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Acesso a satide de forma ética e sustentdvel

Editorial

Por Goldete Priszkulnik

Mais uma edicdo do jornal ja esta disponivel e em novo
formato facilitando a leitura e o manuseio. Inovar
sempre ¢ também nossa missao.

Varios temas de interesse serdo discutidos aqui.
Recebemos contribuicdes de interesse da auditoria em
satide e relativos a avaliacdo de tecnologias em satde. E
importante analisarmos impactos financeiros na
utilizacdo das tecnologias. A sustentabilidade do sistema
nos impulsiona a cada vez mais termos esse olhar

diferenciado na auditoria.

Vamos discutir nessa edicao:

« Impacto econOmico da epilepsia refrataria a
medicamento na satide suplementar no brasil. Uma
visdo de como podemos olhar uma patologia
incapacitante e oferecer uma possibilidade
terapéutica.

+ Sonda de monitoramento de temperatura esofagica S-
CATH CIRCA para uso em procedimentos de ablagado
em fibrilacao atrial. Esse texto nos ensina como
avaliar tecnologia em satide de forma efetiva e com

foco em resultado.

NT PROBNP AMPLIACAO DA
INDICACAO

MUCOPOLYSACCHARIDOSIS
TYPE Il (MPS 1I) IN LATAM

A VOZ DO (IM)PACIENTE

AUDITORIA EM SAUDE E A
INTELIGENCIA ARTIFICIAL

SONDA DE MONITORAMENTO DE
TEMPERATURA ESOFAGICA S-
CATH CIRCA

IMPACTO ECONOMICO DA
EPILEPSIA REFRATARIA A
MEDICAMENTO

RADIOTERAPIA INTRA-
OPERATORIA COM ELETRONS
NO TRATAMENTO DO CANCER
DE MAMA INICIAL

AUTOPERCEPCAO DE SAUDE
COMO PREDITOR DE
MORTALIDADE
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« Radioterapia Intra-operatéria com elétrons no Tratamento do Cancer de Mama Inicial — Como Auditar?

Mantendo nossa tradicao de apoiar o auditor trouxemos um paper direcionado especificamente a

auditoria.

« Auditoria em Satde e a Inteligéncia Artificial — “Ganho” necessario. Relato de caso de um hospital na

implantacdo de robd no faturamento de contas hospitalares.

« NT proBNP Ampliacao da indicacdo: Deteccao do risco de insuficiéncia cardiaca em pacientes

diabéticos. Um olhar na prevencdo de longo prazo. A prevencao dos agravos na satde faz parte da

gestdo de satide populacional que também deve permear a atuacdo do auditor.

« Mucopolissacaridose tipo II: Doenca cujo conhecimento continua escasso, assim como o diagndstico e o

tratamento que ainda sdo um grande desafio.

« Autopercepcdo de satide como preditor de mortalidade: trabalho vencedor do Prémio Satide UNIDAS

2021, que mostra a importancia do uso rotineiro desse indicador em pesquisas epidemiol6gicas como

uma medida simples, de baixo custo e complementar para o monitoramento da satde da populacéo.

Abrimos uma coluna que trara a voz do paciente em questdes relacionadas as doencas cronicas e doencas

raras que requerem um olhar diferenciado na analise de possiveis incorporacoes.

Fomos agraciados com uma noticia transformadora para a auditoria médica.

O Oficio ntimero 2857/2021/CME/DECCT/CFM de 25 de novembro que deferiu a Area de Atuacdo em

Auditoria Médica. Na proxima publicacdo da resolucdo do CFM que atualiza a relacao de especialidades e

areas de atuacdo médica aprovadas pelo CME ja dever4 constar a AUDITORIA MEDICA.

Uma grande conquista para todos os auditores médicos e para o sistema de salde brasileiro. Ter essa

valorizacdo e reconhecimento ¢ fundamental para a sustentabilidade do setor satde.

O JBAS cumprimenta todos os envolvidos nesse processo que culminou

com o aceite desse pleito tdo aguardado.

Agora mais do que nunca o auditor médico devera se pautar em

evidéncias s6lidas para tomada de decisao.

No sentido de expandir nossas atividades estamos construindo um
portfélio robusto contemplando treinamentos “in company” para o0s

players do mercado bem como cursos de curta duracdo e organizacgao

de “Advisory Board”.

Contribuam submetendo seu material para publicacdo pelo e-mail:

jbas@jbas.com.br.
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Artigo
NT proBNP Ampliacdo da indicagcao: Detecgdo do
risco de insuficiéncia cardiaca em pacientes
diabéticos. Um olhar na prevencao de longo prazo

Por Humberto Villacorta

Sempre que o coracao é agredido, ele ativa sistemas neuro-hormonais, na tentativa de compensar os danos
causados por essa agressdo. O sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) e o sistema nervoso
simpatico (SNS) sdo ativados e promovem retencao de agua e sédio e vasoconstricaol. No entanto, a longo
prazo, a hiperativagdo desses sistemas ¢ deletéria. Para equilibrar essa balanca, o coracao libera hormonios
que fazem parte de um sistema protetor chamado sistema peptideo natriurético (PN). Esse sistema faz o
oposto dos outros sistemas — diurese, natriurese e vasodilatacao. O peptideo natriurético do tipo B (BNP) ¢
um dos responsaveis por esses efeitos bioldégicos. Ele possui um precursor, chamado de pro-peptideo
natriurético do tipo B, que ao ser clivado, leva a formacdo de duas moléculas: o BNP (32 aminodacidos) e a

fracdo N-terminal (NT-proBNP, 76 aminoacidos) (Figural)?2.

Cleavage by
enzyme corin

NT-proBNP

Figura 1 — Moléculas de BNP e NT-proBNP, a partir da clivagem do precursor proBNP.

Fonte: Alan S. Maisel (cortesia).
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BNP versus NT-proBNP

Para uso na pratica clinica, dispomos de testes de BNP e NT-proBNP. Ambos tém o mesmo desempenho em relacédo
ao diagnostico e prognoéstico na insuficiéncia cardiaca (IC). No entanto, ha diferencas entre os dois: a) A molécula
de NT-proBNP tem maior meia vida e valores mais estaveis (podem ser dosados em sangue total em até 48 h,
enquanto que o BNP precisa ser dosado em até 6 h); b) Os valores de NT-proBNP sdo mais elevados que os de BNP,
com cortes diferentes (Figuras 2 e 3); ¢) O NT-proBNP tem maior eliminacdo renal enquanto que o BNP ¢é degradado
principalmente através dos receptores C; e d) o BNP pode se elevar com o uso de sacubitril/valsartana, sendo o NT-

proBNP indicado em pacientes em uso desse medicamentol-3.

Utilizacao Classica dos Peptideos Natriuréticos — Diagnostico e Progndstico na IC

Esses biomarcadores sao titeis no diagnoéstico e no prognéstico da IC1-3. O diagnéstico da IC é feito com base nos
sintomas e sinais. No entanto, quando ha divida no diagno6stico — principalmente na IC com fracao de ejecédo
preservada, idosos, IC esquerda isolada, com poucos sinais de congestao sistéemica — devemos utilizar esses
biomarcadores para diminuir erros diagno6sticos. Os cortes para esse fim diferem de acordo com o cenario (figuras 2
e 3). Na sala de emergéncia, os valores sdo mais elevados, pois ha grande congestdo2. Nos pacientes ambulatoriais,

0s cortes sdo mais baixos, pois o grau de congestdo ¢ menor. Devido a maior influéncia da funcao renal sobre o NT-

proBNP, os cortes sdo ajustados de acordo com a faixa etaria, no ambiente hospitalar (Figura 2)4.

>450pgimL

anos  >300pgimL

>1800pg/mL

Figura 2 — Fluxograma com os valores de corte do BNP e NT-proBNP para afastar ou confirmar o diagnéstico de
insuficiéncia cardiaca em pacientes com dispneia aguda na sala de emergéncia. Entre os dois cortes, encontramos
uma area cinzenta, onde avaliacdo adicional é necessaria.

Fonte: Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca 20183; Januzzi et al. 20184.

Em qualquer cenéario e qualquer fase das cardiopatias, maiores valores de PN estdao relacionados a maior taxa de
eventos, tanto em ambientes hospitalares, quanto em pacientes ambulatoriais. Na IC descompensada, os valores
admissionais dos PN sdo preditores da evolucdo hospitalar. Apds a alta, tanto o delta de variacdo entre admissao e
alta, quanto os valores absolutos de PN na ocasiao da alta, tém importante valor prognéstico. O ideal é haver uma

queda de pelo menos 30% dos PN entre admissdo e alta, mas quedas maiores que 50% tém o melhor prognoéstico.

Portanto, em pacientes hospitalizados por IC, com boa resposta ao tratamento inicial, recomenda-se a dosagem na
admissao e na alta hospitalar. Dosagens seriadas ao longo da internacdo ndo sao recomendadas, a ndo ser que haja

mudancga de evolucdo, em que o médico tenha dividas sobre a resposta ao tratamento.
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Anamnese, exame Todos normais

fisico, ECG

Pelo menos 1 alterado

BNP >35 pg/mL
ou Afasta IC*

NT-proBNP >125 pg/mL

Encaminhar ao
cardiologista
Ecocardiograma

Figura 3 — Fluxograma diagnéstico da insuficiéncia cardiaca para pacientes ambulatoriais. ECG =
eletrocardiograma; IC = insuficiéncia cardiaca.

“Em pacientes com suspeita de IC com fracdo de ejecao preservada, principalmente se obesos, deve-se prosseguir a
investigacao com métodos de esforco ou medidas invasivas, mesmo com valores abaixo desse corte.

Fonte: Diretriz Brasileira de Insuficiéncia Cardiaca, 20183.

Nos pacientes ambulatoriais, usamos o mesmo raciocinio. Quanto mais alto os niveis de PN, pior o progndstico.
Podemos avaliar com uma tGnica dosagem, em qualquer momento, mas também antes e ap6s um procedimento ou
medicamento, para avaliar a resposta, quando a avaliacdo clinica isolada ndo é clara3. Baseado em uma
subanalise do estudo PARADIGM-HF e em nossa propria experiéncia, quando os niveis caem abaixo de 1.000

pg/mL apds o tratamento, isso indica melhor progndéstico5.

Custo-Eficacia

Varios estudos tém demonstrado que a utilizacao de PN ¢é custo-eficaz. No estudo IMPROVE-CHF6, pacientes com
dispneia aguda na sala de emergéncia foram randomizados para utilizacdo de NT-proBNP versus manuseio
convencional (sem NT-proBNP). Os pacientes no grupo NT-proBNP tiveram menor tempo na sala de emergéncia
(5,6 vs 6,3 h, reducdo de 21%) e reducao de 35% nas readmissoes em 60 dias (33% vs 51%). Os custos médicos
diretos, incluindo visitas a sala de emergéncia, hospitalizacdes e utilizacao de recursos ambulatoriais foram

significativamente reduzidos com a utilizacdo de NT-proBNP (US$ 5180 vs 6129 do6lares por paciente).

Uso do NT-proBNP para Predizer Incidéncia de IC no Diabetes — Uma Nova Indicacao

O diabetes melitus é um importante fator de risco cardiovascular. A IC é uma das principais complicacdes do
diabetes e pode ocorrer mesmo com coronarias normais (cardiomiopatia diabética)7,8. Identificar pacientes
diabéticos sob risco para desenvolver IC pode ser muito benéfico na reducao de incidéncia da IC e
consequentemente reducao de custos.

Dados do estudo ELIXA mostram que elevacdes de NT-proBNP podem ocorrer antes de um evento cardiovascular
em pacientes com diabetes tipo 2. Independentemente de um diagno6stico prévio de IC, observou-se elevacao dos
niveis de NT-proBNP seis meses antes de uma hospitalizacdo9. Em outro estudo, um corte de NT-proBNP de 125
pg/mL identificou pacientes com maior risco de desenvolver IC10. E finalmente, Clodi M et al. demonstraram que
o0 NT-proBNP foi superior a albumintiria na predi¢cdo de eventos cardiovasculares, incluindo IC, em pacientes

diabéticosll.
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Esses dados sugerem que o NT-proBNP pode ser usado como ferramenta de prevencéao, identificando precocemente
pacientes diabéticos sob risco de vir a desenvolver IC. Baseado nesses dados, foi desenhado um estudo para avaliar
se a IC poderia ser prevenida com medicamentos, em pacientes de alto risco, identificados pelo biomarcador. O
estudo PONTIACI2 incluiu 300 pacientes diabéticos, cujos valores de NT-proBNP era maiores que 125 pg/mL. Eles
foram randomizados para tratamento intensivo com inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA) e
betabloqueadores e comparados a um grupo controle, com tratamento convencional em clinicas de diabetes. Os
pacientes no grupo tratado com IECA e betabloqueadores apresentaram uma reducdo de 65% nos desfechos morte
ou hospitalizacdo cardiaca aos 2 anos de seguimento. Esse resultado serviu de base para o estudo PONTIAC II, que
esta em andamento, e pretende confirmar esse resultado em um ntimero maior de pacientes (2.400 pacientes). No
estudo STOP-HF, resultados semelhantes foram encontrados, selecionando pacientes com BNP>50 pg/mL, entre
uma populacdo com diversos fatores de risco cardiovascular, incluindo diabetes mellitusl3. Em funcao desses
achados, a Diretriz Americana de IC recomenda a dosagem de peptideos natriuréticos, em pacientes de alto risco
para desenvolver IC, como é o caso dos diabéticosl4.

Conclusodes

Em conclusdo, os PN sdo tteis no manuseio de portadores de IC, tanto como ferramenta diagndstica, quanto

progndstica. Em pacientes diabéticos, os PN podem identificar aqueles com risco aumentado de desenvolver IC.
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Artigo

Mucopolysaccharidosis Type Il (MPS 1l) in Latin
America: The Case of Brazil (Mucopolissacaridose
tipo Il na América Latina: O caso do Brasil)

Por Miguel D. Pereira

Resumo

O conhecimento da MPS tipo Il na América Latina continua escasso, assim como o diagndstico e o
tratamento na regido ainda sdo um grande desafio, junto com o elevado peso familiar que acarreta. No
Brasil, a MPS tipo II é o tipo clinico mais comum e a elevada experiéncia e atencdo do ptiblico sobre o
assunto tornam o Brasil uma referéncia informal na regido. Recentemente, o Ministro da Satdde do Brasil
incorporou o tratamento no sistema de reembolso, e estdo a ser desenvolvidos novos centros de tratamento
multidisciplinares dos pacientes com a doenca, enquanto nos demais paises da regiao tal ndao sucede. O
aumento dos ensaios clinicos na América Latina pode contornar o acesso aos tratamentos para MPS tipo II.
Diversas acdes podem ser realizadas para promover uma mudancga significativa tanto nos pacientes quanto
nos familiares que vivem com MPS tipo II. A conscientizagdo sobre a doenca para alunos de medicina e
pediatras ou geneticistas pode moldar o futuro da MPS tipo II, em termos de diagndstico precoce e correto
para facilitar o acesso ao tratamento. O envolvimento das associacdes de pacientes e da sociedade pode
levar a uma atencdo correta a doenca e criar um ambiente de pressado politica para acelerar as melhorias em
termos de acesso ao tratamento ou mesmo a aprovacdo de terapias inovadoras de forma rapida. Mudancgas
politicas precisam ser realizadas para promover o diagno6stico neonatal e criar um cenéario favoravel para o
acesso ao tratamento por meio da alteracdo dos esquemas de reembolso ou pagamento.

Palavras-chave: Mucopolissacaridose II; Sindrome de Hunter; Deficiéncia de Iduronato 2-Sulfatase;

América Latina; Brasil

Abstract

MPS type Il awareness in Latin America remains weak and the diagnosis and treatment in the region are
still a major challenge, together with high family burden. In Brazil, MPS type II is the most clinical type
and the large experience as well as large public engagement on the subject become Brazil as an informal
reference in the region. Recently, Brazilian Minister of Health has incorporated the treatment in the
reimbursement system, and it is being developed new centers for multidisciplinary treatment of the patients
with the syndrome, while in the remaining countries of the region that is not the case. Increasing clinical
trials in Latin America can circumvent the access to the treatments for MPS type II. Several actions can be

undertaken to promote a significant change in both, patients and families, living with MPS type II.


https://jbas.com.br/article/mucopolysaccharidosis-type-ii-mps-ii-in-latin-america-the-case-of-brazil-mucopolissacaridose-tipo-ii-na-america-latina-o-caso-do-brasil/
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Disease awareness to students in medical schools and to pediatricians or geneticists can shape the future of the
MPS type II, in terms of earlier and correct diagnosis to fasten the access to treatment. Involvement of the
patients’ associations and society may lead to correct attention to the disease and create an environment of
political pressure to accelerate improvements in terms of treatment access or even approval of breakthrough
therapies in a fast way. Political changes need to be undertaken to promote neonatal diagnosis and create a
favorable landscape for treatment access by alteration of reimbursement or payment schemes.

Keywords: Mucopolysaccharidosis II; Hunter Syndrome; Deficiency, Iduronate 2-Sulfatase; Latin America; Brazil
Introduction

Mucopolysaccharidosis (MPS) are genetic disorders caused by specific lysosomal enzyme deficiencies, leading to
the accumulation of glycosaminoglycans (GAGs) — long chains of sugars (carbohydrates) — in the extracellular
matrix and cells. The increase of the GAGs deposits ends up compromising tissues and causing organ
malfunction (Khan et al., 2017). Currently, MPS is a disease categorized in seven clinical types (and numerous
subtypes) in accordance with the specific lysosomal enzyme affected, leading to variable phenotypes, severity,
and progression patterns among MPS types (Neufeld & Muenzer, 2001). In this opinion position paper, a vision of
the MPS type Il landscape in Latin America, with an emphasis in Brazil, will be addressed.

MPS type II (also called Hunter syndrome) is caused by lack of the enzyme iduronate-2-sulfatase. This clinical
type is the only MPS disorder in which the mother alone can pass the defective gene to a son, the so-called X-
linked recessive (Figure 1). The disease is almost exclusively found in young males (Khan et al., 2017).

The neuronopathic phenotypes are more prevalent than non-neuronopathic, such that about 2/3 of MPS type II
patients have neurodegeneration. This decline involves IQ loss and skills regression and, in some types, intense
behavioral abnormality which affects patients’ lives as well as their family members (Barone et al., 2018)

The Scenario in Latin America

In Latin America, the MPS type Il landscape is different from the one in US. The incidence in Latin America
ranges between 0.69 to 1.19 cases in 100,000 live births (Giugliani et al., 2014). Furthermore, the awareness in
Latin America for this disease is weak and patient management as well as early diagnosis are still major
challenges in the region. Currently, Brazil is a reference in the region due to their increased experience on
dealing with the disorder. However, all Latin America countries still face unmet needs due to the absence of an
effective treatment for neurodegenerative disease progression and other obstacles on dealing with the disease. In
Brazil, MPS type II is the most common clinical type, accounting for approximately 30-40% of the MPS disorders
(Khan et al., 2017). From 2000 until 2020, there have been around 400 diagnosed patients in Brazil, with an
incidence of 10-15 per year. While in Colombia MPS type II is also the most frequent of the MPS disorders, in
Argentina and Mexico that is not the case. In the later, MPS type IV is the most common. Whereas the majority
of the MPS type II cases are known in Brazil, in other Latin America countries this does not happen. Professor
Roberto Giugliani mentioned that in Peru “many cases may remain undiagnosed”, while in Chile “there is a lack of
specialized laboratories to perform the specific diagnostic tests” and in Colombia “genetic testing is available but it
is not generally accessible”. The same HCP mentioned that Brazil is an informal reference in diagnostics for MPS
type Il in the region stating that “some Latin America countries send to Brazil patient samples in order to have
diagnostic tests performed”. Although the diagnosis of the MPS type II disorder is a major problem for most of
Latin America countries, there are other unmet needs to overcome.

Regarding MPS type II treatment, although Brazilian Minister of Health started to reimburse the available
treatment in January 2019 (CONITEC decision was published in December 2017), most of the Latin American
countries still lack access to it. However, the treatment available provides a limited therapeutic benefit, since a
large proportion of the patients present the neuronopathic phenotype which is not addressed by this therapeutic
option. In addition, patient needs to be followed by a multidisciplinary team. Concerning this topic, Professor
Roberto Giugliani mentioned that “the treatment in Brazil is usually coordinated by the geneticist, but patients
undergo multiple organ involvment and need a multidisciplinary team composed of neurologist, cardiologist,

respiratory specialist, orthopedic surgeon, physiotherapist and other specialized healthcare professionals”.
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The value of Clinical Trials in Latin America

Implementation of Clinical Trials in Latin America is particularly important not only for the development of the
internal capability and improvement of knowledge by the experts in the country but also to attract local
investments and offer patients an early access to innovative approaches to tackle MPS type II disease
progression.

The access pathway for Latin American countries is very lengthy, so patients usually go to the Court to request
treatment access. In Brazil, the situation only changed in 2019, when the government started to deliver MPS type
IT treatment for free to patients.

A new research treatment for MPS type II started in Brazil 3 years ago. Through this research, patients have
been able to access for an innovative treatment, bringing to clinicians a solution for an unmet need.

“This new product under development demonstrated a huge difference for the patients, since it is addressing both
somatic and neurocognitive symptoms. Patients that do not sleep well and who are not able to seat into the table
for a meal or have lost the capability to speak, after more than 2 years under the clinical trial, can sleep better,
seat into a restaurant table to eat, understand parent’s simple commands and have also started to speak”. Mr.
Daher also said: “People that do not understand the impact of the disease for the patients and families, cannot
imagine the improvement that our patients and families achieved with this new product”.

The participation of other Latin American countries in clinical trials would expand the access to new and notable
treatments for the disease, especially on low-income populations and with limited access to healthcare
treatments.

Brazil as an informal reference in Latin America

MPS type Il disease management is an exceptionally important issue for the patients. Due to the significant
experience on dealing with this disease, Brazil has become a reference in Latin America.

Diagnosis and Therapeutic access

The presence of diagnostic centers and the high experience on dealing with the disease

encourages several Latin American countries to send their patients to Brazil to run diagnostic tests for MPS type
IT.

Furthermore, in the portfolio available to tackle the disease, Brazil possesses the enzyme replacing therapy to
offer to these patients. Regarding healthcare awareness to the disease, it was created the Interministerial
Committee on Rare Diseases. The committee will work to develop policies that result in a better quality of life for
people with rare diseases. It will also formulate strategies for the collection, processing, systematization and
dissemination of information about these diseases, in addition to encouraging the network of specialized centers,
reference hospitals and other places of care for people with rare diseases in the public network.

Healthcare policies on rare diseases

One of the reasons for Brazilian favorable landscape on dealing with MPS type II disease comes from political
engagement in developing new tools for rare diseases.

Legislation effort was placed on rare diseases through the published government ordinance in Portaria 199
(Brazil, 2014) and by ANVISA (Brazilian medicine agency) prioritization of the research on rare diseases.

This favorable legislation landscape for rare diseases promoted the incorporation of the enzyme replacement
therapy for MPS type II disease into the public healthcare system in 2017 (CONITEC, 2017). Additionally, ANVISA
registered advanced genetic therapies in December 2018 which defines the procedures and regulatory
requirements for carrying out clinical trials with investigational advanced therapy product in Brazil. This is a
step further that allows patients to have access to other advanced therapies for MPS type II, which are under

development.
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In Brazil, MPS is not part of newborn screening test, reimbursed by the government. The incorporation of the
disease into the test would speed up access to the treatment and 2/3 of diagnosed patients could avoid a
neurodegenerative damage, a consequence observed in severe cases.

This situation can be improved in Brazil if the Law 14.154/2021 (LP 5043/2020) approved by the Federal
Government on June 26th, 2021, is actually implemented to includes several genetic diseases, as MPS. This will
allow faster access to treatment after the diagnosis, avoiding irreversible neurological damages and early deaths.
Patient Advocacy

Casa Hunter, as a non-profitable foundation, plays a distinctive role on MPS type II by the cooperation between
healthcare practitioners and families on the landscape of MPS type II in Brazil, as well as their influence on
public policies regarding the disease.

Through their raised funds, Casa Hunter is developing a secure genetic therapy for MPS type II as well as is
building “Casa dos Raros” in partnership with IGPT (Genetic Institute for all) and Professor Roberto Giugliani.
This is the first institute in Latin America specialized in multidisciplinary treatment of the patients with rare
diseases from SUS or private sector.

Additionally, with the implementation of the Hunter Day Project in several Hospitals in different states, Casa
Hunter assists families and patients with a multidisciplinary team raising the importance of a multidisciplinary
approach for the treatment.

Although Brazil is a reference in Latin America for MPS type II, there are unmet needs to overcome. The
President of Casa Hunter and Febrararas, Mr. Antoine Daher, mentioned the lack of support to families and
patients: “the family burden is very heavy. There is a need for weekly infusions at specialized centers for the
treatment. For those who live far from the specialized treatment centers, the logistics brings a huge financial
impact to the families”.

Overall, the experience on the disease and the available treatments makes Brazil high ranked in Latin America
as a reference to MPS type Il disease management.

Implementation of possible solutions

In the context of rare diseases, the implementation of possible solutions is seldom a simple and immediate
exercise.

This is coupled with the associated challenge of trying to design and implement such solutions in a country like
Brazil, with an almost continental geographical scale, an economic and social context under great pressure, a
health system with limited capacities to respond to rare disease patients and their families, and sub-optimal
access to innovative treatments.

It is based on these realities that we seek to present below a set of alternatives that, individually or, ideally, in
combination, can be implemented to improve the responsiveness in diagnosis, treatment, and follow-up of
patients with MPS type II, and their families.

Disease awareness to students attending Medical Schools

During the university period, students attending medical courses in Brazil only have classes of medical genetics
during few weeks, usually in the beginning of the course. Such fact strongly limits their ability to get a thorough
education and training related to rare diseases and genetic disorders, likely to hamper their ability to identify or
diagnose a patient.

Invest to improve medical education, or at least raise rare disease awareness within this key population, might
make progress and lower the average 5 years of rare disease patients to be diagnosed. With the improvement in
the training of physicians, especially in primary care, patients and families will profit because they begin to have
access to the necessary treatments earlier as the diagnosis is made in a timely manner and, hopefully, improve

their quality of life.
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Disease awareness to pediatricians and geneticists

Although there are efforts on physician education for rare diseases, there is still room to develop the disease
awareness on those specialties which manage MPS type II, namely, pediatricians and geneticists.

In Brazil, most of the patients are located outside main cities which demand further improvements on physicians’
education and support to use and adopt new treatments; updated scientific and clinical information on rare
diseases.

Awareness of patients’ associations

A large part of the work on updating the physicians for MPS type II is performed by the pharmaceutical industry.
As a representative of the population that suffers from the disease, patients’ associations need to be involved in
the education and devotion to raise the awareness of the pediatricians and geneticists for the problem.

Physician guidance to diagnostic tools and reimbursement by the Minister of Health

In Brazil, physicians do not usually have the tools available to perform the diagnostic investigation. Frequently,
it is up to the industry to support the diagnostics of MPS type II. In this respect, there is a need to support and
educate physicians about diagnostics tools and procedures, as well as how to conduct them.

Physicians should also be aware of the list of tests and procedures already covered by the government and how to
access it, fulfilling all requirements to provide the access for patients.

Improved access to diagnostics

About 2/3 of the patients with MPS type II in Brazil suffer from progressive neurological impairments. Due to
this, there is a need for an improved and faster disease diagnostic procedure, allowing them to have access to the
treatment in the early stages, to control disease progression.

The Law 14.154/21 mentioned above for the incorporation of the MPS type Il in newborn screening testing is set
to help but may prove not to be enough or come in time for many new patients.

Unfortunately, the Law did not establish a deadline for the implementation of each stage of the expand newborn
screening and considering MPS was classified in the 3rd stage, it is not clear, when government will include it
into the newborn screening national policy.

However, as already mentioned, the diagnostics of MPS II by newborn screening test, combined with effective
treatments, can avoid irreversible neurological damages and early deaths.

For this reason, it is extremely important that patient groups and medical Societies, KOLs, Congress members
and many others require a fast implementation of all newborn screening tests, to prevent irreversible damages to
rare disease patients and their families.

New treatment centers

There is a need for the creation of new Reference Centers in Brazil to manage Rare Diseases according to the
most prevalent geographical areas. These centers need to have multidisciplinary teams to access different
features of the disease progression. The existing centers are scarce and located far from the disease ‘hot-spots’,
negatively impacting patients and families by increasing their burden. (Interfarma, 2021).

Increase awareness of healthcare managers

Due to the low number of patients enrolled in rare diseases studies, it is hard to obtain statistical meaning on
clinical trials data for hard end endpoints.

However, other outcomes of clinical trials should be available for decision making on treatment approval, and
heath technology assessment (HTA) process. Perhaps, they should have a look at surrogate endpoints on patient
progression based for instance on biomarkers concentration in cerebrospinal fluid (CSF), plasma or urine.
Medical literature clearly demonstrates the correlation between reduced concentrations of biomarkers (substrates)
with the stabilization or improvement of clinical parameters captured by serial neurocognitive assessments

[D’Avanzo et al., 2020].
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Promotion of other models for treatment access

Most patients (approximately 75%) are within the public healthcare system while the remaining are part of the
private system. However, both systems contribute for almost the same amount of the gross domestic product
(GDP) in Brazilian healthcare.

In terms of treatment approval, rare diseases are mainly covered by public system. Then, new models, especially
in rare diseases, such as risk-sharing, QALY measurement, MCDA (multi criteria for decision analysis) and many
others already implemented in other countries, should be incorporated in public healthcare system. This may
cause less hurdles for improved treatments and eventually triggers less impact in healthcare systems.
Conclusions

The scenario in MPS type Il disease management in Brazil is at a better stage when compared to other countries
in Latin America. However, due to the growing number of patients, the size of the country and the new
treatments under registration process to address an unmet need for the disease, there is a lot to do, as explained.
The greatest hurdle to prevention, diagnosis and treatment of a rare disease is lack of, or limited knowledge.
Scientific knowledge is urgently needed to understand the causes and other mechanisms that will result in delays
in the diagnosis and inappropriate treatment, whether drug therapy or other medical attention.

Patients go often to public hospitals and services throughout their undiagnosed period (an average of 5-8 years)
to treat several morbidities and problems related to MPS symptoms.

However, due to the lack of specialized physician training, there is no historical investigation to understand the
cause of the recurrent problems from those patients. In addition, it is the public healthcare system that deals with
most of the patients suffering from rare diseases. Yet, public policies do not follow the pace of treatment
innovations.

To circumvent the problem in public healthcare systems on dealing with rare diseases, there is a need for raising
awareness to primary care physicians and other multidisciplinary professionals to recognize that a specific
patient could have a rare disease. After, the patient needs to be referred to a reference center, where there will be
specialists to provide the proper diagnosis and treatment.

Regarding access to new technologies for rare disease management, Minister of Health should change current law
to allow the implementation of new market access models that will for sure support the country to include new
diagnostics and treatments at early stages of disease progression.

Rare disease management is complex and has a high cost for the government. Using other countries as a
reference, pharmaceutical industry needs to be a major player regarding decision making, as part of the solution,
and this can improve the outcomes, addressing unmet medical needs.

It is also important to mention that in Brazil the decision should be part of a multitask group composed by the
government, patients, medical societies, key specialists, Academia, and Pharma industry, once together they can
find a better solution for patients and for the country.
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A voz do (im)paciente

Por Bruna Rocha

Coluna

Quem ¢é o (im)paciente

E com imensa honra que nos, da Crénicos do Dia a Dia estreamos nossa coluna nesse prestigiado meio.
Meio é o que queremos ser. Como Associacdo de pacientes desejamos ser meio, ser ponte para que aqueles
que recebem um diagnoéstico patolégico se vejam ainda como seres humanos, muito maiores do que o nome
das doengas que carregam em seus corpos. Por isso, contribuirmos hoje com uma coluna em um periédico
que circula entre aqueles que, muitas vezes, tem o poder da caneta nas maos, é algo que muito nos honra e
nos traz grande responsabilidade. Afinal, ndo estamos aqui para falar de uma doenca especifica, nem para
militar sobre o direito a satde, mas para debater, de igual para igual, temas concernentes as saudes e
doencas da nossa populacéo, trazendo nosso conhecimento e experiéncia para engrandecer esse debate.
Pensando no nome que dariamos a nossa coluna, sabiamos que seriamos aqui a voz do paciente. Mas,
pensando melhor, o paciente que advoga pela sua satide costuma ser irrequieto, avido, ansioso, indignado e
revolucionario. Todos os adjetivos que combinam mais com alguém impaciente. Por isso escolhemos esse
jogo de palavras para nomear essa coluna, A voz do (im)paciente.

Nesse espaco queremos trazer questdes que nos doem, que nos marcam, que mudam nossas rotinas, mas que
a imensa maioria das pessoas ndo vé e ndo ouve falar. As vezes por ignorancia, outras por preconceito,
mas, na maioria das vezes, porque nao vivenciam realidades como as nossas, de (im)pacientes cronicos.

A doenca ndo é apenas o corpo doente, mas a relacdo da pessoa que habita esse corpo com seu meio social.
A doenca é relacional, com sentidos construidos histérica e culturalmente, e a forma como lidamos com as
nossas doencas esta diretamente relacionada as condi¢des sociais em que nos encontramos. Por isso
consideramos de extrema importancia trazer nossa voz, nossa experiéncia a lugares que debatem niimeros,
diagnodsticos, progndsticos e CIDs. Acreditamos que a nossa voz pode ajudar a vermos esses nimeros CoOmo
pessoas.

Aqui na CDD vemos as doencas, as deficiéncias e as diferencas como algo da vida cotidiana e ndo como
uma tragédia pessoal. Assim, as doencas ndao podem ser assunto apenas de quem a vive, ou um assunto
doméstico. Doencas e satides sdo temas sociais, que devem ser pensados por todos nds, aqueles que vivem no
mundo dos sdaos e aqueles que habitam o mundo dos diagnosticados como doentes.

Ser um im(paciente) cronico é atribuir novos significados para satide, doenca e para o corpo. O diagnoéstico
médico esta no campo bioldégico, mas no campo social, no dia a dia em que vivemos, em que passamos
nossas experiéncias, a doenca existe enquanto narrativa. E queremos poder contar histérias de pessoas que
vivem seus planos, seus sonhos, suas vidas, tomando decisdes por si, e ndo pelas circunstancias que as

tocam. Pessoas que podem ser autdénomas com suas doencas e nao apesar delas.


https://jbas.com.br/article/a-voz-do-impaciente/
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Pessoas que vivam (e ndo apenas sobrevivam) com o sistema de satide e nao apesar dele. Ser um cronico é
assumir nossas condigOes de dores, diagnosticos, doencas e aprendizados. E contar nossas historias, viver
publicamente e ndo termos vergonha de sermos quem somos. Precisamos poder nos contar, porque as
historias sdo os alicerces de nossas identidades. Sempre havera alguém querendo confiscar nossa
humanidade, querendo nos culpar pelo que passamos, querendo dizer que ndo somos merecedores, mas
permaneceremos unidos, em comunidade de compartilhamento para que nossas histéorias nos restaurem.
Acreditamos que viver em voz alta é expandir a vida de todas e todos. Por isso, ter esse espaco para
trazermos a voz de quem vive condi¢cdes de doencas cronicas, ¢ uma honra e um privilégio e esperamos
estar a altura desse desafio. Nos acompanhem aqui como (im)pacientes que somos, irrequietos, unidos e

revoluciondrios.

Cronicos
do Dia a Dia

BRUNA ROCHA
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0 https://www.facebook.com/jbas2014

u https:.//www.youtube.com/channel/UCAnwEiPOxkGTcHAKF229hPw

|@' https://www.instagram.com/jbas.oficial/

https://www.linkedin.com/company/jbas-oficial



ANO 2021 EDICAO 01

Relato de caso

Auditoria em Saude e a Inteligéncia Artificial -
“Ganho” necessdrio

Por Glauce Brito

Comeco intencionalmente comparando o “nosso” hoje com um passado ndo muito distante e encontro no
cotidiano do mundo hospitalar, por exemplo, salas de cirurgia em que um aparelho detecta exatamente onde
estao os vasos sanguineos ou robds cujos movimentos extremamente suaves permitem uma precisao
fabulosa na hora de manusear o interior de um ser humano, através de cortes muito pequenos. Sdao em
ambientes como estes, que retinem em um mesmo lugar diversas tecnologias para procedimentos robdticos
ou laparoscopicos, realidade que convivo e “auditamos” hoje no Hospital Israelita Albert Einstein (HIAE).
Somos pioneiros nas aquisi¢cdes de tecnologias cirirgicas e outras tantas tecnologias que agregam qualidade
a0 N0SSo processo assistencial.

Sabendo disso minha preocupacdo que se tornou uma provocacao diaria, sempre foi de como fazer a
incorporacdo de toda esta tecnologia em uma area operacional, onde o produto sé é entregue se cumprido
todo padrao regulatério, onde permeiam regras e diretrizes, papel e prontuario, preenchimento de padrdes
(Troca de Informacoes na Satide Suplementar — TISS) e em contrapartida tenho indicadores financeiros
como glosa, tempo médio de faturamento e de recebimento.

Enfim, diante desse cenario que caminhava para o padrdo, houve o estimulo em buscarmos alternativas a
todo esse processo necessario e habitual, para um processo novo e fora do usualmente proposto, que hoje
aprendemos a encarar como “novo normal”. A decisdo nao foi facil ja que envolvia pessoas e tomada de
decisdes diante de uma transformacao digital ou, um processo lean, paperlass e transparente, sendo o
ultimo o que julgo ser o mais importante para todo o sucesso até aqui.

O setor de auditoria do HIAE, hoje em niimeros apresenta-se assim:
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Em 2017 a instituicdo adquire e inicia a 2000 -
utilizacao de prontuario 100% 2000 1
digital/eletronico. Considero ser um 6000
marco importante para a digitalizacao 5060
dos processos do HIAE e 4000 -
concomitantemente nos setores de 3000 -
auditoria e financeiro. Além disso, 2000
contribuiu para o processo mais lean da 1000 -
area de auditoria contribuindo diante do 0
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O prontuario digital ou eletronico vem no
momento certo dando continuidade a
nossa busca da melhoria de processos e
padroes. E disruptivo do ponto de vista de
um processo que antes era apenas e tao-
somente atrelado ao papel e caneta,
conforme figura ao lado (prontuario

convencional).

a de erros” (prontuario eletronico):

Problemas e (Hagndsticos
Pélipa do corpd do Ghero:
Sem problemas cronicos

Sinais Vitais

Singis Vitai
FAS: 115 mm Hg (16009019 15:58:35)
PALD: 78 mm Hg (160919 15:59:35)
Presaia Arterial Médin 59 mm Hg Low (160919 14:22:02)
Frequénca cardiaca: 60 (16/0419 15:58:35)
Pulsg Penfénco: 67 bpm (160919 14:22:02)
Frequéncia Respiraténa: 17 respfrmin (16/08M1%9 14:57:49)
Sp02: 96 % (160919 14:57:49)
Temperatura Acalar: 36,9 2C (160919 14:57:49)
Glicernia Capilar Enf: 83 mg/dL (160919 10-50:45)
Peso Mensurado: 65 kg (T8T519 17:48:38)
Alnra Mansurada: 1,62 em (16009019 11:48:38)

Peso pf Dosagem de Medicamentos: 65 kg (160819 17:45:00)
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Em 2018 iniciamos uma busca por “menos papel” ou por um processo com valor agregado nas atividades.
Iniciamos entdo um projeto de melhoria continua. Saimos com uma proposta de um processo em auditoria
mais transparente, sem retrabalho, onde adaptamos a metodologia Lean Six Sigma, a “leitura” dos processos
e como resultado houve a eliminagdo de etapas que ndo agregavam valor, principalmente etapas como

emissdo de contas e ajustes em papel:
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Saimos da auditoria em papel para auditoria em mobiles:

Iniciamos em 2019 uma busca por softwares que atendessem as etapas de auditoria concorrente e
retrospectiva de forma a auditar ou buscar informacdes ndo mais através da leitura dos prontuarios. A
dependéncia da “leitura” ou busca de informacdes no prontuario eletréonico pode ser falha. A tentativa de
reducdo do volume de trabalho, é uma necessidade. O confronto da cobrancga versus anotacdes, é o que
chamamos de “Garantia da Receita”, além da busca e disseminacao do conceito de “Conta Certa”.
Finalizamos este mesmo ano com valores de ajustes que anualizavam R$22 milhoes de incremento na
receita, ainda na fase de auditoria concorrente e durante as fases da auditoria retrospectiva e consenso
mais R$ 151 milhdes por ano, em incremento ou recuperacdo, ou seja, todo este esforgco da auditoria em
capturar informacdes em prontuario para ajuste de contas, tem 10% de incremento de receita no

faturamento anual da instituicao.

2016 Inicio do wuso Mobiles na 2017-Go Live Cemer 2019 100% Mobile
Pré anallse B lenium
2020 = Uso da 1A para
Pré Analise das
Contas
2016 = Redudio de HC 2018 Wso de Mabile

nma time de ajustes em T4 na Pré analise
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A escolha do Software
ApOs pesquisas e levantamentos de dados internados, chegamos aos ntimeros abaixo:
— Em 90% das contas temos ajustes a serem feitos
— 57% das contas apresentam itens faltantes ou que necessitam de ajustes
— 33% das contas sofrerdo glosas, ou apontamentos de itens a serem discutidos
A partir das analises acima nossa busca se deu para encontrar um software que fizesse a leitura dos
prontuarios, tivesse a capacidade de encontrar essas variacdes e principalmente encontrasse um padrao que
refletisse nosso principio de “Garantia da Receita” com a “Conta Certa”.
Encontramos e adaptamos (integramos) um software que auxilia, através de inteligéncia artificial (IA), o
trabalho do auditor na analise das contas, onde aplicariamos 100% das regras em 100% das contas.
Sabemos que equalizar conhecimentos e regras com um time grande sempre foi e sera um desafio se ndo
integrado num sistema, explico:

« Faltam profissionais especializados.

« O Setor ¢ dinamico / Mudancas sdo constantes, novas tecnologias e acessos.

« A curva de aprendizado longa.
Além dos dados de ajustes tinhamos o desafio da qualidade e gestdao do tempo da area. O tempo médio de
auditoria de uma conta é alto. Resultado desta medicao foi de até 4 horas para a auditoria de uma conta
parcial de um paciente em UTI, sem a garantia de 100% da leitura do prontuario com a deteccao de 100% das
regras de cobranca. Sabemos que ao longo do tempo o “auditor internado” nos prestadores tornou-se
“detetive” a procura de fatos ou registros que trouxessem ou garantissem a receita, restando pouco tempo
para discussdes que agregassem valor ao ciclo da receita e principalmente ao setor da satide. Sendo assim
desistimos de ser “Sherlock Homes” da auditoria e iniciamos a busca pela automatizacdo destas regras.
Encontramos e integramos, um software que emprega técnicas de IA cognitiva e simbédlica, sendo uma
solucdo mista, que utiliza tanto Machine Learning (probabilidade) como Rule Engines (l6gica) na auditoria

das contas.

@ ©)

Aquisicao de Dados Machine Learning Expert System Insights
A automacao da analise nas contas hospitalares com uso de Inteligéncia Artificial e Machine Learning foi
nossa opcdo e também a adaptacao do IBM Watson nas regras de faturamento ou parametrizagdes, onde
customizamos as regras e optamos pela exibicdo na forma de alertas e/ou orientacdes que serdo utilizados
para corrigir problemas, ou para melhorar a qualidade da conta e faturamento.
J4 nas atividades realizadas pelos auditores médicos e enfermeiros, apds a analise de contexto das
informacoes da conta, ou ajustes, foram formatados tags de textos extraidas dos prontuarios, como as
caracteristicas do paciente, o tipo de convénio e, permitindo reproduzir a decisdo de cobranca ou nao, se
correlacionado com a tabela precificada, sendo entdo instrumento da acdo tomada anteriormente pelo
usuario sempre que a mesma condicdo se repetir e, ao longo do tempo sao “aprendidas” pelo sistema
originando um padréao, através de regras construidas e que agora percorrem 100% das contas. Minimizando
o trabalho ou retrabalho na leitura integral do prontuério, ou seja, o Robo efetua leitura e aponta supostos
ajustes ou excessos.
Para a confeccédo destas regras, foram analisados os ajustes de inclusdo e exclusao realizados por 6 meses
nas areas de Auditoria de Contas e Garantia da Receita. Identificamos 300 itens que correspondem a 90%
dos ajustes realizados, chamados estes de ofensores, com a criacdo e integracao de 870 regras no sistema de

inteligéncia artificial, iniciamos, entdo o projeto.
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A integracdo e implantacdo do sistema:

O projeto tem como ganho melhorar a qualidade das contas médicas e por consequéncia, o seu faturamento.
Evitando glosas indevidas, através da simulacdo dos apontamentos prévios dos auditores das operadoras,
evitando erros de lancamentos, com a sugestdo e a correcdo dos itens esquecidos ou incorretos.

Os principais avancgos no processo de auditoria sdo que além de fazer o uso de algoritmos para analisar
contas, cobre todo o workflow da auditoria, permitindo que eliminassemos algumas etapas trazendo uma
evolucdo ao nosso processo, deixando-o mais simples, com menos etapas, principalmente mitigando e
eliminado retrabalho ou diversas equipes fazendo o mesmo processo. Trouxe um workflow com mais
fluidez, continuo, 100% eletronico e paperless, sem a necessidade de diversas telas. Ganhamos em
efetividade.

Sem um sistema que pudesse fazer uma auditoria da conta com todos os regramentos, humanamente seria
impossivel. Auditar as contas e os prontuarios de um hospital como o nosso, com o ntimero de atendimentos
que temos atualmente, todos os dias e em tempo habil, ja ndo era mais possivel. Sdo “evoluc¢des”,
“prescrigdes” a serem lidas, e por vezes na mesma conta todos os dias, fechando a auditoria a cada dia, até
a alta. Manualmente é praticamente impossivel. Além de ajudar a reduzir o nimero de ajustes, melhoramos
0 processo assistencial com o foco da nossa auditoria. Hoje conseguimos trazer dados a gestdo da
assisténcia no D+1, ou seja, temos a assisténcia recebendo alertas de cuidados prestados e ndo cobramos ou
nao registrados em campos estruturados, sendo estes atores responsaveis pelo ajuste ainda no seu plantao.
A gestao de processos e indicadores:

A criacao de um workflow integrado entre as areas, reduzindo operacdo e processos apartados com visdo
Gnica da conta, além de gerar a padroniza¢do nos processos de analise de contas para as areas da “Garantia
da Receita” e “Auditoria de Contas”, também contribuiu para a manutencdo de indicadores gerenciais mais
apurados, e indicadores de qualidade do preenchimento dos dados assistenciais no prontuario eletronico,
mostrando a real performance das areas e a melhoria da conta do paciente, contribuindo para a conta
correta e a experiéncia do paciente no fechamento de contas de carater particular.

Destaco como apoio da Inteligéncia Artificial a analise da cobertura, além da uniformidade da qualidade
desta analise. Sistemas tradicionais sdo quase que impossiveis de alocar ou integrar a “inteligéncia de
auditoria”. Quando feito manualmente o conhecimento e as regras de negdcios ndo sdo sistematizados,
sendo necessaria a disseminacao da informacédo e atualizacdo constante do time. Isso pode resultar em
resultados diferentes na auditoria de uma mesma conta feita por dois auditores distintos, ja que as regras
poderdo ter interpretacoes diferentes por estes atores.

Contar com esse suporte do sistema nos traz uniformidade na analise, e passa a ser mais facil a
democratizacdo do conhecimento. Deixamos entdo que os auditores nos tragam as experiéncias diferentes,
habilidades distintas e plotamos em nossa plataforma. Uma forma mais rapida de disseminar conhecimento.
Temos agora o cenario onde todos conhecem muito melhor as regras da instituicdo e da auditoria, com
menos falhas humanas por interpretacoes equivocadas ou por aplicacdo incorreta de normas e padrdes.

A anélise mais rapida da conta contribui para um prazo de faturamento menor e como todo o processo
ocorre no sistema, toda a informacdo pode virar indicador, com visualizacdo de dashboard em tempo real,
mostrando o que esta acontecendo na auditoria relativo a ajustes, saldo pendentes, indicadores de
desempenho da equipe, além do saldo por etapas.

Gestdo de Pessoas:

Qualquer mudancga gera medo nas pessoas. A entrada da tecnologia por vezes gera apreensdo por
possibilidade de reducao na folha e diminuicdo de headcount. Ndo tivemos desligamentos. O que houve foi a
reducao de pessoas em tarefas que ndo agregavam valor ao processo, como por exemplo: impressdo de

s 2

faturamento, grampear contas, colocar em envelopes e despachar via correio ou malotes. Isto para nés ja é
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passado. Nosso objetivo desde o comeco foi de capacitar a equipe para fazer mais com menos. Hoje todo
nosso time tem regime CLT hibrido, com escala de home office, pois demandamos pouquissimos processos
que exigem papel.

A automacédo nas analises das contas, o confronto prontuario versus conta com a automatizacao das regras
conforme padrao de cobranca, a diminuicdo no prazo de liberacdo da conta ao faturamento, diminui¢cdo dos
ajustes e negociacdo de forma eletronica, sem uso de papel, trouxe ao time maior forca de trabalho na fase
de consenso, ou seja, na discussdao com os auditores das operadoras de planos de satide, com a garantia de
discussado de temas que envolvam pratica e qualidade assistencial.

Ja a avaliacao e apuracdo das regras de regulacdo e regulamentacao (padrao TISS/ANS), com diminuicao de
glosas, trouxe para o time interno a capacidade e tempo para a analise e implementacdo do faturamento das
contas baseados nos novos modelos de remuneracdo que estdao sendo propostos. Nesses novos modelos de
remuneracdo nosso foco hoje esta no risco atrelado ao desfecho clinico e financeiro.

Conclusao:

A busca por dados fidedignos, indicadores confiaveis e a constante busca pela qualidade no HIAE, nos
estimularam a pensar e fazer diferente os processos de auditoria de contas hospitalares.

Os algoritmos e o big data, em juncao ao nosso soft skill nos forneceram uma compreensao de que é
possivel mudar mesmo que tenhamos um cenario rigido de regulacdao em satide, que poderia ser um
limitador a inovacao.

Contamos com apoio da alta lideranca do Hospital Israelita Albert Einstein que como uma grande
corporacao nos incentivou e nos apoiou nessa decisdo e transicado dos processos.

A decisao principal como estratégia e gestdo, foi em acessar as emoc¢des humanas dos colaboradores do
setor através da influéncia. Queriamos mover todos a apoiarem esta inovacdo. Somos desafiados
diariamente em nossa instituicdo, onde sempre medimos o perigo de investirmos demais no
desenvolvimento de IA e de menos no desenvolvimento da consciéncia humana, ou naquilo que temos em
salide, que é a busca incessante por tecnologias que agreguem valor e a cura dos enfermos.

Para o bom uso dos dados, buscamos desenvolver uma “consciéncia coletiva”, com envolvimento do time
através da disseminacao do conhecimento ja que em situagoes disruptivas e inovadoras, ndao seguimos
padrdes, e sim o discernimento. No entanto, desde o principio mapeamos e colocamos no escopo do projeto
de que a TA nao é isenta de riscos.

Sdo necessarios diversos cuidados, desde o desenvolvimento dos modelos de algoritmos até a etapa final de
uso e monitoramento dessas ferramentas. Sabemos que modelos de IA aprendem com exemplos, e ndo com
instrugdes. Uma pessoa nao programa o computador para fazer algo, mas da diversos exemplos de uma dada
tarefa para que a ferramenta aprenda a melhor forma de realiza-la. Portanto, exemplos bons e numerosos
levam a um aprendizado da maquina muito melhor e mais consistente.

A inovacdo esta no DNA da nossa instituicdo. Buscamos cada vez mais solugdes que agreguem valor ao
paciente, tanto no contexto assistencial como na experiéncia no fechamento da conta particular. Nossa
busca incessante por melhorias nos move na busca por mais ferramentas que proporcionem cada vez mais

uma experiéncia satisfatéria aos nossos clientes.

GLAUCE BRITO

Gerente de contas médicas e clientes particulares — Hospital Israelita Albert Einstein.
MBA Executivo em Satde pela Faculdade de Ciéncias Albert Einstein

MBA em Promocao a satde pela Faculdade de Medicina da USP

Graduacao em Enfermagem pela Universidade Cidade de Sao Paulo
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Sintese da Recomendacao

Objetivo: Determinar se ha evidéncias cientificas na literatura de beneficio associado ao uso da sonda de

monitoramento de temperatura esofagica S-CATH CIRCA em procedimentos de ablacdo em fibrilacao atrial.

Introducao:

A partir de 1998, por meio da ablacao por radiofrequéncia, o tratamento da fibrilacdo atrial mudou
completamente, porém junto a essa técnica de tratamento ablativo também iniciaram as complicacdes
advindas deste procedimento, como as fistulas atrioesofagicas (FAE), devido a aplicacdo de radiofrequéncia
(RF) na parede posterior do atrio esquerdo. Apesar da incidéncia da FAE ser rara, apresenta elevada taxa de
mortalidade. Diferentes técnicas foram desenvolvidas na tentativa de proporcionar maior seguranca
durante a aplicacdo de RF na parede posterior do atrio esquerdo, incluindo monitorizacdo da temperatura do
esofago. A sonda de monitoramento S-CATH CIRCA possui 12 sensores de temperatura de resposta rapida,
eletricamente isolados e revestidos em um formato de “S” macio e flexivel, que fornece cobertura de ponta a

ponta.


https://jbas.com.br/article/sonda-de-monitoramento-de-temperatura-esofagica-s-cath-circa-para-uso-em-procedimentos-de-ablacao-em-fibrilacao-atrial/
https://jbas.com.br/author/pagnoncelli/
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Sumario das evidéncias:

Os estudos atualmente disponiveis mostram resultados conflitantes quanto a taxa de lesdo térmica esofagica
detectada por endoscopia com o uso da sonda de monitoramento de temperatura esofagica S-CATH CIRCA,
quando comparada a sondas de sensor tinico, em pacientes submetidos a ablacao de fibrilacdo atrial. I ECR
com pequeno niimero de pacientes (n = 60) e 1 estudo ndo randomizado (n = 239) mostraram redu¢do na
incidéncia de lesdo térmica esofdgica com S-CATH CIRCA, enquanto 1 estudo ndo randomizado (n = 543)
mostrou aumento do risco de lesdo térmica esofdgica com S-CATH CIRCA, e outro estudo ndo randomizado
com pequeno nitimero de pacientes (n = 20) mostrou incidéncia de ulcerac¢do esofdgica semelhante entre S-
CATH CIRCA e sondas de sensor tnico.

A sonda S-CATH CIRCA mostrou perfil termodindmico mais favordvel (reconhecimento mais frequente do
aumento da temperatura esofdgica, com um tempo de deteccdo mais precoce, uma taxa mais acentuada de
aumento da temperatura e uma deteccdo de pico de temperatura mais elevada), em comparac¢do com sondas de
sensor tnico, em pacientes submetidos a ablacdo de fibrilacdo atrial. Dados baseados em 1 estudo ndo
randomizado com pequeno niimero de pacientes (n = 20).

Ndo houve relato de fistula atrioesofdgica nos estudos analisados.

Consideracées finais:

1. Ndo hd evidéncia cientifica robusta que demonstre a eficdcia e seqguranca da sonda de monitoramento de
temperatura esofdgica S-CATH CIRCA para uso em procedimentos de ablacdo em fibrila¢do atrial. Os estudos
disponiveis sdo em pequeno niumero e de baixa qualidade metodolégica. Nivel de evidéncia B.

2. Devido a rara incidéncia de fistula atrioesofdgica na ablagdo de fibrilacdo atrial, a deteccdo de lesdes
esofdgicas tem sido usada como desfecho substituto em estudos clinicos. Porém, apesar da sonda S-CATH
CIRCA sugerir um melhor perfil termodindmico em compara¢do a sondas de sensor tinico, os resultados
quanto a incidéncia de lesdes esofdgicas sdo conflitantes.

3. Pesquisas adicionais de maior qualidade metodolégica devem ser realizadas. Ensaios clinicos randomizados
com maior niumero de pacientes, cegamento adequado e grupos controle com diferentes tecnologias de
monitoramento de temperatura esofdgica podem fornecer evidéncias mais solidas quanto a utilidade da sonda
S-CATH CIRCA na ablacgdo de fibrilacdo atrial, tanto em relacdo a detecc¢do de lesdo esofdgica, como também
ao efeito do uso dessa sonda na taxa de sucesso do procedimento.

Cronograma de Elaboracao da Avaliacao

Reunido do Colégio de Auditores: escolha do tépico para avaliacdo e perguntas a serem respondidas.

Inicio dos trabalhos de busca e avaliacdo da literatura.

Analise dos trabalhos encontrados e elaboracdo do plano inicial de trabalho.

Reunido da Camara Técnica de Medicina Baseada em Evidéncias para anéalise da literatura e criacdo da
versao inicial da avaliacéao.

Elaboracdo do protocolo inicial da Avaliacao.

Reunido da Camara Técnica com Médico Especialista e Auditor para apresentacao dos resultados e
discussao.

Revisdo do formato final da avaliacdo: Camara Técnica, Médico Especialista e Auditor.

Encaminhamento da versédo inicial das Recomendacdes para os Médicos Auditores e Cooperados.
Apresentacao do protocolo na reunido do Colégio de Auditores.

Encaminhamento e disponibilizacao da versao final para os Médicos Auditores e Médicos Cooperados.
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METODO DE REVISAO DA LITERATURA
Estratégia de busca da literatura e resultados
1. Busca de avaliactes e recomendacdes elaboradas por entidades internacionais reconhecidas em avaliacao

de tecnologias em satide:

National Institute for Health and Care Excellence (NICE)

Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH)

Health Technology Assessment (HTA — NHS)

National Guideline Clearinghouse (NGC)

2. Busca de revisoes sistematicas e metanalises (PubMed, Cochrane e SUMSearch).

3. Busca de ensaios clinicos randomizados (ECRs) que ndo estejam contemplados nas avaliacdes ou
metanalises identificadas anteriormente (PubMed, Cochrane e SUMSearch). Havendo metanalises e ensaios
clinicos, apenas estes estudos serdo contemplados. Na auséncia de ensaios clinicos randomizados, busca e
avaliacdo da melhor evidéncia disponivel: estudos ndo-randomizados ou ndo-controlados.

4. Identificacdo e avaliacdo de protocolos ja realizados por comissdes nacionais e dentro da UNIMED de
cada cidade ou regiao.

Serdo considerados os estudos metodologicamente mais adequados a cada situacdo. Estudos pequenos ja
contemplados em revisdes sistematicas ou metanalises ndo serdo posteriormente citados separadamente, a
menos que justificado.

Apresentacdo da Recomendacao:

Descreve-se sumariamente a situag¢do clinica, a tecnologia a ser estudada e a questdo a ser respondida,
discutem-se os principais achados dos estudos mais relevantes e com base nestes achados seguem-se as
recomendacodes especificas. Quando necessario sao anexadas classificacdes ou escalas relevantes para
utilizacdo mais pratica das recomendacdes.

Para cada recomendacdo, sera descrito o nivel de evidéncia que suporta a recomendacao, conforme a tabela
abaixo:

Graus de Recomendacao

A Resultados derivados de multiplos ensaios clinicos randomizados ou de metanalises ou revisdes
sistematicas.

B Resultados derivados de um Gnico ensaio clinico randomizado, ou de estudos controlados nao-
randomizados.

C Recomendacdes baseadas em séries de casos ou diretrizes baseadas na opinido de especialistas.

1. Condigdo Clinica

O tratamento da fibrilacao atrial (FA) por cateter foi descrito em 1998. Haissaguerre relatou nessa época
que os gatilhos da FA estavam localizados no interior das veias pulmonares (VPs), em bandas musculares
oriundas das paredes atriais que penetravam nessas veias de forma desorganizada e aleatéria. A ablagdo da
FA por cateter utilizando diferentes fontes de energia tornou-se rotineira na maioria dos servicos de
eletrofisiologia, devido ao melhor controle do ritmo sinusal quando comparado a terapia medicamentosa
antiarritmica. O pilar do procedimento é o isolamento das VPs. Além disso, com o intuito de aumentar o
indice de sucesso, as linhas de bloqueio passaram a ser criadas pela radiofrequéncia (RF) na parede
posterior do atrio esquerdo (AE) conectando as VPs. Essas linhas de bloqueio na parede posterior passaram
a gerar um novo desafio, pois poderiam superaquecer o es6fago e causar lesdes térmicas neste 6rgdao. Como
consequéncia, sao descritas erosoes (esofagite) e tilceras, que variam de 2,9 a 47%, e fistula atrioesoféagica

(FAE), que é rara.
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A FAE tem sido descrita em pacientes submetidos a ablacdo cirtirgica de FA e em pacientes submetidos a
ablacdo de FA por cateter, usando radiofrequéncia ou crioablacdo. Apesar da incidéncia de FAE ser de 0,1 a
0,25%, essa complicacdo aumenta a taxa de mortalidade em 80 a 100%, sendo a segunda causa de morte
mais frequente relacionada ao procedimento de ablacdo da FA, ficando atras apenas do tamponamento
cardiaco agudo. Embora varias estratégias sejam desenvolvidas para evitar as lesdes térmicas no esofago,
elas ainda ocorrem e tém sido relatadas na literatura. Existem alguns fatores de risco mencionados na
literatura que contribuem para a formacdo da FAE, tais como: presenca de Glcera esofagica; AE de maior
diametro; baixo indice de massa corporal (IMC); aplicacdo prolongada de RF ou linhas sobrepostas na
parede posterior do AE; utilizacao de bainhas deflectiveis, de cateteres de 8 mm, de sondas ou tubos
orogastricos ou nasogastricos; anestesia geral; poténcia maxima de RF (W) na parede posterior do AE; e
temperatura luminal esofdagica elevada. Tanto a parede posterior do AE quanto a parede anterior do es6fago
podem ficar comprometidas apdés a aplicacao da RF. Em decorréncia da falta de relatos de perfuracdo do AE
na ausencia de lesdo esoféagica, infere-se que a lesdo primaria (tilcera) ocorre no es6fago e progride em
direcdo a parede posterior do AE, determinando a formacao da FAE. A lesdo térmica seria um pré-requisito
para desencadear a série de eventos que determinam o desenvolvimento de FAE e que uma temperatura >
40,5 'C no interior do es6fago esta associada a um risco 2,1 vezes maior. Em contrapartida, até o momento
nao ha um valor de variacdo de temperatura que garanta que nao ocorrera lesdo térmica. Habitualmente, o
diagnoéstico da FAE ocorre entre 2 dias e 6 semanas ap6s o procedimento de ablacao.

2. Descricdo da Intervencao

Diferentes técnicas foram desenvolvidas na tentativa de proporcionar maior seguranca durante a aplicacao
de RF na parede posterior do AE. Existem varias estratégias disponiveis para tentar evitar o
sobreaquecimento do es6fago, identificando a sua localizacdo; reduzindo a quantidade ou a duracdo da
energia de RF fornecida; por monitorizacdo da temperatura do eso6fago; por refrigeracao continua do limen
do es6fago ou por deslocamento mecanico do es6fago. O monitoramento continuo da temperatura do eso6fago
é capaz de detectar e fornecer alertas quando ha um aumento na temperatura luminal durante a aplicacdo
de RF.

A sonda de monitoramento de temperatura esofdgica S-CATH CIRCA (Circa Scientific Inc., EUA) possui 12
sensores de temperatura de resposta rapida, eletricamente isolados e revestidos em um formato de “S” macio
e flexivel, que fornece cobertura de ponta a ponta. Os dados sdo exibidos no monitor, que é atualizado 20
vezes por segundo e proporciona uma deteccdo rapida das mudancas de temperatura esofagica. Nao ha
necessidade de mover a sonda uma vez colocada. O eixo radiopaco fornece um ponto de referéncia visual no
esofago. A sonda S-CATH CIRCA ¢é para uso individual somente.

3. Objetivo da Recomendacdo

Determinar se ha evidéncias cientificas na literatura de beneficio associado ao uso da sonda de
monitoramento de temperatura esofagica S-CATH CIRCA em procedimentos de ablacdo em fibrilacao atrial.
4. Resultados da Busca da Literatura

4.1 Avaliacdes de tecnologia em satde e diretrizes nacionais e internacionais:

NICE (NHS - Inglaterra): ndo encontradas avaliagdes especificas.

CADTH (Canada-Governo Federal): ndo encontradas avaliacoes especificas.

HTA — NHS: ndo encontradas avaliacdes especificas.

Diretrizes: ndo encontradas avaliacdes especificas.
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4.2 Revisoes sistematicas e metanalises: 0.

4.3 Ensaios clinicos randomizados: 1.

4.4 Estudos controlados nao randomizados: 3.

5. Sintese dos Estudos

Resultados da busca na literatura e sintese dos estudos metodologicamente mais adequados:

5.1 Ensaios clinicos randomizados (ECRs)

¢ O estudo de Moura et all, apresentado em congresso em 2019, foi um ECR piloto que incluiu 60 pacientes
submetidos a ablacdo de FA por cateter de radiofrequéncia (RF), comparando monitoramento da temperatura
esofagica com um termémetro multipolar (S-CATH CIRCA) em comparacdo com sonda de sensor tinico ou
sem monitoramento da temperatura luminal esofadgica. Todos os pacientes encaminhados para uma primeira
ablacdo por RF de FA foram submetidos a ablacdo com cateter CARTO 3 SmartTouch ST-SF, entre
julho/2017 e outubro/2018. A esofagogastroduodenoscopia (EGD) foi realizada em até trés dias em todos os
pacientes. O desfecho foi taxa de lesdo térmica esofagica. A lesdo térmica esofagica foi classificada como
nenhuma (estagio 0), eritema (estagio 1), hematoma (estagio 2), erosdo (estagio 3) e tlcera (estagio 4).

+ Todos os 60 pacientes fizeram EGD e todos tiveram isolamento das veias pulmonares; 30% no grupo com
sonda de sensor tnico teve lesdo térmica do es6fago, 25% no grupo sem sonda e nenhuma na S-CATH
CIRCA (p = 0,006).

« No grupo sonda de sensor Ginico, 2 pacientes apresentaram lesdo térmica esofagica estagio 2; 4 tinham
lesdo estagio 3 e um tinha lesao estagio 4. No grupo sem sonda, 1 tinha lesdo estagio 1; 2 tinham lesao
estagio 3 e 2 tinham lesao estagio 4.

« Em alguns pacientes, o operador optou por fazer a ablacdo da carina para conseguir o isolamento das
veias pulmonares, mas ndo houve diferenca entre os grupos. No grupo S-CATH CIRCA, a temperatura
luminal esofagica foi maior, o tempo de RF e o tempo para atingir o isolamento das veias pulmonares
foram menores, mas nédo foi estatisticamente significativo.

« Nota dos revisores: ndo ha descricdo quanto a cegamento. Este estudo ndo foi publicado em periodico —
poOster apresentado na Heart Rhythm Society 2019 (disponivel no site da Circa Scientific).

5.2 Estudos controlados nao randomizados

¢ O estudo de Carroll et al2, publicado em 2013, foi um estudo ndo randomizado que incluiu 543 pacientes
submetidos a ablacdo por cateter de RF para FA sintomatica refrataria a medicamentos com uso de
monitoramento da temperatura esofagica. Pacientes submetidos a ablacdo de janeiro/2009 a fevereiro/2012
tiveram monitoramento da temperatura esofagica com sonda de sensor tinico. Aqueles que foram
submetidos a ablacédo de fevereiro/2012 a junho/2012 tiveram monitoramento da temperatura esofagica com
uma sonda multipolar (S-CATH CIRCA). Os pacientes foram comparados com base no tipo de
monitoramento da temperatura esofagica usado. O estudo teve como objetivo avaliar o aumento da
temperatura intraluminal esofagica e a incidéncia resultante de lesdo térmica e gravidade do dano
esofagico. A esofagogastroduodenoscopia (EGD) foi realizada em todos os pacientes com temperatura
esofagica maxima =39 ° C. As lesdes esofagicas foram classificadas por gravidade como ulcerac¢des leves ou
graves. 455 pacientes foram submetidos a ablacdo por RF com monitoramento de temperatura esofagica
com sonda de sensor tnico e 88 pacientes com S-CATH CIRCA.

39% dos pacientes com sensor tinico e 75% com S-CATH CIRCA atingiram uma temperatura esofagica
maxima detectada =39 ° C (P <0,0001).

Lesao esofagica foi detectada em 29% dos pacientes com monitoramento por sensor tinico versus 46% dos
pacientes com S-CATH CIRCA (P = 0,021). 39% dos pacientes com lesdes no grupo da sonda de sensor Ginico

tiveram ulceragdes graves em comparacao com 33% dos pacientes no grupo S-CATH CIRCA (P = 0,641).
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¢ O estudo de Tschabrunn et al3, publicado em 2015, foi um estudo ndo randomizado que incluiu 20
pacientes com FA sintomatica submetidos a isolamento das veias pulmonares por cateter de RF. Em 10
pacientes (grupo A), o monitoramento da temperatura esofagica foi realizado usando uma abordagem dupla,
com uma sonda de sensor tinico (Acoustascope, Smiths Medical ASD, Inc.) e uma sonda multipolar
autoexpansivel (S-CATH CIRCA). Em 10 pacientes adicionais (grupo B), a temperatura esofagica foi
monitorada apenas com a sonda de sensor tinico. Todos os pacientes foram submetidos a
esofagogastroduodenoscopia (EGD) no dia seguinte ao procedimento de ablagdo. O objetivo do estudo foi
comparar as caracteristicas termodinamicas de ambas as sondas durante o isolamento das veias
pulmonares. Tempo para aumento inicial (> 0,2°C), tempo para aumento de 1,0°C, temperatura de pico e
decaimento foram registrados com cada lesdo da parede posterior (20 W, 198 aplicacdes). O aumento
inicial da temperatura foi detectado mais precocemente com S-CATH CIRCA (13,4 + 7,5 vs. 30,5 + 15,4 s; P
<0,001); levou a um menor tempo para aumento de 1,0°C (18,5 + 10,1 vs. 32,1 £ 12,0 s; P <0,001); e maior
mudanca no pico de temperatura (1,6 + 2,0 vs. 0,60 + 0,53°C; P <0,001). O tempo de decaimento foi
semelhante entre as sondas (146,1 + 35,3 vs. 150,4 £ 48,4 s; P = 0,89).

« A incidéncia de ulceracao esofagica foi semelhante entre os grupos A e B (5 e 4, respectivamente). A
sonda S-CATH CIRCA forneceu maior sensibilidade (100 vs. 60%) e especificidade semelhante (60%) para
deteccdo de ulceracdo esofagica.

¢ O estudo de Methachittiphanet al4, apresentado em congresso em 2019, foi um estudo ndo randomizado
que incluiu 239 pacientes consecutivos submetidos a ablacdo de FA na Universidade de Washington,
utilizando ablacdo com criobaldo (CB) ou radiofrequéncia (RF) com esofagogastroduodenoscopia (EGD) po6s-
procedimento. O objetivo deste estudo foi determinar se sondas multipolares (S-CATH CIRCA) reduzem
lesdo térmica esofagica detectada por EGD em comparacdo com sondas de sensor Ginico. As sondas de
sensor unico foram usadas rotineiramente de abril/2015 até maio/2018, e sondas S-CATH CIRCA foram
usadas rotineiramente ap0s. Para sondas de sensor tinico, os parametros de interrupcao da ablacao foram
um aumento de 0,2 °C da linha de base (RF) ou uma queda abaixo de 30 °C (CB). Para S-CATH CIRCA, os
parametros de interrupcao da ablacdo foram 37,5 °C para RF ou queda abaixo de 25 °C para CB. EGDs
foram realizadas em todos os pacientes 24 horas apdés a ablacao. A lesdo térmica do esdfago foi classificada
da seguinte forma: normal (grau 0), eritema leve (grau 1), Glcera superficial moderada (grau 2) e laceracéao
grave ou profunda (grau 3). 239 pacientes preencheram os critérios de inclusdo (203 para sondas de sensor
inico e 36 para S-CATH CIRCA).

+ No grupo sonda de sensor tinico, 58 (29%) pacientes apresentaram lesdo térmica esofagica (52 leves, 5
moderadas e 1 grave). No grupo S-CATH CIRCA, 4 (11%) pacientes apresentaram lesdo térmica esofagica
(todas leves).

« Nota dos revisores: este estudo nao foi publicado em peri6édico — pOster apresentado na Heart Rhythm
Society 2019 (disponivel no site da Circa Scientific).

. Sumario das evidéncias

« Os estudos atualmente disponiveis mostram resultados conflitantes quanto a taxa de lesdo térmica
esofagica detectada por endoscopia com o uso da sonda de monitoramento de temperatura esofagica S-
CATH CIRCA, quando comparada a sondas de sensor tinico, em pacientes submetidos a ablacao de
fibrilacdo atrial. > 1 ECR com pequeno ntimero de pacientes (n = 60) e 1 estudo ndo randomizado (n =

239) mostraram reducdo na incidéncia de lesdo térmica esofdgica com S-CATH CIRCA, enquanto 1
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estudo nao randomizado (n = 543) mostrou aumento do risco de lesdao térmica esofagica com S-CATH
CIRCA, e outro estudo ndao randomizado com pequeno nimero de pacientes (n = 20) mostrou incidéncia
de ulceracdo esofagica semelhante entre S-CATH CIRCA e sondas de sensor Ginico.

« A sonda S-CATH CIRCA mostrou perfil termodinamico mais favoravel (reconhecimento mais frequente
do aumento da temperatura esofagica, com um tempo de deteccdo mais precoce, uma taxa mais
acentuada de aumento da temperatura e uma deteccdo de pico de temperatura mais elevada), em
comparacao com sondas de sensor Ginico, em pacientes submetidos a ablacado de fibrilacdo atrial. >
Dados baseados em 1 estudo ndo randomizado com pequeno niumero de pacientes (n = 20).

« Nao houve relato de fistula atrioesofagica nos estudos analisados.

7. Consideracoes finais

1. Nao ha evidéncia cientifica robusta que demonstre a eficacia e seguranca da sonda de monitoramento de
temperatura esofagica S-CATH CIRCA para uso em procedimentos de ablacdo em fibrilacdo atrial. Os
estudos disponiveis sdo em pequeno niimero e de baixa qualidade metodolégica. Nivel de evidéncia B.

2. Devido a rara incidéncia de fistula atrioesofagica na ablacao de fibrilacdo atrial, a deteccdo de lesdes
esofagicas tem sido usada como desfecho substituto em estudos clinicos. Porém, apesar da sonda S-CATH
CIRCA sugerir um melhor perfil termodinamico em comparacédo a sondas de sensor Ginico, os resultados
quanto a incidéncia de lesdes esofagicas sdao conflitantes.

3. Pesquisas adicionais de maior qualidade metodol6égica devem ser realizadas. Ensaios clinicos
randomizados com maior nimero de pacientes, cegamento adequado e grupos controle com diferentes
tecnologias de monitoramento de temperatura esofagica podem fornecer evidéncias mais s6lidas quanto a
utilidade da sonda S-CATH CIRCA na ablacao de fibrilacdo atrial, tanto em relacdo a deteccdo de lesdao
esofagica, como também ao efeito do uso dessa sonda na taxa de sucesso do procedimento.
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Impacto economico da epilepsia refratdaria a
medicamento na saude suplementar no Brasil

Por Cristina Nunes Ferreira

INTRODUCAO

A epilepsia é um dos distirbios neuroldégicos mais comuns e sérios no mundo (1) e é caracterizada por crises
epilépticas repetidas. Em alguns pacientes, a doencga ira remitir espontaneamente, mas em outros sera um
problema por toda a vida. A epilepsia afeta todas as idades, ambos os géneros e todos os limites geograficos,
apesar de haver um pico em incidéncia em pessoas muito jovens (5-10 anos) e idosas. A incidéncia anual de
epilepsia no Brasil é estimada em aproximadamente 66/100 000 criancas e 47/100 000 adultos (2).

No geral, a epilepsia é responsavel por 0,5% da carga global da doenca e as implicacdes econdmicas em
termos de necessidades de cuidados da satide, morte prematura e perda de produtividade no trabalho .

Em termos de qualidade de vida, a epilepsia impacta de forma negativa em muitas atividades diarias na
maioria das pessoas afetadas, como independéncia, vida social, educacéao, trabalho, relacionamentos,
respeito e frequentemente um futuro (6). Muitas pessoas que sofrem de epilepsia e seus cuidadores reportam
que a epilepsia carrega um estigma e, consequentemente. ndo aceitacdo por muitos na sociedade (6). A
epilepsia também estd associada com um desempenho académico ruim, dificuldades de aprendizado e
comportamental, questdes laborais em adultos, atividade social restrita, ansiedade e depressado para
criangas e adultos (7). Além disso, uma pessoa com epilepsia é 2 a 3 vezes mais provavel de morrer do que
alguém na populacdo geral (8).

Pacientes com DRE demonstraram ter uma taxa de mortalidade maior (9-12). Sabe-se que pacientes com
frequéncia maior de crises epilépticas tém um risco de mortalidade de 4 a 5 vezes maior (8, 13-16).
Atualmente o tratamento contra epilepsia é a terapia com medicamento antiepiléptico (AED) que permite que
muitos pacientes mantenham controle das crises. Apesar de AEDs serem efetivos quando administrados
regularmente, mais de 30% dos pacientes com epilepsia sdo considerados resistentes a terapia

medicamentosa e continuam a ter crises apesar de serem prescritos com uma variedade de AEDs (17, 18).

OBJETIVO

Descrever o impacto orcamento de pacientes com epilepsia refrataria a medicamentos no ambito do privado.

OBJETIVOS SECUNDARIOS
1.Definir o custo e a frequéncia de atendimentos no pronto socorro
2.Descrever o padrao das internacdes de forma geral, internacdes com fratura e trauma na cabeca (custos,
tempo de internacdo, custo dia paciente, e frequéncia)
3.Descrever o padrdo das internacdes que apresentaram UTI geral, internac¢des com fratura e trauma na

cabeca (custos, tempo de internacdo, custo dia paciente, e frequéncia)


https://jbas.com.br/article/impacto-economico-da-epilepsia-refrataria-a-medicamento-na-saude-suplementar-no-brasil/
https://jbas.com.br/author/livanova/
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METODOLOGIA

Foi conduzido um estudo observacional retrospectivo (analises transversais e longitudinais) de dados
secundarios provenientes de bases de dados da NAGIS/PGS. Essa empresa possui o software Matriz
Gerencial (NAGIS) e o PGS, o primeiro ¢ utilizado para auxiliar os gestores tanto de planos de saiide quanto
de empresas a controlar e identificar os maiores gastos em sua carteira, ja o segundo auxilia na gestado de
pacientes cronicos. Os dados utilizados para realizacdo dos estudos e levantamentos sdao provenientes

desses dois softwares.

CRITERIOS DE INCLUSAO
Os dados foram extraidos por meio do acesso a base da NAGIS. No estudo foi considerado todos os
atendimentos (independente do CID) que ocorreram no periodo de janeiro de 2015 a julho de 2020 em
pacientes que apresentaram em algum momento o CID de interesse (G40 ou G41). Esses atendimentos foram
classificados em relacionados ou ndao com a epilepsia através do procedimento realizado, essa classificacao
foi feita em conjunto com a equipe interna da LIVANOVA, esse fluxo é apresentado na Figura 1.
Atendimentos hospitalares

« Internagdes que apresentaram utilizacdo de medicamentos de interesse

« Internacdes que apresentaram Pronto Socorro e Exames relacionados (raio-x, ressonancia magnética e

tomografia de cranio) e procedimentos/materiais relacionados com Neurocirurgia

« Internagdes que apresentaram procedimentos relacionados com periodo de observacao

« Internacdes que apresentaram algum procedimento/device relacionado com neuroestimulacéao.

« Internacdes que apresentaram algum procedimento relacionado com trauma (cabeca) ou fraturas.
Ambulatorial

+ Atendimentos com os procedimentos classificados manualmente

BASE
NAGIS

Y

Filtrar pacientes que em algum
momento apresentaram o CID
G40 ou G41

Al

Filtrar todos os atendimentos dos
pacientes identificados na etapa
anterior

l

Filtrar atendimentos que atendem
os critérios de incluséo

BASE
NORMALIZADA

Figura 1 - Fluxo para extracao dos atendimentos de interesse
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CORRECAO DOS VALORES MONETARIOS

Os valores monetarios foram corrigidos para junho de 2021 através do IPCA, a série historica de niimeros-
indices do IPCA pode ser encontrada na tabela 1737 do Sistema IBGE de Recuperacdao Automatica (SIDRA).
Os valores corrigidos sdo obtidos a partir do produto entre o valor inicial e o resultado da divisao do
nimero-indice do meés final pelo niimero-indice do més anterior ao més inicial.

RESULTADOS

No periodo analisado (jan./2015 a jun./2020), foram identificados 4.700 pacientes que apresentam algum dos
CIDs de interesse e que os atendimentos atenderam aos critérios de inclusdao. Esses pacientes geraram no
periodo 366.937 procedimentos ambulatoriais e 16.460 internacdes, os atendimentos geraram um custo R$
41.353.068,53 no periodo.

Perfil dos pacientes

Para definirmos o perfil do paciente foi considerado a faixa etaria da Gltima interacdo do paciente, ao
longo do periodo 51,1% dos pacientes atendidos sdo do sexo feminino, 37,3% sao do sexo masculino e 11,6%
nao apresentaram sexo informado, isso acontece em casos nos quais os pacientes de outros planos sao
atendidos (pacientes de intercambio).

Para a faixa etaria foram utilizadas as categorias apresentadas na Figura 2, essa figura apresenta apenas
0s pacientes que apresentaram sexo na base. Foi observado que no caso de pacientes do sexo feminino,
78,1% apresentam a idade acima de 18 anos no Gltimo atendimento, enquanto para o sexo masculino foi
possivel observar que 59,6% dos pacientes estdo acima de 18 anos, a distribuicdo nas outras faixas etarias é

semelhante quando comparado os dois grupos.

Acima 18 anos 1045 -18?4
(59,6%) 8,1%)

de 11 a 18 anos (1;272%} I 206 (8,6%)
de 5 a 10 anos {li?:%} I 153 (6,4%)
de 2 a4 anos 136 (7,8%) | 74 (3,1%)
até 1 ano 146 (8,3%) I 93 (3,9%)
2000 1000 0 1000 2000

Masculino B Feminino

Figura 2 - Pirdmide etaria dos pacientes no dltimo atendimento
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A Figura 3 apresenta a quantidade de pacientes (somat6ria dos novos e recorrentes) atendidos por ano, caso
um paciente seja atendido em diferentes anos ele sera contabilizado multiplas vezes. Foi observado que o
ano de 2015 apresentou a maior quantidade de pacientes, 27,4% maior que o ano de 2016, que pode ser
justificado pela reducédo de adesédo a planos de satide. Para o calculo da média foi considerado apenas os
anos de 2016 a 2019 devido ao fato de 2020 nao possuir os dados completos em nossa amostra, foi obtida

uma meédia de 2.593 pacientes por ano sendo atendidos e que apresentaram os proxys descritos na

metodologia.
6.000
4115
4.000 2988 2776
2.550 > 057
“"HA BT Em =
5 .
2015 2016 2017 2018 2019 2020

M Pacientes

Figura 3 - Pacientes Unicos por ano de atendimento
Perfil dos custos
Para analisar os custos foram considerados os atendimentos que atenderam as premissas apresentadas na
metodologia. No periodo foi gasto R$ 16.850.696,09 (40,7%) com atendimentos no dmbito ambulatorial e R$
24.502.372,44 (59,3%) no ambito hospitalar, Figura 4.

10,0MM
8,0MM - - -
4,5 (51,1%
SRRETCEONE . S W
- 4,0 (56,7%) 4,7 (64,7%)
4,0MM
1,0 (60,9%)
4,3 (48,9% " ,
e I } 3,1 ‘43,3%} 3,1 {33,3%] 3.2 [3?,5%] 2'5 taslal’ﬁl
0,0MM D.M%}
2015 2016 2017 2018 2019 2020
ambulatorial @ hospitalar

Figura 4 - Gastes por ano e por ambite ao longo do periodo (em milhdes BRL)

A Figura 5 indica como o padrédo de consumo de recursos varia de acordo com a faixa etaria do paciente
atendido, pacientes de 5 a 10 anos e acima de 18 anos apresentaram o maior custo, enquanto as outras
faixas etarias apresentaram maior custo no ambito hospitalar, as maiores diferencas de custo entre os
ambitos foi observado em pacientes com até 1 ano e pacientes entre 11 e 18 anos. O maior consumo desta
faixa etaria, poderd ser explicado pela sindrome de Lennox-Gastaut, que corresponde a 10% das epilepsias

presentes na infancia (19).

15,0MM 129
5, =
(56,3%) 10,0
(43,7%)
10,0MM
5,3
(69,1%) 3,0
2,2 2,4 19 4 :
5, ONMM y ;
(m,x%} 0,8 04 04 (309%) 08 (737%) (69,3%) 1,5
. 25,8%)  (46,1%]53,9%) [2?.3%l -‘39- 7%)
0,0MM —
até 1ano de 2 3 4 anos deS5al0anos dellalBanos Acima 18 anos indefinido

m hospitalar ambulatorial

Figura 5 - Distribuigao do custo por ambito por faixa etaria no atendimento
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O perfil de utilizacdo de atendimentos apresentou grande diferenca entre as faixas etarias, os pacientes
entre 5 e 10 anos apresentaram médias semelhantes de atendimentos ambulatoriais e hospitalares, esses
pacientes apresentaram um aumento na meédia de internagdes de 1488% em relacdo a menor média

(pacientes entre 11 e 18 anos).

30,0
. 4.6
25,0 23'62
20,0
15,0 10,9 13,0 96
7.8 ’

10,0 ¥ 6,5

5,0 1,6 1,5 1,5 1,8 1,8

0,0 | -_— — | |

até 1 ano de2adanos de5al10anos dellal8 AcimalBanos indefinido
anos
N Internagoes Ambulatorial

Figura & - Quantidade média de atendimentos por paciente ao longo do periodo, separado por dmbito e faixa etéria

Foram mapeados os atendimentos associados com idas ao pronto socorro e que apresentaram periodo de
observacdo sem internacao, nesse recorte foram identificados 11.530 (69,98% do total de internacdes)
atendimentos. Foi observado que nesses atendimentos o custo médio entre 2015 e 2019 é de R$ 597,50
(variando entre R$ 454,01 e R$ 1.359,44)e uma média de 2.218 atendimentos por ano, entre 2015 e 2018
identificou-se uma tendéncia de aumento no custo médio.

A variacao por faixa etaria foi analisada, na Figura 7 é observado que a faixa etaria que apresentou maior
custo médio por ano foi a de 5 a 10 anos, esse alto custo esta associado a frequéncia observada desses

atendimentos por ano.

R$20.000,00 = 40,0

R$15.000,00 d 30,0

1$10.000,00 R$16.768,81 20,0

R$5.000,00 RS$1.222,13 R$914,17 R¢854,99 R$1.883,69 R$645,08 100
RS - 1,4 - 1,3 — 1.4 — 1.6 w16 (o0

até 1 ano de?2adanos de5al0anosde1lal8anos Acima 18 anos  indefinido

Custo médio anual com PS + observagdo por paciente = Atendimento medio por ano

Figura 7 - Custo médio por ano por paciente e quantidade média de atendimento por ano por paciente

INTERNACOES

Foram identificadas 16.460 internacdes, sendo 68 (0,41%) internacdes relacionadas a trauma (cabeca) e 24
(0,15%) internacodes relacionadas a fraturas. Do total de internacgdes, 1188 apresentaram diarias de
internacado no periodo, em média os pacientes ficam 7,25 dias internados e a mediana ¢é de 4 dias de
internacao. Essas internacdes geraram um gasto de R$ 15.584.576,21, com custo médio por internacao de
R$13.118,33 (variando entre R$ 6.785,38 e R$ 16.782,26). Para as andalises a seguir foi utilizada apenas as
internacdes que apresentaram tempo de permanéncia maior que zero.

A Figura 9 apresenta as métricas por faixa etaria, pacientes com até 1 ano de idade apresentaram o maior
tempo de permanéncia quando comparado com as outras faixas etarias definidas. Pacientes entre 5 e 10

anos apresentaram o maior custo médio anual (R$ 32.545,63).
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Figura & - Tempo de permanéncia médio e custo médio com hospitalizagdo por paciente

Do total de internacdes, 270 apresentaram diarias de UTI no periodo, em média os pacientes ficam 11,1 dias
internados e a mediana de 8 dias, desse periodo os pacientes passaram cerca de 60,9% (6,77 dias) do tempo
da internacdo na UTI. Essas internacdes geraram um gasto de R$ 9.078.376,34 e as diarias de UTI
representaram 24,64% (R$ 2.236.983,15) do total, com custo médio da internacdo em R$ 33.623,62. Para as
analises a seguir foram utilizadas apenas as internacdes que apresentaram diarias de UTI maior que zero.
A Figura 9 apresenta as métricas por faixa etaria, pacientes com até 1 ano de idade apresentaram o maior
tempo de permanéncia quando comparado com as outras faixas etarias definidas, seguidos por pacientes de
5 a 10 anos. O custo médio anual com hospitalizacdo com UTI por paciente também apresentou variacoes
acima de 50% entre algumas faixas etarias, os pacientes de 5 a 10 anos apresentaram o maior custo meédio

anual (R$ 82.336,55).

__ 100.000,00 13,7 8,7 11,5 11,0 10,2 13,3 15,0

& — = — 10,0 5

D 50.000,00 = ) =

o 60.762,33 23.330,89 82.336,55 43.425,15 33.916,97 50.991,97 >0 5 _
3 0,00 00 8
E atélano de2ad de5al10 dellal8 Acimal8 indefinido 2 =
W anNos anos anos anos E

=] L

ot =

Custo médio (BRL) anual com hospitalizacdo com UTI por paciente

= tempo de permanéncia médio

Figura 9 - Tempo de permanéncia médio e custo médio por paciente com hospitalizagdo que apresentaram UTI por paciente

Para detalhamento do custo, os procedimentos realizados nas internacdes foram classificados em 5 grandes
grupos, a categoria que apresentou o maior custo no periodo foi de diarias, taxas e gases medicinais, o custo

médio associado corresponde a 29,3% do total gasto com as internacdes (Figura 10).

529,05
600,00 {29‘3%}
500,00 354,46 370,04
400,00 ‘2355;:} 266,97 (19,6%) (20,5%)
15,
300,00 (14,8%)
200,00
100,00
0,00
EXAMES OUTROS  MATERIAIS E OPME MEDICAMENTOS  DIARIAS TAXAS i
PROCEDIMENTOS GASES MEDICINAIS

Figura 10 - Custo médio por grupo de procedimento e sua representatividade em relagdo ao total
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Na Tabela 1 sdo apresentadas as métricas consolidadas por faixa etaria, as métricas custos e atendimentos sdo

apresentados por ano por paciente, portanto tanto a média, minima e maxima sao referentes ao ano/paciente.

Figura 10 - Custo riédic por prups de procedimenilo e s repredant alidade amrelacio ao Lotal

Ma Tabiela 1 530 apresentadas as melncss corsoldadas por laixa elaria, & merices Custos & slendimentos S50 apresenlados por ano por

padenie, porLanto Lanio a rmédia, minena & maxima 530 refereriles a0 and'padenie.

Tatela 1 - Caracleriticas demogralicas & consurms de retursos

Faixa Claria ale 1 and de Zadanas de5a 10 anos de 11 atBancs | Acing 1B anos | NEG indormada
Dados Demografioos
Hormens
M%) 146(81,1) 136 [64,E) 203(56,T) 22519 1045 (35,5) -
P ualfieres
M%) 93(IE ) 4352 15342,7) 206 (4E.1) 1E74(E4.1] =[-}
e 8 5 2(06 &) 3 543 (100,]
M {3
Custes [par ano)
Pranile Mardimaro 132429 1423 838 20.641,45 1.013,06 247134 54573
[abrervacdo de s 6 horas) (500,74 - (264,10 - (1E7EE1 - #2147 - (145065 - (3B06T -
rilia T - indsirma) 241425, 133925} R 2433.11) 459347 T3I6,99)
Pl Mendimer 561,43 343,60 813,24 351,56 108618 1.220,00
[observacdo atima de &
) (19393 - (13231 - [2BE,86 - (340,02 - (55060 - (BGE30 -
o o o ESE, B) SA3,5H) 1.713.26) iT1.7E) 1477 A8) 2,076,600

roesdia [roirere - AT}

1255 M 123545 17.081,07 o444 230311 &06,73
Pronbe Mandimeria

[457.77 - (303,19 - (334534 - (382,33 - {1.414,29- {3\06T -
rresdia [roirerd - s

223291} 2980,01) 23.273.25) 1.9, 25) AE001T) TED 35}
— 2116961 450053 2529944 11.8M,97 14.355,37 20747 3%

_ I-l ¢ d_r _ o [20077 86 - (163530 - (3.380,74 - (154020 - (8,254,809 - (14326 B9 -

roesdia [roirere - AT}

43.501,06) 10.480.32) 47 .556,21) 2E 316,B4) 20,735,003 GEE16,E0)
o BOTE2 33 23,330,830 2233655 43 42515 3301657 50,091,567

[38.491,31 - (19524 62 - (1E412,07 - 230 - (ETIED - (23 251,E3 -
rrsdia [roirerd - rdser)

TR 25.224.07) 1 Z2102.10) 170451 25) 44 FRA ) TTAH3AT)
Arendimento (por ana)
Pronba Mandimanto

14 13 434 1.4 16 1,6
[obmerval 3o de s 6 huoras)

11-1,7 1,1-1,7 {121 - 685} 1.2-15 {1,1-20 {1.4-1E
rresdia [roirerd - s
Pronle Mendimenta
[observacdo adma de B 16 13 1.8 1,3 1.7 1,1
hiaras) [1.0-2,% (1.0-25 (1,3-30 (1.0 -1 (1,0-3,0 {1,0-1.4)
roesdia [roirere - AT}
Pronle Mandimerio 1.4 13 356 1.4 14 1.6
sl [roiriemd - mAsera) 1.1 -1,8 (1,1 -1,6 (10,5 - 55,6} M2-17 {1,1-21) {1.4-1E
Haospitalar 18 13 13 1,2 13 1,3
relia [ririema - masEra) 12-2.5 1.0-1,7 (1,0-1,8 1.0-13) (1,1-1,6 {1,0-1,E)
L 1.7 1.0 1.5 1,0 1.2 1,2

riesclia {roirer - T (13- 2.0 (1.0-1.00 (1,0~ 200 (1.0-1.0 11-12 {1.0-1,7



ANO 2021 EDICAO 02

CONCLUSAO

Os dados demograficos sao distribuidos de forma uniforme como vemos nos estudos epidemioldgicos,
validando a amostra, bem como a distribuicdo por faixa etaria, quanto as questdes de consumo de recursos,
identificamos que a populacdo entre 5-10 anos de idade merece maior atencdo, pois seus gastos totais em
um ano poderdo chegar as 132 mil reais, quando considerado custos de hospitalizacdes e atendimento ao
pronto socorro.

De acordo com a literatura os pacientes de 5-10 anos de idade representam o 10% das epilepsias presentes
na infancia, provocado pela sindrome de Lennox-Gastaut.

Outro custo que podera ser levando em consideracdao quando avaliado o consumo de recursos, e a utilizacao
ou atendimento de especialista, custo que nao foi levado em consideracido nesta analise, que podera elevar
ainda mais o valor apresentado.

A hospitalizacao de pacientes portadores de epilepsia refrataria pode permancer uma média 7 dias,
chegando a um custo médio anual de R$ 32mil por ano e na UTI podera chegar a quase 12 dias com custo
médio anual de R$ 82 mil.

Desta forma, os pacientes com epilepsia refratidria a medicamentos merece atencdo, pois representa um
importante impacto no consumo de recursos, além do impacto social no tratamento dos eventos

ocasionados a epilepsia.
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Artigo

Radioterapia Intra-operatéria com elétrons no

Tratamento do Cancer de Mama Inicial - Como
Auditar?

Por Marcos Santos

Resumo:

O cancer de mama é o tumor maligno mais frequente entre as mulheres do Brasil. Com o advento e
disponibilizacdo em larga escala da mamografia, aumentou consideravelmente o ntimero de pacientes
diagnosticadas em estadio iniciais, com maior chance de curabilidade. O tratamento, neste caso, envolve
cirurgia que, na grande maioria das vezes, é conservadora, seguida ou nao de tratamento sistémico (quimio
ou hormonioterapia) e radioterapia sobre toda a mama. Como observou-se que a maioria das recidivas
locais ocorre no quadrante originario da neoplasia, pressupde-se que a irradiacdo exclusiva deste
quadrante, com potenciais ganhos em efeitos secundarios (além de otimizacado do tempo de tratamento),
atingiria os mesmos resultados de controle local. Foi feita, entdo, revisdo sistematica da literatura com
inclusao de 1 estudo randomizado que comparou a radioterapia intra-operatoria com elétrons (IOeRT) ao
tratamento padrdo, radioterapia conformacional (RT 3D) no cancer de mama inicial. Observou-se pequeno
aumento do nimero de falhas locais em 5 anos (4,4 vs. 0,4%), sem alteracdo, porém, na sobrevida global,
dado o resgate efetivo com mastectomia. Quando se restringiu o estudo as mulheres com tumores de até 2,0
cm de diametro, graus I ou II, com axila negativa ou com até 3 linfonodos comprometidos e com tumores
nao classificados como triplo-negativos, chegou-se a um nivel comparavel de controle local (1,5% de
recidivas em 5 anos), sem diferencgas significativas no tocante aos efeitos secundarios ao tratamento. Em
analise economica posterior, optou-se, entdo, pelo estudo de minimizacido de custos, sob a perspectiva das
Operadoras de Satide do sistema de satide privado brasileiro, tendo como base os custos dos procedimentos
descritos na Classificacdo Brasileira Hierarquizada de Procedimentos Médicos (CBHPM), 52 edicdo. Nesta
analise, observou-se que a aplicagcdo da IOeRT implica em uma economia de recursos da ordem de 51,5% por
tratamento, o que faz da I0eRT opcdo que leva a economia de recursos, quando utilizada no tratamento de

mulheres com cancer de mama inicial, quando observados os critérios de inclusdo descritos previamente.

Introducao:

A neoplasia de mama é o tumor maligno mais frequente entre as mulheres brasileiras. Segundo o Instituto
Nacional de Cancer (INCA), eram esperados, para o ano de 2018, 59.700 novos casos desta neoplasia, o que
resulta em um risco estimado de 56,33 novos casos para cada grupo de 100 mil mulheres/ano(1).

Considerando-se a populacdo mundial, o cancer de mama também é o mais frequente na populagéo
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feminina, com uma estimativa, para o ano de 2012, de 1,67 milhdo de casos novos ao redor do mundo, o que
corresponde a % de todos os tumores diagnosticados em mulheres(2). Apesar dos avancos recentes, a
incidéncia diferente entre as diversas regides do Brasil é sinal, entre outros fatores, das dificuldades de
acesso ao diagnoéstico. Por exemplo: a incidéncia desta neoplasia da cidade de Cuiaba/MT ¢é quase metade
daquela observada em Porto Alegre/RS, evidenciando que o acesso ao diagndstico precoce e,
consequentemente, a um tratamento com maiores probabilidades de sucesso, é limitado e desigual entre as
varias regides do Brasil(l).

Varios fatores estdo envolvidos na etiologia do cancer de mama: idade a primeira menstruacédo inferior 12
anos; menopausa apos os 55 anos; nuliparidade; primeira gravidez apdés os 30 anos; uso de
anticoncepcionais e terapia de reposicdo hormonal (TRH) na menopausa, especialmente se por tempo
prolongado; exposicdao a radiacao ionizante; consumo de bebidas alcodlicas; dietas hipercaléricas;
sedentarismo; e predisposicao genética (pelas mutagdes em determinados genes transmitidos na heranca
genética familiar — principalmente por dois genes de alto risco, BRCAl e BRCA2)(3). E importante observar
que a neoplasia de mema tem elevado custo social, porque atinge mulheres em idade produtiva e seu
tratamento utiliza-se de varias tecnologias de alto custo, com tendéncia clara de aumento nos ultimos
anos(4-8).

Nao ha, no Brasil, estimativas de quantas pacientes sdo diagnosticadas em estadios iniciais, embora se
saiba, a partir de dados publicados a respeito da epidemiologia desta patologia em outros paises, que este
nimero esta ligado a cobertura de mamografia de screening entre as mulheres e pode chegar, segundo
algumas séries, a 70%. Deve, portanto, ser muito variavel entre as varias regides do Brasil(9, 10).

O tratamento padrdo para a neoplasia de mama inicial é a cirurgia (mastectomia total ou parcial) seguida ou
ndo de tratamento adjuvante com quimio/horménio e/ou radioterapia. A radioterapia estd indicada quando a
cirurgia é parcial, ou seja, ndo remove todo o parénquima da glandula mamaéaria. Apés a cirurgia
conservadora, a irradiacado da mama reduz a incidéncia de recorréncia local em 5 anos de 26 para 7%,
aumentando a sobrevida causa especifica desta populacdo em 5,4%(11). Normalmente, a radioterapia é
aplicada com técnica conformacional (RT 3D) e se dirige a mama toda na dose de 50 Gy em 25 fragdes.
Posteriormente, é aplicado um reforco sobre o quadrante acometido, com dose de 16 Gy em 8 fracodes, com a
mesma técnica de tratamento(12).

Com o seguimento das pacientes nado irradiadas, observou-se que, respeitadas algumas caracteristicas que
definem o subgrupo de baixo risco, as recidivas se concentravam, fundamentalmente, no quadrante
inicialmente acometido. As caracteristicas sdo as seguintes: idade ® 50 anos, margens ® 2 mm, tumor in situ
ou classificado como T1 (diametro < 2 cm). Assim sendo, fazia-se desnecessaria a irradiacado de todo o
parénquima mamario, sendo, teoricamente, suficiente, a irradiacdo do quadrante acometido, o que ficou
conhecido como irradiacdo parcial da mama (IPM)(13). Dentre as técnicas disponiveis para a irradiacao
parcial da mama, hé& a prépria radioterapia conformacional(14-17), a braquiterapia(18-24) e a radioterapia
intra-operatoria com elétrons (I0eRT)(25). A radioterapia intra-operatéria com fétons (IOpRT), também
descrita na literatura, é, neste momento, de utilizacdo desaconselhada. Uma vez que o seguimento das
pacientes incluidas no estudo pivotal(26) é, ainda, considerado curto, gerando incertezas a respeito da
eficacia desta tecnologia a largo prazo. Assim sendo, é consenso que a IOpRT né&o deva ser, por ora,
utilizada fora de um rigoroso protocolo de pesquisa(13). Esta tecnologia (IOpRT) s6 é aplicavel através de
acelerador linear especifico (TARGIT) e ja foi avaliada, anteriormente, pela Comissdo Nacional de

Incorporacdo de Tecnologias no SUS
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(CONITEC) (http://conitec.gov.br/images/Relatorios/2016/Relatorio_Radioterapia_TumorMama_final.pdf),
com recomendacao contraria a incorporacado da tecnologia pelo SUS. Ressalta-se, porém, que, conforme
incluido na 23? edi¢do do Manual de Bases Técnicas — Oncologia, do Sistema de Informacgdes Ambulatoriais
do SUS (SIA-SUS), o uso de técnica de radioterapia intraoperatoéria (em dose tinica e antes do fechamento
da ferida operatéria) imediatamente adjuvante a exérese do tumor por mastectomia conservadora, pode ser
autorizada, registrada e faturada conforme explicitado no referido Manual. Ndao ha, no supracitado
documento, diferenciacdo quanto a energia de tratamento (f6tons ou elétrons), diferenciacao esta que se
faz, atualmente, de importancia capital. Haja vista as limitacdes apontadas para o tratamento efetuado com
fotons.

Aplicacao da I0eRT no cancer de mama inicial:

A abordagem mais utilizada de aplicagdo de I0eRT da-se através do transporte da paciente da sala de
cirurgia para o departamento de radioterapia, durante o ato cirtrgico, para que lhe seja aplicada a radiacao.
Posteriormente, a paciente volta ao centro cirdrgico para que o procedimento seja terminado(27). Com a
paciente sob anestesia geral, a resseccao segmentar deve obedecer a critérios oncolégicos de cirurgia, com
retirada em bloco do tumor com ampla remocdo de margem de tecido sadio, fascia muscular e pele (quando
necessario). O material retirado ¢ examinado para avaliar a histologia da lesdo, a unicentricidade, as
dimensdes e a amplitude das margens de resseccdao. O patologista deve avaliar o espécime no intraoperatério
para confirmacdo da presenca da lesdao de até 2,5 cm de diametro e avaliar a localizacdo da mesma em
relacdo as margens da ressec¢do, que devem ser marcadas com tinta nanquim. As margens devem ser
“raspadas” para citologia e/ou submetidas a cortes histoldgicos. O tecido é, entdo, seccionado a cada 5mm e
as secgOes devem ser devidamente avaliadas. As margens obrigatoriamente devem estar negativas a principio
ou ap6s ampliacdo solicitada. O estudo da axila deve ser realizado por técnica de linfonodo sentinela ou
esvaziamento axilar, como de habito. A glandula a ser irradiada é, entao, preparada com a aproximacao dos
retalhos glandulares separados do plano subcutaneo e suturados; a parede toracica é protegida com disco de
chumbo de espessura de 3mm, revestido com material de menor densidade, para minimizar o
retroespalhamento. Apds a realizacao da cirurgia conservadora e o preparo local da mama para a
radioterapia intraoperatéria com elétrons, a paciente, sob anestesia e acompanhada da equipe anestésica e
de enfermagem, é transportada para a sala do acelerador linear e devidamente posicionada pela equipe, de
forma a alinhar o colimador ao feixe de elétrons, que incide no leito operatorio. A pele é afastada do campo
de irradiacdo. O registro fotografico do campo final é demarcado com tinta especial (caneta para marcacao
cutanea). A porcdo da glandula mamaria adjacente ao quadrante retirado é irradiada em dose tinica com
radioterapia intraoperatoria com elétrons, empregando acelerador linear de particulas (LINAC) com energia
de elétrons nas faixas de 6 a 12 MeV, com nivel individualizado baseando-se na espessura da glandula a ser
irradiada, observada no momento do tratamento(28). A dose administrada validada em estudo pivotal fase
IIT anterior é de 21 Gy(25). A paciente é, ap6s a irradiagcao, submetida a fechamento da ferida cirtirgica e a
pés-operatério padréo, idéntico aquele da paciente ndo submetida a radioterapia intra-operatéria com
elétrons(28). Outra alternativa, para a aplicacdo da I0eRT é através de micro aceleradores lineares, como o
LIAC que, ao contrario dos aceleradores lineares convencionais, ndao utiliza colimadores de raio-X
ajustaveis, mas um conjunto de camaras de ionizacdo metalicas independentes. Para fins de protecao

radiolégica,
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o LTAC ¢ equipado com uma trava de feixe moével (blindagem de chumbo) que deve ser posicionada pelo
operador manualmente, abaixo do leito cirtirgico, para interceptar o feixe principal. O feixe de elétrons
produzido pelo LTIAC tém uma alta taxa de dose de radia¢do, o que otimiza bastante o tempo de tratamento,
aumentando o conforto para paciente e equipe médica(29). E importante observar que nao se conhece, apos
larga experiéncia mundial na utilizacdo desta tecnologia, nenhuma contraindicacdo, se respeitados os
rigidos critérios de inclusao utilizados no estudo pivotal(25).
Revisao bibliografica:
Foi efetuada uma revisado bibliografica exaustiva utilizando-se de base de dados PUBMED, anais de
congressos, registros de estudos, lista de referéncias de estudos publicados, artigos de revisao e livros
relevantes. Nao houve restrigcdes no tocante ao idioma dos artigos. No que se refere aos resumos publicados
em anais de congressos, os investigadores foram contatados por meio de correio eletronico em pelo menos
duas oportunidades, com o objetivo de recolher-se informacdes faltantes em seus relatos. Ensaios clinicos
randomizados publicados eram elegiveis para inclusdo. Foram excluidos estudos de fase I ou II. Na
ocorréncia de mais de uma publicacao, referente ao mesmo grupo de pacientes, a publicagdo mais recente
foi a considerada.
Perguntas fundamentais a serem discutidas:

1.A 10eRT, em pacientes idade entre 48 e 75 anos com cancer de mama inicial, submetidas a cirurgia

conservadora com margens negativas tem eficacia comparavel a RT 3D?
2.A 10eRT, em pacientes idade entre 48 e 75 anos com cancer de mama inicial, submetidas a cirurgia
conservadora com margens negativas tem niveis comparaveis de efeitos secundarios, quando comparada

a RT 3D?

Tabala 1: questdo de pesquisa estruturada no formato PICO

Populagdo Pacientes com neoplasia de mama inicial (estadios I} submetidas a cirurgia conservadora
Intervencio Radioterapia intra-operatdria com elétrons
Comparadores Radioterapla externa conformacional sobre toda a mama
Desfechos Controle local e sobrevida global
Resultados:

As buscas foram realizadas no més de marco de 2019. Foi avaliada a base de dados PubMed, com os
seguintes termos de busca: ((“breast cancer”[tw] OR “breast tumor”[tw] OR “breast carcinoma”[tw] OR
“breast neoplasms”) AND (radiotherapy OR “radiation therapy”[tw]) AND (“intraoperative radiotherapy”[tw]
AND (electron))). Nado foi acrescentada nenhuma limitacdo de idioma no processo de busca. Busca retornou
21 artigos

Com filtro para ensaios clinicos: ((((((((((randomized controlled trial[pt])) OR (controlled clinical trial[pt]))
OR (randomized[tiab])) OR (placebo[tiab])) OR (randomly[tiab])) OR (trial[tiab])) OR (groups[tiab])) OR (drug
therapy[sh])) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])). Busca retornou 6 artigos.

Excluidos estudos fase I ou fase II:

Busca retornou 1 artigo (Figura 01): Veronesi U et cols., 2013(25).

Descricao do estudo:

Trata-se de estudo prospectivo e randomizado de ndo inferioridade publicado no prestigioso Lancet

Oncology no ano de 2013. Foi executado no Instituto Europeu de Oncologia, sob a lideranca de Dr. Veronesi.
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Foram incluidas 1305 pacientes que foram randomizadas para receberem a radioterapia intraoperatéria com
elétrons (651 pacientes) ou o tratamento até entao considerado padrao (radioterapia externa conformacional
ou 3D, 654 pacientes). Os pesquisadores entenderam que um indice de recidivas locais de até 7,5% em 5
anos, no grupo experimental, seria evidéncia suficiente de equivaléncia entre os tratamentos. Para tanto,
estimou-se que uma amostra de 824 pacientes seria suficiente para um poder de 90% de demonstracéo de tal
objetivo.

Apo6s um seguimento médio superior a 5 anos, observou-se um ligeiro (porém significante) aumento das
recidivas locais no grupo tratado com radioterapia intra-operatoria com elétrons (4,4 vs. 0,4%, p=0,0001).
Né&o houve, no entanto, gracas ao resgate efetivo neste pequeno grupo de pacientes, nenhuma diferenca de
sobrevida global (SG 5 anos: 96,8% e 96,9%, respectivamente, p=0,59). O grupo prosseguiu na investigacao
e, quando excluidas as pacientes com tumores com diametro superior a 2 cm, grau III, com axila
comprometida com 4 ou mais linfonodos e tumores triplo negativos, o indice de recorréncia local entre as
pacientes tratadas com radioterapia intraoperatéria com elétrons foi de 1,5%.

Cem relacao aoes efeitos secundarios, infelizmente nem todas as pacientes tiveram seus resultados
avaliados, por questdes de deficiéncia de relato de informacoes (o que pode ser uma fonte de bias). Mas
ainda assim, tendo sido analisadas 876 pacientes, houve uma diminuicdo importante de efeitos secundarios
observados na pele (eritema, secura, hiperpigmentacdo. prurido), em favor das pacientes submetidas a

radioterapia intraoperatéria com elétrons.

Discussao

A probabilidade de controle do tumor, para uma determinada dose de radiacdo absorvida, diminui com um
aumento no nimero inicial de células malignas (assumindo que ndo ha diferencas na radiosensibilidade
celular). Portanto, quanto maiores os volumes do tumor, maior a dose necessaria para atingir a mesma taxa
de controle. Assim sendo, a I0eRT oferece uma importante vantagem teérica em comparacao com a
radioterapia externa pés-operatéria convencional. Neste iltimo caso, o tempo entre a remogdo cirtargica do
tumor e o inicio da radioterapia permite o repovoamento dos clones neoplasicos presentes na doenca
residual microscopica. De fato, apds a cirurgia, pode haver “repopulacdo acelerada”, durante a qual as
primeiras fases do crescimento celular neoplasico seguem um curso exponencial. Assim, aplicar a [0eRT
imediatamente apds a cirurgia (seja como um impulso ou como tratamento Ginico) pode evitar este
problema(27).

Duas outras vantagens técnicas importantes da I0eRT, em compara¢do com a radioterapia externa
convencional (RT 3D ou conformacional), merecem ser mencionadas. Sdo a visualiza¢do direta do volume
alvo e, também, a possibilidade de proteger os tecidos saudaveis, afastando-os do caminho do feixe de
radiacdo e diminuindo, potencialmente, os efeitos adversos; e o uso de feixes de elétrons, que permite a
administracdo de uma dose homogénea a uma camada selecionada de tecidos ao redor do tumor removido
ou, menos frequentemente, doenca grosseira irressecavel ou residual (27).

Obviamente, é de suma importancia garantir-se que os resultados de controle local e sobrevida global nao se
alteram com a aplicagdo da [0eRT. Neste sentido, o estudo pivotal, de Veronesi et cols., traz os resultados
necessarios, apés analise de mais de mil mulheres com tumores de mama inicial. Quando o grupo estudado ¢
de mulheres com idades entre 48 e 75 anos, com um tumor de mama de até 2,5 cm, para os quais era
possivel planejar-se tratamento cirtdrgico conservador(30). Neste grupo, observou-se um as mulheres

submetidas a [0eRT
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apresentavam um pequeno porém estatisticamente significativo aumento das falhas locais (4,4 vs. 0,4% em
5 anos; p=0,0001). Como o tratamento de resgate, com mastectomia, é efetivo, ndo se observou nenhuma
diferenca de sobrevida global (34 6bitos no grupo da 10eRT e 31 6bitos no grupo da RT 3D; p=0,59). Esta
diferenca pode ser explicada, também, pelo excelente controle local obtido pelas mulheres tratadas com RT
3D, que reflete a exceléncia do centro onde foi efetuado o tratamento. Series pregressas, com pacientes
submetidas a radioterapia conformacional, mostravam indices de falha local superiores a 3% no mesmo
periodo(l1, 31-33).

Ainda que se possa questionar a relevancia clinica de um controle local que ainda se mantem superior a
95%, ao se restringir ainda mais o critério de inclusédo, considerando-se somente aquelas pacientes com
tumores com até 2 cm de diametro, graus I ou II, com axila negativa ou ndo mais do que 3 linfonodos
comprometidos (adequadamente dissecada), com tumores nao classificados como triplo negativos, chega-se
a um controle local comparavel (1,5% em 5 anos), a um custo significativamente menor, quando
consideramos os valores praticados pelos sistema privado de satide, sob a perspectiva das Operadoras de
Satde de Brasil. Com um nivel de seguranca também comparavel, uma vez que o indice de efeitos

secundarios observados no supracitado estudo foram comparaveis entre os dois grupos de pacientes.

Conclusao:

Concluimos, assim, que, se consideradas as mulheres com idade entre 48 e 75 anos, com tumores de mama
iniciais submetidas a cirurgia conservadora, com margens livres, com tumores com didmetro inferior a 2
cm, graus I ou II, axila negativa ou com até 3 linfonodos comprometidos e nao classificados como triplo
negativo, a [0eRT ¢ alternativa tdo efetiva e segura quanto o tratamento padrdo. Além de, potencialmente,
ofertar mais conforto para as pacientes, uma vez que o tratamento é feito em dose Ginica em comparacdo ao
tratamento que pode durar varias semanas, quando é aplicada a radioterapia conformacional. Isso levou a
incorporacdo desta tecnologia no Gltimo ROL de procedimentos da Agéncia Nacional de Satide. Importante
ressaltar que, para estar incluso nas condi¢cdes impostas pelo ROL, a radioterapia intraoperatoria deve ser
feita com elétrons.

E, ainda que se considere aquelas mulheres com tumores de até 2,5 cm, com tumores que podem ser
submetidos a cirurgia conservadora com margens livres, a I0eRT pode ser ofertada, desde que a paciente
seja informada de que ha um pequeno aumento do risco de recorréncia local. Que ndo impactara, é
importante frisar, na sua curabilidade. Implicando em um risco relativamente pequeno de ser necessario um
novo tratamento de resgate com mastectomia. A paciente pode avaliar que o maior conforto, por ocasiao

deste primeiro tratamento, seja um ganho relevante, que a leve a aceitar este aumento do risco.
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Artigo

Autopercepgdo de saude como preditor de
mortalidade: estudo retrospectivo em uma
coorte de beneficiarios do plano de saiude

Por Jodo Paulo dos Reis Neto

OBJETIVOS: Existem fortes evidéncias de que a satide percebida é um excelente preditor da satde objetiva,
ou seja, do numero de doencas cronicas, grau de incapacidade funcional e depressao. Individuos que
consideram sua satide como ruim apresentam um risco aumentado de hospitalizacdo, institucionalizacao e
de mortalidade por todas as causas, comparando-se com aqueles que referem ter uma satde excelente. O
objetivo desse estudo foi de investigar a influéncia de determinantes demograficos e socioecon6micos, das
doencas cronicas nao transmissiveis (DCNT) e da capacidade funcional sobre a autopercepcao de satide,
além de verificar a associacdo dos achados com a mortalidade de beneficiarios do plano de satde

(autogestdo).

METODOS: Design: Estudo epidemiolégico observacional de carater transversal. Perspectiva: Plano de
salide na modalidade autogestdo. Participantes: amostra de 2.188 individuos de um total de 97.983
beneficiarios do plano de satde. Desfecho principal: associacdo entre autopercepcdo de satide e taxas de
mortalidade durante 40 meses ap6s a conclusdo da pesquisa. Variavel dependente: autopercepcao de satde
dicotomizada em boa ou ruim, sendo a combinacdo das categorias excelente, muito boa e boa indicando uma
boa autopercepcdo de satide, e a combinacdo das categorias regular e ruim indicando uma autopercepcao
ruim de satide. Variaveis independentes: foram classificadas em grupos — demograficas (idade, sexo, estado
civil), socioecondmicas (escolaridade e renda), a presenca e o nimero de doencas cronicas (hipertensao,
diabetes, asma, bronquite ou enfisema, acidente vascular cerebral e dor cronica). Analise estatistica:
Microsoft Excel® v2010 e Qlik Sense® v13.21 foram usados para estimar as Taxas de Mortalidade (TM) e
Razdes de Prevaléncia (RP), frequéncias relativas e absolutas, médias e desvio padrdo (intervalos de

confianca de 95% (IC). A significancia estatistica foi definida em p <0,05.

RESULTADOS: A relacao entre autopercepc¢do ruim e morte subsequente foi 1,9 vezes maior (IC95% 1,3-2,9;
p <0,05 e odds ratio 2,9) do que o grupo com autopercepcado boa da salide. A chance de avaliar a sua satde
como ruim foi 2,1 vezes maior para idosos que nao idosos, 11,8% maior entre os homens do que para as
mulheres, 47,9% a mais em pessoas com estado civil diferente de casado ou em unido estavel, 87,8% maior
em familias de baixa renda, 59,2% superior em individuos de menor escolaridade. Ser portador de pelo
menos uma DCNT aumentou as chances de autoavaliar a satide como ruim em 3,9 vezes em relacdo a quem
nédo apresentava essa condicdo. Os casos de acidentes vasculares cerebrais foram os que aumentaram mais
a chance de uma percepcdo ruim da satde (4,3 vezes), seguido dos portadores de dor crénica (3,6 vezes),

diabetes mellitus (3,3 vezes), hipertensdo arterial (2,6 vezes) e a DPOC (1,8 vezes).
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CONCLUSOES: A autopercepcido de satide é uma medida de desfecho comumente usada em estudos de
epidemiologia social. Embora passivel de sofrer influéncias multifatoriais como socioeconémicas,
intelectuais e comorbidades associadas, neste estudo, o risco de morte foi maior no grupo que percebeu sua
satide como ruim, sugerindo que escores mais baixos de autopercepcdo podem ajudar a identificar
individuos em risco. Nossos achados reforcam a importancia do uso da autopercep¢do em pesquisas
epidemiolégicas como uma medida simples, de baixo custo e complementar para o monitoramento da satde

da populacédo, devendo ser coletada rotineiramente.

Esse artigo, de coautoria da Dra. Juliana Martinho Busch, obteve o primeiro lugar do Prémio Satide Unidas

2021.
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