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RESUMO

Trata-se de estudo de custo-efetividade comparando o teste de Papanicolaou
com as novas tecnologias de rastreamento do cancer cérvico-uterino. Foi
utilizado um modelo analitico de decisdo para simular os impactos econdmi-
cos e em salide das tecnologias de rastreamento, tendo como unidade de
desfecho os casos detectados de cancer de colo uterino ou lesdes precursoras
de alta malignidade. As estratégias de rastreamento examinadas foram: teste
de Papanicolaou; citologiaem meio liquido; captura hibrida para Papilomavirus
(CH-HPV); CH-HPV com autocoleta; associacdo do teste de Papanicolaou
com CH-HPV; e associagéo de citologia em meio liquido com CH-HPV. O
universo temporal restringiu-se a um ano. A perspectiva adotada no estudo
foi a do sistema de salde, contabilizando-se apenas os custos médicos
diretos de rastreamento dos casos detectados e utilizando os valores propos-
tos pela tabela da Classificagdo Brasileira Hierarquizada de Procedimentos
Meédicos. Estimaram-se também os precos que as tecnologias nao presentes
na tabela de reembolso do SUS precisariam ter para que as relagdes de custo-
efetividade fossem, no minimo, equivalentes ao teste de Papanicolaou. Con-
cluiu-se que, embora o teste de Papanicolaou possa ser mais custo-efetivo,
as novas estratégias de rastreamento do cancer cérvico-uterino podem vir a
mostrar melhor razéo de custo-efetividade na dependéncia dos pregos pra-
ticados no setor de salide.
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Introducao

O carcinoma de colo uterino € uma das neoplasias mais comuns em
mulheres em todo o mundo. No Brasil, é a quarta causa de morte por cancer
em mul heres, sendo o tipo mais comum em al gumas areas menos desenvolvidas
do pais. Sua ocorréncia se concentra principal mente em mulheres acima dos
35 anos de idade. De acordo com dados do Instituto Nacional de Cancer
(INCA), ataxade mortalidade por essaneoplasiatem apresentado um continuo
e sustentado aumento desde 1979, passando de 3,44 casos/100.000 mulheres
nesse ano, para 4,45/100.000 em 1998 (aumento de 23% em 10 anos). Para
2006, as estimativas de incidéncia sdo de 19.260 novos casos, Com um risco
estimado de 20 casos a cada 100 mil mulheres (BRASIL, 2005).

O prognostico no cancer de colo uterino depende muito da extenséo
da doenca no momento do diagndstico, estando sua mortalidade fortemente
associada ao diagndstico tardio e em fases avangadas. Segundo 0s registros
hospitalares brasileiros de cancer, em média, a metade das pacientes tem
diagnostico inicial em estadio 111 ou IV (BRASIL, 2004b). Segundo estudo
executado por Thuler e Azevedo (2005), com base em dados coletados em 96
centros oncol 6gicos brasileiros, entre 1995 e 2002, 45,5% das pacientes ja se
encontravam nos estédios 111-1V no momento do diagndstico da neoplasia.

O teste de Papanicolaou é capaz de detecta-lo em fase pré-malignaou
incipiente, quando é curdvel com medidas relativamente simples. Ainda que
sgja um exame rdpido, de baixo custo e efetivo para detecgdo precoce, sua
técnica de realizacdo € vulneravel aerros de coleta e de preparacdo dalémina
e a subjetividade na interpretacdo dos resultados. Contudo, h& grande
variabilidade nas estimativas de sensibilidade e especificidade do exame, com
uma média de 58% (variacdo de 11% a 99%) e 68% (variacdo de 14% a
97%), respectivamente (FAHEY, IRWIG e MASCASKILL, 1995).

Adicionalmente, existe uma baixa cobertura nacional das acdes de
rastreamento dessa neoplasia: embora o Inquérito Domiciliar realizado pelo
Ministério da Salde tenha mostrado que, para as 16 localidades analisadas, a
cobertura estimada do exame Papanicolaou variou entre 74% e 93%, o
percentual desses examesrealizado pelo SistemaUnico de Satide (SUS) variou
entre 33% e 64% do total. Isso explica, em parte, o diagndstico tardio e a
manutencado das taxas de mortalidade, bem como as altas taxas de incidéncia
observadas no Brasil (BRASIL, 2003a).

100 PHY SIS: Rev. Salde Coletiva, Rio de Janeiro, 16(1):99-118, 2006



Custo-efetividade no diagnostico precoce do cancer de colo uterino no Brasil

Além do teste de Papani colaou, tradicional mente usado ha mais de 30
anos, novastecnol ogiastém-se juntado ao arsenal diagnostico disponivel paraa
deteccdo precoce desse tipo de neoplasia, entre as quais se incluem acitologia
em meio liquido e os testes para detecgdo do HPV por captura hibrida. A
citologiaem meio liquido € um método segundo o qual as célulascervicais sdo
imersas em liquido conservante antes da fixacdo da lamina, o que evita o
ressecamento do material e reduz aquantidade de artefatos, produzindo menor
taxa de exames insatisfatorios.

A melhor qualidade dos resultados resultaria em uma sensibilidade
potencialmente maior que ado teste de Papanicol aou, permitindo, ainda, queo
material residual seja utilizado para o diagnéstico, por meio de métodos
biomoleculares, de infeccBes sexualmente transmissiveis (como clamidia e
gonococcia) e também para o HPV (SHERMAN et al., 1997; BOLICK;
HELLMAN, 1998; ALVES et al., 2004).

Os testes para deteccdo do HPV tém sido propostos como estratégia
complementar ou substitutiva da citologia oncética na deteccéo precoce do
cancer cérvico-uterino e de suas lesdes precursoras, hatriagem maisimediata
de pacientes com células escamosas atipicas de significado indeterminado ou
em mulheres de mais de 35 anos com neoplasia intra-epitelial escamosa de
baixo grau. O teste de captura de hibridos (CH I1) identifica 13 tipos de virus
consideradosdealto risco oncogénico (subtipos 16, 18, 31, 33, 35, 39,45, 51, 52,
56, 58, 59 e 68) e 5tiposde virus de baixo risco oncogénico (6, 11, 42, 43 e 44),
com uma sensibilidade superior a do exame citopatoldgico convencional na
identificac@o do cancer do colo do Utero ou suas |esdes precursoras (FLORES
et al., 2003; MSAC, 2003). Ademais, o teste CH |l também oferece a
possibilidade de autocol eta, uma alternativa que permite aumentar a cobertura
do exame em regides de dificil acesso ou com caracteristicas culturais que
levem aresisténcia ao exame ginecolégico (FLORES et al., 2003; WRIGHT
et al., 2000).

Apenas o teste de Papani colaou faz parte do rol atual de procedimentos
cobertos pelo SUS. Decisdes acerca da cobertura e uso desses procedimentos
podem ser muito auxiliadas por estudos voltados paraaeficiénciacomparativa
desses métodos, em termos da custo-ef etividade medida sob a perspectiva so-
cietal.

O presente trabalho' teve como objetivo principal avaliar a custo-
efetividade comparativa das seguintes estratégias diagnosticas utilizadas na
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deteccdo precoce do cancer de colo uterino: (a) citol ogia convencional/teste de
Papani colaou; (b) citologiaem meio liquido; (c) teste de CH-HPV; (d) teste de
CH-HPV, com autocoleta; (€) combinacéo de citologiaconvencional com teste
de CH-HPV; (f) combinac&o de citologia em meio liquido com teste de CH-
HPV2. Um segundo objetivo foi estimar os precos que as tecnologias de
rastreamento ndo presentes na tabela de reembolso do SUS precisariam ter
para que as rel agdes de custo-efetividade fossem, no minimo, equivalentes ao
teste de Papanicolaou.

M étodos

Um modelo analitico de decisdo, tomando por base modelagens
desenvolvidas pelo Medical Services Advisory Committee australiano (MSAC,
2002a; MSAC, 2002b; MSAC, 2003), foi usado para simular 0s impactos
econdmicos e em sallde das novas tecnologias de rastreamento. A estruturado
modelo est4 baseada na prética clinica consistente com as condutas clinicas
preconizadas pelo Programa Viva Mulher, do Ministério da Salide (BRASIL,
2003b) paraascitologias convencional eem meio liquido (figura1); no caso do
teste de captura hibrida para papilomavirus (CH-HPV) e da associacdo entre
ascitologiase CH-HPV (figuras 2 e 3, respectivamente), tomou-se por base as
diretrizes da American Cancer Society (SASLOW et al., 2002) e do Ameri-
can College of Obstetricians and Gynecologists (WRIGHT et al., 2002 e
2004).

Aseficiéncias comparativas das estratégias foram medidas pelarelagdo
incremental de custo-efetividade. O beneficio em salidefoi expresso em nimero
de casos detectados de | esbes precursoras com alto grau de malignidade ou de
cancer do colo do Utero, cal culados apartir damatriz de probabilidades derivadas
do modelo.

A populagdo utilizadano model o foi de coortetedricade 10.000 mulheres
representativas da populacéo que poderia participar de tais programas e o
horizonte de tempo trabalhado no model o restringiu-se aum ano.
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Figura 1 — Arvore de decisdo de condutas clinicas relacionadas com
citologia convencional (Papanicolaou) ou citologia liquida
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Legenda: 1 — espécimes que se mostraram inadequados a avaliagéo oncética devido a mate-
rial acelular ou hipocelular (< 10% do esfregaco) ou leitura prejudicada (> 75% do esfregaco)
por presenca de sangue, piécitos, artefatos de dessecamento, contaminantes externos,
intensa superposi¢cdo celular ou outros. 2 - Lesdo intra-epitelial de baixo grau (efeito
citopatico pelo HPV e neoplasiaintra-epitelial cervical graul - NIC ) e células escamosas
atipicas de significado indeterminado (A SCUS) de origem possivel mente ndo-neoplasica; 3
- Células escamosas atipicas de significado indeterminado (ASCUS) onde ndo se pode
afastar lesdo intra-epitelial de alto grau, células glandulares atipicas de significado
indeterminado (AGUS), lesdo intra-epitelial dealto grau (neoplasiasintra-epiteliaiscervicais
graus !l elll - NIC Il eNIC II), carcinoma epidermdide invasor e adenocarcinoma); 4 -
normal, ASCUS de origem possivelmente ndo-neoplésica, NIC | e HPV; 5- NIC I, I, e
carcinoma escamoso ou adenocarcinomainvasor.
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Figura 2 — Arvore de decisdo de condutas clinicas relacionadas com o
teste de captura hibrida para Papilomavirus (CH-HPV) por autocoleta
ou coleta por profissional de saude
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Legenda: 1 —baixo risco oncoldgico (tiposvirais6, 11, 42, 43 e 44). 2 - alto risco oncol 6gico
(tipos virais de numero 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 e 68); 3 - normal,
ASCUS de origem possivelmente ndo-neoplasica, NIC | e HPV; 4- NIC 1, I11, e carcinoma
€SCamoso ou adenocarcinomainvasor.
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Figura 3 — Arvore de decisdo de condutas clinicas relacionadas com
as associacOes da citologia (convencional ou citologia liquida) e do teste
de captura hibrida para Papilomavirus (CH-HPV)
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Legenda: 1 — citologianegativa - lesdo intra-epitelial de baixo grau (efeito citopatico pelo
HPV e neoplasia intra-epitelial cervical grau | - NIC I) e células escamosas atipicas de
significado indeterminado (ASCUS) de origem possivel mente ndo-neoplésicae CH-HPV
negativo (normal ou positividade paratipos virais de baixo risco oncogénicos); 2 — espéci-
mes que se mostraram inadequados a avaliagdo oncotica devido a material acelular ou
hipocelular (< 10% do esfregaco) ou leitura prejudicada (> 75% do esfregaco) por presenca
de sangue, pidcitos, artefatos de dessecamento, contami nantes externos, intensa superposi ¢cao
celular ou outros. 3 — citologia positiva - células escamosas atipicas de significado
indeterminado (A SCUS) onde ndo se pode af astar lesdo intra-epitelial de alto grau, células
glandulares atipicas de significado indeterminado (AGUS), lesdo intra-epitelial de alto grau
(neoplasiasintra-epiteliaiscervicaisgrausll elll - NIC Il e NIC 111), carcinomaepidermdide
invasor e adenocarcinoma ou CH-HPV positivo (positividade para tipos virais de alto
risco oncogénico); 4 - normal, ASCUS de origem possivelmente ndo-neoplasica, NIC | e
HPV;5-NICII, Ill, e carcinoma escamoso ou adenocarcinoma invasor.
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Testes de rastreamento e medidas de efetividade

As estimativas de efetividade dos métodos de rastreamento tomaram
por base estudo de acuréciarecentementerealizado pelo INCA (GIRIANELLI
et al., 2003 e 2004), além de pesquisa bibliografica especifica sobre o tema.

O referido estudo incluiu 1.777 mulheres, entre 25 e 59 anos de idade,
gue nunca haviam realizado o exame citopatol6gico (13,5%) ou 0 haviam
realizado hAmaisdetrésanos. Em umaunicavisita, foram colhidasumaamostra
de esfregago cérvico-vaginal, para a realizacéo de citologia convenciona, e
umaamostraparaarealizacdo de citologiaem base liquida e do teste de captura
hibrida para HPV. Uma terceira amostra, para a realizagdo do teste de DNA
do HPV, foi colhida pela prépria paciente.

Foram encaminhadas para colposcopia todas as mulheres que
apresentaram pel 0 menos um exame aterado e uma amostra sistematica, com
inicio aeatdrio, das mulheres com todos osresultados negativos. Todos osexames
citopatol6gicos e de captura hibrida para HPV foram realizados na Secéo
Integrada de Tecnologia em Citopatologia (SITEC) do INCA. Do total, 585
mulheres (33%) apresentaram alteragdo em pelo menos um dos exames
realizados, com uma positividade de 2,2% paraacitologiaconvenciona e4,6%
paraacitologiaemmeio liquido.

Mostraram-se positivas para HPV de alto risco oncogénico 11,4% e
14,0% das amostras, conformetivessem sido colhidas por profissional de salide
ou pelaprépria paciente, respectivamente. Foram detectados 35 casos delesdes
precursoras de alto grau / cancer cervical, a0 exame anatomopatol 6gico, assim
distribuidos: neoplasia intraepitelial cervical (NIC) II: 16 casos; NIC I11: 14
€asos; carcinomain situ: 3 casos; carcinomainvasor: 1 caso; adenocarcinoma
invasor: 1 caso. Os resultados de sensibilidade e especificidade dos diferentes
testes encontram-se sintetizados na tabela 1.
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Tabela 1: Medidas de acur acia das estratégias de rastreamento do cancer cérvico-
uterino

Estratégia de rastreamento Sensihilid::de Espﬂ*iﬂcid:lde
(IC 95%") (IC 95%")
Citologia convencional [4:54\4\] “"lils‘_i:;ll"ﬂ
Citologia em meio liquido [4:.{;‘-:'1“.4] IH:‘;II]'::_:?.']
CH-HPV (AC) [S‘E‘_';‘;’_“ ) 13::\‘hh\1
Citologia convencional + CH-HPV* [N_:".l.-]l;li;‘.‘)] ih:-lli-\':‘:‘q]
Citologia em meio liquido + CH-HPV* [7:1’_‘_:-.‘:;{(\] {'!‘:‘2-‘};1;23

Legenda: CH-HPV —teste de captura hibrida para papilomavirus; AC - autocoleta; T 1C 95% = Intervalo com 95%
de confianca.

Obs.: * Critérios de positividade dos testes em paralelo: citologia convencional e citologia em meio liquido 3
ASCUS e/ou CH-HPV positiva para subtipos com alto risco oncogénico.

Custos das estratégias de rastreamento

A perspectiva de andlise utilizada foi a do sistema de salde, sendo
considerados apenas aquel es custos diretamente envol vidos no cuidado prestado.
N&o foram considerados os custos envolvidos com o tratamento das lesdes ou
casos de cancer detectados. Utilizaram-se, como medida de valoragdo dos
custos, os valores de reembolso constantes na Classificagdo Brasileira
Hierarquizada de Procedimentos Médicos (AMB, 2004), elaborada pela
Associacéo MédicaBrasileira, Sociedades de Especialidades e Conselho Fed-
era de Medicina. Esta tabela apresenta diferencas entre os vérios estados da
federacdo, de modo que se admite uma banda de 20%, para mais ou para
menos, parafins de regionalizacéo, sendo essas variacoes testadas na andlise
de sensibilidade. Os seguintesitensforam utilizados para estimar os custosdas
estratégias de rastreamento: consulta; exame Papani colaou; revisdo deléminas;
exame CH-HPV; citologiaem meio liquido; col poscopia; bidpsiade colo uterino
eanatomopatologia.

A citologia em meio liquido e captura hibrida para HPV nédo se
encontram dentro dos procedimentos aprovados para reembolso ho SUS,
impedindo que as vérias estratégias de rastreamento sejam comparadas sob a
perspectivado sistema publico de salide brasileiro. Procedeu-se aumaestimativa
de qual deveriaser o preco maximo desses testes de rastreamento para o SUS,
de modo a garantir a equivaléncia em custo-efetividade ao teste de Papanico-
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laou. Paraesse calculo foram utilizados os val ores dos itens de custo presentes
natabela de reembolso do SUS (BRASIL, 2004a).

Resultados

O teste de Papanicolaou foi aquele que apresentou a melhor razéo
incremental de custo-efetividade entre todas as estratégias de rastreamento
analisadas. Asestratégias de CH-HPV por autocol eta, citologiaem meio liquido
e a combinagdo desta com o teste de CH-HPV sdo dominadas pelo teste de
Papanicolaou. Tomando este Ultimo como base, os valores para o teste de Pa-
panicolaou, combinacdo do teste de Papanicolaou com teste de CH-HPV e
teste de CH-HPV aplicado de forma isolada foram, respectivamente, de R$
14.586,86, R$ 47.805,30 e R$ 146.638,86 por caso adicional detectado (tabela?2).

Tabela 2: Custo-efetividade das estratégias usadas no rastreamento do cancer cérvico-
uterino

Casos /

Procedimento Custo Efetividade 10.000 RS .CIN CEl
detectado
mulheres
CH-HPV (AC) 2 BR8.846,43 0,0152 152 19.005.57 19.005,57
Citologia em Meio Liquido  3.133.408,29 0,0162 162 19.315,22 23.918,50
Ciiologin em Meto Liquido. 443541 47 0.0174 174 23.722,08 84.434,48
+ CH-HPV
Teste de Papanicolaou 2,552.628,79 0,0175 175 14.586,45 -1.575.012,58
CH-HPV 3.285.823,07 0.0180 180 18.254,57 146.638.86
Tocte Pannnisnls L CHL
|11L|:;-L' Papanicolaou +CH-  5.959.486:72 0.0192 192 20.101,49 47.805.30
Comparagiio entre as alternativas mais custo-efetivas
Teste de Papanicolaou 2.552.628,79 0,0175 175 14.586,45 14.586,45

Teste Papanicolaou + CH-

HPV 3.859.486,72 00,0192 192 20.101,49 T6.874,00

Legenda: CEIl = A Custo / A caso; CH-HPV — teste de captura hibrida para papilomavirus, AC - autocol eta.

Andlise de sensibilidade

Com vistas testar a robustez dos resultados, foi realizada andlise de
sensibilidade que incluiu mudangas em alguns dos parametros que pudessem
influenciar as relacfes de custo-efetividade calculadas para as véarias opgcoes
derastreamento: (a) reducdo em 20% dos itens de custo relacionados as outras
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estratégias de rastreamento, mantendo o valor da estratégia do teste de Papa-
nicolaou inalterada; (b) reducéo em 20% dos itens de custo relacionados as
outras estratégias de rastreamento, com o valor da estratégia do teste de Papa-
nicolaou el evada também em 20%; (c) sensibilidade do teste de Papanicolaou
no limite inferior do intervalo de confianca encontrado para essa medida de
acurécia no estudo do INCA (AMB, 2004; GIRIANELLI et al., 2004), qual
sgja, sensibilidadeigual a53,4%; (d) sensibilidade dacitologiaem meioliquido
no limite superior do interval o de confianca (81,4%) do mencionado estudo; (€)
reducéo na taxa de exames insatisfatorios relacionados com a citologia em
meio liquido paraum valor de 1,6%.

Assimulagdes ndo mostraram influénciasignificativa sobre o resultado
inicial de alteraces na sensibilidade dostestes de Papani colaou ou de citologia
emmeio liquido, bem como nastaxas de exames insatisfatorios. Os pregos dos
itens de custo agregados a cada estratégia, contudo, serevelaram umavariavel
com impacto nos resultados iniciais. A estratégia de CH-HPV, com a reducéo
em 20% dos val ores dositens de custo e umaelevacdo em igual proporcéo dos
valores praticados para o teste de Papanicolaou, assume a posi¢cao de melhor
razdo custo-efetividade incremental, conforme se evidencia natabela 3.

Tabela 3: Redugao em 20% nos valores dos itens de custo relacionados as outras
estratégias de rastreamento, com o valor da estratégia do Papanicolaou elevado em 20%

Procedimento Custo Efetividade (nsos‘f_ AL G o poc caso CEI
res detectado
CH-HPV (AC) 2.311.077,14 0,0152 152 15.204,45 15.204.45
( Il[u|.l'|l__[l'.| em Meio 2.506.726.63 0.0162 162 15.452.18 19.134.80
Liquido
Citologia em Meio 5 S
e 3.302.113,10 0,0174 4 8.977.66 7.547,58
Liquido + CH-HPV 302 H3L 17 i1 : & 61:347,3

Teste de Papanicolaou 3.063.154.55 00175 175 17.503,74 -238.958,55
CH-HPV 2.628.658.46 0.0180 180 14.603,66 -86.899,22
Te<te Pananical: +
Teste e panioolaol 3.221.850.72 0.0192 192 16.780.47 49.432.69
CH-HPY
Comparagiio entre as alternativas mais custo-efetivas
Teste de Papanicolaou 3.063.154.55 00175 175 17.503,74 17.503,74
CH-HPV 2.628.658.46 0,0180 180 14.603,66 -86.899,22
Teste Papanicolaou + B - -

. : 3.221.850.72 0,0192 192 16.780.47 49.432,69
CH-HPV ? e
Comparagio entre as alternativas mais custo-efetivas
CH-HPV 2.628.658.46 0,0180 180 14.603,66 14.603,66
Teste Pananicol: 4
eSte hapani ooty 3,221.850,72 0,0192 192 16.780,47 49.432,69

CH-HPV

Legenda: CEl = A Custo / A caso; CH-HPV — teste de captura hibrida para papilomavirus; AC - autocoleta.
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Estimativa de precos para as novas tecnologias de rastreamento

Para as estimativas do custo que as tecnologias de rastreamento néo
constantes na atualidade natabela de reembol so do SUS, partiu-se da hipétese
de que arazéo de custo incremental dessas novas tecnol ogias deveria ser pelo
menosigual adacitologiaconvencional, Unicaque é reembol sadapelo sistema
publico no presente. Ou sgja:

‘p

E,-E, _ E,

C;~C, €

1 /2

¢
c,-C,= E—L(E_, ~E,)

C . E}CP EJ(JCP C

r = E, B, G
C — E"I‘ C!}

¥ Hy

Onde:

C, = Custo da nova tecnologia
C, = Custo do Papanicolau
E, = Efetividade da nova tecnologia
E, = Efetividade do Papanicolau

A partir dos valores pagos pelo SUS pelos diversos itens de custo
relacionados com as intervencdes de rastreamento e confirmacao diagndstica,
e levando em consideracéo as probabilidades de transic&o correspondentes a
cada uma das estratégias, estimou-se 0 custo da estratégia de Papanicolaou
parao sistemapublico: R$ 245.762,79.
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Tomando por base umaefetividade de 175 casos detectados em 10.000
mulheres, arazéo de custo foi de R$ 1.404,36 por caso detectado de cancer ou
lesdo precursora de alto grau. Para essa razd@o, 0s custos estimados das
estratégias foram os seguintes. CH-HPV, R$ 252.784,58; citologia em meio
liquido, R$ 227.506,12; e associagdo da CH-HPV com teste de Papanicolaou,
R$ 269.636,89. Cal cul ou-se, entdo, o preco que cadaumadas outrastecnol ogias
precisaria atingir paraigualar arazao de custo-efetividade do teste de Papani-
colaou no reembol so publico, obtendo-se os val ores constantes da tabela 4.

Tabela 4: Precos estimados das novas tecnologias de rastreamento para o SUS

Prego SUS  Preco AMB  Prego 20%

Teste de Rastreamento iAo a) ®) AMB (¢) a'b ale
Captura Hibrida para HPV 19,12 228,13 182,50 8,38% 10,48%
Citologia em Meio Liquido 8,22 44,75 35,80 18,37%  22,96%
('&l]'}llllr&l i[i11ri(iil para HJI’\' na 11.82 228.13 182.50 5.18% 6.48%
combinagio com Papanicolaou
Discusséo

A elevacdo quase universal dos gastos em salde e os crescentes
constrangimentos decorrentes da escassez de recursos vis-a-vis as demandas
tém imposto a necessidade de se justificar as novas técnicas em termos de seu
custo-efetividade. Assim, t&o importante quanto os diferenciais de efetividade
entre osvéarios métodos, é asuaeficiénciacomparativaem termosdautilizacéo
dos recursos médicos e sociais. Em alguns casos, a introdu¢do de uma nova
tecnologia pode produzir economia de recursos do programa de rastreamento
gue suplantam o custo aumentado dos testes, como por exemplo, quando a
sensibilidade do novo teste torna possivel aumentar o intervalo entre exames,
desse modo reduzindo os custos totais dos programas (FAHS; PLICHTA;
MANDELBLATT, 1996).

No caso do cancer de col o uterino, o tempo meédio entre o aparecimento
de anormalidades detectaveis e o desenvolvimento de doenca invasiva é de
cercade 10 a15 anos. Entretanto, interval 0s menores de tempo entre os exames
de detecgdo sdo necessarios, devido ao nimero de testes fal so-negativos - ou
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seja, as mulheres precisam ser retestadas um a trés anos apds um exame nor-
mal parareduzir a chance de se perder anormalidades existentes e ndo devido
ao rapido desenvolvimento dadoenca.

De forma bastante consistente, estudos de andlises econdmicas dos
programas de rastreamento cervical tém mostrado que a relagdo de custo-
efetividade do rastreamento, independentemente datecnol ogiautilizada, aumenta
exponencia mente amedidaque osinterval os entre os exames de rastreamento
diminuem, efeito que é ampliado pelo aumento da sensibilidade do teste
(MANDELBLATT et al., 2002). Testes derastreamento mais sensiveis, porque
garantem que umamaior propor¢do de individuos com doenca sgjam captados
no rastreamento, podem permitir um espagamento dos interval 0s sem prejuizo
da seguranca e com implicacBes importantes para 0s custos e a eficiéncia
comparativa entre os métodos.

A avaliacdo das novastecnol ogias propostas precisatambém considerar
0s custos associados com a obtencéo, processamento e interpretacéo dos
exames, bem como aqueles referentes ao reexame decorrente de amostras
inadequadas. Além disso, melhorias na acurécia envolvem aidentificagdo de
um numero aumentado de pacientes com lesdesintra-epiteliais de baixo grau, e
oscustosdeinvestigar etratar mulheres com testesfal so-positivos ou anormais
devem também ser avaliados.

Osnovos métodosintroduzidos para o rastreamento do cancer cérvico-
uterino tém sido objeto de diversos estudos de custo-efetividade (FLORES et
al., 2003; AHCPR, 1999; ICSI, 2003; CUZICK, 1999) em particul ar por agéncias
internacionais de avaliacao tecnol égica(M SAC, 2003; MSAC 2002a; MSAC,
2002b), responsaveis, em seus paises, por auxiliar nas decisfes relativas a
coberturae ao reembol so desses procedimentos pel os sistemas de salide, publico
eprivados. Em geral, os estudos e revisdes parecem apontar que, embora esses
testes mostrem mel hor acuracia diagnostica, com sensibilidade igual ou maior
gue ado teste de Papanicolaou, asincertezas presentes nos model os empregados
aindando permitem concluir por maior custo-efetividade, tanto dacitologiaem
meio liquido quanto dos testes de captura para HPV.

Neste estudo, o teste de Papanicolaou apresentou a melhor razéo in-
cremental de custo-efetividade entre todas as estratégias de rastreamento
analisadas. Entretanto, as analises de sensibilidade demonstraram que o resultado
depende dos custos das estratégias empregadas. Tanto € assim que a estratégia
de CH-HPV, com a reducéo em 20% dos valores dos itens de custo e uma
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elevacdo em igual proporcao dos valores praticados para o teste de Papanico-
laou, assume a posi ¢do de mel hor raz&o de custo-efetividade incremental . Nem
a reducdo na sensibilidade do teste de Papanicolaou, nem o aumento da
sensi bilidade dacitologiaem meio liquido ateram os resultados acimarel atados,
exceto quando se alteram os custos das estratégias de rastreamento.

As estimativas realizadas buscaram identificar os pregos que as novas
tecnol ogias precisariam assumir no sistema publico, de modo aatingirem razéo
de custo-€fetividade equival ente ado teste de Papani colaou. Tomando por base
o valor de reembol so atual mente praticado para o teste de Papanicolaou, de R$
5,37, osval ores reembol sados pelo SUS paraostestes de CH-HPV, dacitologia
em meio liquido e da combinagdo do CH-HPV com a citologia convencional,
deveriam ser, no maximo, R$ 19,12, R$ 8,22, e R$ 11,82, respectivamente.

Vale ser ressaltado, entretanto, que nosval ores de reembol so estimados
ndo estdo incluidos os custos relacionados a ado¢cdo de uma nova tecnologia
pelo sistema de salde. Usuamente, a modificac&o de rotinas j& estabel ecidas
implica, entre outros, em custos ndo previstos, perdade produtividadetransitoria
e necessidade de treinamento e capacitacdo de recursos humanos para a
reorganizacdo da assisténcia nos novos moldes. Outrossim, deve-se observar
também que os cal cul os ef etuados expressam um exercicio preliminar, que ndo
deve ser tomado como valor proposto de reembolso para o SUS, para o qual
seriam necessarios estudos de custos mais detalhados, que ndo estiveram
presentes no escopo deste projeto.

Algumas limitagdes do estudo merecem ser mencionadas. Primeiro,
como a perspectiva adotada foi a do sistema de salide, ndo foram incluidos os
custos indiretos. Por sua vez, em funcdo da medida de efetividade escolhida,
também ndo foram considerados nas estimativas realizadas os custos dos
tratamentos dos casos detectados. Como os valores referentes & investigacéo
adicional e ao tratamento sdo muito mais elevados que aguel esrel acionados ao
diagnostico precoce, sua inclusdo poderia modificar os resultados aqui
encontrados.

Outra limitac&o foi a utilizagdo de valores de reembolso e ndo o
levantamento dos custos atribuiveis a cada uma das opgdes de rastreamento.
No Brasil, amaioriadas unidades de salide ndo tem sistemas de custeio operante
e desconhece 0 consumo preciso de recursos vinculados a prestacéo de cada
intervencdo ou servigo. Osvalores pagos por um dado procedimento pelo SUS
dizem respeito aos gastos contabilizados pelo sistema e ndo ao consumo dos
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recursos empregados em umafuncdo de producéo rel ativa aquel e procedimento.
Emborao uso dosfatores envolvidos nafuncéo de producéo de cadaintervencdo
sejaum custo naperspectivado Estado brasileiro, namedidaem queo valor da
tabela de reembol so de procedimento do SUS n&o venha a cobri-los, esse uso
ndo corresponde ao que é custo paraSUS, que serestringe ao val or efetivamente
pago por este sistema.

Conclusoes

A principal conclusgo do estudo é que, embora o teste de Papanicolaou
possa ser mais custo-efetivo, outras tecnologias e estratégias de rastreamento
do cancer de colo uterino mais recentemente introduzi das podem vir amostrar
melhor raz&o de custo-efetividade na dependéncia dos precos praticados no
setor de salde. Dadas as incertezas existentes em varios parametros-chave,
faz-se necessério realizar estudos mais completos que contemplem os varios
estagios da evolugdo natural do cancer de colo de Utero em nosso meio e 0s
efeitos das transicOes entre esses estados, a serem explorados por meio de
model os de universo temporal maislongo.
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2O teste paraHPV pode ser colhido tanto por profissional de salide como por auto-coleta, pela
prépria paciente. Exceto quando discriminado como auto-coleta (AC), o exame para HPV foi
sempre colhido por profissional.
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ABSTRACT

118

Cost-Effectiveness of Early Screening of Cervix Neoplasms in Brazil

It is a cost-effectiveness study that compares the Papanicolaou test to new
screening technologies for uterine cervix neoplasm. The decision analytical
model simulated economic and health impacts of screening technologies,
whose outcomes were the detected cases of uterine cervix neoplasm or high-
malignant precursory lesions. The study assessed the following screening
strategies: Papanicolaou smear test; liquid-based cytology; hybrid capture-
based human papillomavirus detection (HC-HPV), HC-HPV self-collection;
association between Pap smear and HC-HPV; and association between liquid-
based cytology and HC-HPV. Temporal universe was restricted to one year.
The perspective adopted in this study was the one of the health system,
considering only direct medical screening costs for detected cases, and using
values proposed by the Brazilian Hierarchy Classification of Medical
Procedures. The study also estimated possible prices for technol ogies excluded
from the reimbursement table of the Brazilian Public Health System, so that
cost-effectiveness relations would be at least equivalent to the Pap smear.
Despite the fact that the Papanicolaou smear is more cost-effective, new
screening technologies for cervix neoplasm may present better cost-
effectiveness ratio depending on the prices adopted by the health sector.

Key words: Early diagnosis; cervix neoplasms; cost-effectiveness;
Papanicolaou smear; human Papillomavirus; cytology.

PHY SIS: Rev. Salde Coletiva, Rio de Janeiro, 16(1):99-118, 2006



