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Resumo

Introducao: A importancia da infecgcdo por Chlamydia trachomatis nao esta
relacionada apenas a sua elevada frequéncia, mas principalmente pelas graves
repercussdes no aparelho genital feminino. Apenas 30% das pacientes infectadas
apresentam sintomas e sé 40% terdo sinais que possam evidenciar sua presenca.
Cerca de 70% dos casos de infeccao por Chlamydia trachomatis sao assintomaticos
e acabam ndo sendo diagnosticados, havendo, portanto a necessidade de
programa de rastreamento para diagndstico e tratamentos precoces, o qual ndo
existe no Brasil. Objetivo: Avaliar custo-efetividade do rastreamento por biologia
molecular (captura hibrida) para Chlamydia trachomatis em mulheres brasileiras
sexualmente ativas. Desenho do estudo: Estudo de custo-efetividade. A decisao
de rastrear Chlamydia trachomatis foi estruturada a partir de uma coorte
hipotética de 10.000 mulheres sexualmente ativas com idade entre 15 e 25 anos. O
horizonte de tempo trabalhado no modelo de Markov foi de 10 anos e foi
realizada a analise de prevaléncia e probabilidades de transicao interestados de
saude a partir de revisdao de dados ja publicados obtidos nas bases de dados
Medline, Embase, LILACS, Cochrane Controlled Trial Register. Resultados: A

simulacao do rastreamento da infeccao por Chlamydia trachomatis por biologia
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molecular (Captura Hibrida) em populacao geral entre 15 e 25 anos, acarreta a
reducao de 2.072 casos de sequelas (Dor Pélvica Cronica, Gravidez Ectépica e
Infertilidade de causa tubaria) em 10.000 mulheres, ao custo de R$917,00 por
caso de sequela evitado. Conclusao: A analise demonstrou uma boa relagao
de custo-efetividade considerando a estratégia de evitar sequelas de infeccao
por Chlamydia trachomatis nao diagnosticada clinicamente e tratada através de

rastreamento por biologia molecular.

Palavras-chave: Chlamydia trachomatis, Economia, Prevaléncia, Programa de

Rastreamento.
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Summary

Introduction: The importance of Chlamydia trachomatis is not only related to
its high frequency, but mainly to the severe repercussion on the female
reproductive system. Only 30% of infected patients presented symptoms and
only 40% will have a sign that could show its presence. About 70% of these
cases are asymptomatic and will be not diagnosed, so there is a need for a
specific program that will track patients at the time of diagnosis and their early
treatment period. It is clear that this program does not exist in Brazil. Objective: To
evaluate the cost effectiveness of tracking Chlamydia trachomatis on sexually
active women through a simulation of a tracking program that could be applied to the
Brazilian population. Study design: Cost effectiveness study. The decision of
tracking Chlamydia trachomatis was structured by a hypothetical cohort of 10.000
sexually active women aged up to 25 years. The working time horizon was 10
years on the Markov model and the prevalence analysis was made with the data
revision of already published data (secondary data analysis) obtained on databases,
using web sites such as Medline, Embase, LILACS, Cochrane Controlled Trial
Register. Results: The simulation of Chlamydia trachomatis screening by molecular

biology (Hybrid Capture) in the general population aged between 15 and 25
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causes a reduction of 2,072 cases of sequelae (chronic pelvic pain, ectopic
pregnancy and tubal infertility cause) in 10,000 women, at a cost of R$917.00
per case of sequelae. Conclusion: The analysis shows the strategy of avoiding
sequelae of Chlamydia trachomatis using molecular biology to screen the

population at risk to be cost-effective.

Key words: Chlamydia trachomatis, Economics, Prevalence, Mass Screening.
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1. Introducao

O Centro de Controle de Doencas nos Estados Unidos mostra que a
infeccao por Chlamydia trachomatis esta tao amplamente disseminada que existem
mais casos novos desta doenga que qualquer outra doenga sexualmente
transmissivel, como sifilis, gonorreia, HPV, herpes e AIDS (1). De acordo com
dados da Organizacdo Mundial da Saude (2), cerca de 92 milhdes de novos

casos sao diagnosticados anualmente nos diferentes continentes.

Nos Estados Unidos estima-se a ocorréncia de 3 a 4 milhdes de casos novos
a cada ano, resultando em um milhdo de casos de doenga inflamatéria pélvica
aguda, dos quais 250 mil necessitardo de internagdo hospitalar, determinando
custo de 4,2 bilhées de ddlares, deixando o saldo de 100 mil mulheres inférteis

e a incidéncia de 70 mil casos de gestacdes ectdpicas (3).

Adolescentes e adultos jovens, independentemente de classe socioecondmica
e grupo étnico, tém mostrado uma prevaléncia mais elevada de infeccdo de
Chlamydia trachomatis, tanto quanto as demais doencgas sexualmente transmissiveis
(DST), em fungao da maior frequéncia de atividade sexual neste grupo. A avaliacao
de anticorpos especificos para Chlamydia trachomatis evidenciou que cerca de 50%

das mulheres norte-americanas aos 30 anos ja foram expostas a essa bactéria (4).

Introdugdo 13



A importancia da infeccdo por Chlamydia trachomatis nao esta relacionada
apenas a sua elevada frequéncia, mas principalmente pelas graves repercussdes no
aparelho genital feminino. Como € uma bactéria de vida intracelular obrigatdria,
apresenta a caracteristica especial de invadir e permanecer dentro da célula epitelial
durante a maior parte de seu ciclo de vida (5). Seu ciclo reprodutivo apresenta duas
fases (Figura 1). Na fase latente, apresenta-se como corpos elementares incapazes
de se reproduzir. Na fase reticular, torna-se metabolicamente ativa e se reproduz,
caracterizando a fase ativa da infecgéo (6). Tal peculiaridade confere a esta bactéria
uma condicdo especial de lesar os tecidos (especialmente a area genital) sem
causar grandes manifestagdes clinicas. O sistema imune do individuo infectado

demora a perceber a sua presenca e responde com pequena manifestagéo (7,8).

Nucleo
'Y celular
Corpo Elementar 0

/

Lancamento dos
corpos elementares/
Extrusdo dainclusdo _

o 4
ao %%,

Ciclo de Vida da
Chlamydia trachomatis

Morte Celular
Corpo Reticular [ ¢

Incluséo

Anti apoptose

Anti apoptose

Figura 1: Ciclo de vida da Chlamydia trachomatis.
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A histéria natural da infeccdo genital por Chlamydia trachomatis nao é
claramente entendida. Infec¢des genitais com esta bactéria sdo assintomaticas
em cerca de 70% das mulheres e 50% dos homens (7,8). Embora algumas
vezes haja resolugcdo da infeccdo sem tratamento, em outros casos a infec¢ao
pode persistir por longos periodos (9). Destes, uma parte progredira com graves
complicagdes, como doenca inflamatéria pélvica, gravidez ectopica, infertilidade

de causa tubaria, dor pélvica crénica (10).

A dificuldade em se definir a historia natural desta infeccdo esta
relacionada a diversos fatores, como: — escassez ou auséncia de sintomas da
infeccdo, — as complicagcées da infeccdo ndo tratada ndo sdo exclusivas da
infeccdo por Chlamydia trachomatis, podendo também ter surgido por outras
causa, — uma vez diagnosticada a infec¢ao, existindo um tratamento altamente
eficaz, por questdes éticas € optado pelo tratamento e ndo pela observacao da

evolugcdo da doenca (9).

Porém, um melhor entendimento da histéria natural é necessario para a
compreensao de como uma infecgdo por Chlamydia trachomatis pode levar a
sequelas. Darville e Hiltke (11) descrevem duas hip6teses para a patogénese
da infecgdo por Chlamydia: paradigma celular e paradigma imunolégico, e as
linhas de evidéncia para cada um. Aspectos de ambos os processos podem
influenciar a patogénese. O paradigma da patogénese celular da Chlamydia
afirma que a resposta do hospedeiro para esta bactéria é iniciada e sustentada
por células epiteliais que sdo os alvos principais da infeccao (12). Células

epiteliais infectadas do hospedeiro iniciam e propagam as respostas imunes,
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secretando quimiocinas que os leucdcitos recrutam para o local da infec¢ao e
citocinas que induzem e aumentam a resposta celular inflamatéria (13), e estes
mediadores causam danos diretos aos tecidos. No momento de reinfeccéo, a
liberacdo de quimiocinas pela célula hospedeira leva ao recrutamento de
células especificas para Chlamydia pelo sistema imunoldgico, amplificando
rapidamente a resposta. A liberagdo de proteases, fatores de coagulacao e
fatores de crescimento de tecido de células hospedeiras infectadas e infiltrado

de células inflamatorias levam ao dano tecidual e possiveis sequelas.

O paradigma celular ndo faz distingdo entre dano induzido por células
imunes inatas (neutréfilos e mondécitos) e populagdes de linfocitos, mas assume
que as duas populacdes de células contribuem para a patogénese. Infeccdes
cronicas por Chlamydia trachomatis sdo comuns e ha uma hipétese de que a
cronicidade levaria a liberacdo continua de mediadores, promovendo o fluxo
continuo de células inflamatérias, danos ao epitélio infectado, como aderéncia,
fibrose e cicatrizes (14). As sequelas, portanto, podem ser explicadas pela
elevada frequéncia com que ocorrem a reinfeccdo e consequente repeticao da
resposta inflamatéria que pode levar ao dano tecidual repetido, promovendo

tecido cicatricial (15).

De acordo com o paradigma imunoldgico, a patogenia € principalmente o
resultado da resposta imune celular adaptativa especifica dirigida a Chlamydia,
baseada na premissa de que as respostas das células T, que sdo essenciais
para defesa do hospedeiro, também podem causar dano tecidual colateral (16).

Especula-se também que as respostas da célula hospedeira T induzida na
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infecg@o primaria a um antigeno especifico da espécie foram aumentadas com

infecgbes subsequentes, promovendo dano tecidual e cicatrizagéo (17).

Embora os mecanismos de inducdo ao dano tecidual pela Chlamydia
trachomatis ainda n&o estejam totalmente compreendidos (10), a patogenia das
consequéncias desta infecgao esta bem estabelecida. Sabe-se que a infec¢ao
pode conduzir a graves e onerosas sequelas, especialmente em mulheres (18,19).
Estima-se que entre 30% e 40% das infecgdes por Chlamydia trachomatis nao
tratadas progredirdo para doencga inflamatéria pélvica (20), cujas sequelas mais

comuns incluem gravidez ectopica, infertilidade e dor pélvica crénica (21,22,23).

O grande problema no controle da infeccao por Chlamydia trachomatis tem
sido o diagndstico (24). Aguardar que a paciente manifeste sinais e sintomas
que possam sugerir a presenca da Chlamydia trachomatis seria desconsiderar
sua importancia e desconhecer sua fisiopatogenia. Os exames tradicionais para
diagndstico como citologia, imunofluorescéncia direta, imunofluorescéncia indireta,
cultura, entre outros, mostraram-se pouco eficientes por apresentarem pelo menos
um fator (baixa sensibilidade, dificuldade de execucgéo, dificuldade de coleta)
que os inviabilizam na rotina diaria. Felizmente, novos avangos estdo sendo
incorporados no combate as DST e testes de biologia molecular possibilitam a

viabilidade no diagnéstico (25).

A American Social Health Association (ASHA) e o CDC tém advogado o
rastreamento rotineiro para todas as mulheres sexualmente ativas entre 15 e 25

anos de idade e em gestantes (26). Poucos paises realizam rotineiramente o

Introdugdo 17



rastreamento (screening) para infeccao por Chlamydia trachomatis. O primeiro
pais a realizar programas de rastreamento foi a Suica, em 1982 (27). Seguindo
este exemplo, Estados Unidos, Canada, Inglaterra e Escécia passaram a adotar
programas de rastreamento, cujos resultados foram bastante satisfatérios, com
reducédo da taxa de doenga inflamatoria pélvica (28,29) e, consequentemente,

enorme economia de recursos para a saude publica (29).

O Ministério da Saude do Brasil preconiza a abordagem sindrémica para
o diagnéstico e tratamento das endocervicites, isto é, baseia-se na presenca de
fatores de risco para infeccao por clamidia e em manifestagdes clinicas
inespecificas para definicdo da conduta (30) O grande questionamento da
efetividade da abordagem sindrémica esta relacionado ao grande numero de

mulheres com infecgéo assintomatica (31).

No Brasil ndo ha um programa de rastreamento. De acordo com o Ministério
da Saude, em 2001, no decorrer do ano, ocorreram aproximadamente 2 milhées de
casos (30). Porém, ainda que no Brasil ndo existam programas de rastreamento, o
SUS (Sistema Unico de Salde) passou a colocar em sua tabela de procedimentos
os testes de biologia molecular para diagnéstico de Chlamydia trachomatis.
Através da norma publicada em novembro de 2007, disponibilizou o procedimento

sob novo codigo, 02.02.03.099-7, no valor de sessenta reais (32).

Ainda assim, este teste continua restrito a utilizagdo em pesquisas, sendo
realizados, em sua maioria, em gestantes e em hospitais-escola, vinculados a
grandes universidades, nao sendo ainda utilizado na pratica clinica ginecolégica

de rotina (33).
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A principal finalidade de um rastreamento é reduzir a morbimortalidade e,
embora dados internacionais revelem a reducdo de sequelas, como doenga
inflamatoria pélvica (28, 29, 34, 35), em saude publica é imperativo avaliar as
consequéncias econdmicas de um programa de rastreamento, onde seriam
oferecidos testes de biologia molecular a uma determinada populagdo dentro de
certa rotina. Promover o rastreamento (screening) através da realizacdo de testes
moleculares acarreta custos atualmente ndo gastos pelo SUS. Porém, nao
diagnosticar esta infec¢cdo, que na maioria das vezes é assintomatica, pode resultar
em quadros ainda mais graves (36). Desta forma, fica evidente que inicialmente
nao rastrear a infeccdo por Chlamydia trachomatis gera custo zero, porém o
nao tratamento de uma infecgdo assintomatica nao diagnosticada pode evoluir
para condi¢des muito mais dispendiosas, tais como realizacdo de exames de
imagem, internacdo hospitalar, antibioticoterapia venosa, procedimento cirurgico,

além de sequelas graves (31).

Do ponto de vista clinico, € evidente que um programa de rastreamento,
ainda que oneroso, traga muitos beneficios, uma vez que consequéncias graves,
incluindo mortalidade, sdo evitadas com diagnéstico e tratamento precoces (37).
Porém, estudos de farmacoeconomia sao necessarios para avaliar o beneficio
do ponto de vista econémico. A avaliacdo da efetividade clinica de qualquer
nova intervencao de assisténcia a saude é fundamental para se determinar seu
papel na pratica clinica (38). Estudos farmacoeconémicos medem o beneficio

acumulado por uma intervengao comparado ao seu custo (Figura 2).
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CUSTOS Intervengao DESFECHOS]

N

Figura 2: Representacdo de Estudos Farmacoeconémicos, onde as setas
representam, a esquerda, analise econbmica; a direita, andlise clinica e as
associacoes entre eles, em uma analise farmacoecondémica (setas largas).

Considerando a equacéo, € possivel definir como estudos essencialmente
econdmicos aqueles que contemplam apenas o lado esquerdo da equacéo e
estudos/ensaios clinicos aqueles que contemplam apenas o lado direito. Quando ha
a avaliacao conjunta de ambos os lados através de uma determinada intervencéo e
a correlacao entre os lados, trata-se de um estudo farmacoeconémico. Existem
quatro tipos basicos de estudos farmacoeconémicos: andlise de minimizacao de
custos (AMC), analise de custo-efetividade (ACE), andlise de custo-utilidade (ACU)
e andlise de custo-beneficio (ACB). Cada método mede custos em unidades
monetarias (reais, dblares), mas sao diferentes no que diz respeito a como os
desfechos de salde sdo medidos e comparados. Enquanto uma andlise de custo-
beneficio compara custos e desfechos em unidades monetarias, uma andlise de
custo-efetividade mede custos em valores monetarios e desfechos em unidades
naturais de salde, que indicam melhoras de salude como curas, vidas salvas,
cirurgias evitadas. Este tipo de estudo é capaz de avaliar o impacto da introducao de
vacinacao em massa, pois compara o custo da vacina com o nimero de doencgas
evitadas pela imunizacao. Por isso este tipo de estudo é bastante utilizado e é o

mais comumente encontrado na literatura médica (39).
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Através da construgdo de modelos é possivel apresentar uma relagédo de
custo-efetividade (40), ou seja, o valor adicional que serd pago pelo beneficio

adicional, dentro de um parametro aceitavel de investimento em um sistema de saude.

Porém, esses modelos, apesar de consolidados para estudos de custo-
efetividade na pratica clinica, ainda ndo sdo amplamente utilizados para a
avaliacao desta relacdo nos casos de infeccdo por Chlamydia trachomatis na
populagao brasileira, ou seja, a relagdo de custo-efetividade do rastreamento da
infeccdo por Chlamydia trachomatis na populacado brasileira ainda nao esta
estabelecida. Sendo assim, politicas de implementacdo na adogcdo de
programas de rastreamento ainda ndao sdo adotadas (41), ndo sendo possivel

estimar a sua viabilidade e possiveis beneficios.

Considerando a histéria natural da doenca, as possiveis evolugbes a
partir do contato com a bactéria, a prevaléncia de cada uma das condi¢bes
possiveis e 0s custos do rastreamento e tratamentos de infecgdo assintomatica
ou sequelas de infeccdo nédo tratada, é possivel construir um modelo e avaliar a
viabilidade de um projeto de rastreamento para Chlamydia trachomatis em

mulheres brasileiras.

Utilizando estudos farmacoeconémicos, em especial estudos de custo-
efetividade, é possivel estimar o impacto de um programa de rastreamento para
que a decisao de coloca-lo em pratica seja embasada em resultados estimados,

apos a interpretacdo de um modelo que se aproxime da realidade (42).
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Sendo assim, através de estudos farmacoeconémicos, em especial
estudo de custo-efetividade, € razoavel fornecer subsidios para uma possivel
implementacdo de rastreamento de Chlamydia trachomatis por servicos de

salde, em especial servigos de saude publica (SUS).

Como a infeccao por Chlamydia trachomatis é muito prevalente e pouco
diagnosticada e as consequéncias de uma infecgdo nao tratada sao graves, faz-
se necessaria a elaboracdo de estudos farmacoecondémicos, em especial de
custo-efetividade, para fornecer subsidios para que os servigcos de saude avaliem
a viabilidade da implementacao do rastreamento da infeccao por Chlamydia

trachomatis através de exame de alta sensibilidade diagndstica.

Embora estudos tenham sido realizados em diversos paises europeus e
norte-americanos, ainda nao foi estudado o custo-efetividade do rastreamento
da infeccdo por Chlamydia trachomatis em populacdo geral de paises latino-

americanos, como, por exemplo, o Brasil.
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2. Objetivos

2.1. Objetivo geral

Avaliar o custo-efetividade do rastreamento por biologia molecular para

Chlamydia trachomatis em mulheres brasileiras sexualmente ativas.

2.2. Objetivos especificos

Estimar a prevaléncia e custos com o tratamento das seguintes
condicoes: infeccdo por Chlamydia trachomatis, gravidez ectopica,
doencga inflamatoria pélvica, dor pélvica cronica e infertilidade de

causa tubaria.

Simular programa de rastreamento da infeccdo por Chlamydia
trachomatis e estimar o nUmero de complicacdes evitadas a partir de
rastreamento, seguido de tratamento dos casos positivos.

Determinar o desempenho do programa de rastreamento expresso
como razao adicional de custo-efetividade.
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3. Sujeitos e Método

Realizou-se um estudo de custo efetividade com a decisdo de rastrear
Chlamydia trachomatis estruturada a partir de uma coorte hipotética de 10 mil
mulheres com idade entre 15 e 25 anos e realizagdo anual de exame. O
rastreamento foi proposto para mulheres sexualmente ativas e o horizonte de

tempo trabalhado no modelo foi de 10 anos.

A pesquisa foi aprovada pela Comissdo de Pesquisa do Departamento
de Tocoginecologia e pelo Comité de Etica da Universidade Estadual de
Campinas e foi financiada (auxilio pesquisa) pela Fundacdo de Amparo a

Pesquisa do Estado de Sao Paulo (FAPESP) sob o niumero 2009/18388-0.

Para a analise de custo-efetividade foi escolhido o modelo de Markov
(43), um modelo matematico probabilistico que tem por objetivo estimar a
evolucao de um determinado processo (no caso do presente estudo, a infecgéao
por Chlamydia trachomatis) a partir de uma matriz de transi¢cdo probabilistica
em que sao determinados diferentes estados de saude, chamados “estados
markovianos”. Este modelo serve para estudar como a populagéo transita entre

os estados de saude ao longo do tempo.
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Para a determinacao dos “estados markovianos” sdo utilizados dados da
histéria natural da doenca/desfecho estudado. Neste estudo, embasados na
avaliacdo da histéria natural da infeccao por Chlamydia trachomatis, foram
estabelecidos os possiveis desfechos clinicos de uma infeccdo nao tratada.
Desta forma, foram considerados os seguintes “estados markovianos”: saudavel,
infectado, DIP, gravidez ectdpica, dor pélvica cronica, infertilidade de causa

tubaria, morte por outras causas.

A partir dos estados markovianos determinados, foi elaborada uma
representacao simplificada dos possiveis desdobramentos de uma infeccao por
Chlamydia trachomatis, considerando as possiveis transi¢oes entre estes desfechos ao
longo dos anos. Para o célculo da possibilidade de transicoes, utiliza-se a incidéncia de

cada condicao. Porém, como nao existem estudos de incidéncia das consequéncias de
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uma infecgdo ndo tratada (uma vez que, diagnosticada a infecgéo, trata-se a paciente,
nao aguardando a evolugado da doenga), foi calculada a incidéncia a partir das
variagdes da prevaléncia encontradas na literatura, correspondente a prevaléncia de

Chlamydla trachomatis em estudos com populacdes de diversas regides do Brasil.

Para o valor de incidéncia da infec¢éo por Chlamydia trachomatis, foram
considerados apenas os trabalhos ndo realizados em populagées de risco para DST

e que utilizaram como método diagnéstico PCR, LCR, Captura Hibrida e cultura.

Posteriormente, foram coletadas as informacgdes sobre a prevaléncia das
citadas condi¢des (estados markovianos) e as probabilidades de transicédo entre
estes estados, através de pesquisa utilizando os sites de busca Medline, Embase,
LILACS, Cochrane Controlled Trial Register e informacdées do Ministério da
Saude. As probabilidades e prevaléncias foram estimadas para cada possibilidade a
partir de dados publicados e revisados, priorizando inicialmente as metanalises.
Quando n&o encontradas, realizaram-se revisdes sistematicas e quando nenhuma

das anteriores, utilizaram-se ensaios clinicos.

Para cada desfecho foi determinada, para este modelo, uma Unica opcao
de tratamento, através de protocolos propostos pelo Ministério da Saude,

FEBRASGO ou CDC.

A analise referente aos custos dos possiveis tratamentos foi conduzida
avaliando a perspectiva da saude publica, considerando o custo do rastreamento,
tratamentos da infeccao e de suas possiveis sequelas. Os valores utilizados foram
baseados na tabelas de procedimento SUS que estabelece faixas de valoracao dos

atos médicos conforme o porte, complexidade técnica, tempo de execucgao,

Sujeitos e Método 26



atencado requerida e grau de treinamento necessario e Farmacia Popular
(Ministério da Saude). Os valores apresentados sao do més de agosto de 2011.

Todos os precos foram calculados em Real (Tabela 1).

Tabela 1: Demonstrativo de opgdes de tratamento e seus respectivos custos em saude publica

Intervengio Custo (RS) Custo Total Fonte
Saudavel
Consulta médica 10 20 SIGTAP DATASUS
Rastreamento 60 60 SIGTAP DATASUS
Infec¢ao
Consulta médica 10 20 SIGTAP DATASUS
Rastreamento 60 60 SIGTAP DATASUS
Azitromicina 500mg 2,64 10,56 Farmdcia Popular
Ciprofloxacina 500mg 0,38 0,76 Farmdcia Popular
DIP
Consulta médica 10 20 SIGTAP DATASUS
Rastreamento 60 60 SIGTAP DATASUS
Ultrassom transvaginal 24,2 48,4 SIGTAP DATASUS
Hemograma 4,11 8,22 SIGTAP DATASUS
Ceftriaxone 250mg 6,8 6,8 Guia de Medicamentos
Doxiciclina 100mg 12/12h 14d 0,38 10,64 Farmdcia Popular
Penicilina G cristalina EV 5 milhdoes Ul 4/4 4d 1,09 26,16 Guia de Medicamentos
Gentamicina 280 mg/12/12h EV 4d 8,54 68,32 Guia de Medicamentos
Metronidazol 500mg 8/8h EV 4d 17 136 Guia de Medicamentos
Laparotomia exploradora 637,19 637,19 SIGTAP DATASUS
Doxiciclinal00mg 12/12h VO 10d 0,38 7,6 Farmdcia Popular
Metronidazol 500mg 12/12hVO 10d 0,2 4 Farmdcia Popular
Azitromicina 500mg 2cp/Du 2,64 10,56 Farmdcia Popular
Ciprofloxacina 500mg 1cp Du 0,38 0,76 Farmdcia Popular
Gravidez ectdpica
Consulta médica 10 20 SIGTAP DATASUS
Rastreamento 60 60 SIGTAP DATASUS
Ultrassom transvaginal 24,2 24,2 SIGTAP DATASUS
BHCG 7,85 7,85 SIGTAP DATASUS
Laparotomia exploradora 637,19 637,19 SIGTAP DATASUS
Azitromicina 500mg 2cp/Du 2,64 5,28 Farmdcia Popular
Ciprofloxacina 500mg 1cp Du 0,38 0,38 Farmdcia Popular
Dor Pélvica Cronica
Consulta médica 10 60 SIGTAP DATASUS
Laparoscopia 95 95 SIGTAP DATASUS
Rastreamento 60 60 SIGTAP DATASUS
Fisioterapia 4,67 112,08 SIGTAP DATASUS
Amitriptilina 25mg/d 0,22 80,3 Farmacia Popular
Infertilidade
Fertilizacao in vitro 6000 6000 Servico Particular
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Como se trata de um modelo, foram necessarias simplificacées da
realidade, as quais foram chamadas de pressupostos e assumidas ao longo da
execucdo do modelo. Pressupostos sao estimativas ou ‘best guesses”
(melhores hipdteses) para as variaveis usadas na conducédo das analises do

modelo, tornando-o viavel.

Pressuposto 1  No inicio da coorte imaginaria, todas as mulheres estéo livres da
infeccao (100% saudaveis).

Pressuposto 2 Para cada desfecho é possivel uma Unica opcao de tratamento.

Pressuposto 3  Cada mulher sé terd uma sequela possivel.

Pressuposto 4 Cada mulher fara apenas uma tentativa de tratamento para
infertilidade, independente de ter sucesso ou fracasso.

Pressuposto 5 Dor pélvica cronica, gravidez ectopica e infertilidade de causa
tubéria sdo estagios finais.

Pressuposto 6 O exame de rastreamento (Captura Hibrida) € 100% sensivel e
100% especifico.

Pressuposto 7 Cada mulher infectada tem apenas um parceiro sexual, o qual
também sera tratado.

Com as estimativas de incidéncia e transicdo dos possiveis estados de
saude propostos (estados markovianos), somados ao calculo do valor gasto com
o tratamento da infeccdo e suas complicacbes, foram realizados os calculos
estatisticos, seguindo o modelo de Markov (43). Apds a inser¢do dos dados de

custo e probabilidades de transi¢do, o modelo foi executado através do software
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TreeAge Pro 2008, HealthCare, Williamstown, Massachusetts. Neste momento,
o modelo foi calibrado, ou seja, foi corrigido de discrepancias da realidade,
garantindo a proximidade com o que é observado no mundo real. Todos estes
calculos foram efetuados sob supervisdo de economista apto para a avaliagao
de temas relacionados a economia da saude. Os calculos foram obtidos a partir
do desempenho relativo, em termos de complicagcdes evitadas e Razao

Adicional de Custo Efetividade (em inglés, ICERs), em que:

Custo do Rastreamento — Custo do ndo Rastreamento

ICER =
Casos de Sequela com Rastreamento — Casos de Sequela sem Rastreamento
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Introduction: The importance of Chlamydia trachomatis is not only related to its
high frequency, but mainly to the severe repercussion on the female
reproductive system. Only 30% of infected patients presented symptoms and
only 40% will have a sign that could show its presence. About 70% of these
cases are asymptomatic and will be not diagnosed, so there is a need for a
specific program that will track patients at the time of diagnosis and their early
treatment period. It is clear that this program does not exist in Brazil. Objective:
To evaluate the cost effectiveness of tracking Chlamydia trachomatis on
sexually active women through a simulation of a tracking program that could be
applied to the Brazilian population. Study design: Cost effectiveness study. The
decision of tracking Chlamydia trachomatis was structured by a hypothetical
cohort of 10.000 sexually active women aged up to 25 years. The working time
horizon was 10 years on the Markov model and the prevalence analysis was
made with the data revision of already published data (secondary data analysis)
obtained on databases, using web sites such as Medline, Embase, LILACS,
Cochrane Controlled Trial Register. Results: The simulation of Chlamydia
trachomatis screening by molecular biology (Hybrid Capture) in the general
population aged between 15 and 25 causes a reduction of 2,072 cases of
sequelae (chronic pelvic pain, ectopic pregnancy and tubal infertility cause) in
10,000 women, at a cost of $496.00 per case of sequelae. Conclusion: The
analysis shows the strategy of avoiding sequelae of Chlamydia trachomatis
using molecular biology to screen the population at risk to be cost-effective.

Key words: Chlamydia trachomatis, economics, prevalence, mass screening.

Publicagao 31



The genital Chlamydia trachomatis infection is the most frequently
reported bacterial sexually transmitted disease (STD) in the United States and
more than 1.1 million chlamydial infections were reported to the Centers for
Disease Control and Prevention'. According to data from the World Health
Organization, about 92 million new cases are diagnosed each year?. In Brazil,
this disease is not reported, but it is estimated that 2 million cases occurred in
20013, The importance of Chlamydia trachomatis is not only related to its high
frequency, but also to the severe effect it has on the female reproductive
system, because it can lead to serious sequelae among women, including pelvic
inflammatory disease (PID), tubal factor infertility, ectopic pregnancy, and
chronic pelvic pain*® .This genital infection is asymptomatic in 70% of cases’?®
and the American Social Health Association (ASHA) and CDC recommends
routine Chlamydia screening for pregnant women and women between 15 and
25 years of age®. Only a few countries have a specific screening program, such
as Switzerland, the United States, Canada, the United Kingdom, and Scotland.
These countries have adopted screening programs with positive results, such as

the decrease of PID cases rates'® !

and the saving of resources for public
health systems''. In Brazil, the screening is not considered routine; only
important medical centers and medical schools practice these procedures12. It
has been well established that Chlamydia trachomatis screening among women
in most settings is cost-effective’'®. Populations studied have included only
women from developed countries.

Even though countries like the United States, Switzerland, and the United

Kingdom have already published several studies on the cost-effectiveness of
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Chlamydia trachomatis, screening does not provide data about the benefit of
studying high risk STD populations in developing countries such as Brazil.

A Chlamydia trachomatis screening test is available in the Brazilian public
health program but is still not considered a routine exam. One of the reasons is
the lack of pharmacoeconomic studies proving the benefit of the test routine.

The objective of this study was to evaluate the cost-effectiveness of
Chlamydia screening on Brazilian women considering the most recent studies of

the Chlamydia trachomatis infection’s natural history.

Methods
Design

A decision analysis was a model for a hypothetical cohort of 10,000
sexually active Brazilian women aged between 15 and 25 years old. Every year,
each woman was screened for Chlamydia using the strategy of hybrid capture — this
method is available in the public health system (one test per year). The primary
outcome measure was the prevention of a number of cases of symptomatic
pelvic inflammatory disease (PID). Secondary outcome measures were PID-
related sequelae including infertility, ectopic pregnancy, and chronic pelvic pain.
The model incorporated programmatic screening and treatment costs and
medical costs averted through prevention of PID and its sequelae. The time
horizon was 10 years to allow for all PID sequelae to occur and for each woman
to receive the screening once a year. The analyses were conducted from the

public health care perspective and included only direct medical costs.
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Probability and Cost Estimates

The prevalence of Chlamydia among these women, the proportion of
infections that were symptomatic and the proportion of women who would
develop sequelae were derived from the literature. The transition probabilities
under consideration were provided by recent systematic revisions which

presented lower levels of PID than those found in literature (Table 1).

Table 1. Probability Estimates

Variable Probability Estimate (%) Range Reference
Chlamydia prevalence 8.52 0.6-33.3% 12, 17-46
Re infection 13.90 - 47
Symptomatic PID 4.50 2-9% 48, 49
Chronic pelvic pain 28.70 18-29% 48, 49
Ectopic pregnancy 6.50 0.6-9.1% 48, 49
Infertility 13.20 7.7-20% 48, 49
Infertility after ectopic pregnancy 30.00 - 50

Costs were estimated for each node and were derived from available
treatment costs tables. This material was printed in the online system of Brazilian
public health. All costs were adjusted to December 2011 US dollars, and future

costs were discounted at a rate of 5%. Cost estimates are presented in Table 2.

Table 2. Estimated Costs (2011 $)

Variable Cost Estimate ($) Reference
Hybrid capture cost 32.40 SIGTAP’
Cost of cervicitis treatment 49.40 SIGTAP
Inpatient cost for PID treatment 564.60 SIGTAP
Cost for ectopic pregnancy 408.00 SIGTAP
Cost for chronic pelvic pain 220.20 SIGTAP
Cost for infertility treatment 3,243.20 Estimate

* Table Management System Procedures, Drugs of Brazilian Public Health®'

Publicagdo 34



In order to build a viable model some simplifications were considered. In the
beginning of the imaginary cohort the women are 100% healthy; for each outcome
there is only one treatment option (the cheapest in the Brazilian public health system);
each woman will have only one possible sequel and only one sexual partner (who
will also be treated). Chronic pelvic pain, ectopic pregnancy and infertility from tubal
cause are final stages. The screening test available in the Brazilian public health

system is hybrid capture and it was considered that there is no false positive.

Analyses

The probabilistic mathematical model used for the evaluation of the cost-
effectiveness relation was Markov’s®. After cost and transition probability data
insertion, the model was executed using TreeAge Pro 2008 software, HealthCare,
Williamstown, Massachusetts and the calculus were obtained by the relative
performance in terms of avoided sequelae and Incremental cost-effectiveness

ratios (ICERs).

Results

The prevalence of Chlamydia trachomatis in the Brazilian population is
varied, considering 30 studies about Chlamydia trachomatis’s prevalence'® '
and giving a higher value to those which have more individuals (n), 8.52% was
considered the prevalence value.

Information was based on the two options (screening and non-screening) from

the 10,000 women who have initiated screening at the age of 15 and had followed the

procedure for 10 years (hypothetical cohort). Compared to the consequences of an
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undiagnosed infection without treatment, a significant reduction in all possible
sequelae can be observed. The biggest difference observed is in the reduction of

chronic pelvic pain (Figure 1).

PID Chronic Pelvic Pain

—— Without Screening —— Screening ——Without Screening ——Screening

15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25

Ectopic Pregnancy Tubal factor infertility

=—Without Screening Screening =—\Without Screening Screening

193

144

105

22

15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25

Figure1: Frequency representation of sequelae cases (number of cases) with
and without screening in simulated 10 years cohort with 10,000 women from 15

to 25years.

The total cost of follow-up strategy without screening would be
$3,240,898.00 with 53 PID cases. When the screening is carried out, total costs

amount to $4,574,391.00, but only 7 PID cases are expected. The number of
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sequelae without the screening was 2989. In comparison with the other strategy
it was expected to find 298 cases. This represents a reduction of 2072 cases of
Chronic Pelvic Pain, Ectopic Pregnancy or infertility from tubal cause in 10,000
screened women. The ICER value was $496.00 per sequel avoided case. See

Table 3.

Table 3. Cost Effectiveness Analysis

Cases of PID N
Strategy Cost (9) expected Sequelae Cases* ICER ($)
Not Screening 3,240,898.00 63 2.989
Screening 4,574,391.00 7 298 496.00

*Chronic Pelvic Pain, Ectopic Pregnancy or Infertility from tubal cause

Discussion

Chlamydia trachomatis infection is highly prevalent in different female
adult populations and is considered to be a silent epidemic due to the fact that it
shows very low levels of symptoms and signs. Some studies show that 70% of
the cases are asymptomatic’® and some that 50% of North-American women at
age 30 have been exposed to the bacteria®.

There are many Brazilian papers about the national prevalence of the
Chlamydia trachomatis but they have a very restricted focus on local regional
populations or with only specific populations, such as pregnant women'? 7€,

To build a model which could evaluate the cost-effectiveness of Chlamydia

trachomatis infection screening in the general population would not be accurate
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because the available data are estimates and are not generated by a study of
the population. Unfortunately, Brazilian health care programs do not have this
data in a systematized databank.

Another issue to establish the cost-effectiveness of this screening is that
there is not a clear idea about the natural history of this infection “¢*,

Therefore, it is very difficult to write papers about the prevalence of
Chlamydia trachomatis in a sample of population base: firstly, there is the
difficulty in accessing different regions of Brazil; and secondly, there is no
characteristic symptom of this infection. Prevalence studies and the evolution of
diseases caused by the Chlamydia trachomatis infection are necessary to
establish national health policies. Routine screening will be able to give this
information.

In order that screening becomes a part of Brazilian women’s gynecology
routine, it is first necessary to perform an evaluation of the feasibility of
introducing a biological exam, principally because of its high cost. This is the
reason that a mathematical model built with several estimates is so helpful as
this technique will guide the decision.

It was possible to observe that using the model suggested in this study,
screening, that it is possible to avoid several sequels. From the point of view of
public health, even having to spend initial money for the screening test
(molecular biology) several sequels are avoided and there will be an upgrade in
the present and future quality of life of affected women. This benefit is not only

about money. These papers, which evaluated the cost-effectiveness, did not
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evaluate the extra benefits of quality of life and the absenteeism relation, which
could be studied in a cost-utility paper.

This paper is the first to use Brazilian data to build a model that reflects
the country’s reality of the evaluation of the cost-effectiveness of Chlamydia
trachomatis screening. Even with a simplified reality representation, result
demonstration and the way that they are obtained by the use of the selected
software shows that there is a possibility to construct new models with a more
specific focus. The focus could help public health services in different parts of
Brazil to plan the Chlamydia trachomatis screening.

The paper results show a big reduction in the number of sequels at a cost
of $496.00 per case of sequel avoided (ICER). Even though these values seem
high, we have to consider that the costs of sequel treatment are underestimated,
mainly because it is a model in which there is only one option of treatment for
each sequel, being considered the lower cost option. As an example, the
treatment cost of chronic pelvic pain (sequel with the greatest number of
reductions in the study) is much lower than the cost of treatment of other
sequels, although in international studies the greatest costs of sequels are those
related to the treatment of the exposed example.

We believe that this study will be helpful to health care managers and
people interested in the improvement of public health care, even when taking its

regional differences into account.
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5. Discussao

A infeccdo por Chlamydia trachomatis é altamente prevalente nas
diferentes populag¢des de adultos jovens do sexo feminino, sendo considerada
uma epidemia silenciosa, por apresentar baixissimos indices de sintomas e
sinais. Alguns estudos demonstram que cerca de 70% dos casos s&o
assintomaticos (7,8) e outros evidenciam que cerca de 50% das mulheres

norte-americanas aos 30 anos ja foram expostas a essa bactéria (4).

Existem diversos trabalhos brasileiros a respeito das prevaléncias
nacionais da infecgdo por Chlamydia trachomatis, porém com enfoques restritos de
populacdes de conveniéncia locorregionais ou com amostragem de populacdes
especificas como, por exemplo, gestantes (33, 49-78). Desta forma, a construgéo
do modelo que possa avaliar o custo-efetividade do rastreamento da infecgéo
de Chlamydia trachomatis em populacdes gerais fica prejudicada, uma vez que
os dados utilizados sdo estimativas e ndao provenientes de estudos de base
populacional. Infelizmente, o sistema de salde do Brasil ndo tem estes dados

sistematizados para que possam ser acessados.
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Existe ainda outra dificuldade para se estabelecer o custo-efetividade
deste rastreamento, que € a auséncia de clareza na definicdo da histéria natural

desta infeccéo (9).

Portanto, como é muito dificil a realizagdo de trabalhos de prevaléncia
sobre infeccdo por Chlamydia trachomatis em amostragem de base populacional,
tanto pela dificuldade de acesso aos diferentes pontos do Brasil, quanto pela
falta de sintomas desta infeccdo, estudos sobre prevaléncia e evolucdo da
doenca causada pela infeccao por Chlamydia trachomatis sao necessarios para
poder estabelecer politicas de saude nacional. O rastreamento rotineiro podera

fornecer estas informacoes.

Para que o rastreamento passe a fazer parte da rotina ginecoldgica da
mulher brasileira, € necessaria uma avaliagao prévia da viabilidade da introducao de
um exame de biologia molecular, cujo custo € elevado. Por isso, ainda que
construido com muitas estimativas, um modelo matematico de avaliagdo de

custo-efetividade € bastante util para direcionar a tomada de deciséo.

Foi possivel observar através do modelo utilizado neste estudo que, com
rastreamento, um grande numero de sequelas é evitado. Isto é interessante,
principalmente do ponto de vista de saude publica, pois embora exista um “gasto” com
a introducao do teste de rastreamento (biologia molecular), muitas sequelas poderao
ser evitadas, com clara melhora da qualidade de vida atual e futura das mulheres
expostas. Este beneficio ndo pode ser quantificado apenas monetariamente. Neste

trabalho, com a avaliacdo do custo-efetividade (reducdo de sequelas), ndo foram
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avaliados os beneficios extras de qualidade de vida e relagdo de absenteismos,

0s quais poderiam ser observados em um estudo de custo-utilidade.

O estudo € o primeiro a utilizar dados brasileiros para a construgéo de
um modelo préximo a realidade do pais para a avaliacdo de custo-efetividade
do rastreamento de Chlamydia trachomatis. Embora a representacdo da
realidade esteja bastante simplificada, a demonstracao de resultados e a forma
como eles sdo obtidos através da execucdo do software escolhido para o
modelo evidenciam a possibilidade de construgdo de novos modelos, com
enfoques especificos capazes de embasar o servico publico de diversos

estados para o planejamento do rastreamento de Chlamydia trachomatis.

Os resultados encontrados evidenciam uma grande reducdo no numero de
sequelas ao custo de R$917,00 por caso de sequela evitado (ICER). Embora este
custo pareca elevado, os custos de tratamento das sequelas estdo subestimados,
uma vez que se trata de um modelo, em que um dos pressupostos é uma unica
opcado de tratamento para cada sequela, sendo considerada a opg¢ao de
tratamento de menor custo. Por exemplo, o custo do tratamento para dor
pélvica cronica (sequela com maior numero de reducédo no estudo) esta muito
abaixo do valor do tratamento de outras sequelas, embora em estudos
internacionais o maior custo com sequelas seja justamente o relacionado ao

tratamento desta condigéo (79,80).

Acreditamos que este estudo podera ser Util aos gestores e interessados
na melhoria dos servicos de saude publica do Brasil, mesmo considerando as

suas diferengas regionais.
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6. Conclusoes

— A prevaléncia da infeccdo por Chlamydia trachomatis é bastante elevada,
pois € estudada em diversas populacdes e apresenta-se variada, bem como
as prevaléncias de gravidez ectdpica, doenga inflamatoria pélvica, dor pélvica

cronica e infertilidade de causa tubaria.

— O programa de rastreamento da infeccdo por Chlamydia trachomatis
apresenta boa relacdo de custo-efetividade e evidencia importante reducéo

de sequelas, a partir do rastreamento seguido de tratamento.

— A razéo adicional de custo-efetividade (ICER) do rastreamento da infeccéo

por Chlamydia trachomatis € de R$917,00 por caso de sequela evitado.
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8. Anexos

8.1. Anexo 1 — Parecer do CEP

FACULDADE DE'CIENCIAS MEDICAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

® www.fem.unicamp.br/pesquisa/etica/index.html

CEP, 27/10/09.
(Grupo III)

PARECER CEP: N° 928/2009 (Este n° deve ser citado nas correspondéncias referente a este projeto)
CAAE: 0720.0.146.000-09

I1-IDENTIFICACAO:

PROJETQ: “CUSTO EFETIVIDADE DO RASTREAMENTO DA INFECCAO POR
CHLAMYDIA TRACHOMATIS EM MULHERES BRASILEIRAS”.

PESQUISADOR RESPONSAVEL: Elisa Tomazzini

INSTITUICAO: CAISM/UNICAMP

APRESENTACAO AO CEP: 03/10/2009

APRESENTAR RELATORIO EM: 27/10/10 (O formulario encontra-se no sife acima)

II - OBJETIVOS

Avaliar custo-efetividade do rastreamento para Chlamydia trachomatis em mulheres
sexualmente ativas através de simulagfio de programa de rastreamento que possa ser aplicado na
populagdo brasileira.

III - SUMARIO

Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo. A decisdo de rastrear Chlamydia
trachomatis sera estruturada a partir de uma coorte hipotética de 10.000 mulheres sexualmente
ativas com idade até 25 anos. O horizonte de tempo trabalhado no modelo de Markov sera de 10
anos e analise de prevaléncia sera realizada a partir de revisdo de dados ja publicados (analise
secundaria de dados) obtidos em base de dados, utilizando sites de busca eletrdnicos tais como
Medline, Embase, LILACS, Cochrane Controlled Trial Register.

IV - COMENTARIOS DOS RELATORES

O projeto apresenta-se bem redigide, com metodologia adequada para o tipo de estudo,
revisio de estudos de complicagdes com avaliaciio do fator de risco atribuivel populacional
seguida de simulagio de custo efetividade do rastreamento. N&o serdo incluidos sujeitos
individualmente; cilculo do tamanho amostral e analise estatistica muito bem embasados por
cdlculos estatisticos. Em relagfio aos aspectos éticos os pesquisadores justificam a slicitagdo de
dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido por trata-se de um estudo de avaliagéio
secundéria de dados, nfio havendo coleta direta de dados. E importante ressaltar que caso haja
identifica¢do dos sujeitos nos estudos primarios, estes nomes ndo serdo divulgados no presente
estudo. O or¢amento é detalhado e prevé encaminhamento para agéncia de fomento.
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FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

® www.fem.unicamp.br/pesquisa/etica/index.htm|

V - PARECER DO CEP

O Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP, apos
acatar os pareceres dos membros-relatores previamente designados para o presente caso e
atendendo todos os dispositivos das Resolugdes 196/96 e complementares, resolve aprovar sem
restrigdes o Protocolo de Pesquisa, a dispensa do Termo do Consentimento Livre e Esclarecido,
bem como todos os anexos incluidos na pesquisa supracitada.

O contetido e as conclusdes aqui apresentados sfo de responsabilidade exclusiva do
CEP/FCM/UNICAMP e ndo representam a opinido da Universidade Estadual de Campinas nem
a comprometem.

VI - INFORMACOES COMPLEMENTARES

O sujeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu
consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penaliza¢io alguma e sem prejuizo ao seu
cuidado (Res. CNS 196/96 — Item IV.1.f) e deve receber uma copia do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido, na integra, por ele assinado (Ttem IV.2.d).

Pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado e
descontinuar o estudo somente apés andlise das razdes da descontinuidade pelo CEP que o
aprovou (Res. CNS Item III.1.z), exceto quando perceber risco ou dano ndo previsto ao sujeito
participante ou quando constatar a superioridade do regime oferecido a um dos grupos de
pesquisa (Item V.3.).

O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o
curso normal do estudo (Res. CNS Item V.4.). E papel do pesquisador assegurar medidas
imediatas adequadas frente a evento adverso grave ocorrido (mesmo que tenha sido em outro
centro) e enviar notificagdo ao CEP e a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA —
junto com seu posicionamento.

Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser apresentadas ao CEP de
forma clara e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas.
Em caso de projeto do Grupo I ou II apresentados anteriormente & ANVISA, o pesquisador ou
patrocinador deve envid-las também 4 mesma junto com o parecer aprovatério do CEP, para
serem juntadas ao protocolo inicial (Res. 251/97, Item II1.2.¢).

Relatérios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, de acordo com os prazos
estabelecidos na Resolugdo CNS-MS 196/96. '

VII - DATA DA REUNIAO
Homologado na X Reunido Ordinaria do CEP/FCM, em 27 de outubro de 2009.
Profa. Draﬁmen ilvia Bertuzzo

VICE-PRESIDENTE do COMITf{ DE ETICA EM PESQUISA
FCM / UNICAMP

Anexos 64



8.2. Anexo 2 — Tabela sobre Taxas de Prevaléncia

Taxas de prevaléncias de Chlamydia trachomatis em mulheres brasileiras

relatadas na literatura cientifica

Prevaléncia Ano de i )
(%) Autor N Publicagio Local Populagéo Método Diagndstico
19,00 Calil et al 86 2011 Porto Alegre/RS Unidade Basica de Saude PCR
Belo Horizonte e
6,30 Rodrigues etal | 224 2011 Contagem/MG Servico Piblico de Satde PCR
25,70 Ramos et al 101 2011 Botucatu/SP Mulheres gravidas PCR
6,15 Carvalho et al 65 2010 Curitiba/PR Parturientes PCR urina
13,00 Benzakenetal | 239 2010 Manaus/AM Clinica DST Captura Hibrida
2,70 | Machado Fiho etal | 674 2010 Manaus/AM Mulheres gravidas imunocromatografia
4,70 Silveiraetal  |2127 2010 Pelotas/RS Mulheres gravidas diversos
13,50 Fernandes etal | 230 2009 Campinas/SP Planejamento familiar PCR
14,50 Guimardes etal | 914 2009 Goiania/GO Adolescentes (15-19a) PCR
33,30 Marcolino et al 30 2008 Botucatu/SP Mulheres com condiloma PCR
9,40 Jalil et al 3303 2008 | 6 cidades brasileiras Mulheres grévidas Captura Hibrida
7,40 Barcelos et al 299 2008 Vitoria/ES Unidade Bésica de Saude PCR
4,50 Oliveira et al 592 2007 Fortaleza/CE Unidade Basica de Saude LCR
19,00 Lima et al 100 2007 Belo Horizonte/MG Clinica DST PCR
7,90 Cornetta et al 113 2006 Sé&o Paulo/SP Mulheres grévidas Cultura McCoy
6,08 Eleutério et al 204 2007 Fortaleza/CE Ambulatério de Ginecologia | Captura Hibrida
0,60 Ramos et al 161 2003 Porto Alegre/RS PSF PCR urina
19,60 Aratjo et al 296 2002 Goiania/GO Ambulatério de Ginecologia PCR
8,90 Miranda et al 460 2004 Vitoria/ES PSF LCR
11,40 Miranda et al 149 2002 Vitoria/ES PSF LCR
3,20 Bastos et al 123 2002 Rio de Janeiro/RJ Servigo Particular ELISA
5,00 Frias et al 100 2002 Teresdpolis/RJ Servigo Particular ELISA
18,50 Varella et al 108 2000 Pirai/RJ Ambulatério de Ginecologia ELISA
8,90 Melles et al 189 2000 Séo Paulo/SP Ambulatério de Ginecologia | Cultura endocérvice
13,00 Miranda et al 119 2000 Vitoria/ES Penitenciaria feminina ELISA
8,50 Lowndes et al 796 1999 Rio de Janeiro/RJ | Ambulatério de Ginecologia IFD/ELISA
8,40 Moherdauietal | 348 1998 Multicentrico Servigos de DST IFD
6,60 Faundes et al 407 1998 Campinas/SP Planejamento familiar IFD
2,10 Simdes et al 328 1997 Campinas/SP Pré Natal IFD
9,00 Amaral et al 122 1995 Séo Paulo/SP Pré Natal ELISA
4,00 Passos et al 186 1995 Porto Alegre/RS Planejamento familiar IFD
18,00 |Gongalves Raddietal| 142 1993 Araraquara/SP Ambulatério de Ginecologia | Cultura endocérvice

Anexos 65




8.3. Anexo 3 - Resultado da Simulacao do Programa de Markov

Simulacao de casos remanescentes em cada idade (ao longo de 10 anos) para cada interestado de saude, com as

opgodes “Sem” - ndo realizado rastreamento e “Com” - realizado rastreamento

Saudavel Infeccao DIP DPC GE Infertilidade M .
ldade Sem Com Sem Com Sem Com Sem Com Sem Com Sem Com orte
15 10.000 10.000 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
16 9.144 9.144 852 852 0 0 0 0 0 0 0 0 4
17 8.634 8.673 | 1.111 1.302 38 2 153 10 51 3 4 0 9
18 8.247 8.391 | 1.183 1.555 57 4 364 26 105 8 30 2 14
19 7.904 8203 | 1.196 1.709 64 5 593 45 144 11 79 6 20
20 7.580 8.063 | 1.188 1.813 66 6 826 67 169 14 144 11 26
21 7.267 7.948 | 1.173 1.890 66 6 | 1.059 90 184 17 220 17 32
22 6.963 7.848 | 1.152 1.950 66 7 | 1.288 114 191 18 301 25 38
23 6.668 7.756 | 1.129 2.000 65 7 | 1.513 138 194 20 385 33 45
24 6.381 7.671 | 1.104 2.043 63 7 | 1.734 164 194 21 471 42 53
25 6.103 7.591 | 1.077 2.080 62 7 | 1.949 189 193 22 556 51 60

* Morte por outras causas, que nao as relacionadas a infecgéo por Chlamydia trachomatis
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