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CMED - estrutura e composicao

Ministério da Saude (preside)
Chefe da Casa Civil

Ministério da Justica e Seguranca
Publica

Ministério do Desenvolvimento,
Industria, Comércio e Servicos
Ministério da Fazenda

e e S,

SECTICS/MS (coordena) Secretdrio-Executivo
SENACON/M! Equipes técnicas
SRE/MF

SE/Casa Civil

SDIC/MDIC
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CMED - competéncias

e Art. 69 Lei10.742/2003

|- definir diretrizes e procedimentos relativos a regulacao econdmica do mercado de

medicamentos;
lI- estabelecer critérios para fixacao e ajuste de precos de medicamentos;

V- decidir pela exclusao de grupos, classes, subclasses de medicamentos e produtos
farmacéuticos da incidéncia de critérios de estabelecimento ou ajuste de precos, bem
como decidir pela eventual reinclusao de grupos, classes, subclasses de medicamentos e
produtos farmacéuticos a incidéncia de critérios de determinacao ou ajuste de precos;

XIlI- monitorar o mercado de medicamentos...



Incorporagdo no SUS/Conitec/DLOG

Custo-efetividade

Precifi ¢ /CMED Custo-minimizacio
O Superordade comparada Custo de oportunidade
Bonaficio clinico comparado Impacto crgamentino

Precificacdo por

R ."“m,A' wvisa referenclamento extemo
Eficacia Precificacio por
Seguranca refarenciamanteo interno

Qualidade

Mercado/Comercializagio

Setor pdblico

Setor privado
Consumador/ANS
Farmacovigiidncia/Arvesa
Maonitoramento/CMED/Conitec

® Avallagdo de tecnologias em satide

Regulagdo de medicamentos
L J Regulacdo econdmica

»w P> TV P> - m

@ Pesquisa e Desenvolvimento incorparago de tacnologles

Pesquisa basica
Estudos ndo-clinicos
Estudos clinicos

ANS: Agéncia Nacional de Saude Suplementar; Anvisa: Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitaria; CMED: CAmara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos; Conitec: Comissdo Nacional

de Incorporacio de Tecnologias no SUS; DLOG: Departamento de Logistica do Ministério da Saide; SCMED: Secretaria Executiva da Cimara de Regulacdo do Mercado de Medicamentos;
SUS: Sistema Unico de Sadde.

Fonte: Ivama-Brummell AM, Pingret-Kipman D, Osorio-de-Castro C, et al. Medicines Pricing and reimbursement: innovation, competitiveness and access. Rev Bras Farm Hosp Serv Saude.
2022;13(1):0679. DOI: 10.30968/rbfhss.2022.131.0679.



10 d Pés-comercializagéio
> Dados de mundo real
,:.:?9‘1. uisab: f’e, senvolvimento Setor pablico
squisa basica Setor privado
Pesquisa ndo-clinica Consumidor/ANS

Pesquisa clinica Farmacovigilancia/Anvisa

Monitoramento/CMED/Conitec

Mercado nacional
Despesas pessoais

Incorporacao no SUS/Conitec/DLOG

- : Cobertura pelos planos de saGde/ANS
Precificagao/CMED e

wXrYr—Im

Custo-efetividade
Eficacia REP Custo de oportunidade
Seguranca RIP Impacto orgamentério
Qualidade Monitoramento do Horizonte Tecnolégico

ANS: Agincia Nacional de Saude Suplementar Anisa: Agincia Naconal de Viglancia Sanitaria: ATS: Avalacio oe Tecnologias em Ssude; CMED: Camara de Regulatio do Mercado de Medcamento;
Conitec: Comis=ao Nacional de Incorporagao de Tecrologias no Sstema Unico de Sadde:; DLOG: Departamento de Logstca/Ministéno da Saude; PAD: Pesquisa e Cesernvolimento; REP:
Aeferenciamento externo de pregos: RIP: Referenciamento intermo de Fregos; SCMED: Secretana-Executiva da Camara de Reguacio do Mercado de Medicamenos; SUS: Sstema Unico de Saode.

Fonte: lvama-Brummell AM, Pingret-Kipman D, Louly PG, et al. Medicines regulation, pricing and reimbursement in Brazil. Rev Bras Farm Hosp Serv Saude. 2022;131:0769. DOI: 10.30968/rbfhss.2022.131.0769.



Registro, precificacao e incorporacao
de tecnologias em saude no Brasil

v/ Incorporagao nos sistemas publico e privado x custos
das novas tecnologias em saude.

v/ Estratégia de compartilhamento de riscos: pagamento
com base nos resultados clinicos —acompanhamento
continuo.

v/ Judiacializagdo da saude.

v/ Sustentabilidade dos sistemas de saude.

Paciente

v/ Treinamento da classe médica sobre as novas
tecnologias e sobre o que se esperar como ganhos
terapéuticos.

v/ Centros de referéncia para coleta de dados de vida real
ao longo do processo.




Precificacao

CAMARA DE REGULAGAO DO MERCADO DE MEDICAMENTOS
CONSELHO DE MINISTROS

RESOLUCAO CMED N° 2, DE 5 DE MARCO DE 2004*
(Alterada pela Resolugao CMED n°4, de 15 de junho de 2005, publicada no DOU, de 07/10/2005 e pela
Resolugao CMED n°4, de 18 de dezembro de 2006, publicada no DOU, 12/03/2007)

Aprova os critérios para definicdo de precos de produtos novos e
novas apresentacoes de que trata o art. 72 da Lei n2 10.742, de 6 de
outubro de 2003.

CAMARA DE REGULAGAO DO MERCADO DE MEDICAMENTOS
SECRETARIA-EXECUTIVA

Comunicado n2 09, de 10 de agosto de 2016
Publicado no D.O.U. n° 154, de 11 de agosto de 2016, Seg&o 3, pg 98

Divulga decisdo do CTE sobre os critérios de
precificacdo de medicamentos biolégicos ndo novos

Categorias II, lll, IV, V, VI, bioldgicos
nao novos (BNN)

Precos praticados pela mesma
empresa;

Precos praticados por todas as
empresas do mercado.

Categorias |, Il, V, biolégicos nao
novos (BNN)

Paises referéncia:

Australia, Canada, Espanha, EUA,
Franca, Grécia, Itdlia, Nova
Zelandia, Portugal e Pais de origem
do produto.



Precificacao

==

=

Classificacao

Categoria Caracteristica do medicamento

Calculo do preco

Molécula que seja objeto de patente no pais e
apresente as seguintes caracteristicas:

1) Maior eficacia em comparacgao aos medicamentos
de mesma indicacao.

0 preco nao pode ser superior a0 menor preco
praticado para o mesmo produto nos seguintes paises:
Australia, Canada, Espanha, EUA, Franca, Grécia, Italia,

Produtos 2) Mesma eficacia e diminuicao dos efeitos adversos; | Nova Zelandia, Portugal e o pais de origem do produto.
novos 3) Mesma eficacia e reducdo do custo de fratamento.
Analise de custo-minimizacao, tendo como base as
2 : opcdes terapéuticas disponiveis no Brasil. O preco
Il Produtos novos que nao se enquadrem na categoria | no pode ser superior ao menor prego intemacional
(paises supracitados).
Nova apresentacao de medicamento ja 0 preco nao pode ser superior a média aritmética
I} comercializado pela empresa na mesma forma dos precos das apresentacoes com a mesma forma
farmacéutica. farmacéutica ja comercializada pela propria empresa.
Nova apresentacdo de medicamento em uma = o
das situagdes: 1) Medicamento novo na lista dos D na(z e ro prec;o mefim qas ;
e apresentagOes com 0 mesmo principio ativo disponivel
1\ comercializados pela empresa, exceto se for o Tt e aeanis Torine TantaiAacs
Novas categoria V: 2) Medicamento comercializado pela : SR,
apresentacoes empresa em nova forma farmacéutica. ponderado pelo faturamento de cada apresentacao.
s : .| No caso de uma nova associagao de monofarmacos,
Nova forma farmacéutica no pais ou nova associacao P SR
v SRR SO : 0 preco da associacao nao pode ser superior a soma
de principios ativos ja existentes no pais :
dos precos dos monofarmacos.
Vi Medicamentos genéricos 0 preco ndo pode ser superior a 65% do preco do

medicamento de referéncia correspondente.

Adaptada de: Oliveira NSC, Aradjo OS. 2021.° Resolugao CMED N° 2, de 5 de margo de 2004.°

*Resolucdo CMED n2 2/2004

*Categorias de precos para medicamentos

*Os casos omissos serdo dirimidos pelo Comité Técnico-Executivo,
cabendo recurso ao Conselho de Ministros.



Precificacao - lacunas
regulatorias

Categorias | e Il - Documento Informativo devera conter as seguintes informacoes:

¢/ Ensaios clinicos de fase lll realizados, que sejam relevantes para a comparacao entre o novo medicamento
e agueles existentes no Pais para a mesma indicacao terapéutica, se houver;

RDC 205/2017 - Registro de novos medicamentos para tratamento, diagndstico ou prevencao de doencas
raras:

v/ Podem ser aceitos relatorios de seguranca e eficacia com a apresentacao de estudos fase Il concluidos e

estudos fase Ill em andamento, ou sem a apresentacao de estudos clinicos fase Ill, quando a realizacao
destes estudos nao for viavel.

RDC 753/2022 - Dispde sobre o registro de medicamentos de uso humano com principios ativos sintéticos e
semissintéticos, classificados como novos, inovadores, genéricos e similares.

¢/ Para solicitacao de registro pela via de desenvolvimento abreviado podem ser aceitas como evidéncias

para comprovacao de seguranca e eficacia: | - estudos clinicos; Il - estudos nao clinicos; Il - estudos ponte;
IV - literatura cientifica; ou V - dados técnicos.



Novas tecnologias em saude - Para
onde estamos indo?

Vendas previstas de medicamentos sintéticos e bioldgicos até 2027

2022(F) .

2027(F)

0 200000 400000 600000 800000 1000000 1200000 1400000

® Small Molecule W Monoclonal Antibody M Biologics

M Monoclonal Antibody Conjugated Fusion Protein M Subunit Vaccine

B Recombinant Peptide M Synthetic Peptide B Gene-Modified Cell Therapy

B Gene Therapy M Recombinant Protein

Source: GlobalData, Drugs Database (Accessed 18 January 2022) © GlobalData Plc
Notes: Key Molecule Type is unique to the Drug Sales and Consensus Forecast tool; however, as all drugs only have one molecule type, this is considered the Key Molecule
Type. Other Biologics is an aggregate of all other biologic molecule types not listed.

https://www.pharmaceutical-technology.com/comment/biologic-sales-small-molecule-sales/

Os produtos biolégicos
devem crescer
significativamente em receita
de vendas e serao
responsaveis por 55% de
todas as vendas de
medicamentos inovadores
até 2027.

Atualmente, a venda de
produtos biolégicos é
amplamente impulsionada
por anticorpos monoclonais,
que devem responder por
46% de todas as vendas de
produtos biolégicos em 2027.
Espera-se que as terapias
génicas apresentem o maior
crescimento, com um
aumento previsto de mais de
1.000% até 2027.



Novas tecnologias em saide - Para Genving’ piceygon nrep
emgenix in drart guiaance

onde estamos indo?

Motivos para sorrir

A evolucao de crianca com AME
apos tomar remedio mais caro do

Saude lanca portaria de incorporagao do Zolgensma e assina
protocolo de intencées com fabricante do medicamento para
garantir oferta da tecnologia no SUS

A cerimdnia sera transmitida ao vivo, a partir das 10h, pelo canal do Ministério da Saude no YouTube

mundo no ES

No Gltimo 18 de marco fez um ano que o pequeno Caua recebeu o Zolgesma; neste

compartihe: £ W &

periodo, o menino apresentou ganhos espetaculares e amenizou os efeitos da

Zolgensma no SUSH doenca

= = In the UK., the one-time hemophilia B gene therapy comes with a 2.6-million-pound ($3.3 million) price tag. (Getty Images)
Satide assina protocolo de intencées sobre acordo A%
inovador de compartilhamento de risco no processo &y ¢’ peed

de incorporacdo do medicamento para AME tipo |

a no SUS o medicamento

O Ministério da Saude pr

Zolgensm:

TERAPIA GENICA

Anvisa autoriza pesquisa clinica com células CAR-T no Brasil

Desenvolvida por pesquisadores brasileiros, pesquisa representa mais um avango na luta contra o cancer.

Compartilhe: f ¥ in © (9

Medicamento mais caro do
mundo é aprovado nos EUA por R$
18,8 milhoes a dose

O Hemgenix, comercializado pela CSL Behring, é uma terapia genética Gnica administrada por
infusdo para o tratamento de hemofilia B

A Anvisa autorizou a Fundacao Hemocentro de Ribeirao Preto (FUNDHERP), em parceria com o Instituto Butantan, a iniciar um ensaio clinico no Brasil

com medicamento especial a base de células geneticamente modificadas, as chamadas “celulas CAR-T". A pesquisa € mais um avanco no

tratamento contra o cancer hemat

tudos ficacia no tratamento de pacientes com leucemia linfoide aguda B e

linfoma nao Hodgkin B Y s e refra (ou seja, em casos de reapa ou de resisténcia ao tratamento padrao)

O tratamento inovador lulas do paciente para

atacar e destruir o cancer de forma precisa. Em laboratorio, & te paraa u efesa (linfocito T) do paciente,

Tanto a tecnologi er r viral, quando a tecnologia de producao das cél

ro.

p

Projeto de cooperagao entre a Anvisa e pesquisadores do SUS



Novas tecnologias em saude — Para
onde estamos indo?

Garantir estabilidade apds a conclusao dos processos, previsibilidade dos investimentos e compra com precgos justos,
monitorados e avaliados.

Assegurar um ambiente institucional propicio para tomada de decisdes na implementacao de politicas publicas e para
o aprendizado constante, avancando na discussao com os o6rgaos de controle e no aprimoramento do marco
normativo para que o gestor inovador e o produtor inovador possam se comprometer e aprender com 0s riscos e
incertezas inerentes ao processo de inovagao.

Regra de pre¢os desatualizada nao estimula a producao de medicamentos inovadores no pais e retarda a tomada de
decisao sobre investimentos.

Indefinicao sobre casos omissos (mais de 30% dos pedidos).

A drea tecnoldgica de alto risco demanda uma politica de P&D e industrial que leva em conta a relacao
universidade/industria/Governo, o financiamento, a regulagdo sanitaria e o total apoio dos governos para minimizar
o0 risco inerente ao processo. Deve-se assegurar a suficiéncia e a perenidade dos programas e formas de
financiamento a inovacdao como politicas de Estado, garantindo previsibilidade e seguranca juridica.

Aperfeicoar o marco regulatdrio, incluindo seguranga juridica dos gestores e dos fornecedores.



Mmr das tecnologias em saude e precificacao justa

- Intervencao regulatoria no mercado de saude e i
Y, World Health
medicamentos: TR Organization @) OECD

entre for Health Development BETTER POLICIES FOR BETTER LIVES

a) O controle do crescimento dos gastos com saude em
paralelo ao aumento do acesso a assisténcia farmacéutica
€ uma das principais prioridades politicas da maioria dos
governos;

b) Os gastos com saude tendem a aumentar em niveis
superiores a inflacao;

c) Entre os paises no mundo, ha muita variagao de prego e Lessons for advancing Universal
de volume de adoc¢ao de novas tecnologias; Health Coverage

d) A regulagao de pregos deve ser flexivel e adaptavel a
realidade do pais, devendo ser frequentemente
modificada para promover educacdao, pesquisa e
inovacgao, além de prioridades de saude.
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“Se vocé ndo sabe aonde

Projetos Regulatérios Projetos Regulatérios Projetos Regulatoérios Projetos Regulatérios

Inovagéo Incremental Regimento Interno CMED Biolégicos nio novos

Terapias avangadas (Biossimilares)

quer chegar, qualquer
caminho serve.”

(Lewis Carroll, Alice no Pais das Maravilhas)

V 4 [ i o CT
Proximos | ;
Projetos Regulatérios Projetos Regulatodrios Projetos Regulatdrios
Revisdo da Resolucdo CMED n° Revisao dos critérios de Revisao da Resolucdo

PassSOsS i_@f_ia%fw  _‘@T@
regulatorios
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Projetos Regulatdrios

Revisao da Resolucdao
CMED n° 02/2004

- Revisao normativa calcada em trés elementos:

ii)

fragmentacgao regulatoéria derivada da Res n2 02/2004;

aumento expressivo do numero de pedidos de preco nao
atendidos adequadamente pela metodologia vigente — o que se
reflete, conforme resultado deste estudo, no aumento dos casos
caracterizados como “omissos” (maior discricionariedade e
menor seguranca juridica ao regulado); e

problemas principalmente na precificagago de inovacao
incremental, de medicamentos bioldgicos nao novos e, mais
recentemente, na precificacao de terapias avangadas.



- Cesta de paises de referéncia para precificacao — referenciamento externo;

Projetos Regulatdrios

Revisdo da Resolucao
CMED n° 02/2004

- Definicao de rito processual para casos omissos e precos provisorios;

- Procedimentos administrativos — definicao de prazos CMED e empresa;

- Incorporacao de comunicados e entendimentos;

- Evidéncias clinicas;

- Medicamentos anteriores a Resolucdo n2 02/2004;

- Definicao das categorias para precificacao;

- Prazo para implementacao da norma (vacatio legis).



CTE/CMED
~ Planejamento
~ Estratégico

Projetos Regulatérios

Inovagéao Incremental

Definicao de inovagao —
alinhamento com a defini¢ao
regulatdria

Ganho terapéutico

Qualificacao e precificagao da
inovacao

Evidéncias clinicas e
comparadores

Manutencao dos produtos de
referéncia no mercado




- Comunicado n2 09/2016;
CTE/CMED

Planejamento
~ Estrategico

Pl;ojetos Regulatérios - Benchma rking'
Vi

Biolégicos nao novos
(Biossimilares)

- DecisOes judiciais sobre precificacao
de biossimilares;

- Ressarcimento dos servicos de saude
pelas operadoras na saude
suplementar.




Projetos Regulatorlos

Terapias avancadas

Nome do Componente Indicagao Preco
produto ativo aprovado

Carvykti citacabtageno
autoleucel
Kymriah tisagenlecleucel
Luxturna voretigeno
neparvoveque
Zolgensma onasemnogeno
abeparvoveque
Yescarta axicabtagene
ciloleucel

Tratamento de mieloma multiplo recidivante ou refratario,
gue tenham anteriormente recebido um inibidor de
proteassoma (PI), um agente imunomodulador (IMiD) e um

anticorpo anti-CD38

Pacientes pediatricos e adultos jovens (até 25 anos de
idade) com Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) de células
B, refrataria ou a partir da segunda recidiva e pacientes
adultos com Linfoma Difuso de Grandes Células B (LDGCB)
recidivado ou refratario, apds duas ou mais linhas de

terapia sistémica

Pacientes adultos e pedidtricos (> 4 anos) com distrofia
hereditaria da retina causada por mutac¢des bialélicas do
RPEG5 e com suficientes células retinianas viaveis

Pacientes pediatricos abaixo de 2 anos com atrofia
muscular espinhal (AME), com mutacdes bialélicas do gene
SMN1 e diagndstico clinico de AME do tipo I; OU mutagdes
bialélicas do gene SMN1 e até 3 cdpias do gene SMN2

Tratamento de pacientes adultos com Linfoma
de Grandes Células B (LDGCB), recidivado ou refratario,
apos duas ou mais linhas de terapia sistémica

Janssen - Cilag
Farmacéutica

Novartis
Biociéncias S.A

Novartis
Biociéncias S.A

Novartis
Biociéncias S.A

Laboratorio
Kite

2.539.036,07

RS
1.756.346,30

RS
2.414.444,13

RS
7.600.207,96

RS
1.762.452,86



CTE/CMED

Planejamento eCategoria Aprovada: Caso Omisso
~ Estrategico

Projetos Regulatérios

Tendo em vista a especificidade das regras de registro dos produtos de terapia avancada, a
CMED percebeu a necessidade de exame atencioso desse tipo de produto quanto aos possiveis
impactos na definicao de precos.

Terapias avancadas

Dificuldade de aplicacdo de alguns conceitos relacionados a Resolucdo CMED n2 2/2004.

A evidéncia clinica disponivel até o momento é limitada, ndao sendo robusta o suficiente para
definir os ganhos terapéuticos previstos na Resolu¢do CMED n° 2/2004.

A limitacdo de evidéncia clinica também dificulta a analise de estudos farmacoecon6micos.

*O CTE decidiu classificar os produtos como Casos Omissos.

Infusdo
ucaférese

L Purter O et sl J Corey
Xit 4 >



CTE/CMED
Planejamento
Estratégico

Projetos Regulatorios

Terapias avancadas

Registro acelerado, com
dados clinicos limitados e
com base em
antecipacao dos
beneficios de magnitude

Uso de desfechos
substitutos

Dados adicionais
de longo prazo
tanto de
seguran¢a quanto
de eficacia

Resolugao
2/2004 foi
desenhada para
produtos
sintéticos

Vieses da comparagao

com coorte historica e

metodologia estatistica
utilizada

Generalizagao de dados
do estudo clinico a
partir de amostra
populacional reduzida

Incertezas sobre a
durabilidade dos
efeitos do tratamento

Potencial redug¢ao nos
custos de saude vs
aumento nos custos de
saude relacionados e nao
relacionados (incerteza
sobre o restabelecimento
total de satde)

Beneficio real da terapia
determinado por
extrapolagcao de dados
do estudo clinico

N3o cabe
proporcionalidade
de concentracgao
para as eventuais
novas
apresentagoes

Terapia
individualizada

Incerteza de se
considerar
diferentemente os
tratamentos curativos
daqueles que criam
beneficios incrementais
menores

Uso de atributos de
valor que podem nao
ser capturados
adequadamente por
parametros como
QALY

Altos pregos iniciais
podem comprometer a
rentabilidade dos
sistemas de satude e 0
acesso ao produto da
perspectiva dos
pagadores de saude

Logistica de transporte,
armazenamento e
administracao




 Dada a condicdo de provisoriedade, é importante registrar que o CTE/CMED definiu

gue esse preco podera ser revisto, nas seguintes situacoes:

sempre que o medicamento entrar em algum pais constante da cesta de paises da
CMED discriminada no art. 42, § 22, inciso VIl da Resolucdo CMED n¢ 2/2004;

de oficio, sempre que houver revisao de precos em algum pais da cesta da CMED ou
caso o preco-teto atual CMED esteja acima do menor preco internacional praticado
entre os paises da cesta;

guando nova metodologia de precificacao for estabelecida e devidamente
regulamentada pela CMED;

a partir da analise dos estudos de evidéncia de eficacia e seguranca apresentados
pela empresa junto a ANVISA, até a conclusao do cronograma previsto no Termo de
Compromisso.



CTE/CMED

Planejamento
 Estrategico

Projetos Regulatorios

Terapias avancadas

v Em relacao as obrigacbes, a empresa
devera:

e Apresentar Relatorio Técnico semestral
com preco das apresentacoes do produto
nos paises que compoem a lista de
referéncia discriminada na Resolu¢cao CMED
n? 2/2004

e Apresentar Relatorio Técnico com dados
de evidéncia de eficacia e seguranca do
produto.



Monitoramento

v/ Anudrio estatistico do mercado farmacéutico;
¢/ Correcao na base de dados do Sammed;

v/ \Verificacdo dos relatdrios de comercializacao de medicamentos.

Transparéncia

v/ Publicacao dos pareceres de DIP;
v/ Divulgacao do relatdério de atividades da SCMED;

v/ Portal da CMED;

v/ Divulgacao das atas de reunidao do CTE.



OBRIGADA!
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_I | Agéncia Nacional de Vigiladncia Sanitaria
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Contato

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - Anvisa
SIA Trecho 5 - Area especial 57 - Lote 200
CEP: 71205-050

Brasilia - DF

www.anvisa.gov.br

www.twitter.com/anvisa_oficial
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