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Relatério Preliminar da COSAUDE — Radioterapia de Intensidade Modulada (IMRT)
para o tratamento de pacientes adultos com tumores malignos do canal anal. (UAT
161)

No dia 28 de maio de 2025, na 402 reunido técnica da Comissdo de Atualizacdo do Rol
de Procedimentos e Eventos em Salude Suplementar — COSAUDE, foi realizada a
discussdo sobre a proposta de atualizacdo do Rol para o Radioterapia de Intensidade
Modulada (IMRT) para o tratamento de pacientes adultos com tumores malignos do
canal anal.

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).

Foi realizada a apresentacdao da proposta de atualizacdo do Rol pelo seu proponente
Sociedade Brasileira de Radioterapia seguida da apresentacdo de contrapontos por
representantes da Confederacdo Nacional das Cooperativas Médicas (Confederacdo
Nacional das Cooperativas Médicas (UNIMED DO BRASIL). Ao final, a ANS apresentou o
Relatério de Analise Critica sobre a proposta.

Apds as apresentacdes, foi realizada discussdo que abordou aspectos relacionados as
evidéncias cientificas sobre eficacia, efetividade e seguranca da tecnologia, a avaliacao
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 se manifestaram quanto a
incorporacdo da tecnologia no Rol de Procedimentos e Eventos em Saude como segue:

e Unimed do Brasil, Confederacdo das Santas Casas de Misericérdia, Hospitais e
Entidades Filantrépicas (CMB), Sindicato Nacional das Empresas de Medicina de
Grupo (SINAMGE/ABRAMGE) Ministério do Desenvolvimento e Assisténcia
Social, Familia e Combate a Fome (MDS), Conselho Federal de Medicina (CFM),
Federacdo Nacional das Empresas de Seguros Privados, de Capitalizacdo e de
Previdéncia Complementar Aberta (FENASEG/FENASAUDE), RETINA BRASIL sdo
favoraveis a incorporagao.

e A Associacdo Médica Brasileira (AMB) endossa a posi¢cdo da Sociedade Brasileira
de Radioterapia (SBRT) e é favoravel a incorporacdo da tecnologia UAT 161.

e Associa¢do Brasileira da Industria de Tecnologia para Saude (ABIMED) - Pelos
argumentos apresentados, sem contestacbes a incorporacdo. A ABIMED
manifesta-se favoravelmente a incorporacdo da UAT 161.

e A Unido Nacional das Instituices de Autogestdao em Saude (UNIDAS) é favoravel
a incorporagdo da IMRT no tratamento de tumores do canal anal, seguindo a
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recomendacao da UNIMED Brasil. Também entendemos que os prestadores
devam rever os pregos dos pacotes cobrados, haja vista a ampliagao do niumero
de indicagdes, o que deveria, em tese, baixar o prec¢o da tecnologia.

e Confederacdo Nacional da Industria (CNI) - Diante do claro beneficio da IMRT,
que oferece maior seguranga com menor risco de danos a érgdos adjacentes,
aliado ao baixo custo incremental identificado na andlise de custo-minimizacao
e ao pequeno impacto orcamentario, que tende a ser compensado pela reducao
de custos com complicacdes da radioterapia convencional, recomenda-se a
incorporacdo da tecnologia.

e O CONASS ndo recomenda a incorporacdo da Radioterapia de Intensidade
Modulada (IMRT) para tumores do canal anal na saude suplementar.
Mesmo diante do apoio de operadoras e prestadores, a recomendacgao
permanece técnica e fundamentada na muito baixa certeza das evidéncias
clinicas e nas limita¢des da andlise econémica, que ndao comprovam beneficio
adicional relevante nem sustentam a premissa de equivaléncia entre as técnicas.
O CONASS reforga que decisdes de incorporagdao devem seguir critérios de
evidéncia e sustentabilidade, e recomenda a realizacdo de estudos clinicos
comparativos e avaliagdes econdmicas mais completas para futura reavaliagao.

e Ministério do Trabalho e Emprego (MTE) - Pelos dados apresentados, o MTE
endossa a posicdo da Sociedade Brasileira de Radioterapia SBRT e é favoravel a
incorporacdo da tecnologia UAT 161.

ANEXOS:
Apresentacgoes

Lista de presenca
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Radioterapia de intensidade modulada (IMRT) para
tumores do canal anal

Robson Ferrigno
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Conflitos de interesses

Sem conflitos de interesses para essa apresentacao
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Consideracgoes e definicoes

* A radioterapia € um tratamento que consiste na liberacao de radiacao ionizante (Raio x de alta energia) em

uma determinada regiao do corpo para tratamento de uma determinada enfermidade

* Por volta de 60% dos casos de cancer necessitam de radioterapia em pelo menos uma fase do tratamento

para garantir a curabilidade ou alivio de um sintoma
* Muitos tipos de cancer sao curados apenas com radioterapia

 Os efeitos colaterais agudos e as sequelas tardias da radioterapia dependem da regiao do corpo que

recebera a radiacao bem como da dose liberada em 6rgaos normais
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Consideracgoes e definicoes

 Os avancos tecnologicos da radioterapia permitiram que a radiacao fosse entrega de forma concentrada
sobre a area do corpo a ser tratada e, ao mesmo tempo, diminuindo ou evitando radiacao em orgaos

normais que nao necessitam de radiacao
« Com isso houve diminuicao substancial da toxicidade do tratamento

« Com menor toxicidade ha melhor qualidade de vida para o paciente e menor custo para o sistema de saude
uma vez que o paciente nao necessita voltar para o sistema de saude para tratamento dessas

complicacoes
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Contexto do cancer de canal anal

« Até a década de 70, o tratamento padrao para os tumores do canal anal era amputacao abdomino perineal

com colostomia definitiva

« Com estudos publicados em 1973 (Nigro e col), verificou-se que era possivel curar a maioria dos pacientes

sem cirurgia, usando radioterapia combinada a quimioterapia, preferencialmente com 5-Fu e Mitomicina C

O papel da quimioterapia é para evitar disseminacao a distancia e aumentar o efeito da radioterapia para

melhor controle local e regional da doenca (radio sensibilizacao)

* A radioterapia e o principal tratamento com finalidade curativa uma vez que permite o controle da doenca a

longo prazo, o que nao é possivel apenas com quimioterapia

« Com o aumento do efeito terapéutico da radioterapia causado pela quimioterapia ha também aumento da

toxicidade em 6rgaos normais
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Contexto da radioterapia no cancer de canal anal

« As areas de entrega de radiacao para tratamento do cancer de canal anal incluem as drenagens linfaticas

pélvica, incluindo as inguinais e femorais e o tumor primario localizado proximo ao anus e o reto

- Essa radioterapia atinge os orgaos normais, como intestino delgado, reto alto, bexiga, genitalia e

articulacoes coxo femorais

« Esses orgaos devem receber o minimo de dose de radiacao possivel para evitar sequelas tardias e graves,

muitas vezes com necessidade de internacao e intervencgoes cirurgicas

* A radioterapia de intensidade modulada (IMRT) e a unica tecnica que possui a capacidade de concentrar a

dose de radiacao nas areas doentes, poupando ao mesmo tempo os orgaos normais adjacentes.

 Essa técnica é utilizada no Brasil e no mundo ha mais de 20 anos e é considerada padrao na maioria dos

paises.
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Evolucao tecnica da radioterapia

Até os anos 80 CONVENCIONAL
Inicio dos anos 90 CONFORMADA
Final dos anos 90 IMRT

|

IGRT

Inicio dos anos 2000


https://www.verticalgarden.com.br/

Toxicidade da radioterapia no cancer de canal anal

AGUDAS:

* Diarréia leve, moderada ou severa
 Radiodermite inguinal e genital

* Mucosite vaginal em mulheres

e Cistite com ardor miccional

 Diminuicao da contagem sanguinea devido a associacao com quimioterapia
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Toxicidade da radioterapia no cancer de canal anal

TARDIAS:

» Estenose, brida ou perfuracao de intestino delgado
» Cistite hemorragica

* Retite leve, moderada ou grave

* Fibrose de tecido subcutaneo inguinal ou perineal

» Disfuncao sexual
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Radioterapia conformada (comparador)

A entrega de dose ¢é realizada por sistemas
computadorizados no exame de imagem do paciente. A
distribuicao de dose de radiacao pode ser vista em trés

dimensoes e a dose por volume liberada nos orgaos
normais sao calculadas

Arquivo pessoal
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Distribuicao de dose com radioterapia conformada (comparador)

Intestino delgado Genitalia

Arquivo pessoal
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Rradioterapia de intensidadade modulada (IMRT)

 Técnica que utiliza colimadores de multiplas folhas que modulam a
intensidade do feixe na direcao dos tecidos que vai atravessar limitando a
dose determinada para os mesmos

* Foi desenvolvida para compensar as limitacoes da radioterapia conformada
 Maior capacidade de contornar estruturas de interesse
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lonization chamber
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Motors Multileaf collimator

Arquivo pessoal
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Arquivo pessoal
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Disribuicao de dose com IMRT

Arquivo pessoal
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Disribuicao de dose com IMRT

Arquivo pessoal
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Comparacao Conformada Vs IMRT

Conformada

Arquivo pessoal
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Comparacao Conformada Vs IMRT

Conformada IMRT

Arquivo pessoal
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Comparacao Conformada Vs IMRT

Conformada IMRT

Arquivo pessoal
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Comparacao Conformada Vs IMRT

Conformada IMRT

Arquivo pessoal
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Mucosite vaginal e radiodermite pos radioterapia conformada

Arquivo pessoal
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Comparacao Conformada Vs IMRT - radiodermite

Conformada IMRT

Arquivo pessoal

m
SOCIEDADE BRASILEIRA
S B I ‘ I DE RADIOTERAPIA . #A Iv IB
Filiado a: "\ Associacdo Médica Brasileira


https://www.verticalgarden.com.br/

Literatura para IMRT em tumores de canal anal

A maior parte dos estudos sobre IMRT em cancer de canal anal consiste em analises

retrospectivas e relato de casos. Baixo nivel de evidéncia, porém, importante gerador de
hipotese
 Devido ao claro beneficio na distribuicao de dose de radioterapia com téecnica de IMRT em

area tao sensivel da pelve para tratamento do cancer de canal, nunca se estudou de forma

randomizada as duas técnicas

« O dado mais importante € a comparacao de dois estudos prospectivos, um que utilizou
técnica convencional que possui mesma distribuicao da técnica conformada (RTOG 9811) em

325 pacientes outro que utilizou a IMRT (RTOG 0529) em 52 pacientes
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Literatura para IMRT em tumores de canal anal

International Journal of
Radiation Oncology

biology e physics

www.redjournal.org

Clinical Investigation: Gastrointestinal Cancer

RTOG 0529: A Phase 2 Evaluation of Dose-Painted
Intensity Modulated Radiation Therapy in Combination
With 5-Fluorouracil and Mitomycin-C for the Reduction
of Acute Morbidity in Carcinoma of the Anal Canal

Kachnic LA, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2013
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Literatura para IMRT em tumores de canal anal

International Journal of

Radiation Oncology

biology e physics

www.redjournal.org

Clinical Investigation: Gastrointestinal Cancer

RTOG 0529: A Phase 2 Evaluation of Dose-Painted
Intensity Modulated Radiation Therapy in Combination
With 5-Fluorouracil and Mitomycin-C for the Reduction
of Acute Morbidity in Carcinoma of the Anal Canal

 Estudo prospectivo fase 2 de braco unico
52 pacientes com cancer de canal anal estadios Il e Il
 |dade a partir de 18 anos

- 2006 -2008

« 38 Centros americanos

Kachnic LA, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2013

m
SOCIEDADE BRASILEIRA
S B I ‘ I DE RADIOTERAPIA . # A Iv I B
Filiado a: "\ Associacdo Médica Brasileira


https://www.verticalgarden.com.br/

Radioterapia Conformada Vs IMRT

nal Journal of
Radlanon Oncology

biology e physic

www.redjournal.org

Clinical Investigation: Gastrointestinal Cancer

RTOG 0529: A Phase 2 Evaluation of Dose-Painted
Intensity Modulated Radiation Therapy in Combination
With 5-Fluorouracil and Mitomycin-C for the Reduction
of Acute Morbidity in Carcinoma of the Anal Canal

Toxicidade aguda Convencional (RTOG 9811) IMRT (RTOG 0529) —

Hematolégica = 2 85% 73% 0,032
Intestinal 2 3 37% 21% 0,052
Dermatolégica 2 3 49% 23% < 0,0001

Kachnic LA, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2013
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Literatura para IMRT em tumores de canal anal

International Journal of
Radiation Oncology
biology  physics

www.redjournal.org

Clinical Investigations

Long-Term Outcomes of NRG Oncology/RTOG =
0529: A Phase 2 Evaluation of Dose-Painted
Intensity Modulated Radiation Therapy in

Combination With 5-Fluorouracil and Mitomycin-

C for the Reduction of Acute Morbidity in Anal

Canal Cancer

Kachnic LA, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2022
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Literatura para IMRT em tumores de canal anal

Clinical Investigations

Long-Term Outcomes of NRG Oncology/RTOG
0529: A Phase 2 Evaluation of Dose-Painted
Intensity Modulated Radiation Therapy in
Combination With 5-Fluorouracil and Mitomycin-
C for the Reduction of Acute Morbidity in Anal
Canal Cancer

cccccccc

Atualizacao do estudo prospectivo fase 2 de braco unico

52 pacientes com cancer de canal anal estadios Il e lll
Seguimento mediano de 7,9 anos

Avaliacao de efeitos tardios (> 90 dias)

Idade mediana de 58 anos

Sexo Feminino: 81%

Kachnic LA, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2022

SBRT
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Literatura para IMRT em tumores de canal anal

International Journal of
Radiation Oncology
biology e physics

Clinical Investigations

Long-Term Outcomes of NRG Oncology/RTOG ®
0529: A Phase 2 Evaluation of Dose-Painted
Intensity Modulated Radiation Therapy in

Combination With 5-Fluorouracil and Mitomycin-

C for the Reduction of Acute Morbidity in Anal

Canal Cancer

Toxicidade tardia ________ Grau2 _________ Graud___________ Graus

Hematologica 10 (19%) 1 (2%) 0
Intestinal 14 (27% 3 (6%) 0
Urinaria 5 (10%) 0 0
Sangramento 1 (2%) 0 0
Dermatologica 5 (10%) 0 0
Estenose vaginal 5 (10%) 0 0

Kachnic LA, et al. Int J Radiat Oncol Biol Phys 2022
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Sintese do estudo de avaliagcao economica em saude

 Populacao alvo: pacientes com tumores de canal anal com indicacao de radioterapia
* Perspectiva: Saude suplementar como fonte pagadora de servicos em saude
* Intervencao: Radioterapia com técnica IMRT e comparador radioterapia com técnica conformada

 Modelo: custo-minimizacao

Testes Custo da apresentacao Referéncia

Radioterapia com Modulacdo da CBHPM 2018 Porte

Intensidade do Feixe (IMRT) - por RS 48.437,00 2025 (13)
tratamento
Radioterapia Conformada
i | CBHPM 2018 Porte
Tridimensional (RCT-3D) com RS 36.839,59 2025 (13)

Acelerador Linear - por tratamento

Fonte: Elaboracao propria
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Sintese do estudo de avaliagcao economica em saude

Analise de custo-minimizacao — Cenario Base

Custo do tratamento Incremental

Radioterapia com Modulacao da Intensidade

RS 48.437,00
do Feixe (IMRT) - por tratamento ? 37, -
Radioterapia Conformada Tridimensional
(RCT-3D) com Acelerador Linear - por RS 36.839,59 RS 11.597,42

tratamento

Fonte: Elaboracao propria
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Sintese do estudo de avaliacao economica em saude

Analise de custo-minimizacao — Cenarios alternativos

Cenarios IMRT vs.

Cenario A (Custo minimo

RS 11.433,47 RS 5.157,22 RS 6.276,2
apresentado no D-TISS 2023) ? 33, » 5157,  6.276,25
Cenario B (Custo médio

RS 13.200,00 RS 6.500,00 RS 6.700,00
apresentado no D-TISS 2023) ? ’ ? ’ ?

Cenario C (Custo maximo RS 15.059,64 RS 8.916,13 RS 6.143,51

apresentado no D-TISS 2023)

Fonte: Elaboracao propria
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D-TISS Vs CBHPM

D-TISS 2023

Cenarios IMRT vs.

Cenario B (Custo médio

R3 13.200,00 R$ 6.500,00 R$ 6.700,00
apresentado no D-TISS 2023) ? > $

CBHPM

Teste Custo do tratamento Incremental

Radioterapia com Modula¢ao da Intensidade

RS 48.437,00
do Feixe (IMRT) - por tratamento ? 37, -
Radioterapia Conformada Tridimensional
(RCT-3D) com Acelerador Linear - por RS 36.839,59 RS 11.597,42

tratamento

Fonte: Elaboracao propria
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Sintese do estudo de Impacto orcamentario na saude suplementar

 Populacao elegivel: pacientes cancer de canal anal com indicacao de radioterapia
* Incidéncia do cancer de canal anal no Brasil (GLOBOCAN): 1,1/ 100.000 habitantes
 Cobertura pela saude suplementar: 24,5%

« Estadios |- Ill: 80%

Parametros

Crescimento populacional - 0,98% 0,91% 0,87% 0,83%
Populagao Total 2 18 anos 212.583.750 214.673.932 216.629.993 218.518.447 220.341.691

Pacientes com tumores no

canal anal 2.338 2.361 2.383 2.404 2.424
Cobertos pela ANS 573 579 584 589 594
Pacientes em estadio |-l 458 463 467 471 475

Fonte: Elaboracao propria
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Sintese do estudo de Impacto orcamentario na saude suplementar

Cenario com custo meédio pela D-TISS

Cenario Ano 2

Cenario

referéncia 2.979.149 3.008.440 3.035.853 3.062.318 3.087.868 15.173.628
Cenario

proposto 4.852.346 5.055.106 5.257.630 5.461.290 5.666.001 26.292.372
Incremental 1.873.197 2.046.665 2.221.777 2.398.972 2.578.133 11.118.744

Fonte: Elaboracao propria
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Impacto orcamentario na saude suplementar — consideracoes praticas

A precificacao dos tratamentos com radioterapia é, atualmente, determinada atraves da livre negociacao entre

operadoras de saude suplementar e prestadores de Servico
O credenciamento para execucao de cada procedimento depende contratualizacao entre as partes

« Atualmente muitas operadoras estao credenciando pacotes de radioterapia independente da técnica o que leva o uso da

IMRT a nao ter incremento de custo
 Algumas operadoras estao credenciando os procedimentos de radioterapia atraves de preco fixo por paciente

A incorporacao de IMRT no rol da ANS para tumores do canal anal vai apenas abrir oportunidade de credenciamento
dessa técnica e precificacao negociada evitando que os pacientes tenham que pagar por esse tratamento ou procurem

recurso juridico
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Capacidade tecnica instalada no Brasil

Utilizacao de IMRT por tipo de Instituicao

99 39 85 263

Servicos 40
Realizam IMRT 11 44 24 55 134
% dos servicos 28% 44% 62% 65% 51%

Fonte: Sociedade Brasileira de Radioterapia — Projeto RT 2030
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Capacidade tecnica instalada no Brasil

Utilizacao de IMRT por tipo de Instituicao
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Fonte: Sociedade Brasileira de Radioterapia — Projeto RT 2030
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Capacidade tecnica instalada no Brasil

Técnica de radioterapia por regiao

Grande Sao Sao Paulo Centro-Oeste MNordeste Morte Sudeste Sul
Faulo interior
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Consideracgoes finais

« A evolucao técnica da radioterapia nas ultimas decadas permitiu que esse tratamento se tornasse mais seguro e de menor
toxicidade devido a concentracao de dose em alvos de tratamento, principalmente em areas do corpo com o6rgaos susceptiveis a

complicagcoes, como reto, bexiga, intestino delgado, genitalia e articulacoes coxo femorais na regiao pélvica. O beneficio tem

relacao com a regiao do corpo nao pelo tipo de tumor

« O emprego de técnica de radioterapia que diminui a toxicidade também diminui o custo da assisténcia a longo prazo uma vez

que diminui as chances dos pacientes voltarem para o sistema de saude para tratar as complicacoes

* A unica técnica de radioterapia atualmente com capacidade dessa concentracao ¢ a de modulacao da intensidade do feixe de
radiacao (IMRT)

m
SOCIEDADE BRASILEIRA
S B I ‘ I DE RADIOTERAPIA . # A Iv I B
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Consideracgoes finais

« O emprego da técnica de IMRT em areas com orgaos sensiveis, como cabeca e pescoco, torax, abdome e pelve é padrao em

paises desenvolvidos e em varios paises em desenvolvimento

 No Brasil a técnica de IMRT e utilizada ha mais de 20 anos e deve ser considerada para inclusao no rol da ANS para tumores de

canal anal devido a sua maior seguranca

 As duas principais consequéncias para incorporacao da IMRT no rol da ANS sao a interrupcao da judicializacao e evitar que o

paciente arque com os custos dessa técnica a depender do plano de saude suplementar

m
SOCIEDADE BRASILEIRA
S B I ‘ I DE RADIOTERAPIA . # A Iv I B
Filiado a: "\ Associacdo Médica Brasileira


https://www.verticalgarden.com.br/

Associacao Médica Brasileira

SOCIEDADE BRASILEIRA
SBRT . SOCIEDADE BRAS __¥AMB

OBRIGADO
Robson Ferrigno

Sociedade Brasileira de Radioterapia


https://www.verticalgarden.com.br/

Nucleo de
Avaliacdo de
Tecnologla
em Saude

NAT

U

Seguranca da Radioterapia de Intensidade

Modulada (IMRT) no tratamento de pacientes
adultos com tumores malignos de canal anal
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Introducao
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* Neoplasiarara

* 2% das malignidades do trato gastrointestinal

* Quimiorradioterapia

* Morbidade

Salati SA, Al Kadi A. Anal cancer - a review. Int J Health Sci (Qassim). 2012;6(2):206-30

Hoff et al. Pathology of anal cancer. Surg. Oncol. Clin. North Am. 2017;26:57-71

Grulich et al. The epidemiology of anal cancer. Sex Health 2012;9(6):504-508

Nigro et al. Combined preoperative radiation and chemotherapy for squamous cell carcinoma of the anal canal. Cancer. 1983;51(10):1826-9 Unimed ‘*

Pawlowski J, Jones Ill. Radiation Therapy for Anal Cancer. 2023. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2025 Brasil
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IMRT plan . 3DCRT plan
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Castaneda SA, Romak LB. Radiotherapy for Anal Cancer: Intensity-Modulated Radiotherapy and Future Directions. Surg Oncol Clin N Am. Unimed ‘*
2017;26(3):467-475 Brasil
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Davida clinica: Qual a seguranca da radioterapia de intensidade modulada no tratamento do

paciente adulto com tumores malignos do canal anal?

P (Populagdo): Adultos com tumor maligno de canal anal

I {Intervencao): Radioterapia de intensidade modulada

C (Comparacdo): Radioterapia conformada

0O (Desfecho): Seguranca

Fonte: elaboragao prdpria

Unimed 4%
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Metodologia S

1 : [Rodistheragy, Inbansity-Modulotad OR IMRT OR Intensity-Modulated Rodiotharopies OR Intensiby-Maodulrted Rodiebhera gy OR Rodiotheropes,
Intamsity-Modokrtad OR Rodiotheragy, bnbensity Modulatesd OR Volrmetrie-Modulkrtad Are Thenagy OR Arc Therogies, Volnmetne-Modukrted OR
Are Theragy, Volnmetric-Modwlrted OR Theropies, Volrmetnic-Modukotad Anc OR Theropy, Volinmetric-Modukrbed Ane OR Volrmetnie-Modokoted
Are Tharagies OR Valumeatric Modirksted Are Tharagy OR Intemsity-Moduboted Are Therogy OR Are Tharopies, bnbemsity-Modokobad OR Ane Thearapy,
Intansity-Modukotad OR Intansity-Modukotad dee Theropies OR Intansity Modwkrtad &re Thenagy OR Therapies, Intensity-Modukrbed Are OR
Theragy, Intensity-Modukatad Anc OR Helical Tomatherapy OR Healiol Tamothenapies OR Tomathengies, Helical OR Roefiothera gy, Conformal OR 3-
D Canfonmal Rodictharapies OR Conformal Rodictharapies, 3-00 OR Conformal Rodiotheragy, 3-00 OR Radiotherapies, 3-0 Conformal OR
° B | ANl | d Radithanagy, 34 Gonformal OF Conformal Rudotherapy OF Conformal Rodistherapiss OF Rodicthenapies, Conformal O Thes-Oimansisnal
as es e et ro n I Ca S CO n S u ta a S Lanformal Rodiatherapy OR Gonfarmal Rodiothenapies, Three-Dimensional 08 Conformal Radictherapy, Three-Dimansional OR Radiothenapies,
Three-Dimensiomal Conformall n=32 881

M ed | i ne/PU bM ed 2 : [Amirs Neoghrsms OR Neoplosmes, Ames OR Amus Neoplosm OR Neophrsm, Anes OR Anal Neophasms OR Anal Neoplasm OR Neoplasm, dral OR
Neoplasms, Anal OR Anal Cancer OR Anal Cancers OR Concer, Anal OR Cancears, Anal OR Cancear of Anars OR Anws Caoncer OR Anars Concars OR
E m ba Se Lancer af the Anus] n=36.604
Extratégia 1: 81 AND B2:n=548
Lilacs Emibase
H1: ["IMRT OR “imtensity modirkated’ ane thanggy’ OR imbensity maodukybed pheton rodiothenagy' OR imtansity moduksbed rodio-thenooy' OR Sintarsly
CO C h ra n e imandwkated radiothenapy’ OR intamsity modulrbed BT frodiothannoy)’ OR ‘intamsity madubobed thenogy' OR ‘imbansity-modukyted rodiotion thenagy
OR ‘imtansity-modukyted radiathenagy’ OR ‘rodiotherapy, intensity moduloted” OR ‘rodiotheropy, imtensity-moduloted” OR imtensity modokobed
. . . radiation therapy' OR intensity modukotad radiotion thenapy) n=34.746
C/InICG/TrIG/S. gov H2 - [ 'amal] camal neopkrsia* OR ‘onal arnal tumar’ OR 'anal arnol tumawr' OR ‘amal gland negplosms” OR ‘amal meoplosia® OR ‘anal nesplosm® OF ional
turmerr' OR ‘anal tumawr' OR ‘omus neoplosm’ OR ‘anes neaphosms'OR ‘ame e’ OR neoplosio of the anal canal® OR ‘neoplrsms af the ams ' 0OR
Referén Cia S d e re Vi S 6e S N a r rativa S e Siste m a,tica S ‘megpkastic anal’ OR ‘perianal gland tumar' OR “tumor of the anal camal’ OR ‘tumar af the gnwrs OR ‘omaors af the ames' OR tumowr of the anal

canal’ OR “wrmennrs af the ans' OR ‘onws trmor'f n=13 879

Extratégia 1: 81 AND B2:n=766

Likacs
#1: {Anus Neoplosms AND Rodictheragy, intensity-Modukoted | n=5

* Descritores e estratégias de busca

Cochrane
1 : [Amurs Neoplrsms AND Rodicthearagy, intansity-Moduloted OR IMRT) n=3

(Clinica|Trimls_gov
i1 : {Amal neoplosm AND Rodiathanagy, intersity-AModukoted] n=22

Fonte: elaboragdo propria
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Metodologia

e Maiode 2025
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* Nao se fez restricao quanto a data da publicacao ou idioma

* Ensaios clinicos randomizados ou nao, estudos observacionais
* Numeros absolutos extraidos e a reducao de risco calculada por ITT
e Avaliacao critica

* (Qualidade da evidéncia

Unimed 4%

Brasil




Resultados: Processo de selecao dos estudos

Identificagdo

Triagem

Incluidos

Embase (n=7E8)
Medliime/PublMed (n=548)
Lilacs (n=5)
Cochrane (n=3)
Ciimical Trislz. gov (n=28)

Registros removidos antes
da trizgen:

Duplicatas removidas
(n=208)

l

Registros triados
(m=255)

l

Registros excluidos apds leitura de
fituda & resuma {n=821)

Registros buscados para keitura
na integra (n=45)

Registros excluldos
Ausincia do arligo na intzgra
(n=3)
Agprazentacdo em paster (n=0)

Regisiros avaliados para
elegibilidade (n=33)

Regiztros exciuidos:
Anglise da vanagao na apicacso
da técnica (n=1)
Técnica diferentz (n=7)
Desfechos analisados (r=4)
Ausincis de comparagao entre
técnicas (n=13)

Estudos incluidos na revisdo
{n=8]

Fonte: elaboragdo NATS UB

Unimed 4%
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Resultados: Avaliacao do risco de viés
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Resultados

Resultados dos desfechos de seguranca analisados por trabalho

Rattan et al., Kachnic et al., Kachnic et al., Bazan et al., Chuong et al., Bryant et al., Agarwal et al., Sauter et al.,

Desfechos 2016 2013 2022 2011 2013 2018 2019 2020

Interrupgao do tratamento

Toxicidade hematologica Graus2a 3 Grau =2 Grau 4 Graus 3 a4
Toxicidade gastrointestinal Grau 3 Grau 23 Grau 23

Toxicidade geniturinaria Grau 22

Nticleo de Avaliagao de Tecnologia em Sadde

NATS.

Toxicidade cutdnea Grau 23 Grau 3 Grau 3

Risco de ostomia

Ensaios clinicos randomizados ou ndo

Estudos observacionais retrospectivos

Melhor com IMRT

MNdo ha modificacdo entre as técnicas (IMRT versus 3DCRT)

- Pior com IMRT

Legenda: 3DCRT: Radioterapia conformacional tridimensional; IMRT: Radioterapia de intensidade modulada

Fonte: elaboragcao NATS UB
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Resultados

5
Resultados dos desfechos de seguranca analisados por trabalho mé”
Desfechos Rattan et al., Kachnic et al., Kachnic et al., F ’é
2016 2013 2022 <§
Interrupgao do tratamento 3
Toxicidade hematologica Graus2a 3 Grau =2 Grau 4 z;
Toxicidade gastrointestinal Grau 3 Grau =3
Toxicidade geniturinaria Grau 22
Toxicidade cutdnea Grau 23 Grau 3
Risco de ostomia

Ensaios clinicos randomizados ou nao
Melhor com IMRT
Ndo ha modificacdo entre as técnicas (IMRT versus 3DCRT)

Legenda: 3DCRT: Radicterapia conformacional tridimensional; IMRT: Radioterapia de intensidade modulada

Fonte: elaboracao NATS UB
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Resultados

§
Resultados referentes a reducdo do risco absoluto dos desfechos de seguranca analisados por trabalho m:
Desfechos Rattan et al., 2016 Kachnic et al., 2013 h lé
IMRT (n/total) | 3DCRT (n/total) | RRA (IC95%) IMRT [n/total) | 3DCRT (n/total) RRA (1C35%) < g
Interrupgdo do tratamento 25/52 201/325 0,13 (-0,01a0,28) z:é'
Toxicidade hematologica (grau =2) 3/10 6/10 0,3 (-0,2a0,7) 38/52 275/325 0,11 (-0,05a 0,26) e
Toxicidade gastrointestinal (grau =3) 0/10 6/10 -0,6 (-0,6a-0,1) 11/52 117/325 0,14 (-0,001 a 0,26)
Toxicidade geniturinaria (grau =2) 8/52 66/325 0,049 (-0,09 a 0,14)
Toxicidade cutdnea (grau =3) 12/52 159/325 0,25(0,1a0,37)

Ensaios clinicos randomizados ou nao
Melhor com IMRT
Nado ha modificacdo entre as técnicas (IMRT versus 3DCRT)

Legenda: 3DCRT: Radioterapia conformacional tridimensional; IMRT: Radioterapia de intensidade modulada; RRA: Reducdo do risco absoluto; IC: Intervalo de confianca

Fonte: elaboracao NATS UB
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Resultados: GRADE

Certainty assassment Sumario de Resultados
I — PR Taxns da svmntng de astudn Efeitos absolutos potenciais
Evidéncia Vies de Efeito relativo

[estudos) Inconsistencia Impreciséo certainty of

Seguiments indirn publicacha evidence Com Com anecl Risco com | Diferenca de risco
[comparache] | [intervencas] [eomparacio] | com [intervencéa]

Toxicidade hematologica grau = 2 (seguimento: 90 dias)

37T grave néo grave nao grave néo grave nenhium @000 275/325 3B/52 (73.1%) RR 0.B6 2754325 12 menos por 100
{1 estudo Mulls baixa [B4.6%) (0.70 para 1.00) (B4.6%) {de 25 mencs para 0
abservacional) FREnGs )

Toxicidade gastrointestinal grau = 3 (seguimento: 90 dias)

377 grave o grave nao grave naa grave nenhum 000 1174325 11/52 (21.2%) RR 0.58 117325 151 menas por
{1 estudo Muito baixa [36.0%) (.31 para 1.00) (36.0%:) 1L.000
abservacional) [de 24B menos para
0 menos

Toxicidade cutdnea grau = 3 (seguimento: 90 dias)

37T grave nio grave ndo grave ndo grave nenhum 000 150/325 12/52 [23.1%) RR 0.47 1594325 259 menos por
{1 astuda Muito baixa [4B.9%) (0.26 para 0.77) (48.9%) 1000
abservacional) [de 382 menas para
113 menos)

Toxicidade gastrointestinal grau = 3

20 muito nio grave ndo grave ndo grave nenhum ERO0 6/10 (60.0%) 0/10 (0.0%) RR 0.0 6/10 (60.0%) - por 1.000
i1 ECR) grave Baixa (0.0 para 0.7} [de 180 menas para

-]

CI: Confidence interval; RR: RS k ratio

Fonte: elaboracao NATS UB
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Monitoramento do Horizonte Tecnolégico
Tumores Malignos de Canal Anal

Clinicaltrials.gov (n = 23) u“imfﬂ h
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Monitoramento do Horizonte Tecnolégico
Tumores Malignos de Canal Anal

Coorte NCT00568425

QOL & Functional Outcomes After Combined Modality Tx
for Anal CA: Comparison of Conventional vs IMRT

Estudo Fase | NCT02199236 Estudo Fase lll

NCT00003652

Dose Escalation Trial of Endoluminal High-Dose-Rate
Brachytherapy With Concurrent Chemotherapy for
Rectal or Anal Cancer in Patients With Recurrent Disease
or Undergoing Non-Operative Management

Combination Chemotherapy Plus Radiation Therapy in
Treating Patients With Stage Il or Stage Ill Anal Cancer

Niicleo de Avaliagdo de Tecnologia em Satide

NATS.

Comparar as doses de radioterapia recebidas pelo tumor Comparar a eficacia da quimioterapia e radioterapia
€ pelOS tecidos normais em pacientes com n90p|35ia anal Determinar a quantidade de radioterapia segura aser simultaneas com ou sem quimioterapia neoadj uvante
tratados com IMRT e naqueles tratados com radioterapia administrada a pacientes com cancer retal ou anal que estdo com fluorouracilo e cisplatina em doentes com

convencional' sendo tratados com um procedimento chamado braquiterapia.

neoplasia do canal anal em estadio Il ou lll

Interesses crescente

* Inovacdes tecnoldgicas/combinacdes, estratificacdo de risco e combinacdo de modalidades
Desfechos

* Sobrevida: (57%), qualidade de vida: (43%) e eventos adversos (61%)
Estudos em andamento

* Estudos fase llI*: (17%), estudos coorte: (23%) e estudos fase Il: (39%)

Consideragoes em relagdo aos estudos oncologicos fase Il
Interrupgéo precoce devido andlises interinas
* Falta de eficdcia: (68%) e eventos adversos (toxidade): (13%) Unimed £

Brasil

Lee JJ, Feng L. Randomized phase Il designsin cancer clinical trials: current status and future directions.J Clin Oncol. 2005 Jul 1;23(19):4450-7. Review3



ALGLUST 2024

Eficacia e risco das diversas modalidades de

radioterapia para o tratamento inicial do
Squamous Cell Anal Cancer: cancer anal de células escamosas | - 1l

Treatment of Stages I-lll

A Systematic Review .. .
e ity <
Table 19. Summary of findings for IMRT versus non-IMRT
Intervention | Outcome Number of Studies; | Conclusions. Strength
Vs. Study Design; Summary of Individual Study Of
Comparison Participants (n) Findings. Evidence ')
IMRT vs. Overall and disease- 2: NRSI n=1944 Inconclusive. Insufficient —
non-IMRT specific survival Mo significant difference.
Tumor related 1. NRSI n=779 Inconclusive. Insufficient
colostomy-free survival Favors IMRT
Acute grade 3+ 1; NRSIs; n=312 Inconclusive. Insufficient
hematologic toxicity Mo significant difference.
Acute grade 3+ bone 1. NRSIs; n=1165 Inconclusive. Insufficient
Mmarrow suppression Mo significant difference.

Abbreviations: IMRT = intensity modulated radiation therapy; NRSI = nonrandonuzed study of intervention; vs. = versus.




Custos adicionais

Resultados do estudo de custo-minimizacao apresentados pelo proponente

logia em Satde

Procedimentos Custo total IMRT vs.

eo de Avaliagdo de Tecnol

l

NATS.

Nic

Radioterapia com Modulacao da Intensidade do

Feixe (IMRT) - por tratamento R 48.437,00 )

Radioterapia Conformada Tridimensional (RCT-

3D) com Acelerador Linear - por tratamento i 2eettse RS 11.597,42

Fonte: CBHPM 2018 Porte 2025 (4.12.03.05-4)

Unimed 4%
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Impacto orcamentario

Market Share Z
Procedimentos Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 U‘f
IMRT 61% 66% 71% 76% 81% |_j
Radioterapia Conformada 39% 34% 29% 24% 19% <
Cenarios Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 Total
Populacao elegivel 458 463 467 471 475 2334

RS RS RS RS RS RS

Cenario atual 16.884.708  17.050.723  17.206.086 17.356.078 17.500.891  85.998.486

Cenério projetado RS R RS RS RS RS
Pro] 20.127.133 20.593.414 21.051.888 21.508.598 21.963.531 105.244.565
RS RS RS RS RS RS

incremental 3.242.425  3.542.691  3.845.803  4.152.520  4.462.639  19.246.079

Unimed 4%

Brasil




Discussao

Evidéncia Clinica

— Risco de viés

Nticleo de Avaliagao de Tecnologia em Sadde

NATS.

— Numero relativamente pequeno de pacientes e eventos

— Comparacao indireta

— Subjetividade na classificacao da toxicidade bem como diferentes sistemas de pontuacao
— Toxicidade tardia subestimada

— Escassez de dados sobre a incidéncia e o mecanismo de efeitos colaterais de longo prazo apds IMRT

Custos

— Aincorporagao do procedimento ao rol da ANS levara a um incremento de custo a Saude Suplementar

Unimed 4%
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Conclusao

* |IMRT teoricamente leva a reducao na taxa de toxicidade gastrointestinal aguda grau >3 e cutanea grau >3 em

Niicleo de Avaliagdo de Tecnologia em Satide

NATS.

pacientes tratados para cancer de canal anal quando comparada a radioterapia conformacional, mas as

evidéncias sdao de baixa qualidade

* Importante observar que, embora a precisdao da IMRT ajude a preservar o tecido saudavel, algum grau de

exposicao a radiacao nas areas circundantes é inevitavel

Unimed 4%

Brasil




Conclusao

* A baixa qualidade das evidéncias que embasam esta revisdo afeta a confiabilidade nos resultados encontrados.

 As evidéncias cientificas e econbmicas apresentadas pelo proponente cumprem o rigor metodoldgico,
entretanto, estudos para tecnologias nao farmacoldgicas possuem fragilidade intrinseca quanto a qualidade da
evidéncia.

A difusao do IMRT no mercado deve ser considerada para embasar o pre¢co da veiculagao da tecnologia no
mercado e torna-la acessivel.

Unimed 4%

Brasil
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Recomendacao

A Unimed do Brasil posiciona-se favoravel a incorporacdo do IMRT no
tratamento de pacientes adultos com tumores malignos do canal anal

Unimed 4%

Brasil
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_ PROPOSTA DE ATUALIZACAO

= Protocolo: 2025.1.000256

= Proponente: SOCIEDADE BRASILEIRA DE RADIOTERAPIA.

= N2 UAT: 161

= Tipo de PAR: Incorporacao

= Tecnologia: Radioterapia com modulacao da intensidade do feixe de radiacao
® Indicacao de uso: pacientes adultos com tumores malignos do canal anal.

= Tecnologias alternativas disponiveis no Rol: RADIOTERAPIA CONFORMADA TRIDIMENSIONAL.
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

O uso da radioterapia de intensidade modulada (IMRT) é eficaz/efetivo e seguro para pacientes

com tumor do canal anal quando comparado a radioterapia conformada?

P
(populagao)

[
(intervencao)

C
(comparadore

s)

(0
(desfecho)

-
(tipos de
estudos)

Adultos com tumores malignos do canal anal independentemente do tipo histoldgico, com
estadiamento: |, Il e lll (T1 — T4, NO — N3, M0), ou Metdastases na regiao pélvica, ou IV (até 5 focos
de metastase)

IMRT: radioterapia de Intensidade Modulada associada a quimioterapia

Radioterapia conformada associada a quimioterapia

Primarios: Sobrevida global, Sobrevida livre de progressao, Eventos adversos graves
Secundarios: Quaisquer eventos adversos (avaliado pela proporcao de pelo menos 1 evento
adverso qualquer), Taxa de resposta completa, Qualidade de vida

Ensaios clinicos randomizados (ECR); na auséncia destes, seriam considerados, nesta sequéncia:
ensaios clinicos nao randomizados, coortes prospectivos e retrospectivos, caso-controle, estudos
de braco unico (observacionais ou experimentais).

a4 - .
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

d Estudos incluidos no RAC:

O Os PARECERISTAS incluiram o RTOG 0529, sobre o qual foram descritos no RAC os resultados do estudo pivotal
(Kachnic et al., 2013) e os dados de acompanhamento de longo prazo, presentes no resumo de congresso de

Kachnic et al. (2017) e em sua publicacdao completa (Kachnic et al., 2022). Vale destacar que o resumo de 2017

apresenta dados preliminares, posteriormente ampliados na publicacao de 2022.

d Adicionalmente, os PARECERISTAS incluiram o estudo japonés de Murofushi, 20239, o qual trata de estudo clinico

de fase Il e brago Unico na populacao japonesa.

r Agéncia Nacional de
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

O Estudo RTOG 0529 (Kachnic 2013):

1 Ensaio clinico de fase Il em 38 centros nos EUA, que avaliou IMRT em pacientes adultos com carcinoma
espinocelular ou basaloide do canal anal, status de desempenho Zubrod < 1 e estagio clinico da doenca de T2-4 e

gualquer categoria N.

1 O objetivo principal do estudo foi verificar se o tratamento com IMRT aliado a quimioterapia com 5-fluorouracila e
mitomicina-C reduziria em pelo menos 15% a taxa combinada de EAs agudos gastrointestinais (Gl) e geniturinarios

(GU) de grau = 2, em comparacao com a radioterapia convencional do estudo RTOG 9811.

 Na analise de longo prazo, o seguimento mediano dos pacientes foi de 7,9 anos (intervalo interquartil: 2,8 a 8,9) no
estudo RTOG 0529 e 6,1 anos (intervalo interquartil: 3,7 a 7,8) no estudo RTOG 9811. Ressalta-se que Os

PARECERISTAS consideraram somente os resultados do estudo primario, sem a comparagcdao com coorte externa.

r Agéncia Nacional de
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

O Estudo RTOG 0529 (Kachnic 2013):

1 Pelo plano de analise estatistica, seriam necessarios 54 pacientes para detectar o desfecho primario, e 52
pacientes foram incluidos na andlise, dos quais 51 pacientes (95%) concluiram a IMRT conforme prescrito e um

paciente nao recebeu IMRT por motivo nao relacionado a toxicidade.

1 Todos os pacientes iniciaram a quimioterapia do protocolo, mas considerou-se que 8 (16%) pacientes ndo
concluiram o protocolo de tratamento com os dois ciclos previstos. A duracao média da DP-IMRT foi de 43 dias
(intervalo, 32-59), com a interrupcao do tratamento devido a toxicidade sendo necessaria em 49% dos casos e a

duracdo média da interrupcdo do tratamento foi de 0 dias (minimo-maximo, 0-12).
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O  Estudo Murofushi, 2023 consta na lista de excluidos do PROPONENTE por motivo de “Ndo comparar IMRT e

EVIDENCIAS CIENTIFICAS

RTC3D” (Quadro 11). Entretanto, o estudo incluido pelo PROPONENTE também nao tem esta comparacao
(Kachnic 2013). Uma vez que o estudo de Murofushi, 2023 também é um ensaio de intervencao de fase Il, os

PARECERISTAS o incluiram neste RAC.

3 E um estudo de fase 2, sem braco comparador, multicéntrico ( Japdo), que avaliou a 3D-CRT ou IMRT com a
Quimioterapia com 5-fluorouracila e mitomicina-C para os desfechos taxa de sobrevivéncia livre de doenca a 2
ano, sobrevida global (SG) em 2 anos, controle loco-regional, sobrevida sem colostomia e eventos adversos em
pacientes com idades compreendidas entre os 20 e os 80 anos, com um diagndstico histologicamente
confirmado de CCAA primdrio ndao metastatico (cT1-4, qualqguer N, MO de acordo com a 7.2 edicao da
classificacao TNM da UICC), um bom estado geral (estado de desempenho O ou 1 do Eastern Cooperative

Oncology Group) e uma funcao hepatica, renal e da medula éssea normal.
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EVIDENCIAS CIENTIFICAS

L O ensaio teve inicio em janeiro de 2013 e término em julho de 2019.

0 O numero de pacientes estatisticamente necessario para este estudo era de 36; contudo, foram inscritos 31,

uma vez que o fornecimento de MMC foi suspenso a partir de outubro de 2019.

-~
Agéncia Nacional de
8 e\ AN Sauide Suplementar



QUALIDADE METODOLOGICA
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QUALIDADE METODOLOGICA

L Sumdrio da avalia¢do do risco de viés (RoB 1.0 adaptada):

O E importante ressaltar que n3o existem ferramentas desenvolvidas para avaliar o risco de viés de ensaios clinicos
braco unico. Deste modo, a ferramenta Risk of Bias (RoB) 1.0 foi adaptada, considerando alto risco de viés para

os dominios de selecdao dos participantes.

 Existe alto risco de viés de performance e de deteccdo devido a auséncia de mascaramento de participantes,
profissionais e avaliadores de desfecho, principalmente nos desfechos de seguranca. O desfecho de sobrevida

global ndo seria influenciado pela falta de mascaramento.

 Destaca-se que ambos os estudos tém alto risco de viés no geral, por se tratar de estudos ndo randomizados de

braco unico.
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RESULTADOS

O No que diz respeito ao estudo RTOG 0529:

(d Destaca-se que o plano estatistico foi feito de acordo com o poder necessario para o desfecho primario de

seguranca, e nao para os desfechos de eficacia.
L O estudo ndo tem grupo controle, de forma que somente os resultados do brago unico foram relatados.
L A SG foi de 68% (IC 95% 53 - 79) e a sobrevida livre de doenca foi de 62% (IC 95% 47 - 74), ambas em 8 anos.
L Os desfechos de taxa de resposta completa e qualidade devida ndo foram relatados.

L Quanto aos desfechos de seguranca, a incidéncia geral de eventos adversos ndo foi relatada e eventos adversos

grau > 3 foi de 83%.
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L No que se refere ao estudo Murofushi, 2023:

RESULTADOS

0 O plano estatistico foi feito com base no desfecho de eficdcia sobrevida livre de doenca em 2 anos,
contudo, o tamanho de amostra de 36 pacientes nao foi alcancado.

L O estudo ndo tem grupo controle, de forma que somente os resultados do braco uUnico foram relatados.

L A SG foi de 93,5% (IC 95%: 76,6 — 98,3) e a sobrevida livre de doenca foi de 77,4% (IC 95%: 58,4 — 88,5),
ambas em 33 meses.

O A taxa de resposta completa foi de 87% em 33 meses e o desfecho qualidade de vida ndo foi relatado.

L Quanto aos desfechos de seguranca, a incidéncia geral de eventos adversos e de eventos adversos graves

nao foi relatada.
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CERTEZA DA EVIDENCIA

RTOG 0529 23
Sobrevida 8 anos: 5G = 68% (IC 95% 53 - 79) (2 ensaios clinicos ndo e 00O E incerto o efeito sobre
global Murofushi, 2023 randomizados de brago muito baixa*® a sobrevida global.
33 meses: 5G = 93,5% (IC 95%: 76,6 — 98,3) Unico)
Sobrevida livre - ]
o Ndo avaliado - - -
de progressao
Qualidade de - ]
. MN3o avaliado - - -
vida
Taxa de 31 E incerto o efeito sobre
resnosta Murofushi, 2023 (1 ensaic clinico ndo @O0 0O 2 taxa de resposta
P 33 meses: TRC de 87% (IC 95% 70% a 96%) randomizados de brago muito baixa *® P
completa o = completa.
inico)
Eventos
adversos
graves RTOG 0529 52

{avaliado pela
proporgdo de pelo
menos 1 evento
adwverso grau 3 ou
maiz)

Incidéncia de eventos adversos de 83% (IC 95%

70% a 92%)

(1 ensaio clinico nao
randomizados de brago
unico)

@O0

muito baixa %t

E incerto o efeito sobre
os eventos adversos.

Quaisquer
eventos
adversos

{avalizdo pela
proporgao de pelo
menas L evento

ardwvarsn analaoarel

Mao relatado.
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_ CERTEZA DA EVIDENCIA

O Explicagoes:
O LimitacGes metodoldgicas: a disponibilidade de apenas um ensaio clinico de braco uUnico compromete
significativamente a certeza da evidéncia disponivel para responder a pergunta de pesquisa (reducao de trés

niveis).

O Imprecisdo: estudos com pequeno tamanho amostral (reducdo de dois niveis).

J Os PARECERISTAS consideraram a certeza da evidéncia muito baixa para todos os desfechos, uma vez que os
estudos tém tamanho amostral pequeno, atendem parcialmente a pergunta de pesquisa, nao tem o grupo

comparador de interesse que esteja disponivel na Saude Suplementar (radioterapia conformada).
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_ AGENCIAS DE ATS

[ Conitec: Tecnologia ndo avaliada para a populacdo proposta até o momento.

( NICE. Reino Unido: Existem trés avaliacdes de IMRT suspensas: para cancer de prostata, cabeca e pescoco, e

cancer de mama. Tecnologia n3do avaliada para a populacao proposta até o momento. Entretanto, a IMRT ja esta

estabelecida como pratica clinica, incluida, por exemplo no Guidance para CA de prostata.

d SMC, Escdcia: N3o foi encontrada avaliacdo do IMRT no SMC. Entretanto, em documento governamental do Plano
Nacional de Radioterapia pela Escdcia, de 2022, é citado que “a radioterapia com intensidade modulada (IMRT) e a
terapia com arco modulado volumétrico (VMAT) sao técnicas padrao para a maioria dos canceres, juntamente com a
radioterapia guiada por imagem e a radioterapia adaptativa em certos tipos de cancer adequadamente

selecionados.” .
15 ot ANIS 2géncia acionaice


https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag396
https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag396
https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag396
https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag397
https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag397
https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag397
https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag390
https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag390
https://www.nice.org.uk/guidance/discontinued/gid-tag390

_ AGENCIAS DE ATS

 MSAC, Australia: O MSAC concluiu que n3o havia evidéncias suficientes, em geral, de melhores resultados de satde
em relacao ao comparador 3D-CRT e, portanto, prenunciou sua intencao de apoiar o financiamento da IMRT com base

em uma estratégia de implementacao que atingisse a neutralidade orcamentaria.

( CDA, Canada: Tecnologia n3o avaliada para a populacdo proposta até o momento. Entretanto, a IMRT é oferecida em

praticamente todas as provincias e financiada pelo sistema publico.

O HAS, Franga: Em 2015, HAS aprovou o uso de terapia de radiacdo de intensidade modulada conformada para o cancer
de canal anal na lista de procedimentos e servicos desde que haja o cumprimento de critérios estabelecidos no

relatorio.
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— AVALIACAO ECONOMICA

Resultados do estudo de custo-minimizacao apresentado pelo PROPONENTE:

Diferenga de custos

Radioterapia Conformada Tridimensional com

Acelerador Linear (RCT-3D) RS 11.597,42
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— AVALIACAO ECONOMICA

RESSALVAS:

Ao apresentar um modelo de custo-minimizacao, a analise parte da premissa de que as duas
tecnologias — IMRT e RCT-3D — sao equivalentes em termos de eficacia e seguranca

e Porém, o préprio PROPONENTE reconhece, no relatério, que “existem evidéncias que ndo comprovam
diferencas estatisticamente significativas e existem evidéncias que apresentam diferencas

estatisticamente significativas entre os pacientes tratados com IMRT e RCT-3D” (pag. 10)

 Além disso, observa-se uma inconsisténcia metodoldgica relevante: ao mesmo tempo em que o
PROPONENTE assume equivaléncia de eficacia entre as tecnologias, sao considerados custos distintos
relacionados ao tratamento, como os associados ao manejo de eventos adversos, o que contraria os
pressupostos do modelo utilizado

e Diante da existéncia de incertezas quanto a equivaléncia clinica entre as tecnologias, os PARECERISTAS
consideraram que seria mais apropriado adotar um modelo que incorporasse explicitamente essas
varidveis, como uma analise de custo-utilidade, visto que nao ha evidéncia robusta de equivaléncia

clinica entre os tratamentos vy -
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_ ANALISE DE IMPACTO ORCAMENTARIO

AlO recalculada pelo parecerista na planilha padrao da ANS

Radioterapia Conformada Tridimensional com Acelerador

Comparadores: Linear (RCT-3D)
Populagao-alvo: Média anual de 454 pacientes

e~ Progressiva de 70% a 90% no 52 ano
Difusao:

Média anual de 364 pacientes tratados com a tecnologia

Impacto orcamentario incremental: RS 19,3 milhdes em 5 anos
RS 3,9 milhdes média anual
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ANALISE DE IMPACTO ORCAMENTARIO

Comparativo entre a proposta e o parecer

N T

Prego da tecnologia RS 48.437,00 por tratamento RS 44.387,39 por tratamento
Populacgao elegivel 467 pacientes 454 pacientes
Difusao 61% a 81% 70% a 90%
Populagao tratada 332 pacientes em média/ano 364 pacientes em média/ano
Impacto Incremental RS 3,85 milh&es (média anual) RS 3,87 milhdes (média anual)
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S ANALISE DE IMPACTO ORCAMENTARIO

Comparativo entre a proposta e o parecer (comentarios)

* Adiferenca nos precos se deve a utilizacdo de valores mais recentes pelo parecerista (CBHPM 2022 -

comunicado 2022/2023) versus proponente (CBHPM 2018 Porte 2025);

e Para calcular a populacao elegivel, proponente e parecerista utilizaram os mesmos parametros, mas
chegaram a valores diferentes porque a proposta aplicou a taxa de cobertura de planos de saude de

24,5% a populacdo IBGE, enquanto o parecerista utilizou os beneficidrios com base no SIB/ANS;

O parecerista adotou uma taxa de difusao mais agressiva com base nos dados do relatério da
Sociedade Brasileira de Radioterapia (Projeto RT2030) referenciado no RAC, que aponta que 77%

das instituicdes da saude suplementar ja oferecem IMRT;

* Apesar das diferencas apontadas, ao final as estimativas de impacto incremental foram proximas.
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