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Relatério Final da COSAUDE - Tildrakizumabe para o tratamento de adultos
com psoriase em placas moderada a grave, e que sdo candidatos a terapia
sistémica ou fototerapia (UAT 146)

No dia 28 de maio de 2025, na 402 reunido técnica da Comissao de Atualizacdo do Rol e
Procedimentos e Eventos em Salude Suplementar — COSAUDE, foi realizada discuss3o
sobre a analise das contribuicdes da Consulta Publica n.2 154, em relagdo a proposta de
atualizacdo do Rol para o Tildrakizumabe para o tratamento de adultos com psoriase em
placas moderada a grave, e que sdo candidatos a terapia sistémica ou fototerapia.

A reunido foi realizada em cumprimento ao disposto no art. 10-D, paragrafo 39, da Lei
9.656/1998, incluido pela Lei 14.307/2022, e o conteldo integral da reunido esta
disponivel em www.gov.br/ans e no canal oficial da ANS no YouTube (ANS Reguladora).

A drea técnica da ANS apresentou o relatério de andlise das contribuicdes da
participagao social para a proposta de atualizagao do Rol.

Apds as apresentacdes, foi realizada discussdao que abordou aspectos relacionados as
evidéncias cientificas sobre eficacia, efetividade e seguranca da tecnologia, a avaliagao
econOmica de beneficios e custos em comparacdo as coberturas ja previstas no Rol de
Procedimentos e Eventos em Saude, bem como a analise de impacto financeiro da
ampliacdo da cobertura no ambito da saude suplementar.

Registro de manifestagdes de membros integrantes da COSAUDE:

Apds a discussdo, os membros integrantes da COSAUDE declararam sua manifestacdo
para registro no presente Relatdrio Final quanto a incorporacdo da tecnologia no Rol de
Procedimentos e Eventos em Saude:

e O Conselho Federal de Medicina (CFM) é favoravel a incorporacao da UAT 146 —
Tildrakizumabe pela melhor relagdo custo-beneficio clinico e econémico.

e A Federacdo Nacional das Empresas de Seguros Privados, de Capitalizacdo e de
Previdéncia Complementar Aberta (FENASEG/FENASAUDE) ndo identificou
nenhuma nova evidéncia e mantém a recomendacdo de ndo incorporacdo do
tildrakizumabe para o tratamento da psoriase em placas grave a moderada,
considerando a auséncia de comparaces diretas com as alternativas disponiveis
e a inferioridade do tratamento nas comparagdes indiretas para diversos
comparadores sendo mantidas as incertezas dos resultados de ndo inferioridade
do medicamento em relagdo aos demais bioldgicos na comparacgao indireta,
além das incertezas quanto aos resultados de resposta a longo prazo do
tildrakizumabe. Essas incertezas acabam sendo replicadas nos resultados de
custo-utilidade e de economia apresentada no 10, devido ao market share
utilizado e a populacdo considerados no modelo. Por fim reafirmamos a
necessidade da revisdo da Diretriz de Utilizacdo para promover o uso racional do
arsenal terapéutico disponivel.
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A Confedera¢do Nacional das Cooperativas Médicas (UNIMED DO BRASIL) e
Sindicato Nacional das Empresas de Medicina de Grupo (SINAMGE/ABRAMGE)
acompanham a recomendagao da FENASAUDE contraria a incorporagao.

A Unido Nacional das InstituicGes de Autogestdo em Saude (UNIDAS) acompanha
a manifestacdo da FENASAUDE e mantem sua posicdo desfavordvel a
incorporagao do Tildrakizumabe no tratamento de adultos com psoriase em
placas, moderada a grave, apds os resultados da participacdo social. O
medicamento nao oferece valor adicional ou preco competitivo frente as demais
tecnologias ja incorporadas.

A Associacdo Médica Brasileira (AMB) endossa a posicdo da Sociedade Brasileira
de Dermatologia SBD e mantém a posicdo favordvel a incorporacdo da tecnologia
UAT 146

O Conselho Nacional de Secretarios de Saude (CONASS) mantém sua
recomendacdo contraria a incorporacdo do tildrakizumabe para psoriase em
placas moderada a grave, mesmo apds analise das contribuicdes da Consulta
Publica n? 154. Apesar do apoio expressivo de usudrios e profissionais, persistem
incertezas sobre a superioridade clinica do tildrakizumabe frente a alternativas
jaincorporadas, especialmente outros anti-IL-23. As evidéncias ndo demonstram
ganhos clinicos relevantes e os estudos econ6micos ndo compensam a auséncia
de beneficio incremental claro. O CONASS reforca que novas incorporagdes
devem demonstrar diferenciacdo terapéutica real e sustentabilidade economica,
recomendando mais dados comparativos para futuras reavaliagées.

RETINA BRASIL, Nucleo de Defesa do Consumidor da Defensoria Publica do RJ
(NUDECONY/RJ) e Ministério de Estado do Desenvolvimento e Assisténcia Social,
Familia e Combate a Fome (MDS) sao favordaveis a incorporacao.

Confederacdo das Santas Casas de Misericérdia, Hospitais e Entidades
Filantrépicas (CMB) mantém posicdo desfavoravel a incorporacdao, manifestada
na 382 Reunido Técnica

Confederacdo Nacional da Industria (CNI) - Diante da auséncia de comparacdo
direta do tildraquizumabe com outros inibidores de IL-23 ja incorporados, da
avaliacdo econbmica incompleta e com custo-resposta superior aos
comparadores, além da falta de analises de sensibilidade e de uma analise de
impacto orcamentdrio clara, recomenda-se a ndo incorporacao da tecnologia

O Ministério do Trabalho e Emprego (MTE) apoia a posicdo da Sociedade
Brasileira de Dermatologia (SBD), diante da eficdcia e seguranca apresentadas e
se mantém favoravel a incorporagao da tecnologia UAT 146.
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TILDRAKIZUMABE PARA O TRATAMENTO DA PSORIASE MODERADA A GRAVE

PARTICIPACAO SOCIAL AMPLIADA
AUDIENCIA PUBLICA N2 54/2025 E CONSULTA PUBLICA N2 154/2025

402 REUNIAO TECNICA DA COSAUDE
28/05/2025




_ PROPOSTA DE ATUALIZACAO

N2 UAT: 146

Protocolo: 2024.2.000227

Proponente: Sun Farmacéutica do Brasil Ltda
Tipo de PAR: Incorporacao

Tecnologia: Tildrakizumabe

Indicacdao de uso: Tratamento de adultos com psoriase em placas moderada a grave, e que sao candidatos a
terapia sistémica ou fototerapia

Reuniao Técnica (RT) preliminar da Cosaude: 382 RT realizada em 25/03/2025

Recomendacao preliminar: Desfavoravel, conforme Nota Técnica de Recomendacao Preliminar — NTRP n?
12/2025/GCITS/GGRAS/DIRAD-DIPRO/DIPRO, processo SEI n? 33910.011839/2025-26
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S RECOMENDACAO PRELIMINAR - MOTIVACAO

= Com base nos achados advindos de um ensaio clinico randomizado de fase Ill, com comparacao direta entre tildrakizumabe
e etanercepte (reSURFACE 2), e de uma revisao sistematica Cochrane, com comparacoes indiretas com varios
imunobioldgicos (Sbidian et. al, 2023), tildrakizumabe teve eficacia superior para o alcance do desfecho PASI 90 apenas em
relacdo a etanercepte, sendo inferior a maioria dos imunobiolégicos disponiveis na saude suplementar (qualidade da

evidéncia moderada a alta).

* Para o desfecho de PASI 75, o estudo demonstrou que tildrakizumabe foi inferior a um anti-TNF-a (infliximabe), ndao sendo
observados outros achados estatisticamente significativos. Em relacdo aos desfechos PGA 0/1 e qualidade de vida,
tildrakizumabe mostrou resultados inferiores aos obtidos por inibidores da IL17, bem como por outro inibidor da IL-23

(rizanquizumabe).

= (Quanto ao seu perfil de seguranca, as evidéncias atuais para ocorréncia de eventos adversos graves nao apontam diferencas
estatisticamente significativas entre tildrakizumabe e os demais imunobioldgicos de interesse. Em relacao aos eventos
adversos em geral, tildrakizumabe (anti-IL-23) foi superior aos anti-TNF-a (etanercepte, adalimumabe e infliximabe), aos

anti-IL-17 (ixequizumabe, brodlumabe e secuquinimabe) e ao anti-IL-12/23 (ustequinumabe) disponiveis no Rol.

= AN Agéncia Nacional de
3 T\ Satide Suplementar



S RECOMENDACAO PRELIMINAR - MOTIVACAO

= Asanalises de impacto orcamentario (AlO) realizadas pelo proponente e pela ANS apontaram para um cenario de economia
com a disponibilizacao de tildrakizumabe na saude suplementar. O resultado estimado pela ANS foi de economia da ordem

de RS 53,9 milhdes a RS 81,5 milhdes em média por ano para o atendimento a uma populacdo média anual de 21.217 a

32.085 pacientes.

" O estudo de custo-utilidade cita um custo menor de tratamento com o uso de tildrakizumabe em comparacao com os
medicamentos bioldgicos disponiveis. Entretanto, o tratamento pode apresentar também uma menor efetividade em

relacao a alguns de seus comparadores considerados (guselcumabe, ixequizumabe, secuquinumabe, ustequinumabe,

risanquizumabe, brodalumabe e bimequizumabe).
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_ PARTICIPACAO SOCIAL AMPLIADA

0 Audiéncia Publica ne 54/2025, realizada em 16/04/2025 OEize383 0

Link: https://www.yvoutube.com/watch?v=3azsGXU5Xv

[ Consulta Publica n2 154/2025, realizada entre 09/04/2025 a 28/04/2025 [0)i5+ 48 (@)

Link: https://componentes-portal.ans.gov.br/link/ConsultaPublica/154
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AUDIENCIA PUBLICA N2 54/2025




_ RESUMO DOS TEMAS ABORDADOS

J Importancia de proporcionar mais opcoes de tratamento - pacientes multifarmacos;
1 Ha pacientes falhados a todos os 11 medicamentos do Rol;

(1 Na pratica clinica, os médicos relatam pouca utilizacao dos anti-TNFs. Nessa direcao, o ultimo Consenso

Brasileiro de Psoriase (2024) preconiza o uso dos anti-TNFs em 22 linha de tratamento;

3 Otimos dados de seguranca (primeiro questionamento que o paciente faz e um componente muito importante

para os médicos);

1 Todos os imunobiolégicos tém mecanismos de acdo diferentes (alvo terapéutico diferente de mecanismo de

acao);

(J Houve relato acerca da seguranca e preferéncia por inibidores de IL-17 ou IL-23 em relacdo aos antagonistas

do TNF quando houver preocupacdes com a reativacao da tuberculose;
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_ RESUMO DOS TEMAS ABORDADOS

J A tomada de decisdo para a recomendacao preliminar teve como foco os achados relativos aos PAS| 75 e PASI
90, porém, outros desfechos deveriam ser contemplados, tais como, tempo de eficacia do medicamento,

sobrevida do medicamento, qualidade de vida, eventos adversos e custos;

J Estudos de vida real corroboram os achados de eficacia dos estudos pivotais do Tildrakizumabe, com mesmo

padrao de seguranca;

[ Houve referéncias aos fatores de estigmas sociais gerando quadros de depressao, ansiedade e ideacdo suicida,

além dos impactos significativos na capacidade laboral, levando a absenteismo e aposentadorias precoces;

] Falta de homogeneidade nas avaliacdes econOmicas das tecnologias propostas para a psoriase.
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CONSULTA PUBLICA N2 154/2025
(periodo de 09 a 28/04/2025)




_ VISAO GERAL DAS CONTRIBUICOES

1 Quantidade de contribuicdes por tipo de opinidao, antes da anadlise dos aportes:

Concordo com a incorporacao 313 98,19

Discordo da incorporacao 14 1,69

Concordo/Discordo parcialmente da incorporacao 1 0,12
Total Geral 828 100,00

=  Apds analise dos aportes, 03 (trés) contribuicdes classificadas como discordantes foram ajustadas para concordantes, tendo em vista os

argumentos claramente favoraveis ao tildrakizumabe.

(J Quantidade de contribuicdes por tipo de opinido, apds analise dos aportes:

____ opinido | au____

Concordo com a incorporacao 316 98,55

Discordo da incorporacao 11 1,33

Concordo/Discordo parcialmente da incorporacao 1 0,12
Total Geral 828 100,00
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Quantidade de contribuicoes por perfil de contribuinte:

Perfil do Contribuinte “

Familiar, amigo ou cuidador de paciente
Profissional de saude

Paciente

Interessados no tema

Conselho profissional

Empresa detentora do registro/fabricante da tecnologia avaliada

Sociedade médica

Instituicao académica

Operadora
Grupo/associacao/organizacao de pacientes
Instituicao de saude

Empresa/industria

Consultoria

Entidade representativa de operadoras
Prestador

Entidade representativa de prestadores
Orgdo de defesa do consumidor

Outro

Total Geral

11

VISAO GERAL DAS CONTRIBUICOES

210

209

199
52
19
18

PP NNMNNDOONOTR

(@)
(00)

828

%

25,36
25,24
24,03

6,28
2,29
2,17
1,69
1,09
0,85
0,72
0,60
0,48
0,24
0,24
0,24
0,12
0,12
8,21
100
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_ RESUMO DOS PRINCIPAIS ARGUMENTOS

** Concordantes

Psoriase como doenca cronica com impactos fisicos, psicoldgicos e sociais que comprometem a qualidade de vida dos pacientes.
Mecanismo de acao e comodidade posoldgica do tildrakizumabe.

Percepcao de beneficios clinicos e psicossociais para o paciente.

Perfil de seguranca, eficacia e efetividade do tildrakizumabe, segundo evidéncias técnicas e cientificas.

Necessidade nao atendida de tratamento.

Acesso ao medicamento e garantia do direito a saude.

Custos de tratamento inferiores a opcoes ja incorporadas.

Potencial de economia de recurso no impacto orcamentario.

** Discordantes

O Rol ja contempla diversas alternativas de tratamento, incluindo dois imunobiologicos da mesma classe do tildrakizumabe.
Perfil de eficacia e seguranca semelhante aos demais medicamentos disponiveis no Rol.

Incertezas devido a auséncia de evidéncias provenientes de comparacoes diretas e as limitacdes metodoldgicas dos ensaios clinicos.
Necessidade de se considerar a incerteza do beneficio incremental de efetividade atrelada ao beneficio econdmico incremental.

Incertezas no tamanho da populacao a ser atendida, podendo superestimar a potencial economia de recursos.
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_ ANALISE DAS PRINCIPAIS CONTRIBUICOES

Avaliacao de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia (avaliacao clinica)

¢ A favor da Incorporacao:

1. “Na avaliacdo da ANS, foram informados os resultados de varios desfechos de eficacia e seguranca [...].
Porem, para tomada de decisGo parece terem sido considerados apenas os resultados dos desfechos
primarios PASI 75 e 90 da comparacéGo indireta Sbidian e col (2023).” — Empresa detentora do

registro/fabricante da tecnologia avaliada

2. “[...] gostariamos de solicitar uma revisdo nos desenhos dos estudos selecionados, visto que, cada vez mais
as agéncias regulatorias e de ATS estdo utilizando evidéncias de mundo real para complementar as
informacgoées provenientes dos ensaios clinicos randomizados. Ademais, apesar da importancia dos estudos
comparativos, os estudos sem braco comparador podem ser utilizados para confirmar os resultados de
eficacia e seguranca observados nos ensaios randomizados e para fornecer novas evidéncias para
aprofundar o estudo em outras questbées relevantes para os pacientes, como por exemplo, qualidade de
vida.” — Empresa detentora do registro/fabricante da tecnologia avaliada
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_ ANALISE DAS PRINCIPAIS CONTRIBUICOES

Avaliacao de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia (avaliacao clinica)

¢ A favor da Incorporacao:

3. “E um imunobiolégico com eficdcia comprovada em estudos clinicos internacionais, que demonstraram
melhora significativa e sustentada dos sintomas, com um perfil de sequranca muito favoravel. Sua aplicacéo
subcutdnea e a frequéncia espacada entre doses também aumentam a adesdo do paciente e facilitam o
acompanhamento clinico. O fato de o Tildrakizumabe ja estar aprovado pela Anvisa e ser usado em outros
paises reforca sua relevancia clinica.” — Familiar, amigo ou cuidador de paciente

4. “Os eventos adversos relatados nos estudos clinicos foram, em sua maioria, leves a moderados, com baixa
incidéncia de efeitos colaterais graves. Isso torna o Tildrakizumabe uma op¢do terapéutica sequra para
pacientes que necessitam de tratamento sistémico de longo prazo. [...].” — Grupo/associacdao/organizacao

de pacientes

= AN Agéncia Nacional de
14 T\ Satide Suplementar



_ ANALISE DAS PRINCIPAIS CONTRIBUICOES

Avaliacao de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia (avaliacao clinica)

¢ A favor da Incorporacao:

5. “Tildrakizumabe demonstrou alta eficacia com reducdo significativa das lesées cutdneas, praticidade e
conforto por conta da menor frequéncia de aplicacdo, efeitos colaterais leves, atua de forma especifica na
IL-23, reduzindo inflamacdes sem comprometer outras funcées imunologicas importantes, melhora na
qualidade de vida, recuperacdo da autoestima, bem estar emocional e produtividade no dia a dia.” —
Conselho profissional

6. “Onze biologicos foram incorporados no rol de procedimentos, entretanto, mesmo assim ainda existem
necessidades ndo atendidas, ja que existe variabilidade na resposta terapéutica e ter mais opcoes
terapéuticas e crucial para atender perfis diversos, especialmente quando ha falha ou intolerdncia as
opcoes ja existentes.” — Profissional da saude
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_ ANALISE DAS PRINCIPAIS CONTRIBUICOES

Avaliacao de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia (avaliacao clinica)

¢ A favor da Incorporacao:

7. “Segundo ultimo consenso brasileiro de psoriase 2024, realizado pela SBD, a primeira linha de tratamento
para esse perfil de pacientes deixou de ser com inibidores de TNF, passando a ser indicado inibidores de
interleucina. Os inibidores de IL-23 constituem um perfil de seguranca melhor se comparado aos
inibidores de IL-17, sendo indicados para o tratamento de pacientes que apresentam doenca inflamatoria
intestinal concomitante a psoriase ou maior predisposicdo para doengas fungicas, contraindicacéo
relativa ao uso de inibidores de IL-17. Em relacdo aos demais inibidores de IL-23, competidores diretos do
tildrakizumabe, este apresenta melhor posologia que o Guselkumabe, tendo uma aplicacéGo subcutdnea a
cada 12 semanas no periodo de manutencdo versus 1 aplicagcdo a cada 8 semanas do Guselkumabe,
constituindo melhor comodidade posologica para tildrakizumabe. Aléem disso, tildrakizumabe apresenta
melhores niveis de recidiva, ficando atras somente do Risanquizumabe. Por ultimo, destaco a importancia
de ter no ROL mais medicamentos, uma vez que em situacoes de falha terapéutica(falha secundaria) o
dermatologista lanca mdo de outro medicamento da mesma classe terapéutica e somente depois dessa
tentativa, faz a troca por medicamento de outra classe.” — Profissional de saude
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_ ANALISE DAS PRINCIPAIS CONTRIBUICOES

Avaliacao de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia (avaliacao clinica)

1. “Atualmente existem 11 tratamentos para pacientes adultos com psoriase em placas moderada a grave,
indicagdo solicitada para incorporacdo de tildrakizumabe, conforme a diretriz de utilizagdo 65.5. Trata-se,
portanto, de uma condicGo assistida com uma ampla gama de medicamentos, inclusive da classe de
tildrakizumabe, os anti-IL-23 — guselcumabe e risanquizumabe. [...]” — Entidade representativa de operadoras

2. “O ROL ja contempla diversas alternativas de tratamento, atualmente existem 11 opcbes de medicagcoes, dentro
da mesma classe de imunobioldogicos, com duas delas sendo bastante recentes. As evidéncias disponiveis néGo
demonstram superioridade da nova tecnologia frente aos anti IL-23 (guselcumabe e risanquizumabe) ja
oferecidos, contra os quais ndo ha estudo de comparacéo direta.” — Operadora

3. “As principais evidéncias da tecnologia foram os dois estudos de fase Ill, reSURFACE 1 e reSURFACE 2, e a revisdo
sistematica com meta-anadlise em rede de Sbidian 2023, (...). Metodologicamente, os ensaios clinicos apresentam
algumas limitacbes, como o seguimento curto do estudo para uma doenca cronica, migracdo de todos os
pacientes do grupo placebo para o grupo tildrakizumabe a partir da semana 12 e auséncia de dados
comparativos entre os grupos de tratamento com analise estatistica apos as semanas 12 e 28. Esses fatores
trazem incertezas acerca dos resultados [...].” — Entidade representativa de operadoras
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— ANALISE DA ANS

Avaliacdo de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia

+*»* Da analise das contribuicoes, cabe destacar:

d Foram identificados os seguintes beneficios clinicos e psicossociais do tildrakizumabe: melhora rdpida e

sustentada da doenca, perfil de seguranca, melhora da qualidade de vida e aumento da adesao ao tratamento.

(1 O mecanismo de acdo do tildrakizumabe foi relacionado a um menor risco de infeccoes oportunistas, baixa

incidéncia de eventos adversos e boa tolerabilidade em tratamentos de longo prazo.

J A intolerdncia, contraindicacdao ou falha terapéutica aos medicamentos contemplados no Rol foi apontada como

necessidade de tratamento nao atendida.

" Entre os argumentos, foi mencionado que muitos pacientes apresentam resposta inicial adequada a

tratamentos imunobiologicos, mas evoluem com perda de resposta, requerendo substituicao terapéutica.

d Também foi citada a comodidade posoldgica do tildrakizumabe, com uma aplicacdo subcutdnea a cada 12

semanas no periodo de manutencao.
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— ANALISE DA ANS

Avaliacdo de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia

(d A maioria dos respondentes nao indicou referéncia de estudos subsidiando suas contribuicoes a consulta publica. E

entre as citacoes ou referéncias reportadas, nao foram encontradas evidéncias clinicas adicionais.

J Cabe ressaltar que os critérios de elegibilidade em relacdo aos tipos de estudos incluidos no RAC estao em
consonancia com as diretrizes metodoldgicas de elaboracdo de pareceres técnico-cientificos do Ministério da

Saude, inclusive quanto a inclusao de estudos de coorte prospectivos e/ou retrospectivos com grupo controle.

(J Quanto ao estudo adicional de Al-Yafeai et al. (2024), cuja andlise foi conduzida a partir do banco de dados do FDA
Adverse Event Reporting System (FAERS), com base em notificacdoes espontaneas de eventos adversos, identifica-se

limitacdes que podem comprometer a precisao e a generalizacao dos achados, tais como:

= Possibilidade de subnotificacao, duplicidade de registros, viés de notoriedade e subestimacao dos desfechos
cardiovasculares para medicamentos com menor tempo de aprovacao e difusao na pratica clinica — como o

tildrakizumabe.
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— ANALISE DA ANS

Avaliacdo de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia

(1 Destaca-se, ainda, as incertezas quanto ao efeito do uso prévio de imunobioldgicos na eficacia e efetividade dos
medicamentos avaliados em relacao ao tildrakizumabe: assim como em estudos voltados aos comparadores de
interesse, o reSURFACE 1 e o reSURFACE 2 tiveram como critério de exclusao o uso prévio de tildrakizumabe ou

outros inibidores da via da IL-23 e I_L-17.

= |sso reduz o risco de viés de selecao relacionado a resposta prévia ao tratamento. Contudo, pode superestimar o

efeito em relacao a pratica clinica, na qual muitos pacientes ja foram expostos a outros biologicos.

d Quanto as agéncias internacionais, o Proponente incluiu observacdes complementares sobre a incorporacao dos
comparadores de interesse no Canada (CDA) e Inglaterra (NICE), evidenciando critérios de interrupcao e acordos

comerciais similares aos observados na recomendacao do tildrakizumabe pelas respectivas agéncias.

= Nesse ponto, cabe lembrar que, em consonancia com as demais analises criticas de propostas de atualizacao do

Rol, o RAC abordou especificamente o medicamento em pauta (no caso, o tildrakizumabe).
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— ANALISE DA ANS

Avaliacdo de eficacia/efetividade e seguranca da tecnologia

(d Conforme as evidéncias clinicas detalhadas no RAC, o tildrakizumabe teve (qualidade da evidéncia baixa a alta):

Eficacia estatisticamente superior ao etanercepte para os desfechos de PASI 75, 90 e 100 (qualidade da evidéncia alta), e para

melhoria da QV quando comparado ao adalimumabe e certolizumabe pegol (qualidade da evidéncia moderada).

Foram encontrados . resultados com significancia estatistica a favor dos comparadores para risanquizumabe, ixequizumabe,
infliximabe, secuquinumabe e guselcumabe (PASI 90); infliximabe (PASI 75); secuquinumabe e brodalumabe (PGA 0/1) (qualidade

da evidéncia moderada).

Quanto a seguranca, menores riscos de EA para o tildrakizumabe comparado ao etanercepte (qualidade da evidéncia alta), além

do adalimumabe, brodalumabe, infliximabe, ixequizumabe, secuquinumabe e ustequinumabe (qualidade da evidéncia moderada).

Houve baixa ocorréncia de EA graves, sem diferencas estatisticas (qualidade da evidéncia moderada a baixa).

(J Para os demais desfechos e populagdo avaliados (estudos com qualidade baixa a criticamente baixa ou com risco de viés critico):

Tempo de recaida: melhores resultados com risanquizumabe, tildrakizumabe e guselcumabe.
Psoriase ungueal: reducdes numéricas e percentuais NAPSI com tildrakizumabe, risanquizumabe e guselcumabe.

Sobrevida dos medicamentos: encontrados desde a auséncia de diferencas significativas, quanto a resultados a favor do

risanquizumabe e do tildrakizumabe (comparado ao secuquinumabe e ao ustequinumabe). ”
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_ ANALISE DAS PRINCIPAIS CONTRIBUICOES

»* Avaliacao econdmica e andlise de impacto orcamentario da PAR (estudos econémicos)

A FAVOR DA INCORPORACAO

1. “Aandlise de impacto orcamentario revela um diferencial significativo em favor do Tildraguizumabe. O custo de aquisi¢cGo
da medicacdo é substancialmente inferior ao de outras moléculas ja incorporadas, permitindo tratamento de até dois
pacientes pelo custo equivalente ao tratamento de um unico paciente com outros agentes biologicos.” — Sociedade
médica

2. “Ha ainda beneficios econdmicos em relacdo a outros biologicos, inclusive da mesma classe, porem com valor muito
superior. Acreditamos que o tildrakizumabe representa uma alternativa terapéutica valida, eficaz, sequra e mais
econoémica.” — Associacao de pacientes

3. Se o medicamento tildrakizumabe foi considerado semelhante aos demais em termos de eficacia e efetividade, se ele
possui perfil favoravel de qualidade de vida e sequranca demonstrado por estudos ao longo de 5 anos, se ele possui
menor custo de tratamento e convergéncia nas estimativas de economia no 10 entre o demandante e a ANS, nGo ha
consondncia entre os resultados apresentados e essa recomendacGo desfavoravel.” — Empresa detentora do
registro/fabricante da tecnologia avaliada
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_ ANALISE DAS PRINCIPAIS CONTRIBUICOES

»* Avaliacao economica e analise de impacto orcamentario da PAR (estudos economicos)

CONTRA A INCORPORACAO

1. “E preciso que haja uma demonstracéo clara de valor adicional ou um preco competitivo que favoreca a sustentabilidade
do sistema de saude. Entendemos que a metodologia de fronteira da eficiéncia poderia ser adotada de rotina pela ANS
na analise de tecnologias similares a outras ja existentes e incorporadas.” — Entidade representativa de operadoras

2. “Ndo foram considerados os custos de biossimilares de adalimumabe, infliximabe e etanercepte, podendo ter
superestimado a domindncia encontrada de tildrakizumabe em relacdo aos citados. [...] Na andlise de impacto
orcamentario, existem incertezas em relacéo ao funil epidemiologico apresentado pelo proponente, visto que ha uma
multiplicacdo de percentuais entre pacientes que apresentaram falha a terapia sistémica (24,8%) e pacientes falhados a

fototerapia (27%). Essa taxa de 6,7% provavelmente subestima a populagcGo calculada elegivel ao tratamento” —
Entidade representativa de operadoras
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_ ANALISE DA ANS

»* Avaliacdao economica e analise de impacto orcamentario da PAR (estudos economicos)

(d A maioria das contribuicdes favordveis a incorporacao ressaltou as vantagens da ampliacdao das opcoes terapéuticas
disponiveis com custos menores e seus beneficios nos impactos orcamentarios.

d Especificamente nas contribuicdes contra a incorporacao, destacou-se a limitacdo de que os modelos econdmicos
nao haviam considerado os precos de biossimilares e haveria uma possivel estimativa subestimada da populacao-
alvo. Apesar de tal limitacao ser mantida no estudo de custo-efetividade encaminhado pelo proponente, a
adequacao de ambas as limitacdes no modelo de impacto orcamentario proposto pela ANS ainda sugere uma
possivel economia de recursos devido aos custos inferiores do tratamento proposto.

d Ainda como argumento desfavoravel, as contribuicdes destacam que o beneficio monetario de potenciais economias
de recursos deve necessariamente ser atrelado ao equilibrio dos beneficios incrementais de efetividade, o que pode
nao ocorrer haja vista a incerteza sobre a superioridade do tildrakizumabe em relacao aos tratamentos
comparadores.
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_ ANALISE DA ANS

»* Avaliacao econdmica e analise de impacto orcamentario da PAR (estudos economicos)

J Em sua contribuicdo especifica, o proponente destaca os aspectos de custo-efetividade e impacto orcamentario incialmente
apresentados, manifesta sua discordancia com a recomendacao inicial sobre a nao incorporacao da tecnologia, assim como
apresenta alguns argumentos em relacao aos pontos criticos levantados no RAC, recalculando parametros e estimativas de
impacto orcamentario.

(d Dentro do campo de avaliacdo econdmica, o proponente esclarece como foram obtidos os valores dos dados de efetividade
apontados no relatério inicial, nao sendo provenientes de comparacao indireta, mas uma comparacao bruta (naive). Todavia,
destaca-se que a comparacao indireta naive pode levar a conclusbes enviesadas e pouco robustas por ignorar
heterogeneidade, confundimento, inconsisténcia da rede e incertezas nos parametros. Conforme descrito em diretrizes de
ATS, sempre que possivel, recomenda-se o uso de métodos que considerem essas diferencas (Bucher, meta-regressao, MTC
bayesiano) e avaliem a solidez das suposicoes de transitividade e consisténcia.

J Também em resposta ao apontamento do RAC, o proponente apresenta em sua contribuicdo uma série de andlises de
sensibilidade deterministicas com graficos de Tornado. Os resultados apresentam como principais pontos de impacto os
parametros de utilidade e de descontinuidade dos tratamentos em comparacao. A analise segue as recomendacoes das
diretrizes metodoldgicas e apresenta seus impactos de forma clara. Em resumo, pode-se caracterizar o cenario de menores
custos fortemente associados a manutencao de boa adesao ao tratamento proposto e necessidade de descontinuacao dos
demais tratamentos. A auséncia destas condicoes pode modificar o cenario de custo-efetividade apresentado no caso base.
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_ ANALISE DA ANS

»* Avaliacao econdmica e analise de impacto orcamentario da PAR (estudos economicos)

d Ao discutir os elementos apontados na analise de impacto orcamentario, o proponente concorda com os ajustes
realizados pelo modelo da ANS e suas conclusdes. Contudo, destaca que os dados podem estar pautados em uma
populacao-alvo superestimada, o que levaria igualmente a uma estimativa superestimada de economia de recursos.

(J Em sua contribuicdo, o proponente apresenta um exercicio de cendrio com uma populacdo contraposta aquela atendida
pelo SUS. Seus dados ainda apresentam uma economia, porém, com magnitude menor daquela do modelo proposto
pela ANS (enquanto no modelo da ANS estimou-se uma economia média de 53,9 milhdes por ano em seu caso base, o
novo cenario alternativo apresentado pelo proponente estima uma economia média de RS 13 milhdes por ano).

(1 Apesar das incertezas em relacdo a estimativa da populacdo-alvo, hd de se considerar o beneficio comparativo do
modelo proposto pelos pareceristas em relacao as demandas prévias para a psoriase ja conduzidas no ambito da ANS, o
gue permite o exercicio da comparabilidade entre as distintas demandas.

1 Apds analise das contribuicdbes no campo de avaliacdo econOmica e impacto orcamentdrio, entende-se que os
argumentos sao consistentes com os dados apresentados no parecer inicial, nao havendo novas evidéncias que
sugerissem interpretacoes diferentes as conclusdoes do RAC apresentado.

= AN Agéncia Nacional de
26 L\ | Satde Suplementar



e CONSIDERACOES FINAIS

O conteudo integral do relatorio de consulta publica, bem como a planilha de
contribuicdes, estao disponiveis para consulta no sitio institucional da ANS dedicado
a apresentacao das consultas publicas encéerradas.

Nesta pagina, devera ser localizada a CP de interesse para acesso a documentacao.

Consultas Publicas encerradas:

https://componentes-portal.ans.gov.br/link/ConsultasPublicas
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