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Perspectiva: gestor estadual

Horizonte temporal: 5 anos

Tecnologia: Riociguate

Indicaciao: hipertensdo pulmonar tromboembolica crénica (HPTEC)
Comparadores: nio se aplica

Populacdo alve: pacientes com hipertensdo pulmonar tromboembodlica cronica ndo operavel ou persistente pos-cirurgia
tromboendarterectomia pulmonar.

1 Caracterizacio do problema de saiide

A hipertensdo pulmonar tromboembdlica crénica (HPTEC) se apresenta como uma das principais causas de hipertensdo pulmonar grave
(HP), sendo caracterizada pela deposigdo intraluminal de trombos que ndo podem ser resolvidos, além da estenose fibrosa ou obliteragdo completa das
artérias pulmonares que causa o remodelamento progressivo da vasculatura pulmonar potencialmente fatal. Estas oclusdes causam o aumento da resisténcia
e pressdo vascular pulmonar, resultando em HP e insuficiéncia cardiaca direita progressiva, podendo levar a morte se ndo tratada. A HPTEC ¢é
frequentemente considerada uma consequéncia de tromboembolismo persistente apos uma embolia pulmonar aguda (2,3).

A hipertensdo pulmonar pode desenvolver-se como um processo de doenca especifico das artérias pulmonares ainda sem dinadmica
conhecida, ou pode estar relacionada a outras doengas cardiopulmonares e sistémicas. A Organizagdo Mundial da Saude (OMS) classifica as doengas
hipertensivas pulmonares com base nos mecanismos primarios que causam aumento da resisténcia vascular pulmonar. O manejo eficaz da hipertensdo
pulmonar comega com o diagnostico e classificagdo precisos da doenga, a fim de determinar o tratamento adequado (2). A HPTEC ¢ classificada no grupo
4 de hipertensao pulmonar (4).

A doenga ainda ¢ subdiagnosticada e a verdadeira prevaléncia ¢ desconhecida. O diagndstico ¢ realizado pelo cateterismo cardiaco direito
para confirmar a hipertensdo pulmonar pré-capilar e da confirmagdo por imagem, que pode incluir defeitos de perfusdo incompativeis na imagem de
ventilagdo-perfusdo (VQ) ou achados caracteristicos na angiotomografia computadorizada, ressonancia magnética ou angiografia pulmonar tradicional (2,
3).

2 Caracterizacio da tecnologia

O riociguate pertence a uma classe de vasodilatadores, os estimuladores da guanilato ciclase soluvel, uma enzima do sistema cardiopulmonar
e receptor do oxido nitrico (NO). Sdo dois os mecanismos de agdo do riociguate: sensibiliza a enzima ao NO enddgeno, estabilizando sua ligacdo, e
estimula diretamente a sua atividade através de um sitio de ligac@o diferente, independentemente do 6xido nitrico. Dessa forma, este medicamento acaba
aumentando a agdo do NO, o que corrige, a0 menos em parte, 0 mecanismo da doenga e ajuda o coragdo a bombear o sangue através dos pulmdes. (1,8)

O riociguate € a terapia farmacéutica atualmente aprovada para HPTEC inoperdvel em muitos paises. Estudos, inclusive uma revisdo
sistematica, descrevem que a administragdo prolongada de riociguate em pacientes com HPTEC melhorou o exercicio e a capacidade funcional,
demonstrando ser efetivo e seguro. (3,6, 10, 11)

Uma revisdo sistematica da Colabora¢do Cochrane, referenciada por Aratjo e Barbosa (2022) incluiu cinco Estudo Clinico Randomizados
que compararam riociguate ao placebo no tratamento de adultos (>18 anos) com hipertensdo pulmonar de etiologias variadas (HAP, HPTEC e insuficiéncia
cardiaca esquerda). A duragdo dos estudos foi de 16 semanas ou menos. Neste estudo, o riociguate era superior ao placebo, pois obtinha ganho de
tolerancia ao exercicio (alta certeza de evidéncia no GRADE). A diferenca ¢ clinicamente relevante, uma vez que o riociguate, quando comparado ao
placebo, também tinha maior chance de promover melhora da classificagdo funcional da New York Heart Association (NYHA). Ja em outro importante
desfecho primario, mortalidade, ndo houve diferenga estatisticamente significativa entre riociguate e placebo (baixa certeza de evidéncia no GRADE). No
aspecto de seguranca do medicamento, quanto ao desfecho de efeitos adversos graves, nao houve diferenga entre riociguate e placebo (moderada certeza de
evidéncia no GRADE). Os eventos adversos mais comuns (seja no tratamento ativo ou com placebo) foram edema periférico, tontura, tosse e cefaléia.

Assim, o riociguate parece ser uma droga segura para tratar HPTEC inoperavel ou persistente apos cirurgia. Ressalta-se que a maioria dos
estudos afirmam que o tratamento com riociguate ¢ recomendado apenas para casos HPTEC inoperavel ou refratario a cirurgia, o que também foi alvo de

conclusdo da revisdo sistematica conduzida por Wang e colaboradores (10, 11).

Nao ha evidéncias para o uso de riociguate em substitui¢do a tromboendarterectomia nos casos de HPTEC operavel.

3 Analise de Impacto Or¢camentario

A analise considerou a populag@o alvo estimada pelo método epidemioldgico. Como o desenvolvimento da HPTEC esta relacionado a uma



sequela do tromboembolismo pulmonar (TEP), a estimativa do niimero de casos de HPTEC baseou-se na estimativa do numero de pacientes que
sobrevivem a embolia pulmonar aguda. A populacdo brasileira por ano foi baseada na projecdo da populagdo brasileira reportada pelo IBGE em 2024 e
incluiu apenas a populagdo adulta maior de 21 anos.

A incidéncia de tromboembolia pulmonar (TEP) no Brasil tem sido caracterizada principalmente por dados de hospitalizagdo. Um recente
estudo ecoldgico de séries temporais, analisando dados de 2010 a 2020, constatou que, embora as taxas gerais de hospitalizagdo por tromboembolia venosa
(TEV) e trombose venosa profunda (TVP) em idosos brasileiros tenham diminuido, a tendéncia de hospitalizagdes por TEP apresentou um aumento anual
modesto, mas estatisticamente significativo, com uma variagdo percentual anual de 4,33% (IC 95%: 1,26-7,48). O estudo destaca diferengas regionais e
mudangas temporais, mas ndo fornece uma taxa de incidéncia nacional precisa por 100.000 habitantes para TEP no Brasil. Esses achados sugerem que,
embora a incidéncia global de embolia pulmonar seja estimada em aproximadamente 1 por 1.000 pessoas anualmente, o contexto brasileiro ¢ marcado pelo
aumento das taxas de hospitalizagdo por TEP entre idosos, em contraste com o declinio das taxas de TVP e hospitaliza¢des gerais por TEV no mesmo
periodo (14).

A taxa de mortalidade por embolia pulmonar em Minas Gerais (MG) ¢ de 12,32% em abril/2025. Em 2024, a taxa de mortalidade foi de
11,70%, portanto a probabilidade de sobrevivéncia encontra-se entre 87,6% — 88,30% de um paciente sobreviver a um evento de embolia pulmonar em MG
(16). A prevaléncia de HPTEC, apos o TEP agudo, oscila entre 0,7% e 10% (12-13).

Ademais, foi necessario considerar uma taxa de 37% de pacientes inoperaveis (17-18). E HPTEC residual, que ocorre em até 50% dos
pacientes, embora uma recente meta-analise envolvendo 4.868 pacientes descreveu sua presenca em aproximadamente 25% dos pacientes operados (15).

Quadro 1 - Parimetros

Parametros para calculo de populacio alvo
Populagao brasileira acima 21 anos Projecdo IBGE 2024
Incidéncia de embolia pulmonar (EP) 1 caso a cada 1.000 adultos
Sobrevivéncia a EP em MG (2025) 88% (87,68% a 88,30%)
Incidéncia de HPTEC 5% (0,7% a 10%)
Pacientes inoperaveis 37%
Pacientes recorr.ente/.persistente apos 25% de 63%
cirurgia
Populagao alvo inoperaveis + persistentes pos-cirurgia

3.1 Custo da tecnologia
A dose diaria total maxima de Riociguate é 7,5 mg, o que corresponde a 3 comprimidos.
Preco por comprimido informado pelo demandante em julho/2025: R$ 192,17

Quadro 2 - Custo de Riociguate por unidade ajuste CMED 4,5% aplicado para 2026 a 2029

2025 2026 2027 2028 2029

R$192,17 R$200,82 R$209,85 R$219,30 R$229,17

3.2 Calculo de impacto or¢camentario incremental
O calculo foi realizado considerando que pacientes antigos utilizam até a dose maxima (3 comprimidos).

Os pacientes novos passam por um processo de ajuste de dose nos primeiros dois meses, com aumento gradual da dose até alcangar o indice
terapéutico ideal. Este processo chama-se titulagdo e o fornecimento das doses, nesses dois primeiros meses, sera realizado pela empresa, que doara as
doses aos centros de referéncia credenciados.

Para fins de calculo sera considerado o més de 30 dias. Portanto, o ano sera calculado por 30 dias em 12 meses, ao invés de 365 dias.
Férmulas:

Calculo dos custos de pacientes antigos = n° de pacientes * 3 comprimidos * 30 dias * 12 meses * pre¢o unitiario do ano
Calculo dos custos de pacientes novos = n° de pacientes * 3 comprimidos * 30 dias * 10 meses * preco unitario do ano

Total investimento = Custos pacientes antigos + Custos pacientes novos

3.2.1 Cenirio 1 - Populacdo IBGE
A estimativa da populag@o alvo foi realizada pelo método epidemioldgico em literatura, com previsdo de 4 novos pacientes/ano.

Quadro 3 - Projecdo Populacio Mineira acima 21 anos, IBGE 2024

2025 2026 2027 2028 2029
16.254.217 16.421.836 16.584.331 16.739.388 16.885.438

Quadro 4 - Investimento Cenario 1

Ano 2025 2026 2027 2028 2029
Pacientes estimados IBGE 377 377 381 385 389
RS R$

Custos pacientes antigos 7824303720 | RSSITO401437 | o0 o ) |RSILISA06443 | Rg96.277.345,74




Casos Novos 0 4 4 4 4
Custos pacientes novos — 4 casos/ano R$ 0,00 R$ 722.943,54 R$ 755.476,00 R$ 789.472,42 R$ 824.998,68
Total de pacientes estimados 377 381 385 389 393
. . RS RS
Total investimento 78.243.937.20 R$ 82.487.857,91 $7.106.382.72 R$ 91.973.536,84 | R$97.102.344,42

Investimento Acumulado em 5 anos = R$ 436.914.059,09 (quatrocentos e trinta e seis milhdes, novecentos e quatorze mil, cinquenta e

noveis reais ¢ nove centavos).

3.2.2 Cenario 2 Processos ativos SJUD

Considerado para o calculo os processos judiciais ativos constantes na base de dados da Superintendéncia de Judicializagdo da Saude

(SJUD).

A estimativa de novos casos foi realizada com base nos dados enviados pela empresa Bayer, produtora do medicamento e pelos médicos
especialistas, com previsao de 15 novos pacientes/ano.

A publicagdo do protocolo estadual associado ao credenciamento dos centros de referéncia em pneumologia ira viabilizar o rapido
diagnosticos dos pacientes e a condugio para o melhor cuidado.

Quadro 5 - Investimento Cenario 2

Ano 2025 2026 2027 2028 2029

Processos ativos SJUD 74 74 89 104 119
Custo Judicial R$ R$ 16.049.346,59 R$ R$ 24.631.539,48 | R$29.452.452,81

15.358.226,40 ’ 20.171.209,18 ’ ’
Casos Novos 0 15 15 15 15

Custos pacientes novos — 15 casos/ano R$ 0,00 R$2.711.038,28 | R$2.833.035,00 | R$2.960.521,57 R$ 3.093.745,04

Total de pacientes estimados 74 89 104 119 134
Total investimento sasey 640 | RS1876038486 | s 41y | RS27:592.06105 | RS32546.197.85

Investimento Acumulado em 5 anos = R$ 117.261.114,35 (cento e dezessete milhdes, duzentos e sessenta e um mil, cento e quatorze reais

e trinta e cinco centavos).

3.2.3 Cenirio 3 Dados empresa Bayer

Considerado para o calculo a populagdo alvo informada pela empresa Bayer, produtora do medicamento.

A estimativa de novos casos foi realizada com base nos dados enviados pela empresa Bayer, produtora do medicamento e pelos médicos
especialistas, com previsdo de 15 novos pacientes/ano.

A publicacdo do protocolo estadual associado ao credenciamento dos centros de referéncia em pneumologia ira viabilizar o rapido
diagnosticos dos pacientes e a condug@o para o melhor cuidado.

Ano 2025

2026

2027

2028

2029

Previsdo de

pacientes Bayer >3

55

70

85

100

Custos pacientes

antigos RS 11.414.898,00 R$ 11.928.568,41 R$ 15.864.995,99 R$ 20.131.546,69 RS 24.749.960,34
Casos Novos 0 15 15 15 15
Custos pacientes
novos — 15
casos/ano R$ 0,00 R$2.711.038,28 R$ 2.833.035,00 R$ 2.960.521,57 R$ 3.093.745,04
Total de pacientes
estimados 55 70 85 100 115
Total investimento R$ 11.414.898,00 R$ 14.639.606,69 R$ 18.698.030,98 R$ 23.092.068,26 R$ 27.843.705,39

Investimento Acumulado em 5 anos = R$ 95.688.309,32 (noventa e cinco milhdes, seiscentos e oitenta e oito mil, trezentos e nove reais e

trinta e dois centavos).

4 Consideracdes

Para efeitos de analise impacto orcamentario incremental, sera considerado o Cenario 2 com dados de processos judiciais ativos. Essa
decisdo baseia-se no fato dos pacientes com processos judiciais, ap6s a publicagdo do protocolo de tratamento para HPTEC, serdo migrados para
acompanhamento nos centros de referéncia no fluxo de cuidado administrativo.




O investimento no Riociguate representa um incremento or¢amentdrio acumulado para a politica de assisténcia farmacéutica de
R$117.261.114,35 em cinco anos. A analise ndo considera as possiveis perdas de pacientes no periodo.
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