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RESUMO

A osteoporose, principalmente na pds-menopausa, apresenta alto impacto socioecondmico para o individuo e para a
sociedade. Existem varios medicamentos para sua prevengdo e tratamento; entretanto, observa-se ampla variagdo na
eficacia e nos custos relacionados. Diversas avaliagdes economicas tém sido conduzidas a fim de se avaliar as estratégias
mais eficientes. O objetivo desse trabalho foi conduzir uma reviséo sistematica das avaliacdes economicas realizadas
no Brasil e no mundo, enfocando o tratamento da osteoporose na pds-menopausa. Foi realizada uma busca de artigos
sobre avaliagdo economica de medicamentos para o tratamento da osteoporose na pds-menopausa, nas bases de dados
PubMed e LILACS. No geral, os bisfosfonatos foram as estratégias mais avaliadas e que resultaram em melhores re-
lagdes custo-efetividade incrementais. Terapia hormonal, suplementagao de célcio e vitamina D, ranelato de estroncio,
raloxifeno, teriparatida e denosumabe foram avaliados e apresentaram resultados variaveis dependendo da perspectiva
adotada, do pais ¢ das premissas assumidas para cada estudo. Néao foi possivel extrapolar nenhum dos resultados para
a populacdo brasileira, limitando sua utilizag@o pelos tomadores de decisdo.
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INTRODUCAO

A osteoporose implica em aumento do risco de fraturas. A
ocorréncia de fraturas leva a consequéncias para o individuo e
para a sociedade como um todo.! As mulheres, especialmente
apos os 50 anos, sao as mais vulneraveis a fraturas devido as
alteragdes hormonais da pds-menopausa, responsaveis pela
diminui¢do da massa 6ssea. O aumento da expectativa de
vida, que ocorre em muitas partes do mundo, evidencia que
as mulheres agora vivem mais de um terco de suas vidas apos
a menopausa, e que o nimero de mulheres na poés-menopausa
estd aumentando. No Brasil, por exemplo, em 1990, o nlimero
de mulheres com mais de 50 anos era de 10.345.440; 20 anos
depois, esse numero praticamente duplicou — e o nimero de

mulheres é 18,0% maior que o nimero de homens.? Essa ¢é
igualmente uma tendéncia em outros paises da América e da
Europa.' Considerando-se o envelhecimento populacional, o
aumento da expectativa de vida e a feminizagdo das idades
mais avancadas, torna-se grande o impacto socioecondmico
da osteoporose.

Segundo o Latin American Vertebral Osteoporosis Study
(LAVOS), estudo de base populacional, a prevaléncia de fratu-
ras vertebrais radiograficas em mulheres nos paises da América
Latina ¢ de 11,18% (IC: 9,23—13,4).> Em estudo conduzido
no Brasil, The Brazilian Osteoporosis Study (BRAZOS),
encontrou-se prevaléncia de 15,1% de fraturas em mulheres
e 6,0% de osteoporose.* Lopes et al.’ encontraram que mu-
lheres tiveram maior prevaléncia de fraturas osteopordticas
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que homens. Os principais locais de acometimento foram:
antebrago (6,0%), umero (2,3%), fémur (1,3%) e vértebras
(1,1%). A prevaléncia é maior conforme o aumento da idade.
Ap0s os 40 anos, foi encontrada 33% de osteoporose e 11,5%
de fraturas osteoporoticas.*

Os sitios anatdmicos mais comumente associados a
osteoporose sdo vértebras, quadris e punhos.! Muitas fraturas
vertebrais sdo assintomaticas e tém baixo impacto no uso de
recursos em saude; estima-se que somente 25% dessas fraturas
sejam diagnosticadas clinicamente.® Fraturas de quadris, geral-
mente no fémur proximal, aumentam sua incidéncia conforme
aidade e sdo associadas com significante reducdo na qualidade
de vida e elevada mortalidade.’

Os custos da sociedade podem ser considerados diretos e
indiretos e estdo associados tanto a prevengao ¢ ao tratamento
da osteoporose quanto ao tratamento e a reabilitacao das fra-
turas. Estudo conduzido no setor terciario avaliou os custos
anuais da osteoporose em mulheres na pos-menopausa, sob a
perspectiva da sociedade, e encontrou custo por paciente de
775 dolares ao ano (1998).% O custo da terapia depende da
estratégia de intervengdo escolhida e da perspectiva analisada.
Em Minas Gerais, por exemplo, os gastos médios mensais per
capita com medicamentos para o tratamento da osteoporose,
sob a perspectiva do Sistema Unico de Saude (SUS), foram de
R$27,64 para pacientes que utilizaram alendronato, R$52,85
para os que utilizaram calcitriol, R$56,73 alfacalcidol, R$94,92
raloxifeno e R$132,75 para os que utilizaram calcitonina
sintética de salmao.’

Estimativas de custos hospitalares para tratamento da
fratura aguda do fémur por osteoporose em dois hospitais
paulistas conveniados ao SUS (Hospital Universitario e Santa
Casa de Misericordia) encontraram que a média do custo foi
de R$8.266,25 ¢ R$1.949,65, respectivamente. Entretanto, os
autores consideram que os custos ndo correspondem a reali-
dade, estando possivelmente subestimados devido as fontes e
metodologias de avaliagdo dos custos.!” No sistema de satde
suplementar (privado), a estimativa de custo por tratamento
de cada fratura foi de R$24.000,00."

O objetivo do tratamento farmacologico ¢ a redugdo da
incidéncia de novas fraturas vertebrais e nao vertebrais (prin-
cipalmente de quadril), responsaveis pela morbidade associada
a doenca. A avaliagdo da eficacia ndo tem sido suficiente para
a utilizagdo desses farmacos no contexto do sistema publico
de saude, levando-se em conta as limitagdes orgamentarias.
Analises econdmicas permitem a avaliagdo conjunta da efe-
tividade e de distintos componentes relacionados ao custo.
Diferentes abordagens metodoldgicas podem ser adotadas,
levando-se em consideragdo principalmente a medida de
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resultados. Os tipos de estudos comumente utilizados em
farmacoeconomia sdo os estudos de minimizagao de custos,
custo-efetividade, custo-utilidade e custo-beneficio. De acordo
com o tipo de analise realizada, o beneficio em saude pode ser
expresso em anos de vida salvos ou expectativa de vida, para
estimar razdes de custo-efetividade. Se a unidade de desfecho
clinico ou efetividade utilizada for a preferéncia do paciente
ou a qualidade de vida, entéo o estudo avalia razdes de custo-
utilidade. Se o estudo converte o desfecho clinico em dolares
ou unidade monetaria, a relagdo calculada ¢ expressa como
custo-beneficio.'?

Conforme seja definido o publico do estudo, diferentes
perspectivas de avaliagdo econdmica podem ser adotadas, o
que influenciara nos tipos de custos que serdo mensurados.
As perspectivas mais comumente utilizadas nesses estudos
sao aquelas que consideram o ponto de vista do paciente e da
familia, o dos hospitais, o do setor publico, o das companhias
de seguro ou o da sociedade como um todo."

Os resultados nas avaliagdes econdomicas comumente Sa0
expressos em razao média e razdo adicional (incremental) de
custo-efetividade. A razdo custo-efetividade (RCE) € calculada
dividindo-se o custo da estratégia farmacoldgica pelo beneficio
na saude obtido com essa estratégia. A razdo custo-efetividade
incremental (RCEI) compara os custos adicionais de uma
estratégia em relagdo a outra, comparando com a propor¢ao
adicional de efeitos, beneficios ou utilidades que oferecem.
Enquanto a RCE enfoca uma estratégia especifica, a RCEI
avalia a diferenca entre as duas estratégias farmacologicas,
sendo, portanto, de maior aplicabilidade para tomada de
decisdo e, por isso, seu uso ¢ recomendado nas analises de
custo-efetividade e custo-utilidade.' Segundo a Organizagdo
Mundial da Satide (OMS), sdo consideradas custo-efetivas as
estratégias terapéuticas cuja RCEI ndo ultrapasse o limiar de
disponibilidade a pagar de trés vezes o produto interno bruto
per capita daquele pais."

As medidas de resultados utilizadas nas avaliagdes
economicas de custo-efetividade e custo-utilidade de medi-
camentos para o tratamento da osteoporose sdo geralmente
apresentadas em termos de fraturas evitadas, anos de vida
ganhos (AVG) ou anos de vida ajustados pela qualidade (AVAQ
ou QALY — Quality adjusted life years). Os AVAQ incorporam
ndo so os anos de vida ganhos (quantidade), como também a
qualidade de vida correspondente. Essa medida de efetividade é
relevante nas situagdes em que existe um aumento da sobrevida
em condigdes de satde que ndo sdo ideais ou quando terapias
ndo alteram a sobrevida, mas somente a qualidade de vida.'*
Seu uso tem se mostrado muito util para estimar doengas
cronicas, como a osteoporose.'®
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Analises econdmicas tém sido conduzidas para subsidiar os
tomadores de decisdo quanto ao valor das alternativas terapéuti-
cas disponiveis, com o intuito de prover uma alocagao eficiente
dos recursos para alcancar o maximo beneficio nos cuidados
de saude. Essas avaliagdes incorporam tanto as diferencas na
eficacia dos medicamentos quanto a variagdo nos custos com
o tratamento da osteoporose.

Dados de eficacia de medicamentos podem ser transfer-
iveis de uma localidade para outra. Entretanto, em avaliagdes
econdmicas em saude, existem inumeras razdes que dificultam
a generalizagdo de resultados. Aspectos relacionados a validade
externa, como as diferencas das estimativas de efetividade
e custos entre populagdes, devem ser considerados antes de
utilizar os resultados de avaliagdes econ6micas obtidas em
diferentes paises. At¢ mesmo estudos conduzidos dentro de
uma mesma localidade podem gerar resultados que ndo devem
ser confrontados quando existem diferencas na perspectiva da
avaliacdo."® Apesar disso, a apreciagdo desses estudos pode
ser util no direcionamento das analises, fornecendo uma visao
abrangente de aspectos relevantes para condugdo de estudos de
custo-efetividade e custo-utilidade. Nessa perspectiva, o objetivo
desse trabalho foi conduzir uma revisao sistematica das avalia-
¢des econdmicas completas, realizadas no Brasil e no mundo,
enfocando o tratamento da osteoporose na poés-menopausa.

MATERIAIS E METODOS

Critérios de busca

Foi realizada uma busca de artigos sobre avaliagdo econdmica
de medicamentos para o tratamento da osteoporose na pds-
menopausa, na base de dados PubMed por meio do programa
Jabrefversdo 2.6. As seguintes palavras-chave foram utilizadas:
{osteoporosis} and ({postmenopausal} or {post-menopausal})
and ({cost effectiveness} or {cost benefit} or {cost utility} or
{economic evaluation}). Os critérios de busca foram aplicados
aos titulos e resumos.

Adicionalmente, realizou-se uma busca de estudos condu-
zidos no Brasil na base de dados da LILACS, com as palavras-
chave {osteoporosis or osteoporose} and ({postmenopausal} or
{post-menopausal} or {pés-menopausa} or {pods menopausa}).

Também foi realizada uma busca manual em revistas nacio-
nais ndo indexadas. Nao houve restri¢ao de data da publicagao
de artigos; a busca foi feita até abril de 2012.

Critérios de inclusao e exclusao

Os critérios de selegdo dos artigos foram os seguintes: a)
ser uma avaliagdo econdmica completa (custo-efetividade,
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custo-utilidade ou custo-beneficio); b) o estudo ter sido con-
duzido em popula¢do com osteoporose poés-menopausa; c¢)
ter avaliado medicamentos para o tratamento da osteoporose.

Os critérios de exclusdao foram: a) tratamento de osteo-
porose apds cancer de mama; b) populacdo de mulheres com
osteopenia; ¢) avaliagdo econdmica parcial; d) comparagao de
estratégias de triagem clinica.

Selecao dos estudos

A analise dos titulos e resumos quanto aos critérios de elegibili-
dade foi realizada por dois revisores independentes. Nos casos
discordantes, estes foram analisados por um terceiro revisor.

Apresentacao dos resultados

Depois de aplicados os critérios de elegibilidade, realizou-se
uma leitura minuciosa dos artigos e os dados foram agrupados
em duas tabelas descritivas. Para facilitar a comparagdo entre
os dados, determinou-se, a partir dos estudos, autores e ano do
estudo, local onde o estudo foi realizado, perspectiva do estudo,
moeda em que foi apresentado o resultado, taxa de desconto
utilizada, populagdo-alvo, intervengdo analisada, horizonte
temporal, instituicdo dos autores, desfecho, RCEI, e infor-
magdes a respeito dos conflitos de interesse com a industria
farmacéutica. Para apresentagao dos resultados, considerou-se
a ordem de publicagdo dos estudos.

RESULTADOS

A partir dos critérios de busca, foram encontrados 170 titulos
e resumos de estudos na base de dados PubMed. Na LILACS
foram encontrados 69 artigos, ¢ um na busca manual. De acordo
com os critérios de elegibilidade, 210 titulos e resumos foram
excluidos, principalmente por ndo se tratarem de avaliagdes
econdmicas (n = 143), avaliagdo de estratégias de rastreamento
(n =23) e outros motivos (n = 44). Permaneceram 30 estudos
para a revisdo farmacoeconomica.

Dentre os 30 artigos apresentados, cinco foram publicados
em 2006 ¢ 2008 (cada) e quatro em 2010; trés em 2003, 2004 ¢
2011; dois em 2002 € 2007; e um em 1998, 1999 € 2005. Foram
encontrados estudos de custo-efetividade e custo-utilidade.
Todos os resultados foram apresentados em RCEI, com ex-
cecdo de Borgstrom et al.,'” que apresentaram os resultados
somente em custos/QALY. Para padronizag@o dos resultados,
em um dos estudos incluidos, foi necessario calcular o valor
de RCEI a partir dos dados de custo e efetividade informados
em tabelas.!® Todos os dados relevantes referentes aos estudos
selecionados estdo apresentados na Tabela 1 e na Tabela 2.
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Tabela 1
Caracteristicas metodologicas dos estudos de avaliacdo econdmica dos medicamentos para o tratamento da osteoporose na
pés-menopausa

Horizonte Conflitos

Estudo Pais Perspectiva  Moeda Taxa de desconto  Populacdo-alvo Intervencao t 2
emporal  de interesse
Rosner Canada Sociedade Délar 5% CeR Osteoporose Estratégia 1 (Ca* —s/tto) 3 anos Sim
et al., 1998% canadense com fraturas Estratégia 2 (TH—Ca* —s/tto)
(1996) em mulheres Estratégia 3 (TH —
com e sem etidronato — Ca* — s/tto)
histerectomia Estratégia 4 (TH—
alendronato —Ca*— s/tto)
Escolar Espanha Provedor Pesetas 2% Ce0% R Osteoporose Alendronato 3 anos Nao
et al., 1999 de servicos (1998) com fraturas Placebo
Iglesias Reino Unido Nao deixa Euro 6% Ce1,5%R Osteoporose S/tto Até os Sim
et al., 2002% claro (1999) com fraturas Risedronato 100 anos
e idade de ou até a
75 anos morte
Willis et al., Suécia Sistema Coroa 3% CeR Osteoporose S/tto Até 90 Sim
20024 Nacional (2000) com fraturas Ca* e vit. D3 anos ou
de Sadde e idade de morte
70 anos
Silva, 2003* Brasil Sistema Real - Mulheres S/tto 1 ano Nao
Unico de (2001) com e sem DMO + alendronato
Satde osteoporose DMO + TH
aos 50 e TH
65 anos Ca* + Vit. D
Johnell Suécia Provedor Coroa 3% CeR Osteoporose S/tto Até 100 Sim
et al., 200322 de salide (2000) com fraturas Alendronato anos ou
e 71 anos até a
morte
Brecht Alemanha Seguro (1999) 5% CeR Osteoporose Tratamento padrao 3anosde  Sim
et al., 2003* social de com fraturas Risedronato tratamento
salde aos 70 anos el10
anos de
seguimento
Kanis et al., Reino Unido  Provedor Euro 6% Ce1,5%R Osteoporose S/tto 5 anos Nao
20043+ de saide 2000/2001 com fraturas Risedronato
com 70 anos
Borgstrom Suécia Provedor Euro 3% CeR Osteoporose S/tto Até 100 Sim
et al., 20043® de satde (2001) sem fraturas e Raloxifeno anos ou
idade 60, 70 até a
e 80 anos morte
Brecht Alemanha Seguro 5% CeR Osteoporose S/tto 3anosde  Sim
et al., 2004% social de com fraturas Alendronato tratamento
salde com 70 anos Risedronato el10
Raloxifeno anos de
seguimento
Stevenson Reino Unido  Sistema de Euro 1,5% Ce 6% R Osteoporose Alendronato 10 anos Nao
et al., 2005" sadde inglés  (2001/02) com fraturas Risedronato
aos 50, 60, Etidronato
70 e 80 ou Raloxifeno
mais e sem Teriparatida

fraturas aos 70 Estrogénios
e 80 ou mais

Borgstrom Suécia, Sociedade Euro Suécia 3% C/R, Osteoporose S/tto Até os Nao
et al., 2006**  Finlandia, (2003) Finlandia 5% C/R, com e sem Risedronato 100 anos
Espanha, Espanha 6% C/R, fraturas e idade ou até a
Bélgica Bélgica 3% C de 70 anos morte
Liu et al., Estados Sociedade Délar 3% CeR Osteoporose Ca*ouVit. D A vida Sim
20062 Unidos (2003) com fraturas Alendronato (5 anos) toda
aos 70 anos Teriparatida (2 anos)

Teriparatida (2 anos) +
alendronato (5 anos)
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Tabela 1
Caracteristicas metodologicas dos estudos de avaliagdo econdmica dos medicamentos para o tratamento da osteoporose na
pés-menopausa

Horizonte Conflitos

Estudo Pais Perspectiva  Moeda Taxa de desconto  Populacao-alvo Intervencao t 2
emporal  de interesse
Lundkvist Suécia Sociedade Euro 3% CeR Osteoporose*  S/tto Até 100 Sim
etal., 2006" (2003) com fraturas Teriparatida anos ou
e 69 anos, até a
estratificado morte

por grupos que
tiveram fraturas
recentes ou

antigas
Borgstrom Suécia Sociedade Coroa 3% CeR Osteoporose S/tto Até 100 Nao
et al., 2006 (2004) com fraturas Ranelato de estroncio anos ou
a0s 69 anos e a morte
sem fraturas
a0s 77 anos
Goeree Canada Governo Délares 5% CeR Osteoporose S/tto Até 95 Sim
et al., 2006* provincial canadenses sem fraturas Etidronato anos ou
(2005) a0s 65 anos Alendronato a morte
Raloxifeno
Risedronato
Strom et al., Bélgica, Sociedade Euro 3% CeR Osteoporose S/tto Até os Sim
2007% Dinamarca, (2004) com fraturas Alendronato 100 anos
Franca, ou a
Alemanha, morte
Itdlia,
Noruega,
Espanha,
Suécia e
Reino Unido
Earnshaw Estados Terceiro Délar 3% CeR Osteoporose Bisfosfonatos 5 anos Sim
etal., 2007?®  Unidos pagador americano com fraturas
(seguro de (2006) aos 50 anos
salide) ou mais
Grima Canada Ministério Délar 5% CeR Osteoporose Risedronato 5 anos Sim
et al., 2008* da Sadde canadense com e sem Alendronato
(2006) fraturas e 65
anos ou mais
Lekander Suécia, Sociedade Délar 3% CeR Osteoporose S/tto 100 anos ~ Sim
et al., 2008% Reino Unido americano e 50 anos TH ou até a
e Estados (2006) morte
Unidos
Araljo Brasil Sistema Real 3% CeR Osteoporose Acido zoledrénico 5 anos Sim
et al., 2008%¢ de Sadde (2007) com fraturas Risedronato
Suplementar
Tosteson Estados Sistema Délar 3% CeR Osteoporose S/tto 10 anos Sim
et al., 2008% Unidos de sadde (2005) com e sem Risedronato
americano fraturas aos Alendronato
65 e 75 anos Ibandronato
Teriparatida
Wasserfallen  Suica Sistema Euro 3% CeR Osteoporose S/tto 5 anos Sim
et al., 2008°° de sadde (2005) com fraturas Risedronato
aos 70 anos
Hiligsmann Bélgica Pagador* Euro 3% C1,5% Osteoporose S/tto A vida Sim
et al., 2008*' (2006) efetividade sem fraturas ou  Ranelato de estrdoncio toda
com fraturas
aos 70, 75
e 80 anos
Hiligsmann Bélgica Pagador* Euro 3% Ce1,5%R Osteoporose S/tto A vida Sim
etal., 2010% (2006) com e sem Ranelato de estroncio toda
fraturas aos Risedronato
75 e 80 anos Ranelato de estrdoncio
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Caracteristicas metodologicas dos estudos de avaliacdo econdmica dos medicamentos para o tratamento da osteoporose na
pés-menopausa

Estudo Pais Perspectiva  Moeda Taxa de desconto  Populacdo-alvo Intervencao :—Iorlzonte Copflltos
emporal  de interesse

Hiligsmann Bélgica Pagador* Euro 3% Ce1,5%R Osteoporose S/tto Até 105 Sim
& Reginster, (2009) com e sem Denosumabe anos ou
2010% fraturas aos 70, até a

75 e 80 anos morte
Berto et al., Itdlia Sistema Euro 3% CeR Osteoporose Risedronato 6 anos Sim
2010%" nacional com fraturas Alendronato

de saide a0s 65 anos
italiano ou mais

Borgstrom Suécia Sociedade Euro 3% CeR Osteoporose S/tto 6 meses Sim
etal., 20107 (2007) com fraturas Teriparatida

aos 70 anos PTH (1-84)
Jonsson Suécia Sociedade Euro 3% CeR Osteoporose S/tto 100 anos  Sim
etal., 2011% (2008) com fraturas Alendronato ou até a

aos 71 anos Risedronato morte

Ranelato de estréncio
Denosumabe

Hiligsman Bélgica Pagador* Euro 3%Ce1,5%R Osteoporose Alendronato Até 105 Sim
& Reginster, (2009) com e sem Risedronato anos ou
20114 fraturas aos Denosumabe até a

70 anos morte

Ca*: célcio; S/tto: sem tratamento; DMO: densidade mineral 6ssea; HTA: Health Technology Assessment; C: custo; PTH (1-84): paratormdnio (1-84); R: resultados; TH: terapia hormonal; Vit D: vitamina D.

*Inclui custos pagos pelo seguro de satde e do paciente.

Tabela 2

Resultados dos artigos de avaliagdo economica dos medicamentos para o tratamento da osteoporose na pds-menopausa

Estudo

Desfecho

Razio de custo-efetividade incremental

Rosner
et al., 19982

Escolar
et al., 1999%

Iglesias
et al., 2002

Willis et al.,
20024

Silva, 2003

Johnell
et al., 2003%?

Brecht
etal., 2003*

Kanis et al.,
20043

Fraturas vertebrais

Fraturas de quadris

Fraturas vertebrais
e ndo vertebrais

Fraturas de quadris

Fraturas de fémur

Fraturas de quadris,
coluna vertebral e punhos

Fraturas de quadris,
coluna vertebral e punhos

Fraturas de quadris,
vértebras e punhos

RCEI em relacao a estratégia 1 (resultados mais importantes)

Com dtero intacto
Estratégia 2 = 1.376
Estratégia 3 = 2.174
Estratégia 4 = 39.488

RCE alendronato = 297.879/éxito
RCE placebo = 23.301/éxito

RCEI/AVAQ
Risedronato/ S/tto = dominante

RCEI/AVG

27% eficacia = cost saving
20% eficdcia = cost saving
15% eficacia = 177.600

RCEl/fratura evitada da vitD/ S/tto
50 anos

S/tto = base

DMO + alendronato = 136.217,00
DMO + TH = 37.322,00

TH =1.479.504,00

Calcio + vit. D = 12.673,00

RCEI/AVAQ para alendronato/ S/tto = 76.384

RCEI/AVAQ
Risedronato/tto padrao = cost saving

RCEI/ AVAQ
Risedronato/S/tto = dominado

Histerectomizadas
Estratégia 2 = 166
Estratégia 3 = 2.331
Estratégia 4 = 40.965

RCEI alendronato/placebo = 25.621.491/éxito

RCEI/AVAQ

27% eficacia = cost saving
20% eficdcia = cost saving

15% eficacia = 74.000

65 anos
S/tto = base

DMO + alendronato = 101.181,00
DMO + TH = 27.179,00

TH =1.389.939,00

Calcio + vit. D = 12.408,00
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Tabela 2

Resultados dos artigos de avaliagdo econdmica dos medicamentos para o tratamento da osteoporose na pos-menopausa

Estudo

Desfecho

Razio de custo-efetividade incremental

Borgstrom
et al., 2004

Brecht
et al., 2004*°

Stevenson
et al., 2005"

Borgstrom
et al., 2006*

Liu et al.,
2006%

Lundkkvist
et al., 2006'®

Borgstrom
et al., 2006*

Goeree
et al., 2006*

Fraturas vertebrais,
quadris e punhos

Fraturas de quadris

Fraturas de quadris,
vértebras, punho e dmero
proximal (ombro)

Fraturas de quadril,
vértebras e punho

Fraturas vertebrais,
punhos e quadris

Fraturas vertebrais,
quadris e punhos

Fraturas vertebrais,
quadris e punhos

Fraturas vertebrais
e de quadris

RCEI/AVG Raloxifeno/ S/tto
60 anos = 45.426

70 anos = 35.419

80 anos = 6.070

RCEl/fratura de quadril evitada
S/tto = —

Risedronato = 37.348
Alendronato = 48.349
Raloxifeno = sem efeito

RCEI/AVAQ osteoporose sem fraturas

70 anos
Alendronato = 40.460
Risedronato = 98.855
Etidronato = 45.071
Raloxifeno = 18.664
Teriparatida = 247.660
Estrogénios = dominado

80 +
Alendronato = 12.181
Risedronato = 17.240
Etidronato = 72.007
Raloxifeno = 27.483
Teriparatida = 218.020
Estrogénios = dominado

RCEI/AVAQ com fratura prévia Risedronato/ S/tto
Suécia =1.176

Finlandia = 28.377

Espanha = 55.026

Bélgica = 18.020

RCEI/AVAQ

Ca*ou Vit. D = base
Alendronato (5 anos) = 11.600
Teriparatida (2 anos) = 172.300

Teriparatida (2 anos) + alendronato (5 anos) = 156.500

Historia de fratura
RCEI/AVAQ = 64.432
RCEI/AVG = 82.972

Mulheres de 69 anos
RCEI/AVG = 678.259
RCEI/AVAQ = 472.586

RCEI /AVG

S/tto = padrao
Etidronato = 143.247
Alendronato = 72.883
Raloxifeno = 140.782
Risedronato = 346.872

RCEI/AVAQ

60 anos = 40.213
70 anos = 32.776
80 anos = 28.477

RCEI/AVAQ

S/tto = —

Risedronato = 32.092
Alendronato = 41.302
Raloxifeno = 1.247.119

RCEI/AVAQ osteoporose estabelecida

50 anos
Alendronato = 33.621
Risedronato = 42.268
Etidronato = 78.960
Raloxifeno = 31.189
Teriparatida = 227.976
Estrogénios = dominado

60 anos
Alendronato = 39.733
Risedronato = 46.596
Etidronato = 89.079
Raloxifeno = 20.696
Teriparatida = 268.104
Estrogénios = dominado

70 anos
Alendronato = 16.934
Risedronato = 22.001
Etidronato = 29.742
Raloxifeno = 29.993
Teriparatida = 234.728
Estrogénios = 69.585

80 +
Alendronato = 697
Risedronato = 5.022
Etidronato = 48.521
Raloxifeno = 21.183
Teriparatida = 123.205
Estrogénios = dominado

RCEI/AVAQ sem fratura prévia
Risedronato/ S/tto

Suécia = 30.062

Finlandia = 82.000

Espanha = 141.353

Bélgica = 66.857

Historia de fratura recente
RCEI/AVAQ = 20.300
RCEI/AVG = 25.624

Mulheres de 77 anos
RCEI/AVG = 503.507
RCEI/AVAQ = 259.643

RCEI /AVAQ

S/tto = padrao
Etidronato = 32.571
Alendronato = 32.760
Raloxifeno = 49.279
Risedronato = 78.275

930
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Tabela 2
Resultados dos artigos de avaliagdo econdmica dos medicamentos para o tratamento da osteoporose na pos-menopausa

Estudo Desfecho Razdo de custo-efetividade incremental

Strom et al., Fraturas vertebrais, RCEI /AVAQ alendronato/ S/tto RCEI /AVG alendronato/ S/tto

2007% quadris e punhos Com fratura prévia Com fratura prévia
Bélgica = 6.461 Bélgica = 10.090
Dinamarca = cost saving Dinamarca = cost saving
Franca = 4.670 Franca = 7.858
Alemanha = 7.658 Alemanha = 12.505
Itdlia = 15.489 Itdlia = 25.263
Noruega = cost saving Noruega = cost saving
Espanha = 13.193 Espanha = 21.048
Suécia = cost saving Suécia = cost saving
Reino Unido = 1.356 Reino Unido = 1.963

Sem fratura prévia Sem fratura prévia

Bélgica = 23.684 Bélgica = 36.975
Dinamarca = 6.201 Dinamarca = 7.543
Franca = 27.419 Franca = 45.625
Alemanha = 27.821 Alemanha = 45.319
Italia = 39.712 Italia = 64.537
Noruega = cost saving Noruega = cost saving
Espanha = 32.943 Espanha = 52.783
Suécia = cost saving Suécia = cost saving
Reino Unido = 11.849 Reino Unido = 17.145

Earnashaw Fraturas vertebrais, RCEI/AVAQ

etal., 2007 quadris e punhos

Grima Fratura de quadril
et al., 2008%*

Lekander infarto, eventos

et al., 20087 tromboembdlicos venosos,
cancer de mama, cancer
colorretal, fratura de
quadril, fratura vertebral,
fratura de punhos e
doenca coronariana

Aratjo Fratura de fémur
et al., 2008°°

Tosteson Fratura vertebral
etal.,, 2008 e de quadril

Wasserfallen Fraturas vertebrais,
etal.,, 2008  quadris e punhos

Hiligsmann
etal., 2010*

Fraturas de quadris,
vértebras, punhos
ou outras

Mensal/S/tto = 13.749
Semanal/S/tto = 16.657
Mensal/semanal = 9.476

RCEl/fratura evitada
(risedronato/alendronato) = 1.867

RCEI/AVAQ TH/S/tto sem fraturas prévias
Utero intacto

Suécia = TH dominada

Reino Unido = TH dominada

EUA = TH dominada
Histerectomizada

Suécia = 26.644

Reino Unido = 19.265

EUA = 16.059

RCEl/fratura evitada do

acido zoledronico/risedronato = dominante

RCEI/AVAQ ganho
(risedronato/alendronato) = 3.877

RCEI/AVAQ TH/S/tto com fraturas prévias
Utero intacto

Suécia = 16.660

Reino Unido = 29.132

EUA = 49.532
Histerectomizada

Suécia = 14.163

Reino Unido = 2.054

EUA =3.326

RCEI por AVAQ

65 anos com fraturas
Sem terapia = base
Risedronato = 22.068
Alendronato = 362.845
Ibandronato = dominado
Teriparatida = dominado
65 anos sem fraturas
Sem terapia = base
Risedronato = 66.722
Alendronato = dominado
Ibandronato = dominado
Teriparatida = dominado

RCEI por AVAQ
Risedronato/ S/tto = cost saving

75 anos com fraturas
Sem terapia = base
Risedronato = dominado
Alendronato = dominado
Ibandronato = dominado
Teriparatida = dominado
75 anos sem fraturas
Sem terapia = base
Risedronato = 991
Alendronato = dominado
Ibandronato = dominado
Teriparatida = dominado

RCEI/AVAQ ranelato de estroncio/ S/tto

Sem fraturas prévias
70 anos = 15.096

75 anos = 6.913

80 anos = cost saving

Com fraturas prévias
70 anos = 23.426

75 anos = 9.698

80 anos = cost saving
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Tabela 2

Resultados dos artigos de avaliagdo econdmica dos medicamentos para o tratamento da osteoporose na pos-menopausa

Estudo Desfecho

Razao de custo-efetividade incremental

Hiligsmann
etal., 2010%

Fraturas de quadris,
vértebras, punhos

RCEI/AVAQ

Ranelato de estrdoncio vs. S/tto
Sem fraturas prévias

75 anos = 15.588

80 anos = 7.708
Com fraturas prévias

75 anos =16.518

80 anos = 6.015

ou outras

Ranelato de estroncio vs. risedronato
Sem fraturas prévias

75 anos = estroncio dominante

80 anos = estroncio dominante
Com fraturas prévias

75 anos = 11.435

80 anos = estroncio dominante

RCEI/AVAQ denosumabe/ S/tto

Cenario 2 (414,30):
RCEI/AVAQ = 28.441
Cenario 3 (476,40):
RCEI/AVAQ = 34.265

RCEI/AVAQ Risedronato/alendronato

Hiligsmann Fraturas do quadril,
& Reginster, vertebral clinica, Cenarios de precos do medicamento
2010% h fi
010 punho, outra fratura Cendrio 1 (352,20):
RCEI/AVAQ = 22.616
Berto et al.,
31
2010 65-69 anos = 36.099
70-74 anos = 9.737
75-79 anos = dominado
80-84 anos = dominado
Borgstrom Fraturas de quadris, Custo/AVAQ
etal., 20107 vértebras, punhos Teriparatida/S/tto = 43.473
ou outras PTH (1-84)/S/tto = 104.396
Jonsson

etal., 20114

85-89 anos = dominado
90-94 anos = dominado
95-99 anos = dominado

RCEI/AVG

Denosumabe/ S/tto = 25.980

Denosumabe/ alendronato = 48.226
Denosumabe/ risedronato = 20.592
Denosumabe/ ranelato de estroncio = 9.161

Denosumabe/ S/tto = 14.458
Denosumabe/alendronato = 27.060
Denosumabe/ risedronato = 11.545
Denosumabe/ ranelato de estréncio = 5.015

RCEI/AVAQ

Hiligsman Fraturas do quadril,
& Reginster, vertebral clinica, T
20114 punho, outra fratura SUSHOIEL

Alendronato (marca)/ denosumabe = 14.120
Alendronato (genérico)/ denosumabe = 22.220
Risedronato/ denosumabe = —209

Osteoporose com fraturas prévias
Alendronato (marca)/ denosumabe = 14.166
Alendronato (genérico)/ denosumabe = 19.718
Risedronato/ denosumabe = 4.456

AVAQ ou QALY: anos de vida ajustados pela qualidade; AVG: anos de vida ganhos; Ca*: célcio; S/tto: sem tratamento; RCEI: razdo custo-efetividade incremental; C: custo; PTH (1-84): paratorménio (1-84);

R: resultados; TH: terapia hormonal; Vit. D: vitamina D.

Alguns termos comumente utilizados em farmacoecono-
mia foram utilizados neste estudo e carecem de definigdes
para melhor entendimento do texto. “Estratégia dominante”
refere-se a uma estratégia terapéutica comparada que ¢ mais
efetiva e mais barata que a estratégia padrao de comparagao.
Consequentemente, a estratégia dominada deve ser descarta-
da. “Estratégias cost-saving” estdo relacionadas aquelas que
produzem economia de recursos; no caso da osteoporose, 0s
custos com o tratamento medicamentoso sdo menores que 0s
custos decorrentes das fraturas evitadas; portanto, seu uso €
altamente recomendado.

Os bisfosfonatos foram as estratégias terapéuticas mais
avaliadas. A maioria dos estudos encontrou eficacia no trata-
mento com esses medicamentos e RCEI dentro dos limiares de
disponibilidade a pagar de cada pais.!” ' A exce¢@o deu-se em
trés estudos: Escolar et al.,** que concluiram que o alendronato
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ndo foi custo-efetivo frente ao placebo para prevengao de fra-
turas de quadris; Silva et al.,** que questionaram a utiliza¢do
dos bisfosfonatos tendo em vista os recursos escassos em saude
publica; e Kanis et al.,** cujo estudo encontrou que os custos
excederam o limiar de custo-efetividade do pais.

Na comparagdo de diferentes bisfosfonatos, Grima et al.%
encontraram que o risedronato apresentou melhor RCEI que o
alendronato; Araujo et al.** encontraram dominancia do acido
zoledronico em relagdo ao risedronato na prevengdo de fratu-
ras de fémur; Tosteson et al.* encontraram que risedronato e
alendronato foram custo-efetivos no tratamento da osteoporose,
mas o ibandronato foi dominado (a mais cara ¢ menos efetiva
das alternativas). Berto et al.>! observaram que o risedronato foi
custo-efetivo nas faixas etarias de 65—74 anos e foi dominado
em relacdo ao alendronato apds os 75 anos — ou seja, apresentou
maior custo e menor efetividade que o alendronato.
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Observou-se discrepancia no estudo de Kanis ez al.,** em
que os autores concluiram que, no cenario-base (mulheres
com osteoporose pos-menopausa estabelecida aos 70 anos),
o tratamento foi custo-efetivo, considerando-se um limiar de
custo-efetividade de 30.000 por AVAQ ganho. Todavia, os
resultados mostraram que a estratégia de tratamento farmaco-
logico foi dominada em relag@o a nao tratar com medicamen-
tos — ou seja, observou-se maior custo (10.674 vs. 10.471) e
menor efetividade (8.598 vs. 8.699 AVAQ) com o tratamento.

No estudo realizado pelo Health Technology Assessment,
orgdo inglés de avaliagdo de tecnologias, ndo se recomenda
tratamento farmacologico aos 50 anos de idade. Aos 60 anos,
recomenda-se raloxifeno ou ndo tratamento, nessa ordem de
RCEI. Aos 70, ndo tratar, alendronato e risedronato, etidronato,
raloxifeno e estrogénio. Aos 80 anos, alendronato, risedronato,
etidronato, raloxifeno, estrogénio ou ndo tratamento. Em
mulheres com osteoporose sem fraturas prévias, as interven-
¢oes custo-efetivas, aos 70 anos, foram raloxifeno ou o nao
tratamento. Aos 80 anos, alendronato, risedronato, raloxifeno,
etidronato e ndo tratamento.'”

Earnashaw et al.”® realizaram um estudo comparando as
frequéncias de administragdo mensal e semanal de bisfosfo-
natos para estimar o efeito da adesdo ao tratamento na RCE.
A administragdo mensal de medicamentos foi a intervencao
mais custo-efetiva, por apresentar maior adesdo.

Cinco estudos avaliaram o uso da teriparatida. Esse me-
dicamento ndo foi considerado custo-efetivo em nenhuma
das faixas etarias analisadas'®?® em populagdo com e sem
fraturas.? Liu et al.*® relataram que o uso de teriparatida por
dois anos nao foi uma escolha racional. Com a utilizacdo de
teriparatida por dois anos, seguido de alendronato por cinco
anos, os custos foram menores e houve maior incremento de
AVAQ.?® O uso de alendronato isoladamente ainda apresentou
melhor RCEL? Somente Lundkvist et al.,'® que compararam a
teriparatida a nao fazer nada, encontraram que o medicamento
¢ custo-efetivo em populacdes com fraturas prévias, de 69 anos
e densidade mineral 6ssea (DMO) com T-score —3. Outro es-
tudo comparou a teriparatida com o paratormoénio 1-84 (PTH
1-84) e encontrou que a primeira foi mais custo-efetiva que
a segunda; a teriparatida também foi mais custo-efetiva que
o ndo tratamento.!’

Trés estudos avaliaram o uso de terapia hormonal (TH).
Todos encontraram boa RCE, mas chamam atengdo para o
risco aumentado de cancer de mama.?®3337 Lekander ef al.,”’
que consideraram resultados do Women's Health Initiative
(WHI), concluiram que a TH € custo-efetiva para pacientes
histerectomizadas, independente de presenga ou nao de fraturas
prévias. Para mulheres com utero preservado e sem fraturas
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prévias, ndo tratamento farmacologico foi a opgao preferida.
Todavia, os bisfosfonatos tém mostrado redu¢do similar no ris-
co de fraturas quando comparados com a TH, sem aumentar o
risco de eventos adversos, mesmo para as histerectomizadas.?’

Quatro avalia¢des economicas continham o raloxifeno,
e duas o consideraram custo-efetivo: Borgstrom ez al.,*® em
pacientes sem fraturas a partir de 60 anos, e Stevenson et al.,"
em pacientes com fraturas prévias a partir dos 60 anos ¢ em
pacientes sem fraturas prévias a partir dos 70 anos. Brecht
et al® e Goeree et al® compararam bisfosfonatos com ra-
loxifeno, tendo concluido que os bisfosfonatos foram mais
custo-efetivos.

Quatro estudos abordavam o ranelato de estroncio. Em uma
analise conduzida em diferentes paises, os autores concluiram
que o medicamento foi custo-efetivo em mulheres com 70
anos com fraturas prévias, mas ndo nas sem fraturas, ja que
ultrapassou o limiar de disponibilidade a pagar em alguns
paises (superior a 40.000 por AVAQ ganho).*’ Hiligsmann et
al ' encontraram que o medicamento foi custo-efetivo, com-
parando-se ao placebo e ao risedronato aos 70, 75 e 80 anos.

Em relagdo a suplementagdo de calcio e vitamina D,
Rosner et al.'® incluiram em sua avaliagdo um grupo no qual
os pacientes utilizavam célcio por um periodo, comparando a
outras estratégias terapéuticas. O calcio ndo se mostrou custo-
efetivo devido a alta incidéncia de fraturas vertebrais nesse
grupo. Willis ef al.,” que compararam a estratégia de calcio
associado a vitamina D em pacientes de 70 anos, encontraram
que o medicamento ¢ cost saving em relacdao a nao oferecer
tratamento farmacoldgico. Silva** encontrou essa alternativa
com a melhor RCEI dentre as analisadas.

Hiligsmann e Reginster* realizaram uma avalia¢do de
custo-efetividade comparando o denosumabe ao ndo tratamen-
to farmacologico. Como o medicamento ndo estava disponivel
para comercializacdo a época do estudo, os precos foram
baseados no valor comercializado para o risedronato e dois
cenarios, de —15% e +15%. O denosumabe foi custo-efetivo
em todos os cenarios, considerando-se uma disponibilidade a
pagar de 35.000 por AVAQ ganho. Jonsson et al.** constataram
que, apesar de o denosumabe ter apresentado maior custo de
tratamento que as alternativas analisadas, resultou em melhor
RCEI devido ao maior numero de fraturas evitadas. Os autores
consideram este medicamento administrado por via parenteral
como uma alternativa ao tratamento farmacologico por via
oral, ja que a adesdo ao tratamento ¢ um dos grandes proble-
mas da efetividade em pacientes com alto risco de fraturas.
O denosumabe mostrou-se custo-efetivo em comparagdo aos
bisfosfonatos (alendronato — genérico e de marca — e risedro-
nato) aos 70 anos.*
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Dos estudos analisados, 80% declararam existéncia de
conflitos de interesses com a industria farmacéutica e so-
mente seis ndo apresentam representantes da inddstria entre
0s autores.

Desconto ¢ um método usado para ajustar custos futuros e
beneficios a seus valores de mercado atuais. A taxa de desconto
¢ a taxa na qual custos e beneficios futuros sdo ajustados
para refletir seu valor presente. Diferentes taxas de desconto
sdo utilizadas no mundo. As taxas de desconto utilizadas
para os custos variaram de 1,5%—6,0% e, nos resultados, de
0,0%—6,0%. As taxas mais utilizadas foram de 3,0% tanto para
os custos quanto para os efeitos.

DISCUSSAO

Observou-se grande variabilidade metodolégica dos estudos
de avaliacdo econdmica que abordam a osteoporose na pds-
menopausa. E isso ocorreu tanto por questdes proprias de
cada pais, como os fatores demograficos e epidemioldgicos,
fatores associados a sistemas e servigos de satde (perspectiva
do estudo), referentes aos pregos, a valoragao dos estados de
saude pela populacao (utilidade); quanto por fatores inerentes
a modelagem econdmica, em que foram assumidas diferentes
premissas na tentativa de aproximagdo da realidade. Todos
os estudos utilizaram os critérios diagndsticos propostos pela
OMS. A maioria dos estudos considerou coortes de mulheres
osteopordticas com e sem fraturas prévias. Lundkvist et al.,'®
que compararam a teriparatida com a op¢ao de nao oferecer
tratamento medicamentoso, consideraram apenas individuos
com T-score —3. Os resultados foram considerados validos
somente para essa populagao.

A maioria dos estudos que comparou estratégias terapéu-
ticas com ndo oferecer tratamento medicamentoso encontrou
uma RCEI razoavel, de acordo com a disponibilidade a pagar
de cada pais. As intervengdes terapéuticas tornaram-se mais
custo-efetivas com o aumento da idade, reducdo da DMO e
presenga de fraturas prévias. Nesse sentido, observa-se que a
combinag@o de fatores clinicos de risco com a medida da den-
sidade 6ssea do fémur, conforme preconizado pelo FRAXTM,
¢ uma estratégia importante para defini¢ao dos candidatos ao
tratamento.*” Recentemente, foi criado e validado no Brasil
um instrumento que pretende prever o risco de fraturas a
partir de fatores de risco: The Sdo Paulo Osteoporosis Risk
Index (SAPORI). Sua utilizagdo podera otimizar o inicio
do tratamento farmacologico, além de reduzir custos com o
diagnostico, uma vez que o médico estabelecera critérios de
solicitacdo do exame de densitometria ao ponderar quantita-
tivamente os fatores clinicos de risco.
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Estudo conduzido por entidade espanhola questiona a
eficiéncia na utilizagdo de medicamentos para a prevengao da
ocorréncia de fraturas. Como as fraturas tendem a acontecer
em idades mais avangadas, consideram controverso iniciar uma
terapia aos 50 anos para prevencdo de eventos que ocorrerao
somente na sétima ou oitava década da vida.*

Os bisfosfonatos sdo os medicamentos mais utilizados para
o tratamento da osteoporose ¢ foram as estratégias terapéuticas
mais avaliadas. Entretanto, apesar de sua ampla utilizagdo e
de as avaliagdes econdmicas demonstrarem que a utilizacao
dessa classe de medicamentos representa estratégia custo-
efetiva, tém surgido informagdes sobre os efeitos adversos
graves associados ao seu uso, o que levou a Food and Drug
Administration (FDA), o6rgio publico dos Estados Unidos, a
rever a seguranca desses medicamentos. Embora rara, a oste-
onecrose de mandibula continua sendo uma das complicagdes
regularmente citadas.’®' Também tém sido identificadas na
literatura complicagdes oftalmicas e dermatologicas. O FDA
emitiu um alerta sobre dor dssea grave, fibrilagdo atrial e fra-
tura induzida pelos bisfosfonatos (fratura subtrocantérica ou
atipica).” Alguns estudos contemplaram os custos decorrentes
das reacdes adversas mais frequentes no modelo econdémico,
que sdo as reagdes gastrintestinais com os bisfosfonatos.
Considerando-se a importancia dos novos efeitos adversos
citados, novos estudos devem ser conduzidos para avaliar a
seguranga desses medicamentos. Caso haja importancia clinica
¢ aumento significativo nos custos com o manejo das reagdes,
novos estudos de custo-efetividade devem ser conduzidos para
avaliar se havera alteragdo da direcdo dos resultados.

Os dois estudos que compararam o uso de teriparatida com
os bisfosfonatos encontraram que os bisfosfonatos foram mais
custo-efetivos.'”? A teriparatida mostrou-se mais custo-efetiva
quando o PTH (1-84)'7 e a nao oferta de tratamento farmaco-
l6gico foram utilizados como comparadores.'®

Quanto a TH, seu beneficio para prevencdo e tratamento
da perda dssea na pos-menopausa e para alivio dos sintomas
vasomotores associadas ao climatério ¢ bem estabelecido.*
Assim, a TH é uma opgao atrativa para o tratamento dos sinto-
mas relacionados a pos-menopausa e apresenta boa RCE 203337
Entretanto, devido a capacidade de modular a fisiologia e ao
risco de doengas em outros tecidos, sua seguranga deve sempre
ser cuidadosamente considerada antes da prescrigao.

Apesar da auséncia de efeito do raloxifeno na reducao das
fraturas de quadris e em outras fraturas ndo vertebrais, este
agente tem se mostrado custo-efetivo quando comparado aos
pacientes sem tratamento, sem fraturas prévias e a partir de 60
anos.*® Também foi custo-efetivo em pacientes com fraturas
prévias a partir dos 60 anos e em pacientes sem fraturas prévias
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a partir dos 70 anos."” O medicamento ndo foi considerado
custo-efetivo quando comparado aos bisfosfonatos.?**> Os
resultados favoraveis ao raloxifeno devem-se, em parte, ao
perfil de reducdo do risco de cancer de mama apresentado
pelo medicamento ¢ aos comparadores utilizados (pacientes
sem tratamento).

Quanto ao ranelato de estroncio, esse agente se mostrou
custo-efetivo apenas em algumas faixas: mulheres com 70
anos ou mais e com fraturas prévias.***? Avaliagdes adicionais
arespeito desse medicamento sdo necessarias para analisar os
efeitos vasculares e neuroldgicos, além de diarreia, associados
ao seu uso.*

O uso de vitamina D isoladamente ndo foi custo-efetivo.?
Todavia, Silva* concluiu ser esta a op¢ao mais custo-efetiva
em situagdes de recursos escassos. Willis et al.** observaram
que seu uso ¢ mais custo-efetivo que ndo oferecer tratamento
farmacolégico.

O denosumabe ¢ um medicamento novo, e os estudos que
o avaliaram encontraram boa RCE.*6 Todavia, apesar de es-
tudos demonstrarem eficacia desse medicamento no tratamento
da osteoporose, atentam para a ocorréncia de reagdes adversas,
inclusive na pele, que devem ser mais bem estudadas para se
avaliar a seguranga do medicamento.>

Considerando-se as especificidades do envelhecimento
populacional no Brasil, que apresenta expectativa de vida em
torno de 76,7 anos,” menor que em paises desenvolvidos, onde
geralmente ela é maior que 80 anos, os resultados de avaliagdes
econdmicas conduzidas em paises desenvolvidos devem ser
apreciados com cautela no contexto brasileiro. Além disso,
outros fatores, como a presenga de conflitos de interesses, pode
influenciar os resultados, levando a conducio de estudos com
desenhos ou interpretacao de resultados de forma tendenciosa.

No Brasil, somente dois estudos foram realizados. Silva®
apresentou um estudo preliminar de custo-efetividade com o
objetivo de suscitar as discussdes acerca da disponibilizacao
de estratégias terapéuticas para o tratamento da osteoporose no
pais. Entretanto, para doengas em que a sequéncia de eventos
apos a intervencgdo ¢ constante ao longo do tempo, ¢ necessario
utilizar o modelo de Markov para simulagao dos resultados, e
ndo a arvore de decisdo, conforme utilizado pelo autor. Araujo
et al’® realizaram um estudo sob a perspectiva do sistema
suplementar de saude, considerando o 4cido zoledrénico para
aprevengado de fratura proximal do fémur em faixa etaria espe-
cifica (65 anos). Nesse cenario, o medicamento apresentou-se
mais custo-efetivo; entretanto, os resultados ndo podem ser
extrapolados para outros sistemas de saude (publico ou sob a
perspectiva social) e essa mesma relagdo pode nao ser valida
para as fraturas de quadris, vertebrais ou nao vertebrais.
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No Brasil, a farmacoeconomia ¢ uma area muito recente e
essencial para auxiliar nas tomadas de decisdo, principalmente
no nivel das politicas publicas de saude. Estudos de custo-
efetividade que abordem a perspectiva do SUS podem ser uteis
para a definicao da idade em que ¢ mais custo-efetivo iniciar o
tratamento e quais estratégias terapéuticas apresentam maior
RCEI. Procurando homogeneizar a condugao dos estudos de
avaliagdo econdmica no Brasil e permitir a comparabilidade
entre eles, o Ministério da Satide elaborou as diretrizes meto-
dologicas para avaliagdes economicas, que devem ser segui-
das. Ademais, devem-se estabelecer os custos das estratégias
terapéuticas adotando essa perspectiva, utilizar um sistema
de custo de internagdes hospitalares decorrentes das fraturas
osteopordticas que permita incluir ndo s6 os custos com me-
dicamentos e materiais médico-hospitalares como também os
honorarios da equipe de satide e administrativa, depreciagdo de
equipamentos, limpeza, energia elétrica e outros. Reconhecem-
se as dificuldades da elaboragdo dos custos, mas também a
importancia desses estudos para as tomadas de decisdo no
contexto brasileiro. Os estudos conduzidos em outros paises
ndo podem ser extrapolados para a realidade brasileira, tendo
em vista as peculiaridades de cada sistema de saude, a extensao
das taxas de desconto utilizadas e aos fatores epidemiologicos
e demograficos de cada pais.

CONCLUSAO

O uso de estudos de avaliagdao econdmica, principalmente es-
tudos de custo-efetividade, tem sido cada vez mais frequente
para apoiar a tomada de decisdo quanto as politicas de saude,
incorporagao de novas tecnologias, implementagao de progra-
mas preventivos e desenvolvimento de diretrizes assistenciais
na area da saude, inclusive na abordagem da osteoporose.

No geral, os bisfosfonatos foram as estratégias mais
avaliadas e que resultaram em melhores RCEI. TH, suple-
mentagdo com vitamina D, ranelato de estroncio, raloxifeno,
teriparatida e denosumabe foram analisados e apresentaram
resultados variaveis dependendo da perspectiva, do pais e
das premissas assumidas para cada estudo. Nao foi possivel
extrapolar nenhum dos resultados para a populagao brasileira
no contexto do SUS, limitando sua utilizacdo pelos tomadores
de decisdo.
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