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RESUMO

Objetivo: Realizar andlise de custo-efetividade e impacto orcamentario da hidromorfona OROS versus
morfina CR e oxicodona CR no tratamento da dor oncolégica moderada a severa sob a perspectiva do
Sistema Unico de Saude. Métodos: A anélise foi conduzida utilizando uma &rvore de decisdo sequida
por um Modelo de Markov em horizonte de 12 meses. O desfecho considerado foi o alcance de nivel
de dor leve (escores de pior dor < 4). O célculo do impacto orgamentario previu uma substituicéo de
10% do uso atual de morfina CR por hidromorfona OROS, sendo utilizado o mesmo racional para o
cenario hipotético de incorporacéo da oxicodona CR. Resultados: A razao de custo-efetividade incre-
mental foi de R$689 por més adicional em dor leve por paciente ao ano, quando hidromorfona OROS
foi comparada a morfina CR. Comparada a oxicodona CR, a hidromorfona OROS foi mais efetiva e
resultou em menores custos, mostrando-se cost-saving ou dominante (RCEl: R$1.634). A incorporagao
de hidromorfona OROS resultaria em um gasto total de R$818.121 ao ano, considerando a substitui-
¢do de 10% das capsulas de morfina por cépsulas equivalentes de hidromorfona OROS, gerando um
investimento adicional de R$118.722. A incorporacéo de oxicodona CR geraria um gasto total para o
tratamento da dor moderada a intensa no SUS de R$1.049.694 ao final do primeiro ano. Conclusées:
Hidromorfona OROS mostrou-se uma alternativa terapéutica eficaz e economicamente viavel, sendo
custo-efetiva quando comparada a morfina, padrao de tratamento no SUS, e cost-saving quando com-
parada a oxicodona, além de apresentar um menor impacto orcamentario.

ABSTRACT

Objective: To develop cost-effectiveness and budget impact analysis of OROS hydromorphone ver-
sus CR morphine and CR oxycodone in moderate to severe cancer pain treatment under the Brazilian
public health care system perspective. Methods: A decision tree followed by a Markov Model was
developed for a 12 month time horizon. The achievement of mild pain (worst pain scores < 4) was
considered as outcome. For the budget impact analysis 10% of CR morphine current utilization was
substituted for equivalent OROS hydromorphone. The same rational was adopted for CR oxycodone
analysis. Results: The incremental cost-effectiveness ratio was 689 BRL per additional month in mild
pain per patient per year, when OROS hydromorphone was compared to CR morphine. Versus CR
oxycodone, OROS hydromorphone was more effective and showed lower costs, being cost saving
(ICER: 1,634 BRL). The coverage of OROS hydromorphone results in a total cost of 818,121 BRL per
year considering 10% of CR morphine substitution for OROS hydromorphone, leading to an addi-
tional cost of 118,722 BRL. CR oxycodone for moderate to severe pain treatment shows a total cost
of 1,049,694 BRL in one year. Conclusion: OROS hydromorphone is an effective and economically
feasible therapeutic option — cost-effective when compared to CR morphine and cost saving when
compared to CR oxycodone, with a lower budget impact.
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Introducao

As doencas cronicas sdo a principal causa de incapacida-
de, a maior razdo para a demanda aos servicos de saude e
respondem por parte consideravel dos gastos efetuados no
setor (SBED, 2010). Em um inquérito realizado na Europa, a
dor cronica esteve presente em 1 a cada 5 individuos (Brei-
vik et al, 2006). Em paises em desenvolvimento, estimou-se,
em 2002, uma prevaléncia média ponderada de 35,5% para
dor crénica, segundo a definicdo da International Association
for the Study of Pain (IASP, 2003). Um estudo epidemioldgico
realizado na cidade de Séo Paulo revelou que a prevaléncia
de dor cronica na cidade é de 28,7%. Cerca de 1/3 dos in-
dividuos avaliados que apresentavam dor crénica nao fazia
uso de medicamentos para o tratamento da dor, e menos da
metade utilizava medicamentos prescritos por profissionais
da saude. A automedicacéo foi relatada em 15,5% dos indivi-
duos (Dias et al, 2009). Kreling lembra que a dor cronica tem
sido considerada um problema de salde publica no Brasil
e gue é escasso 0 conhecimento de sua dimensao sobre a
populagdo nacional ndo vinculada a servicos de saude (Kre-
ling, 2000). No Brasil, a Portaria GM/MS n° 19 de 03 de janeiro
de 2002, que instituiu o Programa Nacional de Assisténcia a
Dor e Cuidados Paliativos no ambito do SUS, refere que a dor
estd presente em 30% dos que se encontram sob tratamento
oncolégico e em 60%-90% daqueles com cancer avangado
(Brasil, Ministério da Saude, 2002).Esses pacientes relatam um
impacto significativo da dor na vida didria, com reducéo da
capacidade para realizar as atividades rotineiras, sociais, de
lazer e trabalho (WHO, 1990; EPIC, 2010). As elevadas taxas de
retorno aos profissionais de salide sugerem que os tratamen-
tos analgésicos disponiveis séo geralmente inadequados.

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) recomenda trés
patamares no tratamento da dor crénica, sendo o terceiro
patamar representado pelos opioides fortes para o manejo
da dor moderada a intensa (Gabriel, 1996). Em caso de néo
resposta a um opioide em particular ou na presenca de efei-
tos colaterais limitantes, é recomendada a troca para outro
opioide (rodizio de opioides), visando controle da dor ou di-
minui¢do dos eventos adversos (Quigley, 2004).Atualmente,
morfina e metadona sdo os Unicos opioides disponiveis no
Sisterna Unico de Saude (SUS), no Brasil.

Hidromorfona OROS é um analgésico opioide forte de
liberacao controlada para o tratamento da dor crénica mo-
derada a severa, que utiliza o sistema de liberagcdo osmoti-
camente ativo OROS Push-Pull™, administrado por via oral,
para liberar a hidromorfona de maneira constante, durante
24 horas, com administracdo Unica didria. Os estudos clini-
cos desenvolvidos demonstraram sua eficacia superior quan-
do comparada a morfina de liberacdo lenta com relacao ao
alivio da dor crénica de etiologia oncolégica no parametro
de avaliacao da pior dor pelo escore Brief Pain Inventory (BPI),

88

além de beneficios importantes relacionados a qualidade de
vida, diminuicdo nos casos de abusos de opioides e maior
adesdo ao tratamento.

Este estudo teve como objetivo realizar a avaliagdo de
custo-efetividade e impacto orcamentério da hidromorfona
OROS no tratamento da dor oncolégica moderada a severa
sob a perspectiva do SUS, quando comparada a morfina de
liberacdo prolongada (morfina CR) e oxicodona de liberacéo
prolongada (oxicodona CR), considerando a necessidade de
rodizio de opioides no tratamento da dor cronica.

Métodos

Modelo de decisdo

Uma andlise de custo-efetividade foi conduzida utilizan-
do uma arvore de decisdo combinada com um Modelo de
Markov para simular o tratamento da dor com uma das trés
estratégias em analise: a ocorréncia de eventos adversos, a
descontinuacdo do tratamento e diferentes niveis de contro-
le da dor. A drvore de decisdo (Figura 1) representa 0 compor-
tamento dos pacientes nos primeiros 15 dias de tratamento,
construida a partir dos dados da fase de liberacdo prolon-
gada do estudo fase lll Hanna 2008 (Hanna & Thipphawong,
2008), e 0 Modelo de Markov (Figura 2) retrata o follow-up
dos pacientes apds os primeiros 15 dias, pelos 12 meses sub-
sequentes, a partir dos dados da extensao aberta do estudo
Hanna 2008 (Hanna & Thipphawong, 2009).

No modelo, trés diferentes estratégias para o tratamento
da dor moderada a severa associada ao cancer foram com-
paradas: hidromorfona de liberacéo prolongada com tecno-
logia OROS, morfina de liberacdo prolongada (morfina CR) e
oxicodona de liberagao prolongada (oxicodona CR). Foram
considerados elegiveis ao tratamento pacientes adultos, com
dor moderada a severa associada ao cancer. Nao foram feitas
restricdes quanto a doencga de base, estadiamento ou popu-
lagoes especificamente em cuidados paliativos.

Foram contabilizados, pela duracdo do horizonte tempo-
ral de 12 meses, os pacientes/més em dor leve a cada ciclo e
esses resultados foram convertidos em meses adicionais em
dor leve por paciente ao longo de um ano.

A partir de cada n¢ terminal da &rvore de decisao, inicia-
se um processo de Markov, ou seja, o percentual de pacientes
que descontinuou o tratamento nos primeiros 15 dias entra
no modelo no estado de salde “Descontinuagao”. Nenhum
paciente inicia 0 modelo no estado ébito, e 0os demais pa-
cientes, vivos e em tratamento, distribuem-se nos estados de
salde que representam os niveis de controle da dor a par-
tir dos estados em que se encontravam ao final da arvore
de decisdo. A partir dai, os pacientes sdo distribuidos entre
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Figura 1. Arvore de deciséo

Tabela 1. Dados de entrada do Modelo de Markov

Parametro Valor Fonte

Hanna, 2009

Descontinuagao 0,25
de opioides fortes em
12 meses

Taxa de mortalidade/ 043
progressao em
12 meses

Hanna, 2009

»//%q\

c Con EABC \(\ / Con EABC D

Con EABC

Con EABC Con EABC

os trés niveis de controle da dor e, a cada ciclo mensal do
modelo, eles poderiam morrer, atingir um dos trés niveis de
controle da dor ou ainda descontinuar o tratamento.

Dados de eficdcia

O desfecho considerado para essa analise foi relacionado a
obtencao de melhores niveis de controle da dor como medi-
da de resultado. O alivio da dor foi definido como o alcance
de nivel de dor leve, caracterizado por escores de pior dor
inferiores a 4, sequndo o Brief Pain Inventory (BPI-WP) (Brasil,
Ministério da Saude, 2001).

Considerou-se equivaléncia de eficacia entre a morfina
CRe a oxicodona CR, uma vez que 0s ensaios clinicos avalian-
do a comparacdo entre essas medicagdes apontaram ausén-
cia de diferenca de efeito (Heiskanen & Kalso, 1997; Bruera et
al, 1998; Mucci-Lorusso et al,, 1998; Lauretti et al, 2003; Reid
etal, 2006). A distribuicao dos pacientes nos diferentes niveis
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Figura 2. Processo de Markov

de controle da dor durante os primeiros 15 dias foi estimada a
partir do escore médio de pior dor nos grupos de tratamento
com hidromorfona OROS e morfina CR no ensaio fase lll.

A probabilidade mensal de atingir cada nivel de controle
da dor no Modelo de Markov foi derivada através de um mé-
todo que combinou o escore médio dos pacientes em cada
grupo ao final dos primeiros 15 dias de tratamento (3,5; 4,3
e 4,3, para hidromorfona OROS, morfina CR e oxicodona CR,
respectivamente) e a alteragao incremental mensal no escore
de dor ao longo dos 12 meses de follow-up dos pacientes
tratados com hidromorfona OROS no estudo Hanna 2009.

As taxas de descontinuacdo e dbito foram extraidas do
estudo Hanna 2008 e sua extensdo aberta (Hanna & Thip-
phawong, 2009) e foram consideradas iguais para os trés
grupos de comparacdo (Cherny et al, 2001), tendo como
referéncia os dados reportados para o grupo tratado com
hidromorfona OROS (Tabela 1). Os pacientes que desconti-
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Tabela 2. Incidéncia de eventos adversos segundo
opioide forte administrado

Hidromorfona Morfina Oxicodona

OROS* CR* CRf Metadona*
Constipagao 0,39 0,22 0,21 0,22
Nausea 0.2 0,29 0,13 0,29
Vomito 0,09 0,22 0,13 0,22
TOTAL 0,68 0,73 047 073

*(Hanna; Thipphawong, 2008)

t(Bruera et al., 1998)

+Dados retirados de Hanna 2008 (Hanna; Thipphawong, 2008) para
morfina, através da premissa de que n&o ha diferenca entre os eventos
adversos entre morfina e metadona (Mercadante et al., 2008).

nuaram o tratamento no modelo passaram a receber outro
opioide forte (morfina CR apds descontinuagao de hidromor-
fona OROS e oxicodona CR; metadona apds descontinuagao
de morfina CR). Uma vez que as taxas de descontinuacdo séo
iguais e o perfil de eficicia e seguranca da metadona é con-
siderado similar ao da morfina (Mercadante et al, 2001), n&o
foram computados ganhos de eficécia apds descontinuacao,
sendo que os tratamentos posteriores foram utilizados so-
mente para a definicdo de custo.

N&o foi considerada probabilidade de ébito para os pri-
meiros 15 dias de tratamento e a descontinuagdo foi com-
putada, na arvore de decisdo, ao final dos 15 dias, ou seja, 0s
custos de tratamento com cada um dos opioides, pelos 15
dias, foram considerados mesmo para os pacientes que des-
continuaram o tratamento. Os dbitos ocorridos referiram-se
a doenca de base, ndo sendo considerados ébitos em decor-
réncia do tratamento.

Eventos adversos foram considerados para célculo do
custo total de tratamento. Os dados de ocorréncia de even-
tos adversos foram retirados de ensaios clinicos controlados
para cada medicacédo (hidromorfona OROS, morfina CR, oxi-
codona CR e metadona — utilizada como tratamento alter-
nativo apds descontinuagdo para os pacientes que iniciam
o modelo tratados com morfina CR) e estdo apresentados
na Tabela 2.

Dados de custo

A Tabela 3 apresenta as diferentes dosagens consideradas
para hidromorfona OROS e morfina CR, bem como as pro-
porcdes de pacientes recebendo cada uma das dosagens, de
acordo com os dados apresentados em Hanna 2008 (Hanna
& Thipphawong, 2008). Para estabelecer as dosagens recebi-
das de oxicodona CR e de metadona (pds-descontinuacao da
morfina CR), foi utilizada a tabela de conversao de opioides
fortes disponibilizada no Manual de Controle da Dor do INCA
(Brasil, Ministério da Saude, 2001), que indica as proporcdes
1:2 e 1110, respectivamente. Para cada uma das apresentacoes
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e dosagens, bem como para a dose média utilizada, foi cal-
culado o custo didrio e mensal de tratamento.

Foram contabilizados custos médicos diretos relaciona-
dos ao cuidado prestado aos pacientes com dor moderada
a intensa. Os custos de tratamento foram baseados nos valo-
res de reembolso pagos pelo SUS para os diferentes recursos
utilizados, conforme apresentados no Sistema de Gerencia-
mento da Tabela SUS (SIGTAP), competéncia janeiro de 2010.
O valor utilizado para os opioides hidromorfona OROS e oxi-
codona CR se refere ao Preco Méximo de Venda ao Governo
(PMVG), aplicando-se o Coeficiente de Adequacao de Precos
(CAP) de 22,82 sobre o Preco Fabrica, conforme a Lista de
Conformidade da CMED. Os valores atribuidos a morfina CR e
metadona foram aqueles disponiveis no Banco de Precos em
Saude em marco de 2010 (Tabela 4).

Dado o horizonte de um ano, ndo foram aplicadas taxas
de desconto para custos ou beneficios em saude. Para ava-
liar o impacto da variabilidade dos dados e da incerteza nos
resultados finais, conduziram-se andlises de sensibilidade
univariada, testando os parametros do modelo considerados
mais suscetiveis a incertezas.

Impacto orcamentdrio

Para calcular o impacto or¢amentério da incorporacdo de
hidromorfona OROS no SUS, foi previsto uma substituicdo
de 10% do uso atual de morfina CR por hidromorfona OROS.
Dados sobre o consumo atual de morfina CR no SUS nao
estédo disponiveis na literatura ou bases de dados oficiais.
Para estimar o cenario atual de utilizagcdo de morfina CR no
SUS, foram utilizados os dados de compra do medicamen-
to pela Secretaria Estadual de Saude de Sao Paulo no ano
de 2009 e assumiu-se como premissa que o consumo de
medicamentos no Estado representa 45,77% do consumo

Despesa com morfina pela SES-SP em 2009

\

Estimativa da despesa nacional com morfina no SUS

\

% de morfina CR da despesa total com morfina*

\

Estimativa do consumo atual de morfinal CR no SUS

v

10% de substituicao por novo opioide

Figura 3. Processo de Markov
*A partir dos dados de reembolso de morfina (todas
as apresentacdes) no ano de 2009, Sdo Paulo, Brasil
(DATASUS/TABNET)
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Tabela 3. Distribuicao dos pacientes por dose recebida de hidromorfona OROS e morfina CR

Doses didrias % em uso Custo diario (R$) Custo mensal (R$)
Hidromorfona OROS 16 mg 0,29 R$3,93 R$117,87
Hidromorfona OROS 24 mg 0,18 R$6,43 R$193,01
Hidromorfona OROS 32 mg 0,23 R$6,94 R$208,31
Hidromorfona OROS 48 mg 0,13 R$10,87 R$326,18
Hidromorfona OROS 72 mg 0,07 R$16,39 R$491,76
Hidromorfona OROS 96 mg 0,1 R$20,83 R$624,93
DOSE MEDIA HIDROMORFONA OROS = 37 mg R$ 8,56 R$ 256,94
Morfina CR 30 mg 2 vezes ao dia 0,29 R$2,22 R$66,60
Morfina CR 60 mg 2 vezes ao dia 0,27 R$3,16 R$94,80
Morfina CR 90 mg 2 vezes ao dia 0,17 R$5,38 R$161,40
Morfina CR 120 mg 2 vezes ao dia 0,15 R$6,32 R$189,60
Morfina CR 180 mg 2 vezes ao dia 0,09 R$948 R$284,40
Morfina CR 260 mg 2 vezes ao dia 0,02 R$9,68 R$290,40
DOSE MEDIA MORFINA CR = 162 mg R$ 4,48 R$ 134,53
Oxicodona CR 20 mg 2 vezes ao dia 0,291 R$11,37 R$341,20
Oxicodona 30 mg 2 vezes ao dia 0,27 R$17,72 R$531,58
Oxicodona 50 mg 2 vezes ao dia 0,17 R$25,70 R$770,94
Oxicodona 60 mg 2 vezes ao dia 0,15 R$30,73 R$921,76
Oxicodona 90 mg 2 vezes ao dia 0,09 R$45,05 R$1.351,50
Oxicodona 130 mg 2 vezes ao dia 0,02 R$64,40 R$1.932,06
DOSE MEDIA OXICODONA CR = 80mg R$22,82 R$ 684,68
Metadona 5 mg 0,56 R$0,54 R$16,20
Metadona 10 mg 017 R$0,98 R$29,40
Metadona 15 mg 0,15 R$1,52 R$45,60
Metadona 20 mg 0,09 R$1,96 R$58,80
Metadona 25 mg 0,02 R$2,50 R$75,00
DOSE MEDIA METADONA = 18,5mg R$ 0,94 RS 28,23

nacional, a partir de dados de repasse financeiro do Gover-
no Federal para a aquisicdo de medicamentos excepcionais
pelos Estados no primeiro trimestre de 2010 (Brasil, Minis-
tério da Saude, 2010). O mesmo racional foi utilizado para
0 cenério hipotético de incorporacdo da oxicodona CR no
SUS (Figura 3).

Resultados
Trés diferentes estratégias de tratamento foram avaliadas:
hidromorfona OROS, morfina CR e oxicodona CR. Apds a

descontinuacdo por falta de eficacia ou eventos adversos
intoleraveis, os pacientes nos trés grupos de comparacao

J Bras Econ Saude 2010;2(2):87-95

passaram por rodizio para outro opioide forte (morfina CR
ou metadona).

Os resultados comparativos das estratégias de tratamen-
to foram mensurados através da Razao de Custo-Efetividade
Incremental, definida como a razdo entre o custo adicional de
tratamento e os resultados em salde adicionais alcangados.
Esse beneficio foi expresso em termos de custo incremental
para obter um més adicional em dor leve por paciente. Os
resultados foram calculados para o horizonte de tempo de
um ano, em valores em reais referentes ao ano de 2010.

Resultados de eficdcia

A efetividade considerada para essa andlise foi definida como
0 alcance de nivel de dor leve, caracterizado por escores de
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Tabela 4. Precos unitarios utilizados no modelo

Produtos Preco Fabrica*

Preco Fabrica

(sem tributos) PMVG* Preco BPS 2008*

Lista negativa (18% ICMS e 12% PIS/COFINS)

Hidromorfona OROS 8 mg 30 cap R$139,09

R$9736 R$75,14 —

Hidromorfona OROS 16 mg 30 cap R$218,18

R$152,73 R$117,87 =

Hidromorfona OROS 32 mg 30 cap R$385,57

R$ 269,90 R$208,31 —

Lista positiva (18% ICMS 0% PIS/COFINS)

Oxicodona CR 10 mg 30 cap R$150,41

R$123,34 R$95,19 =

Oxicodona CR 20 mg 30 cap R$269,57

R$221,05 R$170,60 =

Oxicodona CR 40 mg 30 cap R$458,67

R$376,11 R$290,28 —

Medicamentos disponiveis na Tabela
de Procedimentos do SUS

Morfina CR 30 mg —

= = R$1,11

Morfina CR 60 mg —

RS 1,58

Morfina CR 100 mg —

R$1,63

Metadona 5 mg —

R$0,27

Metadona 10 mg —

R$0,49

*Preco fabrica como publicado pela CMED atualizado 10/03/2010 no site da ANVISA, Jurnista (Hidromorfona OROS) e Oxycontin (Oxicodona CR).
tPreco Maximo de Venda ao Governo (PMVG) calculado de acordo com o Coeficiente de Adequacéo de Precos - CAP para o ano de 2010.

$Valores médios reportados no Banco de Precos em Saude, versédo 2008, consultados em janeiro de 2010.

pior dor inferiores a 4, segundo o Brief Pain Inventory (BPI-WP).
Foi demonstrada a efetividade do grupo que recebeu hidro-
morfona OROS de 3,67 meses em dor leve por paciente ao ano
e, para os grupos tratados com os demais opioides, de 2,01 me-
ses (foram assumidas eficacias similares para morfina CR e oxi-
codona CR). Por conseguinte, a efetividade incremental medida
em termos de meses adicionais em dor leve por paciente, ao
final de um ano, foi de 1,66 nos dois cenarios de comparagao.
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As Figuras 4 e 5 ilustram o comportamento das coortes
hipotéticas em tratamento com hidromorfona OROS e com
morfina CR ou oxicodona CR, respectivamente, resultante do
modelo empregado. Como se pode observar nos graficos,
mais pacientes em uso de hidromorfona OROS permane-
cem com dor leve durante o seguimento e por mais tempo,
quando comparados aos pacientes tratados com morfina ou
oxicodona CR.
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50% Dor Moderada
40%
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0%

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 n 12
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Figura 4. Proporcdo de pacientes tratados com
hidromorfona OROS em cada nivel de dor
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Figura 5. Proporcéo de pacientes tratados com morfina
CR/oxicodona CR em cada nivel de dor
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Tabela 5. Custos anuais de tratamento e custo incremental

Morfina Hidromorfona Oxicodona
CR OROS CR
Medicamento R$826,27 R$1.615,73 R$4.305,43
Manejo de eventos ~ R$143,07 R$118,41 R$99,46
adversos
Tratamento pos- R$286,72 R$666,95 R$709,42
descontinuacgao
Custos anuais totais  R$1.256,06 R$2.401,09 R$5.114,31
Custo Incremental — R$1.145,03 R$3.858,25
versus morfina
Custo Incremental  -R$3.858,25 - R$2.713,22 —
versus oxicodona
Resultados de custo

Os custos anuais de tratamento com cada um dos opioides,
segmentados por categoria, bem como o custo incremental
calculado para cada cenério (hidromorfona OROS versus morfi-
na CR, hidromorfona OROS versus oxicodona CR e morfina ver-
sus oxicodona), estao apresentados na Tabela 5 e na Figura 6.

Os custos apresentados apds descontinuagcao da hidro-
morfona OROS e oxicodona foram superiores aos custos
apos descontinuacao da morfina. Isso se deve ao fato de que,
no cenario atual do SUS, pacientes que descontinuaram o tra-
tamento com hidromorfona OROS ou oxicodona passaram
a utilizar morfina, enquanto pacientes que descontinuaram
morfina tiveram metadona como Unica opcao de analgesia,
gue apresenta menor custo de tratamento.

Razdo de custo-efetividade incremental

Conforme mencionado anteriormente, a razdo de custo-efe-
tividade incremental foi expressa em termos de custo incre-
mental para obter um més adicional em dor leve por paciente.
A partir do custo incremental e da efetividade incremental esti-
mados, para cada uma das comparacdes calculou-se uma RCEI
de R$689,81 por més adicional em dor leve por paciente ao
ano, quando a hidromorfona OROS foi comparada a morfina
CR. Na andlise comparativa versus oxicodona CR, a hidromor-

Custo Incremental

R$5.000,00
R$3.858,26

R$4.000,00

R$3.000,00

R$2.000,00

R$1.145,03
R$1.000,00 -
R$0,00

Hidromorfona versus  Hidro ersus
Morfina

Oxicodona versus

-R$1.000,00 Morfina

-R$2.000,00

-R$3.000,00

-R$2.713,23

-R$4.000,00

Figura 6. Custo incremental das estratégias de tratamento

fona OROS foi mais efetiva (1,66 més adicional em dor leve) e
resultou em menores custos (-R$2.713,23), mostrando-se cost-
saving ou dominante (RCEI -R$1.634,54), conforme Tabela 6.

Impacto orcamentdrio

Estimou-se que o gasto total do SUS com morfina CR para
0 ano de 2009 foi de R$699.399, para um consumo total de
583.662 céapsulas. A incorporacao de hidromorfona OROS re-
sultaria em um gasto total de R$818.121 ao ano, considerando
a substituicdo de 10% das capsulas de morfina por capsulas
equivalentes de hidromorfona OROS, gerando um investi-
mento adicional de R$118.722, o que representa 15% do gas-
to atual do SUS com opioides fortes.

O cendrio hipotético que contempla a incorporacéo de
oxicodona CR geraria um gasto total para o tratamento da
dor moderada a intensa no SUS de R$1.049.694 ao final do
primeiro ano, ou seja, um aumento de R$347.295 ou 33% em
relacédo ao gasto atual.

Discussao

Hidromorfona OROS demonstrou, através de ensaios clinicos,
sua eficacia no controle da dor crbnica moderada a severa,

Tabela 6. Indicadores, custo incremental, efetividade incremental e razdo de custo-efetividade incremental das estratégias de tratamento

Indicadores Morfina CR Hidromorfona OROS Oxicodona CR
Efetividade* 2,01 3,67 2,01°

Custo R$1.256,06 R$2.401,09 R$5.114,31
Comparacao Custo incremental Efetividade incremental RCEI
Hidromorfona OROS versus Morfina CR RS 1.145,03 1,66 RS 689,81
Hidromorfona OROS versus Oxicodona CR -R$ 2.173,23 1,66 Cost saving

*meses em dor leve por paciente ao final de um ano
tPremissa: mesma eficacia
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oncolégica e ndo oncoldgica, com administracdo Unica di-
aria e niveis plasmaticos constantes. A pratica do rodizio de
opioides é aceita e estabelecida como conduta, sendo im-
portante op¢do no tratamento dos pacientes com dor cré-
nica moderada a severa. Sabe-se que de 10% a 30% desses
pacientes necessitam descontinuar seus tratamentos por
apresentarem eventos adversos intolerdveis ou controle ina-
dequado da dor. Atualmente, os dois Unicos opioides fortes
disponiveis no SUS sdo morfina e metadona. Apods o paciente
apresentar falha na resposta analgésica ou eventos adversos
a morfina intoleraveis, a Unica opcéo disponivel é a metado-
na que, por apresentar uma meia-vida de eliminacdo muito
lenta, pode levar a toxicidade tardia (De Conno et al, 1996),
requerendo cuidados adicionais aos pacientes que a utilizam,
principalmente idosos.

De acordo com os resultados dessa analise econdmica, a
RCEl encontrada, considerando a comparagao com a morfing,
foi de R$689,81 para obtencdo de um més adicional em dor
leve para pacientes com dor moderada a severa associada ao
cancer. Quando comparada a oxicodona CR, hidromorfona
OROS foi mais eficaz e apresentou um custo total de trata-
mento inferior, demonstrando-se cost-saving nesse cenario.

A andlise comparativa da oxicodona CR em relagao a
morfina CR demonstrou um custo total maior e um perfil de
eficacia similar, conforme indicam as evidéncias atualmente
disponiveis sobre as duas medicacdes no subgrupo de pa-
cientes com dor oncoldgica. O custo mais alto e a eficacia
similar resultaram em uma razdo de custo-efetividade incre-
mental superior aguela estimada para a hidromorfona OROS.
Esses resultados demonstram que a hidromorfona OROS re-
presenta uma estratégia custo-efetiva, quando comparada a
morfina CR, e cost-saving, quando comparada a oxicodona
CR, no cendrio do SUS.

A andlise de impacto orcamentario indica que a incorpo-
racdo da hidromorfona OROS resulta em um investimento
incremental reduzido, considerando-se os beneficios clinicos
obtidos com a medicacédo e a necessidade de disponibiliza-
cao de uma alternativa terapéutica adicional para o rodizio
de opioides no tratamento da dor. A andlise comparativa
com o impacto da incorporacdo da oxicodona CR, opioide
forte também indisponivel no SUS, demonstrou um impacto
orcamentario mais elevado, representado por um aumento
relativo das despesas com opioides fortes de 30%.

Conclusao

Considerando-se a necessidade clinica de mais op¢des de
analgesia no SUS para o tratamento da dor moderada a
intensa, oncoldgica e ndo oncoldgica, para a viabilizacdo
do rodizio de opioides, a hidromorfona OROS mostrou-se
uma alternativa terapéutica eficaz e economicamente vi-
avel, sendo custo-efetiva quando comparada a morfina,
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padrao de tratamento no SUS, cost-saving quando compa-
rada a oxicodona, além de apresentar um menor impacto
orcamentario.
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