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RESUMO

Objetivo: O tratamento de individuos com carcinoma diferenciado de tireoide (CDT) inclui
a tireoidectomia, seguida pela ablagao com radioiodo (*3!l). Para a eficécia, é fundamental
que os niveis de TSH estejam elevados, podendo ser alcangado pela interrupgéo do hormo-
nio tireoidiano por 4-6 semanas apds tireoidectomia. Porém, considerando as limitagdes
da interrupgéo, o uso de TSH humano recombinante (rhTSH) seria uma alternativa. Este
trabalho avalia se rhTSH é custo-efetivo comparado a indugéo de hipotireoidismo enddge-
no, sob a perspectiva da sociedade. Métodos: Foi realizada uma anélise de custo-utilidade
utilizando modelo de Markov com quatro estados de salide (pré-ablagéo, ablagéo, pés-a-
blacéo e recuperado), para horizonte temporal de 17 semanas (ciclos semanais), incluindo
custos médicos diretos e custos indiretos. A efetividade foi mensurada em anos de vida
ajustado pela qualidade (QALY). Também foram realizadas analises de sensibilidade pro-
babilistica e deterministica. Resultados: Os resultados indicaram que o tratamento com
rhTSH oferece maior beneficio clinico (0,2687 vs 0,2602 QALYs) a um custo incremen-
tal (R$626,50), com razdo de custo-utilidade incremental (RCUI) de R$ 73.662/QALY
ganho. Os fatores mais impactantes foram o preco do rhTSH, dias de trabalho perdidos e
utilidade. Conclusao: Conclui-se que o rhTSH oferece maiores beneficios clinicos, apesar
dos custos adicionais, e pode ser uma alternativa custo-efetiva dependendo do limite de
disposicao a pagar para a perspectiva da sociedade. O Brasil ndo recomendou um limite
de disposicao a pagar para essa perspectiva e, se coincidisse com o limite adotado para o
SUS, o rhTSH seria custo-efetivo para um limite de R$ 120.000/QALY ganho.
Palavras-chave: Neoplasias da Glandula Tireoide; Tirotropina Alfa; Andlise de Custo-Efe-
tividade; Anos de Vida Ajustados por Qualidade de Vida

ABSTRACT

Objective: The treatment of individuals with differentiated thyroid carcinoma (DTC)
includes thyroidectomy followed by radioiodine (13!1) ablation. For treatment effective-
ness, elevated TSH levels are essential, which can be achieved through thyroid hormone
withdrawal for 4-6 weeks after thyroidectomy. However, considering the limitations of
withdrawal, the use of recombinant human TSH (rhTSH) could be an alternative. This
study aims to evaluate whether rhTSH is cost-effective compared to the induction of en-
dogenous hypothyroidism (IHE) by levothyroxine withdrawal, from the societal perspec-
tive. Methods: A cost-utility analysis was conducted following the Brazilian Ministry of
Health's guidelines, using a Markov model with four health states (pre-ablation, ablation,
post-ablation, and recovered). A 17-week time horizon (weekly cycles) was adopted from
the societal perspective, including direct and indirect costs. Effectiveness was measured
in quality-adjusted life years (QALYs). Probabilistic and deterministic sensitivity analy-
ses were also performed. Results: The results showed that rhTSH treatment provides
greater clinical benefit (0.2687 vs. 0.2602 QALYs) at an incremental cost (R$ 4,762
vs. R$ 4,135), with an incremental cost-utility ratio (ICUR) of R$ 73,662/QALY gained.
The most impactful factors were the cost of rhTSH, lost workdays, and utility values.
Conclusion: The findings suggest that rhTSH offers greater clinical benefits, spite of
additional costs and could be a cost-effective alternative depending on the willingness-to-
-pay threshold for society’s perspective. Brazil did not recommend a willingness-to-pay
threshold for this perspective and if it coincided with the threshold adopted for the SUS,
rhTSH would be cost-effective for a threshold of R$120,000/QALY gained.

Keywords: Thyroid Neoplasms; Thyrotropin Alfa; Cost-Effectiveness Analysis; Quality-
-Adjusted Life Years
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Introducao

O carcinoma diferenciado de tireoide (CDT) ori-
gina-se das células foliculares ou papilares da tireoi-
de, que desempenham o papel de produzir e liberar
hormoénios. O CDT corresponde a 90% dos casos de
cancer de tireoide, sendo a neoplasia maligna endé-
crina mais prevalente mundialmente .

Nos tltimos anos, embora a incidéncia mundial
do CDT tenha aumentado, variando de 1,2 a 2,6
casos por 100.000 homens e de 2,0 a 3,8 casos por
100.000 mulheres anualmente, a sobrevivéncia dos
pacientes continua alta, sobretudo quando o diag-
ndstico e o tratamento sdo realizados precocemente
L2) com taxa de mortalidade anual é de 0,5/100.000
em homens e mulheres >°.

O tratamento inicial do CDT ¢€ a tireoidectomia,
que envolve a remocao total ou subtotal da glandula
tireoide, dependendo da extensao do tumor. Apds a
cirurgia, dependendo da classificagdo de risco e da
presenga de tecido residual ou metastase, pode ser
indicada a radioablagcdo com '*'I (radiodo), visando
destruir qualquer célula tireoidiana restante e redu-
zir o risco de recidiva. A combinagio dessas terapias
oferece um prognoéstico favoravel, com altas taxas de
sobrevivéncia e controle da doenga, especialmente
quando realizada de forma precoce e adequada ®.

Para otimizar a captacdo de radioiodo, é neces-
sdrio a obtencao de niveis elevados de TSH, o que
pode ser alcangado por meio da interrupgo tempo-
raria da reposi¢do de hormonio tireoidiano. Contu-
do, essa conduta pode levar ao desenvolvimento de
hipotireoidismo, o que prejudica a qualidade de vida
dos pacientes. Nesse contexto, a tireotropina huma-
na recombinante (rhTSH) surge como uma opgao
eficaz, permitindo a substitui¢do do hormonio ti-
reoidiano e minimizando os efeitos adversos do pro-
cedimento que tem importante impacto em absen-
teismo ®%. Assim, este estudo foi conduzido visando
a determinar se o thTSH é custo-efetivo comparado
a inducio de hipotireoidismo endégeno pela suspen-
sdo de levotiroxina, sob a perspectiva da sociedade.
A adogdo desta perspectiva justifica-se pelo fato de
que um dos principais beneficios atrelados ao uso
do rhTSH consiste na reducao dos custos indiretos,
especialmente os decorrentes do absenteismo, que
nio sao contemplados pela perspectiva do Sistema

Unico de Saade (SUS). Dessa forma, a abordagem
sob a perspectiva da sociedade possibilita estimar de,
maneira mais abrangente, o impacto econémico da
tecnologia, incorporando tanto custos diretos médi-
cos quanto custos indiretos.

Métodos

A analise econdmica foi realizada conforme as re-
comendagdes das Diretrizes Metodoldgicas de ava-
liagdo economica do Ministério da Saude (MS).

A populacédo-alvo para esta anélise foram adultos
com diagnéstico de CDT que necessitam do uso de
radioiodo. Adotou-se a perspectiva da sociedade,
tendo em vista que o principal objetivo do rhTSH é
reduzir o prejuizo em qualidade de vida e, por con-
sequéncia, absenteismo.

Para esta analise considerou-se como intervencao
o rhTSH (alfatirotropina). Este é indicado para uso
como um tratamento coadjuvante para ablacdo por
radioiodo de tecidos remanescentes de tireoide em
pacientes que se submeteram a tireoidectomia total
ou subtotal por cincer de tireoide bem diferenciado
°. Ja o comparador consiste na interrupgao do uso de
levotiroxina, induzindo hipotireoidismo endégeno
(causando elevacao fisioldgica do TSH) 1°.

O horizonte temporal estabelecido para o modelo
foi de 17 semanas, considerando ciclos com duracio
semanal. A escolha foi estabelecida conforme ensaios
clinicos identificados "?%, que evidenciaram o bene-
ficio em curto prazo (1 més apos a ablagio) da tecno-
logia avaliada e de acordo com outros estudos de ava-
liacdo econdmica da literatura que demonstraram que
este periodo é suficiente para capturar as diferencas
de recursos utilizados e custos associados entre os 2
bracos do modelo 2%, Adicionalmente, nio foi aplica-
da taxa de desconto para custos e desfechos, conforme
recomendado pelas Diretrizes Metodolégicas de AE
do MS para estudos de periodo curto %.

Modelo

Foi desenvolvido um modelo de Markov com
quatro estados de saiide com o intuito de captar os
beneficios, consequéncias e custos desde o inicio do
tratamento com tireoidectomia até a recuperagio
completa do paciente (apds 17 semanas).
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Os estados de saide contemplados foram: (1) pré-
-ablagdo, (2) ablagao, (3) pds-ablagio e (4) recupera-
cao (Figura 1). O estado (1) Pré-ablacao refere-se a
fase em que o paciente passa por uma tireoidectomia
bem-sucedida e se prepara para a ablagdo. A dura-
cao deste estado pode variar de uma semana (para a
intervencdo) a quatro semanas (média identificada
para o comparador nos estudos da literatura ?-%*). No
estado (2) Ablacao, o paciente é submetido ao pro-
cedimento de ablacdo com radioiodo, com duracéo
de uma semana para ambos os grupos. O estado (3)
Pés-ablacdo representa o periodo de recuperagao em
que os pesos utilitarios ainda ndo atingem o nivel da
recuperagdo completa, refletindo uma recuperacéo
gradual do paciente ao longo de oito semanas. Por
fim, o estado (4) Recuperado corresponde a fase em
que o paciente ja se recuperou completamente dos
procedimentos de tireoidectomia e ablagdo. E im-
portante ressaltar que o modelo nio permite que os
pacientes retornem ao estado de satide anterior.

Ademais, para ambos os grupos avaliados (rh-
TSH ou suspensao de levotiroxina), assumiu-se que
a tireoidectomia foi bem-sucedida, uma vez que os
estudos clinicos da literatura H415171820 indicaram
uma taxa de sucesso superior a 90% e nao observa-
ram diferengas significativas entre as tecnologias
avaliadas para esse desfecho.

O resultado € apresentado como a razao de custo-
-efetividade incremental (RCEI) calculada pela di-
ferenca entre os custos e desfechos das intervengoes
(reais incrementais por ano de vida ajustado pela
qualidade incremental - R$/QALY).

Desfechos

O desfecho utilizado para medir a efetividade no
modelo foi o nimero de anos de vida ajustados pela
qualidade (QALY). Dado que nao foram identifica-
dos estudos nacionais que disponibilizassem dados

de utilidade especificos para CDT, as estimativas de
utilidade para cada ciclo do modelo foram extraidas
de uma meta-analise publicada pelo National Institu-
te for Health and Care Excellence (NICE) 2. Nesta ana-
lise, a agéncia converteu os dados obtidos por meio
do Medical Outcome Study Short Form 36 (SF-36) em
pesos de utilidade.

Adicionalmente, a utilidade média relatada
para a populagao brasileira entre 40 e 44 anos é de
0,817+0,179 %, valor inferior ao observado na meta-
-andlise conduzida pelo NICE 2 para pacientes com
CDT. Para ajustar essa discrepancia, o valor de uti-
lidade foi recalibrado considerando o escore de uti-
lidade de satide EQ-5D-3L para a populagio inglesa
28 e ajustado para a populacdo brasileira conforme
calculo apresentado no apéndice 2 do material pu-
blicado pelo Ministério da Satude ? (fator multipli-
cador = utilidade da populacio brasileira dividida
pela utilidade da populacio geral do pais de origem
da coorte para qual a utilidade do estado de sadde
foi medida). As utilidades adotadas no modelo sdo
apresentadas na Figura 2.

Custos

Para a anilise, foram considerados custos mé-
dicos diretos e custos indiretos. Os custos diretos
englobaram despesas hospitalares e ambulatoriais,
incluindo procedimentos, exames € monitoramento
dos pacientes, conforme as orientacoes do PCDT de
CDT . O custo indireto incluido referiu-se a perda
de produtividade, medida pelo absenteismo, ou seja,
auséncia no trabalho devido a problemas de satide
relacionados a doenca ou ao tratamento com rhTSH
e interrupgdo de levotiroxina. Maiores detalhes dos
custos incluidos sao apresentados na Tabela 1. Todos
os valores foram obtidos em reais (BRL, R$) e refle-
tem precos de fevereiro de 2024, sem conversao para
outras moedas.

Figura 1. Modelo conceitual da avaliacao econémica considerando estados de salide.
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Figura 2. Valores de utilidade utilizados no modelo.
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Anadlise de sensibilidade

Realizaram-se analises de sensibilidade probabi-
listica (PSA) e deterministica univariada (diagrama
de tornado). Na PSA, foram conduzidas 1.000 si-
mulagdes, variando simultaneamente todos os paréa-
metros conforme funcoes estatisticas amplamente
aceitas na literatura: distribuigio beta para variaveis
com valores entre 0 e 1 (como paridmetros de pro-
porcao, utilidade) e distribuicdo gama para variaveis
com valores de 0 ao infinito (como custos, dias de
trabalho perdido). Os resultados foram apresentados
em graficos de dispersao nos planos de custo-efetivi-
dade incrementais e em curvas de aceitabilidade de
custo-efetividade (CEAC), acompanhados por anili-
se descritiva. J4 a anilise deterministica univariada
foi apresentada por diagrama de tornado, no qual a
variagao de cada pardmetro foi definida com base em
dados disponiveis na literatura; na auséncia desses,
aplicou-se uma variacdo padrao de +20%. Para cus-
tos baseados na tabela do Sistema de Gerenciamento
da Tabela de Procedimentos, Medicamentos - SIG-
TAP os valores foram multiplicados pelo fator de
correcdo de 2,8 %,

Premissas e imitacoes

Algumas premissas e limitacoes inerentes a cons-
trugdo do modelo econdmico devem ser destacadas.
Primeiramente, devido a escassez de dados nacio-
nais, alguns pardmetros foram obtidos a partir de
estudos internacionais, os quais podem nao refletir
integralmente a realidade do Brasil, introduzindo
incertezas ao modelo. Para minimizar o impacto des-
sa limitagdo, foram realizados ajustes quando possi-
vel e andlises de sensibilidade para avaliar a robustez
dos resultados frente a variagoes nesses dados.

O tempo de permanéncia em cada estagio do
modelo foi definido com base nas médias reporta-
das nos estudos utilizados. Os custos diretos foram
definidos com base no PCDT para CDT, mas nio
necessariamente refletem a forma como o manejo
clinico é conduzido na pratica cotidiana, podendo
haver variacdes na realidade. Embora essas aborda-
gens padronizem o modelo, reconhece-se que pode
nio capturar a variabilidade individual dos pacien-
tes; por isso, andlises de sensibilidade foram condu-
zidas para explorar o efeito de diferentes duracoes
nos resultados.
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Tabela 1. Custos diretos e indiretos incluidos na analise econdmica

Valor . Quantidade - Inducao do Variacao
- Quantidade R . .
Recurso utilizado* hipotireoidismo endégeno (minimo Fonte
rhTSH . = ‘o
(em R$) (i.e., suspensao LT) -maximo)
Pré-Ablacao
- . R$ 451,37- SIGTAP/DATASUS
Tireoidectomia total 451,37 1 1 R$ 1.263,85 (04.02.01.004-3)
Dosagem de horménio 8.96 1 1 R$ 8,96- SIGTAP/DATASUS
tireoestimulante (TSH) ' R$ 25,09 (02.02.06.025-0)
Dosagem de tiroxina livre 1160 1 1 R$ 11,60 - SIGTAP/DATASUS
(T4 livre) ' R$ 32,48 (02.02.06.038-1)
Dosagem de anticorpo de 1716 1 1 R$ 17,16- SIGTAP/DATASUS
tireoglobulina ' R$ 48,05 (02.02.03.062-8)
1 + consultas relacionadas
. . . - R$ 10,00- SIGTAP/DATASUS
Consulta convencional 10,00 1 ao manejp dg mgmfestagoes R$ 28,00 (03.01.01.007-2)
de hipotireoidismo!
- - SIGTAP/DATASUS
2 —
Administragao de rhTSH 0,00 2 (03.01.10-020-9)
) . R$ 1.366,46-
rhTSH - Alfatirotropina 1.821,95 2 R$ 2.277.44 BPS - menor preco
Ablacao
Terapia T4 - Levotiroxina 3 1 comprimido de R$ 0,05- )
por dia R$ 0,07 100 mg/dia R$ 0,08 BPS - menor prego
lodoterapia de CDT (30 mCH | e 443 79 P;gi’f:r’]rt‘fso c:;ee Proporcao de pacientes que | R$ 443,79- | SIGTAP/DATASUS - SIA
- Ambulatorial ' P que. utilizaram: 15,3% R$ 1.242,61 |  (03.04.09.005-0)
utilizaram: 15,3%*
lodoterapia de CDT (50 mC | e 14 7 P;gl’;‘:t‘io (ii. Proporcdo de pacientes que | R$ 614,70- | SIGTAP/DATASUS - SIA
- Ambulatorial ' P aue. utilizaram: 18,9% R$ 1.721,16 |  (03.04.09.006-9)
utilizaram: 18,9%*
lodoterapia de CDT (100 | pey o1 g0 P;g‘gt‘io ‘li Proporgo de pacientes que | R$ 1.071,90 | SIGTAP/DATASUS - SIH
mCi) - Hospitalar e P aue utilizaram: 66,9%¢ | R$3.001,32 |  (03.04.09.002-6)
utilizaram: 65,9%*
Internagao hospitalar para - .
administracao de lodoterapia | R$ 976,62 MEd'ald? f'a”as' Média de diérias: 1,11 R1$292706'7672 DATASUS - SIH
de CDT (100 mCi) ! ' !
Varredura de campo inteiro R$ 338,70 1 1 R$ 338,70- SIGTAP/DATASUS
com radioiodo ' R$ 948,36 (02.08.03.004-2)
Dosagem de horménio 896 1 1 R$ 8,96- SIGTAP/DATASUS
tireoestimulante (TSH) ' R$ 25,09 (02.02.06.025-0)
Dosagem de tiroxina livre 11.60 1 1 RR$$1312’6408_ SIGTAP/DATASUS
(T4 livre) ' ' (02.02.06.038-1) -
) R$ 10,00- SIGTAP/DATASUS
Consulta convencional R$ 10,00 1 1 R$ 28,00 (03.01.01.007-2)
Pés-Ablacao
Dose de 2,6 ug/kg/dia
Terapia T4 - Levotiroxina 3 1 comprimido de durante 7 dias®e ap6s R$ 0,05- o
por dia R$ 0,07 100 mg/dia considerou-se a dose de R$ 0,08 BPS - média ponderada
manutencao (100mg/dia)
Varredura de campo inteiro R$ 338,70 1 1 R$ 338,70- SIGTAP/DATASUS
com radioiodo ' R$ 948,36 (02.08.03.004-2)
Dosagem de hormonio 3411 1 1 R$ 8,96- SIGTAP/DATASUS
tireoestimulante (TSH) ' R$ 25,09 (02.02.06.025-0)
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Valor . Quantidade - Inducao do Variacao
Recurso utilizado* R hipotireoidismo endégeno (minimo Fonte
rhTSH . = P
(em R$) (i.e., suspensao LT) -maximo)
Dosagem de tiroxina livre R$ 11.60 1 1 R$ 11,60 - SIGTAP/DATASUS
(T4 livre) ' R$ 32,48 (02.02.06.038-1)
. R$ 10,00- SIGTAP/DATASUS
Consulta convencional R$ 10,00 1 1 R$ 28,00 (03.01.01.007-2)
Recuperado
Terapia T4 - Levotiroxina ) 1 comprimido de | 1 comprimido de 100 mg/ R$ 0,05- o
por dia 0,05-0,08 100 mg/dia dia R$ 0,08 BPS - média ponderada
Custos indiretos
Rendimento real habitual
Dias de trabalho - - 6 R$ 130,46- | (marco, abril e maio de
Absenteismo R$ 144,95 | 3,1 + 11,5 dias 112 =191 R$ 159,45 | 2023)/dias Uteis do més
- Borget et al, 2007 31,

Legenda: BPS: Banco de Preco em Salde; CDT: carcinoma} diferenciado da tireoide; CMED: Camara de Regulacdo do Mercado de Medicamen-
tos; DATASUS: Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde (DATASUS); PMVG: Preco Maximo Venda ao Governo, SIA: Sistema
de Informagdes Ambulatoriais de Saude; SIH: Sistema de Informagdes Hospitalares.

Nota: *Consulta realizada em 14 de fevereiro de 2024.

! Assumiu-se que além da consulta convencional, foram realizadas consultas adicionais devido a auséncia do tratamento de levotiroxina, isto
é, devido ao aparecimento de manifestacoes relacionadas ao hipotireoidismo. A proporcéo de consultas adicionais foi estabelecida conforme
o material do NICE (2022)?3: 18% necessitaram de uma consulta adicional, e 20% necessitaram de 2 consultas adicionais.

2 A dosagem recomendada de alfatirotropina é de duas doses de 0,9 mg administrada em intervalos de 24 horas por injegao intramuscular na
regido glitea (0,9 mg IM a cada 24 horas, por 2 dias)°.

3 Valor por dia estabelecido pelo menor prego encontrado para as apresentagdes de 25, 50, 75, 88, 100, 112, 125,175, 200 mg e conside-
rando 100 mg a dose diéria de manutencdo do medicamento (intervalo recomendado em bula de 75 mg a 125 mg)3®.

4 Estabelecido conforme proporcao que fizeram cada um dos procedimentos encontrada no SIH-DATASUS - 2022 e de acordo com o estudo
conduzido por Schwengber et al, 2020%7.

5 Foi considerado a dose de 2,6 ug/kg/dia durante 7 dias, conforme recomendacéo da bula 3¢. Além disso, assumiu-se o peso médio de 74,1
kg para o calculo, conforme peso médio para a faixa etéaria de 40 a 59 anos 38%° (faixa etaria mais acometida por CDT).

6 Duragdo média de licenga estabelecido conforme estudo conduzido por Borget et al, 200731,

Quanto aos custos indiretos, o modelo conside-
rou apenas o absenteismo, devido a escassez de in-
formacoes sobre outros impactos econémicos, como
custos informais de cuidado ou perda de produtivi-
dade adicional. A inclusio desses custos sem evidén-
cias robustas, poderia alterar os resultados e poten-
cialmente fragilizar o modelo se estimados de forma
inadequada.

Finalmente, os valores de utilidade inicialmen-
te reportados nos estudos foram medidos pelo SF-
36 e posteriormente recalibrados para o EQ-5D-3L,
permitindo a incorporacdo desses dados no modelo.
Apesar de ser uma pratica reconhecida e semelhante

a adotada pelo NICE, essa conversao representa uma
possivel limitacdo, uma vez que pode introduzir pe-
quenas discrepancias na estimativa final de QALYs.

Resultados

O tratamento com rhTSH foi associado a um
maior beneficio clinico € um maior custo total em
relacao a inducao do hipotireoidismo endégeno (i.e.,
suspensao da levotiroxina). A razdo de custo efeti-
vidade incremental (RCEI) foi de R$ 73.661,68 por
QALY ganho, na perspectiva da sociedade, como de-
monstrado na Tabela 2.

Tabela 2. Custos, desfechos e RCEI por paciente para a anélise de custo-utilidade.

Estratégia Efetividade (QALY) Custo (R$) RCUI
rhTSH 0,2687 R$ 4.761,98

Indugao do hipotireoidismo endogeno 0,2602 R$ 4.135,48 R$ 73.661,68
(i.e., suspensao da levotiroxina)

Diferenca 0,0085 R$ 626,50

Legenda: QALY, ano de vida ajustado pela qualidade; RCEI, razao de custo-utilidade incremental.
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Ainda, observou-se uma concordéincia entre os
resultados da anilise de sensibilidade probabilis-
tica com os resultados do cendrio base, visto que
os resultados das simulacdes estdo em sua totali-
dade no quadrante superior direito, confirmando
que o rhTSH apresenta maior beneficio clinico e
custo incremental (Figura 3). Com relagao a cur-
va de aceitabilidade, a uma disposi¢do a pagar de
R$ 40 mil/QALY ganho, hd 0% de probabilidade

de rhTSH ser a opcao mais custo-efetiva, ao passo
que para um limiar de R$ 120 mil/QALY ganho, h4
100% de probabilidade de rhTSH ser a op¢ao mais
custo-efetiva (Figura 4)..

Adicionalmente, a anélise de sensibilidade de-
terministica demonstrou que o preco da tecnologia
e dias de trabalho perdidos sdo os parimetros que
mais impactam no modelo econdémico, como de-
monstrado na Figura 5.

Figura 3. Grafico de dispersao da analise de sensibilidade probabilistica (desfecho: anos de vida ajustado pela

qualidade - QALY) na perspectiva da sociedade.
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Figura 4. Curva de aceitabilidade de custo-efetividade (desfecho: anos de vida ajustado pela qualidade -

QALY) na perspectiva da sociedade.

CURVA DE ACEITABILIDADE DE CUSTO-EFETIVIDADE
z
<
=
S s
o
S
< g 0.6
o =
= E rhTSH
= I'-TIJ 0.4
2a Indugio de hipotireoidi dé
[l
22
a @]
=
= L T
é 60.000 120.000 180.000 220.000 300.000
g 02 DISPOSICAO A PAGAR (LIMIAR)

Fachi MM, et al. J Assist Farmac Farmacoecon 2025;10:e00257 doi:10.22563/2525-7323.2025.v10.e00257 7/12



ARTIGO ORIGINAL

Figura 5. Diagrama de tornado (desfecho: QALY ganho) na perspectiva da sociedade.
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vida dos pacientes. Nesse contexto, a thTSH surge
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626,50, 0 uso de rhTSH proporciona beneficios adi-
cionais a satde, representados por um ganho incre-
mental de 0,0085 QALY na preparagio para ablagio
por radioiodo.

Além dos ganhos em satide, ha beneficios sociais
e econodmicos significativos relacionados a produti-
vidade. Estudos com dados pareados de pacientes
submetidos aos dois métodos de estimulagdo apon-
taram diferencas estatisticamente significativas no
absenteismo entre os grupos. Por exemplo, 15,6%
dos pacientes que desenvolveram hipotireoidismo
relataram uma reducdo acentuada na capacidade de
realizar atividades normais, em comparacdo com
8,6% no grupo que utilizou rh'TSH 3. Essa diferenca
fundamentou a aplicacdo de um diferencial de 50%
nos dados de Luster et al*? e no modelo atual.
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Estes achados estao alinhados com estudos in-
ternacionais que avaliaram as intervencOes sob a
perspectiva da sociedade, no Canadéd** ($ 13.391
por QALY ganho), Estados Unidos da América
($ 52.554 por QALY ganho)* e Coreia (¥26.697.361
por QALY ganho) 2. Ainda, em determinados
contextos houve dominéncia de rhTSH, como em
hospitais espanhdis (economia de -£614,16 e 0,048
QALY ganho) # e na Alemanha *.

Um ponto forte deste estudo é a adogao da pers-
pectiva da sociedade, que permite considerar tanto
custos diretos quanto indiretos, oferecendo uma visao
mais ampla do impacto econémico das intervengoes.
Essa abordagem ainda é pouco explorada em pesqui-
sas nacionais, reforcando a relevancia do estudo para
subsidiar decisoes de saide publica. Contudo, exis-
tem limites associados a aplicacdo desta perspectiva
no cendrio nacional, especialmente, pela auséncia de
um limiar oficial de custo-efetividade fora do SUS, o
que dificulta a interpretacdo dos resultados em con-
textos distintos do sistema publico de satude. A titulo
de referencial, o NICE, agéncia equivalente a Coni-
tec, preconiza a incorporagao de custos indiretos nas
andlises e nao possui limiares diferentes a depender
da presenca destes custos. Considerando o mesmo
racional, o limiar definido para o Sistema Unico de
Satde (SUS) para condicoes graves como cancer (i.e.,
R$ 120.000/QALY ganho) e, portanto, este tratamen-
to seria considerado custo-efetivo 3. Além disso, a in-
corporacao do rhTSH pode ser mais vantajosa para
subgrupos especificos, como pacientes com comorbi-
dades cardiovasculares ou condigoes clinicas que con-
tra indiquem a indugéo do hipotireoidismo *.

Como € inerente a modelos econdmicos, algumas
premissas foram adotadas, o que pode limitar a va-
lidade externa da anilise. O tempo de absenteismo
utilizado no modelo foi derivado de um estudo ob-
servacional realizado na Franga, o que pode limitar
sua aplicabilidade ao contexto brasileiro. A auséncia
de dados nacionais especificos de CDT resultou no
uso de estimativas internacionais ajustadas a reali-
dade brasileira, uma pratica aceita, mas que adiciona
incertezas ao modelo. Além disso, os custos indi-
retos considerados se restringiram ao absenteismo,
sem incluir outros potenciais impactos econdmicos,
como custos informais de cuidado, que nao foram
suficientemente evidenciados na literatura.

Para fortalecer a base de evidéncias, futuros estu-
dos devem focar na mensuracao do impacto do ab-

senteismo no Brasil, considerando as especificidades
do sistema de trabalho e de satde local. Pesquisas
prospectivas € com amostras representativas sao es-
senciais para fornecer dados mais robustos que sub-
sidiem modelos econémicos e orientem decisoes de
saide publica no pais.

Conclusao

O estudo contribui para uma melhor compreen-
sdo da relacdo entre custos e beneficios do uso de
rhTSH no tratamento de CDT, destacando seu po-
tencial como uma alternativa custo-efetiva (depen-
dendo do limiar adotado), especialmente para pa-
cientes que apresentam contraindicacao a inducao
de hipotireoidismo enddgeno. A adocao dessa tecno-
logia pode trazer beneficios significativos em termos
de qualidade de vida e produtividade, sendo espe-
cialmente relevante para perspectivas que buscam
equilibrar beneficios clinicos com sustentabilidade
financeira. Contudo, ainda sdo necessarios estudos
adicionais para confirmar a validade e ampliar a
aplicabilidade dos resultados em diferentes contex-
tos populacionais e econémicos.
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