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Resumo

Objetivo: Avaliar a relacio custo-efetividade dos andlogos das prostaglandinas para o
tratamento do glaucoma e da hipertensdo ocular no estado de Minas Gerais, Brasil.
Meétodos: Este estudo transversal avaliou o custo (preco maximo ao consumidor) das
diferentes apresentagdes dos andlogos de prostaglandinas (bimatoprosta, latanoprosta,
travoprosta) em relacdo a sua efetividade na redugdo da pressao intra-ocular. Para
cada uma das medicagdes, calculou-se o custo mensal,anual e em 5 anos para se obter
uma reducio percentual de 1% e 20% na pressdo intra-ocular (P1O), assim como o
custo mensal, anual e em 5 anos para se obter uma redu¢do de 1 mmHg e 8 mmHg a
partir da PIO inicial. Resultados: O custo mensal para se obter uma reducdo de 1% e
20% da PIO foi, respectivamente, de R$ 1,35 ¢ R$ 27,00 para a bimatoprosta 5 ml,
R$ 1,50 ¢ R$ 30,00 para a bimatoprosta 3 ml, R$ 1,53 ¢ R$ 30,60 para a travoprosta e
R$2,22 e R$ 44,40 para a latanoprosta. O custo mensal méximo para uma redugio de
1 e 8 mmHg da PIO foi, respectivamente, de R$ 6,01 ¢ R$ 48,08 para a bimatoprosta
5ml, de R$ 6,67 ¢ R$ 53,36 para a travoprosta, de R$ 6,70 e R$ 53,60 para a bimatoprosta
3mlede R$ 9,83 ¢ R$ 78,64 para a latanoprosta.Conclusao: A medica¢do mais custo-
efetividade foi a bimatoprosta,na apresentagdo de 5 ml. Aquela que se mostrou com a
mais baixa relacdo custo-efetividade foi a latanoprosta. A travoprosta e a bimatoprosta
na apresentacdo de 3 ml apresentaram resultados semelhantes, ficando em posi¢ao
intermedidria entre as demais.

Descritores: Glaucoma/quimioterapia; Pressdo intra-ocular/quimioterapia;
Prostaglandinas sintéticas/economia; Custos de medicamentos; Avaliacdo de custo-
efetividade; Custos e andlise de custos; Brasil
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INTRODUCAO

custo crescente da atencdo a saude tem se tor-

nado um problema preocupante de satde pu-

blica. Na oftalmologia, o glaucoma tem um
impacto financeiro significativo para o sistema de saud-
de, pois envolve uso cronico de medicamentos, procedi-
mentos cirtrgicos, consultas e exames complementares
freqiientes. Isto, sem levar em conta os custos indiretos,
os quais podem incluir: o gasto com o cuidador do defici-
ente visual e com a reabilitacio, a incapacidade para o
trabalho,etc .

Os medicamentos constituem uma importante
propor¢do dos custos diretos do glaucoma. Segundo
Rylander e Vold, o custo anual com medicamentos nos
EUA pode variar de 150,81 ddlares até 873,98 ddlares,
se o paciente mantiver o uso de somente uma medica-
¢ao.

Os principais tipos de estudo de custos economi-
cos em saude incluem: anélises de custo-minimizacao,
de custo-efetividade, de custo-utilidade e de custo-bene-
ficio “. Analises de custo-efetividade e custo-beneficio
sdo estudos econdmicos valiosos em satde. A andlise de
custo-beneficio avalia o custo de um produto ou de um
servigo em relacdo a outros “*. Por outro lado, a andlise
de custo-efetividade permite a comparacao dos custos
de um tratamento (em unidades monetarias) com os seus
resultados . Por isto, ela permite uma avaliacio tanto
em nivel individual quanto em nivel coletivo .

O objetivo do presente estudo € avaliar e compa-
rar arelacdo custo-efetividade do uso dos trés andlogos
de prostaglandinas disponiveis no mercado brasileiro
(especificamente em Minas Gerais) para tratamento do
glaucoma e da hipertensao ocular.

METODOS

Este estudo transversal de farmacoeconomia ava-
liou o prego mdximo ao consumidor, no més de abril de
2008, (aliquota do Imposto sobre Circulacao de Merca-
dorias e Servigos, ICMS, de 18% para estado de Minas
Gerais) das diferentes apresentacoes farmacoldgicas dos
anélogos de prostaglandinas disponiveis no mercado em
relacdo a sua eficacia descrita na literatura.

As medicacdes estudadas foram: bimatoprosta
0,03% (Lumigan®, Allergan, Inc. Irvine, CA, EUA, fras-
co de 3 ml), bimatoprosta 0,03% (Lumigan®, Allergan,
Inc. Irvine, CA, EUA, frasco de 5 ml), latanoprosta
0,005% (Xalatan®, Pfizer, Inc.,New York,NY,EUA, fras-
co de 2,5 ml) e travoprosta 0,004% (Travatan®, Alcon
Laboratories, Inc. Ft. Worth, TX, EUA, frasco de 2,5 ml).

O custo diario, mensal, anual e em 5 anos do uso
de cada medicacdo foi obtido por meio da divisdo do
custo (pre¢o maximo ao consumidor, obtido do Guia da
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Farmadcia, de abril de 2008) pela durag¢do em dias de
cada colirio. A duragdo foi calculada pela média de go-
tas em cada frasco, dividida pelo niimero de gotas neces-
sarias diariamente para o tratamento (1 gota para cada
olho tratado por dia).

A média do nimero de gotas de cada frasco foi
calculada a partir do cdlculo da média aritmética do
numero de gotas de cada frasco obtida de quatro estudos
prévios realizados no Brasil0 “”. O cdlculo do nimero
médio de gotas da apresentacdo de 5 ml da bimatoprosta
0,03% foi feito a partir do nimero médio de gotas na
apresentacdo de 3 ml por meio de proporcionalidade,
pois 0 mesmo néo tinha sido avaliado nos estudos cita-
dos anteriormente.

A eficdcia dos medicamentos estudados foi obti-
da na literatura em duas formas diferentes: porcenta-
gem de redugdo da pressdo intra-ocular (PIO) e magni-
tude (em mmHg) de reducao da P1O proposta pelo pro-
prio fabricante de cada medicagao.

A porcentagem média de reducio tensional de
cada medicacao foi extraida de uma meta-analise reali-
zada por Denis et al. *”, em que estes autores calcularam
uma eficdcia média dos trés andlogos de prostaglandinas
disponiveis. Os autores do presente estudo decidiram
utilizar esta mesma média, visto o rigor do célculo reali-
zado por aqueles autores.

A faixa de reducdo em mmHg da PIO foi obtida
do estudo de Frenkel et al. Neste estudo, os autores ex-
trafram da prépria bula do fabricante nos EUA o nivel
de redugdo pressorica obtida para cada medicagdo "’

Custo-efetividade foi definido na anélise como o
custo mensal, anual e em 5 anos para reduzir a PIO em
1% e 20%, assim como o custo mensal, anual e em 5
anos para reduzir a PIO em 1 mmHg e § mmHg. O valor
de 20% foi escolhido baseando-se no fato de que uma
reducdo de 20% seria capaz de prevenir a progressao
do hipertenso ocular e do glaucomatoso na maioria dos
pacientes "”. O valor de 8 mmHg foi escolhido por ser o
valor méximo alcancado pelos 3 medicamentos na re-
ducdo da PIO ",

REesuLTADOS

O numero médio de gotas de cada frasco pode ser
visto na Tabela 1.

O preco médximo ao consumidor para uma aliquota
de ICMS de 18% no més de abril de 2008 foi R$ 86,22
para a bimatoprosta de 3 ml, R$ 129,33 para a
bimatoprosta de 5 ml, R$ 105,93 para a latanoprosta e
R$ 79,75 para a travoprosta. A Tabela 2 indica o preco
maximo ao consumidor dos quatro medicamentos estu-
dados, bem como a duracido em dias do tratamento e o
custo mensal,anual e em 5 anos para cada um dos colirios.

A eficicia de cada medicamento em porcenta-
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Tabela 1
Numero médio de gotas de cada frasco do medicamento estudado
Estudos
Medicamentos 1 2 3 4
(Stillitano IG, (Stillitano IG, (Galvao-Neto P, (Galvao-Neto P, Média DP
etal. ‘) et al.) et al®) etal.’)
Latanoprosta 110,80 102,13 111,50 106,67 107,78 4,32
Travoprosta 102,62 100,80 103,17 103,66 102,56 1,25
Bimatoprosta 3ml 109,12 101,80 116,17 114,00 110,27 6,37
Bimatoprosta 5 ml* 181,87 169,67 193,62 190,00 184,43 12,91
*Calculo da bimatoprosta de 5 ml foi feito utilizando-se de proporcionalidade a partir do nimero de gotas no frasco de 3 ml; DP: Desvio-
Padrao
Tabela 2
Preco maximo ao consumidor, nimero de gotas em cada frasco, duragao de cada frasco e custo
mensal, anual e em 5 anos para cada medicacdo em estudo (Minas Gerais, abril de 2008)
Medicamentos PMC* N° de gotas Duracao Custo Custo Custo
(valor em reais) (ml) (dias)** mensal anual em 5 anos
Latanoprosta 2,5 ml 105,93 107,78 53,89 58,97 707,64 3538,21
Travoprosta 2,5 ml 79,75 102,56 51,28 46,66 559,87 2799,34
Bimatoprosta 3ml 86,22 110,27 55,14 46,91 562,97 2814,84
Bimatoprosta 5 ml 129,33 184,43 92,22 42,07 504,89 252447

* PMC: Preco Maximo ao Consumidor no més de abril de 2008 com aliquota de 18% de ICMS (estado de Minas Gerais);
** Duragdo de cada frasco, admitindo-se o uso de 2 gotas por dia, sem desperdicio e com fidelidade de 100%

gem e valores absolutos (mmHg) de reducdo da PIO
sdo mostradas na Tabela 3.

A analise de custo-efetividade de cada medica-
mento pode ser vista nas Tabelas 4 e 5 e nos Gréficos 1 e
2. O custo mensal para se obter uma redugfo de 1% na
PIO foi de R$ 2,22 para a latanoprosta, R$ 1,53 para a
travoprosta, R$ 1,50 para a bimatoprosta de 3 ml ¢ R$
1,35 para a bimatoprosta de 5 ml. Para uma reducéio
semelhante da PIO, o custo em 5 anos seria de R$ 133,12
para a latanoprosta, R$ 91,93 para a travoprosta, R$
90,07 para a bimatoprosta de 3 ml e R$ 80,78 para a
bimatoprosta de 5 ml. Segundo este critério,a droga mais
custo-efetiva seria a bimatoprosta de 5 ml, seguida pela
bimatoprosta de 3 ml, pela travoprosta e pela
latanoprosta.

O custo para uma reducdo de 1 e 8 mmHg da PIO
sofreu uma variacdo no cédlculo de acordo com a faixa
de redugdo pressérica em mmHg para cada medicacao
(bimatoprosta: 7 a 8 mmHg; latanoprosta: 6 a8 mmHg e
travoprosta: 7a 8 mmHg). Os valores (em reais) encon-
trados sao resultados da divisdao do custo (mensal, anual
e em 5 anos) pelos valores minimo e maximo da faixa
de redugio pressorica (em mmHg). O custo mensal para
reduzir 1 mmHg variou de R$ 7,37 a R$ 9,83 para a
latanoprosta, de R$ 5,83 aR$ 6,67 para a travoprosta, de

Tabela 3

Eficacia dos medicamentos estudados
obtida naliteratura

% de reducio Reducao da

Medicamentos da PIO* PIO (mmHg)**
Minimo Maximo
Latanoprosta 26,58% 6 8
Travoprosta 30,45% 7 8
Bimatoprosta de 3 ml  31,25% 7 8
Bimatoprosta de Sml  31,25% 7 8

* Porcentagem média de redugdo da PIO, segundo Denis et al."”;
*# Limites de redugdo da PIO (mmHg), segundo Frenkel et al."”;
PIO = Pressao intra-ocular

R$ 5,86 a R$ 6,70 para a bimatoprosta de 3 ml ¢ de R$
5,26 a R$ 6,01 para a bimatoprosta de 5 ml. Se
extrapolarmos estes valores a uma proje¢@o de 5 anos,
teremos os seguintes limites: de R$ 442,28 a R$ 589,70
para a latanoprosta, de R$ 349,92 a R$ 399,91 para a
travoprosta, de R$ 351, 85 a R$ 402,12 para a
bimatoprosta de 3 ml e de R$ 315, 56 a R$ 360, 64 para
a bimatoprosta de 5 ml. De acordo com este critério de
avaliag@o e comparacido, a medicagdo mais custo-efeti-
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prostaglandinas (Minas Gerais, abril de 2008)
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Tabela 4

Custo-efetividade dos analogos de prostaglandinas avaliando-se a porcentagem
meédia de reducgao pressorica (Minas Gerais, abril de 2008)

Reducio de 1% da PIO Reducao de 20% da PIO
Medicamentos Custo Custo Custo Custo Custo Custo
mensal anual em 5 anos mensal anual em 5 anos
Latanoprosta 2,22 26,62 133,12 44,37 532,46 2.662,31
Travoprosta 1,53 18,39 91,93 30,64 367,73 1.838,64
Bimatoprosta 3 ml 1,50 18,01 90,07 30,02 360,30 1.801,50
Bimatoprosta 5 ml 1,35 16,16 80,78 26,93 323,13 1.615,66

Cilculo utilizando o pregco méximo ao consumidor (abril 2008) e média de reducdo da pressdo intra-ocular (PIO) segundo Denis

et al. 19 )
Custo = Valores em reais;
PIO = Pressao intra-ocular

Tabela 5

Custo-efetividade dos analogos de prostaglandinas avaliando-se os limites de reducgao
da pressao intra-ocular (P1O) propostos por Frenkel et al. @ (Minas Gerais, abril de 2008)

Reducao de 1 mmHg da PIO Reducao de 8 mmHg da PIO

Medicamentos Custo Custo Custo Custo Custo Custo

mensal anual em 5 anos mensal anual em 5 anos
Latanoprosta 7,37 a** 88,46 a 44228 a 5897 a 707,64 a 3.538,21 a
(reducdo de 6 a 8 mmHg)* 9,83 117,94 589,70 78,64 943,52 4.717,60
Travoprosta 583 a 69,98 a 349,92 a 46,66 a 559,87 a 279934 a
(reducdo de 7 a 8 mmHg)* 6,67 79,98 399,91 53,36 639,84 3.199,28
Bimatoprosta de 3 ml 5,86 a 70,37 a 351,85 a 4691 a 562,97 a 2.81484 a
(reducdo de 7 a 8 mmHg)* 6,70 80,42 402,12 53,60 643,36 3.216,96
Bimatoprosta de 5 ml 5,26 a 63,11a 315,56 a 42,07 a 504,89 a 2.524.47 a
(reducdo de 7 a 8 mmHg)* 6,01 72,13 360,64 48,08 577,04 2.885,12

* Valores obtidos de Frenkel et al. @9;

** Variacdo do custo obtida através da divisdo do custo do colirio pela capacidade de redugdo pressorica;

Custo = Valores em reais
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va seria ainda a bimatoprosta de 5 ml. No entanto, no
segundo lugar estaria a travoprosta, seguida pela
bimatoprosta de 3 ml e por tltimo pela latanoprosta.

DiscussAo

O custo pode influenciar decisivamente na toma-
da de decisdes para o tratamento do glaucoma.Nos EUA,
os custos do tratamento do glaucoma tém uma estimati-
va de 2,5 bilhdes de ddlares por ano, com 1,9 bilhdes de
custos diretos e 0,6 bilhdes de custos indiretos “”. Os cus-
tos diretos do glaucoma representam um onus significa-
tivo no orcamento global da satde "*. Eles incluem, se-
gundo Doshi e Singh ¥, tratamento medicamentoso, ci-
rargico, consultas médicas, hospitalizacdes e exames
complementares. Em 2006, 0 Center for Disease Control
and Prevention estimou em 1,8 bilhdes de ddlares os
custos diretos com glaucoma em pacientes acima de 40
anos . Os custos das medicagdes antiglaucomatosas tém
estimativas que compreendem de 38 a 52% do total de
custos diretos "”. Estes custos sofrem influéncia direta
da duragdo de cada frasco (nimero de gotas por fras-
co)"”. Na presente investiga¢do, o nimero médio de go-
tas de cada frasco foi obtido de estudos prévios brasilei-
ros “”. Em anélise recente nos EUA, Rylander e Vold "
estimaram o custo anual para o paciente em uso cronico
de colirios. Os valores com o uso de uma tnica medica-
¢do variaram de 150,81 até 873,98 ddlares americanos
por ano. Isto sem levar em conta a necessidade de se
associar dois ou mais medicamentos em quase metade
dos pacientes .

O envelhecimento da popula¢do mundial e o con-
seqiiente aumento da prevaléncia do glaucoma reque-
rem uma alocagdo custo-efetiva de recursos no trata-
mento e no controle desta doenca . Além das tradicio-
nais avaliacOes de seguranga e eficdcia dos medicamen-
tos, a analise de custo-efetividade deveria ser considera-
da para auxiliar na tomada de decisdes individuais e
coletivas "”. Na avaliacdo da relacio entre o custo e a
efetividade verificar-se-ia, do ponto de vista pratico, qual
a droga mais adequada para o sistema de saide como
um todo, devendo, no entanto, o tratamento ser individu-
alizado para cada paciente.

No presente estudo,em ambas as anélises (redu-
cdo da pressdo em valores relativos ou absolutos) a me-
dicacdo mais custo-efetiva foi a bimatoprosta em frasco
de 5 ml. O volume do frasco maior faz com que o prego
por gota caia, tornando a medicacdo mais barata. Com a
finalidade de proporcionar uma melhora da relagio cus-
to-efetividade, todas as industrias farmacéuticas deveri-
am ser estimuladas a fazer apresentacdes com um volu-
me maior.

Em uma comparagdo direta entre as trés apre-
sentagdes mais comuns ¢ com volumes similares

285

(latanoprosta de 2,5 ml; travoprosta de 2,5 ml e
bimatoprosta de 3,0 ml), observa-se que a medicacao
mais custo-efetiva varia de acordo com o critério de re-
ducdo pressorica escolhido.

Se utilizarmos a redugdo pressérica em termos
percentuais, baseando-se na meta-anélise feita por Denis
etal."”, a droga mais custo-efetiva seria a bimatoprosta,
seguida da travoprosta e da latanoprosta. A diferenca
entre as duas primeiras foi muito pequena (1% de redu-
cdo da PIO/meés: 1,53 reais para a travoprosta e 1,50
reais para a bimatoprosta). J4 a latanoprosta tem a pior
relacdo custo-efetividade, apresentando uma diferenca
significativa em relacdo as demais. Esta diferenca pode
chegar a mais de 800 reais em acréscimo do custo em 5
anos, para uma reducdo de 20% da PIO inicial.

Se a andlise ¢ feita avaliando-se a reducgao
pressoérica em unidades (mmHg), a medicacdo mais cus-
to-efetiva passa a ser a travoprosta, seguida de perto
pela bimatoprosta de 3 ml e depois pela latanoprosta.
Mais uma vez, a diferenga entre as duas primeiras ¢ muito
pequena. O custo maximo para se reduzir | mmHg da
PIO por més seria de 6,67 reais para a travoprosta e de
6,70 reais para a bimatoprosta de 3 ml. O mesmo custo
para a latanoprosta seria muito maior (9,83 reais). Da
mesma forma, a diferen¢a em um horizonte de 5 anos se
torna bem mais evidente. A utilizacdo da latanoprosta
poderia gerar um custo adicional de quase 800 reais em
relacdo as outras duas prostaglandinas, para uma redu-
¢do de 8 mmHg em 5 anos.

Nos Estados Unidos, estudos semelhantes en-
contraram que a medicagdo mais custo-efetiva seria
a bimatoprosta, seguida da travoprosta e da
latanoprosta “"". A extrapolagdo e comparacdo dos re-
sultados ficam dificeis de serem feitas, pois as realidades
sdo diferentes (custo principalmente).

Pelo presente estudo, a relacdo custo-efetividade
sofre grande influéncia do volume do frasco. Quanto
maior o volume deste, mais custo-efetiva € a medicacao.
Ao se analisar as medicacdes com volumes similares,
observa-se que a travoprosta e a bimatoprosta tem uma
relacdo custo-efetividade bem semelhante. Por outro
lado, a latanoprosta foi, em todas as anélises, a medica-
¢do mais cara.

O estudo da relacdo custo-efetividade possui li-
mitacdes, pois avalia somente um aspecto do complexo
sistema para a escolha da melhor medica¢do do ponto
de vista individual. Outros fatores devem ser levados
em consideracgao, tais como: efeitos colaterais dos medi-
camentos, taxa de fidelidade, taxa de descontinuidade,
taxa de ndo respondedores, etc. Um estudo que poderia
ser importante ao avaliar, pelo menos parcialmente, a
qualidade de vida proporcionada pelo tratamento em
relacdo ao custo e a efetividade seria da relacgio custo-
utilidade das prostaglandinas.
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Os estudos de custo-efetividade s@o de grande
valia para o sistema publico de satde, pois podem auxi-
liar na tomada de decisdes sobre qual medicacdo padro-
nizar como primeira escolha em um centro de referén-
cia.Faz-se mister salientar que,isto ndo quer dizer que a
medicacdo mais custo-efetiva serd sempre a melhor. A
escolha deve ser sempre pautada em uma andlise por-
menorizada e individualizada de cada paciente. No caso
de ndo haver impedimento ou contra-indicacdo, dar-se-
ia preferéncia aquela mais custo-efetiva.

CONCLUSAO

A medicacdo mais custo-efetiva para o tratamen-
to do glaucoma e da hipertensdo ocular no estado de Mi-
nas Gerais, no Brasil, foi a bimatoprosta na apresentagao
de 5 ml. A latanoprosta foi a medicacdo com pior relagao
custo-efetividade. A bimatoprosta na apresentacdo de 3
ml e a travoprosta apresentaram resultados similares, fi-
cando em posicdo intermedidria entre as duas anteriores.

ABSTRACT

Purpose: Assess cost-effectiveness of glaucoma and/
or ocular hypertension medical therapy using
prostaglandin analogues in the state of Minas Gerais,
Brazil. Methods: This cross-sectional study evaluated
the cost (average wholesale price) of different
prostaglandin analogues (bimatoprost, latanoprost,
travoprost) in relation to its effectiveness in reducing
intra-ocular pressure. Monthly, annually and 5-year
cost to achieve 1% and 20% of IOP reduction was
calculated. Monthly, annually and 5-year cost to
reduce 1 mmHg and 8 mmHg from baseline [OP was
also calculated. Results: Monthly cost to achieve 1%
and 20% of IOP reduction was, respectively, RS 1.35
and R$ 27.00 for bimatoprost 5 ml, R$ 1.50 and R$
30.00 for bimatoprost 3 ml, R$ 1.53 and R$ 30.60 for
travoprost and R$ 2.22 and R$ 44.40 for latanoprost.
Monthly maximum cost to reduce baseline IOP 1
mmHg and 8 mmHg was, respectively, R$ 6.01 and
R$ 48.08 for bimatoprost 5 ml, R$ 6.67 and R$ 53.36
for travoprost, R$ 6.70 and R$ 53.60 for bimatoprost
3 ml and R$ 9.83 and R$ 78.64 for latanoprost.
Conclusion: Cost-effectiveness was better for
bimatoprost 5 ml. The medication, which had the worst
cost-effectiveness relationship, was latanoprost.
Travoprost and bimatoprost 3 ml showed similar and
intermediate results.

Keywords: Glaucoma/drug therapy; Intraocular
pressure/drug therapy, Prostaglandins, synthetic/
economics; Pharmacoeconomics; Drug costs; Cost-
effectiveness evaluation; Costs and cost analysis; Brazil
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