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RESUMO

Objetivo: Estimar o impacto orcamentério do trastuzumabe subcutaneo, comparado com o in-
travenoso, no Sistema de Saude Suplementar (SSS) para o tratamento do cancer de mama inicial e
metastatico HER-2 positivo. Métodos: Foi realizada uma anélise de impacto orcamentario na pers-
pectiva do SSS. Os tratamentos de cancer de mama inicial foram trastuzumabe em monoterapia e
trastuzumabe com paclitaxel ou docetaxel. No cancer de mama metastético, considerou-se trastu-
zumabe associado com docetaxel ou paclitaxel na primeira linha e em monoterapia na segunda
linha. Para ambos, comparou-se a substituicdo do trastuzumabe intravenoso pelo subcutaneo. Uma
pesquisa com 28 operadoras mapeou taxas, pregos e tabelas de referéncia usadas para o reembolso
de medicamentos, materiais e procedimentos. Uma equipe multidisciplinar estimou o uso de recur-
sos. Custos médicos diretos foram incluidos e os precos foram obtidos de fontes publicas. O horizon-
te temporal foi cinco anos e considerou-se a incorporagao progressiva de trastuzumabe subcutaneo
com 20% no primeiro ano até atingir 100%. Resultados: Estimaram-se 31.589 pacientes com cancer
de mama no SSS em cinco anos. O uso progressivo de trastuzumabe subcutaneo em comparagao
com o intravenoso levou a uma economia de 962,7 mBRL, 14,5 mBRL, 1,5 mBRL e 0,2 mBRL no
SSS, para operadoras de salde de grande, médio e pequeno porte, respectivamente. Materiais e
procedimentos de suporte com taxas médicas foram os parametros mais sensiveis. Conclusdo: O
trastuzumabe subcutaneo em comparacao com o intravenoso pode levar a uma economia de até
962,7 mBRL no tratamento do cancer de mama no SSS.

ABSTRACT

Objective: To estimate the budgetary impact of subcutaneous trastuzumab, compared with intra-
venous trastuzumab, in the Brazilian Private Healthcare System (PHS), to treat early and metastatic
HER-2 positive breast cancer. Methods: Budgetary impact analysis was performed in PHS perspec-
tive. For early breast cancer, treatment options were trastuzumab monotherapy, and trastuzumab
plus paclitaxel or docetaxel, after adjuvant chemotherapy. For metastatic breast cancer, trastuzumab
was combined with docetaxel or paclitaxel in the first line, and it was given in monotherapy in the
second line. For both, a comparison of switching from intravenous to subcutaneous therapy was
made. A survey was performed with 28 health maintenance organizations to map fees and sources
used for reimbursement of drugs, materials and procedures. Direct medical costs were included.
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Time horizon was 5 years and market share of subcutaneous trastuzumab vary from 20% to 100%.
Results were presented according to size of health maintenance organizations and a deterministic
sensitivity analysis was conducted to analyze model robustness. Results: In 5 years, 31,589 breast
cancer patients were estimated for the PHS, 284 patients for big, 30 patients for medium, and 6
patients for small HMOs. The progressive uptake of subcutaneous trastuzumab, compared with in-
travenous formulation, can save up to 962,7 mBRL, 14,5 mBRL, 1,5 mBRL and 0,2 mBRL, respectively.
Materials and support procedures along with medical fees were the most sensitive parameters. Con-
clusion: Compared with the intravenous administration, subcutaneous trastuzumab can save up to
962,7 mBRL costs in the breast cancer treatment in the Brazilian PHS.

Introducao

O cancer de mama é o cancer mais comum entre as mulhe-
res no Brasil e no mundo, excetuando-se o cancer de pele
ndo melanoma. Estima-se que, em 2012, 1,67 milhdo de mu-
Iheres foram diagnosticadas com cancer de mama e, dessas,
521,907 foram a obito devido a doenca (WHO, 2012). No Brasil,
o Instituto Nacional do Cancer José Alencar Gomes da Silva
(Inca) estimou 59.700 novos casos em 2018 (Inca, 2018).

Aproximadamente 20% dessas mulheres possuem o status
HER-2 positivo, caracteristica de tumores que esta associada
a maior agressividade da doenca, maior taxa de recorréncia e
maior indice de mortalidade (Arias et al.,, 2017, Mitri et al., 2012).
O trastuzumabe é um anticorpo monoclonal humanizado
recombinante, desenvolvido por engenharia genética e que
se liga seletivamente ao dominio extracelular da proteina
do receptor-2 do fator de crescimento epidérmico humano
(HER-2) (Hudis et al., 2007). Ele se mostrou eficaz no tratamen-
to de pacientes tanto com cancer de mama inicial (eBC - early
breast cancer) quanto com cancer metastatico (mBC — me-
tastatic breast cancer) HER-2 positivos (Cobleigh et al, 1999,
Jackisch et al, 2016; Perez et al,, 2014; Slamon et al,, 2001; Ca-
meron et al., 2017).

Para a doenca inicial, ele é indicado para o tratamento
combinado com quimioterapia e também em monoterapia
apo6s adjuvancia. Em doenca metastatica, ele possui indica-
cao para primeira linha em combinacdo com quimioterapia
e em segunda linha como agente Unico (F. Hoffmann-La
Roche Ltd, 2018a). Ao tratamento com trastuzumabe, tanto
na doenca inicial quanto na primeira linha da doenca me-
tastatica, pode-se combinar o pertuzumabe ao esquema
de tratamento para promover o duplo bloqueio de HER-2
(F. Hoffmann-La Roche Ltd, 2018b).

Atualmente, o trastuzumabe possui apresentagdes para
administracdes intravenosa (IV) e subcutanea (SC) (F. Hof-
fmann-La Roche Ltd, 2018a). O estudo HANNAH, de fase I,
aberto, randomizado e multicéntrico, demonstrou que tras-
tuzumabe SC tem perfil farmacocinético e eficacia nao infe-
rior ao trastuzumabe IV com um perfil de seguranca similar
(Ismael et al, 2012).

A administracdo SC deve ser feita com dose fixa de
600 mg a cada trés semanas sem necessidade de dose de
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ataque, ao contrario de trastuzumabe IV com dose de ata-
que de 8 mg/kg com base no peso do paciente, seguida por
doses de manutencao de 6 mg/kg a cada trés semanas (F.
Hoffmann-La Roche Ltd, 2018a).

A substituicdo de trastuzumabe IV pela administracdo SC
potencialmente reduz o tempo de preparo da aplicacao, re-
duz o risco de erro de medicacéo, diminui o tempo gasto pe-
los profissionais de satide para infusdo da droga e otimiza o
uso dos recursos médicos. Esses fatores combinados podem
resultar em reducéao dos custos de administracao se compara-
da a administracao IV (Tjalma el al, 2018). Além disso, o estudo
PREFHER demonstrou que a forma SC é a preferida pelos pa-
cientes por causar menos desconforto e dor, e pela economia
de tempo. Portanto, a terapia SC pode impactar positivamente
todos stakeholders envolvidos no sistema de saude: pacientes,
profissionais de salide, hospitais e outros (Tjalma et al,, 2018).

Considerando a possivel reducédo de custo ao utilizar tras-
tuzumabe SC em substituicdo do IV, o objetivo deste estudo
é realizar uma andlise de impacto orcamentario do tratamen-
to de trastuzumabe SC em compara¢do com trastuzumabe
IV no tratamento do cancer de mama inicial e metastatico
HER-2 positivo sob a perspectiva do Sistema de Saude Suple-
mentar brasileiro.

Métodos

Este modelo de impacto orcamentario avaliou o impacto da
incorporacdo de trastuzumabe SC no Sistema de Saude Su-
plementar brasileiro de forma progressiva, comparado a sua
apresentacao IV, para o tratamento de pacientes com cancer
de mama inicial ou metastatico HER-2 positivo. O desenvol-
vimento deste modelo seguiu as orientacdes das diretrizes
da International Society for Pharmacoeconomics and Outcomes
Research (ISPOR) e do Ministério da Saude (Sullivan et al, 2014;
Brasil, 2014).

Populacgao elegivel

A estimativa da populacao elegivel ao tratamento com tras-
tuzumabe IV ou SC foi realizada a partir do método epide-
mioldgico, no qual os dados de incidéncia e/ou prevaléncia
da condicéo estudada sdo aplicados nos dados populacio-
nais das perspectivas de interesse (Brasil, 2014).
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A estimativa do nimero de beneficidrios do Sistema de
Saude Suplementar para os anos de 2018 a 2022 foi feita a
partir dos dados publicados pela Agéncia Nacional de Saude
Suplementar (ANS). Em 2017, o ndmero total de beneficirios
foi de 25.337.790 mulheres (ANS, 2017b). Uma vez que a taxa
de crescimento variou de -3,2% (dezembro/2016) até 0,1%
(junho/2018), adotou-se uma taxa de crescimento de 0,9%
do numero de beneficiarios que acompanha a estimativa de
crescimento populacional divulgada pelo Instituto Brasileiro
de Geografia Estatistica (IBGE).

Para cada porte de operadora de salde, estimou-se o nu-
mero médio de beneficidrios a partir dos dados de todas as
operadoras de salde que se enquadram em cada categoria,
disponiveis no TabNet da ANS (ANS, 2017a). Para determinar a
quantidades de mulheres, utilizou-se a distribuicdo do Sistema
de Saude Suplementar completo (53% de mulheres). Segundo
0 Inca, a incidéncia de cancer de mama no Brasil é de 56,33
casos a cada 100 mil mulheres (Inca, 2018). Entre essas pacien-
tes, estima-se que 20% sejam HER-2 positivas (Arias et al,, 2017).
Quanto ao diagnoéstico, 96% das pacientes sdo diagnosticadas
em estagio I-lll e 4% em estagio IV (Liedke et al, 2014).

Para estimar o numero de pacientes com cancer de mama
inicial, considerou-se a sobrevida de pacientes diagnostica-
dos em até um ano publicada por um estudo retrospectivo
brasileiro que mostrou que 100% das pacientes diagnostica-
dos em até um ano continuam vivas (Liedke et al., 2014).

Considerou-se, ainda, a incidéncia de cancer de mama
HER-2 positivo em estédgio inicial da doenca na Saude Suple-
mentar. O numero total de pacientes com cancer de mama
inicial elegiveis ao tratamento com trastuzumabe foi estima-
do a partir da soma entre os pacientes diagnosticados em
cada ano e dos pacientes diagnosticados em até seis anos
antes do ano de andlise que nao apresentaram progressao
da doenca (Figura 1), conforme curva de SLD apresentada
pela coorte retrospectiva de Liedke et al. (2014), que analisou
prontuarios de 2001 a 2006, permitindo avaliacdo de dados
de até seis anos de historico.

Para a estimativa do nimero de pacientes com cancer
de mama metastético elegiveis ao tratamento com trastuzu-
mabe em primeira linha, considerou-se a quantidade de pa-
cientes diagnosticados com doenca metastética a cada ano
e a quantidade de pacientes com doenca inicial, que evolui-
ram para doenga metastatica.

Foram utilizadas as proporc¢oes de pacientes que progre-
diram para doenca metastatica de 1%, 7%, 3%, 2%, 6% e 1%
para um, dois, trés, quatro, Cinco e seis anos entre o diagnosti-
co e oinicio da doenca, respectivamente. Tais proporcoes fo-
ram estimadas a partir da curva de SLD de Perez et al. (2014).
Em segunda linha de tratamento, a estimativa foi feita a partir
do numero de pacientes que estavam recebendo primeira
linha e apresentaram progressdo da doenca. As proporcdes
de pacientes que progrediram para segunda linha de trata-

J Bras Econ Saude 2018;10(3): 269-77

Numero de mulheres
no Sistema de Saude no Sistema de Saude
Suplementar em 2017 Suplementar em 2018

\ v

Incidéncia de cancer de mama em mulheres

v

Proporcao de pacientes diagnosticadas
com cancer de mama inicial

v

Proporcdo de pacientes HER-2 positivos

Y

Proporcdo de pacientes que
sobrevivem e se mantém
com cancer de mama inicial
apos 1-6 anos de diagndstico
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Pacientes elegiveis para o tratamento de cancer
de mama inicial com Herceptin® em 2018

v

‘ 2019-2022 ‘

v

‘ Populacéo elegivel em 5 anos ‘

Numero de mulheres

Figura 1. Fluxograma de pacientes para a obtencdo da

populacédo elegivel ao tratamento de cancer de mama
inicial com trastuzumabe.

mento foram 5%, 10%, 0%, 7%, 6% e 4% para um, dois, trés,
quatro, cinco e seis anos entre o diagndstico até o inicio da
doenca, respectivamente (Perez et al,, 2014).

O método utilizado para a estimativa da populacdo elegi-
vel ao tratamento com trastuzumabe em primeira e segunda
linha de doenca metastéatica esta sumarizado na Figura 2.

Tratamentos

Considerou-se que 0s pacientes com cancer de mama inicial
receberam trastuzumabe em associacdo com docetaxel ou
paclitaxel. De acordo com os regimes utilizados no estudo
HANNAH e as orientacdes de bula, o trastuzumabe é admi-
nistrado em conjunto com a quimioterapia no primeiro dia
de um ciclo de 21 dias, durante quatro ciclos. Apds o trata-
mento neoadjuvante ou adjuvante em combina¢do com qui-
mioterapia, o trastuzumabe é administrado em monoterapia
até que complete um ano de tratamento (F. Hoffmann-La
Roche Ltd, 2018a; Ismael et al., 2012). Assumiu-se que 50% dos
pacientes recebiam docetaxel e 50% recebiam paclitaxel.

Em todos os regimes, as doses de trastuzumabe IV fo-
ram de 8 mg/kg no primeiro ciclo e de 6 mg/kg nos ciclos
subsequentes. Para o trastuzumabe SC, foram consideradas
doses fixas de 600 mg, conforme recomendacéo de bula (F.
Hoffmann-La Roche Ltd, 2018a). A dose de docetaxel foi de
100 mg/m’ e a de paclitaxel, de 175 mg/m”.
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tratamento de cancer de
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Herceptin® em 2018

v

‘ 2019-2022 ‘

Y

‘ Populacéo elegivel em 5 anos ‘

Figura 2. Fluxograma de pacientes para a obtenc¢do da
populagdo elegivel ao tratamento de cancer de mama
metastatico com trastuzumabe.

Para o cdlculo das doses, utilizaram-se as médias de su-
perficie corpérea (1,67 m?) e peso (63,8 kg) das mulheres
adultas no Brasil, divulgados pelo IBGE (IBGE, 2011).

Para o cancer de mama metastatico, em primeira linha de
tratamento, considerou-se que os pacientes receberam tras-
tuzumabe em associacdo com docetaxel ou paclitaxel.

Esses pacientes receberam seis ciclos de quimioterapia e
entao passaram a receber trastuzumabe em monoterapia até
a progressao da doenca. O tempo mediano até a progressao
da doenca foi de 6,9 meses para 0s pacientes que receberam
trastuzumabe mais paclitaxel e de 11,7 meses para 0s que
receberam a associacdo com docetaxel (Slamon et al, 2001;
Marty et al., 2005).

Em segunda linha, os pacientes receberam trastuzumabe
em monoterapia em ciclos de 21 dias durante 11 meses (o tem-
po mediano até a progressao da doenca) (Cobleigh et al, 1999).

Cendrios e perspectivas

Foram criados dois cendrios para o cancer de mama inicial
e para o metastatico: cendrio A, em que apenas o trastuzu-
mabe IV é utilizado, e cendrio B, com incorporagao progressi-

272

va de trastuzumabe SC. Foram estimados os custos médicos
diretos para cada um dos cendrios e o resultado foi apresen-
tado como a diferenca de custo entre os dois cenarios.

Foram adotadas quatro perspectivas dentro do Sistema
de Saude Suplementar brasileiro: 1) Sistema de Satde Suple-
mentar como um todo; 2) Operadora de Saude de Grande
Porte (= 100 mil beneficidrios); 3) Operadora de Saude de
Médio Porte (20 mil a 100 mil beneficiarios); 4) Operadora de
Saude de Pequeno Porte (< 20 mil beneficiarios). O porte das
operadoras de saude foi definido com base no nimero de
beneficidrios, conforme estabelecido pela ANS.

Foram considerados os recursos e custos médicos diretos
relacionados ao tratamento, incluindo: custo dos medica-
mentos oncoldgicos, materiais utilizados para administracao,
medicamentos de suporte e taxas administrativas e de ho-
norarios médicos.

Os materiais utilizados para administracdo de cada um
dos regimes e suas quantidades foram estimados por uma
enfermeira membro da equipe de uma clinica de oncologia
do Sistema De Saude Suplementar e validados por uma se-
gunda equipe de outra clinica e por dois médicos oncologis-
tas. Assumiu-se que 50% dos pacientes fazem administracao
via port-a-cath e 50%, via acesso venoso periférico.

Os custos dos materiais foram extraidos da tabela Brasin-
dice e os custos dos medicamentos foram obtidos por meio
da lista de precos publicada pela Camara de Regulacdo do
Mercado de Medicamentos (CMED), publicada em 10 de
agosto de 2018, com a aliquota de 18% para ICMS. O preco
utilizado foi calculado a partir da média de todas as marcas
disponiveis.

A taxa de sala e os honordarios médicos relativos a adminis-
tracao de terapia imuno-oncoldgica IV e SC foram obtidos por
meio de uma pesquisa realizada com operadoras de planos de
saude. Para isso, foi realizada uma pesquisa com 28 operado-
ras de planos de saude de todo o Brasil, contatadas via e-mail
e/ou telefone. A partir dos resultados, determinaram-se quais
parametros seriam utilizados para a construcao desse modelo
de impacto orcamentdrio. Para medicamentos intravenosos e
subcutaneos, utilizou-se o valor mediano do mercado.

Para o reembolso de medicamentos, a maioria das opera-
doras de planos de saude (40%) relatou utilizar a lista CMED.
Para materiais, 60% utilizam SIMPRO ou Brasindice. O custo
mediano para administracao IV foi de RS RS 103,50 (valor mi-
nimo: RS 0; valor maximo: RS 645,00) e o custo para adminis-
tracao SC de RS 9,00 (variacdo de RS 0 - a RS 307,70). Os custos
de honorérios médicos para a administracéo IV e SC foram
de RS 154,01 (variacao de RS 50,00 - a RS 673,68) e RS 0,00
(variacdo de RS 0 - a RS 165,94), respectivamente.

Para a estimativa do impacto orcamentario em cada uma
das perspectivas, adotou-se um horizonte temporal de cinco
anos. Os resultados foram reportados anualmente e também
de maneira cumulativa ao final do periodo.
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No market-share, foi considerada a incorporacao progres-
siva de trastuzumabe SC, com 20% no primeiro ano, 40% no
segundo, 60% no terceiro, 80% no quarto e 100% no quinto.

Andlise de sensibilidade

Foi realizada uma anélise de sensibilidade deterministica uni-
variada para avaliar a influéncia da incerteza e variabilidade
dos parametros utilizados no modelo nos resultados.

Resultados

Estimativa de pacientes
O numero total de beneficidrios e o nimero de mulheres por
porte de operadora séo apresentados na Tabela 1.

Os nimeros estimados de pacientes elegiveis para os tra-
tamentos sdo, no total, 31.589 pacientes na Saude Suplemen-
tar, 284 em uma operadora de grande porte, 30 em uma de
médio porte e 6 em uma de pequeno porte. Os resultados
de pacientes elegiveis para o tratamento de cancer de mama
inicial e metastatico na primeira e segunda linha estéo des-
critos na Tabela 2.

Economia de recursos
Os custos totais, que englobam o custo do medicamento,
medicamentos de suporte, materiais, taxas e honorarios, uti-

Tabela 1. Numero de beneficidrios por porte de operadora de
saude

Porte da operadora Numero médio de

de saude beneficiarios (DP)  Numero de mulheres
Grande porte 431.656 (688.177) 228.778
Médio porte 45100 (21.218) 23903
Pequeno porte 7.589 (5.887) 4.022

DP: desvio-padréo.

Tabela 2. Resultado do numero de pacientes elegiveis em cada
operadora e no Sistema de Saude Suplementar

Saude OPS Porte OPS Porte OPS Porte

Suplementar Grande Médio  Pequeno
Pacientes com 28027 253 2% 5
doenca inicial
Pacientes
com doenca 3.376 30 4 1
metastatica 1L
Pacientes
com doenca 186 2 0 0
metastatica 2L
Total de 31.589 284 30 6
Pacientes

1L: primeira linha de tratamento; 2L: segunda linha de tratamento.
OPS: Operadoras de Planos de Saude.
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lizados para o calculo do impacto orcamentério referente aos
regimes do tratamento IV e SC, estdo descritos na Tabela 3.

A andlise de impacto orcamentério mostra potencial
economia de recursos no Sistema de Salde Suplementar.
Ao longo de cinco anos, com a incorporagado progressiva
de trastuzumabe SC para o tratamento de pacientes com
cancer de mama, estima-se uma economia total de recur-
sos de R$ 962.725.065,38, RS 14.558.810,73, RS 1.527.774,61 e
RS 255.833,12 para o Sistema de Saude Suplementar, opera-
dora de saude de grande, uma de médio e uma de pequeno
porte, respectivamente (Figura 3).

A Tabela 4 mostra o impacto orcamentario em cada uma
das indicagbes — cancer de mama inicial e metastatico HER-2
positivo. A substituicdo da administracdo do trastuzumabe IV
pelaforma SC no tratamento do cancer de mama inicial HER-2
positivo pode trazer economia de até RS 929.572.032,75 e de
até RS 33.153.032,63 no cancer de mama metastatico para o
Sistema de Saude Suplementar em cinco anos.

Andlise de sensibilidade

Em todas as perspectivas, 0s parametros cuja variagao mais
influenciou os resultados foram a incidéncia de cancer de
mama, o tempo de tratamento em monoterapia para cancer
de mama inicial e as taxas de sala (Figura 4).

Discussao

Os resultados da anélise de impacto orcamentdario demons-
traram que trastuzumabe SC tem potencial de reduzir os cus-
tos de tratamento do cancer de mama inicial e metastatico
no Sistema de Saude Suplementar do Brasil.

A terapia com trastuzumabe SC apresentou menor custo
se comparado ao trastuzumabe IV no tratamento de cancer
de mama inicial e metastatico no Sistema de Saude Suple-

Tabela 3. Custo total por regime de tratamento
PTC RS 13.017.74

1\
Trastuzumabe monoterapia AVP RS 12.579,67
SC - R$ 10.132,54
\% RS 20.189,11
PTC
SC R$ 17.976,70
Trastuzumabe + Docetaxel
\% RS 19.734,69
AVP
SC RS 17.523,36
\% RS 18.697,92
PTC
SC RS 16.583,12
Trastuzumabe + Paclitaxel
\% RS 18.232,27
AVP

SC R$ 16.135,12

PTC: administragao via port-a-cath; AVP: administragdo via acesso venoso
periférico; IV: intravenoso; SC: subcutaneo. Considerando dose de trastuzumabe
de 6 mg/kg.
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Sistema de Saude Suplementar

Totalem

RS 2018 2019 2020 2021 2022 5anos

- R$ 200.000.000,00

- R$400.000.000,00

- R$ 600.000.000,00

- R$ 800.000.000,00

-R$1.000.000.000,00

-R$ 1.200.000.000,00

Operadora de grande porte

Totalem

RS 2018 2019 2020 2021 2022 5anos

- R$ 2.000.000,00
- R$4.000.000,00
- R$ 6.000.000,00
- R$8.000.000,00
-R$10.000.000,00
-R$ 12.000.000,00
- R$ 14.000.000,00
-R$16.000.000,00

Operadora de médio porte

Total em

R 2018 2019 2020 2021 2022 5anos

- R$200.000,00
- R$ 400.000,00
-R$600.000,00
- R$ 800.000,00
-R$ 1.000.000,00
- R$1.200.000,00
- R$ 1.400.000,00
-R$ 1.600.000,00
- R$ 1.800.000,00

Operadora de pequeno porte

Totalem

RS 2018 2019 2020 2021 2022 5anos
- R$ 50.000,00
-R$ 100.000,00
- R$ 150.000,00

- R$200.000,00

- R$ 250.000,00

- R$300.000,00

Figura 3.
planos de saude de grande, médio e pequeno porte.

Impacto orcamentdrio da incorporacdo progressiva de trastuzumabe no Sistema de Saude Suplementar e em operadoras de

Tabela 4. Resultado do impacto orcamentério do tratamento do cancer de mama com trastuzumabe SC

Custodo IV

Custo do SC Impacto Orcamentario

Cancer de mama inicial

SSS R$ 7401.723.688,30

R$ 6.472.151.655,55 -R$ 929.572.032,75

Grande Porte RS 66.830.973,55

R$ 58.437.76590 -R$ 8.393.207,66

Médio Porte RS 6.982.590,09

RS 6.105.656,45 -R$ 876.933,64

Pequeno Porte RS 1.174.964,00

R$ 1.027.401,93 -R$ 147.562,07

Cancer de mama metastatico

SSS R$ 687.415.703,20

RS 654.262.670,58 -R$ 33.153.032,63

Grande Porte RS 11.926.889,84

RS 5.761.286,76 -R$ 6.165.603,08

Médio Porte R$ 1.259.373,51

R$ 608.532,53 -R$ 650.840,97

Pequeno Porte R$ 209.398,10

R$ 101.127,05 -R$ 108.271,05

SSS: Sistema de Saude Suplementar; grande, médio e pequeno porte das operadoras de satde.

mentar em geral e também nas operadoras de pequeno,
médio e grande porte individualmente. Entre os custos ava-
liados, a taxa de sala e honorarios médicos foram alguns dos
fatores que mais contribuiram para essa economia.

Foi demonstrada que a incorporacdo de trastuzumabe
SC traz economia de 12,5% no custo do tratamento do can-
cer de mama inicial e de até 51,7% no cancer de mama me-
tastatico HER-2 positivo. No total, a economia potencial para
o Sistema de Saude Suplementar é de até RS 962,7 milhdes
ao longo de cinco anos. Dado o cenario econdmico atual e
a necessidade de uso racional de recursos, esse resultado
mostra uma importante estratégia a ser considerada para a
reducdo do custo do tratamento de cancer de mama HER-2
positivo No pais.
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De fato, outros estudos vém demonstrando que a subs-
tituicdo de medicamentos IV por SC reduz os custos rela-
cionados a administracdo dos medicamentos. Olsen et al.
estimaram o custo da administracdo SC versus IV de tras-
tuzumabe e demonstraram que, na Dinamarca, a forma SC é
477% mais econdmica se comparada a IV em 17 ciclos de tra-
tamento (Olsen et al,, 2018). Tjalma et al. também avaliaram o
custo de administracao de trastuzumabe SC versus IV nas in-
dicacdes de cancer de mama inicial e metastatico e demons-
traram, na Bélgica, que a forma SC pode trazer economia de
$ 231,73 por administragdo se comparada a IV, o que pode ser
traduzido como reducao total de $ 4.171,06 em um tratamen-
to com 18 ciclos (Tjalma et al, 2018). Além disso, a dosagem
fixa da administracdo do trastuzumabe SC confere certeza a

J Bras Econ Saude 2018;10(3): 269-77
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Sistema de Saude Suplementar Completo

"
Custo Herceptin® EV 440 ‘ ‘
.

Proporcao de HER-2 positivos ‘
Inicial: tempo de tratamento em combinagdo
Terapia imunolégica intravenosa (por sessao) - 2.01.04.39-1

Terapia imunolodgica subcuténea (por sesséo) - ambulatorial 2.01.04.42-1

Metastético: tempo até a progressao 2L

Taxa de sala SC

Incidéncia de cancer de mama

!

-R$ 180 -R$ 160 -R$ 140 -R$ 120 -R$ 100 -R$ 80 -R$ 60 -R$ 40 -R$ 20 RS -
Maximo [l Custo base [l Minimo x10.000.000
Operadora de saude de grande porte
Custo Herceptin® EV 440 “
Metastatico: tempo até a progressao 2L II
Inicial: tempo de tratamento em monoterapia ] ll
Taxa de crescimento do nimero de beneficidrios 1
Custo Herceptin® EV 150 i
Taxa de sala EV h
Taxa de sala SC ]
]
Incidéncia de cancer de mama
i
-R$ 25.000.000 -R$ 20.000.000 -R$ 15.000.000 -R$ 10.000.000 -R$ 5.000.000 RS -
Maximo [l Custo base [l Minimo
Operadora de saude de médio porte
Custo Herceptin® EV 440
Metastético: tempo até a progressao 2L
Inicial: tempo de tratamento em monoterapia |
Taxa de crescimento do nimero de beneficiarios
Custo Herceptin® EV 150
Taxa de sala EV
Taxa de sala SC
Incidéncia de cancer de mama
-R$ 3.000.000 -R$ 2.500.000 -R$ 2.000.000 -R$ 1.500.000 - R$ 1.000.000 - R$ 500.000 RS -
Maximo [l Custo base [l Minimo
Operadora de satide de pequeno porte
Custo Herceptin® EV 440 “
Metastético: tempo até a progressao 2L I
Inicial: tempo de tratamento em monoterapia I
Taxa de crescimento do nimero de beneficidrios |
Custo Herceptin® EV 150 i
Taxa de sala EV |
Taxa de sala SC
Incidéncia de cancer de mama
-R$450.000 -R$400.000 -R$350.000 -R$300.000 -R$ 2:50.000 -R$200.000 -R$150.000 -RS$100.000 -RS$ 50.000 RS -
Maximo [l Custo base [l Minimo
Figura 4. Anadlise de sensibilidade.
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estimativa do impacto orcamentario, ja que a posologia in-
depende do peso corpdreo do paciente, ao mesmo tempo
que nédo causa desperdicio da droga (Tjalma et al, 2018).

Cock et al. avaliaram o tempo médio para a infusdo de
trastuzumabe SC com a utilizacao de dispositivo injetével de
uso unico (DIV) ou seringa portétil (SP) versus trastuzumabe
IV. O tempo economizado na cadeira de infuséo pelos pa-
cientes foi de 57 minutos com a administracdo SC DIU se
comparado com a IV (variacdo entre os paises avaliados de
47-86; p < 0,0001). A utilizacdo da SP trouxe economia de
55 minutos (40-81; p < 0,0001) se comparada a IV. O tem-
po gasto pelos profissionais de salde para administracao
apresentou reducdo média de 13 minutos por sessdo com a
aplicacdo SC DIU (variacdo entre os paises avaliados de 4-16;
p < 0,0001) e de 17 minutos com a forma SC SP (5-28; p <
0,0001) versus IV. Portanto, houve economia do tempo que
0 paciente passa na cadeira de infusédo e do tempo que 0s
profissionais de salide gastam para a aplicacdo de trastuzu-
mabe SC se comparado a forma IV para aplicacdo com DIU
ou SP (De Cock et al, 2016).

Ademais, Olsen et al. avaliaram o tempo de administracao
SC versus IV e verificaram que foi consideravelmente menor
(25 minutos versus 85 minutos, respectivamente) (Olsen et
al., 2018). Wiebren et al. estimaram que o tempo total de pre-
paracdo e administracdo de trastuzumabe IV foi 4,07 vezes
maior que a SC. O tempo que um paciente passa no hospital
foi 71% menor com a forma SC. O tempo médio total econo-
mizado por profissionais da salide para administracdo SC foi
de 53,7 minutos e de 122,5 minutos para pacientes (Tjalma
etal, 2018). Logo, a forma SC também traz consideravel eco-
nomia de tempo na preparacao e infusdo da droga, o que
beneficia tanto pacientes quanto profissionais de satide.

Destaca-se ainda a preferéncia dos pacientes e profissio-
nais da saude pela administracdo SC. No cancer de mama
inicial, a administracao de trastuzumabe SC foi a preferéncia
de 88,9% (415/467) pacientes [IC 95%; 85,7-91,6; p < 0,0001;
teste bicaudal contra a hipétese nula de preferéncia do SC de
65%)] versus 9,6% (45/467) IV [IC 95%; 7-13]; 1,5% (7/467) indicou
nao ter preferéncia pela via de administracao [IC 95%; 1-3].
Essa preferéncia também é superior entre os profissionais da
saude; 77% (181/235) responderam que sentem maior satis-
facdo com a via SC [IC 95%;71,1-82,2] versus 3% (7/235) com IV
[IC 95%; 1,2-6,0]. Os demais 20% (47/235) indicaram nao ter al-
guma preferéncia [IC 95%; 15,1-25,7] (Pivot et al,, 2014). Pivot et
al. fizeram essa anélise com pacientes com cancer de mama
metastatico e concluiram que a via SC é preferivel por 859%
(79/92) pacientes (IC 95%; 78,8-93,0 p < 0,0001) versus 14,1%
(13/92) IV [IC 95%; 7,0-21,3]. Entre os profissionais da satde a
preferéncia pelo SC, foi de 63,6% (56/88) [IC 95%; 53,6-73,71.
Portanto, a administracado SC é a preferivel por pacientes e
profissionais da salde tanto no tratamento do cancer de
mama inicial quanto metastatico (Pivot et al,, 2017).
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Algumas limitacdes do estudo podem ser citadas, como
a incerteza da incidéncia de cancer de mama no pais, princi-
palmente pela dificuldade em se ter dados de epidemiologia
provenientes da Saude Suplementar. Além disso, as taxas de
sala e os precos de medicamentos e materiais pagos pelas
operadoras de planos de saude diferem muito entre si. A pes-
quisa com as operadoras de satde forneceu dados reais do
setor, porém ha a incerteza associada a acuracia das pessoas
ao responderem a pesquisa e ao tamanho da amostra (uma
vez que o setor possui 756 operadoras de planos de saude).
Entretanto, mesmo com maximo custo de sala reportado,
hd economia de recursos em todos 0s cenarios (sistema de
salde suplementar como um todo e operadoras de grande,
médio e pequeno porte), conferindo credibilidade e robus-
tez aos resultados apresentados.

Conclusao

Trastuzumabe SC no tratamento de cancer de mama inicial e
metastatico HER-2 positivo tem potencial de gerar economia
de recursos, comparado ao trastuzumabe IV no sistema de
saude suplementar do Brasil, sendo a taxa de sala e honoré-
rios médicos os principais motivos dessa economia.
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