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RESUMO

Glaucoma é uma doenga genética e crénica, definida como uma neuropatia optica
tipica que resulta em um dano funcional e estrutural. O glaucoma primario de angulo
aberto € o mais prevalente dentre os tipos de glaucoma, e os tratamentos visam
controlar a pressao intraocular, seja através de cirurgia, medicamentos ou laser.
Existem alguns fatores que podem causar insucesso no tratamento clinico, como
custo elevado dos medicamentos e seus efeitos colaterais. Como consequéncia do
aumento da expectativa de vida da populagéo brasileira, a incidéncia de glaucoma
tende a se elevar significativamente, gerando aumento de seu impacto econémico
sobre os gastos dos pacientes, dos sistemas de saude e da sociedade como um todo.
O objetivo do estudo € avaliar o impacto econémico de se iniciar o tratamento do
GPAA com estratégias ndo farmacologicas no ambito dos centros de referéncia para
o tratamento do glaucoma pelo SUS. Foram estudadas 3 estratégias de tratamento: a
primeira segue a terapia usual do SUS; as estratégias 2 e 3 possuem o0 mesmo inicio
de tratamento, utilizando laser SLT, mas o que as difere é a opgao terapéutica apds o
SLT. Optou-se pelo modelo de Markov com base nas caracteristicas da patologia em
estudo, por se tratar de uma doencga cronica com custos recorrentes e crescentes,
com a utilizagcdo da razdo de custo-utilidade incremental (ICUR) como medida de
desfecho, na qual se evidencia o custo incremental por beneficio atingido (R$/QALY).
As estratégias 2 e 3 geraram um ganho de qualidade de vida e foram dominantes
sobre a estratégia 1, sendo mais efetivas e mais baratas. Porém, a relagdo custo-
efetividade da estratégia 2 sofre um impacto significativo de acordo com a idade de
entrada no modelo. Conclui-se, portanto, que, ao se iniciar o tratamento do GPAA
inicial com SLT, ha um ganho de qualidade de vida e uma redugao nos custos futuros
em relacdo ao tratamento habitual com colirios. O uso do dispositivo trabecular apos
a falha do laser gera um ganho ainda maior de qualidade de vida, e seu custo, apesar

de maior, pode ser considerado custo-efetivo sob a perspectiva do SUS.

Palavras-chave: Glaucoma. Custo-utilidade. Tratamento clinico. Tratamento

cirtrgico. Modelo. Custos diretos. Sistema Unico de Saude.



ABSTRACT

Glaucoma is a genetic and chronic disease, defined as a typical optic neuropathy that
results in functional and structural damage. Primary open-angle glaucoma is the most
prevalent type of glaucoma, and treatments aim at controlling intraocular pressure,
either by surgery, medication or laser. There are factors that can cause failure in clinical
treatment, such as drugs” excessive cost and side effects. As a consequence of the
increase in life expectancy of the Brazilian population, the incidence of glaucoma tends
to rise significantly, generating an increase in its economic impact on the expenses of
patients, health systems and society as a whole. The objective of the study is to
evaluate the economic impact of initiating the treatment of POAG with non-
pharmacological strategies within the reference centers for the treatment of glaucoma
by the SUS. Three treatment strategies were studied: the first follows the usual SUS
therapy; strategies 2 and 3 have the same treatment initiation, using SLT laser, but
what differs them is the therapeutic option after SLT. The Markov model was chosen
based on the characteristics of the pathology under study, as it is a chronic disease
with recurrent and growing costs, using the incremental cost-utility ratio (ICUR) as an
outcome measure, in which the incremental cost per benefit is achieved (R$/QALY).
Strategies 2 and 3 generated a gain in quality of life, and were dominant over strategy
1, being more effective and cheaper. However, the cost-effectiveness of strategy 2
suffers a significant impact according to the age of entry into the model. Therefore, we
conclude that when starting the treatment of initial POAG with SLT, there is a gain in
quality of life and a reduction in future costs in relation to the usual treatment with eye
drops. The use of the trabecular device after laser failure generates an even greater
gain in quality of life, and its cost, although higher, can be considered cost-effective

from the perspective of SUS.

Keywords: Glaucoma. Cost-utility. Clinical treatment. Surgical treatment. Model.

Direct costs. Sistema Unico de Saude.
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1 INTRODUGAO

O glaucoma é considerado uma doenga genética e cronica, que se caracteriza
por desordem e morte das células ganglionares da retina, em que se observam
mudancas estruturais no nervo optico e consequente perda de campo visual, levando
a cegueira (WEINREB; AUNG et al., 2014).

Estima-se que o numero de pessoas atingidas mundialmente até 2013 foi de
3,54% (64,3 milhdes de pessoas) (THAM et al., 2014). Acredita-se que, até o ano de
2030, havera um aumento significativo de pessoas cegas no mundo, em decorréncia
do crescimento populacional mundial e do elevado numero de pessoas acima de 65
anos (RESNIKOFF et al., 2004; WEST; SOMMER, 2001). As principais causas de
cegueira relacionadas ao envelhecimento sdo catarata (47,8% dos casos), glaucoma
(12,3%), degeneragdo macular relacionada a idade (8,7%), opacidades corneanas
(5,1%) e retinopatia diabética (4,8%) (RESNIKOFF et al., 2004; WEST; SOMMER,
2001).

Praticamente ndo sdo observados sintomas nas fases iniciais do glaucoma, e
os pacientes podem nao perceber a doenca até ela atingir estagios bem avangados
de comprometimento visual. Dai a necessidade de diagndstico precoce através da
busca ativa de sinais da doencga, principalmente naqueles grupos considerados de
risco.

Por ser uma doencga que apresenta poucos sintomas em sua fase inicial, o
diagnostico precoce é realizado por meio da busca ativa de sinais da doenga e da
pesquisa de seus fatores de risco naqueles pacientes que procuram o oftalmologista.
Nao menos importante é a conscientizacao da populagao acerca dessa patologia, pois
somente através do maior conhecimento dessa causa de cegueira € que as pessoas
vao procurar o atendimento médico especializado.

O tratamento do glaucoma tem por objetivo controlar a pressao intraocular
(P10), seja através de colirios, terapia a laser ou cirurgia, com intuito de evitar perda
irreversivel do campo visual.

Na sua fase inicial, o tratamento do glaucoma comeg¢a com uso de colirios
hipotensores, sendo a trabeculoplastia a laser uma alternativa viavel nesses casos
(WAISBOURD, KATZ, 2014).

Este trabalho tem por finalidade avaliar o custo que se tem ao iniciar o
tratamento do glaucoma primario de angulo aberto (GPAA) com estratégias nao
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farmacologicas no sistema publico brasileiro. Sera apresentada uma reviséo
bibliografica acerca do glaucoma, constando de definicdo, classificagao,

epidemiologia, tipos de tratamento e custos.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 GLAUCOMA: DEFINIGAO E TIPOS

Glaucoma ¢é definido como uma doenga ocular que possui uma neuropatia
Optica tipica como caracteristica final, resultando assim em um dano funcional e
estrutural (SHIELDS, 1998). De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude (OMS),
a principal causa de cegueira irreversivel no mundo € o glaucoma (13%) e, a cada
ano, surgem 2,4 milhées de casos novos dessa doenga crbnica de origem genética
(RAMALHO et al., 2007).

Os principais fatores de risco para o aparecimento de glaucoma sé&o:
hipertensao ocular, histéria familiar de glaucoma, raga negra, miopia, idade acima de
40 anos (BETINJANE et al., 2005).

O aumento da pressao intraocular (P10) acontece nos pacientes com glaucoma
por obstrucao lenta e gradual do trabeculado, local de escoamento do humor aquoso.
Esse aumento da PIO ocasiona lesédo e possivel morte das células ganglionares da
retina, que formam o nervo Optico; como consequéncia dessa morte, ocorrem perdas
gradativas do campo visual do paciente (GUEDES et al., 2016).

O glaucoma é classificado, de acordo com sua etiologia, em primario e
secundario. O glaucoma primario ocorre devido a alteragao na camara anterior do olho,
sem doengas associadas; geralmente € bilateral e se subdivide em glaucoma primario
de angulo aberto (GPAA), glaucoma primario de angulo estreito e glaucoma congénito
(SHIELDS, 1998). Ja no glaucoma secundario, a PIO se eleva devido a complicagdes
de uma patologia identificada (DUKE-ELDER, 1969).

O GPAA é o mais prevalente dentre os tipos de glaucoma, correspondendo a
80% dos casos. Os tratamentos, independente do tipo de glaucoma, possuem intengao
de controlar a PIO, seja através de cirurgia, de medicamentos ou de laser (FREITAS,
2019).

2.2 EPIDEMIOLOGIA DO GPAA
O glaucoma possui uma prevaléncia mundial de 3,54%, sendo a segunda

causa mais comum de cegueira, perdendo apenas pela catarata (BARTELT-HOFER
et al., 2020).
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Dentre as doengas oculares mais comuns relacionadas a idade, o glaucoma se
destaca por ser o mais prevalente na Africa (4,8%) e na América Latina e Caribe
(4,5%). Ha previsao de que, entre 2020 (76 milhdes) e 2030 (95,4 milhdes), 0 numero
de pessoas com glaucoma aumente 1,3 vezes (WHO, 2019).

Alguns estudos de prevaléncia estimam que o GPAA sofrera um aumento de
50% em todo o mundo, indo de 52,7 milhdes em 2020 para 79,8 milhdes em 2040, de
acordo com a idade (GEDDE et al., 2021).

O GPAA tem sua incidéncia diretamente proporcional ao envelhecimento e
sofre influéncia de raga. Entre 73 e 74 anos, a prevaléncia do glaucoma para a raga
branca é de 3,4%; na raca negra, de 5,7%. A taxa aumenta para 9,4% e 23,2% para
esses dois grupos quando a faixa etaria sobe para 75 anos ou mais. A incidéncia de
glaucoma aos 40 anos de idade é de 1,6 individuos para cada 100.000 habitantes e,
aos 80 anos, é de 94,3 individuos para cada 100.000 habitantes (FREITAS, 2019).

Em relacdo ao Brasil, ha um estudo no sul do pais que evidenciou prevaléncia
de 3,4% para pessoas acima de 40 anos, contudo ainda existem poucos estudos de

prevaléncia e incidéncia do glaucoma no Brasil (SAKATA et al., 2007).

2.3 TRATAMENTO DO GPAA

2.3.1 Tratamento Clinico do Glaucoma

Segundo European Glaucoma Society (1998), o tratamento do glaucoma tem
por objetivo manter a qualidade de vida do paciente através da preservagao de sua
visdo e de outros fatores como os efeitos colaterais da medicacédo e o numero de
instilagao diaria do colirio.

O tratamento do glaucoma € iniciado com colirios antiglaucomatosos, quando
nao se obtém o sucesso esperado, faz-se necessario um outro tipo de tratamento,
como laser ou cirurgia. (MACHADO et al., 2020).

Ao decidir sobre a terapia a ser iniciada, deve-se levar em conta os efeitos do
tratamento, a qualidade de vida, as comorbidades e a expectativa de vida do paciente
(GEDDE et al., 2021).

Em estagios iniciais do glaucoma, com o intuito de controlar a PIO,
aproximadamente metade dos pacientes combinam duas ou mais medicagdes, e essa

proporcao aumenta para 75% quando se trata de estagios mais avancados (FREITAS,
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2019). Esse aumento no numero de colirios n&o s6 gera uma elevacdo dos custos
para o sistema de saude e para o paciente, mas também aumenta o risco de efeitos
colaterais dos medicamentos (BAUDOUIN et al., 2008).

Segundo Li et al (2016), o tratamento clinico conta com alguns tipos de drogas,
cada qual com uma acao diferente:

1° - Diminuem a secre¢do do humor aquoso (beta-bloqueador, inibidor de
anidrase carbénica e alfa adrenérgico agonista);

2° - Aumentam o fluxo do humor aquoso pela via uveoescleral, ou seja, ndo
convencional (analogos de prostaglandina);

3° - Aumentam o escoamento do humor aquoso via trabecular, ou seja,
convencional (parassimpatico mimético).

Para se iniciar o tratamento clinico, de acordo com o 3° Consenso Brasileiro de
Glaucoma de Angulo Aberto, a droga de escolha dependera de alguns principios,
como efeitos colaterais, seguranga, doengas pré-existentes, poténcia e uso. A droga
de escolha para se iniciar o tratamento é o betabloqueador (Maleato de Timolol) ou
uma prostaglandina (Travoprosta, Bimatoprosta, Latanoprosta ou Tafluprosta)
(FREITAS, 2019).

Existem alguns fatores que podem causar insucesso no tratamento clinico,
como custo elevado dos medicamentos e seus efeitos colaterais, falta de
conscientizagdo da severidade e consequéncia da doenga, dificuldade de acesso a
consulta com médico especialista (CAMRAS et al., 1999; MUIR et al., 2006;
SHERWOOD et al., 1998).

Caso sejam usados de forma continua, os colirios podem causar doengas da
superficie ocular, que vao desde alteragdo no filme lacrimal até lesdes que podem
ameacar a visao (BAUDOUIN et al., 2008). Essas alteracbes podem afetar as
palpebras, a conjuntiva e a cérnea, apresentando como sintoma: queimacao, irritagao,
vermelhidao, flutuacdo da acuidade visual e infecgado (RASMUSSEN et al., 2014). O
numero de colirios € o conservante presente em sua formulagdo, mais comumente o
cloreto de benzalconio (BAK), estdao relacionados com a gravidade dos sintomas
(ROSSI et al., 2013).

Os conservantes utilizados nos colirios para reduzir a PIO aumentam o numero
de células inflamatérias na conjuntiva, causando insucesso na cirurgia
trabeculectomia (RASMUSSEN et al., 2014).
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De acordo com a Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias
(CONITEC), quando houver falha no tratamento medicamentoso, deve-se planejar a
possibilidade de uma intervengao cirurgica. O tratamento inicial proposto no SUS deve
seguir o seguinte esquema:

o Monoterapia com Timolol (primeira linha) — paciente com dois ou mais
critérios de gravidade ou um critério de gravidade menor e um maior.

o Monoterapia com Dorzolamida ou Brinzolamida ou Brimonidina
(segunda linha) — falha, contraindicagdo ou efeito colateral com a droga de primeira
linha.

o Monoterapia com Prostaglandina — dois ou mais critérios de gravidade
maiores ou um maior e dois ou mais menores; falha primaria ou de associacdo do

Timolol com medicamento de segunda linha.

o Timolol + um medicamento de segunda linha — falha ao uso isolado de
Timolol.

o Timolol + Prostaglandina — falha ao uso isolado de prostaglandina.

o Associagao segunda linha + Prostaglandina — insucesso ao uso de

monoterapia de segunda linha (BRASIL, MINISTERIO DA SAUDE, 2018).

Para determinar a terapia tépica adequada, é preciso conhecer seu impacto
terapéutico na PIO e suas flutuagdes espontaneas. Ao se iniciar tratamento com uma
classe, caso este ndo seja suficiente para reduzir a PO, faz-se necessario trocar o
medicamento, permanecendo na monoterapia ou realizar combinagdo de duas
classes. Embora n&o seja recomendada para tratamento inicial, a combinacao de
terapia pode proporcionar melhor adesao do paciente ao tratamento e também reduzir
a exposicao a conservantes (GEDDE et al., 2021).

O tratamento clinico, além dos efeitos colaterais, gera um alto custo para os
pacientes; assim, cada vez mais a indicagao cirurgica vem sendo realizada de forma
mais precoce, chegando a ser considerada como tratamento de primeira linha contra
o glaucoma (ANAND et al., 2007; GUEDES; GUEDES, 2000).

2.3.2 Tratamento do Glaucoma com Laser

A trabeculoplastia a laser, desenvolvida por Wise e Witter na década de 70,
objetiva aumentar o escoamento do humor aquoso, a fim de reduzir a PIO através de

aplicagbes de laser na malha trabecular no olho do paciente (FORBES, 1981).
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Outra opgao para o tratamento do glaucoma € a terapia a laser, podendo ser a
trabeculoplastia a laser seletiva (SLT) ou a trabeculoplastia a laser de argénio (ALT);
ambas apresentam seguranga e sucesso semelhantes (CRONEMBERGER,;
CRONEMBERGER, 2020). O laser é realizado a 180° ou a 360° do éangulo (GEDDE
et al., 2021).

O ALT reduz inicialmente a PIO em 30%, e seus principais efeitos colaterais
sao picos de PIO transitorios apds a aplicacio do laser, desenvolvimento de sinéquias
anteriores periféricas, alteragdes endoteliais da cérnea e uveite anterior aguda
(GARG; GAZZARD, 2018).

Ao se iniciar tratamento com ALT, observa-se que a quantidade de tratamento
para o controle do glaucoma é reduzido. Quando a ALT ndo mantém uma resposta
adequada, sua repeticdo confere risco elevado de complicagbes (GEDDE et al., 2021).

Ja o SLT age na malha trabecular, aumentando o fluxo aquoso (GARG;
GAZZARD, 2018), e esta indicado para GPAA, glaucoma pseudoexfoliativo e PIO
basal mais elevada. Esse procedimento possui raros efeitos colaterais e é realizado
apos intolerancia aos colirios, na tentativa de postergar o tratamento cirurgico
(FREITAS; USHIDA et al., 2016).

O SLT produz um dano térmico menor que o ALT (KRAME; NOECKER, 2001)
e, segundo Nagar et al.(2005), possui eficacia semelhante quando comparado ao uso
de analogos de prostaglandina.

Quando indicado corretamente, o SLT pode reduzir o uso de medicamentos
para glaucoma, seus custos e efeitos colaterais. E uma boa opcdo para os pacientes
que nao possuem boa adesdo ao tratamento medicamentoso, porém possuem
algumas desvantagens, como custo inicial mais elevado que os colirios € maior risco
de complicacao (inflamacgao, elevagao imediata da PIO, insucesso do procedimento)
(MELAMED et al., 2003).

O SLT pode ser usado como tratamento de primeira linha nos pacientes com
diagndstico precoce e como tratamento adjuvante para aqueles que necessitam de
uma reducgao adicional da PIO para além do alcangado com os colirios (GARG;
GAZZARD, 2018).

Gazzard et al. realizaram um estudo multicéntrico, randomizado e controlado,
comparando o tratamento inicial com SLT e o uso de colirios para tratamento de
primeira linha de hipertensdo ocular e glaucoma, chamado Laser em glaucoma e

Hipertensdo Ocular (LiGHT trial). Os autores concluiram que o SLT possui eficacia
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semelhante quando comparado ao uso de colirio ao longo de 3 anos, e ambos
possuem reduc¢ao semelhando da PIO (GAZZARD et al., 2019). Porém, a campimetria
visual daqueles pacientes tratados com medicamentos apresenta progressao mais
rapida do que a daquele grupo de pacientes tratados com SLT (WRIGHT et al., 2020).

Através deste estudo de 3 anos da LiGHT trial, foram atualizadas as diretrizes
internacionais para o tratamento do glaucoma (Sociedade Europeia do Glaucoma,
Academia Americana de Oftalmologia e Instituto Nacional de Exceléncia em Saude e
Cuidados do Reino Unido), onde agora incluem o SLT como tratamento incial para
GPAA (GAZZARD; KONSTANTAKOPOULOU; GARWAY-HEATH, 2022).

O estudo da LiGHT trial esticou sua pesquisa por mais 3 anos. Foi observado
que, apos esses 6 anos de tratamento, houve taxas estatisticamente significativas
mais baixas de progressdo e menor indice de pacientes submetidos a cirurgia de
glaucoma que foram inicialmente tratados com SLT (GAZZARD;
KONSTANTAKOPOULOU; GARWAY-HEATH, 2022).

Em dois trabalhos distintos, realizados por Stein et al. e Ordoéfiez et al., em que
se comparou o uso de laser SLT com o de colirios analogos de prostaglandina,
concluiu-se que o laser SLT € um procedimento que demanda menos despesas e
apresenta resultados mais eficazes (ORDONEZ et al., 2019; STEIN et al., 2012).

Pahlitzsch et al., apds realizarem um estudo comparando o resultado do SLT
versus cirurgias micro-invasivas do glaucoma (MIGS) pelo dispositivo de iStent inject,
concluiram que nao ha diferencgas significativas na reducéo da PIO entre os grupos,
porém os pacientes submetidos ao SLT apresentaram redu¢ao maior do numero de
colirios (PAHLITZSCH et al., 2021).

Um estudo realizado no Reino Unido evidenciou que os olhos submetidos ao
SLT responderam bem ao tratamento inicialmente (70% de sucesso até os 6 meses);
contudo, foi observada uma falha no tratamento ao longo de 2 anos (27% de sucesso
nos 24 meses), seja por aumento da PIO, por aumento do numero de colirios ou por
necessidade de realizagao de procedimento posterior (KHAWAJA et al., 2020).

Guedes et al. observaram através de um estudo que, do ponto de vista do
Sistema Unico de Satude — SUS, tanto o laser primario, quanto os medicamentos sdo
custo-efetivos; assim, ambas geram ganhos na qualidade de vida. Verificaram ainda
gue, nos pacientes com glaucoma moderado, os tratamentos com medicamento, laser
ou cirurgia sao econémicos, porém os dois ultimos apresentaram melhor perfil de

custo-efetividade, enquanto os medicamentos se mostraram com custos mais
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elevados. Por fim, conclui-se que, para o glaucoma precoce, o laser proporcionou a
melhor relagdo custo-efetividade quando comparado com os medicamentos
(GUEDES; GUEDES; MELLO GOMES et al., 2016).

2.3.3 Tratamento Cirurgico do Glaucoma

Devido ao risco elevado de cegueira, caso o tratamento clinico ndo alcance
sucesso, € necessario entao estipular outro tipo de tratamento, como laser ou cirurgia.
O objetivo do tratamento cirurgico é o controle da PIO; com isso, ha uma estabilizagao
da doenga e reducdo do risco de cegueira, porém ele ndo tem funcédo de curar o
paciente do glaucoma (GUEDES et al., 2016).

O tratamento cirurgico do GPAA é eficaz para prevenir a cegueira e se baseia
em realizar a drenagem do humor aquoso. A técnica cirurgica de escolha desde o final
da década de 60 é a trabeculectomia (TREC) (MEDEIROS et al., 2002; MIGDAL et
al., 1994).

Embora existam alguns tipos de cirurgias para o glaucoma, a escolha da
técnica vai depender do estagio do glaucoma, assim como do tipo. A técnica mais
antiga e mais usada atualmente é a TREC, porém existem também a esclerectomia
profunda nao penetrante (EPNP), os implantes de drenagem e as MIGS.

A TREC, que realiza um caminho alternativo para o escoamento do humor
aquoso, possui indicagdo quando o tratamento tdpico ou o laser ndo sao suficientes
para controlar o glaucoma (GEDDE et al., 2021). Quando nao se associa uso de
antifibréticos a cirurgia TREC, a taxa de falha no procedimento chega a 30% em
pacientes afro-americanos e 20% em caucasianos, em um periodo de 10 anos
(GAASTERLAND et al., 2004).

Gutemberg et al. realizaram um estudo retrospectivo em que analisaram 43
prontuarios de pacientes do servico de oftalmologia da Faculdade de Medicina do
ABC, observando as principais complicagdes da TREC: vazamento da bolha (36,6%),
hipotonia (22,5%), descolamento coroideano (19,3%) e atalamia (9,67%)
(GUTEMBERG et al., 2010).

Ja a EPNP realiza um flap escleral profundo, com intuito de expor o canal de
Schlemm e a malha trabecular; assim, havera um fluxo do humor aquoso através da
fistula realizada entre o canal de Schlemm e espaco subconjuntival. Esse
procedimento, por exigir alto nivel de aprendizado e experiéncia, nao é adotado como
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de primeira escolha na indicagdo cirurgica, apesar de apresentar melhor perfil de
segurancga e redugdo da PIO equivalente a TREC (MARQUES et al., 2017).

A EPNP ¢ indicada nos glaucomas de angulo aberto e contraindicada em
glaucomas de angulo estreito ou fechado e glaucomas congénitos. A vantagem que a
cirurgia EPNP apresenta € de prevenir algumas complicagdes apresentadas na
TREC, como camara rasa, hifema e descolamento de coroide (PALETTA GUEDES et
al., 2009).

O implante de drenagem é um tubo ligado a um prato episcleral posterior que
visa criar uma comunicagdo entre a camara anterior e o espaco subtenoniano. E
indicado em glaucoma descontrolado, mesmo com TREC prévia; glaucoma
secundario em que a TREC é ineficaz; cicatriz conjuntival grave que impe¢a uma boa
dissecgéo da conjuntiva; e glaucoma congénito, quando outros tratamentos obtiveram
falha (MORENO et al., 2009).

Esses implantes possuem complicagdes pods-operatorias, que estdo na sua
maioria em intima relacdo com a reducgao excessiva da PIO, por exemplo, camara
anterior rasa, atalamia e descolamento de coroide. Porém, outras complicacdes que
nao estio relacionadas com a reducao da PIO podem ocorrer, como erosio do tubo,
obstrucao do 6stio do tubo, alteracdes corneais, extrusao do implante e endoftalmite
(HIGA et al., 2004).

Ja as MIGS (termo que vem do inglés micro-invasive glaucoma surgery) visam
melhorar a seguranga e previsibilidade do tratamento. Em relagcdo a TREC, elas sao
menos traumaticas e proporcionam uma recuperagdo visual mais rapida. Sao
indicadas para os glaucomas de angulo aberto primario ou secundario; mas
contraindicadas nos glaucomas de angulo estreito, fechado e glaucoma neovascular
(GUEDES et al., 2019).

As MIGS sao classificadas de acordo com seu mecanismo de agao:

1) MIGS trabeculares - atuam diretamente na malha trabecular, seja realizando
sua retirada ou abertura parcial / total, seja implantando dispositivos de by-
pass trabecular (iStent, iStent inject, Hydrus).

2) MIGS supracoroidianos - criam uma via de drenagem supracoroidiana.

3) MIGS subconjuntivais - criam uma via de drenagem subconjuntival.

Atualmente, s6 estdo aprovadas para uso as MIGS trabeculares. A aprovacgao
para seu uso no Brasil em maio de 2017.
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E de fundamental importancia a realizagdo de estudos clinicos e de economia
da saude para avaliar o real beneficio dessa nova tecnologia para o sistema de saude

brasileiro.

2.4 CUSTOS EM SAUDE

Como consequéncia do aumento da expectativa de vida da populacao
brasileira, a prevaléncia do GPAA tende a se elevar significativamente; com isso,
havera aumento de seu impacto econémico sobre os gastos dos pacientes, dos
sistemas de saude e da sociedade como um todo (GUEDES; GUEDES, 2008).

O atraso no diagndstico e um tratamento inadequado geram um agravo do
glaucoma e possiveis danos irreversiveis (KASS et al., 2002). Assim, quanto mais
avancado o glaucoma se apresenta, mais gastos ele demanda: essa teoria ja foi
evidenciada tanto na literatura mundial quanto na brasileira (GUEDES et al., 2011).

Para se obter um planejamento e a alocagdo dos recursos destinados a
saude, € preciso conhecer os custos relacionados ao GPAA (GUEDES; GUEDES;
CHAOUBAH, 2016).

O SUS, um dos maiores sistemas nacionais de saude do mundo (MACINKO
et al., 2017), apresenta suporte ao tratamento do glaucoma, porém ha escassez de
financiamento publico e ma alocagao de recursos (MASSUDA et al., 2018).

Os estudos econdmicos em saude sdo uma opgao para realizar as tomadas
de decisbes perante os novos tratamentos e diagnosticos, que apresentam custos
cada vez mais crescentes na area da saude, devido a escassez de recursos
(FREITAS, 2019).

Segundo Vianna e Caetano (2001), as avaliagcbes tecnoldgicas em saude
(ATS) se destacam dentre os estudos econémicos em saude devido a sua agilidade
na implementacao e difusdo de inovacgdes tecnoldgicas, além de alta variabilidade

clinica e incongruidade entre as tecnologias novas e as ja implementadas.
2.4.1 Tipos de Analises Econémicas em Saude
Tendo inicio em 1960, a ATS surgiu para complementar as tomadas de

decisdes e assim proporcionar um retorno dos investimentos (RUSSELL et al., 1996).
As ATS estao ganhando cada vez mais espaco para auxiliar na tomada de
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decisdo e se constituem como um instrumento importante dos programas de avaliagéo
de tecnologia em saude internacionalmente (DRUMMOND et al., 2008).

A ATS surgiu para auxiliar nos custos e beneficios, atuando como suporte
para o processo politico de decisdo; assim, a informacao oriunda desse processo &
de extrema importancia para definir as prioridades (LOURENGCO; SILVA, 2008).

Os estudos de avaliacdo econdmica podem ser classificados em quatro tipos,
de acordo com a maneira como sao mensurados seus desfechos: custo-minimizagao,
custo-efetividade, custo-utilidade e custo-beneficio (VIANNA et al., 2009).

Dentre os estudos de avaliacdo econbmica existentes, o estudo de custo-
efetividade possuem grande relevancia, por avaliarem no mesmo periodo de tempo
os custos e a efetividade da intervencao em saude. A efetividade quando medida em
qualidade de vida (QALY: Quality-adjusted Life Years), o estudo passa a se chamar
custo-utilidade (MINISTERIO DA SAUDE, 2014).

Além dissso, os estudos de custo-efetividade comparam os custos do
tratamento (em unidades monetarias) com os desfechos clinicos, possibilitando uma
avaliagao tanto em nivel individual como coletivo (RUSSELL et al., 1996). Ja o custo-
beneficio, compara os custos de um produto com outros (DOSHI; SINGH, 2007;
FINKLER, 1992)..

Foram criadas as Normas Consolidadas de Relatérios de Avaliagao
Econémica em Saude (CHEERS), com intuito de melhorar o relato de avaliagbes
econdmicas em saude através de uma lista de verificagdo, padronizando assim a
qualidade da pesquisa (HUSEREAU et al., 2013).

O Quadro 1 destaca de forma esquematizada as caracteristicas dos principais

estudos de avaliagédo em saude.
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Quadro 1 - Estudos de avaliagao econébmica em saude

Tipo de Desfecho em Vantagem Desvantagem
estudo saude
Custo- Desfechos sao Praticidade, ja que se Limitacao na
Minimizacao equivalentes mensura apenas 0s aplicabilidade
custos
Custo- Unidades naturais Comparagao dos
Efetividade (anos de vidas Desfechos concretos estudos restrita a
ganhos, numero de desfechos
vidas salvas) unidimensionais
Custo- Aborda efeitos na Necessita validagao dos
Utilidade Utilidade mortalidade e na instrumentos para
morbidade mensuracao da utilidade
Custo- Monetario Facilita comparacao de |Dificuldade em mensurar
Beneficio varios estudos os valores monetarios

Fonte: A autora, 2022.

Os custos e os efeitos em saude podem ndo acontecer ao mesmo tempo,
sendo entao necessario converté-los a valores presentes. Para isso, utiliza-se a taxa
de desconto. Nos EUA, essa taxa € de 3% ao ano, enquanto no Brasil € de 5% ao ano
(FREITAS, 2019).

2.4.2 Tipos de Custos

Existem hoje trés tipos de custos em saude: diretos, indiretos e intangiveis
(SILVA et al., 2016).

O glaucoma é responsavel por custos crescentes, tanto pelos custos diretos
médicos e custos diretos ndo médicos, quanto pelos custos indiretos (perda da
capacidade produtiva e incapacidade para o trabalho) (FREITAS, 2019).

Os custos diretos estao relacionados ao tratamento, diagndstico, recuperacao
e reabilitacado, e se dividem em custos diretos médicos e ndo médicos. Os custos
diretos médicos estdo voltados aos gastos com exames e procedimentos
diagnosticos, além de consultas, internagdes e outros. Ja os custos diretos nao
medicos sdo aqueles relacionados com transporte e locomogao para o tratamento e

diagndstico; com dietas especiais, dentre outros (IUNES, 1997).
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Ja os custos indiretos referem-se as consequéncias oriundas de doenca ou
problema de saude, por exemplo, perda de producio e de produtividade causadas
pela limitagéo fisica (IUNES, 1997).

Ja os custos intangiveis estdo relacionados as mudangas na qualidade de
vida e as consequéncias da doenga (dor e sofrimento, por exemplo). Por depender
exclusivamente da percepcao do individuo com sua proépria condicdo de saude, este
tipo de custo apresenta limitagdo ( OLIVEIRA et al., 2014).

Realizar um planejamento envolvendo analise dos custos relacionados ao
glaucoma através de informagdes atualizadas e progndsticos adequados para o futuro
€ necessario, pois 0 glaucoma é uma doenga que pode atingir uma populagao
economicamente ativa, gerando assim um impacto financeiro (GUEDES et al., 2008).

O Quadro 2, a seguir, discrimina os tipos de estudo com suas relagoes.

Quadro 2 - Custos em Saude

Custos em Saude O que representam

Exames, Procedimentos diagndsticos, Consultas,

Custo Direto Médico Internagbes, Medicamentos, Cirurgias

Dietas especiais, Transporte e locomogé&o para

Custo Direto N&o Medico tratamento, Reabilitacédo

Perda de dias nao trabalhados, Perda de

Custo Indireto producao e produtividade

Custo Intangivel Dor, Sofrimento, Queda na qualidade de vida

Fonte: A autora, 2022.

2.4.3 Modelos de Decisao nas Analises Econdmicas em Satlde

Modelos de decisao buscam representar o que ha de complexo no mundo de
forma mais clara; assim sendo, sempre sera uma representagcao simplificada da
realidade (SOAREZ et al., 2014).

Sao também indicados para agrupar informacdes essenciais ao processo

decisorio, principalmente quando essas informagdes possuem estimativas de longo
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prazo, comparagdes indiretas e avaliagbes do impacto orgcamentario do
gerenciamento de uma estratégia de intervengdo (BUXTON et al., 1997).

Existem muitos tipos de modelos com intuito de estimar o impacto de
incorporagao de novas tecnologias em saude, como: arvore de decisdo, modelo de
Markov, microssimulagdo, modelo de analise de eventos discretos e modelos
dinamicos (SOAREZ et al., 2014).

No caso do glaucoma, que € uma doenga crdnica e possui custos recorrentes,
os modelos de decisdo mais adequados sdo: Modelo de Markov e Modelo de Analise
de Eventos Discretos. J&4 os modelos em Arvores de Decisdo sdo utilizados para
doencas agudas (FREITAS, 2019).

O modelo de Markov é utilizado em doencgas que possuem eventos repetidos
ao longo do tempo (SOAREZ et al., 2014). E o mais indicado para avaliar doengas
cronicas que apresentem mudangas ao longo do tratamento e do progndstico
(SANCHO, 2008). Além disso, é utilizado para transcrever o percurso realizado por
um individuo através de finitos estados de saude e assim, acumula as consequéncias
que surgem ao longo da evolugao da doenca, transcrito como anos de vida salvos,
QALY e custos (VIANNA et al., 2009).

Esse modelo possui uma caracteristica denominada “sem memdria”, o que
gera limitagdes em seu uso. Esta caracteristica parte do principio de que uma vez que
o paciente muda de um estado para outro, o modelo de Markov perde a memdria e 0
tempo permanecido com relacdo ao estado anterior (SOAREZ et al., 2014).

Ja o modelo arvore de decisao representa estratégias de decisdo e possui
componentes de um problema de decisao, como a sequéncia de eventos, a escolha
do modelo, as probabilidades de cada evento e o desfecho final de cada percurso
(MINISTERIO DA SAUDE, 2008). Em sua estrutura, possui nés (né de decisdo, né de
chance e né terminal), ramos e desfechos. O n6 de decisdo € representado por um
quadrado, indicando a decisao principal a ser considerada.; em seguida, aparece o nod
de chance, representado por um circulo, e descreve os eventos subsequentes; por
fim, surge o noé terminal, representado por um tridngulo, indicando o desfecho em
satde (SOAREZ et al., 2014).

O modelo de analise de eventos discretos € util nos casos em que os estados
de saude se alteram ao longo do tempo de forma discreta, assim sdo mais flexiveis

que o modelo de Markov. Representa situagdes complexas como agudizagao de um
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processo, surgimento de uma nova situagéo clinica e até mesmo descontrole de
uma patologia (BARRIOS, SERRANO, et al., 2008).

2.5 ANALISE DE CUSTOS RELACIONADOS AO GPAA

2.5.1 Custos Relacionados a Identificagcao de Casos de Glaucoma (Triagem e

Diagnéstico)

Por ser uma doenga assintomatica, por haver uma morbidade significativa e
pelo fato de o tratamento retardar a progresséo da perda visual, o GPAA é uma
doenca ideal de se detectar através de rastreamento. Sua triagem néo é rentavel, mas
é util e econdmica quando direcionada a populacdes com alto risco de desenvolver
glaucoma (idosos, histéria familiar, raca) (GEDDE et al., 2021).

Hoje, existem muitos testes para detectar o glaucoma, porém nenhum deles
foi identificado como teste de triagem definitivo para o glaucoma, cuja triagem consiste
em avaliar mudancas estruturais no nervo optico, perda funcional da visdo pela
campimetria computadorizada e avaliagdo da PIO (BURR et al., 2007).

Hernandez et al. estudaram o custo da triagem de acordo com a idade e
concluiram que, a medida que a idade e a prevaléncia aumentam, ela se torna mais
rentavel (HERNANDEZ et al., 2008).

Em um estudo realizado por Doshi e Singh (2007), concluiu-se que € mais
custo-efetivo tratar os pacientes com risco alto e moderado de desenvolver glaucoma,
do ponto de vista econdémico.

Segundo Burr et al. (2007), a triagem da populagdo para glaucoma nao é
custo-efetiva, pois apresenta alto custo e baixa prevaléncia na populagao; porém,
quando realizada em grupos considerados de alto risco, a triagem passa a ser custo-
efetiva.

Baseado nos estudos do Ocular Hypertensive Treatment Study (OHTS),
Medeiros et al. (2005) criaram uma calculadora de risco para glaucoma, a qual estima
o risco de desenvolver glaucoma em 5 anos, com base naidade, na PIO, na espessura
corneana central, na avaliacdo do nervo Optico, no indice Pattern Standard
Deviation (PSD) da compimetria computadorizada e na presencga de Diabetes Mellitus.

Devido ao aumento da expectativa de vida, espera-se que o numero de casos
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de glaucoma também aumente (RESNIKOFF, 2004), gerando um crescimento
econdmico significativo. Assim, controlar os custos de utilizagdo dos recursos e do
tratamento do glaucoma é imprescindivel para mensurar esse aumento nos recursos
direcionados a saude (FREITAS, 2019).

Os paises desenvolvidos possuem uma maior despesa econémica com 0
GPAA, uma vez que, pelo fato de seus habitantes possuirem expectativa de vida mais
longa, consequentemente sua populagédo é mais idosa .

O diagndstico do glaucoma geralmente ocorre de maneira tardia, quando ja
existe lesdo da visdo do paciente e o tratamento e controle ja possui custo elevado.
Pode-se dizer que quanto maior a gravidade do glaucoma, maiores serao os custos
gerados (SCHMIER et al., 2007).

Pesquisadores dos EUA concluiram que o diagndstico e tratamento do GPAA
em consulta de rotina com oftalmologista é custo-efetivo para os padrbes americanos
(REIN et al., 2009).

2.5.2 Custos Relacionados ao Tratamento

O tratamento do glaucoma deve ser realizado de forma individualizada para
alcancar o aspecto educacional e socioecondmico de cada paciente, pois isso implica
custos para a sociedade (NAYAK et al., 2015).

Os custos relacionados ao tratamento do GPAA impactam na economia da
sociedade e da saude publica, portanto o seu estudo auxilia a formulagéo de politicas
de saude e, consequentemente, proporciona uma melhoria para a economia publica
e da sociedade (REAL et al., 2020).

Como consequéncia do envelhecimento da populagao, observa-se uma maior
incidéncia de casos de glaucoma, assim, havera necessidade de um planejamento
custo-efetivo de recursos em seu tratamento e controle. Existem evidéncias de que
ao se realizar um diagndstico e um tratamento precoces, a qualidade de vida do

paciente melhora e, consequentemente, os custos diminuem (DOSHI; SINGH, 2007).

a) No mundo

Em um estudo realizado na Argentina, Real et al. (2020) concluiram que o
tratamento farmacoldgico do glaucoma representa o principal custo direto, chegando
entre 55% e 61% em todos os estagios da doenga (REAL et al., 2020).
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Stein et al. (2012) compararam a relagdo de custo-efetividade entre colirio
(Prostaglandina) e SLT no tratamento de pacientes com GPAA recém-diagnosticado.
Concluiram que o uso da prostaglandina € mais econdmico, porém, devido a adesao
do paciente ao tratamento (devido a custos, efeitos colaterais e uso correto), o
procedimento a laser de SLT passa a ser mais indicado.

Nos Estados Unidos, o Centers for Disease Control and Prevention estimou os
custos em 1,8 bilhdes de dolares em 2006 (REIN et al., 2006). Lee et al. (2006), em
estudo que comparava os custos diretos do tratamento do GPAA em seus diversos
estagios, concluiram que nos estagios iniciais o custo é de 623 ddlares, chegando a
2.511 délares por paciente nos mais avangados.

Pesquisadores avaliaram o custo médio de um paciente recém-diagnosticado
com glaucoma primario de angulo aberto inicial e concluiram que, em 2 anos de
tratamento, o custo médio chegou a 2.188 ddlares por paciente nos EUA e 1.972
dolares na Suécia (KOBELT-NGUYEN et al., 1998). Ja em um estudo realizado por
Lee et al. (2006), em que foi calculado o custo direto do GPAA em seus diversos
estagios, observou-se que o custo, que era de 623 ddlares nos estagios iniciais,
passou para 2.511 ddlares por paciente nos estagios mais avangados, em uma média
anual.

Traverso et al. (2005) concluiram em seu estudo que os custos diretos do
glaucoma, como visitas médicas e exames complementares, tendem a aumentar de
acordo com a gravidade da doencga. As visitas médicas passam de 2,9 por ano nos
casos iniciais para 3,7 por ano nos estagios avancados; ja em relagao aos exames
complementares, ndo ha alteragdo da campimetria visual nos diferentes estagios da
doencga (TRAVERSO et al., 2005).

b) No Brasil

Estudo realizado por Silva et al. (2002) no Hospital das Clinicas da
Universidade Estadual de Campinas em 2002 mostrou que o custo mensal do GPAA
com colirios foi de R$ 36,1, o que equivale a 15% da renda familiar da época.

Em outro estudo, que comparou os gastos (transporte, tempo diario gasto por
dia em cada conulta) de pacientes submetidos a cirurgia com os de pacientes que nao
foram submetidos ao procedimento, Pedroso et al. (1999) concluiram que o primeiro
grupo obteve uma média de R$ 677,94 e o segundo, R$ 393,54, representando 19%
e 11% respectivamente da renda média anual da época.
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Observa-se um gasto maior no primeiro ano em que o paciente é submetido
a cirurgia de forma precoce, porém nos anos seguintes esses valores caem, sendo
uma alternativa mais econdmica comparativamente ao tratamento clinico nos
pacientes com GPAA (AINSWORTH, 1991).

Em 2011, Freitas et al. (2019) realizaram um estudo sobre os custos n&o
meédicos diretos e indiretos relacionados ao GPAA e concluiram que estes sao
significativamente superiores aqueles. Um paciente com glaucoma intermediario gera

um custo de R$ 25.000,00 por ano de incapacidade e perda de produtividade .

2.6 TRATAMENTO DO GPAA NO AMBITO DO SISTEMA UNICO DE SAUDE (SUS)

A Saude Coletiva, através da promoc¢ao da saude, prevencao, tratamento e
reabilitagdo, promove o combate ao glaucoma (GUEDES, 2007).

O SUS possui uma politica publica de tratamento do glaucoma, a Politica
Nacional de Atencdo em Oftalmologia, responsavel pela criagdo dos Centros de
Referéncia para tratamento do glaucoma, que visam o atendimento, o
acompanhamento e o tratamento necessario para o paciente. Essa politica publica
vem avang¢ando cada vez mais (FREITAS, 2019).

Observa-se pelo DATASUS que o numero de pessoas cadastradas nesses
Centros de Referéncia é de cerca de 140.000 pacientes em 2020. Ao comparar esse
numero com o numero provavel de prevaléncia de glaucoma no Brasil, estima-se o
quanto ainda falta para realizar uma cobertura total de atendimentos (GUEDES,
2021).

O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) do glaucoma tem fungéo
de orientar os centros de referéncias sobre a terapia proposta, além de condutas de
diagndstico. Porém, o PCDT limita-se apenas ao tratamento clinico com colirios, nao
tendo como opc&o a terapia a laser e as cirurgias ( MINISTERIO DA SAUDE, 2018).

Devido a essa limitagdo do PCDT e com o intuito de ampliar a cobertura do
tratamento, visando um melhor controle da doenca e a economia recursos, o ideal
seria sua atualizacdo incluindo diretrizes para o uso de procedimentos a laser e das
cirurgias antiglaucomatosas (GUEDES, 2021).

Segundo Freitas et al. (2019), tanto o tratamento clinico como o tratamento
realizado a laser possuem um ganho significativo de qualidade de vida medido em
QALY. Esse ganho é de 1,03 QALYs para tratamento a laser e 2,13 QALYs para
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tratamento clinico, comparativamente a nao realizacdo de tratamento algum
(FREITAS, 2019).
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3 JUSTIFICATIVA

O glaucoma primario de angulo aberto quando nao controlado leva a uma
perda gradual da visdo, podendo o paciente chegar a cegueira irreversivel. O numero
de casos tende a aumentar com o envelhecimento da populagcdo mundial, com isso,
aumenta o seu impacto econdémico.

Por também afetar uma populagcdo economicamente ativa, pode ocasionar
custos elevados, assim sendo, € de suma importadncia estudos de analises de
estratégias para o tratamento do glaucoma, visando melhorar a qualidade de vida do
paciente. A qualidade de vida esta relacionada com a preservacao visual, efeitos
colaterais e numeros de instilagdes diarias dos colirios.

E de fundamental importancia a realizacéo de estudos clinicos e de economia
da saude para avaliar o custo ao se iniciar o tratamento do GPAA com estratégias néo

farmacolégicas no ambito do sistema publico brasileiro.
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4 OBJETIVO

4.1 GERAL

Avaliar o impacto econdmico de se iniciar o tratamento do GPAA com
estratégias nao farmacoldgicas no ambito dos centros de referéncia para o tratamento

do glaucoma no SUS.

4.2 ESPECIFICOS

i. Fazer uma revisdo atualizada dos custos relacionados ao tratamento do
glaucoma no Brasil.

ii.  Analisar a relagao custo-utilidade da estratégia ndo farmacolégica como
tratamento primario do GPAA, em relacdo ao tratamento inicial

farmacoldgico.
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5 METODOS

A populagao deste estudo é oriunda de uma coorte hipotética de pacientes aos
60 anos de idade, portadores de GPAA inicial, em tratamento nos centros de
referéncia do glaucoma no SUS. Segundo Hodapp et al., define-se o glaucoma como
a associacao de defeito campimétrico no campo visual com uma neuropatia optica
glaucomatosa, em que o estagio inicial possui indice MD (mean deviation) da
perimetria de Humphrey > -6 dB, o estagio moderado apresenta MD entre -6 dB e -12
dB, e, por fim, o estagio avangado com MD < -12 dB (HODAPP et al., 1993).

O horizonte de tempo da avaliacido € a expectativa de vida média para a
populagao brasileira, de acordo com a tdbua de vida do Instituo Brasileiro de Geografia
e Estatistica (IBGE).

O ambiente da pesquisa é o sistema publico brasileiro, no qual o tratamento
habitual do glaucoma inicial é prioritariamente realizado de forma farmacoldgica.

Portanto, as estratégias a serem estudadas sao:

Estratégia 1 (Referéncia — Terapia usual do SUS) — Uso de uma

medicacdo — duas medicagdes —» trés medicacbes —» TREC

Estratégia 2 (Alternativa 1) — SLT— SLT — iStent inject — uma

medicacdo — duas medica¢des —» trés medicacdes —» TREC

Estratégia 3 (Alternativa 3) — SLT — SLT — uma medicagdo —» duas

medicacdes —» trés medicacbes —» TREC

A estratégia de referéncia (estratégia 1) seguira o PCDT de glaucoma do SUS,
onde se inicia o tratamento com maleato de timolol 0,5% (primeira linha), caso haja
faléncia em atingir a PIO alvo, um medicamento de segunda linha — no caso o
cloridrato de dorzolamida 2% — € adicionado a estratégia; se, mesmo assim, a faléncia
persistir, uma terceira classe € associada, a prostaglandina (terceira linha). Se, apos
a associagao das trés linhas de medicamentos, a PIO ainda n&o alcancgar seu alvo, o
préximo passo é intervencao cirtrgica com TREC (MINISTERIO DA SAUDE, 2018).

As estratégias 2 e 3 possuem o mesmo inicio de tratamento, com laser (SLT)
em ambos os olhos no primeiro ano. Caso seja necessario, € permitido repetir o laser

mais uma vez. Ao se iniciar dessa maneira, busca-se melhorar a qualidade de vida do
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paciente, reduzindo o numero de medicamentos para glaucoma, seus custos e efeitos
colaterais (GAZZARD et al., 2019). O que difere as duas estratégias é a opgéo
terapéutica apos o SLT: a estratégia 2 propde tentativa cirurgica com dispositivo iStent
inject e, apds a falha dessas 3 etapas, seguem-se os passos da estratégia 1; ja de
acordo com a estratégia 3, logo apdés o segundo laser SLT, inicia-se com as
recomendacgdes da estratégia 1.

O Ministério da Saude define que, nos estudos de avaliacdo econémica, tem-
se a perspectiva dos custos através do SUS como financiador (pagador). Esses custos
sdo aqueles pagos aos prestadores de servigos e aos centros de referéncia para tratar
o glaucoma no SUS e incluem os custos diretos médicos (consultas, exames,
cirurgias). Os custos diretos ndo médicos e os custos indiretos ndo foram incluidos
(GUEDES et al., 2016). Os custos tiveram desconto de 5%, conforme recomendado
pelo Ministério da Saude brasileiro (MINISTERIO DA SAUDE, 2014).

Os custos das intervengdes foram extraidos do Sistema de Gerenciamento da
Tabela de Procedimentos (SIGTAP) do SUS ( MINISTERIO DA SAUDE, 2022) e foram
obtidos de acordo com os parametros dos Centros de Referéncia de Glaucoma do
SUS (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2011).

Em relacdo a efetividade das intervengoes, sua medigao foi realizada através
do QALY (quality-adjusted life-year), em que a preferéncia do paciente por diferentes
estados de saude € a base para medir a qualidade de vida. Onde o método Time
Trade Off foi utilizado para extrair estes valores através de entrevistas com pacientes
portadores de glaucoma. Seguiram-se os valores de utilidade para um grupo
especifico de pacientes brasileiros com GPAA sugeridos por Guedes et al (2014).

Através da tabela de procedimentos e honorarios médicos do SUS, foram
extraidos os custos das intervencdes (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2022). Ja
as frequéncias dos exames assim como das visitas médicas seguiram o que é
estabelecido para os Centros de Referéncia de Glaucoma do SUS. O valor dos
medicamentos seguiu-se o0 que o SUS paga aos Centros de Referéncia (BRASIL.
MINISTERIO DA SAUDE, 2011). Os valores monetarios neste estudo estéo expressos
em reais (R$) e dizem respeito ao ano de 2022.

O modelo desenvolvido para a analise de custo-utilidade foi o de Markov, o qual
apresenta os estagios: 1 Glaucoma inicial, 2 Glaucoma moderado, 3 Glaucoma
avancado, 4 Cegueira e 5 Morte. O primeiro estagio é o de entrada no modelo (toda a
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coorte hipotética entra com 60 anos de idade) e o quinto estagio € o terminal (Figura

1).

Figura 1 - Modelo de Markov utilizado no estudo
Glaucoma

Inicial
Glaucoma
Moderado
Glaucoma
Avangado
C Cegueira

Fonte: A autora, 2022.

De acordo com as probabilidades de transicdo, a cada ano que passa, 0s
pacientes da coorte hipotética podem continuar no mesmo estagio ou progredir para
o estagio seguinte. Como o caminho a ser percorrido pelos pacientes que evoluiram
nao pode ser retornado a estagios anteriores, tampouco pular estagios, os pacientes
devem seguir o seguinte caminho: de glaucoma inicial para o moderado, de glaucoma
moderado para avangado, e de glaucoma avangado para cegueira. Os pacientes em
qualquer estagio de 1 a 4 podem evoluir para o estagio 5 (Morte) sem passar pelos
outros estagios, de acordo com a probabilidade anual de morte para a populagéo
brasileira (IBGE, 2022).
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O modelo de Markov foi o escolhido para esta pesquisa, com base nas
caracteristicas da patologia em estudo, por ser uma doenga crénica e com custos
recorrentes e crescentes.

Através da literatura foi retirada para cada alternativa, as probabilidades de
transicéo realizada entre os estagios. Estas que sao fixas, ou seja, a cada evolugao
do modelo, as probabilidades de transi¢ao ndo sofrem ajuste.

Utilizou-se no estudo a razdo de custo-utilidade incremental (ICUR) como
medida de desfecho, na qual se evidencia o custo incremental por beneficio atingido
(R$/QALY).

O programa Microsoft Excel 2010 foi utilizado para a coleta de dados e o
software TreeAge Pro 2011 Health Care (Tree Age Software, Williamstown,
Massachusetts, EUA) para a analise de custo-utilidade.

Tal projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Juiz de Fora e aprovado no dia 08 de outubro de 2019, com o parecer
numero 3.629.848 (Anexo A).
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6 RESULTADOS

Os resultados e a discusséao referentes a esta dissertagcao estdo apresentados
no artigo “Custo-utilidade do tratamento primario ndo farmacoldgico do glaucoma de
angulo aberto”, publicado no peridédico Revista Brasileira de Oftalmologia, v. 28, p.
11, 2023. (Anexo B)
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INTRODUGAO

0 glaucoma ¢ cannderada wma doenca genetica e crbmica,
¢m que s observam mudangas estruturais no nervn Opneo
caconsequente perda decampo vinmal levando 3 cegueira
¥ Estudos imcentes sugterrm que o glaucoma zfeta cercade
¥ das pessaas acima de 40 anos e estima-te que, em 2040,
exustam 14 & mithdes de pessaas com glaucama * ¥

Alguns estudos de prevalfncia estiman que o glao-
cazna priendno de dnglilo aberto {GPAA} sofrerd sumenm
de 50w e todo o munda, indo de €27 milhdes, em 2020,
para 798 mithdes, #m 2040, de ascordo com a sdade *

De acoedo com o Frotocolo Clinko ¢ Diretrizes
Terapéubras, o tratameato usual do glascoma nicial ¢
realizmda poe mewo de coliros antiglascomatows, porém
alguny estudas mastram a possbilidade de se miciar tal
tratamento com 3 trabeculoplastia a {oser (SLT, {solectay
laner roheculoptasy | O tratamento clinico, além dos efei-
tox colaterain, gera alto CUD pata o) pRcxmtes ¢ o s3tema
de satide. Aszim, codavex mats, a mdiacande terapiarndo
farmacalégicas, como a SLT ou até mesmo az cirurgias G-
trantey, vem serxio realizada de forma mais precoce *

D implante de dispositive trabecuiar {iStent imject®),
j aprovado paa uso nos centros de referéncia do glauoo-
ma, w3 melhorar 4 ssguranga e 3 previsibilidade do tra-
tamente. £ possivel realiz-lo de maneira custo-efetiva,
coma altemativa de segunda hnha de tratamento, apéa a
falha do primeiro medicamentn. ®

Ox custs elacionadas @o tratamento do GPAA im-
pactam na econamia da sociedade e da sadde publea, ¢
seq estedo auxila a formulacio de politcar de zaide e,
comequentemente, proporciona meelboria parn a scono-
ma pithlica ¢ da socsedade ™

Assim, o1 estudos econdmicos om sxide sdo uma op-
Ao para realzar as tamadas de decisées perante novag es-
trategian de tratamentos e dingndsticos, que apresemtam
custos cuda vez man crescentes na drea da @ade, devido
A pycansex de recummoy, ™ Dentre oz #studas de avaliagio
ecanimica existentes, o estudo de custo-efetvidade pos-
su: grande releviincia, por avaliar no mesmo periodo do
tempa oscustos ¢ a efetividade da intervengio em satdde
Aefrandade, quando medida em qualidade de vida (ano
de vida ajustado pela gualidsde, QALY, do inglés quality:
-admuted fife-year), o estdo passa 3 se chamar custo-uti-
lidade ™

0 abjetivo do presente estuda foi gvaliar o impacto
econdmiro de 3o imiciar o tratamento do GPAA com estra:
t#gias ndn farmacologicas no 3mbito dos centros de refe-
rénria para o tratamento do glascoms no Sistema (nco
de Sanide {SUS),

METODOS

A pogulagaa desie xtudo for oriunda de uma coone b
potetica de pacientey aos &) anas de idade, pottadares de
GPAA iniclal, em tratamento nos centros de referénna do
glaucoma na SUS. Defines26 glascoma compa associagda
de defrito campsmétticn no campn visoal com uma newre-
patia optica glaucozmatea), em que o estagio inicial possu
leufice MD {menn deviation) da permnetria de Humphrey
»6d8, o estigic modemdo presenta MD entre 648 o
-12d8, e, por fim, oestigio avangado cam MDD <-1xdB, e

Qambiente da peiquisa € o sistema de ide pablxo
beasileiro, noqual o tratamento habitusl do glascoma int-
cul ¢ pnontaramente realizado de forma farmaccidgeca.

Tem-se & perpectiva dos custos por meio do SUS
roma financuador [pagadoe), de acardo com as diretnzes
do Mimstério da Saide Exses cuttos siio agueles pagos
aot prestadares de servins ¢ qos centros de referéncia
para tratar o glaucoma au SUS ¢ tncluem s custos dinetos
medicos [consltas, exames e cirurgash. O custas diretos
niic médicos e o indiretos niio fozam inciuidos.

As altermativas que foram estudadas ¢ comparadas
nessp estuda ako descritzs o seguiz A estratégia de e
Feréncia, ou estratégis 1, sefuind o Protocalo Cinscs de
Diretrizes Terapéuticas {PCDT) de glaucoma do SUS, no
yual s# inicia o tratamento com maleato de fimaolol 0.4%
([primetra inhal; cazo haja faléncla em stingir a peessdo
intraocular P10} alve, um segundo medicamenta é adi-
rionado 3 sstratégas, o clondrato de dorzalamida 24 (se-
gunda linhal; se, mesma assm, o faléncia persistin; wina
terceira clamse ¢ associada, 3 prostaglanding (tercesra 1i-
nhsj, Se, apds 2 assoriacio das 11és linhas de medicamen-
tae. a PIO ainda nda alcancar =w alva, o priccime pasza ¢
intervencdo cinisgica com trabecuisctomis (TREC)

As estratépias 2 ¢ 3 possuem n mesmo acio de tra
tamento, com kser [SLT) em ambos ox albioa no primeito
ano Caso seja necessério. & permitido repetir o faser mars
uma vez. Ap 3¢ imcar desss maneina, busca-ze melhorar
a gualidade de vids do paviente, reduzindo o ndmero de
medicamentos para glaucoma, seur custos ¢ efeitos co-
laterazs. O que difere 2x duas emraiégias & 2 opglo tera-
plutxa apds a SIT: a extraréga 2 propoe uma tenranva
cinirgica com dispaxava iStent imect® e, 1o hoaver falha
dexsas trés etapas, seguem-se o passor da estratéga 1 i
de acordu com & estratégia 3. Jogo apda o segundo laver
51T, minam-se as recomendacdes da estratégia |

0 harizonte de tempa da avaliagio & a expectativ
va de vida media para 2 populacio brasileita, de acordo
rom a tibua de vida do Instituo Brasileiro de Geografia
e Estatistica |IBGE), 08 custos das intervengdes focam

. o e Ot SUS IR
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extraidos do Sistema de Gerenciamentio da Tabela de
Procedimentes (SIGTAP| do SUS™ ¢ obtidos de acor-
do com o2 parimetsas dot Centroa de Referéncia de
Glaucoma do SUS™

Em refacio i efetividade das intervengien. sux medi-
ac foi realizada por meia do QALY, em que a preferéncia
da paciente por diferentes estacdos de saude & a base parg
medir a qualidade de vida. Sequiram-se o5 valores de uti-
lsdade pura um grupo eapecifico de pacientes brasileim:
cam GPAA sugeridos por Paletta Guedes #t 21 Os va-
Intes monetirios neste =stude #3tho expresacs emn Rean
|R$| = dizem respesto 20 ano de 2002

0 modeio desenvelvido pata & sndlise de custo-uti-
Idade foi 0 de Markoy, o gqual spresenta os sxtagws: {1
glaucoma incial, (2] glaucoma moderada, (2] glaucoma
avangado, (4) cogueira e [5] morte. O primetro entigio é o
de entrada no madeln (roda a coonte hupotetica entra com
&0 ano de idade} ¢ o quinto é o termmmal. De 2cordo com
az probahilidades de mansicdo. a cada ano que passs, os
paciemtes da coorte hipotéta podem contnuar no mes-
mIa eSEARI0 ol prmpredic para 0 estdgio seguinte. Comn o
caminho a ser pereoendo pelos pacientes gue evoluiram
nido pode ser retornado & estigios anteriones, AmMpous
pular estaziog, os pacentes devemn séguir o seguinte ca-
munha: de glaucoma micial pazs 0 moderado. de glauco-
ma moderado para avangada, ¢ de glaucoma avangada
para cegueins. Ds pacientes em qualques estipo de ) ad
podem evaluir para o estagio 5 (morte) sem pesxar pelos
cutron extdgios, de scordo com a probsbdidade amual de
morte para a populagie brasileim *1 0 medelo de Markay
{21 o cacolhido pam esta pesquisa, com base nas saracte
risticas da patologia em estudo, por ser uma doenca crd-
nica e com cusios recarrentes o crrscenies

De acorde com o estudo EMGT (Exrly Mamifest
Glauroma Trial], cads 1mmHg de redugio da pressio
equivale 3 9.5¥% de redigdo da taxs de progressio do
campo visual **' Az probatnlidades de transicio da redu-
o da progressdo do campo visual foram baseadas na ca-
pacidade de reducia pressanca de coda extratégia, ¢ w50
for obtide de evadéncias da iteratura * 4

Utilizow-se no extudo a razio de custo-utildade n-
cremental (RCUI) como medida de desecho, na qual se
evidencia o custo incremental par heneficio atmgide [RS/
QALY). O3 cuatas e a efetzvidade tiverarn desconto de $2%,
ronforme necomendado pela Mintsréro da Sadde, ™

Para ax varidven com masior impacto no resultado,
o diagrama de Tomads o utilizado para testar 2 -
bustex do modelo, por mein da andlixe de senxibilidade
unwvarada

0 programa Micromdt Excel 2010 fos utilizado pars
a caleta de dadoy, ¢ o mftware TiseAge Pro 2011 Health
Care [Tree Age Software, Willamstown, Massachusetts
Estadas Urados) para a anslae de cuntc-utihidade

RESULTADOS

As tabelas £ 2 ¢ 1 mortram o1 pasimetros utifizados na
mnarucdo do madelo de Markay Os cusros assocados
a cada revurso medico stilizado no modeio de teferéncin
estio apesentaing na tahela 1. [ os custus de maita estd-
%0 evolutive do glascoma, de acordo com as extratégizs,
estio dispomibilizados na tabels 2. A tabela $ maostza o
valores de utihdsde para cada extado de ssade

Tabela 1. Recuros utllcados @ custos assocados utilzados
no madelo
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Tabela 3. Valoms utilidades paa cada &
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panto de vista econdmicy, estando dentzo da limiar de
custo-efetividade da GME
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de saizde. Quanty maiot a dade de entzada no modelo, pror
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entada no modelo mudaze de 60 para 40 anos, a RCUT
tessa estrarégia caina de RS14 174,50 para R50.926,40

Ao se realizar edt= estudo com base em um modelo
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Por fim, deve-se ter cuidado 20 se generalizanm os
rerultados deste estudo para pacientes com cutroa tipos
de glaucoma e aqueles que fzem tratamento em ambien-
te de sxiide suplementar o4 fora doacentros de referéncia
pata tratammento de glaucoma do SUS

CONCLUSAO

As estratégias ndo farmacologicas pars tzatamento pri-
mirio do glaucoma de dngulo sbecto na fase micial se
mostraam custo-efetivas scb g perspertiva do 5US em
um harzome da expectativa de vida da populagio.

An se lmicuar o tratamenta do glancoma pamdrio de
ngulo aberto imicial com traberuloplastia seletiva @ lusor,
hi um ganho de qualdade de vida ¢ yma redugio nos cus
tas futuzos e ndag o ao tratamento habitual com calirioy

0 uso do duspositivo trabecular apos a falba do faser
ger ganho ameda masor de qualidade de vida, ¢ 1o cuto,
apesar de maior, pode ser considerado custefetivosob a
perspectiva do SUS
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7 CONCLUSAO E CONSIDERAGOES FINAIS

Pb&de-se concluir com este trabalho que as estratégias ndo farmacologicas para
tratamento primario do glaucoma de angulo aberto na fase inicial se mostraram custo
efetivas sob a perspectiva do SUS em um horizonte da expectativa de vida da
populagao.

Ao se iniciar o tratamento do GPAA inicial com SLT, ha um ganho de qualidade
de vida e uma reducdo nos custos futuros em relagcdo ao tratamento habitual com
colirios.

O uso do dispositivo trabecular apos a falha do laser gera um ganho ainda maior
de qualidade de vida, e seu custo, apesar de maior, pode ser considerado custo-
efetivo sob a perspectiva do SUS.

Existem muitos estudos mostrando que o SLT é custo-efetivo, quando realizado
no inicio do diagndstico de GPAA, porém a literatura é escassa quando o assunto € a
realizacéo de cirurgia de implante micro-bypass trabecular iStent inject® apds a falha
do laser. Portanto, este estudo vem para preencher uma lacuna e mostrar, através de

um estudo de custo-utilidade, essa estratégia terapéutica.
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Apresentacao do Projeto:

Atualmente, estima-se que 65 milhdes de pessoas sao cegas em todo o mundo e uma adicional de 135
milhdes apresentam algum tipo de baixa visual. A grande maioria dos casos de cegueira esta presente nos
paises subdesenvolvidos ou em desenvolvimento. Previsdes atuais estimam que o nimero de pessoas
cegas sofrera um aumento significativo até 2030, basicamente, devido ao crescimento populacional mundial
e ao aumento do numero de pessoas acima dos 65 anos, principalmente nos palses em
desenvolvimento.Com a diminuigcdo da cegueira provocada por fatores externos, tais como tracoma,
xeroftalmia e oncocercose, as causas de cegueira relacionadas ao envelhecimento aumentaram, tendo
como principais as seguintes: catarata (responsavel por 47,8% dos casos de cegueira), glaucoma (12,3%),
degeneragdo macular relacionada a idade (8,7%),opacidades corneanas (5,1%) e retinopatia diabética
(4,8%). A cegueira provocada pela catarata & reversivel com o tratamento cirdrgico, assim como as
opacidades corneanas podem ser resolvidas com transplante de cérnea, no entanto a deficiéncia visual
provocada pelo glaucoma é irreversivel e a Unica maneira de se prevenir a cegueira € através de prevencao
secundaria, ou seja, diagndstico precoce e tratamento eficaz.

Este estudo ¢é retrospectivo longitudinal, no qual serdo avaliados os prontudrios de pacientes
acompanhados no Instituto de Olhos Paletta Guedes na cidade de Juiz de Fora— MG, no periodo de Maio de
2017 a Julho de 2019.0s dados de identificac@o dos pacientes serdo mascarados e cada paciente recebera
um numero de identificacdo. Os pesquisadores envolvidos na coleta do material
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se comprometem com o sigilo dos dados de identificacdo e dados clinicos de cada paciente.A pesquisa sera
feita de forma sistematica onde os dados coletados s#o pré determinados. Serao eles: dados demograficos
(sexo, idade, raca) e dados clinicos (tipo de glaucoma, estagio de glaucoma, tempo de evolugdo estimado
de doenca e de tratamento, qual o tratamento atual, tipo de cirurgia, cirurgia de catarata associada ou nao,
cirurgido, lateralidade [olho direito ou esquerdo], comorbidade ocular, co-morbidade sistémica, tempo de
cirurgia, intercorréncia durante a cirurgia, intercorréncia no pés operatério, tempo até a alta médica no pés-
operatdrio, pressao intraocular antes da cirurgia e depois a cada consulta no pés-operatério, tratamento
antiglaucomatoso adjuvante no pés-operatério). Como todas as cirurgias sao gravadas e arquivadas pelo
numero do prontuario eletrénico no Instituto de Olhos, os pesquisadores

irdo rever todas as cirurgias para avaliar o tempo cirdrgico e as possiveis intercorréncias que nao estejam
descritas no prontudario médico.

Objetivo da Pesquisa:

Os objetivos foram apresentados de forma clara e consistem nos seguintes;Objetivo Priméario:Avaliar a
efetividade, a seguranca e a eficacia comparativa das cirurgias micro invasivas para o glaucoma.
Objetivo Secundario:

Avaliar a eficacia e seguranga do dispositivo iStent® em relagdo aostratamentos convencionais; 2) Avaliar a
eficicia e seguranga do dispositivo iStent

Inject® em relagdo aos tratamentos convencionais; 3) Avaliar a eficacia e seguranca do dispositivo iStent®
em relacdo ao iStentinject®;4) Avaliar a eficicia e seguran¢a dos dispositivos iStent® e iStent
Inject®associados;5) Avaliar a eficacia e seguranga entre iStent Inject® associado ou ndo ao iStent®versus
cirurgia filtrante;6) Avaliar a relagdo de custo efetividade da incorporagéo do dispositivo para o Sistema
Unico de Satde (SUS) e para o a satde suplementar no Brasil.

Avaliacado dos Riscos e Beneficios:

Os riscos desse estudo podem ser classificados como minimos, visto que o mesmo é um estudo
retrospectivo se limitando a uma analise de prontuarios. Observa-se um risco de n&o observacgao por parte
dos pesquisadores do compromisso de confidencialidade e sigilo pelo qual os mesmos se comprometem a
manté-lo expressamente nos Termos de apresentagado obrigatérios. Em relacdo aos beneficios os
pesquisadores registram que nao ha evidéncia na literatura sobre os resultados destas novas tecnologias
para tratamento do glaucoma na populacao brasileira nem do impacto econdmico da incorporacdo deste
custo adicional do dispositivo para os sistemas de
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saude do Brasil, seja ele o publico (SUS) ou o da saude suplementar. Desta forma, é de fundamental
importancia a realizagao de estudos clinicos e de economia da saude para avaliar o real beneficio desta
nova tecnologia para o sistema de satde brasileiro

Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa:

Segundo nossa avaliagéo esse estudo atende aos principios de bioética de Beneficéncia e Justica pois
permite diminuir de forma preventiva o Indice de cegueira por causas evitaveis e ao mesmo tempo que
proporcionar uma maior equidade no Sistema Unico de Saude, proporcionando uma assimilagcdo dessa
técnica avaliada pelos pesquisadores no rol de procedimentos oferecidos pelo mesmo.

Consideracdes sobre os Termos de apresentagado obrigatéria:

A dispensa do Termo de Consentimento Livre esclarecido (TCLE),foi bem fundamentado e por esse motivo
aprovado por esse colegiado. Os demais termos se encontram em conformidade com a Resolugao
466/2012.

Recomendacdes:

Recomenda-se que ao final desse estudo seja enviado para esse CEP, um relatério final, que demonstre os
resultados do mesmo, para que possam constar dos anais do CEP da Santa Casa de Misericérdia de Juiz
de Fora.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Opina-se pela aprovacao desse protocolo visto que, 0 mesmo esta concernente com as normais éticas que
norteiam as pesquisas envolvendo seres humanos expressas na Resolucéo 466/2012 do Conselho Nacional
de Salde (CNS) , bem como com as premissas éticas de nossa Instituigao.
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Vocé respondeu em Ter, 07/03/2023 23:19

° Revista Brasileira de Oftalmologia <rbo@sboportal.org.br> o e
Para Vocd 7
Boa tarde

Prezada autora, com imensa satisfacio informo gue o artigo ' Custo-utilidade do tratamento primdrio nao farmacologico do glaucoma de angulo
aberto” serd publicado em nossa Revista no dia 15/3/2023 . Para fins de divulgacOes em redes sociais, solicitamos os instagrans de todos os autores.

O artigo estara disponivel no site | hitps/Avww rbolournal org/

Atenciosamente
Prof, Dr. Raul Nunes Galvarro Vianna
Editor Chefe - Revista Brasileira de Oftalmologia
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