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RESUMO

Introducdo: No Brasil ha mais de trés milhbes de pessoas acometidas com a
psoriase, assim mesmo, ainda € pouco conhecida pela populagédo e pelos servicos
de saude. A selecao do tratamento deve basear-se principalmente nas evidéncias de
sua eficacia e segurancga. Além disso, observa-se a importancia cada vez maior da
analise econdémica dos cuidados em saude, sendo necessario comparar oS custos
do tratamento aos resultados em saude obtidos, a fim de subsidiar as decisées em
saude e elaboracdo de politicas publicas. Objetivo: Objetivo desse trabalho foi
realizar uma avaliagdo dos custos da doenca e do perfil dos pacientes com psoriase
moderada a grave sob tratamento no Hospital de Clinicas da Universidade Federal
do Paran4, sob a perspectiva do Sistema Unico de Saide. Metodologia: A partir de
um estudo de carater exploratério retrospectivo, com abordagem quantitativa, foi
utilizado como fonte de dados os prontuarios de pacientes com psoriase moderada a
grave, atendidos no Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana,
maiores de 18 anos, em tratamento sistémico para psoriase, com duracdo minima
de seguimento de, no minimo 12 meses. Foram coletados dados relacionados a
perfil do paciente, como sexo, idade; perfil da doenca, como valores de PASI, tempo
total de diagnostico e perfil do tratamento. Apds coleta, foram valorados os
componentes e avaliado custos de acordo com amostragem total e subgrupos, e
posterior analise de custo indireto seguindo a abordagem de Capital Humano. Além
disso, foram realizadas analises estatisticas descritivas e testes de associacao.
Resultados: Foram coletados dados de 89 pacientes, sendo 69% do sexo
masculino, com média de idade de 50,6 anos (DP=14,9). O tempo médio de doenca
foi de 16,8 anos (DP=14,6). Do total de pacientes, 65% foram diagnosticados com
psoriase vulgar, alem disso 19% desses pacientes foram diagnosticados com artrite
psoriatica. As comorbidades mais frequentes foram Hipertensdo Arterial Sistémica
(27%), Dislipidemia (19%) e Diabetes Mellitus (18%), sendo que 47% dos pacientes
nao tinha nenhum tipo de comorbidade. O metotrexato foi o medicamento mais
usado, sendo que 47 pacientes utilizaram esse medicamento em algum momento do
periodo avaliado. Quarenta e quatro pacientes utilizaram também Acido Fdlico. Os
imunobiolégicos aparecem durante o tratamento em 19 pacientes. Os custos
obedecem a uma distribuicdo ndo normal com desvio a esquerda, com mediana de
R$ 2.353,11/paciente/ano. Observou-se que o custo total do tratamento para
pacientes que utilizaram imunobioldgicos foi significativamente maior que para 0s
pacientes que nao utilizaram imunobioldgicos (p<0,001). Houve associa¢cdo negativa
entre idade e custo total, e positiva entre custo total e tempo de diagnostico. Nao
houve associacdo entre custo e PASI inicial. Andlise de correlacdo mostrou custo
maior para o sexo masculino (p=0,016). Os pacientes tratados com imunobioldgicos,
além de um custo mediano 22 vezes maior com aquisicdo dos medicamentos,
apresentaram custos anuais indiretos 55% maiores e custos diretos nao
medicamentosos 22,7% maiores do que o grupo de pacientes ndo tratados com
imunobioldgicos.

Palavras-chave: custo da doenca; psoriase; perfil paciente.



ABSTRACT

Introduction: In Brazil there are more than three million people affected by psoriasis,
anyway, little is known about the population and health services. The selection of
treatment should be based primarily on evidence of their effectiveness and safety.
Moreover, there is the growing importance of economic analysis in health care, being
necessary to compare treatment costs to health outcomes obtained in order to
subsidize health decisions and public policy development. Objective: Aim of this
study was to perform an assessment of the costs of disease and profile of patients
with moderate to severe psoriasis undergoing treatment at the Hospital de Clinicas,
Federal University of Parana, from the perspective of the National Health System.
Methodology: From an exploratory retrospective study with a quantitative approach,
was used as the data source records of patients with moderate to severe psoriasis
treated at the Clinical Hospital of the Federal University of Parana, over 18 years,
systemic treatment for psoriasis, lasting Minimum tracking of at least 12 months. We
collected data related to patient profile, such as gender, age, disease profile, as PASI
values, total time of diagnosis and treatment profile. After collection, the components
were valued and assessed costs according to total sample and subgroups, and
further analysis of indirect cost following the approach of Human Capital. In addition,
analyzes were performed descriptive statistics and tests of association. Results:
Data were collected from 89 patients, with 69% male, with a mean age of 50.6 years
(SD = 14.9). The mean disease duration was 16.8 years (SD = 14.6). Of all patients,
65% were diagnosed with psoriasis vulgaris, furthermore 19% of these patients were
diagnosed with psoriatic arthritis. The most frequent comorbidities were Hypertension
(27%), dyslipidemia (19%) and diabetes mellitus (18%), with 47% of patients had no
comorbidity. Methotrexate was the most commonly used drug, with 47 patients using
this drug sometime in the period. Forty-four patients using also Folic Acid. Biologics
appear during treatment in 19 patients. The costs follow a non-normal distribution
with a left shift, with a median of R $ 2,353.11 / patient / year. It was observed that
the total cost of treatment for patients using biological was significantly greater than
in patients who did not use biological (p <0.001). There was a negative association
between age and total cost, and positive correlation between total cost and time of
diagnosis. There was no association between initial cost and PASI. Correlation
analysis showed higher cost for males (p = 0.016). Patients treated with biologic, and
a median cost 22 times with purchasing the drugs showed annual cost 55% more
indirect and direct costs non-medicated 22.7% bigger than the group of patients not
treated with biologics.

Keywords: cost of iliness; psoriasis; patient profile.



xi

SUMARIO

1 INTRODUGAO ...ttt 15
2 OBUIETIVOS ... e e e e et eeaa e e 17
2.1 OBUJIETIVO GERAL ...ttt 17
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS .....ooviiiteieeceeteeee ettt 17
3 REVISAO DA LITERATURA ..o, 18
3.1 PSORIASE ...ttt ettt n e 18
3.1.1  EPIAeMIOIOQIA.....cco oo 18
3.1.2 Patogenia e apresentagao ClNICA: .........cccuuviiiiiiieeeiiiiieeeee e 18
00 I T I = o | T 1= o o PO 19
3.1.3.1 Avaliagéo da gravidade da dOENGA ...........coeeeieieeiiiieeee e 20
3.1.3.2 Comorbidades prevalentes: .......ccoooiieeeiiiiiiiiiiee e 22
TNt T I = 1= 1 =] o (o PPN 22
3.1.4.1  ODbjetivos dO tratamento .........ccooeeeiie e 23
R S =T = o 1= o] oo LSRR STPP 23
N I T T o (0] =] = o1 - PP 24
3.1.4.4  Terapia SIStEIMICA .....uiiiieeeeiieeeieee e e e e e e 24
3.1.4.5 AIgoritmo de trat@mentO.........cooeeeiieee e 25
3.1.4.6 Acesso a medicamentos para psoriase N0 Brasil: .........ccccccceeviiiiiiiieennnnn. 26
3.1.5 Acompanhamento ClNICO ...........uuuuiiiiii e e 27
3.1.5.1 Parametros de evoluGao da dOENCA ...........uuvviiiiieeieiiiiiiiiee e, 28
3.1.5.2 Exames [aboratoriais ..........ccoooeeeiiiiiiiie 28
3.2 ECONOMIA DA SAUDE ......oiiiiiieiieieieieeiee e 29
3.2.1 Definicdo e abrangéncia:..........ccceeeeee e 29
3.2.2 Estudos de Custo da Doenga (CdC) ......cooeevveeeeiieiieeeeeeeeeeeee, 31
3.2.3 Aplicacdes do CdC as Avaliacbes de Tecnologias da Saude ...................... 33
4 METODOS ...ttt sttt s et bess et ne st ene s ene e eeens 35
4.1 DESENHO DO ESTUDO .....iiiiiciceee e 35
4.2 Local de RealIZAGAOD .........uuuuiiei et 35
4.3 POPULAGAOD ...ttt ettt ettt ettt et e et ateeee e 36

4.3.1

CritrioS de INCIUSEO. . .. e e 36



xii

B O 11 (=T o o [ (o [ 1S T 36
4.4 AMOSTRAGEM ...cooiiiiiiite ettt e e e e e e e et e e e e e e e e e e 37
4.5 DADOS COLETADOS ... e e e et e e e 37
4.5.1 Caracterizacao da amMOSIIA .........ciiieeeeiieeeiiiiiie e e e e e e e e 37
4.5.2 Componentes de custos, perspectiva e fontes de informacéo. .................... 38
4.6 ANALISE ESTATISTICA ..ottt 40
4.7 ASPECTOS BIOETICOS ...ttt 40
5 RESULTADOS ... e e et e et e e e e et e e e 41
5.1 CARACTERISTICAS DOS PACIENTES......coiiiieeeieceeeee e, 41
5.2 CUSTOS DA DOENGA ..ottt ettt e e e e e e e nnnneees 50
5.3 Fatores associados aos custos da dOBNGA: ........ccvvvvvviviiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeee 51
6 DISCUSSAOD ...ttt 59
7 CONCLUSOES ...ttt 65
REFERENCIAS ...ttt ettt ettt 67
APENDICE A: Formulério de coleta de dados dos pacientes .............cccvveeeeeeeeennnne 73
APENDICE B: Declarag&o de aprovagdo N0 CEP..........cccccvereeeeeeeeeeeeeeee e 74
APENDICE C: Tabela completa dos procedimentos e Seus CUStOS. ......................... 75
Continuacao: Tabela completa dos procedimentos € SEeUS CUStOS...........c.ceevvvvvvnnnn. 76

Continuacao: Tabela completa dos procedimentos € SeuUs CUStOS. .............cccevvvvnnnn. 77



ALT
AST
BSA
CdC
CMED
DLQI
DP
Gama-GT
HC
ICMS
PASI
PIB
SIGTAP
UFPR

LISTA DE SIGLAS

Alanina aminotranferease

Aspartato aminotransferase

Body Surface Area

Custo da Doenca

Camara de Regulacao do Mercado de Medicamentos
Dermatology Life Quality Index

Desvio Padréo

Gama Glutamil Transferase

Hospital de Clinicas

Imposto sobre Circulacdo de Mercadorias e Servicos
Psoriasis Area and severe Index

Produto Interno Bruto

Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos

Universidade Federal do Parana

xiii



Xiv

LISTA DE TABELAS

Tabela 1 Caracteristicas dos pacientes

Tabela 2 Diagnostico dos pacientes

Tabela 3 Comorbidades apresentadas pelos pacientes

Tabela 4 Consultas médicas por ano por paciente

Tabela 5 Consultas ndo médicas por ano por paciente

Tabela 6 Exames mais realizados por paciente por ano

Tabela 7 Medicamentos Sistémicos utilizados pelos pacientes

Tabela 8 Medicamentos topicos utilizados pelos pacientes

Custos da doenca em R$ considerando todos os pacientes

Tabela 9 (n=89)

Tabela 10 Custos da doenca por ano em R$ dos pacientes considerando
sexo

Tabela 11 Custos da doenga por ano em R$ dos pacientes considerando

tratamento

Tabela 12 Custos da doenca por ano em R$ considerando PASI 5,1

Tabela 13  Custos da doenca por ano por ano em R$ considerando PASI 10

Tabela 14  Custos da doenca por ano em R$ considerando idade

Custos da doenca por ano em R$ considerando tempo da

Tabela 15
doenca



15

1 INTRODUCAO

A psoriase é uma doenca inflamatéria cronica da pele e articulacoes,
imunomediada, de base genética, com grande polimorfismo de expressao clinica,
gue atinge em torno de 2 a 3% da populacdo mundial. No Brasil ha mais de trés
milhdes de pessoas acometidas com a psoriase, assim mesmo, ainda € pouco
conhecida pela populagdo e pelos servicos de saude (SBD, 2009; RODRIGUES,
20009).

Essa doenca caracteriza-se na pele por lesdes eritemato-descamativas
multiplas, podem formar placas em algumas regifes do corpo ou de maneira
generalizada. As lesGes sao estaveis ao longo do tempo podendo levar a coceira
(NALDI; RAHO, 2009). Quando se manifesta nas articulagbes gera dor, inflamacéao,
e deformidade articular, ocorrendo principalmente nas pequenas articulacées. As
alteracdes histopatolégicas consistem de dilatacdo dos vasos papilares e um leve
perivascular infiltrado linfocitario (GOTTLIEB et al., 2008; SBD, 2009).

O diagnostico comumente é baseado no histérico e na clinica do paciente,
podendo ser feita bidpsia para confirmacdo. Da mesma forma, a avaliacdo da
gravidade da doenca depende do observador. Tanto a gravidade quanto o
acompanhamento do tratamento € feito por meio de instrumentos clinicos de
medida. Os mais utilizados sdo PASI (Psoriasis Area and severe Index) e BSA (Body
Surface Area). Para avaliar a qualidade de vida é utilizado, principalmente, o DLQI
(Dermatology Life Quality Index).A gravidade da psoriase pode ser avaliada por um
dos trés instrumentos ja citados, levando em conta a regra dos 10 (PASI>10, ou
BSA>10 ou DLQI>10) (MARTINS et al., 2004; SBD, 2009). As Comorbidades do
paciente com psoriase tém também grande impacto sobre sua qualidade de vida.
Nos ultimos anos, foi estabelecida a relacdo da psoriase com a doenca inflamatoria

intestinal, doencas malignas, disturbios psicolégicos e psiquiatricos, além de
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disfuncdo metabdlica, obesidade, sindrome metabdlica, diabetes, arteriosclerose e
doenca cardiovascular (SBD, 2009; ALMEIDA, 2011).

O tratamento deve ser individualizado, avaliando as caracteristicas do
paciente e da manifestacao clinica da doenca no momento, e a tomada de decisdo
deve basear-se, sempre que possivel, em diretrizes e protocolos clinicos
estabelecidos. Usualmente, inicia-se a terapéutica com medicamentos de aplicacao
topica para as formas leves de psoriase, podendo ser combinada a fototerapia e/ou
a terapia sistémica nos casos de psoriase moderada (VEDHARA et al., 2007). No
tratamento sistémico pode-se utilizar metotrexato, acitretina, ou ciclosporina. O uso
de imunobiolégicos € considerado como a ultima opcdo de escolha terapéutica,
devido a seu alto custo e efeitos adversos (MARTINS et al., 2004; SBD, 2009).

A selecdo do tratamento deve ser baseada principalmente nas evidéncias de
sua eficacia e seguranca. Além disso, observa-se a importancia cada vez maior da
analise econbmica dos cuidados em saude, sendo necessario comparar oS custos
do tratamento aos resultados em saude obtidos, a fim de subsidiar as decisées em
saude e elaboracao de politicas publicas. Na psoriase ndo é diferente. Entretanto,
até o momento, ndo h& estudos publicados no Brasil avaliando os custos
relacionados a doenca. A andlise dos custos da doenca € um método de estudo
importante para estimar o impacto de uma enfermidade nos gastos em saude e para
auxiliar a alocagdo dos recursos, bem como dos fundos para pesquisa e
identificacdo das doencas que mais comprometem o orcamento da saude (SIZTO et
al., 2009; ARAUJO, 1975; ZUCCHI, FERRAZ, 2009).
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OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

o Realizar uma avaliacdo dos custos da doenca e do perfil dos pacientes com
psoriase moderada a grave sob tratamento no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal do Parana, sob a perspectiva do Sistema Unico de
Saude.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Tracar o perfil clinico e farmacoterapéutico dos pacientes diagnosticados com

psoriase em tratamento ambulatorial por no minimo 12 meses;

o Calcular os custos médicos diretos, custos indiretos e custos totais anuais

relacionados ao cuidado ambulatorial do pacientes;

o ldentificar a influéncia de fatores ligados ao perfil do paciente e tratamento

medicamentoso sobre 0s custos totais, diretos e indiretos da doenca;
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3 REVISAO DA LITERATURA

3.1 PSORIASE

3.1.1 Epidemiologia

A psoriase acomete cerca de 2-3% da populacdo mundial e, embora possa
ocorrer em criancas, € mais comum que ela apareca no final da adolescéncia ou no
inicio da fase adulta, podendo persistir por toda a vida de forma continua ou com
episodios intercalados de remissdo e reativacdo da doenca. Ndo ha estudos que
informem a prevaléncia da psoriase no Brasil, mas acredita-se que ela acometa
mais de trés milhdes de pessoas. (RODRGUES, 2009; SBD, 2009)

3.1.2 Patogenia e apresentacao clinica:

Essa doenca € caracterizada pela proliferacdo descontrolada dos
gueratinécitos, complexas alteracdes na diferenciacdo da epiderme e recrutamento
de células T para a pele, o que a determina como uma doenga autoimune. Na pele,
apresenta-se por lesbes eritemato-descamativas multiplas as quais podem formar
placas na superficie do corpo e do couro cabeludo, e, em certas circunstancias, na
pele de maneira generalizada. As lesbes sdo estaveis ao longo do tempo e pode
levar & coceira e, ocasionalmente, sangrar. Quando se manifesta nas articulacoes,
ataca a insergcdo dos tenddes, levando a dor e inflamacéo, e, consequentemente,
deformidade articular, ocorrendo principalmente nas pequenas articulacbes. As

alteracOes histopatoldgicas consistem na dilatacdo dos vasos papilares e um leve
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perivascular infiltrado linfocitario. Posteriormente, ha hiperplasia epidérmica com
cristas epiteliais alongadas resultantes da diferenciacdo terminal incompleta de
queratinocitos (GOTTLIEB et al., 2008; GRIFFITHS et al., 2007; KRUEGER et al.,
2001; NALDI et al., 2009; SBD, 2009).

As formas de apresentacéao clinica séo:

» Psoriase vulgar ou em placas: sdo placas tipicas de evolugdo crbnica e

estavel;
» Psoriase em gotas: erupcao cutanea com papulas eritemato-escamosas;

» Psoriase eritrodérmica: forma generalizada da doenca com caracteristica

eritemica predominante, e com febre e comprometimento sistémico;

» Psoriase pustulosa: episddios de febre alta, erupgdo subita generalizada,

pustulas estéreis de 2 a 3 mm, e manifestacdes sistémicas;

» Psoriase palmo plantar: comprometimento simétrico de palmas e/ou plantas

com auséncia de manifestacdes sistémicas;

« Artrite Psoriatica: a incidéncia de artrite nos doentes é de cerca de 10% a

20% podendo ser simétrica ou nao.

3.1.3 Diagn6stico

O diagnostico comumente é baseado no historico e na clinica do paciente,
pois ndo ha exames de sangue ou procedimentos especiais de diagndstico para a
psoriase, podendo ser feita biopsia para confirmacdo do diagnoéstico. (MARTINS et
al., 2004; SBD, 2009)
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3.1.3.1 Avaliacéo da gravidade da doenca

A avaliacdo da gravidade dessa doenca depende do observador. Assim, para
0 paciente, a psoriase grave € aguela que causa constrangimento, ansiedade ou
interfere no relacionamento fisico, social, como a pratica de lazer ou esportes. Ja,
sob a o6tica do dermatologista clinico, a doenca € grave quando h& placas de forma
generalizada (SBD, 2009; GOTTLIEB et al., 2008).

Ha diversos instrumentos de medida para determinar a gravidade da psoriase
pelo clinico, os geralmente utilizados sédo PASI (Psoriasis Area and severe Index) e
BSA (Body Surface Area). Enquanto que, para avaliar a qualidade de vida é utilizado
principalmente o DLQI (Dermatology Life Quality Index). A gravidade da psoriase
pode ser avaliada por um dos trés instrumentos ja citados, levando em conta a regra
dos 10 (PASI>10, ou BSA>10 ou DLQI>10), sabe-se que cerda de 25% dos
pacientes com psoriase, sdo acometidos pela forma moderada a grave (SBD, 2009).

Para avaliacdo das leses o instrumento comumente utilizado é o PASI. Esse
indice foi desenvolvido em 1978, por Fredricksson E Pettersson, e procura
quantificar a gravidade da doenca, além de poder calcular o percentual de evolugéo
da doenca no mesmo paciente durante o acompanhamento clinico. Cada segmento
corporal € avaliado (cabeca, tronco, membros superiores e membros inferiores) com
parametros clinicos como eritema, infiltracdo e descamacao, além de resultados da
extensdo corporal da doenca. A avaliacdo de area corporal é descrita em
porcentagem e os demais itens sao apresentados por escala de avaliagdo. Para
cada um destes, define-se um valor, e para cada segmento corporal, designa-se
uma constante. Apos valor por area soma-se gerando um valor de PASI. O PASI
varia de 0 a 72 sendo utilizado como critério diagndstico para a psoriase grave, ha
qual o PASI é superior a 10 pontos (ALMEIDA, 2011; SBD, 2009; FREDRICKSSON;
PETTERSSON, 1978).
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UNIDADE Eritema Infiliragio Descomagio Soma xarea % € Produte X Constante Total

(abega o4 Ood Ood 0ol2 Taéb - 0,1
Tronco o4 Ood Ood 0ol2 Taéb - 03
MMSS Ood Oo4 Oo4 0ol Tlaob = 0.2
MM Dod Ood Oo4 0cl2 Taoé = 04
TOTAL PASI =00
12
Escala de avoliogdo de eritema, infiltragdo e descamogdio Escala de avaliacdo de drea:
0 = Ausente 1- < 10%
1 = leve 2- =10e <30%
2 = Modendo 3- =30e <50%
3 = Growe 4- =508 <70%
4= Muito grave 5-=70e <90%
b

- =90%

Fig 1: tabela retirada do Consenso Brasileiro de Psoriase 2009 para avaliagdo
do PASI (SBD, 2009)

Outro instrumento para avaliacdo das lesdes é o BSA, o qual leva em
consideracdo apenas a area corporal afetada pela psoriase. Sendo seu valor
relacionado a porcentagem do corpo afetada pelas placas. A desvantagem desse
método é que ele avalia apenas psoriase em placa, ndo sendo utilizado para
psoriase em gota e lesbes de face e couro cabeludo (SBD, 2009). Além do PASI e
do BSA existe o0 PGA (Physician Global Assessment) que também avalia de forma
rapida as lesGes da psoriase (GOTTLIEB et al., 2008).

Além dos instrumentos para avaliacdo das lesGes, ha instrumentos para
avaliacdo da qualidade de vida, sendo o DLQI o mais utilizado. Esse € um
guestionario constituido por 10 itens sobre sintomas e sentimentos, atividades de
vida diaria, lazer, trabalho e escola, pessoal relacionamentos e tratamento. Quanto
maior 0 escore, maior o comprometimento na qualidade de vida (FINLAY, 1998;
SBD, 2009). Existe, ainda, o questionario especifico para psoriase, o PDI que € um
guestionario especifico e o SF-36 que € um questionario de qualidade de vida geral,
nao sendo voltado para uma doenca especifica (FINLAY, 1994; MUGNAINI, 2004,
LEWIS et al., 2007).
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3.1.3.2 Comorbidades prevalentes:

Sabe-se que a psoriase pode estar associada a doencas relacionadas a sua
fisiopatologia, como a artrite psoriatica e doencas inflamatérias do intestino, como a
doenca de Chron e a retocolite ulcerativa. Porém, outras doencas associadas ao
aparecimento da psoriase também sdo conhecidas, tais como ansiedade,
depressao, sindrome do péanico, ideias suicidas e consumo de substancias com
potencial para vicio, como &lcool e tabaco (ALMEIDA, 2011; JESUS, 2010;
WAKKEE et al. 2006).

Nos ultimos anos outras doencas estdo sendo relacionadas a psoriase como
sindrome metabdlica, doencas cardiovasculares, malignidades (cancer) e doencas
relacionadas aos tratamentos como nefrotoxicidade, hepatotoxicidade, aumento na
incidéncia de cancer de pele ndo melanoma e infeccdes por diminuicdo do sistema
de defesa (ALMEIDA, 2011; JESUS, 2010; WAKKEE et al., 2006).

3.1.4 Tratamento

A escolha do tratamento da psoriase esta relacionada as caracteristicas do
paciente e da manifestacéo clinica da doenca, assim, observa-se a importancia do
tratamento individualizado. A terapéutica tépica é utilizada nas formas leves de
psoriase, podendo ser utilizada como monoterapia ou em tratamento combinado,
sendo suficiente para o controle das lesbes. Nas formas moderadas a graves, o
tratamento local, pode ser associado a fototerapia e/ou a terapia sistémica
(VEDHARA et al., 2007; KRUEGER et al., 2001; GOTTLIEB et al., 2008; NALDI et
al., 2009; SBD, 2009).
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3.1.4.1 Objetivos do tratamento

Por ser uma doenca crbnica os objetivos do tratamento sdo a remissédo da
doenca por periodo prolongado e a melhora na qualidade de vida do paciente. N&o
se espera a melhora completa das les6es com os tratamentos topicos e sistémicos,
porém, a diminuicdo da area afetada e a melhora do paciente em relacdo a
qualidade de vida. Porém, com a associacdo dos tratamentos tépicos e sistémicos
observa-se uma otimizagdo levando a melhora clinica rapida e controle da doenca
em longos periodos (SBD, 2009; BRASIL, 2012).

3.1.4.2 Terapia Topica

No tratamento tdépico sado utilizados medicamentos corticosteroides,
analogos da vitamina D, coaltar e imunomoduladores, todos nas formas semi-
sélidas. Os corticosteroides podem ter acdo anti-inflamatéria, antiproliferativa,
imunossupressora, vasoconstritora,  antipruriginica, visando diminuir as
caracteristicas fisiopatologicas da psoriase como inflamacéo, proliferacdo celular e
eritema. As propriedades dos andlogos da vitamina D incluem inibicdo da
proliferacdo epidérmica e modificacdo da resposta imune pela ligacdo aos
receptores da vitamina D. Os analogos da vitamina D (calcipotriol pomada 50mcg/g
e calcitriol pomada 3mcg/g) sdo metabdlitos biologicamente ativos e tém atividade
antipsoriatica comparavel a corticosteroide tépico grau Ill. O coaltar tem eficacia
moderada na psoriase em placa, porém, quando associado aos raios UVB tem sua
acao potencializada. O pimecrolimo e o tacrolimo sdo imunomoduladores, inibidores
da calcineurina, com efeito discreto na psoriase. Por provocarem menos efeitos
colaterais que os corticosteroides e os analogos da vitamina D, sdo comumente
indicados para formas localizadas na face, dobras e semimucosas. No Brasil, séo

aprovados para o uso em dermatite atdpica, sendo a indicacdo em psoriase
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considerada como “off-label” (VEDHARA et al., 2007; KRUEGER et al., 2001; NALDI
et al., 2009; SBD, 2009).

3.1.4.3 Fototerapia

Nos casos de psoriase moderada e grave utiliza-se a fototerapia como
tratamento coadjuvante ou mesmo como monoterapia, dependendo da gravidade.
Deve haver um acompanhamento criterioso para que se obtenha resposta
terapéutica efetiva e sem efeitos indesejaveis. A luz UV tem propriedades
imunossupressora, anti-inflamatoria e antiproliferativa. A radiacdo UVA (400 —
320nm) (PUVA) pode alcancgar a epiderme e derme profunda, enquanto UVB (320 —
290nm) alcanga somente epiderme, sendo que a faixa 311 e 312nm sdo chamadas
de UVB banda estreita (UVB NB). Tanto UVB NB quanto PUVA tém efetividade
comprovada e a escolha terapéutica é baseada nao apenas na eficacia, mas
também na seguranca, resposta prévia ao tratamento, gravidade da psoriase e
adeséao do paciente. Caso nao haja resposta, ocorra o surgimento de intolerancia, ou
ainda contraindicacdes, deve ser iniciado o tratamento com medicamento sistémica
(DUARTE, 2009; CESTARI, 2007).

3.1.4.4 Terapia Sistémica

A primeira escolha terapéutica no tratamento sistémico € a utilizacdo de
metotrexato ou acitretina. O metotrexato € um antimetabdlito, estruturalmente
analogo ao acido folico que inibe de maneira competitiva a atividade da enzima
diidrofolato-redutase, sendo considerado quimioterapico especifico da fase S (de

sintese) do ciclo celular. Porém, o metotrexato também tem efeito anti-inflamatério, o
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s

qual é mais expressivo no tratamento da psoriase. A acitretina € um retinoide
sintético cujo mecanismo de acdo na psoriase ndo esta bem estabelecido, porém
admiti-se que esse medicamento tenha efeitos imunomoduladores e anti-
inflamatorios, além de agir sobre o crescimento e a diferenciagéo celular epidérmica.
Caso nédo haja resposta com as terapias iniciais, € indicado o uso de ciclosporina
(MARTINS, 2004; SBD, 2009). A ciclosporina é um medicamento imunossupressor
atil para o tratamento da psoriase. Esse medicamento tem alto risco de
nefrotoxicidade, hipertenséo arterial e malignidade por isso seu tempo de uso deve
ser limitado para o menor possivel (BOMM et al., 2011; SBD, 2009).

Caso a utilizacdo dos tratamentos sistémicos ja citados ndo gere a resposta
desejada, ou em caso de contraindicacdo, podem ser utilizados os medicamentos
imunobioldgicos. Eles sdo definidos pelo FDA como "derivados de material vivo
(humano, vegetal, animal ou micro-organismos) usados no tratamento, prevenc¢ao ou
cura de doencas em humanos". Os imunobiolégicos aprovados para o uso clinico
em pacientes com psoriase, no Brasil, sdo adalimumabe, etanercepte, infliximabe e
ustequinumabe. Porém, eles néo estdo inseridos na consulta publica de protocolo de
tratamento, sendo assim, caso o clinico avalie a necessidade do uso de um desses
medicamentos é necessario que 0 paciente entre com um processo juridico para
obtencdo pela Unido uma vez que estdo inseridos no algoritmo de tratamento
sugerido pelo Consenso Brasileiro de Psoriase de 2009 (MARTINS et al., 2004;
ARRUDA et al., 2004, SBD, 2009).

3.1.4.5 Algoritmo de tratamento

A escolha do tratamento da psoriase moderada a grave segue um algoritmo
de selecdo, sendo a primeira opcao terapéutica a fototerapia, combinada ou n&o
com tratamento sistémico. Caso ndo haja resposta em 20 sessfes, ou em casos de

intolerancia, contraindicagcdo ou indisponibilidade, inicia-se o tratamento sistémico
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com metotrexato ou acitretina. Com o uso do metotrexato deve-se fazer uma
avaliacdo da resposta do tratamento apds 4 a 6 semanas, enquanto a acitretina
deve ser avaliada somente apés trés meses de uso. Devido a toxicidade renal da
ciclosporina, a mesma nao deve ser empregada em tratamentos em longo prazo.
Sendo comum seu uso no resgate de pacientes com rebote da doenca. A utilizacao
de imunobioldégicos é a ultima opcédo de tratamento. Independente do tratamento
sistémico é comum a associacdo com medicamentos tépicos (MARTINS et al., 2004;
SBD, 2009).

FOTOTERAPIA

Sem resposta apods 20 sessdes, intolerancia,
contraindicacgéao, indisponibilidade

METOTREXATO ou ACITRETINA

0Oo—-TvOH

Sem resposta, ou intolerancia ou
contraindicacao

v

CICLOSPORINA ou IMUNOBIOLOGICOS

Fig. 2: Algoritmo para tratamento da psoriase moderada a grave
Fonte: SBD, 2009

3.1.4.6 Acesso a medicamentos para psoriase no Brasil:

O Sistema Unico de Saude (SUS) foi criado pela Constituicio Federal
Brasileira, a fim de proporcionar a toda populacdo acesso ao atendimento de saude,
0 que inclui acesso a medicamentos. Dessa forma, o Ministério da Saude,
juntamente com Estados e Municipios, atua na compra e distribuicdo de

medicamentos, desde a assisténcia basica até componentes especializados. Para
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isso, é utilizada a Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) a qual
visa nortear as acoes de planejamento, selecdo de medicamentos e de organizacéo
da assisténcia farmacéutica no SUS em todos os niveis de atencdo. Logo, o
tratamento para psoriase também esta disponivel no SUS e alguns medicamentos
usados no tratamento da psoriase que estdo na REMANE sao: acido salicilico,
metotrexato, ciclosporina, e clobetasol, inserido no ano de 2012 (CONITEC, 2012).
No entanto, ainda ndo ha protocolo que inclua os medicamentos imunobiolégicos no
tratamento da psoriase, os quais sdo eficazes na remissdo da doenca, gerando,
assim, uma demanda de acles judiciais para utilizacdo desses medicamentos.
Recentemente, foi publicada a consulta publica de Protocolo Clinico De Tratamento
da Psoriase n° 09 de 28 de agosto de 2012, porém, 0os imunobioldgicos ndo foram
incluidos neste documento (SANT’ANA et al, 2011; BRASIL, 2012).

O direito a saude estd expresso na Constituicdo Federal de 1998, com o
art.196 “A saude é um direito de todos e um dever do Estado”, porém a omisséo e/ou
inefichcia do Estado na prestacdo da assisténcia médico-farmacéutica gerou o
fenbmeno que vem sendo denominado Judicializacdo da Saude. Essa pratica vem
do poder judiciario em para garantir a disponibilidade dessa assisténcia de tal forma
a nao ofender a Constituicdo e a lei, bem como né&o inviabilizar o funcionamento da
maquina estatal (GANDINI et al, 2007; SILVA, 2012).

3.1.5 Acompanhamento Clinico

Sendo a psoriase uma doencga cronica, o tratamento deve ser utilizado até
gue ocorra melhora clinica completa ou parcial, nesse caso, podendo ser feita a
manutencdo com o tratamento topico. Além da eficacia do tratamento, é importante
a avaliacdo da seguranca desse tratamento, sendo necessario o acompanhamento
do paciente pelo clinico (BRASIL, 2012).
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3.1.5.1 Parametros de evolucdo da doenca

A remissdo da psoriase é avaliada utilizando os mesmos critérios de analise
da gravidade da doenca. E esperado, apds o tratamento sistémico, a reducéo de 75
a 90% entre o PASI inicial e o final, em geral, apos 12 semanas de tratamento. Apos
a remissao da doenca pode-se reduzir dose e até suspender os medicamentos
sistémicos sendo reinseridos caso ocorra nova exacerbagdo da doenca (BRASIL,
2012; MENTER et al., 2008; GOTTLIEB et al., 2008).

As consultas para monitoramento do tratamento devem ter intervalo de acordo
com a necessidade do paciente bem como o0s exames de monitorizacdo
necessarios. Sendo tdo importante quanto a avaliacdo do PASI para verificacdo da
melhora clinica e a avaliacdo da seguranca do tratamento através dos exames
laboratoriais e queixas do paciente em relacdo e eventos adversos (BRASIL, 2012;
MENTER et al., 2008; GOTTLIEB et al., 2008).

3.1.5.2 Exames laboratoriais

A avaliacdo feita antes do inicio do tratamento sistémico compreende:
hemograma completo com contagem de plaquetas, ureia, glicose, creatinina,
aspartato aminotransferase — AST, alanina aminotranferease — ALT, gama glutamil
transferase - (gama-GT), fosfatase alcalina, bilirrubina direta e indireta,
proteinograma, parcial de urina, sorologias para hepatite B e C, e Raio-X de torax.
Durante o tratamento esses e outros exames podem ser repetidos para garantir a
seguranca do tratamento (MARTINS et al., 2004; BRASIL, 2012).

No primeiro més de tratamento com metotretaxo, se possivel, deve ser feito

hemograma semanalmente. Depois, os exames devem ser repetidos mensalmente e
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posteriormente a cada trés meses, ou de acordo com cada paciente. Caso 0s
valores de enzimas hepaticas sejam altos de forma significativa (mais que o dobro
dos valores normais) deve-se suspender o tratamento, até se revertam a valores
normais. Caso a reducdo ndo seja alcancada € necessario fazer biopsia hepatica
para avaliacdo de possiveis lesbes hepaticas e gravidade, além da suspensdo no
uso desse medicamento (MARTINS et al., 2004; BRASIL, 2012).

Durante os trés primeiros meses de tratamento com acitretina deve-se fazer
avaliacdo mensal do perfil lipidico e enzimas hepéticas. Apds esse periodo, 0s
exames devem ser repetidos a cada trés meses. E importante ressaltar a
teratogenicidade da acitretina e mulheres usuarias desse farmaco devem assinar um
termo de consentimento e ser orientadas a usar método contraceptivo por até trés
anos apols a alta. Para os homens também ha termo de consentimento sobre a
teratogenicidade (MARTINS et al., 2004, BRASIL, 2012).

3.2 ECONOMIA DA SAUDE

3.2.1 Definicdo e abrangéncia

Para muitos profissionais de saude os conceitos de economia parecem estar
longe da pratica diaria, principalmente por se basearem no ideal de que saude n&o
tem preco e uma vida salva justifica qualquer esfor¢co. Por outro lado, a economia
foca no bem comum e na gestéo dos recursos para esse fim, estudando a sociedade
e seus grupos e toma decisdes que determinam a utilizagdo e alocagao dos recursos
entre o0s membros da sociedade. No entanto, ndo se pode negar que economia e
saude estdo interligadas, principalmente na questdo de pesquisa sistematica e a

aplicacdo de instrumentos econémicos que atuem em questfes estratégicas e
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operacionais, dando origem a economia da saude (ANDRADE et al., 2004; DEL
NERO, 2002)

Segundo DEL NERO, 2002, economia em saude seria “a aplicacdo do
conhecimento econbmico ao campo das ciéncias as saude, em particular como
elemento contributivo a administragcdo dos servigos de saude”. Em 2009 o Ministério
da Saude descreveu, no Glossario Tematico de Economia da Saude, a Economia da
saude como uma “disciplina que integra as teorias econémicas, sociais, clinicas e
epidemiolégicas a fim de estudar os mecanismos e os fatores que determinam e
condicionam a produgéo, a distribuicdo, o consumo e o financiamento dos bens e
dos servigos de saude”. Em ambas definicdes observa-se a multidisciplinaridade,
uma vez que utilizam conceitos econdmicos tradicionais incorporados aos conceitos
de saude para, entdo, retirar conceitos mais amplos e relevantes para esse campo
em comum. (DEL NERO, 2002; BRASIL, 2009)

Assim, a economia da saude foi, inicialmente, um ramo da Economia aplicado
ao estudo da organizacdo, funcionamento e financiamento do setor saude cujo
objetivo é auxiliar os gestores em suas tomadas de decisdo levando a um melhor
aproveitamento de recursos frente a necessidades, aplicando 0s conceitos e
modelos econdmicos aos temas relacionados a saude. Assim a eficiéncia na
aplicacdo dos recursos ndo € necessariamente a reducdo na utilizacdo de verbas,
mas, sim, a melhor alocacéo dos recursos disponiveis, tendo em vista ndo somente
custo, mas eficacia, seguranca e efetividade das intervencdes, gerando o bem-estar

humano (FELICISSIMO, 2000; MORAES et al., 2006).

A economia em saude € uma area bastante desenvolvida e importante nos
Estados Unidos, na Europa e em alguns outros paises desenvolvidos, como o
Canada e a Australia, onde possui um campo de producédo cientifica e acao
governamental bastante desenvolvido. Ja no Brasil, esta area estd em crescimento,
principalmente nos ultimos 10 anos. Del Nero em seu livro relatou que a economia
em saude ainda era desconhecida por muitos profissionais da satde contando com

um numero restrito de profissionais atuantes, porém Felicissimo conseguiu constatar
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a divulgacédo e o aprofundamento da discussao desse tema entre os profissionais da
area da saude, por se observar que 0s recursos para realizacdo dos servicos sao
escassos, necessarios e mal empregados (ANDRADE et al.,, 2004; DEL NERO,
2002, FELICISSIMO, 2011).

No Brasil, observa-se que os servicos ndo correspondem a necessidade da
populacado, a distribuicdo geografica dos recursos é extremamente desigual, bem
como a ma utilizacdo dos recursos disponiveis. Gerando, por consequéncia, a falta
de controle nos custos dos servicos devido a falta de planejamento. E
responsabilidade do governo o uso racional dos recursos publicos investidos em
salde destinando-os de forma adequada para melhorar os indicadores de saude
(DEL NERO, 2002; CAMPELO, 2010).

3.2.2 Estudos de Custo da Doenca (CdC)

Os Estudos de Custo da Doenca representam um método econdmico
descritivo que auxiliam na mensuracdo do impacto da doenca para a sociedade
guando associados aos dados de prevaléncia, incidéncia, morbidade e mortalidade.
O obijetivo € estimar o impacto de uma doencga nos recursos em saude para auxiliar
orientando a alocacdo dos recursos bem como dos fundos para pesquisa e
identificacdo das doencas que mais comprometem o orcamento da salde. Podendo
ser visto como um complemento da informacdo epidemiologica tradicional sobre o
impacto da doenca a nivel nacional. E importante ressaltar que esses estudos n&o
pretendem comparar 0s custos e efeitos de alternativas terapéuticas. (ARAUJO,
1975; ZUCCHI, FERRAZ, 2009)

Inicialmente € essencial definir a perspectiva do estudo, pois deles dependem
os diferentes custos de cada doenga, sendo importante ressaltar que um estudo nao
esta limitado a um Unico pagador. Os custos da doenca podem ser classificados em

quatro categorias: custos diretos meédicos, custos diretos ndo médicos, custos
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indiretos e custos intangiveis. Os custos diretos médicos séo gerados pela utilizacéo
de cuidados de saude (medicamentos, procedimentos diagnosticos e visitas aos
prestadores de cuidados de saude). J& os custos diretos ndo médicos refletem a
utilizacdo dos recursos nédo relacionados a saude, gerados por consequéncia da
condicao e intervencéo realizada (cuidados pessoais da psoriase e as despesas de
viagem, por exemplo). Os custos indiretos estdo associados com a capacidade
perdida ou comprometida para trabalhar ou ainda, atividades de lazer (perda de
produtividade devido a auséncia do trabalho e do tempo gasto pelos pacientes ou
parentes em cuidados pessoais). Os custos intangiveis ocorrem devido a doenca ou
seu tratamento e incluem a dor, o sofrimento, a ansiedade ou fadiga e ndo séo
mensuraveis. E importante considerar o impacto dos custos em toda a sociedade,
pois a psoriase é uma doenca cronica e, portanto, uma doenga que se manifesta ao
longo da vida adulta e economicamente produtiva e, portanto, 0s custos sociais, tais
como perdas de produtividade, devem ser considerados (RASCATI, 2010; BRASIL,

2009; MATEUS, 2010; SEGEL, 2006).

Para estimar os custos diretos avaliam-se as despesas de cada individuo e os
dados sdo coletados diretamente da amostra de pacientes (dados primarios),
gerando um custo médio por paciente. Essas informacfes, geralmente, estdo nos
prontuarios médicos e 0 acesso seria facilitado caso eles estivessem informatizados,
porém, no Brasil, muitos hospitais utilizam prontuarios em papel, o que torna dificil a
obtencdo das informagcbes e mais trabalhoso o processo de coleta. Ainda, nem
sempre todas as informacfes estdo cadastradas em um sistema informatizado e
guando ha sistema hospitalar nem sempre os dados estdo alimentados de forma
correta (ZUCCHI, FERRAZ, 2009; MATEUS, 2010).

A perda de produtividade € contabilizada pela falta no trabalho seja devido ao
tratamento (consulta, exames), seja pela complicacdo da doenca (internagéo
hospitalar). Para quantificar monetariamente esse custo utiliza-se a medida de
Produto Interno Bruto (PIB) per capita/dia contabilizando dias perdidos e valor do
PIB per capita/dia (ZUCCHI, FERRAZ, 2009; MATEUS, 2010).



33

O estudo de custo da doenca pode ter dois tipos de abordagens basicas
sendo relacionado com a incidéncia ou com a prevaléncia. O método da prevaléncia
€ 0 mais usado no qual se estima o custo total da doenca incorrido em um periodo
de tempo especifico. J& o0 modelo baseado na incidéncia € mais complexo, pois
necessita de mais dados além de envolver o calculo dos custos ao longo da vida de
todos os casos novos diagnosticados em um dado periodo (SEGEL, 2006; ZUCCHI,
FERRAZ, 2009).

3.2.3 Aplicacdes do CdC as AvaliacGes de Tecnologias da Saude

A Avaliacdo de Tecnologia de Saude € um exercicio complexo de pesquisa e
producdo de informacgdes, baseados em critérios de efetividade, custo, risco ou do
impacto do seu uso, de seguranca e critérios éticos que visam a selecado, aquisicao,
distribuicdo ou ao uso apropriado de tecnologias, incluindo a avaliacdo de sua
necessidade. As principais técnicas de avaliacdo econdmica sdo a analise de custo-
efetividade, custo-utilidade, custo-minimizacdo e custo-beneficio (BRASIL, 2009;
SANTOS, 2010).

Os estudos de custo da doenca podem ajudar no processo de avaliagdo de
eficiéncia dos gastos no sistema de saude além de ajudar a decidir e a interpretar
orcamentos e alocacdo dos recursos. Isso porque sdo capazes de estimar e
quantificar a utilizacdo de recursos das diversas intervencdes existentes para
determinada doenca em um periodo de tempo. Assim, é possivel conhecer o padréo
de utilizacdo desses recursos, adequados ou ndo, conforme a melhor evidéncia
cientificamente validada no momento do estudo. Nesse tipo de analise, cada recurso
€ custeado em termos monetéarios, o que permite, ao final, a afericdo do custo total
da doenca para o sistema de saude. Sendo assim, as analises do tipo custo da
doenca sdo importantes para criar um conjunto de informac¢des necessarias tanto a

deciséo sobre prioridades de investimento em saude quanto para verificar o impacto
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da implantacdo de acbes e programas no setor da saude (SEGEL, 2006; BRASIL,
2008; BRASIL, 2009; SANTOS, 2010).
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4 METODOS

4.1 DESENHO DO ESTUDO

Esse estudo tem carater exploratorio e retrospectivo, com abordagem
guantitativa, utilizando como fonte de dados clinicos os prontuarios de pacientes,
com psoriase moderada a grave, atendidos no Hospital de Clinicas da Universidade
Federal do Parana.

4.2 Local de Realizacéo

A coleta de dados foi realizada no Hospital de Clinicas da Universidade Federal
do Paranad (HC-UFPR), o qual possui atualmente 60.473 mil metros quadrados de
area construida, 261 consultérios e dispde de 643 leitos distribuidos em 59
especialidades. Nele trabalham 3.113 funcionarios (1.055 vinculados a Fundacéo de
Apoio e 2.058 ao MEC), 266 docentes do curso de medicina e, ainda, 248 residentes
atendendo um universo populacional regional de 411 mil pessoas do Estado do
Parana (97% das pessoas atendidas). O Ambulatério de Dermatologia (SAM 4) fica
localizado no segundo andar do prédio principal e o atendimento para pacientes com
psoriase moderada a grave é realizado as segundas-férias das 14 as 17h. O
desenvolvimento académico da pesquisa ocorreu no Laboratorio de Atencdo
Farmacéutica, localizado no Setor de Ciéncias da Saude da Universidade Federal do

Parana, no campus Jardim Botanico.
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4.3 POPULACAO

A populagdo do estudo foi formada por pacientes com diagndstico de
Psoriase moderada a grave, maiores de 18 anos, que foram ou estdo sendo

atendidos no ambulatério de dermatologia do Hospital de Clinicas do Parana.

4.3.1 Critérios de Incluséao

e Pacientes atendidos no ambulatério de dermatologia do Hospital de Clinicas
do Parana durante o periodo de coleta de dados, ou em um periodo anterior;

e Pacientes com diagnostico de psoriase moderada a grave, conforme registro

em prontuario;

e Pacientes com idade superior a 18 anos, em uso de tratamento sistémico

para psoriase, incluindo ou ndo agentes imunobioldgicos;

e Pacientes com duracdo minima de seguimento entre as consultas no

ambulatério de dermatologia de 12 meses.

4.3.2 Critérios de Exclusao:

e Pacientes cujos prontuarios ndo possuiam em seus historicos as informacoes

necessarias a pesquisa.

e Pacientes que tenham abandonado o tratamento antes de completarem no

minimo 12 meses de seguimento no ambulatorio.
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4.4 AMOSTRAGEM

Sabendo que a média de tempo entre as consultas é de dois meses, foi
analisada a lista das consultas no periodo de 12/09/2011 até 19/12/2011 e, apOs
exclusdo dos pacientes duplicados, foram avaliados os prontuarios de todos os
pacientes consultados neste periodo e coletados os dados dos Ultimos 24 meses
daqueles que se enquadraram nos critérios de inclusdo. Pacientes com
acompanhamento no ambulatério entre 12 e 24 meses tiveram seus dados

coletados considerando os ultimos 12 meses de acompanhamento.

4.5 DADOS COLETADOS

4.5.1 Caracterizacdo da amostra

Os dados dos participantes da pesquisa foram retirados dos prontudrios e
registrados em formulario de coleta de dados préprio, desenvolvido para o projeto
(APENDICE A), contendo as seguintes informacdes do paciente:

e Perfil do paciente: sexo, idade;

e Perfil da doenca: diagnostico, comorbidades, tempo de doenca, idade
no momento do diagnostico, resultados de PASI e DLQI e tempo total
de seguimento no ambulatorio de dermatologia. Para categorizacao

dos pacientes segundo gravidade da doenca, foi considerado o registro
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meédico relativo ao diagnostico e/ou gravidade da doenca quando do

inicio do atendimento no ambulatério do HC/UFPR;

e Os resultados de PASI foram coletados considerando o periodo minimo
de 12 meses de seguimento e maximo aproximado de 24 meses
pregressos, a partir da data de inclusdo do paciente no estudo.
Pacientes com menos de 24 meses de seguimento no HC-UFPR
tiveram a totalidade de dados de consultas coletadas, contanto que
tivessem completado 12 meses de seguimento no ambulatério. O
primeiro PASI disponivel no registro da consulta mais antiga
considerando este método de coleta de dados foi considerado como
sendo o PASI inicial do paciente.

e Perfil do tratamento: quantidade e tipos de exames laboratoriais,
exames nao laboratoriais, consultas médicas e ndo medicas,
medicamentos topicos e sistémicos utilizados, fototerapia e internacdes

ocorridas desde a entrada no servico até a data da coleta de dados.

4.5.2 Componentes de custos, perspectiva e fontes de informacéo.

Os custos diretos sdo a somatoria dos custos de consulta meédicas e néo
médicas, fototerapia, medicamentos e exames laboratoriais e ndo laboratoriais, entre
outros. Para os custos de consulta, de fototerapia e de exames foram quantificados
o custo total de cada procedimento por paciente e englobado no custo direto. Para
custo com medicamentos foi realizada a quantificacdo do consumo de medicamento
entre as consultas segundo a prescricdo meédica relatada em prontuario. A relacéo

dos procedimentos e seus custos podem ser encontrados no APENDICE C.

Ao considerar os custos diretos médicos e ndo médicos da psoriase utilizou-

se como perspectiva o Sistema Unico de Salde. Os componentes do custo foram
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inicialmente identificados, mensurados e posteriormente, valorados a partir dos
dados disponiveis no Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos,
Medicamentos e OPM do SUS (SIGTAP), caso ndo houvesse o dado disponivel,
buscava-se na tabela elaborada pela Camara de Regulacdo do Mercado de
Medicamentos (CMED), atualizada em 23 de outubro de 2012. As aliquotas do
Imposto sobre Circulacdo de Mercadorias e Servigos (ICMS) consideradas foram de
19% e 12% de modo a refletir estimativas proximas do custo nacional da doenca e
do estado do Parand, respectivamente (SIGTAP, 2012; CMED, 2012).

A analise dos custos indiretos foi realizada a partir da mensuracdo, e
posteriormente, atribuindo valor ao tempo demandado para o tratamento da psoriase
e recuperacdo de determinadas condi¢cdes clinicas, em detrimento do tempo
despendido no trabalho, ou seja, de produtividade para a sociedade. Essa valoragao
ocorreu considerando o valor do PIB (Produto Interno Bruto) per capita/dia no Brasil,
tendo como referéncia o ano de 2010. Para isso, em cada consulta realizada e em
casos de sessao de fototerapia e coleta de exames laboratoriais foi considerada a
falta em meio periodo de trabalho e para cada dia de internacdo, um dia de trabalho.
Para quantificar as coletas de exames laboratoriais foi considerado o numero de
hemogramas realizados pelo paciente, uma vez que este foi o exame mais realizado
(ARAUJO, 1975; COLOMBO, 2008; MENG, 2008).

No escopo da economia da saude, os custos indiretos de uma doenca sao
correspondentes aquelas riquezas deixadas de ser geradas por um individuo ao
adquirir a doenca em estudo. Os custos indiretos gerados pela psoriase tiveram
como perspectiva a sociedade brasileira e foi utilizada a Abordagem de Capital
Humano para identificar tais custos. Esta metodologia considera o tempo de trabalho
perdido em decorréncia da doenca e o valora considerando o produto interno bruto
per capita referente ao pais em que o estudo esta sendo desenvolvido (ARAUJO,
1975; COLOMBO, 2008; MENG, 2008).
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4.6 ANALISE ESTATISTICA

Para andlise dos dados e comparacdes, os pacientes foram divididos em
subgrupos, conforme a idade (maiores que 50 anos ou menores), gravidade da
doenca no momento da coleta dos dados (PASI maior ou menor 10) e de acordo
com tratamento utilizado (se utilizou ou ndo medicamento imunobiologico). Em
algumas andlises também foram considerados os pacientes que fizeram uso do

tratamento com fototerapia como subgrupo.

Os dados referentes ao perfil dos pacientes e custos da psoriase foram
analisados por estatistica descritiva e testes de associacdo. A escolha dos testes
estatisticos foi baseada na distribuicdo dos dados. Para avaliar a normalidade das
variaveis foi utilizado o teste Kolmogorov-Smirnov. Para avaliar diferenca entre
médias para cada subgrupo foram utilizados teste t de Student quando variavel com
distribuicdo normal e Mann-Whitney quando varidvel com distribuicdo ndo normal.
Para os testes de correlagdo foi utilizado o coeficiente rho de Spearman. A fim de
estabelecer associacédo entre subgrupos de pacientes e custos diretos e indiretos,
foram realizadas andlises de regresséao linear multipla, ajustando para variaveis de
confundimento, conforme modelos expostos nos resultados. Todas as andlises
estatisticas foram processadas com auxilio dos programas estatisticos STATISTICA
StatSoft v.10.0 e SPSS v.16.0. Foram considerados estatisticamente significativos
resultados com valor de p < 0,05.

4.7 ASPECTOS BIOETICOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica do Setor de Ciéncias da Satde
da Universidade Federal do Parana, protocolo de registro CAAE: 0187.0.208.00-11,
Registro CEP: 2558.165/2011-07. (APENDICE B)
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Com a listagem dos pacientes atendidos no periodo ja citado e posterior

exclusdo dos pacientes duplicados, foram analisados 163 prontuarios de pacientes

com psoriase tratados no HC-UFPR. Apoés avaliacdo, foram incluidos dados de 89

pacientes, sendo 69% do sexo masculino, com média de idade de 50,6 anos

(DP=14,9). O tempo médio de doenca foi de 16,9 anos, com desvio padrdo 14,6, e a

idade média no momento do diagndstico é de 33,7 anos, com desvio padréo 9,2. A

tabela 1 apresenta as caracteristicas da populacao.

TABELA 1: Caracteristicas dos pacientes

Variavel Total 18749 S0anos  PAS PASI Tratfc:nn?mo Tratamento sem
anos ou mais <10 >=10 S Imunobiolégico
Imunobiolégico
Sexo
Masculino n(%) 62 (69) 23 (62) 36 (73) 45 (65) 17 (85) 14 (74) 48 (69)
Feminino n(%) 27 (31) 14 (38) 13 (27) 24 (35) 3(15) 5 (26) 22 (31)
Idade
Média (DP) 51(14,9) 37(10,1) 60(8,2) 50(159) 51(10,9) 51 (11,9) 50 (15,7)
Mediana 52 39 59 53 51 49 53
Tempo de doenca
Média (DP) 17(14,6) 13 (4,0) 19 (11,0) 16 (8,4) 19 (11,7) 17 (9,1) 17 (9,3)
Mediana 14 13 15 14 16,5 15 14
Idade no
diagndstico
Média (DP) 34(9,2) 23(9,9) 41(12,6) 34(154) 33(115) 33(11,9) 34 (15,3)
Mediana 32 25 44 35 28 32 32,5
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Observou-se que ha diferenca entre numero de homens e mulheres no
subgrupo por gravidade quanto se avalia os dados absolutos, havendo
predominéncia da populagdo masculina no grupo com maior gravidade da doenca.
N&o houve diferenca entre homens e mulheres quando se avalia idade e tempo de
doenca (p=0,90 e p=0,154, respectivamente). Ainda, ndo houve diferenca de idade

entre usuarios de imunobioldgicos e ndo tratados com imunobiolégicos (p=0,726).

Para pacientes cujo prontuario apresentava informa¢cdes de pelo menos dois
anos, o tempo médio de acompanhamento analisado foi de 24,8 meses (DP = 0,6)
sendo o tempo minimo de 24 meses e tempo maximo de 28 meses de
acompanhamento meédico coletado. Para o0s pacientes que apresentavam em
prontuario informacdes entre 12 a 23 meses o tempo médio coletado foi de 12,4 (DP
= 0,6) com tempo minimo de 12 meses e maximo de 14 meses. Em ambos 0s casos

nao se observa diferenca absoluta em relacéo ao perfil dos pacientes.

O PASI é avaliado em cada consulta médica dermatoldgica, sendo a média
de PASI obtida do total de pacientes teve como referéncia a primeira consulta
registrada no horizonte de tempo da coleta de dados. A média encontrada foi de 7,2
com desvio padrdo de 7,4 e mediana foi de 5,1. O PASI minimo encontrado foi de
0,2 e o maximo de 48,5. Nao foi encontrada diferenca significativa nos resultados de
PASI inicial entre pacientes que utilizaram ou ndo imunobioldgicos (p=0,79). O grupo
tratado com imunobiol6gico apresentou um PASI médio de 8,0 (DP=8,0) com
minimo de 1,7 e maximo de 32 e mediana de 5,1, enquanto nos pacientes tratados
sem imunobioldgicos a média de PASI foi de 7,0 (DP=7,3) com minimo e maximo de
0,2 e 48,5 respectivamente e mediana de 5,1. O DLQI ainda ndo esta inserido
completamente na rotina do ambulatorio, por isso, nao foi possivel analisar valores
de DLQI, uma vez que apenas 8 pacientes possuiam valores de DLQI inicial, o que

impossibilita a comparacéo da evolugao durante o tratamento.

Analisando o PASI final dos pacientes, aquele coletado na ultima consulta, foi
encontrada uma média de 5,4 de PASI final (DP=4,7) e mediana de 4,1. Observou-

se que 39 pacientes (44%) tiveram um aumento na diferenca de PASI (PASI final —
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PASI inicial), enquanto 50 pacientes (66%) tiveram alguma diminuicdo no PASI,
porém apenas 10 pacientes (11%) tiveram uma reducdo de 75% das lesbes
(resposta PASI 75), resposta considerada ideal aos tratamentos segundo as
diretrizes canadenses. Ndo ha descrita resposta considerada ideal no consenso
brasileiro de psoriase ou na consulta publica sobre Protocolos Clinicos e Diretrizes
Terapéuticas publicada em 2012 pelo Ministério da Saude (PAPP, 2009; SBD, 2009;
BRASIL, 2012).

Com relacao ao diagnéstico dos pacientes, 87% (n = 77) foram definidos com
psoriase vulgar associada ou ndo a outras manifestacdes da doenca, 65% apenas
com psoriase vulgar e os outros 22% foram diagnosticados com psoriase vulgar e
outras manifestacdes da doenca. Ainda, na populacdo amostral total, 20% dos
pacientes sdo acometidos por artrite psoriatica, sendo 19% concomitante a psoriase
vulgar e 1% com psoriase eritrodérmica. Em contrapartida, no subgrupo de
tratamento com imunobioldégico observa-se que 57% das pessoas também

apresentam essa forma de manifestacdo da psoriase.

No subgrupo por gravidade observa-se que as outras formas de psoriase
aparecem mais no grupo com menos gravidade (PASI < 10). Porém é importante
ressaltar que esse diagnéstico é de acordo com o inicio do tratamento, ja os
resultados apresentados nesse trabalho estdo relacionados ao momento da coleta
de dados. Os detalhes sobre diagndstico de psoriase estdo expressos na tabela 2 a

sequir.
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TABELA 2 - Diagndstico dos pacientes

Tratamento Tratamento
Total PASI <10 PASI >=10 com sem
Imunobiolégico Imunobiolégico

n** %* n** %* n** %* n** %* n** %*
P. vulgar/placa 58 65 42 61 16 80 6 32 52 74
P. vulgar e Artrite P. 17 19 16 23 1 5 10 53 7 10
P. vulgar e P. gutata 1 1 1 1 0 0 0 0 1 1
P. pustulosa 2 2 2 3 0 0 0 0 2 3
P. gutata 2 2 1 1 1 5 0 0 2 3
P.palmo-plantar 4 4 4 6 0 0 1 5 3 4
P. eritrodermica 2 2 0 0 2 10 0 0 2 3
P. eritrodermica e
Artrite P. 1 1 1 1 0 0 1 5 0 0
P. eritrodermica e P. 1 1 1 1 0 0 1 5 0 0
ungueal
P. vulgar e P. 1 1 1 1 0 0 0 0 1 1
Pustulosa

P.: Psoriase * Porcentagem em relacdo ao niumero de pacientes do grupo
** n; nimero de pacientes

A tabela 3 apresenta porcentagem as comorbidades dos pacientes com
psoriase, dividida por faixa etéria, tratamento utilizado e severidade da psoriase.
Como resultado, observa-se que 49% dos pacientes ndo possuem nenhuma
comorbidade, 27% apresentam Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS), 19%
apresentam Dislipidemia (DSLP), 18% apresentam Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2),
7% apresentam Sindrome Metabdlica (SM), 6% apresentam depressdo e 6 %
apresentam hipotireoidismo. Pode-se observar que 6% dos pacientes tém algum tipo
de problema hepatico (4% Esteatose hepatica, 2% Fibrose Hepatica e 1 % Cirrose
Hepatica). O subgrupo com menos de 50 anos apresentou menor porcentagem nas
co-morbidades Hipertenséo Arterial Sistémica (22%), Dislipidemia (11%) e Diabetes
Mellitus tipo 2 (8%). No subgrupo “tratamento com imunobioldgico” observou-se que

h&a um maior nimero de pacientes com Hipertenséo Arterial Sistémica (37%)
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TABELA 3 — Comorbidades apresentadas pelos pacientes

Tratamento com Tratamento sem
Total

) R N PASI <10 PASI>10
Comorbidade Imunobiolégico Imunobiolégico

n %* n %%0* n %0* n %* n %

Total 89 19 70 19 70

Nenhuma 47 53 9 47 38 54 35 51 12 60
Hipertenséo Arterial
Sistémica 24 27

Dislipidemia 17 19

37 17 24 18 26
11 15 21 13 19
16 13 19 12 17
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Diabetes Mellitus 16 18
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Esteatose hepética
Fibrose Hepatica
Cardiopatia Isquémica
Obesidade

Doenca celiaca
Arritmia

Acne

Céancer de Prostata
HPB**

Sindrome de Down
Vitiligo

Sindrome do péanico
Cirrose hepética
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* Porcentagem em relacdo ao n do grupo
*HPB: Hiperplasia Prostatica Benigna
***H|V: Virus da Imunodeficiéncia Humana
****HCV: Virus da Hepatite C

Ao analisar as consultas médicas que 0 paciente com psoriase realiza
durante o ano é notavel que os dermatologistas sdo os profissionais com maior
frequéncia de consultas, tendo média de 6,5 visitas por ano, certa de uma a cada

dois meses. Outros especialistas consultados s&o: reumatologistas (0,5 consultas
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por ano) e hepatologista (0,4 consultas por ano). Pacientes cujo tratamento incluiu
fototerapia tiveram uma média de consultas em dermatologista maior (8,5), enquanto
pacientes com artrite psoriatica tiveram 5,7 consultas em dermatologista, em média
e 2,1 consultas médias em reumatologistas. Esse aumento no nimero de consultas

com reumatologista € observado, também, em pacientes tratado com bioldgicos.

TABELA 4 - Consultas médicas por ano por paciente

Tratamento Tratamento Pacientes com
Total PASI<10 PASI>=10 com Sem Artrite
Imunobiolégico imunobiolégico Psoriatica
m** %* m** %* m** %* m** %* m** %* m** %*
Dermatologia 65 70 65 66 64 87 7.4 60 6,2 74 57 54
Reumatologia 05 6 06 6 02 2 2,1 17 0,1 1 2,1 20
Hepatologia 04 4 05 5 0,2 2 0,4 3 0,4 4 0,4 4
Saude Mental 02 2 03 3 00 O 0,0 0 0,3 3 0,0 0
Clinica Médica 01 1 01 1 01 1 0,1 1 0,1 2 0,1 1
Pneumologia 01 1 01 1 0,0 0 0,3 3 0,1 1 0,1 1
Endocrinologia 01 1 01 1 00 0 0,0 0 0,1 1 0,0 0
Cardiologista 01 1 01 1 01 1 0,1 1 0,1 1 0,1 1
Outros*** 13 14 15 16 05 7 2,0 15 11 13 2,0 19
Total 9,3 9,8 7,3 12,3 8,4 10,6

* Porcentagem em relagédo ao n do grupo

** m: média de consulta por ano

*** Especialistas de outras areas (oftalmologista, ortopedista, nefrologista, cirurgia geral, anestesista,
ginecologista, pronto atendimento)

Quanto a consultas com ndo médicos, expostas na tabela 5, observa-se que
pacientes com artrite psoriatica possuem maior atendimento com fisioterapeuta,
assim como pacientes com tratamento imunobiolégico e em uso do infliximabe
realizam consultas em Procedimento Especializado, devido a infusdo endovenosa

para utilizacdo do tratamento.
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TABELA 5 - Consultas ndo médicas por ano por paciente

Tratamento
com
Imunobiolégic
0

Tratamento Pacientes
sem com Artrite
Imunobiolégico Psoriatica

Total PASI <10 PASI >=10

m** %)\' m*)\' %)\' m*)\' %* m** %* m** %* m** %*
Psicologia 02 13 01 8 03 57 07 16 0,0 0 04 10
ServicoSocial 0,1 12 01 10 02 29 0,0 0 0,2 75 0,1 1
Terapia 02 16 02 17 00 O 08 18 0,0 0 0,9 21
Ocupacional
Fisioterapia 04 35 05 39 00 0 19 42 0,0 0 20 47
Procedimento 5 ) 53 26 01 14 11 24 0,1 25 09 21

Especializado
Total 1,2 1,3 0,5 4,6 0,2 4,3

* Porcentagem em relag&o ao n do grupo
** m: média de consulta por ano

Com relacdo aos exames meédicos e laboratoriais, foram identificados 66
exames diferentes e uma a média de 26,6 exames por paciente por ano (com
intervalo entre 7 e 71). Os exames laboratoriais mais realizados foram: hemograma,
Aspartato aminotransferase (AST) e Alanina aminotranferease (ALT), seguidos por
creatinina, gama-GT, bilirrubina total e fracdes. Observa-se a presenca de perfil
lipidico e glicemia em jejum dentre os exames mais pedidos. A Tabela 6 mostra a
média dos exames mais realizados por ano. A tabela com todos os exames

realizados pode ser encontrada como APENDICE D.
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TABELA 6 - Exames mais realizados por paciente por ano

Tratamento Tratamento  Pacientes com
Total PASI <10 PASI >=10 com sem Artrite
Imunobiol6égico  Imunobiolégico Psoriatica

m* m* m* m* m* m*
Hemograma completo 2,6 2,6 2,8 2,3 2,7 2,5
AST* 2,6 2,6 2,8 2,3 2,7 2,5
ALTH 2,6 2,6 2,8 2,3 2,7 2,5
Creatinina 19 2,0 1,8 1,9 2,0 1,9
Gama-GT 19 1,9 1,9 15 2,0 1,6
Bilirrubina total e fractes 19 18 2,0 13 2,0 15
Fosfatase Alcalina 1,7 17 19 1,2 19 15
Colesterol Total 1,6 1,6 1,7 0,8 1,9 1,2
Triglicerideo 1,6 16 1,7 0.8 1,9 1,2
HDL colesterol 1,6 1,5 1,7 0,8 1,8 1,1
LDL colesterol 1.4 1.4 1.4 06 16 0.9
Ureia 1,3 1,3 1,3 1,3 1,3 1,2
Glicemia Jejum 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0 1,1

*m: média de exames por ano por paciente
** AST: Aspartato aminotransferase
*** ALT: Alanina aminotranferease

Os medicamentos sistémicos mais utilizados foram metotrexato, acido fdlico,
acitretina e ciclosporina. Observa-se na tabela 7 que o0 metotrexato foi o
medicamento mais usado, sendo que 47 pacientes o utilizaram em algum momento
do periodo avaliado. Desses pacientes que utilizaram metotrexato, 44 pacientes
também utilizaram &cido félico, associacdo comum devido o0 mecanismo de acéo do
metotrexato. Logo em seguida, encontra-se a acitretina utilizada por 45 pacientes
em algum momento do periodo avaliado. Observa-se 0 uso da ciclosporina em
menor numero de pacientes (n = 13). Os imunobiolégicos aparecem durante o
tratamento em 19 pacientes e, em alguns casos, foram utilizados diferentes tipos

dessa classe de medicamento pela mesma pessoa.
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TABELA 7 - Medicamentos Sistémicos utilizados pelos pacientes

Tratamento Tratamento
Total PASI<10 PASI>=10 associado com sem
Imunobiolégico Imunobiolégico

n* n* n* n* n*

Metotrexato 47 39 8 7 40
Acitretina 45 32 13 6 39
Ciclosporina 13 9 4 2 11
Eritromicina 8 2 2 1 7
Etanercepte 10 5 3 10 0
Adalimumabe 7 6 1 7 0
Infliximabe 5 4 1 5 0
Prednisona 4 4 0 2 2
Hidroxizina 3 1 2 1 2
Isoniazida 2 2 0 2 0
Dapsona 1 0 1 0 1

* n: NUumero de pacientes que utilizaram cada medicamento no minimo por um periodo ente consulta
dermatolégica.

Durante todo o tratamento, medicamentos de uso tépico também sao
empregados pelo paciente e o clobetasol € o mais utilizado (77 pacientes). Observa-
se uma alta prevaléncia do uso de medicamentos manipulados (76 pacientes). Esse
tipo de tratamento ndo é dispensado pelo SUS, havendo necessidade da compra
pelo paciente. A Tabela 8 traz os dados totais encontrados com relagdo a utilizacao
de medicamentos topicos.
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TABELA 8 - Medicamentos topicos utilizados pelos pacientes

Total PASI <10 PAS| >=10 Tratamento com Tratamento sem

Imunobiolégico Imunobiolégico
n* n* n* n* n*
Clobetasol (Psorex®) 77 62 15 15 62
Manipulado 76 58 18 15 61
Diprosalic®** 29 22 7 6 23
Hidratagdo 14 10 4 2 12
Betametasona tépica 12 9 3 1 11
lonil® xampu 12 10 2 2 10
Tarflex® xampu 11 9 2 1 10
Therapson® xampu 9 8 1 0 9
Daivonex® 8 8 0 2 6
Dexametasona 3 3 0 0 3
Betaderm® capilar 2 2 0 0 2
Desonida 1 1 0 0 1

* n: Numero de pacientes que utilizaram pelo menos uma vez o medicamento

Diprosalic: Associacdo de Betametasona e Acido Salicilico

lonil: &cido salicilico 0,02 g; cloreto de benzalcbnio 0,002 g; éteres laurilicos do polioxietileno 0,216 g
Tarflex: Coaltar

Therapson: propionato de clobetasol

Daivonex: Calcipotriol

Betaderm: valerato de betametasona

5.2 CUSTOS DA DOENCA:

Observou-se que 0s custos obedecem uma distribuicdo n&do normal com
desvio a esquerda. N&o havendo correlacdo significativa quando analisamos idade
e anos de doenca com custo total anual. A tabela 9 mostra os custos meédios totais

por ano por paciente.
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TABELA 9 — Custos da doenca em R$ considerando todos os pacientes por ano
(n=89)

Item Média DP Mediana : Intervalo' Minimo  Méaximo
interquartil
Custo exames 103,96 57,18 95,04 66,54 129,76 20,29 306,30
Custo
medicamento 8.972,26 18.180,65 1.512,41 340,54 2.615,09 56,32 76.421,70
Custo consulta 104,29 92,62 75,00 55,00 105,00 25,00 590,05
Custo fototerapia 13,73 50,30 0,00 0,00 0,00 0,00 332,00
Custo direto 9.194,24 18.198,61 1.763,94 620,46 2.83599 211,51 76.603,06
Custo indireto 506,18 474,59 347,81 265,00 496,88 115,94  3.030,94
Total 9.700,42 18.262,24 2.353,11 990,32 3.664,74 403,07 77.099,94

5.3 Fatores associados aos custos da doenca:

Apés analise de correlacdo observa-se que o custo total do tratamento para
homens é maior que para mulheres, com p=0,016, e é possivel observar quando
comparamos a mediada do custo total feminino e masculino (R$1.340,18 e
R$2.687,31, respectivamente), sendo todos 0s custos maiores como custo com
exames, com consultas e os custos indiretos, destacando-se 0s custos com
medicamentos 2,8 vezes maiores e 0 custo direto 2,2 vezes maiores. Esses custos

estdo descritos a seguir na tabela 10.
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TABELA 10 - Custos da doenca por ano em R$ dos pacientes considerando sexo

Item

Feminino
Custo exames

Custo medicamento
Custo consulta

Custo fototerapia

Custo direto
Custo indireto
Total

Masculino

Custo exames
Custo medicamento
Custo consulta

Custo fototerapia

Custo direto
Custo indireto

Total

Média

87,27

7.626,53

126,54
8,67

7.849,01
490,74
8.339,75

111,23
9.558,31
94,60
15,94

9.780,07
512,90

10.292,98

DP

42,82
17.681,25
149,36
35,37

17.749,04
459,89
17.966,89

61,31
18.505,07
50,51
55,68

18.502,89
484,38

18.503,01

Mediana

87,16
654,73

66,00

0,00

940,07
298,13
1.340,18

96,70
1.862,93
80,00
0,00

2.072,97
347,81

2.687,31

Intervalo interquartil

48,42
195,95
55,00
0,00

319,77
231,88
674,97

75,17
646,76
60,00
0,00

929,14
298,13

1.370,04

113,81
1.911,27
102,50
0,00

2.109,49
447,19
2.485,45

144,51
2.738,04
107,25
0,00

3.063,52
509,30

3.877,79

Minimo

20,29
56,32
25,00

0,00

211,51
115,94
407,46

22,87
131,31
40,00
0,00

220,88
182,19

403,07

Maximo

184,62
66.817,23
590,05
182,00

67.510,04
1.871,56
69.265,67

306,30
76.421,70
303,10
332,00

76.603,06
3.030,94

77.099,94

Conforme indicado na tabela 11, observou-se que o custo total do tratamento

para pacientes que utilizaram imunobiol6égicos € significativamente maior que para

0s pacientes que nao utilizaram imunobiologicos (p<0,001). O uso de medicamentos

imunobiolégicos tem correlacéo significativa com os custos da doenca. Quando se

compara de forma bivariada os custos entre 0s grupos usuarios e ndo usuarios de

imunobiolégicos observou-se que h& diferenca significativa para os usuarios de

imunobiolégicos em todos os tipos de custo (custos diretos meédicos nao

medicamentoso, p=0,007; custos indiretos, p=0,006; custos dos medicamentos,

p<0,001). No entanto, estudando a for¢ca da associacdo entre a variavel “uso ou nao

de imunobiolégicos” e os custos como variavel dependente em um modelo de

regressdo linear mdultipla, ajustando para sexo, idade, presenca ou auséncia de
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comorbidades, duracdo da doenca e resultado de PASI inicial (considerando o
periodo de tempo de tratamento coletado), a alocacdo do paciente no grupo dos
usuarios de imunobiolégicos permanece sendo uma variavel independente com
associacdo significativa com 0s custos totais anuais (coeficiente beta
padronizado=0,822, p<0,01) e custos diretos ndo medicamentosos (coeficiente beta
padronizado=0,234, p=0,03), mas ndo para 0s custos indiretos totais (coeficiente
beta padronizado=0,153, p=0,16). Os custos indiretos totais estiveram relacionados
de forma significativa apenas aos custos diretos médicos ndo medicamentosos

(coeficiente beta padronizado=0,711, p<0,01).
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TABELA 11 — Custos da doenca por ano em R$ Custos dos pacientes considerando tratamento

Iltem Média

DP

Tratamento com imunobiolégico (n=19)

Custo exames 98,21

Custo

medicamento 37.698,65

Custo consulta 168,31

Custo fototerapia 8,21
Custo direto 37.973,37
Custo indireto 645,07
Total 38.618,43

47,52
22.467,83
133,00

18,17

22.447,54
397,98
22.433,86

Tratamento sem imunobiolégico (n=70)

Custo exames 105,52

Custo

medicamento 1.175,10

Custo consulta 86,91

Custo fototerapia 15,23
Custo direto 1.382,77
Custo indireto 468,48
Total 1.851,25

59,75

979,01
69,93
55,95

983,43
489,06
1.131,85

Mediana

95,04
36.929,00
145,00

0,00

37.206,33
513,44
38.200,08

96,22

862,15
65,50
0,00

1.088,01
331,25
1.734,42

Intervalo interquartil

73,65
22.681,09
80,00

0,00

22.938,38
372,66
23.435,25

64,63

260,54
55,00
0,00

496,78
265,00
837,35

122,70
57.349,76
189,50

0,00

57.509,27
861,25
57.741,15

135,88

1.920,04
99,50
0,00

2.102,88
409,92
2.740,09

Minimo

34,24
2.010,37
40,00

0,00

2.273,51
198,75
2.671,01

20,29

56,32
25,00
0,00

211,51
115,94
403,07

Maximo

200,25
76.421,70
590,05

66,00

76.603,06
1.755,63
77.099,94

306,30

4.236,23
580,00
332,00

4.456,44
3.030,94
4.903,63

A analise de correlacdo mostrou que ndo ha relacdo dos custos totais anuais

com os resultados de PASI inicial. Sendo essa uma variavel continua, foi possivel

observar que o aumento dos custos ndo se correlaciona com o aumento do PASI
(Rho de Spearman = 0,133, p=0,21). O valor mediano do PASI inicial foi de 5,1.
Quando se divide os pacientes em dois grupos, considerando esse PASI observa-se

gue, em termos absolutos, 0s custos totais anuais e 0s custos indiretos sdo maiores

no grupo com PASI menor ou igual a 5,1 (abaixo da mediana), enquanto os custos

com medicamentos e custos diretos sdo maiores no grupo com PASI maior que 5,1

(acima da mediana). Os custos segundo o PASI estédo descritos na tabela 12.

TABELA 12 - Custos da doenca por ano em R$ considerando PASI 5,1*
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Iltem Média DP Mediana . Intervalo' Minimo Maéaximo
interquartil

PASI menor ou igual a 5,1* (n=46)

Custo exames 100,88 52,49 95,07 64,63 137,96 20,29 223,67
Custo medicamento  8.597,89 16.579,33 1.331,57 287,81 2.435,69 157,93 58.036,03
Custo consulta 95,20 50,82 75,00 56,25 137,50 25,00 234,30
Custo fototerapia 13,78 43,52 0,00 0,00 0,00 0,00 204,00
Custo direto 8.807,75 16.579,89 1.559,63 511,42 2.825,36 280,27 58.188,97
Custo indireto 493,63 413,42 356,09 265,00 513,44 115,94 2235,94
Total 9.301,38 16.566,81 2.411,30 852,13 3.610,37 407,46 58.536,79

PASI maior que 5,1* (n=43)

Custo exames 107,26 62,27 95,04 72,20 119,64 34,24 306,30
Custo medicamento  9.372,76 19.943,08 151241 609,93 2.587,19 56,32 76.421,70
Custo consulta 114,01 122,55 75,00 55,00 100,00 40,00 590,05
Custo fototerapia 13,67 57,20 0,00 0,00 0,00 0,00 332,00
Custo direto 9.607,70 19.976,33 1.763,94 852,12 2.84293 211,51 76.603,06
Custo indireto 519,60 537,06 331,25 265,00 496,88 165,63 3.030,94
Total 10.127,30 20.108,64 2.241,47 1.237,72 3.650,12 403,07 77.099,94

* foi escolhido PASI 5,1 pois esse € o valor da mediana do PASI

Por outro lado, quando se estratifica os pacientes em grupos segundo PASI
10, observa-se um aumento de 20% nos custos totais anuais dos pacientes com
PASI superior a 10 devido ao aumento nos custos com medicamentos, como mostra
a tabela 13. Ainda assim, nao foi encontrada diferenca significativa em nenhum dos

componentes de custo ou no custo total anual, comparando-se estes dois grupos.
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TABELA 13 - Custos da doenca por ano em R$ considerando PASI 10

Iltem Média DP Mediana . Intervalo. Minimo  Maximo
interquartil

PASI menos que 10* (n=20)

Custo exames 105,36 58,24 98,21 64,00 141,98 20,29 306,30
Custo medicamento  8.086,42 16.530,51 1.434,85 293,51 2.406,05 56,32 6.6817,23
Custo consulta 111,63 102,34 80,00 55,00 130,00 25,00 590,05
Custo fototerapia 14,29 52,93 0,00 0,00 0,00 0,00 332,00
Custo direto 8.317,71 16.557,63 1.621,52 592,82 2.819,54 211,51 67.510,04
Custo indireto 527,60 502,87 347,81 265,00 513,44 115,94 3030,94
Total 8.845,31 16.640,37 2.180,65 880,24 3.313,61 407,46 69.265,67

PASI maior ou igual a 10* (n=69)

Custo exames 99,12 54,55 94,11 72,49 108,88 34,57 286,78
Custo medicamento 12.028,42 23.243,25 2.092,07 662,89 2.925,23 131,31 76.421,70
Custo consulta 78,95 37,06 67,50 55,00 96,25 45,00 194,00
Custo fototerapia 11,80 41,06 0,00 0,00 0,00 0,00 182,00
Custo direto 12.218,29 23.244,93 2.238,52 888,96 3.255,87 220,88 76.603,06
Custo indireto 432,28 361,59 322,97 265,00 496,88 182,19 1.871,56
Total 12.650,57 23.277,49 2.736,46 1.298,88 3.732,04 403,07 77.099,94

* PASI 10: critério de gravidade previamente estabelecido no Consenso Brasileiro de Psoriase 2009

Como exposto anteriormente, 0 modelo de regressao linear maltipla mostrou
associacado negativa entre a idade e os custos totais anuais (beta padronizado = -
0,143 e p=0,027). Na tabela 14 é possivel observar esta relacdo em termos
absolutos quando se considera a mediana de idade (52 anos). Os custos totais dos
pacientes com idade igual ou menor a 52 anos sdo 30% maiores que 0S custos

totais dos pacientes maiores de 52 anos.
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TABELA 14 - Custos da doenca por ano em R$ considerando idade

Item Média DP Mediana Intervalo interquartil  Minimo  Maximo

Pacientes com 52 anos* ou menos (n=45)
Custo exames 94,68 56,44 87,16 45,26 117,79 34,12 306,30
Custo medicamento ~ 12.585,12 21.702,46  1.822,53 647,74 7.745,48 56,32 76.421,70

Custo consulta 108,97 100,22 70,00 55,00 100,00 40,00 590,05
Custo fototerapia 12,27 43,03 0,00 0,00 0,00 0,00 204,00
Custo direto 12.801,04 21.739,50 1.964,69 864,02 8.158,43 211,51 76.603,06
Custo indireto 527,06 466,73 331,25 265,00 513,44 165,63 2235,94
Total 13.328,10 21.848,66  2.505,63 1135,25 9.251,56 410,26 77.099,94

Pacientes com mais de 52 anos* (n=44)
Custo exames 113,45 57,01 105,03 77,87 153,12 20,29 286,78
Custo medicamento 5.277,30 12.917,66 986,44 243,32 2.247,63 131,31 58.014,46

Custo consulta 99,50 85,04 82,50 55,00 110,50 25,00 580,00
Custo fototerapia 15,23 57,26 0,00 0,00 0,00 0,00 332,00
Custo direto 5.505,47 12.909,24 1.357,22 562,96 2.508,98 220,88 58.188,97
Custo indireto 484,83 486,95 347,81 265,00 434,77 115,94 3.030,94
Total 5.990,30 12.892,18 1.873,19 943,92 3.204,90 403,07 58.536,79

* 52 anos: valor da mediana da idade no grupo total de pacientes (n=89).

Com relacdo ao tempo da doenca, o modelo de regressdo linear multipla
adotado mostrou um beta padronizado de 0,126 e p=0,046, mostrando associacéo
positiva entre esta variavel e 0s custos totais anuais por paciente. Os custos totais
dos pacientes com mais de 14 anos de diagnéstico (valor da mediana) apresentam
custos 12% maiores que 0s custos totais anuais dos pacientes com 14 anos ou
menos de doenca. Esse agrupamento por tempo da doenca também esta associado
aos custos medicamentosos que sdo 21% maiores. Do ponto de vista estatistico,
nao foi observada diferenca significativa entre o0s custos totais anuais e
componentes de custo considerando agrupamento pela mediana do tempo da

doenca.



TABELA 15 - Custos da doenca por ano em R$ considerando tempo da doenca

Item Média DP Mediana ir:?é?(;\(laalr(iil Minimo Maximo
Pacientes com 14 anos* ou menos de tempo da doenca (n=48)
Custo exames 106,47 63,82 99,85 59,46 141,34 20,29 306,30
Custo medicamento 7.507,92 17.106,90 1.417,73 291,61  2.375,77 160,20 76.421,70
Custo consulta 116,99 117,80 77,50 55,00 108,25 25,00 590,05
Custo fototerapia 12,71 46,66 0,00 0,00 0,00 0,00 204,00
Custo direto 7.744,08 17.150,23 1.692,73 581,55 2.570,32 280,27 76.603,06
Custo indireto 531,04 465,11 372,66 289,84 501,02 115,94 2.235,94
Total 8.275,12 17.291,12 2.205,17 877,89 3.238,71 407,46 77.099,94
Pacientes com mais de 14 anos* de tempo da doenca (n=41)
Custo exames 101,03 48,91 94,24 74,37 115,64 34,57 286,78
Custo medicamento  10.686,62 19.435,40 1.798,83 646,43  3.460,03 56,32 68.136,98
Custo consulta 89,42 46,32 75,00 55,00 105,00 40,00 234,30
Custo fototerapia 14,93 54,83 0,00 0,00 0,00 0,00 332,00
Custo direto 10.891,99 19.430,27 1.943,35 778,44  3.619,26 211,51 68.345,01
Custo indireto 477,08 489,61 331,25 265,00 496,88 165,63  3.030,94
Total 11.369,07 19.419,68 2.505,63 1.126,25 4.655,11 403,07 68.974,39

* 14 anos: valor da mediana do tempo da doenca
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6 DISCUSSAO

A prevaléncia mundial da psoriase, de 2% a 3% da populacdo, revela a
necessidade de estudos que revelem informacBes sobre o perfil do paciente,
tratamento e acompanhamento da doenga. Isso se torna importante tanto para se
conhecer o paciente com psoriase, quanto para custear o acompanhamento clinico.
Além disso, a quantificacdo do custo médio anual dos pacientes com psoriase
moderada a grave, junto com valores de incidéncia e prevaléncia, pode auxiliar os
tomadores de decisédo em relagdo a forma de realocar recursos para o tratamento
dessa doenca. Nosso estudo mostra o perfil do paciente tratado no HC-UFPR bem
como 0s custos relacionados ao acompanhamento clinico e quais variaveis estao

relacionadas aos componentes do custo.

A introducéo de imunobiolégicos no tratamento da psoriase moderada a grave
tem tido impacto significativo ndo apenas nos custos diretos com a aquisicdo dos
medicamentos, mas também, como mostrado, nos custos médicos diretos nao
relacionados a aquisicdo de medicamentos, por exemplo, ao maior niumero de
consultas médicas e nao médicas. Por outro lado, o uso de biolégicos ndo esteve
associado a um aumento significativo nos custos indiretos. Os custos indiretos
estiveram relacionados de forma significativa apenas aos custos diretos médicos
ndo medicamentosos, como se previa, considerando a relacdo no célculo entre
estes dois componentes de custos. Observa-se que no grupo tratado com
imunobiolégico o custo com medicamentos equivale a 98% dos custos totais anuais
por paciente, enquanto no grupo tratado sem imunobiolégico o custo com

medicamentos equivale a 63% dos custos totais anuais por paciente.

Considerando o custo total anual médio com uso de imunobiolégicos de R$
38.618,43 por paciente, projetando-se o custo para o caso de todos os pacientes do
nosso estudo tivessem utilizado imunobiolégico em algum momento do periodo

avaliado, este chegaria a mais de R$ 3.400.000,00 por ano.



60

Até a data de fechamento deste trabalho, ndo ha padronizacdo de Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas para inclusdo dos imunobiolégicos no tratamento
da psoriase moderada a grave no SUS. O acesso a estes medicamentos no Estado
do Parana tem ocorrido apenas por via judicial ou administrativa. A consulta publica
n°® 9 de 28 de agosto de 2012 do Ministério da Saude, que visa organizar o
componente especializado da assisténcia farmacéutica aos pacientes com psoriase,
ainda ndo contempla a inclusdo do tratamento com imunobiol6gicos. Permanece,

assim, a situacdo atual de acesso a esses medicamentos pelo SUS.

Quando se analisa o custo total anual médio dos pacientes com psoriase,
comparando homens e mulheres, observa-se que ha diferenca significativa quando
estratificamos os pacientes a partir do seu género, e que essa diferenca se encontra
no custo do tratamento medicamentoso. O aumento do custo total também esteve
relacionado com uma menor idade e maior tempo da doenca. Ademais, observou-se
gue entre os pacientes com PASI inicial = 10 h& predominancia do sexo masculino (8
a cada 10 pacientes), no entanto a relacao entre essa distribuicdo por género, PASI
inicial e custos totais ndo pbdde ser bem compreendida com a metodologia

estabelecida para este estudo.

Pbdde-se observar que o perfil dos pacientes desse estudo € semelhante ao
perfil dos pacientes em pesquisas publicadas anteriormente cuja populacdo era
diagnosticada com psoriase moderada a grave. Além disso, as comorbidades
encontradas nos pacientes avaliados foram: Hipertenséo Arterial Sistémica,
Dislipidemia, Diabetes Melitus, Sindrome Metabdlica, depressao e hipotireoidismo,
comuns em pacientes com psoriase, segundo a literatura (CARNEIRO, 2007, SBD,
2009, MROWIETZ; 2009; SCHON, 2005, MENEGON, 2011).

A média de consultas médicas foi de 9,3 por ano, sendo média de 6,5
consultas por ano no dermatologista, uma a cada 2 meses em média, revelando a
preocupacao dos pacientes com o tratamento da doenca pela assiduidade nas
consultas. Da mesma forma, os exames mais realizados por ano foram hemograma

completo, AST/ALT, creatinina, gama-GT, bilirrubinas total e fracdes, perfil lipidico e
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glicemia em jejum. Considerando que a conduta clinica durante o tratamento com
metotrexato e acitretina incluem fazer exames periddicos de AST/ALT, bilirrubinas
total e fragcbes, e no caso da acitretina ainda o perfil lipidico, observa-se uma
coeréncia entre a conduta clinica no ambulatério e a conduta preconizada na
literatura. Torna-se notavel que os pacientes com psoriase moderada a grave sao
mais comprometidos com o tratamento, desde a presenca nas consultas até mesmo
na frequéncia de exames laboratoriais. 1Isso muito se deve ao fato da psoriase ser
uma doencga exposta sendo possivel para o paciente observar a melhora durante o
tratamento (ARRUDA, 2004; MARTINS, 2004; CARNEIRO, 2007, SBD, 2009,
MENEGON, 2011).

Foi realizada uma busca na literatura para encontrar estudos nacionais e
internacionais sobre custo e perfil do paciente com Psoriase. Foram encontrados
trés trabalhos cuja metodologia se assemelha a utilizada no presente estudo e
pudemos observar semelhancas entre o perfil do paciente de tais estudos e o perfil
do paciente que avaliamos (BERGER, 2005; COLOMBO, 2008; NAVARINI, 2010).
Ainda, nesses trabalhos os custos sdo subdividos em custos de tratamento topico e
sistémico, fototerapia, hospitalizacdo, consultas, exames laboratoriais e, quando
avaliado, custo indireto (diminuicdo da produtividade). Em sua maioria, as
publicacdes trazem apenas o valor total e a média por paciente, podendo ou nao ser
dividido por subgrupos relacionados a gravidade. Raramente sdo descritos 0s
procedimentos do tratamento, exames laboratoriais, medicamentos utilizados ou
guantidade dos mesmos, dificultando a comparacéo entre os custos publicados por

esses estudos e 0s custos encontrados em nosso trabalho.

Um estudo aleméao realizado em 2005 possui parte retrospectiva de 12 meses
e prospectiva de 6 semanas. Ele avalia os custos direto e indireto, analisando PASI
e BSA. Esse estudo incluiu 227 pacientes, sendo 55,2% deles do sexo masculino,
com 56,4% diagnosticados com psoriase moderada e 43,8% com psoriase grave. A
idade média dos pacientes foi de 47,2 anos e o tempo médio de diagnostico de 17,3
anos. Dos dados coletados, foi apresentada a média de consultas médica (7,2;

DP=5,5) e pacientes com prescricdo de fototerapia (34%). Esse estudo né&o
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especifica quais medicamentos sistémicos foram utilizados, ndo sendo possivel
identificar se ha ou ndo uso de imunobiolégicos durante o tratamento ou quantos
pacientes utilizaram cada tipo de medicamento. Ele também encontra como
resultado um custo total de €2.866, sendo 49% desses custos indireto ao
tratamento, e a variavel de maior impacto no custo direto foi a internacdo. Além
disso, conclui que a gravidade da doenca esta diretamente relacionada com o custo
(BERGER, 2005).

O estudo realizado por Colombo, na Italia em 2008, € um estudo prospectivo
com duracdo de trés meses, no qual ocorrem duas visitas médicas, uma inicial e
outra ao final do periodo. Ele possui uma amostra de 150 pacientes, sendo 66% do
sexo masculino, 49,3% com psoriase moderada e 50,7% com psoriase grave. A
idade média foi de 48,3 anos (DP=14,5) e o tempo de diagnéstico de 18,7 anos
(DP=12,3). Ainda, avalia os desfechos PASI, BSA e DLQI. Ele ndo quantifica as
variaveis de custo, apenas descreve o valor total ao final do periodo avaliado,
mostrando que com aumento da gravidade aumenta o custo da terapia (COLOMBO,
2008).

O estudo realizado por Navarini na Suica em 2010 incluiu 170 pacientes com
psoriase, destes, sdo 59% sdo do sexo masculino, 22% deles diagnosticados com
psoriase moderada e 34% com psoriase grave. A maioria dos pacientes tinha entre
30 e 65 anos, com uma idade média de 48 anos. O autor descreve a presenca de
pacientes que utilizaram imunobiolégicos durante a pesquisa, porém nao descreve
de forma quantitativa todas as variaveis, o0 que nado possibilita fazer uma
comparacao com o perfil dos pacientes encontrados em nosso estudo (NAVARINI,
2010).

Para fazer uma comparacdo dos custos da psoriase com outras doencas,
foram selecionadas duas doencas ja estudadas devido a tecnologia empregada na
producgéo dos medicamentos utilizados no tratamento: Diabetes Mellitus tipo I, para a
qual sédo prescritos os analogos de insulina, e Artrite Reumatoide, devido o uso

recente de imunobiologicos. Para a comparacao de custo, foram selecionados dois
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estudos brasileiros realizados em 2011. Um deles avalia o custo-utilidade com
pacientes acometidos por artrite reumatoide utilizando metotrexato e o0s
imunobioldgicos disponibilizados pelo SUS apresentou custos em seis meses de
tratamento. Calculando para um ano de tratamento, observou-se que cada paciente
utilizando metotrexato custou R$276,00 e que o medicamento impacta em 39%
desse custo, enquanto os imunobiolégicos impactam em mais de 99% do custo dos
pacientes tratados. Os bioldgicos analisados foram infliximabe, adalimumabe e
etanercepte, e os tratamentos custaram R$ 39.396,00, R$ 45.100,00 e R$
45.662,00, respectivamente (média de R$ 43.386) (VENSON, 2011). Segundo um
estudo realizado em 2011 (SANCHES, 2011), pacientes com Diabetes Mellitus tipo |
que utilizam insulina andloga custam para o SUS R$ 7.334,54 por 24 meses de
tratamento, sendo 87,3% desse custo relacionado ao medicamento, 11,9%
relacionado a exames e 0,8% referente a insumos (ndo foi inserido o custo com
consultas). Comparando as trés patologias, pode-se perceber que o tratamento para
Diabetes Mellitus tipo | possui um custo menor, enquanto para a artrite reumatoide e
para psoriase, esse custo € elevado. Essa discrepancia acontece devido a
tecnologia aplicada em cada tipo de medicamento e pelo investimento na pesquisa
da classe de imunobiolégicos. Tais dados mostram uma tendéncia de aumento
exponencial nos custos dessas doencas estritamente relacionados as novas

tecnologias e medicamentos.

E necessario ressaltar a importancia da avaliagdo do impacto orcamentario,
assim, o governo pode avaliar se ha recursos para determinada decisdo e assegurar
a implantagcédo de novas tecnologias e, ao mesmo tempo, manter as ja implantadas.
Além disso, estudos de Custo-efetividade s&o importantes para auxiliar o
gerenciamento dos servicos de saude considerando ndo apenas custos, mas
também a efetividade do tratamento bem como sua seguranca e melhora na

gualidade de vida do paciente.

Este estudo possui algumas limitacdes. A principal delas consiste no numero
de pacientes incluidos nas analises, 0 que dificulta a associacdo entre variaveis.

Além disso, nosso estudo foi realizado em um anico centro, limitando a extrapolagéo
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dos achados para toda populacao brasileira. Por outro lado, este € o primeiro estudo
detalhado do custo da psoriase realizado no Brasil e, por isso, pode ser de grande
utilidade para delineamento de estudos futuros multicéntricos e futuras analises

farmacoeconémicas.
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7 CONCLUSOES

Os pacientes com psoriase tratados no ambulatério de dermatologia do HC-
UFPR tém, em média, 51 anos de idade, sendo 69% deles do sexo
masculino. O tempo médio de doenca é de 17 anos. O diagnéstico de
psoriase vulgar foi observado em 65% dos pacientes e 19% do total
apresentam artrite psoriatica associada a psoriase vulgar. Cinquenta e trés
por cento dos pacientes apresentou alguma comorbidade, sendo as mais
comuns hipertensao arterial sistémica (27%), dislipidemia (19%) e diabetes
mellitus tipo 2 (18%). Todos o0s pacientes sdo tratados com terapia sistémica,

sendo que 22% receberam algum tratamento com agentes imunobiolégicos.

Em relagcdo ao acompanhamento do paciente, observa-se que o paciente tem,
em média, 9,3 consultas por ano, sendo 6,5 em médico dermatologista, 0,6
em meédico reumatologista e 0,5 em médico hepatologista. Observa-se que
pacientes com artrite psoriatica tém mais consultas em reumatologistas
(média de 2,1 por ano). Os exames laboratoriais mais realizados foram
hemograma completo, enzimas hepaticas (AST/ALT, Gama-GT, bilirrubina

total e fracbes), fosfatase alcalina, perfil lipidico, ureia e glicemia em jejum.

Os custos totais anuais por paciente apresentam uma distribuicdo nao
normal, tendo mediana de R$ 2.353,11. A mediana dos custos diretos foi de
R$ 1.763,94 e dos custos indiretos foi de R$ 347,81. O menor custo total
anual observado foi de R$ 403,07 e o maior foi de R$ 77.099,94.



66

Na comparagéo entre homens e mulheres, o custo total anual por paciente foi
maior para o sexo masculino. O custo total também apresentou relacdo com
menor idade e aumento do tempo da doenca. Os pacientes tratados com
imunobiolégicos, além de um custo mediano 22 vezes maior com aquisicao
dos medicamentos, apresentaram custos anuais indiretos 55% maiores e
custos diretos ndo medicamentosos 22,7% maiores do que o grupo de

pacientes ndo tratados com imunobioldgicos.

Considerando o custo total anual médio com uso de imunobioldgicos de R$
38.618,43 por paciente, projetando-se o0 custo para o caso de todos o0s
pacientes do nosso estudo tivessem utilizado imunobiolégico em algum
momento do periodo avaliado, este chegaria a mais de R$ 3.400.000,00 por

ano.
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APENDICE A: Formulério de coleta de dados dos pacientes por consulta.

Dados clinicos | Data |

Exames laboratoriais e resultados — data dos exames:

PASI | | DLQI |
Outros
Tratamento
Atual Futuro
medicamento | dose posologia medicamento | dose posologia

Observacoes (, evolugdo do quadro clinico, uso de fototerapia, internagdes etc.)

73



APENDICE B: Declaragéo de aprovacdo no CEP

P& HOSPITAL DE CLINICAS m

| £ UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA CEP/HC/UFPR

Curitiba, 01 de agosto de 2011.
llmo (a) Sr. (a)
Mariana Martins Garcia
Hospital de Clinicas da UFPR
Curitiba - PR

Prezada Pesquisadora:

Comunicamos que o Projeto de Pesquisa intitulado: “ANALISE DE CUSTO DA
DOENCA E CORRELACAO ENTRE DESFECHOS CLINICOS E QUALIDADE DE VIDA EM
PACIENTES COM PSORIASE MODERADA A GRAVE”, foi analisado e aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos, em reunizo realizada no dia 26
de julho de 2011.

O referido projeto atende aos aspectos das Resolugbes CNS 196/96, e
complementares, sobre Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisa
Envolvendo Seres Humanos do Ministério da Saude.

CAAE: 0187.0.208.000-11
Registro CEP: 2558.165/2011-07

Conforme a Resolugio 196/96, solicitamos que sejam apresentados a este
CEP, relatérios sobre o andamento da pesquisa, bem como informagdes
relativas as modificagdes do protocolo, cancelamento, encerramento e
destino dos conhecimentos obtidos.

Data para entrega do primeiro relatério: fevereiro de 2012.

Atenciosamente,

&l —"

Renato Tambara Filho
Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa
em Seres Humanos do Hospital de Clinicas/UFPR



APENDICE C: Tabela completa dos procedimentos e seus custos.

Custo individual Fonte
Exames*
BAAR R$ 5,63 SIGTAP
Acido urico R$ 1,85 SIGTAP
Acido latico R$ 3,68 SIGTAP
albumina R$ 8,12 SIGTAP
alfafetoproteina R$ 15,06 SIGTAP
anti HBC total R$ 18,55 SIGTAP
anti HBC IGM R$ 18,55 SIGTAP
anti HBSag R$ 18,55 SIGTAP
anti HCV R$ 18,55 SIGTAP
HBSag R$ 18,55 SIGTAP
anti HAV R$ 18,55 SIGTAP
anti HIV R$ 85,00 SIGTAP
HIV 1/ R$ 10,00 SIGTAP
Carga Viral HIV R$ 19,00 SIGTAP
CD4/CD8 R$ 15,00 SIGTAP
Hematdcrito R$ 1,53 SIGTAP
bilirrubina total e fracGes R$ 2,01 SIGTAP
beta HCG R$ 7,85 SIGTAP
Calcio R$ 1,85 SIGTAP
creatinina R$ 1,85 SIGTAP
Creatina quinase R$ 4,12 SIGTAP
derivado de proteina purificadas R$ 4,42 SIGTAP
Fosfatase Alcalina R$ 2,01 SIGTAP
Fator Antonuclear R$ 17,16 SIGTAP
Fator Reumatoide R$ 2,83 SIGTAP
ferritina R$ 15,59 SIGTAP
Ferro sérico R$ 3,51 SIGTAP
Fosforo inorganico R$ 1,85 SIGTAP
Gama-GT R$ 3,51 SIGTAP
Glicemia Jejum R$ 1,85 SIGTAP
Curva glicemica R$ 3,63 SIGTAP
Hemograma completo R$ 4,11 SIGTAP
Hemoglobina Glicada R$ 7,86 SIGTAP
VHS R$ 2,73 SIGTAP
RNI calculado SIGTAP
Capacidade de ligagao de ferro R$ 2,01 SIGTAP

Insulina R$ 10,17 SIGTAP



Continuacao: Tabela completa dos procedimentos e seus custos.
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Custo individual Fonte
Potéassio R$ 1,85 SIGTAP
Magnésio R$ 2,01 SIGTAP
Fosforo R$ 1,85 SIGTAP
Sadio R$ 1,85 SIGTAP
parcial de urina R$ 3,70 SIGTAP
PCR R$ 2,83 SIGTAP
PPD R$ 5,00 SIGTAP
PSA R$ 16,42 SIGTAP
Colesterol Total R$ 1,85 SIGTAP
Triglicerideo R$ 3,51 SIGTAP
HDL R$ 3,51 SIGTAP
LDL calculado SIGTAP
Lipase amilase R$ 2,25 SIGTAP
Proteina total R$ 1,40 SIGTAP
T4l R$ 11,60 SIGTAP
TAP R$ 2,73 SIGTAP
TP R$ 2,85 SIGTAP
TTPA R$ 577 SIGTAP
KPTT R$ 5,77 SIGTAP
AST R$ 2,01 SIGTAP
ALT R$ 2,01 SIGTAP
TSH R$ 8,96 SIGTAP
Uréia R$ 1,85 SIGTAP
Biopsia hepatica R$ 71,15 SIGTAP
Biopsia pele R$ 14,10 SIGTAP
eletrocardiograma R$ 5,15 SIGTAP
ecografia R$ 5,15 SIGTAP
SCT R$ 24,50 SIGTAP
Radiografia R$ 9,50 SIGTAP
Raio X R$ 7,40 SIGTAP
Medicamentos Sistémicos

Acitretina 10mg R$ 2,01 SIGTAP
Acitretina 25mg R$ 4,92 SIGTAP
Acido Folico 5mg R$ 0,02 SIGTAP
ciclosporina 100mg R$ 0,67 SIGTAP
dapsona 100mg R$ 1,44 CMED

eritromicina 250mg R$ 18,70 SIGTAP
hidroxizina 25mg R$ 7,00 SIGTAP
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Custo individual Fonte
Isoniazida 100mg R$ 0,12 SIGTAP
Metotrexato 2,5mg R$ 0,33 SIGTAP
prednisona 5mg R$ 0,02 SIGTAP
adalimumab 40mg R$ 1.792,59 CEMEPAR
etanercept 25mg R$ 571,25 CEMEPAR
etanercept 50mg R$ 1.093,22 CEMEPAR
infliximab 100mg R$ 1.896,32 CEMEPAR
Medicamentos Tépicos
Betametasona t6pica R$ 14,13 CMED
betaderm capilar R$ 35,31 CMED
clobetasol - Psorex R$ 1,97 SIGTAP
Dexametasona R$ 0,38 SIGTAP
Daivonex R$ 77,49 CMED
desonida R$ 3,16 SIGTAP
Hidratacao R$ 6,00 SIGTAP
diprosalic R$ 22,08 CMED
lonil xampu R$ 16,48 CMED
Manipulado R$ 20,00 SIGTAP
tarflex xampu R$ 31,62 SIGTAP
therapson R$ 22,03 SIGTAP
Consultas e procedimentos **

consulta médica R$ 10,00 SIGTAP
Consulta ndo médica R$ 10,00 SIGTAP
fisioterapia R$ 6,30 SIGTAP
Procedimento Especializado R$ 16,00 SIGTAP
Fototerapica R$ 4,00 SIGTAP

* Siglas exames

AST: Aspartato aminotransferase; ALT: Alanina aminotranferease; TAP: tempo de atividade de
protrombina; PCR: Proteina C Reativa; RNI: Razdo Normalizado Internacional; TSH: Horménio
Tireoestimulante; VHS: Velocidade de hemossedimentacéo; HCG: Gonadotrofina Coridbnica Humana;
TTPA: tempo de tromboplastina parcial ativada; PSA: Antigeno prostatico benigno; BAAR: Bacilo

Alcool Acido Resistente
** Consultas médicas e ndo médicas
Dermatologia, Reumatologia, Hepatologia, Saude

Mental,

Clinica Médica,

Pneumologia,

Endocrinologia, oftalmologista, ortopedista, nefrologista, cirurgia geral, anestesista, ginecologista,
pronto atendimento, Psicologia,Servi¢o Social, Terapia Ocupacional
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APENDICE D: Tabela completa dos exames por ano por paciente

Tratamento Tratamento Pacientes
Total PASI <10 PASI >=10 com Sem com Artrite

Imunobiolégico imunobioldgico  Psoriatica

m* m* m* m* m* m*

Hemograma completo 2,65 2,59 2,83 2,29 2,74 2,53

AST 2,64 2,57 2,90 2,29 2,74 2,58

ALT 2,64 2,57 2,90 2,29 2,74 2,58

Creatinina 1,95 2,00 1,78 1,95 1,95 1,94

Gama-GT 1,88 1,89 1,85 1,50 1,99 1,58

Bilirrubina total e fragbes 1,87 1,85 1,95 1,29 2,03 1,47

Fosfatase Alcalina 1,73 1,70 1,85 1,21 1,87 1,47

Colesterol Total 1,63 1,60 1,73 0,82 1,85 1,22

Triglicerideo 1,62 1,59 1,73 0,79 1,85 1,19

HDL 1,55 1,51 1,70 0,82 1,75 1,14

LDL 1,42 1,42 1,43 0,61 1,64 0,92

Ureia 1,31 1,33 1,28 1,29 1,32 1,22

Glicemia Jejum 1,01 1,01 1,00 0,97 1,01 1,08

Sédio 0,66 0,67 0,63 0,66 0,66 0,53

Potassio 0,66 0,67 0,63 0,63 0,67 0,53

Raios-X 0,34 0,35 0,33 0,39 0,33 0,64

Anti HCV 0,31 0,32 0,28 0,34 0,30 0,44

Anti HBC total 0,30 0,32 0,25 0,32 0,30 0,39

HBSag 0,29 031 0,23 0,24 0,31 0,44

Anti HBSag 0,28 0,30 0,18 0,26 0,28 0,33

Albumina 0,28 0,28 0,25 0,26 0,28 0,25

Parcial de urina 0,27 0,28 0,25 0,61 0,18 0,56

TAP 0,22 0,25 0,15 0,18 0,24 0,17

HIV I/l 0,16 0,16 0,15 0,24 0,14 0,25
Derivado de proteina

ourificada 0,14 0,14 0,18 0,27 0,10 0,22

PCR 0,12 0,13 0,08 0,34 0,06 0,39

RNI 0,12 0,08 0,25 0,16 0,11 0,17

Célcio 0,10 0,11 0,08 0,18 0,08 0,11

TSH 0,09 0,12 0,00 0,18 0,06 0,19
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Continuagdo: Tabela completa dos exames por ano por paciente

Tratamento Tratamento Pacientes
Total PASI <10 PASI >=10 com Sem com Artrite

Imunobiolégico imunobioldgico  Psoriatica

m* m* m* m* m* m*

VHS 0,09 0,09 0,10 0,32 0,03 0,31
Hemoglobina Glicada 0,08 0,09 0,08 0,05 0,09 0,14
Acido Urico 0,07 0,08 0,05 0,13 0,06 0,11
Anti HBC IGM 0,06 0,07 0,05 0,05 0,06 0,14
Magnésio 0,06 0,04 0,13 0,11 0,04 0,00
Ferritina 0,05 0,05 0,05 0,11 0,04 0,00
Creatina quinase 0,05 0,04 0,08 0,05 0,05 0,03
T4livre 0,04 0,06 0,00 0,11 0,03 0,06
TTPA 0,04 0,05 0,03 0,10 0,03 0,11

Beta HCG 0,04 0,04 0,03 0,05 0,04 0,06
Tempo de protrombina 0,04 0,03 0,08 0,05 0,04 0,06
Biopsia pele 0,04 0,02 0,10 0,00 0,05 0,00
Proteina total 0,03 0,04 0,00 0,03 0,04 0,06
Bidpsia hepatica 0,03 0,04 0,00 0,03 0,04 0,06
Fator Antinuclear 0,03 0,04 0,03 0,05 0,03 0,08
Anti HAV 0,03 0,03 0,03 0,08 0,01 0,06
Ferro sérico 0,03 0,03 0,03 0,05 0,02 0,00
Insulina 0,02 0,03 0,00 0,00 0,03 0,00

Anti HIV 0,02 0,02 0,03 0,03 0,02 0,03
Ecografia 0,02 0,02 0,03 0,03 0,02 0,03
Alfafetoproteina 0,02 0,01 0,05 0,05 0,01 0,03
PSA 0,02 0,02 0,00 0,05 0,01 0,03
Faésforo inorgéanico 0,02 0,02 0,00 0,05 0,01 0,00
Curva glicémica 0,02 0,02 0,00 0,00 0,02 0,00
Radiografia 0,02 0,01 0,03 0,03 0,01 0,00
Pesquisa de BAAR 0,010 0,01 0,00 0,03 0,00 0,03
Lipase amilase 0,01 0,01 0,00 0,03 0,00 0,03
Acido latico 0,01 0,01 0,00 0,03 0,00 0,00
Fator Reumatoide 0,01 0,01 0,00 0,00 0,01 0,03
Fosforo 0,01 0,01 0,00 0,00 0,01 0,00

Cap. de ligacao de ferro 0,01 0,00 0,03 0,03 0,00 0,00
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Tratamento Tratamento Pacientes

Total PASI <10 PASI >=10 com Sem com Artrite

Imunobiolégico imunobioldgico  Psoriatica
Carga Viral HIV 0,01 0,00 0,03 0,00 0,01 0,00
CD4/CD8 0,01 0,00 0,03 0,00 0,01 0,00
Hematécrito 0,01 0,00 0,03 0,00 0,01 0,00
Eletrocardiograma 0,01 0,00 0,03 0,00 0,01 0,00

*m: média de exames por ano por paciente
AST: Aspartato aminotransferase

ALT: Alanina aminotranferease

TAP: tempo de atividade de protrombina
PCR: Proteina C Reativa

RNI: Razdo Normalizado Internacional
TSH: Hormonio Tireoestimulante

VHS: Velocidade de hemossedimentacao
HCG: Gonadotrofina Corionica Humana
TTPA: tempo de tromboplastina parcial ativada
PSA: Antigeno prostatico benigno

BAAR: Bacilo Alcool Acido Resistente

Cap.: Capacitacao



