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RESUMO

Contexto: A dengue e demais arboviroses tém impacto econémico consideravel no Brasil. H&
estratégias para controle vetorial da dengue: controle vetorial tradicional com pesticidas;
Técnica do Inseto Incompativel (TII) com “wMel Wolbachia” e Técnica do Inseto Estéril (TIE).
Objetivo: Analisar a razdo de custo-efetividade da estratégia de TII/TIE, comparada ao controle
vetorial tradicional com pesticidas, para prevencéo da dengue, na perspectiva do Sistema Unico
de Saude (SUS) como pagador e na perspectiva societal no Estado de Goiés, Brasil. Métodos:
As duas estratégias foram comparadas usando um modelo de arvore de decisdo desenvolvido
no software Amua®. Todos 0s parametros estimados foram derivados de artigos publicados ou
dos sistemas de informacdo do SUS. Limite de disposicdo para pagar (LDAP), Anos de vida
ajustados pela qualidade (QALYSs), anos de vida ganho, custos e razdes de custo-efetividade
incremental (RCEI) e custo-utilidade incremental (RCUI) foram adotados como desfechos e
pardmetros do estudo. Andlises de sensibilidade deterministicas e probabilisticas foram
conduzidas. Resultados: Na perspectiva do SUS como pagador, a estratégia de TII-TIE € custo-
efetiva, com RCUI de R$ 72,2 mil reais por QALY ganho, que é inferior ao LDAP de R$
122.064,30/QALY ganho. Na perspectiva societal, a estratégia de TII-TIE € dominante (mais
barata e mais efetiva que o controle vetorial tradicional). As analises de sensibilidade mostraram

que esses resultados s@o confiaveis. Conclusdo: No Estado de Goias, Brasil, a estratégia de
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TH/TIE parece ser custo-efetiva na perspectiva do SUS e dominante na perspectiva societal,

quando comparada ao controle vetorial tradicional.

PALAVRAS-CHAVE: Aedes; Wolbachia; Dengue/prevencdo & controle; Analise Custo-
Beneficio.

ABSTRACT

Context: Dengue and other arboviruses have a considerable economic impact in Brazil. There
are vector control strategies for dengue: traditional control with pesticides, Incompatible Insect
Technique (IIT) with “wMel Wolbachia”, and Sterile Insect Technique (SIT). Objective: To
analyze the cost-effectiveness ratio of the IIT/SIT strategy, compared to traditional vector
control with pesticides, for dengue prevention from the perspective of the Brazilian Public
Health System (BPHS) as the payer and from the societal perspective in the state of Goiés,
Brazil. Methods: The two strategies were compared using a decision tree model developed in
Amua® software. All estimated parameters were derived from published articles or SUS
information systems. The willingness-to-pay threshold (WTP), quality-adjusted life years
(QALYs), years of life gained, costs, incremental cost-effectiveness ratios (ICERs), and
incremental cost-utility ratios (ICURs) were adopted as study outcomes and parameters. We
conducted deterministic and probabilistic sensitivity analyses. Results: Form the BPHS
perspective, the IIT-SIT strategy is cost-effective, with an ICUR of R$ 72,200 per QALY
gained, which is lower than the WTP of R$ 122,064.30/QALY gained. From the societal
perspective, the IIT-SIT strategy is dominant (cheaper and more effective than traditional vector
control). Sensitivity analyses showed that these results are reliable. Conclusion: In the state of
Goiés, Brazil, the IIT/SIT strategy is cost-effective from the perspective of BPHS and dominant

from the societal perspective, when compared to traditional vector control.
KEYWORDS: Aedes; Wolbachia; Dengue/prevention & control; Cost-Benefit Analysis.
INTRODUCAO

A dengue e outras arboviroses tém um impacto econémico consideravel no Brasil: em 2016, 0s
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custos totais, que incluiam os custos de combate ao vetor, custos médicos diretos e custos
indiretos, foram estimados em R$ 2,3 bilhdes de reais, representando 0,04% do PIB per capita

brasileiro e 2% do orgamento previsto para a satde.*

Em 2021, a incidéncia de dengue no estado de Goids era de 801 casos por 100 mil habitantes,
sendo a maior incidéncia da regido centro-oeste e a segunda maior do Brasil, sendo inferior
apenas a do Acre (1.625 casos/100 mil hab.).?

Ja em 2022, a situacdo da dengue em Goids é alarmante: a incidéncia acumulada no meio do
ano era de 2.709 casos /100 mil hab., ou seja, mais que triplicou.® Isto exige que o SUS realize
acOes mais eficientes de vigilancia ambiental para controle do vetor, a fim de reduzir a

incidéncia das arborviroses.

A estratégia tradicional de controle vetorial utiliza pesticidas e saneamento ambiental (remocao
de criadouros do mosquito) para reduzir a populagdo do mosquito “Aedes aegypti”. Esta é a
principal estratégia utilizada pelo Sistema Unico de Satide (SUS) para a prevencao da dengue?,

mas ndo € a estratégia de controle do vetor mais eficaz.

A cepa wMel da bactéria Wolbachia pipientis foi introduzida com sucesso em mosquitos Aedes
aegypti e, posteriormente, demonstrou em estudos de laboratério (in vitro) que reduz a
transmissdo de uma variedade de virus, incluindo dengue, zika, chikungunya, febre amarela e

virus Mayaro que causam doengas humanas, as chamadas arboviroses.®

A Técnica do Inseto Incompativel (TI1) consiste na liberacdo de mosquitos Aedes a. infectados
com bactéria Wolbachia nos ambientes onde ha grande infestacdo desses pernilongos e maior
incidéncia de arborivoses. Esses insetos incompativeis sd0 menos propensos a se tornar
infecciosos, a disseminar arbovirus, e podem suprimir ou substituir a populacdo natural de
mosquitos devido a incompatibilidade citoplasmatica fatal entre os pares de acasalamento do
mosquito tipo selvagem com o do tipo incompativel. A Wolbachia pode, portanto, ser usada
para substituir a populacdo de mosquitos existente por um fenotipo de menor competéncia,

liberando fémeas, ou suprimir a populacio existente, liberando machos.®
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De acordo com um ensaio de comunidade’, a TIl é a estratégia mais eficaz para controle de
vetores e prevencao da dengue, em comparacao com a estratégia tradicional, porque a Tl reduz

a populagdo de mosquitos, diminui a incidéncia de dengue e evita hospitalizagdes por dengue.’

Treze paises tém programas de substituicdo em andamento em varios estdgios de
desenvolvimento, sendo 12 por meio do World Mosquito Program (WMP) e um programa
independente na Malasia. Enquanto isso, a China (com Ae. albopictus), Cingapura e 0s EUA
optaram por usar programas baseados em supressao devido a maior compatibilidade percebida
com seus esforcos intensivos e de longo prazo existentes para suprimir as populacfes de

mosquitos.®

A Fundacdo Fiocruz tem implantado o Método Wolbachia no Brasil, no ambito da World
Mosquito Program (WMP), com financiamento do Ministério da Salde e apoio da Fundac&o
Bill & Melinda Gates. Os custos de implementacao desta técnica geralmente sdo baixos, pois a
prépria Fiocruz produz os mosquitos. O método também é sustentavel: a partir de uma certa
proporcao de mosquitos infectados, a transmissdo de Wolbachia para as geracdes futuras ocorre
espontaneamente, sem que seja preciso fazer novas solturas do inseto no ambiente. Portanto, €

uma solucdo de longo prazo para o controle do vetor da dengue.®®

Outro método utilizado para o controle do Aedes a. é a técnica do inseto estéril (TIE), que
consiste em esterilizar o mosquito macho, expondo-o a irradiacdo ionizante ou produtos
qguimicos. As fémeas selvagens, ao acasalar com os machos estéreis, produzem ovos inférteis,
0 que diminui a proliferacdo do inseto. O método é utilizado em pragas agricolas e geralmente
é combinado com TII para controle do vetor das arboviroses. Todavia, 0s insetos esterilizados
devem ser da mesma localidade onde serdo liberados, pois a liberacdo de estirpe exdgena

poderia promover resisténcia a técnica. Isto também se aplica a T11.10-1?

Assim, o presente estudo foi realizado com o objetivo de analisar a razéo de custo-efetividade
da estratégia associada de TII/TIE como método de controle de vetores e prevengdo a dengue
no contexto do Sistema Unico de Satde (SUS) e, também, na perspectiva societal no Estado de

Goias, Brasil.

Barbosa AM, Veronezi RJB. Controle da dengue no estado de Goias-Brasil usando “wMel Wolbachia”: estudo de custo-
efetividade. Rev. Cient. Esc. Estadual Saude Publica Goiés “Candido Santiago”. 2023;9(9f5):1-20.



ISSN 2447-3405

JRESAP

Revista Cientifica da Escola Estadual de Saude Piblica de Goia

“Candido Santiago”

METODOS

Este é um estudo de avaliacdo econdmica completa em satde com analises de custo-utilidade e
custo-efetividade, com método de abordagem cientifica hipotético-dedutivo (quantitativo). A
hipotese principal era que a estratégia TII/TIE, comparada ao controle vetorial tradicional com
uso de inseticidas e manejo ambiental, € mais custo-efetiva para o sistema de saude e para a

sociedade no Estado de Goias.

Como esta foi uma analise matematica e ndo incluiu quaisquer dados de pacientes em nivel
individual, ndo foi necessaria analise e aprovacao ética por comité de ética em pesquisa da
instituicdo proponente (Secretaria de Estado da Salde de Goias), bem como nao havia
necessidade de consentimento informado neste contexto. O estudo foi realizado de acordo com
a Declaracéo de Helsinque (revisada em 2013), Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de

Saude e outras normas éticas brasileiras e internacionais.

Um modelo de arvore de decisdo (Figura 1) foi desenvolvido com o software Amua® versdo
0.3.0 (https://github.com/zward/Amua/wiki/Getting-Started), simulando uma coorte hipotética

com toda a populacdo de Goias. O modelo estd disponivel para livre acesso em
https://drive.google.com/drive/folders/1gFnwCt6 G X-
agNIQI8uwNYSEaJliSbow_e?usp=sharing.

No modelo, foi simulada a disseminacdo de mosquitos com wMel Wolbachia no Estado de
Goias. A simulacdo seguiu o programa delineado em um estudo® de custo efetividade no
contexto da Indonésia, com quatro fases de implantacdo em uma determinada cidade (ou

regido), com duracao total de 13 anos:

1. Fase 1: configuracdo, duracdo de 2 anos. Inclui a criacdo de biofabricas com coldnia de
mosquitos, laboratorios, escritorios e aprovacdo regulatoria local, contratacdo de pessoal,
pesquisas entomoldgicas de linha de base (incluindo monitoramento de resisténcia a
inseticidas), planejamento e administracdo do programa e campanhas de envolvimento da

comunidade.®
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2. Fase 2: liberacdo, duracéo de 1 ano. Envolve a liberacdo de mosquitos Wolbachia sobre

as areas-alvo aplicando os recursos estabelecidos na fase 1.

3. Fase 3: monitoramento de curto prazo, duracdo de 3 anos. Vigilancia continua da
populagdo humana e de mosquitos, conduzida na area de soltura.®

4. Fase 4: monitoramento de longo prazo, duracdo de 7 anos. Monitoramento

entomoldgico reduzido, ja que a intervencéo é confiavel.®

Figura 1. Modelo (&rvore de decisdo).
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Fonte: os préprios autores.

A densidade demografica das areas urbanas em Goids ¢ de 2.549,19 hab/km?, considerando que
a area ndo vegetada (correspondendo a area urbana, provavelmente) em Goiés é de 2.863,9 km?
e a populacdo é de 7.300.083 em 2022. Essa densidade demogréfica goiana é similar a
densidade demografica de uma cidade candidata (Bali) a sofrer a intervencio no estudo® de
custo-efetividade indonésio. Ressalta-se que a estratégia de TII/TIE adotada na Indonésia, nos

estudos de ensaio clinico e de custo-efetividade, é adaptavel as regides urbanas de Goias.
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Entretanto a viabilidade logistica, técnica e ambiental da estratégia deve ser pesquisada em

separado, em estudo a ser encomendado pelo poder publico estadual goiano.

Os parametros langcados no modelo estdo especificados na Tabela 1. As informagdes de
utilidade e desutilidades relacionadas a dengue foram obtidas a partir de estudo®® da literatura
internacional. Os custos da prevencédo da dengue e os custos de atendimento da dengue foram
estimados de estudos*'* que retratam os custos para a realidade local (Goiés, Goiania), com
atualizagcdo monetéria utilizando taxa de inflacdo do IPCA para o periodo com a calculadora do
cidaddo®. Os custos da TII/TIE foram estimados a partir de estudo da Indonésia.” As
probabilidades de ocorréncia dengue, hospitalizacdo e 6bitos por dengue no Estado de Goias
foram estimados a partir de dados informados ao Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificacdo (SINAN) e apresentados no FLINK®, um sistema publico de informacdo da
Secretaria de Estado de Goias que consolida diversos dados epidemioldgicos de Goias. A taxa
de desconto adotada é de 5%, recomendada nas diretrizes!"*® de avaliacdo econémica para o

contexto brasileiro, do SUS.
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Tabela 1. Parametros de entrada do modelo relativos a eficacia e custos de intervencéo.

Parametro Valor Médio Valor Minimo Valor maximo Distribuicéo Fonte
Probabilidade de contrair dengue
(incidéncia média) no controle  0,253898589 0,147437381529852  0,470826153620445 Beta FLINKj
vetorial tradicional
Eg‘r’%zt:gg:de de hospitalizagdo ) 134364787 0,0261280683838269  0,0393803537513405 Beta FLINK}
ggﬁgiﬁ"'dade de  Obito por 416769508307702  0,0166524338172502  0,0226415094339623 Beta FLINK?
Razdo de risco de dengue na . 7
intervencio TII/TIE 0,246788 0,190488 0,319588 Beta Utarini et al.
Custo do controle vetorial - - - 4
tradicional por pessoa coberta R$ 0,254299 R$ 0,14 R$ 0,48 Gamma Santos et al.
ch’;é‘r’tada TIVTIE por pessoa g 34 550066+ R$ 16,89* R$ 72,83+ Gamma  Brady etal.’
Custo medio R$ 451,770666* R$ 119,17* R$ 3.830,20% Gamma  Martelli et al.*
de hospitalizagédo
Cuso ~ do  atendimento  pg g gnaggx R$ 0,49* R$ 1,71* Gamma  Martelli et al.
ambulatorial
Custo da mortet R$ 118.598,70958* R$ 202.343,8% R$ 202.343,83% Gamma Martelli et al.*
Custo do absenteismo devido a g 549 99431+ RS 597,01% RS 780,32 Gamma  Martelli et al.*
hospitalizagéo
Custo do absenteismo devido @ pe 49 956756 RS 255,861 RS 334,42} Gamma  Martelli et al ¢
atendimento ambulatorial
Taxa de desconto 1,885649142323236 1 3,4522712143931%* g"a 'l;‘éztlifff da

Continua na proxima pagina...
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Tabela 1. Continuacéo.

Parametro Valor Médio Valor Minimo Valor maximo Distribuicéo Fonte
Anos de vida ganho — AVG 6,8941788 3,765637% 13% Gamma Suwantika et al.*®
Desutilidade devido a
hospitalizagdo  por  dengue -0,00013 -0,0000989535634050899 -0,00018 Gamma Suwantika et al.®

(QALY's perdidos)
Desutilidade devido a dengue
atendida ambulatorialmente -0,00002.9 -0,0000219896807566866 -0,00004 Gamma Suwantika et al.®

(QALY's perdidos)

Utilidade da pessoa que morre 3,447089* Gamma Suwantika et al.*3
por dengue
Utilidade da pessoa saudavel )

\ 6,8941788 3,765637 13 Gamma Suwantika et al.*®
(QALY’s)ft * ;

Fonte: os préprios autores.

Legenda:

*Valor descontado.

+ Custo do PIB per capita de Goias multiplicado pela quantidade de anos perdidos pela morte precoce de dengue no periodo de 13 anos.

1 Valor ndo descontado para a ASD (analise de sensibilidade deterministica).

§ Valor descontado para periodo de 13 anos.

{l Taxa de desconto de 5% ao ano em total de 13 anos.

** Taxa de desconto de 10% ao ano em total de 1 anos.

+1 Valor médio de QALY’s ao longo de 13 anos, considerando os QALY's acumulados de cada pessoa que morre em cada ano, foi atribuido um valor de 0,5 QALY's
no ano da morte, e foi feita uma média.

11 Dados obtidos no FLINK?, valores calculados a partir dos dados de incidéncia estimados a partir do SINAM, valores para Goias nos ultimos 8 anos (2015-2022)
88 Valores de razdo de risco calculados na calculadora online disponivel em https://www.medcalc.org/calc/relative_risk.php.
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QALYs, AVG, custos, razéo de custo-efetividade incremental (RCEI) e razéo de custo-utilidade
incremental (RCUI) foram adotados como desfechos do estudo!’'®, O RCUI e RCEI foram
calculados com base na razdo de custo e diferencas de utilidade ou efetividade entre a estratégia
TII/TIE e a estratégia de controle vetorial tradicional. O limite de disposicao para pagar (LDAP)
adotado é o valor para o Brasil, que é de R$ 122.064,30/QALY ganho, para doenga endémica em
populacdes de baixa renda com poucas alternativas terapéuticas disponiveis, que representa um
valor de trés vezes o PIB per capita do Brasil no ano de 2022. O LDAP foi usado para determinar

a relagdo custo-eficacia entre as intervencdes.

A perspectiva de analise foi para o contexto do Sistema de Salde como pagador (0 SUS) no caso
base. Como anélise adicional, também foram calculados os valores para um cenario alternativo na
perspectiva societal (a sociedade goiana como pagadora), em que foram embutidos os custos do

absenteismo e da morte precoce (perda de produtividade socioecondmica).

Uma anélise de sensibilidade deterministica (ASD) e analise de sensibilidade probabilistica (PSA)
foram realizadas para avaliar o efeito da incerteza do parametro nos resultados de custo-efetividade,
tanto para o caso-base quanto para o cenario alternativo. Um parametro de cada vez foi variado
dentro dos limites prescritos para realizar as analises de sensibilidade deterministicas
unidirecionais, e as variagdes na RCUI foram registradas. Os parametros de custo e de eficiéncia
variaram em um intervalo de valor minimo e valor maximo baseados nos dados obtidos da literatura,
conforme ja explicado. Para conduzir a PSA, todos os parametros das distribui¢cdes de probabilidade
foram amostrados simultaneamente. No PSA, o pardmetro de custo utilizou a distribuicdo Gama, e
outros parametros, como eficécia, utilizaram a distribuicdo Beta. O valor médio na distribuicéo foi
o valor do caso base e o pardmetro de desvio padréo, valor minimo e valor madximo foram derivados

da literatura. Foram executadas 10.000 amostras de Monte Carlo para cada grupo.
RESULTADOS

Quando se analisa 0 caso base (perspectiva do SUS na Tabela 2), em que ndo sdo embutidos o0s
custos do absenteismo e da morte precoce (perda de produtividade socioecondmica), mas apenas 0s
custos diretos de salde, a estratégia de TII-TIE é mais cara e mais efetiva que o controle vetorial
tradicional, porém sua RCUI esté abaixo do LDAP do SUS. Portanto é uma estratégia custo-efetiva,

comparada ao controle vetorial tradicional.
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Tabela 2. Resultados da anélise de custo-efetividade.

CASO BASE: Perspectiva do SUS

Desfechos (sistema de salide como pagador)

Controle vetorial tradicional TII-TIE
Custos R$ 4,42 R$ 35,58
Incremento de custos — R$ 58,76
AVAQ ganhos 6,89360505 6,89403632
AVAQ ganhos incrementais — 0,00043127
RCUI — R$ 72.251,90/AVAQG
AVG 6,89361325 6,89403834
AVG incrementais — 0,00042509
RCEI — R$ 73.301,78/AVG
Custos totais R$ 34.703.217,24 R$ 279.353.047,38
Incremento de custos — R$ 244.649.830,14
Casos de dengue 1.993.461 491.787

[1.157.591; 3.696.648] [220.405; 1.181.079]

Casos de dengue evitados — [937.11é2?12.%714é.569]
RCEI — R$ 162,92/caso evitado

Hospitaliza¢Bes por dengue
Hospitalizacdes por dengue evitadas

RCEI

Mortes por dengue

Mortes por dengue evitadas
RCEI

68.505 [33.767; 102.142] 16.900 [6.429; 32.634]
— 51.605 [27.338; 69.508]
R$ 4.740,84/hospit. evitada
1.285 [765; 1.888] 317 [146; 603]
— 968 [619; 1.284]
— R$ 252.676,14/morte evit.

CENARIO ALTERNATIVO:

Desfechos Perspectiva societal

Controle vetorial tradicional TII-TIE
Custos R$ 63,65 R$ 50,19
Economia de custos — R$ -13,46
AVAQ ganhos 6,89360505 6,89403632
AVAQ ganhos incrementais — 0,00043127
RCUI Fo_rtemente dominqda _ Dominant_e _

(mais caro e menos eficaz) (mais barato e mais eficaz)

AVG 6,89361325 6,89403834
AVG incrementais — 0,00042509
RCEI Fortemente dominada Dominante
Custos totais R$ 499.742.031,07 R$ 394.062.098,03

Economia de custos

— R$ -105.679.933,04

Fonte: os proprios autores
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A andlise de sensibilidade deterministica (Figura 2) mostrou que os resultados do caso-base eram
confiaveis e a estratégia TII/TIE permaneceu custo-efetiva sob condi¢des variadas. Ou seja, a
anélise confirmou o perfil de custo-efetividade da estratégia TI/TIE em comparagdo com a
prevencdo padrdo. Em todos os cenérios avaliados, a RCUI variou de R$ 21 mil a R$ 685 mil,
aproximadamente. O modelo foi mais sensivel a utilidade atribuida ao estado saudavel,
principalmente. Mas também o custo da estratégia TII/TIE, o risco populacional de dengue e 0s
custos da hospitalizagdo por dengue eram fatores importantes na analise de sensibilidade. Os outros

parametros influenciaram menos o modelo.

Figura 2. Grafico de tornado (analise de sensibilidade deterministica).
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Fonte: os proprios autores.

Na analise de sensibilidade probabilistica, a estratégia TII/TIE era custo-efetiva (com RCUI abaixo
do LDAP) em 60% dos cenarios, tendo em conta o LDAP de R$ 122.064,30, conforme se vé& nos
graficos de disperséo e da curva do LDAP (parte superior e parte inferior da Figura 3). Ambas as
analises de sensibilidade demonstram a robustez do modelo.
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Figura 3. Graficos da analise de sensibilidade probabilistica.
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Fonte: os préprios autores.
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Na andlise de um cenario alternativo (perspectiva societal na Tabela 2), em que sdo embutidos
0s custos do absenteismo e da morte precoce (perda de produtividade socioeconémica), a
estratégia de TII-TIE é mais barata e mais efetiva que o controle vetorial tradicional, portanto,
é dominante (com menor custo que o controle vetorial tradicional). Essa concluséo é confirmada
pela andlise de sensibilidade probabilistica, pois a estratégia TII/TIE permaneceu custo-efetiva
em 89% dos cenarios e dominante em 75% dos cenarios, conforme se vé na Figura 4. Assim,
na perspectiva da sociedade, seria mandatdrio que a estratégia de TII-TIE fosse implantada,
pois & mais econdmica, reduz custos sociais, aumenta a qualidade de vida e reduz a

morbimortalidade da dengue.
DISCUSSAO

Os resultados demonstram que a implantacdo de um programa com a estratégia de TII/TIE ,de
disseminacéo de mosquitos com wMel Wolbachia, parecer ser custo-efetiva, na perspectiva do
sistema de saude (SUS), e dominante, na perspectiva societal: ou seja, 0s dados sugerem que 0
programa deveria ser implantando no Estado de Goias, pois vai gerar economia para a sociedade
goianiense, para 0 Governo do Estado de Goias e para o SUS, porque vai reduzir os custos com
o controle vetorial do mosquito Aedes aegypti e vai reduzir os custos diretos e indiretos com

adoecimento e morte por dengue, isto sem contar as outras arboviroses.

O estudo de custo-efetividade® derivado do ensaio de comunidade indica que, no contexto da
Indonésia, a estratégia de TII/TIE também € custo-efetiva, confirmando os dados do presente

estudo.

Vérias iniciativas de uso da TII estdo sendo implementadas no Brasil. A prefeitura de Belo
Horizonte construiu, com recursos proprios, uma biofabrica para a producéo dos Aedes aegypti
com Wolbachia. Uma estrutura de 250 metros quadrados abriga uma equipe responsavel pela

producdo de 275 mil mosquitos por semana.®

O Estado de Minas Gerais assinou, em 2021, termo de compromisso para constru¢do de um
biofabrica de mosquitos e implementagdo do método Wolbachia para controle de arboviroses,

ao custo estimado de R$ 10,7 milhdes.2°
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Figura 4. Grafico de disperséo da razéo de custo-utilidade no cenério alternativo.

A Cost

-120

-130 |

-0,0010 -0,0005 0,0000 0,0005 0,0010 0,0015 0,0020 0,0025 0,0030 0,0035 0,0040 0,0045 0,0050
A AVAQ

[+ Prevencao uadicional + T TIE|

0,90 |

0,85

p(Optimal)
z

0,35 |
0,30

0,25
0,20 |
0,15 ~—
0,10 ) S

1
0 20,000 40000 60.000 80.000 100.000 120,000 140.000 160.000 180.000 200.000 220.000 240,000 260.000 280.000 300.000 320.000 340.000 360.000 380.000
Limite de disposicao a pagar (custos por AVAQ ganho)

— Prevengao tradicional — TII+TIE |

Fonte: os prdprios autores.

Barbosa AM, Veronezi RIJB. Controle da dengue no estado de Goias-Brasil usando “wMel Wolbachia™: estudo de custo-
efetividade. Rev. Cient. Esc. Estadual Saude Publica Goias “Candido Santiago™. 2023;9(9f5):1-20.



ISSN 2447-3405

JRESAP

O LACEN do Mato Grosso do Sul, com o apoio da WMP Brasil e da Fiocruz, recebeu 0s ovos
do mosquito com Wolbachia para implementacdo do programa naquele estado. Foi cedido um
espaco ja existente do LACEN-MS para o desenvolvimento do projeto, demonstrando que o
investimento inicial ndo necessita de novas instalages prediais.?! No Cear4, a Fiocruz planeja
a construcdo de uma biofébrica, ao custo de 12 milhdes de reais, a qual serd uma empresa
privada com participacdo acionaria da Fiocruz e da World Mosquito Program. Esta unidade

ganhard o titulo de maior biofdbrica do mundo na producdo de mosquitos e ovos do Aedes
aegypti.?

Conforme dados de um ensaio de comunidade’, a introducéo de wMel em mosquitos A. aegypti
em Yogyakarta (Indonésia) reduziu a incidéncia de casos sintomaticos de dengue confirmados
virologicamente em 77% entre os residentes de 3 a 45 anos de idade. A eficacia protetora foi
observada contra todos os quatro sorotipos do virus da dengue, principalmente o 2 e 4 (0s mais
prevalentes). A eficacia protetora na prevencdo de hospitalizacdo por dengue confirmada

virologicamente foi de 86%.’

A transinfeccdo wMel estavel confere um estado de resisténcia viral nos mosquitos Aedes
aegypti que atenua a superinfeccdo por varios flavivirus e alfavirus de importancia médica.
Vérios mecanismos foram propostos para explicar esse fen6meno. Todavia, o virus da dengue
poderia evoluir para resisténcia a wMel. No entanto, a necessidade de infeccdo alternada de
hospedeiros humanos e mosquitos, juntamente com um modo de acdo complexo, pode ser uma

restricdo ao surgimento adaptativo de populages de virus resistentes.>"12

A abordagem de TII é uma nova classe de produtos para o controle vetorial da dengue e outras
arboviroses. A estratégia é bastante atraente, pois € mantida na populacdo de mosquitos e ndo
precisa de reaplicacdo. Estudos futuros precisam investigar a multivaléncia da intervencéo, uma
vez que estudos laboratoriais sugerem que o wMel também pode atenuar a transmissdo dos

virus Zika, chikungunya, febre amarela e Mayaro por Aedes aegypti.>"*?

O presente estudo de custo-efetividade apresenta algumas limitagdes. Os dados de custos da
dengue foram obtidos da literatura, de um estudo* de levantamento de custos com a prevencéo

de dengue no municipio de Goiania, cujos dados sofreram atualizacdo monetaria para serem
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usados na presente investigacdo. Também os custos da implantacdo de biofabricas e
disseminacdo do mosquito wMel foram estimados a partir dos valores relatados no estudo da
Indonésia®, que por sua vez estimou custos a partir de outros estudos da literatura, realizados
em varios paises do Norte (desenvolvido) e do Sul (em desenvolvimento), inclusive Colémbia.
Os custos reais da implantacédo de biofabrica e de disseminacdo do mosquito wMel no Estado
de Goias ndo é conhecido. Entretanto, provavelmente os custos ndo sao maiores que aqueles da

realidade da Indonésia ou Colémbia®.

Outra limitacdo é que este estudo de custo-efetividade utilizou um horizonte temporal limitado,
de apenas 13 anos, entretanto se o horizonte for prolongado para 100 anos, a estratégia de
TH/TIE torna-se predominantemente dominante — mais barata e com mais beneficios que o

controle vetorial classico — na perspectiva do sistema de satde (SUS).

A TH/TIE parece ser uma estratégia segura, quantos ao impacto nos biomas. Mas seus efeitos
ambientais de longo prazo ndo sdo conhecidos, de fato. Os custos do impacto ambiental,
inclusive de estratégias para mitigar possiveis desastres ambientais, ndo foram considerados

neste estudo de custo-efetividade, o que também é uma limitacdo metodoldgica.
CONCLUSAO

Comparada a estratégia de controle vetorial tradicional (uso de inseticidas e manejo ambiental),
a estratégia de TII/TIE é custo-efetiva na perspectiva do SUS no Estado de Goias e é dominante
na perspectiva da sociedade. Diante disto, & recomendavel que o Estado de Goiés implante a
estratégia para controle da dengue e outras arboviroses através da estratégia de TII/TIE, para

controle do mosquito Aedes aegypti.
DECLARACAO DE POTENCIAIS CONFLITOS DE INTERESSES

Os autores ndo tém vinculo com industria farmacéutica ou com empresas privadas de servigos
de saude. Nao participam de projetos de pesquisa de ensaios clinicos de medicamentos. Os
autores trabalham na Secretaria de Estado da Saude de Goias, o que pode ser potencial fonte de

conflito de interesses. Os autores ndo tiverem nenhum papel no processo de revisao por pares
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