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O presente documento é constituido de duas partes:
- Analise de custo-efetividade

- Apéndice: descricao do modelo de custo-efetividade



PARTE 1: Andlise de custo-efetividade
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OBJETIVO

O objetivo deste estudo foi de analisar a razdo de custo-efetividade incremental (RCEI) da
cirurgia bariatrica, realizada através do by-pass gastrico (BGYR) em comparacdo com o tratamento
clinico otimizado, em pacientes com diabetes do tipo 2 (DM2) e indice de massa corporal (IMC)

entre 30 e 35 kg/m?.

METODOLOGIA

O presente modelo foi adaptado de um modelo desenvolvido internacionalmente para uma
gama maior de indicacGes da cirurgia bariatrica. Dentre as opg¢des previstas neste modelo
selecionamos a indicacdo contemplada na presente submissdo (realizacdo de BGYR em pacientes
com DM2 e IMC entre 30 e 35 - denominada cirurgia metabdlica). Nesta se¢do, sumarizamos o
racional do modelo e a customizacdo feita sob a perspectiva do cenario da salude suplementar
brasileira. A descricdo com todos os detalhes acerca do modelo, especialmente as diversas buscas

empregadas para parametrizar o mesmo, sdo descritas no Apéndice 1.

CARACTERISTICAS BASICAS DO MODELO

A Tabela 1 apresenta um resumo das principais caracteristicas e configuracdes do modelo.

Tabela 1. Caracteristicas basicas do modelo de cirurgia bariatrica em pacientes com DM2 e IMC 30-

35:
Caracteristica do modelo Especificagdo ‘
Tipo de modelo Modelo estatico de Markov (modelo de estados transicionais).
Perspectiva Perspectiva do sistema de salde suplementar brasileiro.
O modelo adota a perspectiva do pagador de servicos de salude
(isto é, todos os custos que poderiam recair sobre o sistema de
saude), que foi considerada a principal perspectiva de
interesse.
Horizonte temporal 20 anos.
Taxa de desconto para 5%.

desfechos clinicos e custos



Populagdo-Alvo

Intervencdo e comparador

Desfechos clinicos

Resultado da andlise de
custo-efetividade

Andlises de sensibilidade

Pacientes obesos, com DM2 e IMC =30 e <35 kg/m?, sem
controle adequado da glicemia mesmo com estilo de vida
adequado e tratamento médico ideal.

Intervencdo: BGYR + tratamento convencional.

Compador: tratamento convencional, definido como dieta,
exercicios e tratamento médico otimizado.

Ainda que a diabetes curse com uma série de complicacbes
bem ampla, foi decidido, no presente modelo, focar nas
comorbidades AVC e IAM. Além disto, o modelo contempla
remissao e recidiva de diabetes, IMC, pressdo arterial e perfil
lipidico

Expresso em ano de vida ajustados pela qualidade (quality
adjusted life years - QALY)

Deterministica ou probabilistica (ver secdo “Analises de
sensibilidade” no Apéndice 1)

ESTRUTURA DO MODELO

ESTRUTURA PRIMARIA

Para estimar a custo-efetividade da cirurgia bariatrica/metabdlica, foi escolhido o modelo
de Markov como técnica de modelagem. Trata-se de um modelo de de transicdo entre estados de
salde, no qual se simula que uma coorte de pacientes se desloca entre diferentes estados. O
numero de pacientes em transicdo entre estados de salde é determinado a cada ciclo anual e se

baseia nos parametros obtidos da literatura (conforme descrito na secao “Parametros do modelo”).

No modelo de Markov, cada estado de salde estd associado a uma alteracdo de custo e
utilidade diferente, que contribui de forma cumulativa para os desfechos clinicos e econémicos

finais do modelo apds a simulacdo de 20 anos. A estrutura do modelo de Markov utilizado na

indicacdo proposta esta apresentada na Figura 1.
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Figura 1. Estrutura geral do modelo de Markov utilizado para a presente andlise.

Nota: AVC: acidente vascular cerebral; DM2: diabetes mellitus do tipo II; IAM: infarto agudo do miocdrdio.

O acidente vascular cerebral (AVC) e infarto agudo do miocardio (IAM) foram modelados
como estados de salde separados e mutuamente excludentes. Os estados de saldde pds-AVC e pds-
IAM abrangem a diminuicdo da qualidade de vida e os custos continuos da reabilitacdo apds esses
eventos cardiovasculares. Nesse modelo, os pacientes sdo capazes de fazer a transicdo entre DM?2
e remissao continuamente. Para tanto, deve-se aplicar o status de diabetes (seja com DM2 ou em
remissdo do DMZ2) a cada estado de saude (AVC e IAM) como parte da estrutura tradicional de
Markov. Os pacientes fazem a transicdo entre os estados de diabetes da mesma maneira que o
fariam em um modelo tradicional de Markov, mas, devido a essa configuracdo especifica, sao

capazes de apresentar tanto um estado de DM2 quanto um estado de comorbidade adicional.

Como o modelo de Markov simula estados de salde do paciente neste modelo, alguns
calculos adicionais foram modelados paralelamente aos estados de Markov. Detalhes destes

calculos estdo descritos a seguir:

Nem todos os calculos realizados pelo modelo se enquadram na estrutura de Markov. A

seguir estao descritos os parametros que sdo modelados fora da estrutura de Markov:

= Resultados da Cirurgia: Antes de iniciar a transicdo dos pacientes para os estados de

salde, o modelo aplica as taxas de sucesso cirurgico e as taxas de remissdao imediata
do DM2 a populacdo exposta. Também sdo aplicadas as variacdes de custo e utilidade

iniciais associados a cirurgia. Custos adicionais e decréscimos de utilidade sdo



associados aos pacientes modelados que enfrentam complica¢des cirdrgicas ou
necessitam de reoperacgao;

= Variacdo de IMC: O IMC dos pacientes varia a cada ano e ndo é afetado pelo estado

de comorbidade em que se encontram (ver se¢do “Variacdo do IMC”). A variacdo do
IMC influencia a varia¢do na utilidade (ver secdo “Parametros de utilidade”) e o risco
de transicdo para DM2, que por sua vez, afeta o risco de AVC e IAM (ver secdo
“Incidéncia de IAM e AVC”). Por outro lado, o modelo pressup&e que o IMC ndo esteja
diretamente associado aos custos, uma vez que a incidéncia e custos associados de
comorbidades relacionadas a perda de peso ¢ modelada dentro do modelo de
Markov;

= Variacdo da pressdo arterial e da razdo lipidica: As variacGes da pressdo arterial

sistélica e da razdo lipidica (a proporgdo entre HDL e colesterol total) séo modeladas
anualmente a partir da linha de base. Estes parametros também afetam o risco de
eventos cardiovasculares no modelo de Markov (ver secdo “Incidéncia de IAM e

AVC”).

EXTRAPOLACAO

Ap0os o Ultimo dado disponivel (na literatura, em termos de tempo de follow-up dos estudos)
para IMC, pressao arterial sistélica (PAS), razdo lipidica e taxa de remissdo do DM2, pressupde-se
gue haja um retorno ao valor basal de maneira linear no mesmo ritmo da reducdo. Caso o valor
basal seja atingido antes do final do horizonte temporal, o valor permanece na linha de base pelo
restante do modelo. Na auséncia de dados, essa abordagem pode ser considerada conservadora,
pois pressuple que ndo haja manutencdo de todos os beneficios nos desfechos modelados em
longo prazo. Mais detalhes sobre a extrapolacdo linear estdo descritos no Apéndice 1, secdo

“Extrapolacdo”.

PRINCIPAIS PREMISSAS

As principais premissas utilizadas no modelo sdo descritas a seguir, na Tabela

ITabela 2:



Tabela 2. Principais premissas do modelo

Premissa

Justificativa

Apbds o Ultimo dado disponivel para IMC, PAS, razdo
lipidica e taxa de remissdo do DM2, pressupde-se que
haja um retorno ao valor basal de maneira linear no
mesmo ritmo da reducdo. Se os dois ultimos dados
disponiveis ja mostrarem uma regressao para a linha de
base, aplica-se a extrapolagdo linear da inclinagdo entre
esses dois ultimos dados caso isso retorne o valor a
linha de base mais rapidamente. O valor permanece
entdo na linha de base pelo restante do modelo.

Relagdo linear entre IMC e utilidade.

Cirurgia de revisdo/reversao e 6bito relacionado a
cirurgia ocorrem no mesmo momento da cirurgia inicial.

Os procedimentos sao realizados principalmente por
laparoscopia. A conversao para cirurgia aberta esta
prevista nas complicagdes da cirurgia.

Os pacientes estdo livres de coronariopatia e ndo
tiveram AVC antes do tratamento.

Devido a indisponibilidade de dados, considerou-se
apropriado adotar uma abordagem conservadora e
pressupor que, na auséncia de outras evidéncias, os
efeitos do tratamento ndo continuam apds o momento
final.

Na auséncia de outros dados e para facilitar o processo
de modelagem, aplicou-se uma relagdo linear de
maneira semelhante a de modelos publicados
anteriormente.!

Como os estados de transi¢cdao ocorrem no periodo de
um ano, consideramos que a taxa de revisdo/reversio
ocorre no mesmo ciclo da cirurgia inicial, uma vez que
este pode ocorrer alguns dias/semanas apds o
procedimento inicial. O impacto desta abordagem é
insignificante dado o horizonte temporal de 20 anos do
modelo.

A maioria dos dados de eficdcia que estao disponiveis se
referem a cirurgia laparoscépica. Além disso, como o
método esta associado a uma recuperagdo mais rapida
do paciente apds a cirurgia,>® e segue o padrdo de
tratamento mais utilizado no sistema privado de saude,
ele foi considerado o padrao ouro de tratamento.

Devido a estrutura de Markov do modelo, ndo foi
possivel pré-programar comorbidades existentes além
do DM2 sem aumentar muito a complexidade do
modelo. Nesse sentido, a premissa foi de que ocorram
apenas novos casos de doenga cardiovascular, na forma
de AVC e IAM.

Nota: AVC: acidente vascular cerebral; DM2: diabetes mellitus do tipo Il; IAM: infarto agudo do miocdrdio; IMC:

indice de massa corporal; PAS: pressdo arterial.

PARAMETROS DO MODELO

Descrevemos a seguir os inputs clinicos, de utilidade e de custos utilizados no modelo. Para

a parametrizacao do modelo foram analisados primeiramente os parametros disponiveis no modelo

internacional, cuja busca e selecdo estdo detalhadas no Apéndice 1. Resumidamente, para os

parametros clinicos foi conduzida uma revisdo segmentada da literatura em trés etapas,

inicialmente conduzida em 2014. Primeiro, a identificacdo de metanalises publicadas, segundo, a



identificacdo e revisdo da lista de referéncia de revisGes sistematicas prévias e terceiro, buscas
adicionais utilizando palavras-chave no PubMed, a qual foi atualizada em 2016. Os parametros de
utilidade foram estimados a partir de estudos de custo-efetividade de cirurgia bariatrica prévios.
Adicionalmente, algumas buscas foram ampliadas e buscas especificas foram feitas, as quais serdo

mencionadas nesta secdo, bem como estdo detalhadas no Apéndice 1.

PARAMETROS CLINICOS

Conforme apontado na revisdo sistematica da literatura descrita anteriormente no presente
relatdrio, o estudo DSS*7 foi o trabalho que melhor atendeu aos critérios para pacientes com DM?2
submetidos a cirurgia com um IMC médio >30 e <35, sendo escolhido como principal fonte de
informacdo para caracteristicas basais da populacao, variacdo do IMC, variacdo da PAS, variacdo dos

niveis lipidicos (HDL e colesterol total) e taxa de remissdo de diabetes.

Outros parametros clinicos do modelo como complicagdes, reoperacdo, incidéncia de
eventos cardiovasculares e mortalidade foram obtidas em outras fontes, conforme descrito a

seguir.

CARACTERISTICAS BASAIS DA POPULAGAO

As caracteristicas basais da populacdo do modelo estdo descritas na Tabela 3 a seguir.

Tabela 3. Caracteristicas basais da populacdo do modelo

Caracteristica Valor Fonte
Média de idade 49 anos DSs*
Média de IMC 34,9
Proporg¢dao de mulheres 63%
Propor¢ao com DM2 100%
PAS 127
HDL 41
CT 182

Nota: CT: colesterol total; DM2: Diabetes mellitus do tipo II; DSS: Diabetes Surgery Study (Ikramuddin et al.,
2013); HDL: Lipoproteina de alta densidade (mg/dL); IMC: Indice de Massa Corporal (kg/m?); PAS: Presséo
Arterial Sistdlica (mmHg).



COMPLICAGOES, REOPERACOES E MORTALIDADE ASSOCIADAS A CIRURGIA

Houve trés metanalises com informagdes sobre mortalidade e complicagGes associadas a
cirurgia na revisdo da literatura descrita no Apéndice 1, se¢do “Revisdo de literatura”®%0. A
metanalise que apresentou estimativas mais atualizadas em relagao a BGYR e que foi selecionada

como fonte para estes dados foi a de Chang et al., 20142,

A taxa de complicag@es cirdrgicas utilizada (incluindo todos os eventos adversos associados
a cirurgia que foram relatados nos estudos, como sangramento, estenose do estoma, vazamento,

vomito, refluxo, sintomas gastrointestinais e anormalidades nutricionais e eletroliticas) foi de 21%

11

A taxa de reoperacdo utilizada no modelo foi de 2,56%, sendo incluida apenas como custos
no primeiro ano apds a cirurgia. Ndo se aplicou desutilidade, efeito no peso ou comorbidade a

reoperagao.

Chang et al., 20142 relataram a taxa de mortalidade da cirurgia como taxa de mortalidade
em 30 dias, sendo de 0,08% para BGYR, a qual foi aplicada no inicio do modelo, como mortalidade

instantanea.

VARIAGCAO DO IMC

Os parametros quanto a variacao do IMC para a populacdo do modelo sdo exibidos na Tabela

Tabela 4. Variacdo do IMC em relacdo a linha de base utilizadas no modelo*

Brago Anol Ano2 Ano3 Ano4 Ano5 Ano Fonte
10
Tratamento -2,8 -2,5 -2,9 -2,9 -3,3 -0,07 Anos 1 a 5: DSS’
convencional Ano 10: O’Brien et al.,
2013%2
BGYR 9,1 -8,1 -7,6 -7,4 -7,5 -3,75 Anos 1a5: DSS’

Ano 10: assumido retencdo
de 50% do beneficio, a
semelhanga do observado
em outros estudos de
longo prazo



Nota: As extrapolagées lineares foram utilizadas entre o ano 5 e o ano 10. *Em todos os bragos do modelo,
apds o maior tempo de sequimento, foi considerado no caso base que o IMC retorna de maneira linear a
linha de base e com a mesma taxa em que foi perdido no pods-operatorio. Se os dois ultimos dados
disponiveis ja mostrarem uma regressdo em dire¢cdo a linha de base, aplica-se a extrapolagdo linear da
inclinagdo entre esses dois ultimos dados caso isso retorne o valor a linha de base mais rapidamente.

INCIDENCIA DE IAM E AVC

Para calcular as taxas de incidéncia de IAM e AVC, foi utilizada a analise de Anderson et al.,
1991 sobre o Framingham Heart Study!®. As equacdes desenvolvidas por Anderson permitem
derivar o risco de 10 anos de IAM e AVC utilizando um conjunto de caracteristicas pessoais (idade,
sexo, PAS, relacdo entre colesterol total e HDL e presenca ou ndo de diabetes). Para se adequarem
a duracdo do ciclo do modelo, elas foram ajustadas para probabilidades em 1 ano, as quais sdo
atualizadas todos os anos de acordo com a variacdo das caracteristicas pessoais da coorte
modelada. Detalhes sobre a escolha deste método de estimativa estdo descritos na secdo

“Incidéncia de IAM e AVC”, no Apéndice 1.

O Unico caso em gue as equacdes de risco de Framingham ndo sdo empregadas no modelo
para estimar a incidéncia de AVC é a partir do estado de “IAM”. Existe um risco elevado de AVC
imediatamente apds o IAM e, dessa forma, a taxa de incidéncia de AVC foi obtida do estudo de
custo-efetividade de Borisenko et al., 2015, fornecendo o valor de 2,14% como input para

probabilidade de AVC um ano apds o IAM.

VARIACAO DA PAS E NIVEIS LIPIDICOS

As taxas de variacdo da PAS, colesterol total e HDL’ utilizadas no modelo para a populacdo

do modelo estdo descritas na Tabela 5.

Tabela 5. Variagao da PAS, colesterol total e HDL da linha de base para populagdo do modelo

Braco Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 Fonte ‘
Pressdo arterial sistélica (mmHg)

Tratamento -9,0 -8,0 -3,0 -3,0 -2,0 DSS’
convencional

BGYR -12,0 -9,0 -5,0 -5,0 -3,0 DSS’

Colesterol total (%)
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Terapia -12,90% -9,14% 2,69% -3,76% -3,76% DSS’
convencional

BGYR -15,47%  -14,92%  -14,92% -8,84% -10,50% DSS’
HDL (%)

Terapia +2,44% +4,88%  +12,20%  +9,76% +9,76% DSS’
convencional

BGYR +21,95% +21,95% +29,27% +31,71% +29,27% DSS’

Nota: BGYR: Bypass gdstrico em Y de Roux; DSS: Diabetes Surgery Study (lkramuddin et al., 2018); HDL:
lipoproteina de alta densidade; PAS: Pressdo arterial sistdlica. *Em todos os bragos do modelo, apds o
maior tempo de seguimento, foi considerado no caso base que a pressdo arterial retorna de maneira linear
a linha de base e com a mesma taxa de divergéncia da linha de base no pds-operatdrio. Se os dois ultimos
dados disponiveis jé mostrarem uma regressdo em diregcdo a linha de base, aplica-se a extrapolagdo linear
da inclinacdo entre esses dois ultimos dados caso isso retorne o valor a linha de base mais rapidamente.

REMISSAO DE DM2

Na Tabela 6, sdo mostrados os dados de remissdao do diabetes utilizados no modelo para a
populacdo do modelo, obtidas na publicacdo com maior seguimento do estudo DSS’. As taxas de
remissdo completa do diabetes foram informadas para os anos 2, 3, 4 e 5. Conforme descrito
previamente, a remissdo do diabetes neste estudo foi definida como HbAlc £ 6,0% sem uso de
medicamentos antidiabéticos por 12 meses consecutivos. Desta forma, ndo seria possivel atingir
o critério de remissdao completa em 1 ano de seguimento. Por outro lado, os autores fornecem a
taxa de pacientes com HbAlc < 6,0% em 12 meses (independente do uso de medicamento). A

taxa no grupo BGYR foi de 45% e no grupo controle de 5%.

E necessario notar que esta taxa apresenta uma tendéncia a ser superestimada pela
possibilidade de uso de medicacdo. Comparamos esta taxa do estudo DSS com a taxa de remissao
completa em um ano do estudo STAMPEDE, o segundo estudo com maior tamanho de amostra
incluido na revisdo sistematica atualizada descrita acima (100 pacientes randomizados, com IMC
médio de 36,9 kg/m? 1°). A taxa de remissdo completa (HbAlc < 6,0% sem uso de medicacbes) neste
estudo foi de 42% no grupo BGYR e de 0% no grupo controle em 12 meses. Portanto, consideramos
adequado utilizar a taxa de pacientes com HbAlc < 6,0% em 12 meses do estudo DSS como um

proxy para remissdo completa.
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Tabela 6. Remissdo completa do diabetes utiliza no modelo**t

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 Fonte
Tratamento 5%3% 0 0 0 0 DSS’
convencional
BGYR 45%% 16% 12% 11% 7% DSS’

Nota: *Em todos os bracos do modelo, a partir do ano 6, foi considerado, no caso base, que a remisséo do
diabetes retorna de maneira linear a 0% e com a mesma taxa de divergéncia ao 0% do pds-operatadrio. Se
os dois ultimos dados disponiveis jad mostrarem uma regressdo para 0%, aplica-se a extrapolagdo linear da
inclinagdo entre esses dois ultimos dados caso isso retorne o valor para 0% mais rapidamente. TRemissdo
completa definida como HbA1c < 6,0% sem uso de medicamentos antidiabéticos por 12 meses consecutivos.
*Taxa de pacientes com HbAlc < 6,0% com possivel uso de medicamentos antidiabéticos.

MORTALIDADE

No modelo, além da mortalidade perioperatéria, foram utilizados parametros de
mortalidade para os estados de salde com complicacBes do modelo de Markov (AVC e IAM). A
busca por estes parametros foi abrangente, incluindo busca por diretrizes clinicas, valores utilizados
previamente em modelos econdmicos e busca por palavras-chave no PubMed. Uma taxa de
mortalidade associada a DM2 também foi buscada da mesma maneira. No entanto, ndo foi
identificada uma taxa de mortalidade por DM2 que ndo incluisse também mortalidade por eventos
cardiovasculares. Assim, para evitar a dupla contagem no modelo e manté-lo conservador e ndo
tendencioso em relacdo a cirurgia baridtrica, ndo foi incluido nenhum aumento da mortalidade

associada apenas a DM2.

A Tabela 7 contém os parametros de mortalidade por AVC e IAM e mortalidade nos estados
de salude pds-AVC e pds-IAM. Como o aumento da taxa de mortalidade associada a AVC é um input
amplo e improvavel de ser identificado nas buscas de bases de dados da literatura, como o PubMed,
decidiu-se usar as taxas de mortalidade de um modelo de custo-efetividade de alta qualidade para

cirurgia bariatrica, publicado na Europa por Borisenko et al., 20154,

Tabela 7. Mortalidade por AVC e IAM e para os estados de sadde pds-AVC e pds-IAM

Parametro Input Fonte

Proporgdo de AVC nio fatal, 0,87 Borisenko et al.,2015%* [fonte
homens primaria: Wolf et al., 1992]
Proporg¢do de AVC nao fatal, 0,82

mulheres

RR de 6bito em condigdo pbs-AVC 2,3 Borisenko et al., 2015 [fonte

primaria: Dennis et al., 1993]
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Mortalidade aguda por IAM 0,161 Borisenko et al., 2015 [fonte

recorrente primaria: Krumholz et al., 2009]

RR de mortalidade por todas as 3,2 Borisenko et al., 2015 [fonte

causas em estado pés-IAM primaria: Rosengren et al.,
1998]

Nota: AVC: Acidente vascular cerebral; IAM: Infarto agudo do miocdrdio, RR: risco relativo.

Além de identificar a taxa de mortalidade associada as comorbidades acima, foi preciso
encontrar a taxa de mortalidade geral que ndo incluisse essas condi¢des, a fim de evitar dupla
contagem, considerando que estas duas comorbidades especificas estdo entre as principais
contribuintes para as taxas gerais de mortalidade. No modelo geral foram calculados RR para
mortalidade por outras causas para homens e mulheres (excluindo AVC e IAM), utilizando dados do
Eurostat (detalhes sobre a obtencdo destes dados no Apéndice 1, secdo “Mortalidade geral”) para
guatro paises europeus os quais eram contemplados no modelo internacional. Ao multiplicar esses
RR pela mortalidade geral especifica por idade, é possivel obter um risco especifico de 6bito
(excluindo as comorbidades citadas) em determinada idade. O modelo é flexivel, permitindo que
fossem inseridos os dados de mortalidade por todas as causas do Brasil, retirado do site do IBGE.
Com esses dados, e com os parametros acima, o modelo calcula o risco relativo de mortalidade por

causas que ndo fossem IAM e AVC.

COMPLICACOES

Para a taxa de complicagBes cirurgicas, foi utilizada uma base de dados de registro de
faturamento por todas as causas em saude (Orizon). Os dados referem-se a cirurgias bariatraicas
do tipo by-pass realizadas no ano de 2013, na saude suplementar. No total, 1.733 cirurgias
compdem a base de dados, cujos pacientes tinham idade média de 36 £ 9, sendo 1.073 (75,3%) do
sexo feminino. A taxa de complicacGes relevantes observadas foi de 3,5%, sendo que cerca de 15%

destes (portanto, 0,5% do total da casuistica) eram fistulas.
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PARAMETROS DE UTILIDADE

A fim de serem identificados parametros de utilidade especificos do Brasil para o modelo da
submissdo, foram conduzidas buscas nas bases de dados PubMed e Lilacs, utilizando as estratégias
de busca descritas no Apéndice 1, na secdo “Utilidades — Revisdo de literatura”. Nesta busca foram
identificados trés estudos potencialmente elegiveis, entretanto apenas um apresentava dados
adequados para uso no modelo'®. Demais parametros de utilidade foram obtidos em modelos
econdmicos prévios, por meio de busca na literatura descrita na mesma secdo citada acima. Mais
informacdes sobre busca e escolha dos pardmetros de utilidade, bem como sua aplicacdo no

modelo também estdo disponiveis no Apéndice 1, na secdo “Pardametros de utilidade — visdo geral”.

A Tabela 8 resume os parametros de utilidade aplicados a cada estado de salde do modelo.
Os valores de utilidade derivam predominantemente de valores internacionais, tendo em vista a
indisponibilidade de dados brasileiros para a maioria dos estados de salde especificos deste
modelo. O Unico valor de origem brasileira é a desutilidade do diabetes!®. Digno de nota, os
parametros de desutilidade sdo aplicados no modelo de maneira aditiva. Isto se justifica pelas
diferencas dos estados de saude modelados, os quais impdem sintomas diferentes, e portanto, as
raz0es para as variacOes de utilidade sdo diferentes. Além disto, diversos estudos mostraram que
decréscimos de utilidade associados ao peso/IMC e ao diabetes sdo independentes, o que

corrobora a justificativa da abordagem aditiva®”1é.

Tabela 8. Resumo dos parametros de utilidade aplicados no modelo da submissdo

Parametro Valor de utilidade ou

desutilidade
Utilidade basal — pacientes com 0,77 Campbell et al., 2010*° e
IMC 230 e <35 e DM2* Zimmermann et al., 2017%°
Desutilidade da cirurgia -0,22 Campbell et al., 2010?°
(somente ano 1, aplicada por
30 dias)
Desutilidade da reoperagio -0,36 Campbell et al., 2010?°
(aplicada por 30 dias)
Desutilidade das complicacbes -0,11 Campbell et al., 2010%°
(aplicada por 30 dias)
Desutilidade por aumento -0,017 Hakim et al., 2002%°
unitario do IMC
Desutilidade do diabetes -0,08 Zimmermann et al., 2017%®
Desutilidade do AVC agudo -0,1171 Borisenko et al., 2015
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Desutilidade do estado de pés- -0,0349 Borisenko et al., 2015
AVC

Desutilidade do IAM -0,0626 Borisenko et al., 2015
Desutilidade do estado de pés- -0,0368 Borisenko et al., 2015
IAM

Nota: AVC: Acidente vascular cerebral; IAM: Infarto agudo do miocdrdio; IMC: indice de massa corporal.
*Utilidade de pacientes com IMC 230 e <35 obtida no estudo de Campbell et al., 2010 (0,85) e aplicada
a desutilidade do diabetes obtida no estudo de Zimmermann et al., 2017 (-0,08).

PARAMETROS DE CUSTOS

Para obtencdo dos parametros de custos para o modelo da submissdo, foi conduzida uma
revisdo sistematica da literatura com aplicacdo de estratégia de busca estruturada nas bases de
dados MEDLINE (via PubMed), Embase, LILACS e Scielo, além de revisdo das referéncias de estudos
incluidos. Foram selecionados estudos que estimassem os custos associados com internagdes e
manutencdo de tratamento de pacientes com doenca arterial coronariana (DAC), IAM, AVC e
diabetes; assim como custos relativos a pacientes submetidos a cirurgia baridtrica, na perspectiva
do sistema de saude suplementar no Brasil. Detalhes sobre a metodologia e estudos selecionados

|II

nesta revisdo estdo descritos no Apéndice 1, secdo “Parametros de custos — visdo gera

Para os custos de complicacBes, ndo foram localizados artigos que tivessem relatado tais
dados. Dessa forma, foi necessario utilizar opinido de especialista e extrapolacdo de dados de outras
cirurgias. Conforme comentado acima, a taxa de complicagdes relevantes foi de 3,5%, das quais 3%
eram complicacGes sem presenca de fistula, e 0,5%, fistulas. Para os custos de complicagdes que
ndo cursam com fistula, utilizamos opinido de especialista, que apontou que pacientes com estas
complicacGes podem aumentar o custo total da internagcdo em 100% a 200% em rela¢do ao que
seria gasto apenas com cirurgia. Ou seja, um custo adicional por conta da complicacdo entre RS
21.386,27 e RS 42.772,54; utilizamos o ponto médio desses extremos nos calculos (portanto, RS
32.079,41, que ocorreria em 3%/3,5% [portanto 6/7] dos pacientes com complicacdes). Para fistula,
utilizamos artigo recentemente publicado sobre essa complicagdo em cirurgias colorretais na saude
suplementar brasileira®l. Neste trabalho, foi visto que esta complicacdo aumentava os custos totais
de internacdo em 4,66 vezes (ou seja, 3,66 vezes a mais que o custo cirdrgico sem complicacées,
portanto, um custo de RS 78.273,75, o qual ocorria em 0,5%/3,5% (portanto 1/7) dos pacientes com
complicagBes). Deste modo, o custo ponderado de complicacBes foi de RS 38.678,60, aplicado a

3,5% dos pacientes submetidos ao procedimento cirurgico.
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Na Tabela 9 estdo apresentados os parametros de custo, suas fontes e motivo para uso no modelo

da submissdo.

Tabela 9. Pardmetros de custo empregados no modelo

Parametro

de custo

Estudos

Valor*

Motivo para uso no Valor utilizado

modelo

no modelo

Custo anual Bahia, RS 3.849,36 Unico estudo. RS 3.849,36
DM2 2010%
Custo da Junqueira, RS 28.436,73 O dado de Junqueira RS 21.386,27
Cirurgia 20172 (2017) reflete custos de
seguradoras de saude
RS 14.335,82 enquanto Kelles (2015)
Kelles, reflete para cooperativas
2015% médicas.
Decidiu-se utilizar uma
média destes valores, a
fim de representar esta
diversidade da saude
suplementar.
Custo de Opinido de RS 38.678,60 Auséncia de outras fontes RS 38.678,60
complica¢des especialista; de informacdo.
cirurgicas Ribeiro,
2019%
Custo IAM Clark, 2014%* Tratamento Estudo com maior RS 53.366,63
clinico: RS tamanho amostral (n =
28.213,55 2.803), sendo muito
superior aos demais neste
ICP sem stent: quesito.
RS 47.283,62
ICP com stent: Utilizada média ponderada
R$ 53.385,32 dos custos com as
CRM: RS diferentes intervengdes
62.776,73 para sindrome
coronariana aguda
(IAM/angina instével).
Custo anual Ribeiro, RS 18.526,93 Unico estudo com RS 18.526,93
PSs-1AM 200526 custo/ano para
cardiopatia isquémica
cronica.
Custo AVC Oliveira- RS 80.163,22 Unico estudo. RS 80.163,22
agudo Filho, 2010%
Custo anual De Souza, Paciente Unico estudo. Para que a RS 6.639,18
p6s-AVC 2015% independente:  andlise seja mais
RS 6.639,18 conservadora, foi

escolhido o menor valor
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disponivel (custo com
paciente independente)

Nota: AVC: Acidente vascular cerebral; DM2: Diabetes mellitus do tipo Il; IAM: Infarto agudo do miocdrdio.
*Valor ajustado pela inflagdo.

ANALISES DE SENSIBILIDADE

Os parametros com maior influéncia no modelo sdo os relativos a reducdo de IMC e remissao
de diabetes, assim como valores de utilidade relativos a diabetes e IMC, do ponto de vista clinico, e
os valores de custos de cirurgia, complicacdes da mesma e manejo crénico de diabetes, do ponto
de vista econdbmico. Deste modo, esses foram os pardmetros selecionados para oscilacdo nas

analises de sensibilidade deterministicas.

Valores onde havia uma quantificacdo de incerteza subjacente, a variacdo foi feita dentro
dos limites do intervalo de confianca (IC) de 95%. Este foi o caso dos valores de redugdo de IMC e
remissao de diabetes. Como todos eles foram imputados no modelo ano a ano, entre os anos 1 e 5,
a variacdo foi simultdnea. Como a remissdo de DM teve incidéncia desprezivel no grupo controle,
esse parametro foi variado apenas no grupo de cirurgia. Ja para a reducdo do IMC, havia algum
impacto do tratamento no grupo controle; dessa forma, o que foi variado foi a diferenca entre os

dois grupos.

Para custo anual do manejo crénico de diabetes, complicacBes cirurgicas e valores de
utilidade, as variagdes foram feitas em um valor arbitrario de aumento e reducdo de 25% em relacdo
ao valor do caso base. Finalmente, para o custo de cirurgia, foi feita variacao entre os dois estudos
localizados na literatura. Os pardmetros variados na analise de sensibilidade, assim como seus

limites superiores e inferiores, sdo apresentados na Tabela 10.

Tabela 10. Variagdo dos parametros na analise de sensibilidade

Parametro Valor do Limite Limite

caso base inferior superior

Remissdo total de DM no grupo cirargico
Ano 1 45% 26% 65%

Ano 2 16% 7% 33%
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Ano 3 12% 5% 28%

Ano 4 11% 4% 25%

Ano 5 7% 2% 19%

Redugao de IMC - diferenga entre os grupos

Ano 1 -5,8 -7,0 -4,7
Ano 2 -5,3 -6,5 -4,1
Ano 3 -4,2 -5,4 -3,0
Ano 4 -4,0 -5,2 -2,8
Ano 5 -3,7 -4,9 -2,5
Proporgao de pacientes que sofrem 3,5% 2,75% 4,5%
complicagdes relevantes
Custo da cirurgia R$21.386 RS 14.335 RS 28.436
Custo anual do manejo do diabetes RS$3.849 RS 2.886 RS 4.811
Custo de complicacdes relevantes R$38.678 RS 29.008 RS 48.347
Utilidade basal 0,85 0,638 1,000
Desutilidade do diabetes 0,08 0,06 0,10
Desutilidade de cada unidade de IMC 0,017 0,01275 0,02125
RESULTADOS

Os resultados do caso base sdo apresentados na Tabela 11. Conforme pode ser
visto, o custo total por paciente, ja com a aplicacdo da taxa de desconto de 5%, foi de RS
76.718 no grupo cirurgico, sendo RS 17.387 maior que o grupo controle. J& os QALYs
acumulados no horizonte temporal de 20 anos, ja com a taxa de desconto de 5% aplicada,
foi de 10,31 no grupo cirurgico e 9,58 no tratamento convencional. Deste modo, a razao

de custo-efetividade incremental (RCEI) foi de RS 23.693 por QALY.
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Tabela 11. Resultados do caso base.

Custo Custo QALY RCEI (RS /
total (RS) incremental (RS) incremental (RS) QALY)
Tratamento 59.331 - 9,58 - -
padrao
Tratamento 76.718 17.387 10,31 0,73 23.693

padrido + BGYR

Nota: BGYR = by-pass gdstrico em Y de Roux; QALY = anos de vida ajustados para qualidade, RCEI = razdo de
custo-efetividade incremental

As anadlises de sensibilidade sdo mostradas na Tabela 12. O parametro com a maior influéncia
foi o custo da cirurgia, o que era esperado, uma vez que o range de variacdao desse parametro foi o
mais amplo. No cendrio com maior custo, a RCEIl chegaria a RS 33.299 por QALY, minimamente
acima do valor de PIB per capita do Brasil em 2018, que foi de RS 32.747. Nas demais oscilacdes na
analise de sensibilidade, nenhum valor excedeu este valor de PIB per capita. As varidveis com maior
influéncia, além do custo de cirurgia, foram as relativas a remissdo de DM e redugao do IMC, assim
como a utilidade associado a isto; as oscilagdes nas demais varidveis trouxeram minimas mudancas

aos resultados de custo-efetividade.

Tabela 12. Resultados da analise de sensibilidade.

Parametro RCEIl minima RCEl maxima
(R$/QALY) (R$/QALY)

Remissao total de DM no grupo cirargico 16.945 27.525
Reducdo de IMC - diferenca entre os grupos 21.133 32.785
Proporgdo de pacientes que sofrem 23.295 24.223
complicagdes relevantes

Custo da cirurgia 14.084 33.299
Custo anual do manejo do diabetes 22.559 24.827
Custo de complicacdes relevantes 23.231 24.153
Utilidade basal 23.607 23.815
Desutilidade do diabetes 23.147 24.264
Desutilidade de cada unidade de IMC 19.319 30.625
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DISCUSSAO

Na presente analise de custo-efetividade, que avaliou a comparacdo entre tratamento clinico
otimizado e o mesmo acrescido de cirurgia baridtrica em pacientes com IMC entre 30 e 35 e
diabetes do tipo 2, a relacdo de custo-efetividade incremental foi favoravel, RS 23.693 por QALY
(menor que 1x o PIB per capita). Essa relacdo foi robusta nas anadlises de sensibilidade
deterministicas conduzidas, com a quase totalidade das varia¢des resultando em RCEls abaixo do

valor de uma vez o PIB per capita brasileiro.

As principais limitacGes desse estudo sdo inerentes aos valores de parametros utilizados,
assim como sua variacdo em andlises de sensibilidade. E notdria a dificuldade em se buscar valores
de custos na saude suplementar brasileira, que foi sanado pela opinido de especialistas e em alguns
pressupostos de dados ainda ndo publicados. Em relacdo ao custo da cirurgia, encontramos dois
estudos nacionais com valores distintos, sendo acordado um valor padrdo para analise através de
um consenso de especialistas. Adicionalmente, devido a auséncia de dados de utilidade no cenario
nacional, utilizamos dados de fontes internacionais, com a excecdo do valor de utilidade de

pacientes diabéticos que contava com uma fonte brasileira.
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PARTE 2: Apéndice — Descricao do modelo econémico
LISTA DE SIGLAS

ASP: Anadlise de sensibilidade probabilistica
AVC: Acidente vascular cerebral

BGA: Banda gastrica ajustavel

BGYR: Bypass gastrico em Y de Roux

DAC: Doenca arterial coronariana

DM2: Diabetes mellitus do tipo Il

DSS: Diabetes Surgery Study

GV: Gastrectomia vertical

IAM: Infarto agudo do miocardio

IMC: Indice de massa corporal

QALY: Quality adjusted life years (anos de vida ajustados pela qualidade de vida)
QVRS: Qualidade de vida relacionada a saude
RR: Risco relativo

SD: Switch duodenal

WTP: Willingness to pay — limiar de disposicdo a pagar
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MODELO ECONOMICO - VISAO GERAL

OBIJETIVO DO MODELO

O objetivo deste modelo foi de avaliar os resultados clinicos e econbémicos da cirurgia
bariatrica a partir da perspectiva do pagador de servicos de salde ou da perspectiva da sociedade.
O modelo foi desenvolvido originalmente para alguns paises na Europa, porém também apresenta
uma opcdo de parametros gerais na qual outros paises podem inserir dados especificos dos seus
mercados. O modelo contempla diversas populagdes candidatas a cirurgia baridtrica, bem como
diferentes técnicas cirurgicas (aqui referido como “modelo geral”). No presente relatério, sdo
abordados preferencialmente os aspectos relevantes da presente indicacao, isto €, bypass gastrico
em Y de Roux (BGYR) em pacientes com diabetes mellitus do tipo Il (DM2) e indice de massa corporal

(IMC) entre 30 e 35 kg/m2 (aqui referido como “modelo da submissdo”).

CARACTERISTICAS BASICAS DO MODELO

A Tabela 1 apresenta um resumo das principais caracteristicas e configuracdes do modelo

da submissdo.

Tabela 1. Caracteristicas basicas do modelo de cirurgia bariatrica e customizagdes para o

modelo da submissdo

Caracteristica do modelo Especificagao
Tipo de modelo Modelo de Markov (modelo de estados transicionais)
Pais Quando a “opgdo genérica” é selecionada, o usudrio é solicitado

a fornecer determinadas entradas manualmente. Para o
presente estudo, sao colocados dados pertinentes ao Brasil.

Publico Pagador/gestor nacional ou regional
Perspectiva Perspectiva do pagador de servicos de salde ou perspectiva da
sociedade.

O modelo adota a perspectiva do pagador de servicos de saude
(isto €, todos os custos que poderiam recair sobre o sistema de
saude), que foi considerada a principal perspectiva de interesse.
A perspectiva da sociedade foi acrescentada como opgéo,
através da inclusdo de perdas de produtividade por desemprego,
absenteismo e presenteismo.
Horizonte temporal Até 20 anos (flexivel)



Taxa de desconto para desfechos clinicos Flexivel, sendo utilizado 5% para o Brasil.

e custos

Customizagao O modelo é totalmente customizavel, permitindo ao usuario
alterar os parametros/inputs que desejar.

POPULAGAO-ALVO

A populacdo-alvo definida foi de pacientes obesos, com DM2 e IMC 230 e <35, sem controle

da hiperglicemia mesmo com estilo de vida adequado e tratamento médico ideal.

O modelo geral contempla também outras indicacdes para cirurgia bariatrica, que ndo sdo

0 objetivo do presente pedido de incorporacao:

=  Pacientes com obesidade moérbida: IMC 240 ou IMC 2>35 com comorbidades
relacionadas a obesidade;
=  Pacientes com DM2 e IMC >35;

= Pacientes sem DM2 e com obesidade moderada: IMC =30 e <35.

INTERVENCAO E COMPARADOR

O modelo geral permite que os 4 tipos mais comuns de cirurgia baridtrica sejam

considerados separadamente:!

BGYR;

Banda gastrica ajustavel (BGA);

=  Gastrectomia vertical (GV);

Switch duodenal (SD).

Também pode ser feita uma combinacdo das opg¢des acima e o usuario pode inserir as
participacOes de mercado relativas aos diferentes tipos de cirurgia (market shares). No caso base

do modelo da submissao, foi assumido que 100% dos pacientes seria submetido ao BGYR.



Ndo foram incluidos no modelo outros tipos menos comuns de cirurgia bariatrica, como
gastroplicatura vertical laparoscopica, gastroplastia vertical com bandagem, desvio biliopancreatico

com BGYR e gastrectomia vertical com bandagem.

O comparador no modelo é o tratamento convencional. Para todas as populacgdes, o
tratamento convencional é definido como planos de dieta e exercicios + tratamento médico

otimizado.

ANALISES DE SENSIBILIDADE

O modelo contém um recurso de andlise de sensibilidade probabilistica (ASP) integrado.
Uma vez iniciado, ele executa 1.000 simulacdes do modelo em que os parametros sdao modificados
automaticamente com base em uma distribuicdo de probabilidade. A andlise de sensibilidade é
apresentada apenas para o pais/populacdo/intervencdo sob selecdo; no caso do Brasil, deve ser

selecionado “generic country”.

A distribuicdo dos parametros na ASP segue as distribuicdes log-normal, normal, beta ou
Dirichlet. A distribuicdo especifica utilizada para cada input pode ser encontrada na planilha

“Repositorio de Dados”, seguindo o hyperlink “Andlise de Sensibilidade” na célula C5.

Uma vez concluida, a ASP é exibida em termos de custo-efetividade, com cada simulacdo
sendo apresentada como um dado Unico. E exibida, ent3o, a chance percentual de o procedimento
cirargico escolhido ser custo-efetivo em comparacdo com a intervencdo escolhida. Com esses
dados, o modelo também traca uma curva de aceitabilidade de custo-efetividade, que mostra a

chance percentual de custo-efetividade em relacdo a variagdo nos limiares de WTP.

ESTRUTURA DO MODELO

ESTRUTURA PRIMARIA

A técnica de modelagem utilizada para determinar a custo-efetividade da cirurgia bariatrica

se baseia em um modelo de Markov. Trata-se de um modelo de transicdo entre estados de salde,



no qual se simula que uma coorte de pacientes se desloca entre diferentes estados. O nimero de
pacientes em transicdo entre estados de salde é determinado a cada ciclo anual até um maximo

de 20 anos e se baseia nos pardmetros e probabilidades obtidos da literatura.

O modelo de Markov foi escolhido por ter sido utilizado anteriormente para modelar os
desfechos da cirurgia bariatrica (por exemplo, Picot et al., 2012)? e por conseguir abranger a
natureza complexa da obesidade e suas comorbidades associadas em longo prazo, com riscos

variados ao longo do tempo.

DESFECHOS DE COMORBIDADES

No modelo de Markov, cada estado de salde estd associado a uma alteracdo de custo e
utilidade diferente, que contribui de forma cumulativa para os outputs clinicos e econdmicos finais
do modelo apds a simulacdo de 20 anos. A estrutura do modelo de Markov utilizado na indicacdo

proposta esta apresentada na Figura 1.

O acidente vascular cerebral (AVC) e infarto agudo do miocardio (IAM) foram modelados
como estados de salde separados e mutuamente excludentes. Os estados de saldde pds-AVC e pds-
IAM abrangem a diminuicdo da qualidade de vida e os custos continuos da reabilitacdo apds esses
eventos cardiovasculares. O modelo geral continha cancer como um estado de salde, entretanto,
as evidéncias para reducdo do risco de cancer estdo disponiveis apenas para pacientes com média
de IMC > 35; portanto, este estado de saude foi anulado no modelo utilizado, sendo neutralizados

seus riscos relativos (RR) associados (RR = 1) e zerados seus valores de utilidade e custos.

Ademais, neste modelo, os pacientes sdo capazes de fazer a transicdo entre DM2 e remissao
continuamente. Para tanto, deve-se aplicar o status de diabetes (seja com DM2 ou em remissao do
DM?2) a cada estado de saude (AVC e IAM) como parte da estrutura tradicional de Markov. Os
pacientes fazem a transicdo entre os estados de diabetes da mesma maneira que o fariam em um
modelo tradicional de Markov, mas, devido a essa configuracdo especifica, sdo capazes de

apresentar tanto um estado de DM2 quanto um estado de comorbidade adicional.
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Figura 1. Estrutura geral do modelo de Markov utilizado para o Brasil.

MODELAGEM FORA DA ESTRUTURA DE MARKOV

Nem todos os cdlculos realizados pelo modelo se enquadram na estrutura de Markov. As

secOes a seguir detalham os parametros especificos que sdo modelados fora do modelo de Markov.

RESULTADOS DA CIRURGIA

Antes de iniciar a transicdo dos pacientes para os diversos estados de salde, o modelo aplica
as taxas de sucesso cirurgico e as taxas de remissdo imediata do diabetes a populacdo escolhida.
Também sdo aplicados as variacBes de custo e utilidade iniciais associados a cirurgia. Custos
adicionais e decréscimos de utilidade sdo associados a pacientes modelados que enfrentam

complicacg®es cirlrgicas ou necessitam de reoperacdo.

VARIACAO DO IMC

O IMC dos pacientes varia a cada ano e ndo é afetado pelo estado de comorbidade em que

se encontram.

Os pacientes recebem um valor inicial de utilidade e, a medida que o IMC varia a cada ano,
um decréscimo ou acréscimo de utilidade é adicionado de acordo com o grau de variacdo do IMC.

A relacdo entre IMC e utilidade é apresentada na secdo “Utilidade associada ao IMC”. O IMC



também influencia o risco de transicdo para DM2, que, por sua vez, afeta o risco de AVC e IAM, uma
vez que o DM2 é um dos parametros utilizados nas equaces do risco de Framingham para
determinar o risco de ocorréncia desses eventos cardiovasculares (para mais informacdes sobre as

equacBes do risco de Framingham, ver a secdo “Incidéncia de IAM e AVC”).

O modelo pressupde que o IMC ndo esteja diretamente associado aos custos. Como
discutido na secdo sobre “Desfechos de comorbidade”, a incidéncia de comorbidades relacionadas
a perda de peso ap0s a cirurgia bariatrica € modelada separadamente, dentro do referencial de

Markov, e essas comorbidades estdo associadas aos custos.

A secdo “Extrapolacdo” mostra como o IMC é extrapolado ao longo do tempo quando ndo

ha dados clinicos.

VARIAGAO DA PRESSAO ARTERIAL E DA RAZAO LIPIDICA

As variacGes da pressdo arterial sistolica e da razdo lipidica (a proporcdo entre HDL e
colesterol total) sdo modeladas anualmente a partir da linha de base. A secdo “Extrapolacdo”
mostra como a pressdo arterial e a razao lipidica sdo extrapoladas ao longo do tempo quando ndo

ha dados clinicos.

O motivo para modelar esses parametros ao longo do tempo € que, assim como o IMC, eles
afetam o risco de eventos cardiovasculares no modelo de Markov. Nesse sentido, as equacdes do
risco de Framingham sdo utilizadas para converter dados de pressdo arterial e razdo lipidica,
juntamente com idade e sexo, em probabilidades de transicdo para os estados de AVC e IAM no

modelo.

As conversdes sao baseadas nas versdes das equagdes do risco de Framingham publicadas
por Anderson (1991).34 Para utilizacdo no modelo, as equacdes foram modificadas a fim de fornecer
probabilidades em vez de taxas. Ademais, foi feito um ajuste para permitir que as probabilidades se

encaixem nos ciclos de um ano do modelo.



COMPONENTES DO MODELO GERAL NAO UTILIZADOS NO MODELO DA SUBMISSAQ

Conforme ja citado, o modelo geral continha cdncer como um estado de satde do modelo
de Markov, o qual teve seu efeito anulado do modelo da submissdo (com a utilizagdo de risco
relativo = 1) por ndo haver evidéncias de reducdo do mesmo apds cirurgia baridtrica na

subpopulacdo de IMC 30-35.

O modelo geral também calcula a frequéncia de complicacGes adicionais (dor no joelho e
apneia do sono) fora da estrutura de Markov. Assim, essas complicacBes adicionais podem ser
facilmente atribuidas a uma parte dos pacientes, ao mesmo tempo em que eles sao mantidos em
um dos estados de salde especificados previamente. Entretanto, as evidéncias que suportam a
presente indicacdo ndo abordam efeito da intervencdo sobre estas complicacles, sendo estas
tipicas de pacientes com obesidade mais grave que a indicacdo proposta. Portanto, estas
complicacBes foram desconsideradas no modelo da submissdao, sendo assumida uma prevaléncia

de 0% na linha de base e nenhuma taxa de recuperagao em ambos as complicagdes.

Durante a construcdo do modelo geral, foi identificada uma revisdo sistematica que
investigava o efeito da cirurgia bariatrica nos desfechos de salde mental. Entretanto, a
apresentacdo dos dados impossibilitou seu uso no modelo. Desta forma, o modelo geral também
contém células de input vazias para condi¢cdes de salde mental, de modo que o modelo esteja
pronto para acomodar esses dados assim que eles estiverem disponiveis. Ndo havendo evidéncias
identificadas para estes desfechos na indicacdo desta submissao, estas células foram mantidas sem

valores.

O modelo geral também apresenta modelagem da perda de produtividade (para possibilitar
o uso da perspectiva da sociedade) como variacbes da taxa de (des)emprego e do
comprometimento da capacidade de trabalho. A presente submissdo desconsidera a perspectiva

da sociedade; desta forma, a perda de produtividade ndo foi incluida no modelo da submissdo.

EXTRAPOLACAO

Apds o ultimo dado disponivel (na literatura, em termos de tempo de follow-up dos estudos)

para IMC, PAS, razdo lipidica e taxa de remissdo do DM2, pressupde-se que haja um retorno ao valor
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basal de maneira linear no mesmo ritmo da reducdo. Por exemplo, se a variacao do IMC da linha de
base até o Ano 10 for -7, o modelo faz uma extrapolacdo linear a partir desse ponto para atingir o
valor basal no Ano 20. Da mesma forma, em um cendrio onde os Ultimos dados disponiveis se
referem ao Ano 5, o modelo faz uma extrapolacdo linear para retornar os valores a linha de base ao
longo de um periodo de mais 5 anos. Se os dois ultimos dados disponiveis ja mostrarem uma
regressdo para a linha de base, aplica-se a extrapolacdo linear da inclinacdo entre esses dois Ultimos
dados caso isso retorne o valor a linha de base mais rapidamente. Por exemplo, se as variagdes do
IMC no Ano 5 (penultimo dado) e no Ano 10 (ultimo dado) forem -12 e -2, respectivamente, o
modelo faz uma extrapolacdo linear da inclinacdo entre esses dois Ultimos dados, para que o IMC
basal seja atingido no Ano 11. Caso o valor basal seja atingido antes do final do horizonte temporal,
o valor permanece na linha de base pelo restante do modelo. Na auséncia de dados, essa
abordagem pode ser considerada conservadora, pois pressupde que ndo haja manutencdo de todos

os beneficios (ou prejuizos) nos desfechos modelados em longo prazo.

PRINCIPAIS PREMISSAS

As principais premissas utilizadas no modelo da submissdo sao descritas a seguir:

Premissa Justificativa

Ap0s o ultimo dado disponivel para IMC, PA, razdo
lipidica e taxa de remissdo do DM2, pressupde-se
gue haja um retorno ao valor basal de maneira
linear no mesmo ritmo da reducdo. Se os dois
Ultimos dados disponiveis ja mostrarem uma
regressdo para a linha de base, aplica-se a
extrapolagdo linear da inclinagdao entre esses dois
Ultimos dados caso isso retorne o valor a linha de
base mais rapidamente. O valor permanece entao,
na linha de base pelo restante do modelo.

Relacdo linear entre IMC e utilidade.

Cirurgia de revisdo/reversdo e obito relacionado a
cirurgia ocorrem no mesmo momento da cirurgia
inicial. Na verdade, poderiam ocorrer alguns
dias/semanas mais tarde.

Devido a indisponibilidade de dados, considerou-se
apropriado adotar uma abordagem conservadora e
pressupor que, na auséncia de outras evidéncias, 0s
efeitos do tratamento ndo continuam apds o
momento final.

Na auséncia de outros dados e para facilitar o
processo de modelagem, aplicou-se uma relagao
linear de maneira semelhante a de modelos
publicados anteriormente.?

Essa abordagem foi necessaria a fim de evitar que o
modelo se tornasse excessivamente complexo.
Embora ndo seja a abordagem mais exata, a
diferenca de tempo de algumas semanas é
insignificante em comparagdo com o periodo de 20
anos do modelo.
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Os procedimentos sdo realizados principalmente
por laparoscopia. A conversdo para cirurgia aberta
esta prevista nas complicacdes da cirurgia.

A maioria dos dados de eficacia que estao
disponiveis se referem a cirurgia laparoscépica.
Além disso, como o método estd associado a uma

recuperacao mais rapida do paciente apds a
cirurgia,>® e segue o padrao de tratamento mais
utilizado no sistema privado de saude, ele foi
considerado a escolha cirurgica "ideal", uma vez
que a cirurgia baridtrica é considerada apropriada.

Os pacientes estdo livres de coronariopatia e ndo
tiveram AVC antes do tratamento.

Devido a estrutura de Markov do modelo, ndo foi
possivel pré-programar comorbidades existentes
além do DM2 sem aumentar muito a complexidade
do modelo. Nesse sentido, a premissa foi de que
ocorram apenas novos casos de doenca
cardiovascular, na forma de AVC e IAM.

Nota: AVC: acidente vascular cerebral;, DM2: diabetes mellitus do tipo II; IMC: indice de massa corporal; PA: pressdo
arterial.

PARAMETROS CLINICOS DO MODELO — VISAO GERAL

O modelo geral foi preenchido com base em uma revisdo de literatura detalhada e
segmentada, primeiramente conduzida em 2014, sendo depois complementado com dados

primarios especificos dos paises, quando disponiveis.
A revisdo de literatura inicial teve trés fases:

1. Identificacdo de metanalises previamente publicadas
2. ldentificacdo e revisdo das listas de referéncias de revisGes de literatura previamente
publicadas

3. Buscas adicionais de palavras-chave na PubMed e no Google Scholar

Ademais, em 2016 foi conduzida uma atualizacdo da busca por palavras-chave no PubMed,
a fim de acrescentar a perspectiva da sociedade ao modelo e avaliar se algum dado relevante
adicional havia sido publicado desde as buscas segmentadas originais. Os detalhes dessas novas
revisdes de literatura e das atualizacdes baseadas nos resultados dessas revisées sdo apresentados

nas segoes listadas abaixo:

= Todos os parametros clinicos, além da justificativa para sua selecdo para compor o
modelo geral e modelo da submissdo, estdo listados na sequéncia, nesta mesma

secao.
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= Todos os pardmetros de utilidade , além da justificativa para sua selecdo para
compor o modelo geral e modelo da submissao, estdo listados na se¢do “Parametros
de Utilidade — Visdao Geral”.

= Todos os parametros de custo, além da justificativa para sua selecdo para compor o

modelo da submissdo estdo listados na secdo “Parametros de custos — visao geral”

Para o modelo da submissdo foram utilizados parte dos parametros do modelo geral, mas
conforme reportado no relatério principal, foi conduzida nova revisdo sistematica para identificacdo
dos melhores dados de eficacia da intervencdo na indicacdo proposta e, conforme descrito na secao
“Parametros de custos — visdo geral”, foi conduzida revisdo sistematica para identificacdo de

parametros de custos brasileiros.

REVISAO DE LITERATURA

O modelo geral foi preenchido com base em uma revisdao detalhada e segmentada da

literatura e complementada com dados primarios especificos de cada pais, quando disponiveis.
A revisdo de literatura adotou uma abordagem em trés etapas:

1. Identificacdo de metanalises ja publicadas;
2. ldentificacdo e analise das listas de referéncias de revisdes de literatura ja publicadas;

3. Buscas adicionais de palavras-chave na PubMed e no Google Scholar.

Decidiu-se primeiramente fazer a busca de metanadlises, pois elas combinam dados de
diversos estudos, gerando um tamanho amostral maior e estimativas mais precisas de desfechos.
Quando nenhuma metanalise adequada foi encontrada, decidimos procurar por revisdes
sistematicas prévias para nos ajudar a identificar estudos relevantes, os quais poderiamos examinar
e extrair por conta prépria. Por fim, para garantir que as revisdes sistematicas e metanalises
publicadas previamente ndo tenham deixado de incluir publicacdes importantes, em especial

aquelas publicadas apds as datas de busca, realizamos as buscas por palavras-chave.

As diferentes etapas de busca de literatura, juntamente com o que foi identificado em cada

etapa, sdo descritas com mais detalhes a seguir.
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METANALISES PUBLICADAS

As metanalises publicadas previamente foram identificadas por meio de buscas na PubMed
usando termos-chave relacionados a “bariatric” e o termo de busca “meta-analys*”, que permite

qualquer final de palavra.

As metandlises sobre a comparagdo entre cirurgia e ndo cirurgia foram pesquisadas
preferencialmente, pois esse é o objetivo principal do modelo. Metandlises considerando o
subgrupo especifico de pacientes com DM2 também tiveram preferéncia. Outras metanalises
também foram analisadas, considerando sua utilidade para o modelo geral, ndo sendo
necessariamente relevantes para o modelo da submissdo. Por exemplo, metanalises comparando
dois tipos de cirurgia e metandlises investigando comorbidades especificas de pacientes com

obesidade mais grave, como a apneia obstrutiva do sono.

As metanalises identificadas que investigam os desfechos clinicos gerais apds a cirurgia

bariatrica (ou seja, ndo apenas comorbidades especificas) sdo apresentadas a seguir na Tabela 2.

Tabela 2. Metanalises publicadas — desfechos clinicos gerais

Comparagao

Desfechos (em negrito
estdo os aplicados ao

modelo)

Observagoes sobre o
artigo para o modelo

Decisao

Cirurgia vs. ndo cirurgia

Chang, BGYR Desfechos cirdrgicos em A Figura2 e a Tabela  Incluido
20147 BGA termos de percentual de 3 de Chang (2014)
perda de excesso de peso fornecem variacGes
GVB
Variagdo do IMC do IMC para BGYR,
o Mortalidade peri e pds- BGA e GV.
Controle P p

Kwok, 20148

(intervencdes
ndo cirdrgicas)

Cirurgia
bariatrica

operatéria

Taxas de complicagBes e
reoperagoes

O percentual de remissao
das comorbidades
atribuiveis a obesidade foi
sintetizado por metanélise.
As metandlises foram feitas
separadamente para ECRs e
estudos observacionais.

Risco de IAM (OR)
Risco de AVC (OR)

Risco de eventos
cardiovasculares (OR)

As taxas de remissdo
do DM2 e da AOS
foram levadas em
consideragdo para o
modelo geral.

As taxas de
mortalidade peri e
pos operatoria foram
utilizadas no modelo

geral e da submissdo.

Comparou cirurgia e
nao cirurgia, mas:

- Ndo relatou
desfechos separados

Apenas validagdo de
modelo (para
mortalidade, IAM e
AVC)
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Gloy, 2013°

Pontiroli,
2011%

Padwal,
20111

Controle
(intervencses
ndo cirdrgicas)

Cirurgia
bariatrica
Controle
(intervengses
ndo cirdrgicas)

BGYR
BGA

Controle

Multiplos

procedimentos

e tratamentos
padrdo

Risco de mortalidade (OR)

Variagdo do peso corporal
(kg)

Remissdo do DM2 (RR para
tratamento convencional)

Remissdo da sindrome
metabdlica

Variacdo das concentragdes
plasmaticas de triglicerideos

Variacdo da concentragdo
plasmatica de colesterol
total

Variagdo das concentracGes
de HDL

Variacdo das concentragdes
de colesterol de
lipoproteina de baixa
densidade

Variagdo das concentracGes
de glicemia em jejum
Variacdo das concentragdes
de HbA1c

Mortalidade (todas as
causas e relacionadas a
eventos cardiovasculares)

IMC dos diferentes tipos de
cirurgia e controles no ano
1

para diferentes tipos
de cirurgia;

- Ndo relatou
desfechos de peso;

- Ndo relatou
variagGes do risco de
mortalidade e
eventos
cardiovasculares ao
longo do tempo.

Incluiu apenas ECRs.

Cinco dos 11 ECRs
incluidos usaram
exclusivamente
pacientes com DM2,
e os outros ECRs
eram extremamente
pequenos. Assim,
nao ficou claro a qual
populacdo modelada
essa metanalise seria
aplicavel.

O estudo apenas
separaa BGAeo
BGYR. Portanto, o
estudo ndo forneceu
tanta informacgéao
sobre a remissdo de
DM2 quanto Chang
(2014).

Comparou cirurgia
aos controles (e
BGYR a BGA), mas:

- Arevisdo era
bastante antiga, ndo
incluindo estudos
recentes (os estudos
incluidos tiveram
como ano de inicio
1986 a 1997);

- O estudo analisou
apenas a
mortalidade, a qual,
nesse modelo, foi
modelada
separadamente para
IAM, AVC e cancer.

Realizou uma
metanalise em rede
de diferentes tipos
de cirurgia e ndo
cirurgia, mas nao foi

Ndo utilizado

Apenas validacdo de
modelo

N3o utilizado
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Maggard,
2005%2

BGYR
BGA
DB
GVB

Perda de peso (kg)
Complicacdes
Mortalidade

Cirurgia bariatrica geral — sem comparag3o

Lynch,
201213

BGYR
BGA

Reducdes do IMC
Mortalidade em 30 dias

A cirurgia bariatrica para
pacientes >55 anos atingiu
niveis de perda de peso e
reducdo de comorbidades e
mortalidade comparavel a
populagdo geral de cirurgia
bariatrica.

considerado util
devido ao seguinte:

- Arevisdo era
bastante antiga, ndo
incluindo vérios
estudos recentes;

- Ndo foi feita
nenhuma
comparagdo com
ndo cirurgia depois
do ano 1; portanto, o
horizonte temporal
ndo eralongo o
suficiente.

Os autores
identificaram uma
grande analise de
coorte combinada
em individuos com
IMC médio de 40
kg/m? ou maior
(Christou, 2004), mas
esse estudo apenas
comparou a
mortalidade, ndo
incluindo a perda de
peso.

Nenhum desfecho do
IMC relatado.

As taxas de
complicacdo para os
diferentes tipos de
cirurgia foram
levadas em
consideragdo, mas
havia metanalises
mais recentes para
suprir isso (por
exemplo, Chang,
2014).

Nenhum braco
comparador.

Comparou pacientes
>55 anos ao braco de
cirurgia bariatrica
geral.

Ndo é util para o
modelo, exceto por
justificar por que
subgrupos de idade
ndo sdo investigados
no modelo.

N3o utilizado

Ndo utilizado
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Buchwald, BGYR

20074 BGA
Gastroplastia
DB com ou sem
SD

Buchwald, Os resultados

20041 s3o relatados

individualmente
para BGYR,
banda gastrica,
gastroplastia e
DB ou SD

Pacientes com diabetes

Yu, 201516 Cirurgia
bariatrica
(combinacgdo de
todos os
procedimentos
e
separadamente
para BGYR, GV e

BGA, DB/SD)

Wang,
2015a%7

Cirurgia
bariatrica

Ribaric,
20148

Cirurgia
bariatrica
Controle
(tratamento
médico
convencional)

Mortalidade

DM2

Hiperlipidemia

Hipertensao

AOS

Eficacia de redugdo de peso

Desfechos de mortalidade
operatoria

IMC
Glicemia em jejum
HbAlc

Melhora ou remissao de
DM2

Fatores clinicos pré-
operatérios para remissao
de DM2

IMC

HbA1c

Glicemia plasmatica em
jejum

Remissdo de DM2

Relata apenas
mortalidade.

Util apenas para a
validagdo do modelo.

Como essa foi a
primeira metandlise
de dados de
mortalidade, ja esta
desatualizada.

Sem bracgo controle.

Estudo
desatualizado.

Os 28 estudos
controlados ndo
randomizados que
aparentemente
foram identificados
nao foram listados;
portanto, nao
puderam ser
verificados.

Sem bracgo controle.
Dividiu as variacoes
do IMC e a remissdo
de DM2 em “até 5
anos” e “apds 5
anos”.

Ndo foram
fornecidos dados
sobre pressao
arterial ou risco
cardiovascular.

Os preditores pré-
operatdrios de
desfecho ndo sdo
Uteis para uma
coorte de Markov
homogénea.

Comparou cirurgia
bariatrica e controle.
Porém:

- Alguns estudos
incluiram apenas um
subgrupo de
pacientes com DM2;

- Ndo foi feita
nenhuma distingao
entre os diferentes
tipos de cirurgia;

- Ndo esta claro o
momento em que a
analise foi feita ou se

Ndo utilizado

N3o utilizado

N3o utilizado

N3o utilizado

Ndo utilizado



Muller-Stich, Cirurgia
20141 bariatrica
Controle
(tratamento
médico)
(em pacientes
com DM2 com

IMC <35)
Buchwald, Cirurgia
2009%° baridatrica

Bypass gastrico vs. banda gastrica

Garb, 20092 BGA
BGYR

Remissdo de DM2
Controle glicémico

IMC

HbA1c

Remissdo de comorbidades

Segurancga

Perda de peso

Resolucdo do diabetes

Percentual de perda de
excesso de peso

Bypass gastrico vs. gastrectomia vertical

Cho, 20152  BGYR
GV

Remissdo de DM2

todos os momentos
foram reunidos na
metanalise;

- Ndo foram
fornecidos dados
sobre lipidios ou
pressdo arterial.

Os autores relataram
apenas a diferenca
média global do IMC,
e ndo as variagdes
absolutas.

O estudo néo foi
dividido por tipo de
cirurgia e ndo
forneceu resultados
em diferentes
momentos.

O estudo forneceu
remissdao de DM2
por BGA, BGYR e GV,
mas apenas como OR
e sem nenhum
evento ou N.

Analise por tipo de
procedimento.

Nenhum braco
comparador.

Desatualizado.

Nenhum IMC ou
outro desfecho util
para o modelo.

Nenhum desfecho de
IMC

Incluiu apenas dois
ECRs (Lee, 2011%3;
Schauer, 2012%%),
gue apresentavam
taxas de remissdo de
DM2 muito
diferentes

Comparou apenas
GV e BGYR, ndo BGA
ou SD

Né&o forneceu os
momentos em que
as taxas de remissdo
foram registradas

N3o utilizado

N3o utilizado

N3o utilizado

N3o utilizado
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Wang,
2015b%

Yang, 2013%

Li, 2013a%

Li, 2013b%

BGYR
GV

(em pacientes
com DM2)

BGYR
GVL

BGYR
GV

BGYR
GV

Variagdo do IMC
Resolugdo do DM2

Diferenca no risco de
evento cardiovascular

Variacdo do IMC

Resolucdo da DM2
Resolugdo da hipertensdao

Perda de excesso de peso

Taxa de remissdo de DM2
Perda de peso

Lipoproteina de baixa
densidade

Triglicerideos

indice de avaliagdo do
modelo de homeostase

Niveis de insulina

Bypass gastrico vs. switch duodenal

Hedberg,
2014%

BGYR
SD

Resultados sobre peso
(incluindo IMC)

Resolucdo de condicdes de
comorbidade

Resultados perioperatérios
e complicacdes

Comparou apenas
GV e BGYR, ndo BGA
ou SD.

O formato de dados
nao pode ser usado
no modelo.

Devido a metanalise
de Chang (2014), que
relatou o IMC para
BGYR e GVL, essa
metanalise ndo foi
necessaria.

Sem IMC relatado.

Comparou apenas
GV e BGYR, ndo BGA
ou SD.

Sem IMC relatado.

Comparou apenas
GV e BGYR, ndo BGA
ou SD.

Né&o forneceu o
momento em que as
taxas de remissdo
foram registradas.

Forneceu uma
diferenca média
ponderada entre o
BGYR e 0 SD para o
IMC, mas ndo em um
momento especifico
(apenas no
“momento de
seguimento mais
longo”).

Forneceu RR para
resolucdo de
diabetes para SD vs.
BGYR.

Forneceu RR para
mortalidade
perioperatdria e
vazamento.

Esse estudo foi
usado para
complementar os
dados de Chang
(2014) para permitir
gue o SD fosse
incluido no modelo.

Ndo utilizado

N3o utilizado

N3o utilizado

Ndo utilizado

Incluido no modelo

geral.

N3o utilizado no
modelo da
submissdo.
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Bypass gastrico em Y de Roux

BGYR com
bandagem

Buchwald,
2014%°

Perda de excesso de peso
no seguimento (1 ou mais
de 10 anos)

Aos 5 anos, uma estimativa
combinada para variagdo do
IMC (kg/m?)

Taxas de complicagbes
médias ponderadas,
reoperagdes relacionadas e
ndo relacionadas a
bandagem e resolucdo geral
de comorbidade

Nenhum braco
controle.

Foram identificadas
melhores fontes para
IMC (Chang, 2014),
taxas de reoperagdo
(Chang, 2014) e
resolucdo de
comorbidade (Chang,
2014; Schauer,
2014).

N3o utilizado

Nota: Estudo utilizado no modelo da submissdo marcado com célula de fundo azul claro; dados utilizados destacados
em negrito. AOS: Apneia obstrutiva do sono; AVC: Acidente Vascular Cerebral; BGYR: Bypass gdstrico em Y de Roux;
BGA: Banda gdstrica ajustavel; BGYRL: Bypass gdstrico por laparoscopia; DB: Desvio biliopancredtico; DM2: Diabetes
mellitus do tipo II; ECRs: Ensaios Clinicos Randomizados; GV: Gastrectomia vertical; GVB: Gastroplastia vertical com
bandagem; GVL: Gastrectomia vertical por laparoscopia; HbAlc: Hemoglobina glicada; HDL: lipoproteina de alta
densidade; IMC: Indice de massa corporal; OR: Odds ratio; PEP: Perda de excesso de peso; RR: Risco relativo; SD:

Switch duodenal.

As metanalises identificadas com dados sobre comorbidades especificas apds a cirurgia

bariatrica sdo apresentadas a seguir na Tabela 3.

Tabela 3. Metanalises publicadas — comorbidades especificas

Artigo Comparagao

Cancer

Upala, 201431 Cirurgia
bariatrica vs.
controle

Casagrande, Cirurgia

20143 bariatrica vs.
controle

Afshar, 201433 Cirurgia
bariatrica vs.
controle

Desfechos

Incidéncia de cancer de
endométrio apds cirurgia
bariatrica

Risco global de cancer de
cirurgia bariatrica vs. ndo
cirurgia

Risco de cancer colorretal

Observagdes sobre o
artigo para o modelo

Analisa apenas o cancer
de endométrio

Apoia a abordagem de
incluir, no modelo,
apenas um efeito no
cancer feminino

Todos os quatro estudos
foram incluidos na
metandlise de Tee
(2013). Tee (2013)
aprofundou a anélise
ainda mais, fazendo a
divisdo entre homens e
mulheres

Analisou apenas o
cancer colorretal

Apoia a abordagem de
nao incluir os resultados
de Derogar (2013), que
apontou um aumento

Decisdo

Nao
utilizado

Nao
utilizado

Utilizado
apenas para
justificar por
que o
estudo de
Derogar
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Tee, 20133

Pacientes
com
obesidade
submetidos
acirurgia
bariatrica vs.
obesos do
controle

Apneia obstrutiva do sono

Greenburg,
2009%

Ashrafian,
2014%

Cirurgia
bariatrica

Cirurgia
bariatrica vs.
intervengdes
de perda de
peso nao
cirdrgicas

Retinopatia diabética

Cheung, 2014%

Salide mental

Magallares,
20153

Cirurgia
bariatrica

Cirurgia
bariatrica

Risco de cancer, incidéncia e
mortalidade apds cirurgia
bariatrica

IMC

Os efeitos da perda de peso
cirdrgica no IAH

IMC e IAH como medidas
objetivas da perda de peso; e
gravidade da apneia antes e
apos a intervencdo

Presenca e/ou melhora/piora de
retinopatia diabética

Qualidade de vida relacionada a
salde mental e fisica medida
com o SF-36

Doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica (DHGNA)

Mummadi,
2008%

Cirurgia
bariatrica

Melhora e/ou resolucdo dos trés
componentes da DHGNA

no cancer colorretal
apds cirurgia bariatrica,
no modelo

Fornece RR para
mulheres para reducdo
do risco de cancer apds
cirurgia bariatrica em
comparagao a hao
cirurgia

Sem bracgo controle

Forneceu uma
comparag¢do com ndo
cirurgia, o que ndo foi
feito por Chang (2014).
No entanto, o estudo
ndo relatou o percentual
de pacientes com
melhora/remissdo da
AOS, apenas a variagao
em relacdo ao |AH basal,
que ndo pode ser
vinculada a utilidades e
custos

Sem brago controle

Esse desfecho ndo teria
sido explicitamente
modelado para evitar a
dupla contagem da
desutilidade e do custo
do diabetes

Sem braco controle

A QVRS mental medida
pelo SF-36 poderia
duplicar o impacto da
QVRS nas variagdes do
IMC e outras
comorbidades, como
diabetes, eventos
cardiovasculares, cancer
e osteoartrite.

Sem braco controle

(2013) ndo
foi incluido

Incluido

Nao
utilizado

Nao
utilizado

Nao
utilizado

Nao
utilizado

Nao
utilizado
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(esteatose, esteato-hepatite e
fibrose) apds perda de peso
induzida por cirurgia bariatrica

Nota: DHGNA: Doenca hepdtica gordurosa néo alcodlica; IAH: indice de apneia-hipopneia; IMC: indice de massa
corporal; QVRS: Qualidade de vida relacionada a saude; SF-36: Short form-36 questionnaire; RR: Risco relativo.

REVISOES DE LITERATURA PUBLICADAS

As revisBes sistematicas de literatura publicadas previamente foram identificadas por meio

de buscas na PubMed usando termos-chave relacionados a “bariatric” e filtrando por “review”.

As principais revis@es identificadas por meio dessa busca sdo mostradas na Tabela 4:

Tabela 4. Revisdes sistematicas prévias de estudos clinicos (para desfechos cardiovasculares e de

IMC)

Revisdo

Data da

busca

Critérios de inclusdo Resultados

Achados em estudos com brago

Colquitt,
20144

Groen,
20144

Novembro
de 2013

20 de abril
de 2014

Apenas ECRs, dados de no 22 ECRs
minimo 1 ano incluidos
ExclusGes: comparagdes de

variacGes de técnicas

cirurgicas em vez de técnicas

diferentes, técnicas que ndo

estdo mais em uso, ou

comparacgdes abertas vs.

laparoscépicas, por

recomendagdo de um grupo

consultivo de especialistas,

pois esses procedimentos e

cirurgia aberta ndo sdo mais

usados

Os estudos foram incluidos Foram
caso avaliassem a influéncia incluidos dois
da perda de peso induzida estudos
pela cirurgia nas queixas controlados
relacionadas ao joelho em (Vincent,
pacientes adultos obesos 2012;
(morbidos), com um Peltonen,
seguimento minimo de 3 2003) e 11

meses. A intervengdo de nao
interesse foi a cirurgia controlados
bariatrica, incluindo BGYR,

BGA, gastroplastia e GV

nao cirurgico

7 ECRs tinham um brago ndo
cirdrgico:

- 5 em DM2 (Dixon, 2008;
Ilkramuddin, 2013; Liang, 2013;
Mingrone, 2012; Schauer, 2012)

- 1 com AOS (Dixon, 2012)

- 1 na populagdo com IMC
>30 e <35 (O’Brien, 2006)

Ambos os estudos controlados
forneceram desfechos sobre dor no
joelho:

- Vincent, 2012*: % de
pacientes com dor no joelho;
variacbes da escala numérica de
classificagdo de dor

- Peltonen, 2003*: OR de
recuperacdo da dor no joelho (2
anos e 6 anos)
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Maggard-
Gibbons,
2013%

Gill,
2011%

Fried,
2010%

Picot,
20094

O’Brien,
20064

Clegg,
20034

Setembro
de 2012

Nao
informada

12 de
outubro
de 2009

Agosto de
2008

12 de
setembro
de 2005

Outubro
de 2001

Cirurgia bariatrica comparada
com terapia ndo cirurgica,
relatou perda de peso e/ou
controle glicémico em
pacientes com DM2 ou
tolerancia diminuida a glicose
eum IMCde30a35e>1ano
de seguimento

Qualquer tipo de estudo que
tenha investigado pacientes
adultos (=18 anos) obesos
(IMC 230 kg/m?), homens ou
mulheres, submetidos a
cirurgia bariatrica com dor
nas articulagdes do quadril ou
do joelho devido a
osteoartrite

Os critérios de inclusdo
especificaram estudos em
lingua inglesa de todos os
delineamentos contendo
dados do tratamento do DM2
por qualquer forma de
cirurgia bariatrica/metabdlica
em seres humanos, em que a
média de IMC do estudo foi
<35

ECRs, além de estudos de
coorte prospectivos caso
incluissem um braco ndo
cirdrgico; IMC 230

Apenas BGAL, BGYR, DB,
qualquer tipo de estudo,
inclusdo de pelo menos 100
pacientes, dados >3 anos

ECRs, estudos prospectivos,
avaliacBes econbmicas

IMC 240 ou IMC 235 com
comorbidade grave

3 ECRs
incluidos

Incluidos um
estudo de
caso-controle
e 5 séries de
casos

16 estudos
incluidos

26 estudos
incluidos
(sendo 23
ECRs)

43 incluiram
relatorios

Identificou 17
ECRs e 1 ndao
ECR

Identificou Shauer (2012), Dixon
(2008) e O’Brien (2006)

Identificou Peltonen (2003), o
estudo de caso-controle que relata
OR para recuperacdo de dor no
joelho (também identificado por
Groen, 2014)

|dentificou 2 estudos
observacionais com controles
pareados

- Geloneze, 2009 (estudo brasileiro)
- Chiellini, 2000 (estudo italiano)

3 ECRs tinham um braco ndo
cirdrgico:

-2 em DM2 (Dixon, 2008; O’Brien,
2006)

- 1investigou DB e, portanto, nao
era util (Mingrone, 2002)

2 estudos prospectivos adicionais
tinham um braco ndo cirurgico
correspondente:

- S0S, 1997-2007
- Buddeberg-Fischer, 2006

Ndo sdo apresentados dados “nao
cirdrgicos”

Apenas 3 estudos que compararam
cirurgia a ndo cirurgia — o estudo
SOS e 2 que investigaram tipos de
cirurgia que ndo sdo mais utilizados
(Andersen, 1988: gastroplastia
horizontal; Danish Obesity Project:
jejunoileostomia)

Nota: AVC: Acidente Vascular Cerebral; BGYR: Bypass gdstrico em Y de Roux; BGA: Banda gdstrica ajustdvel; BGAL:
Banda gdstrica ajustdvel por laparoscopia; DB: Desvio biliopancredtico, DM2: diabetes mellitus do tipo Il; ECRs:

Ensaios Clinicos Randomizados; GV: Gastrectomia vertical.
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BUSCAS POR PALAVRAS-CHAVE

A analise das revisdes publicadas foi complementada por uma revisdo de literatura
segmentada para garantir gue nenhum estudo recente tivesse sido perdido pelas revisdes prévias.

As palavras-chave empregadas foram:
Para cirurgia bariatrica:

= (Bariatric AND surgery) OR gastric bypass OR gastric banding OR gastrectomy

Combinadas com termos para buscas com segmentacdes diferentes:

Complication®* OR reoperation*

Mortality OR intra-operative death
=  Meta-analys* AND BMI
Meta-analys* AND diabetes

Além de buscas adicionais ndo limitadas a cirurgia bariatrica:

= Incidence AND diabetes AND BMI

= ‘Swedish obese subjects’ (para realizar uma revisdo de literatura segmentada para
identificar publicacGes especificas sobre o estudo SOS)

= ‘Mortality’ AND ‘stroke’

= ‘Mortality’” AND ‘myocardial infarction’

=  ‘Mortality’ AND ‘uterine cancer’

ATUALIZACAO DA REVISAO DE LITERATURA (2016) — DADOS CLINICOS E ECONOMICOS

Uma atualizagdo da revisdo da literatura foi realizada em setembro de 2016 para encontrar
estudos clinicos e econdmicos relevantes publicados entre 2014 e 2016, com o objetivo de
identificar dados publicados desde a primeira revisdo de literatura para os parametros do modelo
geral. Os estudos econdmicos identificados nesta busca ndo serdo abordados neste apéndice, uma
vez que ndo sdo adequados para o contexto brasileiro. Por outro lado, uma revisdo sistematica foi
conduzida em dezembro de 2018 para obter dados de custos brasileiros, conforme descrito na
secdo “Parametros de custos — visdo geral”
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Os estudos clinicos identificados por essa pesquisa sdo mostrados na Tabela 5.

Para os parametros clinicos do modelo da submissdo, foram considerados também os
resultados obtidos com a revisdo sistematica sobre evidéncias do BGYR em pacientes com DM?2 e

IMC > 30 e <35 atualizada em dezembro de 2018, descrita no corpo principal deste relatorio.
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Tabela 5. Estudos clinicos identificados na revisdo de literatura atualizada em 2016

Autor, ano

Sjostrom, 2014
(Relatdrio sobre dados do estudo SOS)

Muller-Stitch, 2014

Revisao sistematica da literatura e metanalise

Sjoholm, 2015
Relatdrio sobre dados do estudo SOS

Populagao de
pacientes

Populagdo com
DM2

Suécia

IMC <35

Varios paises

Populagdo com
DM2

Suécia

Intervencgodes e
comparadores

BGA (n = 61),
gastroplastia
(n=227), BGYR
(n=55)
(n=343)

Tratamento
usual de
obesidade e
diabetes

(n=260)
Tratamento
cirdrgico vs.
médico de DM2

BGA,
gastroplastia,
BGYR

Tratamento
convencional

(n=3.485)

Resultados

Taxa de remissdo de
DM2 no seguimento
de 2 anos:

72,3% (grupo
cirurgico)

16,4% (grupo de
tratamento usual)

Taxa de remissao de
DM2 no seguimento
de 15 anos:

30,4% (grupo
cirurgico)

6,5% (grupo de
tratamento usual)
Taxa de remissdo de
DM2

Nivel de HbA1c
Variagdo do IMC

12 a 36 meses de
seguimento

Incidéncia de DM2
Remissdao de DM2

24 meses de
seguimento

Incidéncia e remissao
de DM2 sao

Decisao e motivo

Uso de dados de seguimento de 2 e 15 anos
de Sjostrom (2014) no modelo geral para
outras cirurgias exceto BGYR, pois sdao os
dados de seguimento mais longo disponiveis

Os dados de 3 anos de Schauer (2014) nao
sdo utilizados no modelo geral por ficarem
entre os dados de 2 e 15 anos de Sjostrom
(2014)

N3o utilizado

Os dados de Schauer (2014) foram mantidos
no modelo geral, pois fornecem dados de
seguimento para os anos 1, 2 e 3. O Unico
artigo de Miiller-Stitch com seguimento de 3
anos (diferente de Schauer, 2014) foi um
estudo observacional

Nao utilizado

Os dados ndo sdo relevantes a nenhum dos
parametros do modelo, pois simplesmente

confirmam que a incidéncia e a remissdo do
DM2 ndo dependem do IMC inicial
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Li, 2015
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Peterli, 2014

Helmio, 2014

Idade >18 anos
IMC 235

IMC >40 ou >35
com presenga
de pelo menos
uma
comorbidade,
idade entre 18
e 65anos e
insucesso do
tratamento
conservador
em 2 anos
Suica

IMC 240 ou IMC
235 com
comorbidade
significativa
associada a
obesidade
mérbida (DM2,
AOS,
dislipidemia,
artrose)

BGYRL

GVL

GVL

BGYRL

BGYR

independentes do
IMC inicial

Perda do excesso de
peso

Resolugdo de
comorbidades
relacionadas a
obesidade
(hipertensao, artrite,
resolucdo de DM2,
apneia do sono)

Perda do IMC em
excesso 1 ano apos a
operagdo de GVL =
72,3% e 76,6% para
BGYRL, p=0,2

Resolug¢do de DM2 ou
melhora em 84,3%
dos pacientes do
grupo GV e 93,3% no
grupo BGYR (p =
0,585)

N3o utilizado

Os dados de Chang (2014) e Schauer (2014)
foram mantidos no modelo geral para
outros tipos de cirurgia exceto BGYR por
proporcionarem um seguimento mais longo
e serem derivados de um tamanho amostral
maior

Nao utilizado

Os dados de Chang (2014) foram mantidos
no modelo geral, pois advém de uma
metanalise

N&o utilizado devido a curta duragdo do
seguimento
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Zhang, 2014
Metanalise

Halperin, 2014

Ikramuddin, 2013, 2015, 2016

16 subestudos
incluidos

Varios paises

Faixa de IMC de
30a42com
controle
glicémico
inadequado
EUA

Faixa de IMC de
30a 39,9 com
controle
glicémico
inadequado
EUA + Taiwan

BGYRL

GVL

BGYR
(n=19)

Tratamento
médico para
diabetes e
controle de peso

(n=19)

BGYR + manejo
médico intensivo
e modifica¢Oes
de estilo de vida

(n=60)

Variagdo do IMC

2 anos de seguimento,
pacientes que
receberam BGYRL
apresentaram IMC
significativamente
menor do que os
pacientes com GVL.
Diferenga média de
IMC =-1,38

Melhora da DM2

2 anos de seguimento,
ndo houve diferencga
na melhora de DM
entre 2 cirurgias

(RR =1,05)

Variagdo do IMC

1 ano de seguimento:
-9,67

Variagdo do IMC

1 ano de seguimento:
-2,67

Variagao do IMC

(consulte a segdo
especifica para obter
dados detalhados)

N3o utilizado
IMC:

- Dados concordam em nivel geral com
Schauer (2014)

- Os dados de Schauer (2014) foram
mantidos no modelo por a populagdo de
pacientes ser mais semelhante a populagdo-
alvo no modelo geral (IMC >35) e por
fornecer dados para os anos 1 a 3

Remissdo de DM2:

- Dados concordam em nivel geral com
Schauer (2014)

- Os dados de Schauer (2014) foram
mantidos no modelo por a populagdo de
pacientes ser mais semelhante a populagdo-
alvo no modelo geral (IMC >35)

Nao utilizado

Os dados de Schauer (2014) foram mantidos
no modelo geral (IMC >35), pois fornecem
dados para os anos 1 a 3.

Utilizado para caracteristicas basais,
variagdo do IMC, variagdo da pressao
arterial, variagdao dos niveis lipidicos e
variacdo da remissao do diabetes para a
popula¢do com DM2 e IMC 230 e <35.

Revisdo sistematica atualizada em
dezembro de 2018 para a presente
submissao identificou a ultima publica¢do
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Manejo médico
intensivo e
modificagGes de
estilo de vida

(n=60)

Variagcao da pressao
arterial (consulte a
secdo especifica para
obter dados
detalhados)

Variag¢ao dos niveis
lipidicos (consulte a
sec¢do especifica para
obter dados
detalhados)

Remissdo do diabetes
(consulte a segdo
especifica para obter
dados detalhados)

Variagao do IMC

(consulte a secdo
especifica para obter
dados detalhados)

Variagcao da pressao
arterial (consulte a
sec¢do especifica para
obter dados
detalhados)

Variagao dos niveis
lipidicos (consulte a
sec¢do especifica para
obter dados
detalhados)

Remissdo do diabetes
(consulte a se¢do

de seguimento deste estudo, com
resultados para seguimento em 5 anos.

Os dados de Schauer (2014) foram mantidos
no modelo geral para a populagdo com DM2
e IMC 235.
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Ding, 2015

Yang, 2015

Abouzeid, 2015

Risstad, 2015

Faixa de IMC de
30 a 45 com
controle
glicémico
inadequado
Faixa etaria: 21
a 65 anos

EUA

Faixa de IMC de
28 a 35 com
controle
glicémico
inadequado
China

Faixa de IMC de
42 a 57

Egito

Faixa de IMC de
50 a 60

Noruega/Suécia

BGAL
(n=23)

Tratamento
médico para
diabetes e
controle de peso

(n=22)
GV
(n=28)

BGYR
(n=27)

GVL
(n=25)

GVL
(n=25)

BGYR
(n=31)

especifica para obter
dados detalhados)

Variagdo do IMC

1 ano de seguimento:
-4,59

Variagdo do IMC

1 ano de seguimento:
-2,73

Variagdo do IMC

3 anos de seguimento:

-9,1
Variagdo do IMC

3 anos de seguimento:

-11,0

Variagdo do IMC

2 anos de seguimento:

-14,45

Variagdo do IMC

2 anos de seguimento:

-10,35
Variagdo do IMC

5 anos de seguimento:

-13,6

N3o utilizado

Os dados de Schauer (2014) foram mantidos
no modelo geral, pois apresentam um
seguimento maior e fornecem dados para os
anos 1 a 3 (IMC >35).

N3o utilizado

Os dados de Schauer (2014) foram mantidos
no modelo geral, pois derivam de uma
populagdo de pacientes maior

Os dados de lkramuddin (2018) foram
utilizados no modelo da submissdo (DM2 e
IMC 230 e <35).

N&o utilizado

Os dados de Chang (2014) foram mantidos
no modelo geral, pois sdo provenientes de
uma metanalise e, portanto, sdo mais
confidveis

A GVL ndo esta incluida no nosso modelo

Nao utilizado

Os dados de Chang (2014) foram mantidos
no modelo geral, pois sdo provenientes de
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Panosian, 2016

Courcoulas, 2014, 2015

25 estudos
randomizados
1.194
participantes

Varios paises

Faixa de IMC de
30a42com
controle
glicémico
inadequado
EUA

Populagdo com
DM2

Faixa etaria: 25
a 55 anos

SD
(n=29)

Cirurgia (GV,
BGYR, BGAL, DB)

BGYR
(n=19)

Tratamento
médico para
diabetes e
controle de peso

(n=19)
BGYR
(n=20)
BGAL
(n=21)

Variagdo do IMC

5 anos de seguimento:

-22,1

Perda de peso
Remissdo de DM2

Variagdo do IMC

2 anos de seguimento:

-9,1

Variagdo do IMC

2 anos de seguimento:

-2,0

Variagdo do colesterol
total

Variagao do HDL

uma metanalise e, portanto, sdo mais
confiaveis

N3o usado

Os dados de Sjostrom (2004) foram
mantidos no modelo geral, pois derivam de
um tamanho amostral maior

N3o utilizado

Os dados de Chang (2014) sdo apresentados
especificamente pelo tipo de cirurgia e
derivam de um tamanho amostral maior

Nao utilizado

Schauer (2014) e Mingrone (2012, 2015)
foram mantidos no modelo geral, pois
fornecem dados de seguimento em maior
prazo (anos 1 a 5).

Os dados sobre variagdo do colesterol total
e HDL foram utilizados na analise de
cenario, pois derivam de uma amostra
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Basharic, 2016

(Revisdo sistematica)

IMC: 30 a 40

Pessoas com
idade entre 18
e 60 anos, com
IMC 235 e pelo
menos uma
doenca
relacionada a
obesidade ou
pessoas com
IMC 240

Intervencgdes de
estilo de vida

(n=20)

GVL

BGYRL

Pressdo arterial
sistolica

Seguimentode 1e 2
anos (consulte a segao
relevante para obter
dados detalhados)

Ndo houve diferenga
estatisticamente
significativa na perda
de peso (IC:-1,31,
0,43), p = 0,32

semelhante a populagdo-alvo (paciente com
DM2).

Os dados de Sjostrom (2004) foram
mantidos na analise basal do modelo geral
por derivarem de um tamanho amostral
maior, embora a amostra tenha
caracteristicas diferentes da populagdo-alvo
(a amostra ndo tem DM2).

Os dados sobre variagdo da pressdo arterial
sistélica ndo foram utilizados no modelo. Os
dados de Chang (2014), Schauer (2014),
Dixon (2008) e Mingrone (2012) foram
mantidos no modelo geral, pois sdo
derivados de um tamanho amostral maior.

Nao utilizado

Os dados de Chang (2014) foram mantidos
no modelo geral, pois derivam de um
tamanho amostral maior.

Nota: Estudo utilizado no modelo da submissGo marcado com célula de fundo azul; dados utilizados destacados em negrito. BGA: Banda gdstrica ajustdvel; BGL: Bypass gdstrico
laparoscépico; BGYR: Bypass gdstrico em Y de Roux; DM2: Diabetes mellitus do tipo Il; GV: Gastrectomia vertical; GVL: Gastrectomia vertical laparoscopica; HbAlc: Hemoglobina
glicada; HDL: Lipoproteina de alta densidade; IC: Intervalo de confianga; IMC: indice de massa corporal; p = valor-p.
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CARACTERISTICAS BASAIS DA POPULAGAO

As caracteristicas basais da populacdo do modelo da submissdo estdo descritas na Tabela 5
a seguir.

Tabela 5. Caracteristicas basais da populacdo do modelo da submissdo (DM2, IMC 230 e <35)

Caracteristica Valor Fonte Justificativa
Média de 49
idade Ikramuddin, O estudo Diabetes Surgery
Média de IMC 34,9 2013°° Study de lkramuddin (2013-
2018)°%3 foi o Unico que
Proporgio de 63% atendeu aos critérios para
mulheres pacientes com DM2
submetidos a cirurgia com
Propor¢do com 100% um IMC >30 e <35. Assim,
DM2 ele foi selecionado para
PAS 127 representar essa populacao,
tendo em vista a
HDL 41 indisponibilidade de dados

especificos para o Brasil.

CcT 182

Nota: DM2: Diabetes mellitus do tipo Il; CT: colesterol total (mg/dL); HDL: Lipoproteina de alta densidade
(mg/dL); IMC: indice de Massa Corporal; PAS: Pressdo Arterial Sistélica (mmHg).

COMPLICACOES E MORTALIDADE ASSOCIADAS A CIRURGIA

Houve trés metandlises com informacdes sobre mortalidade e complicagdes associadas a
cirurgia (Chang, 20147; Maggard, 2005'%; e Hedberg, 2014%°). Chang (2014) apresentou estimativas
mais atualizadas do que Maggard (2005) em relacdo a BGYR e BGA, além de apresentar estimativas

para GV. Hedberg (2014) apresentou os efeitos relativos para SD em comparacdo a BGYR.

As taxas de mortalidade da cirurgia sdo relatadas como taxas de mortalidade em 30 dias.
Elas sdo aplicadas no inicio do modelo, antes da inser¢cdo no modelo de Markov, como mortalidade
instantanea. Trata-se de uma premissa conservadora, pois indica que a sobrevida de alguns
pacientes por até 30 dias apds a cirurgia ndo esta sendo registrada no brago de cirurgia bariatrica

do modelo.
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Em “complicacdes cirurgicas”, Chang (2014) incluiu todos os eventos adversos associados a
cirurgia que foram relatados nos estudos, como sangramento, estenose do estoma, vazamento,
vomito, refluxo, sintomas gastrointestinais e anormalidades nutricionais e eletroliticas. No modelo,
porém, as complicacGes relevantes sdo as que acarretam custos. Deste modo, decidiu-se por utilizar
a taxa de complicacdes cerificada em base de dados com cerca de 1.700 pacientes da saude
suplementar brasileira, conforme comentado no documento principal do modelo de custo-

efetividade.
Foram utilizadas as seguintes taxas no modelo da submissao:

=  Complicagdo relevante com custos associados: 3,5%

=  Mortalidade em 30 dias: 0,08%

VARIAGCAO DO IMC

ApOs revisdo sistematica atualizada (descrita no corpo deste relatério), ECRs com média de
IMC basal 230 e <35 foram analisados para serem utilizados como pardmetros do modelo da

submissdo.

O estudo Diabetes Surgery Study (DSS) apresentado por lkramuddin (2013-2018)°3° foi
selecionado, pois esse foi o Unico ECR com esse IMC em pacientes com DM2 e os dados estavam
disponiveis para seguimento de 1, 2, 3, 4 e 5 anos. A média do IMC basal no estudo foi de 34,3 a
34,9. Digno de nota, o ECR de Liang (2013)°/, que apresentava media de IMC >30 e <35, foi excluido
da revisdo porque o estudo investigou o efeito de BGYR em pacientes com DM2 que também

apresentavam comorbidades adicionais (hipertensado).
As limitacBes desse estudo foram as seguintes:

O estudo de lkramuddin foi conduzido em pacientes nos EUA e em Taiwan e, portanto, a premissa
foi de que os desfechos desses pacientes também eram relevantes para uma populacdo brasileira.
Essa premissa foi necessaria devido a falta de outros dados de ECR de pacientes com DM2 com IMC

>30 e <35.
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Os parametros de efetividade quanto a variacdo do IMC para a populacdo de DM2 com IMC
>30 e <35 sdo exibidas na Tabela 6. Os dados estavam disponiveis na publicacdo mais recente do
DSS>3 para os anos 1, 2, 3, 4 e 5. Vale ressaltar que esta publicacdo ndo analisou todos os pacientes
randomizados, pois 0 modelo de imputacdo utilizado considerava o resultado obtido em 1 ano apds
a intervencdo, desta forma ndo foram incluidos pacientes com perda de dados de seguimento
durante o primeiro ano. Esta analise apresentava resultados mais conservadores, sendo escolhida
em detrimento da utilizacdo de dados de ITT das publicacdes em 1 e 2 anos. Apds o maior tempo
de seguimento, foi considerado, no caso base, que o IMC retorna de maneira linear a linha de base
e sob a mesma taxa em que foi perdido no pds-operatorio. Se os dois Ultimos dados disponiveis ja
mostrarem uma regressdo em direcdo a linha de base, aplica-se a extrapolacdo linear da inclinacdo
entre esses dois Ultimos dados caso isso retorne o valor a linha de base mais rapidamente (conforme

descrito no tépico “Extrapolacdo” deste apéndice).

Tabela 6. Variagdo do IMC em relacdo a linha de base para pacientes com DM2 e IMC >30 e <35*

Anol Ano2 Ano3 Ano4 Ano5 Ano

10
Tratamento -2,8 -2,5 -2,9 -2,9 -3,3 -0,07  Anos 1 a5: lkramuddin, 2018>
convencional Ano 10: O’Brien, 2013
BGYR 9,1 -8,1 -7,6 -7,4 -7,5 -3,75 Anos 1 a 5: Ilkramuddin, 20183

Ano 10: assumido retencdo de 50%
do beneficio, a semelhanca do
observado em outros estudos de
longo prazo

Nota: As extrapolagées lineares foram utilizadas entre o ano 5 e o ano 10. *Em todos os bragos do modelo, apds
o0 maior tempo de seguimento, foi considerado no caso base que o IMC retorna de maneira linear a linha de base e
com a mesma taxa em que foi perdido no pds-operatorio. Se os dois ultimos dados disponiveis j@d mostrarem uma
regressdo em direcdo a linha de base, aplica-se a extrapolag¢do linear da inclinag¢éo entre esses dois ultimos dados
caso isso retorne o valor a linha de base mais rapidamente.

INCIDENCIA DE IAM E AVC

Para calcular as taxas de incidéncia de IAM e AVC, foi utilizada a analise de Anderson (1991)

sobre o Framingham Heart Study.*

As equacdes desenvolvidas por Anderson permitem derivar o risco de 10 anos de IAM e

derrame. Elas foram ajustadas para probabilidades de 1 ano para se adequarem a duracdo do ciclo
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do modelo. O risco das complicacGes supracitadas foi determinado por um conjunto de

caracteristicas pessoais:

Idade;

Sexo;

Pressdo arterial sistdlica;

Relacdo entre colesterol total e colesterol HDL;

Presenca ou ndo de diabetes.

A interacdo entre essas varidveis permite que o modelo preveja o risco esperado de |IAM e

AVC, o qual é atualizado todos os anos para levar em consideracdo variacdes em caracteristicas

pessoais (por exemplo, idade e desenvolvimento de diabetes). Foram publicadas equacgdes de risco

de Framingham mais recentes, mas elas sdo baseadas em caracteristicas pessoais diferentes, como

tabagismo, que ndo estavam disponiveis nas fontes de dados clinicos sobre cirurgia bariatrica.

Esse método de estimativa da incidéncia anual de AVC e IAM foi escolhido em detrimento

aos riscos derivados diretamente de ensaios clinicos porque:

As equacles de risco permitem uma variagdo no risco ao longo do tempo com base nas
variacdes de idade, pressao arterial sistdlica e niveis lipidicos, enquanto os ensaios
identificados relatam apenas uma variacdo imediata no risco de eventos
cardiovasculares imediatamente apds a cirurgia.

Essa foi a abordagem adotada por varios modelos de custo-efetividade de alta
qualidade prévios sobre cirurgia bariatrica (Picot, 2009;*" Picot, 2012;?> Borisenko,

2015%)

As principais limitacGes do método:

As equacdes de Framingham derivam de populacdes dos EUA da década de 1960 a 1980
e superestimaram o risco de eventos cardiovasculares em populacdes europeias
contemporaneas, enquanto subestimam o risco cardiovascular de pessoas com
diabetes e de populacdes socialmente carentes.®0 61

Nem todos os fatores de risco relevantes estdo incluidos na equacdo de Framingham, o
gue limita a precisdo das estimativas de risco cardiovascular. Outros fatores de risco
relevantes incluem (entre outros): etnia autodeclarada, historico familiar de

coronariopatia prematura, tratamento da pressao arterial, IMC, artrite reumatoide,
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doenca renal cronica e fibrilacdo atrial. Esses fatores de risco adicionais sdo
considerados pelo algoritmo QRISK2, mas ele ndo pode ser aplicado a esse modelo

porque suas equacdes subjacentes n3o estdo disponiveis publicamente.®% %3

O Unico caso em que as equacdes de risco de Framingham ndo sdao empregadas no modelo
para estimar a incidéncia de AVC é a partir do estado de “IAM”. Existe um risco elevado de AVC
imediatamente apds o IAM e, dessa forma, a taxa de incidéncia de AVC foi obtida do estudo de
custo-efetividade de Borisenko (2015)>°, fornecendo o valor de 0,0214 como input para

probabilidade de AVC um ano apds o IAM.

VARIAGCAO DA PRESSAO ARTERIAL SISTOLICA

Seguindo a mesma légica aplicada ao IMC, os desfechos da pressao arterial para a populacdo

com DM2 e IMC >30 e <35 foram obtidos do estudo DSS*3 para tratamento convencional e BGYR.

Para todos os tipos de cirurgias disponiveis no modelo geral (e para ndo cirurgia), apos o
maior tempo de seguimento, foi considerado, no caso base, que a pressdo arterial retorna de
maneira linear a linha de base e no mesmo ritmo em que diminuiu no pds-operatdério. Se os dois
ultimos dados disponiveis ja mostrarem uma regressao em direcdo a linha de base, aplica-se a
extrapolacdo linear da inclinacdo entre esses dois Ultimos dados caso isso retorne o valor a linha de
base mais rapidamente. Estimativas menos conservadoras, como o uso dos dados do estudo SOS
para todos os pacientes de cirurgia bariatrica, independentemente do status de diabetes, podem

ser testadas em analises de cenarios.

Os parametros de pressao arterial utilizados no modelo de populacdo de pacientes com

DM2 e IMC =30 e <35 sdo apresentados na Tabela 7.

Tabela 7. Variagdo da pressdo arterial sistdlica da linha de base para populagdo de pacientes com
DM2 e IMC 230 e <35*

Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 Fonte

Tratamento -9,0 -8,0 -3,0 -3,0 -2,0 Ilkramuddin, 2018°3
convencional
BGYR -12,0 -9,0 -5,0 -5,0 -3,0 lkramuddin, 20183

37



Nota: BGYR: Bypass gdstrico em Y de Roux. *Em todos os bragos do modelo, apds o maior tempo de
seguimento, foi considerado no caso base que a presséo arterial retorna de maneira linear a linha de
base e com a mesma taxa de divergéncia da linha de base no pds-operatdrio. Se os dois tltimos dados
disponiveis jad mostrarem uma regresséo em diregdo a linha de base, aplica-se a extrapolagdo linear da
inclinagéo entre esses dois ultimos dados caso isso retorne o valor a linha de base mais rapidamente.

VARIACAO DOS NIVEIS LIPIDICOS

Seguindo a mesma ldgica aplicada ao IMC e aos desfechos da pressdo arterial, os desfechos
do nivel lipidico para a populagcdo com DM2 com IMC 230 e <35 também foram obtidos do estudo

DSS? para tratamento convencional e BGYR.

Os parametros de HDL e colesterol total utilizados no modelo para a populacdo de pacientes

com DM2 e IMC 230 e <35 sdo mostrados na Tabela 8 e na Tabela 9, respectivamente.

Tabela 8. Variagdo percentual do nivel de lipoproteina de alta densidade (HDL) da linha de base para

a populagdo de pacientes com DM2 e IMC >30 e <35*.

Ano 2 Ano 3
Terapia +2,44% +4,88% +12,20% +9,76% +9,76% |lkramuddin,
convencional 2018>
BGYR +21,95% +21,95% +29,27% +31,71% +29,27% lkramuddin,
2018>3

Nota: *Em todos os bragos do modelo, apds o maior tempo de sequimento, foi considerado, no caso
base, que a pressdo arterial retorna de maneira linear a linha de base e com a mesma taxa de divergéncia
dos niveis lipidicos da linha de base no pds-operatdrio. Se os dois ultimos dados disponiveis jad mostrarem
uma regressdo em diregdo d linha de base, aplica-se a extrapolagdo linear da inclinagdo entre esses dois
ultimos dados caso isso retorne o valor a linha de base mais rapidamente.

Tabela 9. Variacdo percentual do nivel de colesterol total da linha de base para a populacdo de
pacientes com DM2 e IMC 230 e <35*.

Terapia -12,90% -9,14% 2,69% -3,76% -3,76% Ikramuddin,

convencional 20183

BGYR -15,47% -14,92% -14,92% -8,84% -10,50% lkramuddin,
2018%3
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Nota: *Em todos os bragos do modelo, apds o maior tempo de seguimento, foi considerado, no caso
base, que a pressdo arterial retorna de maneira linear a linha de base e com a mesma taxa de
divergéncia dos niveis lipidicos da linha de base no pds-operatdrio. Se os dois ultimos dados disponiveis
jd mostrarem uma regressdo em diregdo a linha de base, aplica-se a extrapolagdo linear da inclinagdo
entre esses dois ultimos dados caso isso retorne o valor a linha de base mais rapidamente.

REMISSAO DE DM2 NA POPULACAO COM IMC 230 e <35

Seguindo a mesma ldogica dos outros desfechos clinicos, as taxas de remissdo do
diabetes para a populacdo com DM2 e IMC >30 e <35 foram obtidas de lkramuddin (2018).>3 As
taxas de remissdao completa do diabetes foram informadas para os anos 2, 3, 4 e 5. A remissdo do
diabetes neste estudo foi definida como HbAlc < 6,0% sem uso de medicamentos antidiabéticos
por 12 meses consecutivos. Desta forma, ndo seria possivel atingir o critério de remissdo completa
em 1 ano de seguimento. Entretanto, os autores fornecem a taxa de pacientes com HbAlc < 6,0%
em 12 meses (independente do uso de medicamento). A taxa no grupo BGYR foi de 45% e no grupo
controle de 5%. E necessario notar que esta taxa apresenta uma tendéncia a ser superestimada pela
possibilidade de uso de medicacdo. Comparamos esta taxa do estudo DSS com a taxa de remissao
completa de outro importante ECR em populacdo similar (100 pacientes randomizados, com IMC
médio de 36,9 kg/m?), o estudo STAMPEDE, descrito primariamente por Schauer (2012)%*. A taxa
de remissdo completa (HbAlc < 6,0% sem uso de medicagdes) neste estudo foi de 42% no grupo
BGYR e de 0% no grupo controle em 12 meses. Portanto, consideramos adequado utilizar a taxa de

pacientes com HbAlc <£6,0% em 12 meses do estudo DSS como um proxy para remissdao completa.

Na Tabela 10, sdo mostrados os dados de remissdo do diabetes utilizados no modelo

para a populacdo com DM2 e IMC =230 e <35.

Tabela 10. Remissdo completa do diabetes para pacientes com DM2 e IMC >30 e <35**

Braco Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 Fonte ‘
Tratamento  5%% 0 0 0 0 Ikramuddin, 20183
convencional

BGYR 45%% 16% 12% 11% 7% Ikramuddin, 20183
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Nota: *Em todos os bragos do modelo, apds o maior tempo de seguimento, foi considerado, no caso
base, que a remissdo do diabetes retorna de maneira linear a 0% e com a mesma taxa de divergéncia ao
0% do pds-operatdrio. Se os dois ultimos dados disponiveis jd mostrarem uma regressdo para 0%, aplica-
se a extrapolagdo linear da inclinagdo entre esses dois ultimos dados caso isso retorne o valor para 0%
mais rapidamente. TRemissGo completa definida como HbAlc < 6,0% sem uso de medicamentos
antidiabéticos por 12 meses consecutivos. ¥Taxa de pacientes com HbAI1c < 6,0% com possivel uso de
medicamentos antidiabéticos.

MORTALIDADE

As estimativas de mortalidade por todas as causas obtidas de metanalises identificadas na
secdo de revisdo da literatura, ndo foram utilizadas no modelo, uma vez que a mortalidade pode e
deve ser atribuida especificamente as comorbidades desenvolvidas, como AVC, IAM e cancer.
Considerando que o cancer foi retirado do modelo da submissdo, abordaremos a seguir apenas o0s

resultados para AVC e IAM.

Para identificar o aumento da mortalidade associada a AVC, IAM e cancer, foi utilizada a

seguinte metodologia abrangente:

= Uma busca por diretrizes clinicas
= Uma busca por valores usados previamente em modelos econdémicos de salde

= Buscas por palavras-chave no PubMed

Uma taxa de mortalidade associada a DM2 também foi buscada da mesma maneira. No
entanto, ndo foi identificada uma taxa de mortalidade por DM2 que ndo incluisse também
mortalidade por eventos cardiovasculares. Assim, para evitar a dupla contagem no modelo e manté-
lo conservador e ndo tendencioso em relacdo a cirurgia bariatrica, ndo foi incluido nenhum aumento

da mortalidade associada apenas a DM2.

TAXAS DE MORTALIDADE POR AVC E IAM

Como o aumento da taxa de mortalidade associada a AVC é um input amplo e improvavel
de ser identificado nas buscas de bases de dados da literatura, como o PubMed, decidiu-se usar as

taxas de mortalidade de um modelo de custo-efetividade de alta qualidade para cirurgia bariatrica,
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o qual foi publicado na Europa (Borisenko, 2015).°° O aumento da taxa de mortalidade por IAM
também foi retirado do estudo de custo-efetividade de Borisenko (2015)°° e incluiu estados de IAM

e pos-IAM (Tabela 11).

Tabela 11. Mortalidade por AVC e IAM e para os estados de saude pds-AVC e pds-IAM

Parametro Input Fonte

Propor¢ao de AVC nio fatal, 0,87 Borisenko (2015)° [fonte

homens primaria: Wolf (1992)]

Proporgao de AVC nao fatal, 0,82

mulheres

RR de ébito em condi¢do p6s-AVC 2,3 Borisenko (2015)*° [fonte
primaria: Dennis (1993)]

Mortalidade aguda por IAM 0,161 Borisenko (2015)%° [fonte

recorrente primaria: Krumholz (2009)]

RR de mortalidade por todas as 3,2 Borisenko (2015)° [fonte

causas em estado pés-IAM primaria: Rosengren (1998)]

Nota: AVC: Acidente vascular cerebral; IAM: Infarto agudo do miocdrdio.

MORTALIDADE GERAL

Além de identificar a taxa de mortalidade associada as comorbidades acima, foi preciso
encontrar a taxa de mortalidade geral que ndo incluisse essas condi¢des. Se isso ndo tivesse sido
feito, teria havido dupla contagem, considerando especialmente que essas comorbidades

especificas sdo as principais contribuidoras para as taxas gerais de mortalidade.

Para o modelo geral foram obtidos dados do Eurostat para esses parametros, uma vez que

esses dados fornecem:

= Uma Unica fonte de dados para todos os estados membros da UE;

= Taxas de mortalidade por sexo para cada pafs;

= Taxas de mortalidade por causa (cédigo CID-10), permitindo que as taxas de
mortalidade geral da populacdo sejam ajustadas para remover a causa de AVC,

IAM e cancer.

Com os dados do Eurostat, foi calculado um RR de 6bito excluindo aqueles causados por
IAM, AVC e cancer para os quatro paises do modelo original (Inglaterra, Franga, Alemanha e Itélia)

e para ambos os sexos. Os codigos da CID-10 utilizados para cada comorbidade foram:

41



AVC: 160-169 (fornecido apenas como grupo):

= |60 Hemorragia subaracnoide ndo traumatica;

= |61 Hemorragia intracerebral ndo traumatica;

= |62 Outra hemorragia intracraniana ndo traumatica e nao especifica;

= |63 Infarto cerebral;

= |65 Oclusdo e estenose de artérias pré-cerebrais ndo resultando em infarto
cerebral;

= |66 Oclusdo e estenose de artérias cerebrais ndo resultando em infarto cerebral;

= |67 Outras doencas cerebrovasculares;

= |68 Transtornos cerebrovasculares em doencas classificadas em outro local;

= |69 Sequelas de doenca cerebrovascular.

IAM: 121 + 122:
= |21 IAM com supradesnivelamento do ST (IAMCSST) e sem
supradesnivelamento do ST (IAMSSST);
= |22 IAM com supradesnivelamento do ST (IAMCSST) e sem

supradesnivelamento do ST (IAMSSST) subsequente.

Cancer: C00-D48 (grupo de neoplasma).

Ao multiplicar esse RR pela mortalidade geral especifica por idade, é possivel obter um risco
especifico de dbito em determinada idade, o que exclui o risco de dbito devido a IAM, AVC e cancer.

Os riscos relativos do modelo geral sdo apresentados na Tabela 12.

Tabela 12. Risco relativo de mortalidade do modelo geral

Pais Risco relativo Fonte
Homens Mulheres

Franca 0,593 0,626 Dados da Eurostat®

Alemanha 0,584 0,614

Reino Unido 0,557 0,581

Italia 0,539 0,571
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O modelo é flexivel, permitindo que fossem inseridos os dados de mortalidade por todas as
causas do Brasil, retirado do site do IBGE. Com esses dados, e com os parametros acima, o modelo

calcula o risco relativo de mortalidade por causas que ndo fossem IAM, AVC e cancer.

PARAMETROS DE UTILIDADE — VISAO GERAL

ATabela 13 resume os parametros de utilidade aplicados a cada estado de saude do modelo.
Os valores de utilidade derivam predominantemente de valores internacionais, tendo em vista a
indisponibilidade de dados brasileiros para a maioria dos estados de salde especificos deste

modelo.

Tabela 13. Resumo dos parametros de utilidade aplicados no modelo da submissdo

Parametro Valor de utilidade ou

desutilidade

Utilidade basal — pacientes com 0,77 Campbell et al., 2010% e
DM2 e IMC 230 e <35 Zimmermann et al., 2017%¢
Desutilidade da cirurgia — todas -0,22 Campbell et al., 2010%°

as cirurgias (somente ano 1,
aplicada por 30 dias)

Desutilidade da reoperacgéo -0,36 Campbell et al., 2010%°
(aplicada por 30 dias)

Desutilidade das complicagdes -0,11 Campbell et al., 2010%°
(aplicada por 30 dias)

Desutilidade por aumento -0,017 Hakim et al., 2002°%”
unitario do IMC

Desutilidade do diabetes -0,08 Zimmermann et al., 2017%
Desutilidade do AVC -0,1171 Borisenko et al., 2015%°
Desutilidade da condig¢do p6s- -0,0349 Borisenko et al., 2015°
AVC

Desutilidade do IAM -0,0626 Borisenko et al., 2015%°
Desutilidade da condig¢do p6s- -0,0368 Borisenko et al., 2015°°
IAM

Nota: Esta tabela contém apenas os valores de (des)utilidade empregados no modelo da submisséo. O
modelo geral continha modelagem para utilidade basal de outras indicagées de cirurgia baridtrica, bem
como desutilidade por cdncer, dor no joelho e apneia obstrutiva do sono moderada ou grave.
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As utilidades sdo tratadas de maneira aditiva no modelo; por exemplo, se determinado
estado de salde representa um aumento de 3 unidades no IMC, desenvolvimento de diabetes e

ocorréncia de AVC, a utilidade desse estado de salde seria calculada como:

Utilidade do estado de saude = utilidade basal (DM2 e IMC >30 e <35) — (3 * variagdo na
utilidade por unidade de IMC) — desutilidade do AVC

=0,77-(3*0,017) - 0,1171
=0,6019

Para um estado de saude que representa uma reducdo de 3 unidades no IMC (por exemplo,
apods a cirurgia bariatrica), remissdo do diabetes e auséncia de outras comorbidades, a utilidade

seria calculada como:

Utilidade do estado de satude = utilidade basal (com diabetes) + (3 * variacéo na utilidade

por unidade de IMC) + desutilidade do diabetes
=0,77 +(3*0,017) + 0,08
=0,901

Essa abordagem aditiva se justifica pelo fato de que os diferentes estados de salde que
impdem um decréscimo de utilidade tém sintomas muito diferentes e, portanto, as razdes pelas
quais as variacoes de utilidade para cada condicdo sdo diferentes. Se os estados de saude fossem
semelhantes, a abordagem multiplicativa ou a selecdo da utilidade maxima poderia ter sido mais
apropriada. Os dois Unicos estados de salde em que os sintomas seriam semelhantes o suficiente
para justificar uma abordagem ndo aditiva sdo IAM e AVC. No entanto, estes sdo modelados como
estados mutuamente excludentes; portanto, se um paciente sofre um IAM apds um AVC, o modelo
ndo registra o histérico de AVC do paciente. Isso soluciona o problema das utilidades aditivas neste

Caso.

Os principais fatores de utilidade do modelo sdo IMC e DM2, uma vez que variagdes de IMC
ocorrem em todos os pacientes e o diabetes (ou a remissdo do diabetes) afeta uma grande parcela
da populacdo. Diversos estudos mostraram que decréscimos de utilidade associados ao peso/IMC

e ao diabetes sdo independentes, o que corrobora a justificativa da abordagem aditiva.®®
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UTILIDADES — REVISAO DE LITERATURA

Os estados de saude que exigiam valores de utilidade eram amplos e diversos, abrangendo
o impacto da cirurgia, IMC, diabetes, cancer, eventos cardiovasculares e outras comorbidades na
gualidade de vida relacionada a satde (QVRS). Por isso, uma busca através de palavras-chave seria
muito extensa. Decidiu-se primeiramente revisar os parametros de utilidade que modelos prévios

de custo-efetividade aplicaram a cirurgia bariatrica. Os modelos revisados e os resultados relativos

a utilidades sdo detalhados na Tabela 14.

Tabela 14. Modelos prévios de cirurgia bariatrica pesquisados para parametros de utilidade

Modelo

Borisenko,
2015

Wang, 20147

Faria, 201372

Maciejewski,
20137

Sanchez-
Santos,
201374

Song, 20137

Picot,
2009 /Picot,
20122

Suécia

EUA

Nenhum

EUA

Espanha

Coreia do
Sul

Reino
Unido

Utilidades relatadas

IM, estado pds-IAM, AVC,
estado pds-AVC (na tabela
suplementar 1)

Modelo relatou a
“utilidade” como um todo
apos a cirurgia e ndo
especificou nenhuma
utilidade incremental
associada a parametros
especificos.

Nenhum dado especifico
sobre ganhos/perdas de
utilidade relatado.

Nenhum dado de utilidade
relatado.

Nenhum valor de utilidade
relatado.

Utilidade associada ao IMC
>25 e <30, utilidade
associadaao IMC230e
<40.

Utilidade associada a uma
variagao no IMC
(controlado para idade e
género), mas ausente para
pacientes com e sem DM2.

Observagoes sobre
uso do artigo no

modelo

Sullivan (2011)" foi
citado como a
fonte inicial para
esses parametros.

Fontes dos calculos
de utilidade total
incluem Picot
(2009).4

O foco do relatério
foram os custos da
cirurgia bariatrica.

O estudo envolveu
pacientes
coreanos.

Os valores de
utilidade derivaram
de Hakim (2002)%,
gue depois foi
investigado como
fonte propria.

Decisao

Incluido

Nao
incluido

Nao
incluido

Nao
incluido

Nao
incluido

Nao

incluido

Nao
incluido
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Chang,
201178

Campbell,
2010

Ikramuddin,
20097°

Keating,
2009%°

Ackroyd,
20063

Clegg, 2003%°

Nenhum

EUA

EUA

Australia

Francga,
Alemanha,
Reino
Unido

Reino
Unido

Nenhum valor de utilidade
relatado.

Estimativas dos
decréscimos de utilidade
associados a:

- Cirurgia (BGAL e BGYRL);
- Reoperacgao de
grande/pequeno porte;

- Complicagdao médica leve
- Estimativas adicionais de
utilidade associada a nao
obesidade (IMC <30),
obesidade (IMC 230 e
<35), obesidade mérbida 1
(IMC 235 e <40),
obesidade madrbida 2 (IMC
>40 e <50) e
superobesidade (IMC 250)

Utilidade associada a uma
variagao no IMC.

Outros valores especificos
de utilidade nao foram
relatados.

Utilidade associada a DM2
em pessoas com idade
entre 51 e 65.

Utilidade associada a
populacdo geral da mesma
faixa etaria

Utilidade em relagdo ao
IMC em pacientes
com/sem DM2.

Utilidade associada a uma
variacao no IMC foi citada,
mas ndo relatada.

Nao
incluido

McCormack Incluido
(2005)”7 (hérnia

inguinal) foi usado

como fonte para

desutilidade da

cirurgia bariatrica e
desutilidade

associada a

reoperacgao de

médio porte.

Chung (2001)®
(histerectomia) foi

usado para

determinar o

decréscimo de

utilidade associado

a uma reoperacgao

de grande porte.

N3o
incluido

A variagdo na
utilidade era
exclusiva para a
populagdo com
DM2. Uma
variagdo na
utilidade que
controlasse para
DM2 era preferivel.
Nao
incluido

Sem dados
especificos para a
desutilidade de
apresentar DM2.

Nao
incluido

A abordagem
utilizada para
realizar a regressao
linear foi criticada
em Picot (2009).4

Valores de
utilidade derivaram
de Hakim (2002)%,
que depois foi
utilizado como
fonte prépria.

Nao
incluido

Nota: AVC: Acidente vascular cerebral; DM2: Diabetes mellitus do tipo Il; IAM: Infarto agudo do miocdrdio;
IMC: Indice de massa corporal. Estudo utilizado no modelo da submissdo marcado com célula de fundo

azul.
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Como pode ser visto na Tabela 15:

= Foram encontrados modelos que relataram decréscimos de utilidade associados
a cirurgia inicial (estes sdo discutidos na se¢do “Desutilidade da cirurgia”);

= Diversos modelos relataram parametros de utilidade por IMC (estes sdo
discutidos na sec¢do “Utilidade associada ao IMC”);

= O modelo de Borisenko (2015) relatou parametros de utilidade adequados para
eventos cardiovasculares (os parametros sao listados na secdo “Desutilidade de
eventos cardiovasculares”);

= Diversos modelos relataram decréscimos de utilidade associados a diabetes.
Porém, como foi localizado um dado nacional para isto, as informacdes dos

estudos acima nao foram utilizadas no modelo para esse pardmetro.

Adicionalmente a busca acima, procedeu-se com uma busca especifica para dados

brasileiros. No portal PubMed, utilizou-se os seguintes termos:

(utility [tiab]) AND (("brazil"[MeSH Terms] OR "brazil"[All Fields]) OR Brazilian[All Fields] OR
Brasil[All Fields]) AND (diabetes OR ("myocardial infarction"[MeSH Terms] OR ("myocardial"[All
Fields] AND "infarction"[All Fields])) OR ("ischaemic heart disease"[All Fields] OR "myocardial
ischemia"[MeSH Terms] OR ("myocardial"[All Fields] AND "ischemia"[All Fields]) OR ("ischemic"[All
Fields] AND "heart"[All Fields] AND "disease"[All Fields]) OR "coronary artery disease"[MeSH Terms]
OR ("coronary"[All Fields] AND "artery"[All Fields] AND "disease"[All Fields]) OR ("angina
pectoris"[MeSH Terms] OR ("angina"[All Fields] AND "pectoris"[All Fields]) OR "angina"[All Fields]))
OR ("stroke"[MeSH Terms] OR "stroke"[All Fields]))

Também foi feita busca no LILACS, utilizando o seguinte conjunto de palavras:

(utilidade) AND (brazil OR brazilian OR brasileiro OR brasileira OR brasileiros OR brasileiras
OR Brasil) AND (diabetes OR infarto OR angina OR (cardiopatia isquémica) OR (doenca arterial
coronariana) OR (insuficiéncia cardiaca) OR AIT OR (acidente isquémico transitorio) OR AVC OR

(acidente vascular cerebral))

Foram encontrados 3 artigos potencialmente relevantes. No artigo de Santoni (2018), sdo
apresentados dados de 2 estados de salde potencialmente relevantes, baseados em dados
nacionais: diabetes e cardiopatia isquémica. O problema na utilizacdo do dado de diabetes reside

no fato que ndo ha uma populagdo sem diabetes no mesmo estudo para que fosse possivel estimar

47



especificamente o decremento associado a diabetes, algo que é possivel no estudo de
Zimmermann, descrito abaixo. Ja o estado de cardiopatia isquémica foi estimado em populacdo
geral com essa doencga, isto é, também ndo ha como inferir o decremento especifico associado a
ela. O dado ideal seria uma comparacdo, em populaces de diabéticos, qual a diferenca de utilidade
entre pacientes apenas com diabetes versus pacientes com diabetes e cardiopatia isquémica. Esse
dado no modelo advém de estudo internacional que avaliou especificamente essa situacdo, o que

nos fez preferir a utilizacdo de dado ndo oriundo do Brasil.

O segundo estudo potencialmente relevante foi conduzido por Branddo (2017), que estimou
o valor de utilidade de cardiopatia isquémica também?&2. O problema com a utilizacdo desde dado é
exatamente o mesmo que ocorre com o artigo de Santoni (2018). Finalmente, o terceiro estudo,
este efetivamente usado no modelo, foi conduzido por Zimmermann (2017), com uma populacdo
de quase 2.000 individuos adultos residentes em Brasilia, utilizando o questiondrio EQ-5D%. O
estudo estimou que, nos 177 individuos com diabetes, a utilidade média foi de 0,81, ao passo que
nos individuos sem essa condicdo, a utilidade média foi de 0,89. Deste modo, esta diferenca (0,08)
é inferida com a perda de utilidade associada ao diabetes, sendo o parametro utilizado no modelo

econdmico da submissdo.

UTILIDADE BASAL

Para a utilidade basal, foram procurados estudos que tivessem apresentado dados para IMC
entre 30 e 35. O dado ideal seria especificamente de populacdo com essa faixa etdria e com

presenca de diabetes; porém, tal dado ndo foi localizado.

Dentre os modelos econdmicos citados acima, o que se baseou em faixas de IMC para a
utilidade basal incluindo o estrato necessério ao presente modelo foi o estudo de Campbell®.
Naquele estudo, o valor de utilidade para pacientes com IMC 30-35 era de 0,85. O modelo, porém,
ndo entra em detalhe de se considerava que esse valor era de pacientes com ou sem diabetes
associada. Outra referéncia importante localizada, a qual é usada como fonte por alguns outros
modelos, é o estudo de Hakim®’, onde, apds 12 meses de acompanhamento, e utilizando a
metodologia time trade-off, o valor médio de utilidade da coorte de cerca de 400 pacientes
avaliados foi igualmente de 0,85. Novamente, ndo ha nenhuma mencdo sobre a questdo de

diabetes.
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Desta forma, utilizamos como utilidade basal no modelo da submissdo este valor comum
aos dois estudos supracitados, com a reducdo de 0,08 por conta da concomitancia de diabetes

(estimada a partir do estudo de Zimmermann®®) — resultando em 0,77.

DESUTILIDADE DA CIRURGIA

Dois modelos relataram valores de utilidade apds a cirurgia:

* De acordo com Campbell (2010)%, n3o havia valores de utilidade disponiveis
especificamente para cirurgia baridtrica na literatura. Por isso, foram empregados
decréscimos de utilidade associados ao reparo de hérnia inguinal, uma vez que esse
procedimento laparoscépico provavelmente tem um impacto na dor e na
funcionalidade do paciente semelhante ao da cirurgia baridtrica.®®> Os autores
empregaram um decréscimo de utilidade diferente para BGA por laparoscopia (BGAL, -
0,21) e BGYR por laparoscopia (BGYRL, -0,22), mas a justificativa ou fonte para essa
diferenca ndo esta clara. Os autores também afirmaram que o decréscimo foi aplicado
por 4 semanas para BGAL e por 6 semanas para BGYRL, para refletir o maior periodo de

recuperacdo do BGYRL.%>

* Em Wang (2014)’%, foram utilizados “dados de uma revisdo sistematica prévia de
estudos que mensuraram a efetividade da cirurgia bariatrica (Picot, 2009)*’ para avaliar
as variacdes da utilidade nos primeiros 30 dias apds cada procedimento”.”! Entretanto,
essa revisdo sistematica identificou apenas um modelo prévio (van Mastrigt, 2006)%3,
gue relatou a variacdo na utilidade pds-operatéria e incluiu somente valores de
utilidade para a linha de base e 3 meses. Em 3 meses apds a cirurgia, a perda de peso
terd comecado a ocorrer e isso afetara a utilidade. Portanto, as utilidades de 3 meses
relatadas por Mastrigt (2006) ndo podem ser utilizadas para representar a desutilidade
inicial de 30 dias da cirurgia. Ndo esta claro quais valores foram usados por Wang (2014)

para a desutilidade de 30 dias nem qual a origem desses valores.

Em funcdo dos poucos achados descritos acima, foi realizada uma revisdo de literatura
segmentada para investigar a existéncia de publicacdes recentes com dados sobre desutilidade

associada a cirurgia baridtrica. Os termos utilizados na busca da PubMed foram os seguintes:
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(bariatric OR gastric bypass OR gastrectomy OR gastric banding) AND (EQ5D OR EQ-5D OR standard

gamble OR time trade-off)]. Ndo foram identificadas fontes de dados adicionais.

Uma opgao seria nao incluir a desutilidade da cirurgia inicial no modelo, considerando que
esta foi a abordagem adotada por Picot (2009).*” No entanto, isso favoreceria a cirurgia bariatrica
e, portanto, ndo seria uma premissa conservadora. Decidiu-se, entdo, seguir a abordagem adotada
por Campbell (2010), que consiste em usar o decréscimo de utilidade para o reparo de hérnia

inguinal por laparoscopia para representar o decréscimo de utilidade associado a cirurgia bariatrica.

Campbell (2010) também forneceu decréscimos de utilidade para reoperacdo de grande e
médio porte e para complicagdes médicas leves. Como o modelo ndo distingue entre reoperacao
de grande porte e de médio porte, a desutilidade da reoperacdo de grande porte é empregada para

penalizar a reoperacdo ao maximo.®
Os valores de utilidade de Campbell (2010) sdo listados na Tabela 15.

Tabela 15. Desutilidade da cirurgia aplicada no modelo

Desutilidade Outros

Nome do Ferramenta Populagdo Categoria de

estudo

utilizada

que originou
as utilidades

desutilidade

comentarios

Campbell, EQ-5D Populagdodo  Procedimento -0,22 Esse valor foi
2010%° Reino Unido inicial - BGYRL utilizado no
de McCormack modelo para
(2005)”” representar
(desutilidades todos os tipos de
do cirurgia em
procedimento funcdo de ser o
inicial e das maior dos dois
complicacdes), decréscimos de
populacdo dos utilidade
EUA de Chung associados a
(2001)7® cirurgia (premissa
(reoperacgao conservadora).
de grande Reoperagdo  -0,36 Esse valor foi
porte) de grande utilizado no
porte modelo para
todas as

reoperacdes em
funcdo de ser o
maior dos dois
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decréscimos de

utilidade
associados a
reoperagao
(premissa
conservadora).

Reoperagao -0,22

de médio

porte

Complicagédo  -0,11 Esse valor foi

médica leve utilizado para
todas as
complica¢des no
modelo.

Nota: BGYRL: bypass gdstrico em Y de Roux por laparoscopia; EUA: Estados Unidos da América.

UTILIDADE ASSOCIADA AO IMC

Multiplas fontes forneceram uma estimativa da utilidade associada a uma variacdo unitdria
no IMC. As fontes dos dados derivados de Picot (2009)* sdo mostradas na Tabela 16. As fontes dos

dados derivados de outros estudos sdao apresentadas na Tabela 17.

E importante observar que a maioria das fontes ndo afirmam controlar para as utilidades
derivadas ou se originaram de uma populacdo somente de pacientes com DM2 e, portanto, ndo
foram consideradas para inclusdo no modelo geral. O estudo recente de Lin (2013)8* foi considerado
uma fonte potencial, mas os dados de utilidade foram relatados somente por categorias de IMC, e

nao por IMC unitdrio na populacdo.

Lee (2005)8 foi considerado para o modelo devido ao grande tamanho amostral do estudo
e uso do EQ-5D. No entanto, Lee (2005) ndo incluiu uma covaridvel de género na andlise de
regressdo e ndo relatou o decréscimo de utilidade especifico para a populacdo obesa. Assim, o
decréscimo de utilidade de 0,017 por unidade de IMC relatado por Hakim (2002)%’ (Tabela 16) foi
escolhido como o valor mais adequado para o modelo. Em especial, Hakim (2002) obteve o valor a
partir de uma populacdo obesa, verificou o decréscimo de utilidade ao longo de 1 ano
(correspondendo a duracdo do ciclo do modelo) e controlou para utilidade basal, idade e género. A
populacdo de Hakim (2002) foi menor que a de Lee (2005) e também continha utilidades de time

trade-off mapeadas a partir de escalas visuais analdgicas (EVAs), que ndo é um método muito
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confidvel ou valido. Portanto, o decréscimo de utilidade relatado por Lee (2005) foi investigado em

uma analise de cenario.

Tabela 16. Fontes de variagdo na utilidade associada a uma variagao unitdria no IMC (retiradas de

Picot, 2009)*’

Nome Variacdo na utilidade por 1 variagdo unitariano Ferramenta Outros comentarios

do IMC utilizada
estudo Mulheres Pessoas com Pessoas
diabetes sem
diabetes
Hakim, - -0,0264 -0,0285 -0,017 TTO Hakim et al. obtiveram valores
20027 0,01665 de utilidade de uma coorte de

621 pacientes com predominio
de mulheres (78%) e cor branca
(91%), uma média de idade de
42 anos e uma média de IMC de
35 kg/m?, controlando para
idade, género e o valor da
preferéncia de salde no inicio

do ano.
Currie, Sem EQ-5D Currie et al. obtiveram valores
2006% complicacdes de utilidade de pacientes

hospitalizados

com média de IMC de 29 kg/m?
controlando para idade e
neuropatia periférica. O IMC
nao correspondeu a populagdo
complicagdes modelada. Além disso, sé foram
relacionadas fornecidos resultados para os
ao diabetes: pacientes com DM2. Assim,
-0,016 esses dados ndo foram
selecionados para inclusdo.

Dixon, -0,0168 EQ-5D Dixon et al. obtiveram valores

2004% SE-36 de utilidade de 13.152 pacientes
internados e ambulatoriais. A
média de IMC nao foi relatada
para toda a amostra. Os
resultados foram estimados
para pacientes com

IMC >25 kg/m?2. Como o limite
inferior desse IMC estd abaixo
da populagdo modelada, essa
fonte n3o foi selecionada. E
importante notar que essa fonte
forneceu uma estimativa que
estava de acordo com Hakim
(2002).

Lee, -0,01 -0,0079 EQ-5D Lee et al. obtiveram valores de
2005 utilidade pela andlise de

relacionadas

ao diabetes:
-0,01

Com
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regressao, controlando para
idade, mas ndo para género. Os
dados sobre pacientes
internados e ambulatoriais
incluiram 24.250 pessoas sem
DM2 e 2.575 pacientes com
DM2. Houve predominio de
pacientes brancos (295%) com
média de IMC de 26 kg/m? e 29
kg/m? em pacientes sem e com
DM2, respectivamente.

Como o perfil de IMC da
populagdo ndo correspondeu a
populagdo modelada e os
autores ndo controlaram para
género, essa fonte também nao
foi selecionada.

Nota: Estudo utilizado no modelo da submissdo identificado com cor de fundo azul claro. Dado utilizado no
modelo destacado em negrito. DM2: Diabetes mellitus do tipo Il; EQ-5D: EuroQol-5 dimensions; IMC: indice de
massa corporal; SF-36: Short form-36; TTO: Time trade-off.

Tabela 17. Fontes de variagdo na utilidade associada a uma variagdo unitaria no IMC (ndo

provenientes de Picot, 2009)

Nome do Variagdo na utilidade por 1 variagdo Ferramenta Outros comentarios
estudo unitaria no IMC utilizada

Homens Mulheres Pessoas Pessoas

com sem
diabetes diabetes
Ackroyd, -0,0108 -0,0128 TTO Pacientes no Repositorio de
20068 (y=- (y=- Dados relativos a Desfechos
0,0108x  0,0128x de Saude. O método que

originou essas equacdes foi
criticado por Picot (2009)* e,
assim, ndo foi considerado
para inclusao.

+ +
0,8654) 1,0254)

Kortt, 2005 -0,0024 -0,0034 SF-36 Populagao geral foi utilizada

(retirado de para obter os dados. Além

Dennett, disso, a ferramenta ndo era o

2008)% EQ-5D (preferivel). Portanto,
os dados ndo foram
incluidos.

Bagust, -0,0061 TTO Somente pacientes com

200528 -0,29 VAS DM2. O estudo n3o

correspondeu a todas as
popula¢des modeladas e,
portanto, ndo foi incluido.
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Currie, -0,0133 (entre IMC

2004%° 29-IMC 30)
-0,0325 (entre IMC
34-IMC 35)

lkramuddin,

20097°

Hoerger,

2010%°

0,003813

-0,0056

EQ-5D

Nao
especificada

Nao
especificada

Pacientes internados e
ambulatoriais. O estudo
forneceu um decréscimo de
utilidade incremental por
unidade de IMC em
determinadas faixas de IMC.
No entanto, os autores nao
afirmaram controlar para a
presenca de DM2 e, assim, o
estudo nao foi incluido.

Pacientes com DM2 no
estudo CODE-2. O estudo
nao correspondeu a todas as
populagdes modeladas e,
portanto, ndo foi incluido.

Pacientes com DM2 e IMC
230 O estudo nao
correspondeu a todas as
populagdes modeladas e,
portanto, ndo foi incluido.

Nota: DM2: Diabetes mellitus do tipo Il; EQ-5D: EuroQol-5 dimensions; IMC: Indice de massa corporal; SF-
36: Short form-36; TTO: Time trade-off; VAS: visual analogue scale — escala andlogo-visual.

DESUTILIDADE DO DIABETES

Os modelos de custo-efetividade previamente publicados e a busca de literatura adicional

identificaram diversas opcOes para abordar a QVRS do diabetes no modelo geral (Tabela 18 e Tabela

19). O caso base do modelo geral foi baseado no estudo de Sullivan (2011)7°, que forneceram a

desutilidade exclusivamente para DM2 avaliada com o EQ-5D em uma populacdo do Reino Unido.

Este estudo foi escolhido por suas caracteristicas metodoldgicas e por ter maior tamanho amostral

(Tabela 17). O estudo de Gough (2009)%° confirmou que a desutilidade do diabetes e a desutilidade

da obesidade ndo sdo relacionadas e podem, portanto, ser combinadas de maneira aditiva. Por

apresentar tamanho amostral menor, este estudo foi utilizado em uma anadlise de cenario no

modelo geral.
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Tabela 18. Desutilidade associada ao diabetes aplicada no modelo geral

Nome Desutili-
do

estudo

Analise
do

modelo diabetes

Ferramenta Populagdo que
dade do utilizada

originou as
utilidades

Outros comentarios

Caso Sullivan, -0,0621 EQ-5D Grande coorte do Selecionada para o
base 20117° Reino Unido caso base do modelo
(MEPS, 2000-2003): geral devido ao maior
79.522 pessoas tamanho amostral
Cenario Gough, -0,029 EQ-5D Dados coletados de  Resultados obtidos a
2009%° (EP uma populacdo do partir de u[na analise
0,001) Reino Unido de regressdo. O

(12.188 pessoas),

do Inquérito de

Saude da Inglaterra

(2003). 3,1%
tinham DM2.

estudo confirmou
que a desutilidade do
diabetes e a
desutilidade da
obesidade ndo sdo
relacionadas e,
portanto, podem ser
combinadas de uma
maneira aditiva.

Nota: DM2: Diabetes mellitus do tipo Il; EP: Erro Padrdo; EQ-5D: EuroQol-5 dimensions.

Tabela 19. Desutilidade associada ao diabetes ndo aplicada no modelo geral

Nome do Desutilidade Ferramenta

estudo do diabetes utilizada

Ackroyd, - EQ-5D

2006%

Populagao que
originou as utilidades

Base de dados
HODaR, Cardiff (Reino
Unido)

Outros comentarios

Forneceu uma equagao
linear para utilidade por
IMC para pacientes com e
sem diabetes. Entretanto,
esse método foi criticado
por Picot (2009).4

Nao
informada

Keating, -
2009%°

Estudo DiabCoSt

Forneceu a utilidade de
pessoas com diabetes, e
nao a desutilidade que
poderia ser adicionada a
utilidade associada ao
IMC. Portanto, ndo foi
utilizado no modelo.

Nota: DM2: Diabetes mellitus do tipo II; EP:
massa corporal.

Erro Padréo; EQ-5D: EuroQol-5 dimensions; IMC: indice de
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Conforme mencionado na secdo “Utilidades — Revisdo de literatura”, através de uma busca
por utilidades avaliadas no Brasil, foi identificado o estudo de Zimmermann (2017)% que incluiu
1.820 individuos adultos (177 com diabetes) residentes em Brasilia, avaliando a utilidade através do
questiondrio EQ-5D. O estudo estimou que, nos individuos com diabetes, a utilidade média foi de
0,81, ao passo que nos individuos sem essa condicdo, a utilidade média foi de 0,89. Deste modo, a
desutilidade associada ao diabetes é de -0,08. Este foi o parametro utilizado no modelo econémico
da submissdo pois este foi o Unico estudo conduzido no Brasil, com um ndmero consideravel de

pacientes envolvidos e que possibilitou o calculo da desutilidade associada ao diabetes.

DESUTILIDADE DE EVENTOS CARDIOVASCULARES

A desutilidade associada a eventos cardiovasculares foi retirada de Borisenko (2015)°°
(Tabela 20). Em especial, os valores apresentados nessa fonte foram altamente relevantes para o
modelo pelo fato de terem sido controlados para outros fatores (idade, comorbidade, género, raga,

etnia, renda e educacao).

Tabela 20. Desutilidade associada a eventos cardiovasculares aplicada no modelo da submissdo

Nome do Evento Desutili- Ferra- Populagao que Outros
estudo cardiovas- dade menta originou as utilidades comentadrios
cular utilizada
Borisenko, |AM -0,0626  EQ-5D Inquérito do Comité Dados
2015*° P6s-IAM  -0,0368 de Despesas Médicas, provenientes de
A 70
AVC 01171 controlado para Sullivan (2011)

idade, comorbidades,
género, raga, etnia,
-0,0349 renda e educacdo

Pos-AVC

Nota: AVC: Acidente vascular cerebral; EQ-5D: EuroQol-5 dimensions; IAM: Infarto agudo do miocdrdio.

PARAMETROS DE CUSTOS — VISAO GERAL

Nesta secdo estd descrita a revisdo e selecdo dos estudos que embasaram os

parametros de custos utilizados no modelo da submissao.
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CUSTOS — REVISAO DE LITERATURA

OBJETIVO

O objetivo desta revisdo sistematica foi identificar, através de uma busca ampla na literatura,
estudos que estimassem os custos associados com internacdes e manutencao de tratamento de
pacientes com doenca arterial coronariana (DAC), IAM, AVC e diabetes; assim como custos relativos
a pacientes submetidos a cirurgia bariatrica, na perspectiva do sistema de salde suplementar no

Brasil.

METODOLOGIA

BASES DE DADOS

As bases eletrbnicas escolhidas para a realizacdo das buscas foram as seguintes:

=  MEDLINE, via PubMed

= Embase
= LILACS
= Scielo

As referéncias de estudos incluidos foram utilizadas como fonte de estudos adicional.

ESTRATEGIAS DE BUSCA

A busca foi realizada no dia 07/12/2018. Ndo houve restricdo de linguagem ou data de
publicacdo nas buscas. As estratégias incluiram conjunto de termos relacionados a custeio,
as populacBes-alvo e ao local de interesse (Brasil). A Tabela 22 apresenta as estratégias de busca —

separadas em partes —, para cada base de dados.
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Tabela 21. Estratégias de buscas para as bases de dados eletronicas

Identificador Estratégia

Medline (PubMed)

#1 Pacientes

#2 Custo

#3 Local

#4 Busca
Embase
#1 Pacientes

#2 Custo

#3 Local

#4 Busca
Scielo

#1 Pacientes

#2 Custo

(("myocardial infarction"[MeSH Terms] OR ("myocardial"[All Fields] AND
"infarction"[All Fields])) OR ("myocardial ischemia"[MeSH Terms] OR
"ischaemic heart disease"[All Fields] OR ("myocardial"[All Fields] AND
"ischemia"[All Fields]) OR ("ischemic"[All Fields] AND "heart"[All Fields]
AND "disease"[All Fields])) OR ("coronary artery disease"[MeSH Terms]
OR ("coronary"[All Fields] AND "artery"[All Fields] AND "disease"[All
Fields])) OR ("angina pectoris"[MeSH Terms] OR ("angina"[All Fields]
AND "pectoris"[All Fields]) OR "angina"[All Fields]) OR ("stroke"[MeSH
Terms] OR "stroke"[All Fields]) OR ("diabetes mellitus"[MeSH Terms] OR
("diabetes"[All Fields] AND "mellitus"[All Fields]) OR ("Bariatric
Surgery"[Mesh] OR "Bariatric Surgery"[All Fields] OR "Obesity
surgery"[All Fields] OR "Metabolic surgery"[All Fields] OR "gastric
bypass"[All Fields]))

"economics"[Subheading] OR "economics"[tiab] OR "cost"[tiab] OR
"costs and cost analysis"[MeSH Terms] OR "costs"[tiab] OR "cost"[tiab]
OR "cost-effectiveness"[tiab] OR "cost effectiveness"[tiab]

(("Brazil"[MeSH Terms] OR "Brazil"[All Fields]) OR “Brazilian”[All Fields]
OR “Brasil”[All Fields])))

#1 AND #2 AND #3

'heart infarction'/exp OR 'heart infarction' OR (‘myocardial' AND
'infarction') OR 'ischaemic heart disease' OR ('myocardial' AND
'ischemia') OR (‘ischemic' AND 'heart' AND 'disease') OR 'heart muscle
ischemia'/exp OR 'coronary artery disease'/exp OR ('coronary' AND
'artery' AND 'disease') OR 'angina pectoris'/exp OR (‘angina' AND
'pectoris') OR 'angina' OR 'cerebrovascular accident'/exp OR 'stroke' OR
'diabetes mellitus'/exp OR 'diabetes mellitus' OR ('diabetes' AND
'mellitus') OR 'bariatric surgery'/exp OR 'bariatric surgery' OR 'obesity
surgery' OR 'metabolic surgery' OR 'gastric bypass'

'economics'/exp OR 'economics' OR 'cost'/exp OR 'cost' OR 'costs and
cost analysis' OR 'cost effectiveness' OR 'cost-effectiveness'

'brazil'/exp OR 'brazil' OR 'brazilian'/exp OR 'brazilian' OR 'brasil'
#1 AND #2 AND #3

(infarto OR angina OR (cardiopatia isquémica) OR (doenca arterial
coronariana) OR AVC OR (acidente vascular cerebral) OR (diabete
mellitus) OR (diabete melito) OR (diabetes melito) OR (cirurgia
bariatrica) OR (cirurgia metabdlica) OR (cirurgia de obesidade) OR
(derivagdo gastrica) OR (insuficiéncia renal) OR (doenca renal crénica) OR
(myocardial infarction) OR (ischemic heart disease) OR (coronary artery
disease) OR stroke OR (diabetes mellitus) OR (bariatric surgery) OR
(gastric bypass))

(custo OR custos OR cost OR costs OR economic OR economics OR custo-
efetividade OR cost-effectiveness)
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#3 Local (Brazil OR Brazilian OR Brasileiro OR Brasileira OR Brasileiros OR
brasileiras OR Brasil)

#4 Busca #1 AND #2 AND #3
LILACS
#1 Pacientes (infarto OR angina OR (cardiopatia isquémica) OR (doenca arterial

coronariana) OR AVC OR (acidente vascular cerebral) OR (diabete
mellitus) OR (diabete melito) OR (diabetes melito) OR (cirurgia
bariatrica) OR (cirurgia metabdlica) OR (cirurgia de obesidade) OR
(derivagdo gastrica) OR (insuficiéncia renal) OR (doencga renal crénica) OR
(myocardial infarction) OR (ischemic heart disease) OR (coronary artery
disease) OR stroke OR (diabetes mellitus) OR (bariatric surgery) OR
(gastric bypass))

#2 Custo (custo OR custos OR cost OR costs OR economic OR economics OR custo-
efetividade OR cost-effectiveness)

#3 Local (Brazil OR Brazilian OR Brasileiro OR Brasileira OR Brasileiros OR
brasileiras OR Brasil)

#4 Busca #1 AND #2 AND #3

SELECAO E AVALIACAO DOS ESTUDOS

Ap0ds realizacdo das buscas, procedeu-se para a exclusdo de duplicatas e primeira fase de
selecdo dos estudos através de leitura de titulos e resumos. Artigos completos selecionados na
primeira fase, incluindo os potencialmente elegiveis e incertos, foram revisados por dois
pesquisadores, que fizeram a avaliacdo definitiva de sua elegibilidade. Resumos de congressos
foram avaliados caso a caso quanto a existéncia de dados relevantes ndo publicados em artigos

completos. Discordancias no processo de sele¢do foram resolvidas por consenso.
Os critérios de inclusdo dos estudos foram:

= Estudos que apresentassem informacdes de custos relacionados a internagdo ou
manutencdo de pacientes com DAC, IAM, AVC, DM ou cirurgia bariatrica;
= (Os custos deveriam ser estimados diretamente ou através de analises de bancos

de dados do sistema de salde suplementar (SSS).

Critérios de exclusdo dos estudos:

= Estudos que estimassem os custos apenas pelas tabelas de ressarcimento do

Sistema Unico de Satde (SUS).
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ANALISE DOS DADOS

Para a descricdo qualitativa dos estudos incluidos, foram extraidos dados quanto a
populacdo em estudo, descricdo do custo, local de origem dos dados e valores. Valores expressos
em dodlares americanos (USS) foram convertidos para Reais (RS) utilizando a taxa de cadmbio
informada pelo estudo. Na auséncia de informacdo de taxa de cdmbio no estudo, foi utilizada a
média da taxa de cambio referente ao ano da publicacdo. Valores considerados potencialmente
relevantes para cada condicdo de saude foram corrigidos pela inflacdo a partir do ano do custeio
ou, quando este ndo estiver reportado, do ano da publicacdo do estudo, considerando o 7° més do
ano até o presente. Foi utilizado o Indice de Precos ao Consumidor Amplo (IPCA) para aplicacdo da
inflacdo, utilizando-se a calculadora do cidaddo, disponibilizada pelo Banco Central do Brasil

online?!.

RESULTADOS

A busca nas bases de dados resultou em 2.182 registros (PubMed: 450, Embase: 1.102,
Scielo: 301 e Lilacs: 329). Foram avaliadas 100 publicacdes completas para elegibilidade sendo

incluidos 20 estudos na revisdo.

Foram identificados estudos com dados de custos para todas as condicGes de saude de
interesse. Seis estudos apresentaram dados primariamente para tratamento de DAC>?’, cinco para
sindrome coronariana aguda (IAM ou angina instavel)®1%2 trés para AVC!%-105 dois para DM06, 107
e quatro para cirurgia bariatrica'®® 111, Destes estudos, sete forneceram dados para os pardmetros
de custos do modelo da submissdo, os quais estao listados na Tabela 23, junto com os motivos para
terem sido selecionados. A seguir apresentamos na Tabela 22 a descricdo dos custos obtidos nos
estudos incluidos. Os dados refletem os custos no ano da publicacdo, sem ajuste para inflacdo,
exceto valores utilizados para compor parametros no modelo. Os estudos estdo separados pela
condicdo de saude predominante que apresentam custos, mas alguns apresentam dados para mais

de uma condicdo de interesse®® 97, 104,

Para os custos de complicacGes, ndo foram localizados artigos que tivessem relatado tais
dados. Dessa forma, foi necessario utilizar opinido de especialista e extrapolacdo de dados de outras

cirurgias. Conforme comentado acima, a taxa de complica¢des relevantes foi de 3,5%, das quais 3%
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eram complicacdes sem presenga de fistula, e 0,5%, fistulas. Para os custos de complicagdes que
ndo cursam com fistula, utilizamos opinido de especialista, que apontou que pacientes com estas
complicagBes podem aumentar o custo total da internagao em 100% a 200% em relagdo ao que
seria gasto apenas com cirurgia. Ou seja, um custo adicional por conta da complicacdo entre RS
21.386,27 e RS 42.772,54; utilizamos o ponto médio desses extremos nos calculos (portanto, RS
32.079,41, que ocorreria em 3%/3,5% [portanto 6/7] dos pacientes com complica¢des). Para fistula,
utilizamos artigo recentemente publicado sobre essa complicacdo em cirurgias colorretais na saude
suplementar brasileira''?. Neste trabalho, foi visto que esta complicacdo aumentava os custos totais
de internacdo em 4,66 vezes (ou seja, 3,66 vezes a mais que o custo cirurgico sem complicacdes,
portanto, um custo de RS 78.273,75, o qual ocorria em 0,5%/3,5% (portanto 1/7) dos pacientes com
complicacdes). Deste modo, o custo ponderado de complicacBes foi de RS 38.678,60, aplicado a

3,5% dos pacientes submetidos ao procedimento cirurgico.
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Tabela 22. Descri¢do dos estudos incluidos e resultados de custos para condi¢bes de saude de interesse

Estudo

Almeida e col.
(2013)°2

de Freitas Moreira
e col. (2015)*

Ferreira e col.
(2016)**

Descricdo do custo

ICP via a. radial
eletiva com stent

ICP via a. radial
eletiva sem stent

ICP via a. femoral
eletiva com stent

ICP via a. femoral
eletiva sem stent

ICP com stent
metalico (98,5%
via femoral)

ICP sem stent
(pacientes com
DM)

Valor*

RS 3.637,00 + 3.671,00

R$ 1.917,00 [668,00 —
15.989,00]
RS 1.143,00 + 274,00

RS 1.076,00 [667,00 —
1.892,00]
RS 4.505,00 + 4.143,00

R$ 2.362,00 [1.142,00 —
17.769,00]
R$ 3.312,00 * 695,00
R$ 1.161,00 [582,00 —
3935,00]

RS 34.883,24 +
27.749,46

RS 24.175,49

N Descricao do Custo

Cardiopatia Isquémica

58 Custos diretos
hospitalares com os
materiais para o
procedimento
58 Custos diretos
hospitalares com os
materiais para o
procedimento
58 Custos diretos
hospitalares com os
materiais para o
procedimento (diaras
e honordrios ndo
incluidos)
58 Custos diretos
hospitalares com os
materiais para o
procedimento

141 Custos diretos

hospitalares cobrados
ao SSS (ajustados pelo
indice de Variacdo de

Custos Médico-

Hospitalares para
valores de dezembro
de 2012)

NR Custos diretos

hospitalares cobrados
a0 SSS

Local do estudo Publicacao

(Ano custos)

Instituto Dante Artigo
Pazzanese de
Cardiologia, Sao

Paulo — SP

Hospital Vera Artigo
Cruz, Belo
Horizonte — MG

(2008-2013)

Base de dados Resumo
administrativa

contendo mais de

Valor ajustado
pela inflacdo§
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ICP com stent
metalico
(pacientes com
DM)

ICP com stent
farmacologico
(pacientes com
DM)

ICP com stent
farmacoldgico
(pacientes com
IAM)

ICP com stent
farmacoldgico
(pacientes com
outros CID)
CRM (pacientes
com IAM)

CRM +
angioplastia com
stent
farmacoldgico
(pacientes com
IAM)
Haddad e col. CRM eletiva

(2007)%*

RS 24.880,76

RS 44.264,36

RS 58.476,3

RS 47.053,16

RS 55.585,2

RS$ 57.391,9

RS 17.544,90

NR

NR

NR

NR

NR

NR

103

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
a0 SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
a0 SSS
Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos diretos
hospitalares com a
internacdo para o

procedimento

18 milhdes de
pacientes

atendidos pelo SSS

Instituto Dante
Pazzanese de
Cardiologia, Sao
Paulo — SP
(2005)

Artigo
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Polanczyk e col. ICP com stent
(2007)°%¢ convencional

ICP com stent
farmacologico
(rapamicina)
Custo médio do
stent
convencional
Custo médio do
stent
farmacologico
Manejo de
reestenose:
angioplastia com
baldo + stent
convencional
Manejo de
reestenose:
angioplastia com
bal3o + stent
farmacoldgico
(11%)
Manejo de
reestenose: ICP
com stent
farmacoldgico
CRM eletiva

RS 10.195,00

RS 15.889,00

RS 4.527,00

RS 10.320,00

RS 3.930,00

RS 4.567,00

RS 15.247,00

RS 21.826,00

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

NR

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS
Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS
Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS
Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
a0 SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos cobrados
pelas instituicdes
a0 SSS e tabelas
da Associacdo
Médica Brasileira
(NR)

Artigo custo-
efetividade
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Ribeiro e col.
(2005)*”

CRM emergéncia

Hospitalizagdo por

IAM

Custo anual apés

ICP ou CRM
estavel, sem
eventos
ICP médio

ACTP por baldo

Morte por DAC

Custo DAC -
paciente/ano

Custo DAC —
paciente/ano
ambulatorial
Custo DAC —
paciente/ano
hospitalar
Custo DAC —
paciente/ano
(paciente com
evento
cardiovascular)

RS 26.214,00

RS 11.812,00

RS 1.465,00

RS 10.195,00

RS 3.432,00

RS 5.906,00

RS 6.788,00 + 7.842,00

RS$ 2.670,00 (mediana)
RS 2.094,00 (média)

RS 1.825,00 (mediana)
RS 4.693,00 (média)

RS 0,00 (mediana)
RS 13.453,00

NR

NR

NR

NR

NR

NR

147

147

147

NR

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS
Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS
Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS

Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS
Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS
Custos diretos
hospitalares cobrados
ao SSS
Custos diretos anuais
por paciente com DAC

Custos diretos
ambulatoriais anuais
por paciente com DAC
Custos diretos
hospitalares anuais
por paciente com DAC
Custos diretos anuais
por paciente com DAC
gue apresentou
evento cardiovascular

Hospital Moinhos

de Vento, Porto

Alegre — RS (2002)

Artigo

RS 18.526,93+
21.403,69



Custo DAC -
paciente/ano
(paciente sem

evento
cardiovascular)
ICP

CRM

Internagdo por

IAM

Internagdo por
Angina Instavel

Internagao por IC
descompensada

Clark e col.
(2014)°%®

Tratamento clinico

ICP sem stent

ICP com stent

RS 1.788,00

RS 9.244,00

RS 21.826,00

RS 4.777,00

RS 5.651,00

RS 5.784,00

RS 21.927,85

RS 36.749,30

RS 41.491,60

NR Custos diretos anuais

por paciente com DAC

que nado apresentou

evento cardiovascular

58 Custos diretos
hospitalares com o
procedimento
27 Custos diretos
hospitalares com o
procedimento
10 Custos diretos
hospitalares com a
internacao
17 Custos diretos
hospitalares com a
internagao
20 Custos diretos
hospitalares com a
internacao
Infarto Agudo do Miocardio

42 Custos hospitalares
diretos para a primeira
internagao

157 Custos hospitalares
diretos para a primeira
internacao

2.395 Custos hospitalares
diretos para a primeira
internagao

Bases de dados
privadas
(2014)%

R$ 4.880,11

RS 28.213,55

RS 47.283,62

R$ 53.385,32
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CRM

Custo em
reinternacgao -
Tratamento clinico

Custoem
reinternagao - ICP
sem stent

Custo em
reinternacgao - ICP
com stent

Custoem
reinternacgao -
CRM

Fonseca e col. CRM
(2009)*°

ICP sem stent
(pacientes com
IAM)

Marques e col.
(2012)0

ICP com stent
(pacientes com
IAM)

CRM - sem
procedimentos

RS 48.790,70

RS 30.420,75

RS 30.550,00

RS 32.867,10

RS 29.711,05

RS 15.849,72 +
7.355,69

RS 14.605,45
(12153,84, 18735,46)
RS 12.873,69

RS 23.461,87

RS 8.674,86

209

181

263

NR

NR

NR

Custos hospitalares
diretos para a primeira
internacao

Custos hospitalares
diretos em
reinternagao

Custos hospitalares
diretos em
reinternagao

Custos hospitalares
diretos em
reinternacao

Custos hospitalares
diretos em
reinternagao

Custos diretos
hospitalares para o
procedimento

Custos diretos
hospitalares

Custos diretos
hospitalares

Custos diretos
hospitalares

Base de dados
nacional com
1.801.344
pacientes
(2008)
Hospitais de
referéncia do
Brasil—6 em SP, 2
no PR e 3 noRS
(2008)

Resumo

Artigo

RS 62.776,73
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adicionais
(pacientes com
IAM)

CRM - longa
permanéncia
(pacientes com
IAM)

CRM - cateterismo
adicional
(pacientes com
IAM)

CRM - implante de
BIA descartavel
(pacientes com
IAM)

CRM - cateterismo
adicional e
implante de BIA
descartavel
(pacientes com
IAM)

CRM - uso de
medicamento
especial
(pacientes com
IAM)

CRM - uso de
medicamento
especial e
cateterismo
adicional
(pacientes com
IAM)

RS 10.481,53

RS 9.452,53

RS 11.588,72

RS 13.987,87

RS 14.091,04

RS 14.128,02

NR

NR

NR

NR

NR

NR

Custos diretos
hospitalares

Custos diretos
hospitalares

Custos diretos
hospitalares

Custos diretos

hospitalares

Custos diretos
hospitalares

Custos diretos
hospitalares
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CRM - uso de
medicamento
especial e
implante de BIA
descartavel
(pacientes com
IAM)
CRM - uso de
medicamento
especial, implante
deBlAe
cateterismo
adicional
(pacientes com
IAM)
Teich e col. Hospitalizagdo por
(2011)0t IAM

Hospitalizagdo por
angina instavel

ICP

RS 15.906,12

R$ 17.535,99

RS 6.446,24

RS 7.462,32

RS 12.546,55

NR

NR

NR

NR

NR

Custos diretos
hospitalares

Custos diretos
hospitalares

Custos diretos NA
hospitalares obtidos
no estudo de Ribeiro e
col. (2005) e
inflacionados para
2011
Custos diretos NA
hospitalares obtidos
no estudo de Ribeiro e
col. (2005) e
inflacionados para
2011
Custos diretos NA
hospitalares obtidos
no estudo de Ribeiro e
col. (2005) e
inflacionados para
2011

Artigo
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CRM

Teich e col. Tratamento clinico
(2015)202

ICP sem stent

ICP com stent

CRM

Diaria de
hospitalizagdo -
Tratamento clinico
Diaria de
hospitalizagado -
ICP sem stent
Didria de
hospitalizagado -
ICP com stent
Diaria de
hospitalizagdo -
CRM

RS 21,019,05

RS 18.261,77

RS$ 30.611,07

RS 37.345,79

RS 40.497,68

RS 1.987,03

RS 4.024,72

RS 6.033,4

RS 2.663,82

NR Custos diretos
hospitalares obtidos
no estudo de Ribeiro e
col. (2005) e
inflacionados para
2011
2.8767 Custos diretos
hospitalares por

procedimento

Custos diretos
hospitalares por
procedimento
Custos diretos
hospitalares por
procedimento
Custos diretos
hospitalares por
procedimento
Custos diretos
hospitalares por dia de
hospitalizagdo
Custos diretos
hospitalares por dia de
hospitalizacao
Custos diretos
hospitalares por dia de
hospitalizagao
Custos diretos
hospitalares por dia de
hospitalizagdo

NA

Base de dados
administrativa
contendo mais de
18 milhdes de
pacientes
atendidos pelo SSS
(2010-12)

Artigo
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Araujo e col.
(2013)03

De Souza e col.
(2015)04

Hospitalizag¢do por

AVC (pacientes
com FA)

Outros custos
(pacientes com
FA)

Custo anual AVC
isquémico
(paciente
independente)

Custo anual AVC
isquémico
(paciente com
incapacidade
moderada)
Custo anual AVC
isquémico
(paciente
dependente)
Custo anual AVC
isquémico fatal
Custo anual AVC
hemorragico
(paciente
independente)
Custo anual AVC
hemorragico

RS 104.437,41%*

RS 2.000,99**

RS 4.327,33

RS 16.447,50

RS 22.982,60

RS 24.625,12

RS 4.327,33

RS 16.447,50

Acidente vascular cerebral

21

66

NR

NR

NR

NR

NR

NR

Custos diretos
hospitalares (definidos
por painel de
especialistas)

Base de dados
contendo cerca de
3 milhGes de
pacientes
(2009-10)

Custos obtidos na
classificacao
brasileira
hierarquizada de
procedimentos
médicos e
PROAHSA-57
(2011)

Resumo

Artigo custo- RS 6.639,18

efetividade

RS 25.234,48

RS 35.260,92

RS 6.639,18

RS 25.234,48
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(paciente com
incapacidade
moderada)
Custo anual AVC
hemorragico
(paciente
dependente
totalmente)
Custo anual AVC
hemorragico fatal
Custo anual IAM
nao-fatal
Custo anual IAM
fatal
Hospitalizag¢do por
AVC isquémico

Oliveira-Filho e
col. (2010)%

Bahia e col.
(2010)206

DM tipo Il —
tratamento
ambulatorial anual

DM tipo Il —
tratamento
ambulatorial anual
DM tipo Il sem
complicagles —

RS 22.982,60

RS 42.618,19
RS 37.775,73
RS 37.775,73

RS
44.561,95 + 76.345,56

RS 9.534,58

RS 1.111,20

RS 8.246,53

NR
NR

128 Custos diretos
hospitalares

Diabetes Mellitus tipo Il

383 Custos médicos
diretos do paciente
(medicagdes, testes

diagnésticos,
procedimentos, testes
de glucose e visitas a

profissionais)

383 Custos nao médicos
diretos do paciente

(itens dietéticos)

159 Custos médicos e nao
médicos diretos do

paciente

Hospital da Real
Sociedade
Espanhola de
Beneficéncia,
Salvador — BA
(2006-08)*

Estudo transversal
— 5 cidades, varios
planos de saude

Resumo

Resumo

RS 35.260,92

RS 80.163,22 +
137.339,28
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tratamento
ambulatorial anual
DM tipo Il com
complicagbes
macrovasculares —
tratamento
ambulatorial anual
DM tipo Il com
complicagGes
microvasculares —
tratamento
ambulatorial anual
DM tipo Il com
complicagbes
micro e
macrovasculares —
tratamento
ambulatorial anual
DM tipo Il —
tratamento
ambulatorial anual

DM tipo Il —
tratamento
ambulatorial anual

DM tipo Il —
tratamento
ambulatorial anual

RS 8.726,13

RS 9.178,38

RS 15.755,12

2.351,14

RS 588,02

RS 1.029,00

31

124

69

383

383

383

Custos médicos e ndo
médicos diretos do
paciente

Custos médicos e ndo
médicos diretos do
paciente

Custos médicos e ndo
médicos diretos do
paciente

Custos dos planos de
saude por paciente
(exames/procediment
0s + copagamento de
medicamentos +
visitas médicas)
Custos dos planos de
salde com
exames/procedimento
S por paciente
Custos dos planos de
saude copagamento
de medicamentos por
paciente

RS 3.849,36
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Saad e col.
(2015)7

Junqueira e col.

(2017)08

Kelles e col.
(2011)0°

Kelles e col.
(2015)1°

DM tipo Il —
tratamento
ambulatorial anual
DM tipo Il -
Hospitalizagbes

Cirurgia bariatrica
— perioperatodrio

Cirurgia bariatrica
—2anos
Cirurgia bariatrica
— perioperatério

Cirurgia bariatrica
2 anos (1 ano pré
e 1ano pos,
incluindo cirurgia)

Derivacdo gastrica
em Y-de-Roux

RS 734,12

RS 18.028,00

RS 24.067,10

RS 7.847,89

RS 7.648,40

USD 4.880,34

383 Custos dos planos de
salde com visitas
médicas por paciente
38 Custos por
hospitalizacdo em
hospital do SUS —
Custeio por absorg¢do

Cirurgia Bariatrica

300 Custos pagos por
servidoras de saude

300

382 Custos pagos por
servidora de saude

(utilizadas taxas de
cambio variavel para
custos pré, operatdrios
e pos)
R$ 9.308,41 4.006

Custos pagos por

servidora de saude

Hospital das
Clinicas da
Universidade
Federal do Parana,
Curitiba — PR
(2011-14)

Base de dados de
servidoras de
saude, Orizon,

Brasil (2013-15)+.

Base de dados de
plano de saude
(ndo identificado),
Belo Horizonte —
MG
(2005)

Base de dados de
plano de saude
(ndo identificado),
Belo Horizonte —
MG
(2004-11)

Resumo
Resumo RS 28.436,73
Artigo

Artigo RS 14.335,82
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Salgado Jr. e col. Cirurgia bariatrica RS 6.845,17 9 Custos hospitalares Hospital

(2010)*** — protocolo com diretos Universitario da
maior duragdo de Faculdade de
internacdo e Medicina da USP,
tempo cirurgico Ribeirdo Preto —
SP(2004)
Cirurgia bariatrica RS 7.525,64 7 Hospital
— protocolo com Universitario da
menor duragdo de Faculdade de
internacdo e Medicina da USP,
tempo cirurgico Ribeirdo Preto —
SP
(2007)

Nota: a.: artéria; AVC: Acidente vascular cerebral; BA: Bahia; BIA: Baldo intradrtico; DAC: Doenga arterial coronariana; FA: Fibrilagdo atrial; IAM: Infarto agudo do miocdrdio;
ICP: Intervengdio corondria percutdnea; MG: Minas Gerais; NA: Ndo se aplica; NR: Ndo relatado; PROAHSA-57: Programa de Estudos Avangados em Administragdo Hospitalar
e de Sistemas de Saude; RS: Rio Grande do Sul; SP: SGo Paulo. *Valores expressos em média + DP, mediana (11Q) ou mediana [minimo-mdximo]. Valores isolados sGo médias;
sendo identificado.**Estudo apresentava custo para o total de pacientes, apresentamos média por paciente (21 internagdes e 66 pacientes no total). TNUmero de pacientes
global. $Estudo néo apresenta ano para converséo do délar, aplicada taxa de converséo para ano da publicagéo (2010 USS 1 = RS 1,76; 2014 USS 1 = RS 2,35; 2017 USS 1 =
RS 3,17); §Apresentados valores ajustados pela inflagdo apenas para os dados considerados potencialmente relevantes.
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Parametro

de custo

Estudos

Tabela 23. Parametros de custo para o modelo da submissao

Valor utilizado
no modelo

Motivo para uso no
modelo

Custo anual Bahia, RS 3.849,36 Unico estudo. RS 3.849,36
DM2 2010%0°
Custo da Junqueira, RS 28.436,73 O dado de Junqueira RS 21.386,27
Cirurgia 2017108 (2017) reflete custos de
seguradoras de saude
RS 14.335,82 enquanto Kelles (2015)
Kelles, reflete para cooperativas
20150 médicas.
Decidiu-se utilizar uma
média destes valores, a
fim de representar esta
diversidade da saude
suplementar.
Custo de Opinido de RS 38.678,60 Auséncia de outras fontes RS 38.678,60
complica¢des especialista; de informacdo.
cirurgicas Ribeiro,
2019112
Custo IAM Clark, 2014%®  Tratamento Estudo com maior RS 53.366,63
clinico: RS tamanho amostral (n =
28.213,55 2.803), sendo muito
superior aos demais neste
ICP sem stent: quesito.
RS 47.283,62
ICP com stent: Utilizada média ponderada
R$ 53.385,32 dos custos com as
CRM: RS diferentes intervengdes
62.776,73 para sindrome
coronariana aguda
(IAM/angina instével).
Custo anual Ribeiro, RS 18.526,93 Unico estudo com RS 18.526,93
Pés-IAM 20059 custo/ano para cardiopatia
isquémica cronica.
Custo AVC Oliveira- RS 80.163,22 Unico estudo. RS 80.163,22
agudo Filho,
2010%
Custo anual  De Souza, Paciente Unico estudo. Paraquea  R$ 6.639,18
p6s-AVC 201504 independente:  analise seja mais
RS 6.639,18 conservadora, foi

escolhido o menor valor
disponivel (custo com
paciente independente)

Nota: AVC: Acidente vascular cerebral; DM2: Diabetes mellitus do tipo Il; IAM: Infarto agudo do miocdrdio.
*Valor ajustado pela inflagdo.
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