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RESUMO

ANALISE DO CUSTO DO PACIENTE EM LISTA DE ESPERA PARA O TRANSPLANTE HEPATICO.
Turri JAO. Analise do custo dos pacientes em lista de espera para o transplante hepatico [Dissertagdo].

S3o Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de S3o Paulo; 2017.

Introdugdo: Ha um numero crescente de pacientes em lista de espera para o transplante hepatico, que
atualmente é a Unica opgdo de tratamento de pacientes com doencga hepatica terminal. As complicagGes
da doenca hepatica avangada acarretam inimeras intervencgGes, procedimentos e internagdes, elevando

os gastos com estes pacientes e causando um alto custo para o sistema publico de saude.

Objetivo: O objetivo deste estudo foi avaliar o custo total do paciente cirrético em lista de espera para o
transplante hepatico e também, avaliar os principais fatores correlacionados com os custos como o

tempo de espera em lista, os desfechos observados e o MELD.

Métodos: Foi realizada uma coorte prospectiva com 492 pacientes cirréticos em lista de espera para o
transplante hepatico entre os anos de 2012 e 2013. Destes, 134 foram transplantados, 178
permaneceram em lista de espera, 103 foram removidos por melhora ou piora do quadro clinico e 67
faleceram durante o periodo de espera em lista. Foi utilizada a metodologia de microcusteio, analisando
todos os recursos utilizados pelo paciente, incluindo o ndmero total e o custo de cada material,
medicamento, procedimento, exame laboratorial, exame de imagem, recursos humanos, quimioterapia,
hemoterapia e internagdes sob a perspectiva do hospital e valores atuais do HCFMUSP. O custo de cada
paciente foi obtido e os resultados foram agrupados segundo grupos de desfecho e de gravidade

avaliada pelo MELD.

Resultados: O custo médio do paciente em lista de espera para o transplante hepéatico é de RS
29.114,77 + 31.541,40. O custo do paciente transplantado é de RS 17.462,60 + 20.087,99, do paciente
removido de lista é de RS 19.354,10 + 35.001,14; do paciente que faleceu em lista é de RS 49.162,30 +
37.511,10 e do que permaneceu em lista é de RS 24.717,13 + RS 28.571,05 (p<0,001). Com relagdo ao
custo do paciente relativo a gravidade segundo critério MELD, o custo do paciente com MELD menor
que 15 é de RS 16.321,45 + 25.682,39, entre 15 e 30 é de RS 30.582,54 + 33.453,50 e com MELD acima
de 30 é de RS 34.163,03 + 28.368,06 (p<0,001). Os principais fatores relacionados ao custo sio,

internagdes, ablagdo por radiofrequéncia e a hemoterapia.

Conclusdo: O custo do paciente em lista para transplante hepatico esta relacionado significativamente a
sua gravidade segundo MELD. InternagBes, ablagdo por rddio frequéncia e a utilizagdo de
hemocomponentes foram, isoladamente, os recursos que mais elevaram os custos totais destes

pacientes.

Descritores: Avaliagdo em saude; custo e analise de custos; custos hospitalares; listas de espera;

transplante de figado; cirrose hepatica.



ABSTRACT

COST ANALYSIS OF CIRRHOTIC PATIENT ON WAITING LIST FOR LIVER TRANSPLANTATION.
Turrri JAO. Cost analysis of cirrhotic patient on wainting list for liver transplatation

[Dissertation]. Sdo Paulo: "Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo"; 2017.

Background: There is a growing number of patients on the waiting list for liver transplantation, which is
actually the only treatment option for patients with terminal hepatic disease. Various pathologies,
correlate diseases and comorbidities entail to numerous interventions, procedures and hospital stays,

which increases the costs of these patients and leading to a high cost to the public health system.

Objective: The aim of this study was to evaluate the total cost of the cirrhotic patient on the waiting list
for liver transplantation and evaluate the main factors correlate with the cost as if the time spent on list,

the observed outcome and MELD.

Methods: It was evaluated 493 patients on the waiting list for liver transplantation between the years
2012 and 2013. Of these 134 were called to transplantation, 178 remained on the waiting list, 103 were
removed by health status and 67 died in the list. We used a detailed analysis of micro-costs on the
waiting list, including clinical data and the unitary number and cost of each materials, drugs, procedure,
laboratorial tests, imaging, human resources, chemotherapy, haemotherapy and hospitalizations. The
data and number of resource were added and the total cost of each cost component was multiplied by
the amount of use of each resource. It was thus obtained the total cost of each patient and grouped

according to outcome criteria and severity assessed by MELD.

Results: The total cost of the patient on waiting list for liver transplantation is R$ 29.114,77 + 31.541,40.
The cost of transplanted patient is RS 17.462,60 + 20.087,99. The cost of removed patient is RS
19.354,10 + 35.001,14. The cost patient who died is RS 49.162,30 + 37.511,10 and the cost of patient
that remains on list is RS 24.717,13 + RS 28.571,05 (p<0,001). Regarding the patient cost of concerning
to severity by MELD criteria, the cost of patient with MELD < 15 is RS 16.321,45 + 25.682,39. The cost of
patient with MELD 15 - 30 is RS 30.582,54 * 33.453,50 and the cost of patient with MELD > 30 is RS
34.163,03 + 28.368,06 (p<0,001). The main factors related to cost is hospitalization, radio-frequency

ablation and haemotherapy.

Conclusion: In a univariate analysis, more severe patients have a high-cost care in waiting list for liver
transplantation. Hospitalizations, radiofrequency ablation and blood bags replacement were, singly, the
resources that increased the cost of patients on waiting list and cause a high cost on the public health

system.

Descriptors: Health evaluation; cost and cost analysis; hospital costs; waiting lists, liver transplantation;

liver cirrhosis.
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1. INTRODUCAO

1.1 A CIRROSE HEPATICA

A cirrose hepatica é caracterizada por um processo inflamatdrio crénico que leva a
degeneracdo gradual dos hepatdcitos, seguido por regeneracao tecidual com substituicdo das
células hepaticas por tecido fibroso. A fibrose do figado causa mudancas estruturais que

resultam em hipertensdo portal e acarretam com o tempo diminuicdo da funcdo hepatica.’

Esta doenca é causada por varias etiologias diferentes como hepatites virais, hepatite
autoimune, doencas metabdlicas como Doenca de Wilson e Hemocromatose, esteato-hepatite
nao alcodlica (NASH), distirbios vasculares como a doenca de Budd-Chiari, doencas biliares
como cirrose biliar primaria e colangite esclerosante primaria, atresia biliar, cirrose

criptogénica, por drogas hepatotéxicas e pelo consumo excessivo de alcool.*3

Estudos recentes estimam que a cirrose hepatica acomete entre 2,2 e 3% da
populagdo mundial, entre 11,3 e 14,7 milhdes de adultos na Europa e entre 3,2 a 4,1 milhdes
nos Estados Unidos, sendo a décima segunda causa de morte neste pais, além de causar alta

taxa de morbidade.>** %

. Dados de 2015 mostram que, em nosso pais, o numero de
portadores de hepatopatia é de cerca de 1,38% da populagdo, o que representa cerca de 3
milhGes de pessoas, sendo aproximadamente 300.000 individuos portadores do virus da

hepatite C (VHC).%°

A progressao da doenga hepatica é lenta e ndo ocorre a uma taxa constante, podendo
levar mais de 30 anos para o desenvolvimento de uma fibrose, faléncia hepatica e a morte.
Muitos pacientes permanecem assintomadticos por muitos anos, porém apds instalada a
fibrose hepatica, a progressdo desta patologia se torna mais rapida e, aproximadamente entre
10% a 15% destes pacientes progridem para a fibrose hepatica e 5% destes morrem ou
necessitam transplante hepatico, sendo esta cirurgia a Ultima alternativa de tratamento para a

fibrose hepatica.3®21723

Os primeiros sinais desta doenca sao a hipertensdao portal, elevacdo de enzimas

hepaticas, e esteatose, podendo evoluir para um estadio de fibrose hepatica descompensada



que acomete 28% dos pacientes apds 5 anos de evolugdo. Os principais sintomas da fibrose
descompensada sdo o aparecimento de complicacdes como ascites, ictericia, varizes esofagicas
com sangramento e encefalopatia, com indice de sobrevivéncia destes individuos de 47% em 5

anos.?+%8

A hipertensdo portal é uma das primeiras altera¢des fisiopatoldgicas decorrentes da
fibrose hepdtica. Envolve a elevacao anormal da pressao sanguinea na veia porta, que drena
sangue do sistema digestdrio para o figado. A elevacdo da pressao da veia porta por si ndo
causa sintomas ao paciente portador, porém é um pré-requisito para uma série de alteracoes
metabdlicas como ascite e a encefalopatia hepatica e pode levar também a formacao de
circulacdo venosa colateral com o surgimento de varizes esofdgicas, hemorragias digestivas e

sindrome hepatorrenal.??%3!

A ascite é a complicacdo mais comum da doenca hepdatica avancada e acomete entre
50% a 90% dos pacientes. E definida como actimulo de mais de 25 ml de liquido na cavidade
peritoneal e é causada por uma cadeia de eventos fisio-patoldgicos e bioquimicos envolvendo
a hipertensdo portal e progressivas altera¢des vasculares, mas pode ser causada também por
certos tipos de canceres, pela sindrome de Budd-Chiari ou outra doenga veno-oclusiva. Sua

presenca leva a um progndstico ruim, com probabilidade de morte de 50% em 3 anos.3?734

A fisiopatologia da ascite envolve a liberagdo de liquidos ativamente secretados pelo
tecido hepdtico pelas células neopldsicas devido a inflamagdo, juntamente com elevado
conteudo proteico. A hipertensdo portal tem importante papel na ascite ao elevar a pressao
capilar hidrostatica no leito esplancnico. Seu tratamento tende a ser prolongado, com a
utilizacdo de diuréticos, com paracenteses frequentes para retirada do liquido acumulado no
abdome e com a reposicdo de proteina, sendo a mais utilizada a albumina. Este procedimento
leva a um elevado risco de complicacGes e infecgdes. Em casos mais graves é realizado um
procedimento invasivo endovascular com a colocagdo de uma prétese entre a veia porta do
figado para a veia hepatica chamada TIPS (shunt portossistémico intra-hepatico transjugular),
diminuindo a hipertensdo portal. Em nosso pais, um importante estudo do HCFMUSP
encontrou dados que indicam a probabilidade de 58% dos pacientes cirréticos desenvolverem

ascite em 10 anos.>* 3’

Uma complicagdo relativamente frequente em pacientes com ascite é a peritonite

bacteriana espontanea.’®“° A peritonite bacteriana espontidnea é uma infeccio grave e



algumas vezes fatal do liquido ascitico ocasionada por bactérias translocadas do intestino para
a cavidade peritoneal. E uma complicacdo amplamente estudada em todo o mundo devido a
sua importancia e gravidade. Muitos estudos mostram que a peritonite bacteriana espontanea
ocorre entre 10% a 30% das internacdes relacionadas ao paciente cirrético, com cerca de 40%
a 70% de probabilidade destes pacientes serem acometidos por novos episédios de PBE em
um ano e frequéncia de ébitos de cerca de 50%, necessitando a utilizacdo de antibiéticos de
ultima geragdo, além da mortalidade em pacientes ndo tratados ou tratados tardiamente ser
maior que 80%.(39-42,44) Dados nacionais mostram resultados semelhantes. Nobre et al %3,
em estudo com pacientes cirréticos com ascite, analisaram 245 internagdes relacionadas com
PBE e encontrou taxa de mortalidade de 37%. Haddad et al 3%, em um estudo recente
encontraram 3,3% de peritonite bacteriana entre os pacientes em lista de espera para o
transplante hepatico que realizavam paracentese por ascite refratdria e pior progndstico
destes pacientes devido ao choque séptico, faléncia renal e de multiplos orgdos e

sangramentos.

Outra complicagdo comum que acomete os pacientes cirrdticos sdo as varizes
esofdgicas, que ocorrem em cerca de 90% dos pacientes, com risco de sangramento de 30% a
60%, e frequéncia de morte associadas a hemorragia digestiva alta (HDA) de aproximadamente
12% a 20%.3*3> O tratamento envolve condutas medicamentosas ou endoscdpicas como a

ligadura eldstica de varizes esofagicas (LEVE) ou utilizacdo de baldo esofagico na urgéncia.*

Além disso, muito frequentemente estd presente a encefalopatia hepatica,
considerada como uma das maiores complicacdes da fibrose hepatica, atingindo mais de um
terco destes pacientes.* Neff et al 3!, em um amplo artigo de revisdo encontraram o
diagndstico de encefalopatia hepatica entre 20% a 60% de todos os pacientes cirrdticos, além
de hipertensdo portal, sangramento de varizes de esofago e peritonite bacteriana espontanea.
Stepanova et al %, em outra grande revisdo sobre este assunto, verificaram que
aproximadamente 0,33% de todas as internagdes ocorridas nos Estados Unidos entre 2005 e
2012 ocorreram por encefalopatia hepdtica, com mortalidades destes pacientes entre 14,13 e

15,61%.

Ha trés tipos basicos de encefalopatia hepatica. O tipo A, onde o motivo é uma faléncia
aguda do figado, o tipo B, que ocorre pela ligagdo venosa porto-sistémica e o tipo C, que
ocorre pelo desenvolvimento da prdpria fibrose hepatica. O mecanismo fisiopatolégico exato

deste acometimento ainda ndo esta claro, mas envolve um aumento de residuos quimicos ndo



totalmente metabolizados pelo figado, uma hiperamonemia devido a um desbalanco no
metabolismo de nitrogénio e stress oxidativo sistémico modulado por alteracdo no gene da
glutaminase. Esta sequéncia de eventos aumenta os niveis de citocinas pré-inflamatérias que
levam, por fim a um edema em astrdcitos e em outras células da micro e macréglia cerebral,
resultando em altera¢bes na interacao neurdnio-células da glia e, posteriormente, alteracdes
neuronais. Seu acometimento agudo requer internacao de urgéncia na maioria dos casos e
estd associado com altos indices de mortalidade. Sintomas de algum tipo de alteragdo
neuropsiquidtrica estdo presentes entre 79% a 90% dos pacientes cirréticos e envolvem desde
distlrbios da funcdo cognitiva até o coma. O tratamento envolve internacdo em unidade de
tratamento intensivo para monitorizacdo dos niveis de amdnia, suplementacdo de oxigénio
com ventilacdo mecanica, a utilizacdo de medicamentos que reduzem a absor¢do de amoénia e
didlises 47

Outra complicagdo bastante grave, porém, menos comum, é a sindrome hepatorrenal
(SHR). A SHR é um complexo de disfuncdes hepaticas e renais que acomete principalmente
portadores de doenca hepatica avancada com ascite. A probabilidade de pacientes com ascite
desenvolverem a SHR é de cerca de 18% no primeiro ano e de cerca de 40% em 5 anos. A
diminuicdo da funcdo renal é resultado da intensa vasoconstricdo secundaria as complexas
alteracdes circulatérias produzidas pela doenca hepdtica avancada, como dilatacées de
artérias esplancnicas e hipovolemia. O tratamento geralmente requer internacdo de urgéncia e
envolve a utilizacdo de drogas vasoativas, de albumina, didlises e drogas que aumentam a
fungdo renal. O transplante de figado pode ndo ser suficiente para o retorno da fungao renal
em razdao do comprometimento organico do paciente, sendo necessario o transplante duplo

de figado e rins nos casos mais graves.*®%

Vonlanthen et al *°, em um estudo com mais de 1200 pacientes cirréticos, investigaram
complicagbes, tempo de internagao, utilizacdo de recursos, exames e procedimentos
relacionados com a gravidade destes pacientes e com as co-morbidades apresentadas e
observaram o carcinoma hepatocelular como uma das doengas mais graves e mais frequentes
associadas ao paciente cirrético. Diversos autores também tém demonstrado aumento
consideravel do niumero casos de carcinoma hepatocelular, sendo a hepatite por virus C o

principal causador deste tipo de cancer.(18,27,30,31)

Dados internacionais mostram que a incidéncia de CHC é de 2 a 8% nos pacientes com

hepatite provocada por virus da hepatite C (VHC). O carcinoma hepatocelular é atualmente o



quinto tumor mais comum e a terceira causa mais frequente de morte por cancer em todo o

mundo.

Em 2008 cerca de 700 mil casos de CHC foram diagnosticados em todo o mundo, com
uma incidéncia de 16 casos por 100 mil habitantes. No Japao, a mortalidade devido ao CHC
tem mais que triplicado desde meados da década de 70. A infeccdo pelo VHC é responsdvel
por 75% a 80% dos casos de CHC e o virus da hepatite B (VHB) é responsavel por 10% a15% dos
casos restantes. No Brasil utiliza-se o Critério de Mildo para a classificagdo dos pacientes
portadores do carcinoma hepatocelular para elegibilidade ao transplante hepatico. Em nosso
pais, foi observado que o CHC esta presente entre 17% a 38% dos pacientes com doenca

hepética avangada e entre os principais motivos que levam ao transplante hepatico.”>3°6

O tratamento do carcinoma hepatocelular envolve uma série de medidas. O melhor
tratamento é sem duvida o transplante hepatico, porém dada a escassez de drgdos, outras

opcOes sao utilizadas.

Segundo as ultimas recomendacbes da American Association for the Study of Liver
Diseases (AASLD), a resseccdo cirurgica é indicada em estadios iniciais da doenca, em tumores
Unicos menores de dois centimetros e sem doenca associada. Em tumores multiplos, menores
gue 3 centimetros cada, no total e sem doenca associada o transplante hepdtico é o
tratamento de escolha e, em casos com alguma doenga associada a ablagdo por rdadio

frequéncia (RFA) passa a ser o tratamento mais eficaz. >’

A revista The Lancet também publicou longa revisdo sobre o tratamento do portador
do carcinoma hepatocelular. A detecgdo precoce, o transplante hepatico, a abragao por radio
frequéncia e a quimioembolizagao podem proporcionar ao paciente uma sobrevida superior a
5 anos. Pacientes em estadios intermedidrios, com fun¢do hepatica preservada, porém com
tumores multifocais podem ser beneficiados com a quimioembolizagdo transarterial (TACE),
com média de sobrevida além de dois anos. Em casos mais avancgados, com invasdo portal o
tratamento medicamentoso com agentes moleculares multi-inibidores de quinases e
medicamentos com atividades anti-angiogénicas como sorafenibe, a cisplatina, ou a

doxorrubicina passa a ser recomendado, atingindo uma sobrevida ao redor de 7 meses.>®

Segundo o Critério de Mildo utilizado no Brasil para inclusdo em lista de transplante

hepatico, pacientes sdo considerados candidatos ao transplante hepatico quando possuem um



Unico tumor igual ou menor de 5 centimetros de didametro ou até 3 tumores menores que 3

centimetros, porém sem acometimento vascular macroscopico.>*>°

Devido ao maior risco de progressdo da doenca hepatica nos pacientes portadores do
carcinoma hepatocelular e significativo risco de morte, foi desenvolvido um método de
excec¢do na pontuacdo de MELD (Model of End-stage Liver Disease) nos portadores deste tipo
de tumor, dentro dos critérios de Mildo. Dentro destes critérios, os pacientes cirrdticos com
carcinoma hepatocelular sdo considerados pacientes em situacao especial pela legislacdo
vigente que abrange o transplante hepatico em nosso pais. Esta situacdo especial confere
pontuagdo inicial de 20 pontos na escala de MELD para estes pacientes no momento do
diagndstico, com elevacao para 24 pontos apds 3 meses e, apds mais trés meses, o paciente
atinge 29 pontos na escala de MELD, sendo conferido uma prioridade para o transplante e

diminuicdo no tempo de espera.®o-53

Com todos estes fatores atuando conjuntamente, a cirrose hepdtica é a oitava causa
de morte no mundo, segundo dados da Organizacdo Mundial da Saude (OMS). Em 2013
houveram 1.221.300 mortes ocasionadas pela cirrose hepatica, um aumento de 45,6% com
relacio aos dados de 1990. Dados semelhantes foram publicados em 2010, onde
aproximadamente 3,8% do total de mortes em mulheres e 3,6% do total de mortes em
homens em todo o mundo foram ocasionados pela doenca hepdtica descompensada.>©
Kanwal et al % mostraram que entre 1996 e 2006 a proporcdo de pacientes que
desenvolveram fibrose hepatica aumentou de 9% para 19% e Seef et al ® em um estudo
prospectivo observaram um crescimento de 7% para 17% no nimero destes pacientes com um

aumento na mortalidade de 1,3% para 3,7% na doenga hepatica descompensada.

Além disso, entre os anos de 1999 e 2007, o niumero de mortes associadas a cirrose
relacionada ao VHC foi maior que o numero de mortes relacionadas ao virus da
imunodeficiéncia adquirida (HIV) nos EUA atingindo cerca de 10 a 15 mil mortes ao ano, sendo
a principal causa de indicacdo para o transplante hepéatico neste pais. °67°, McAdam et al * e
Davies et al ’* em um amplo estudo retrospectivo observaram um aumento na taxa de

mortalidade de 123% relacionada a hepatite C entre os anos de 1995 e 2004.

Hipertensdo portal e a doenca hepatica avancada também podem causar complexas
alteragOes do leito vascular pulmonar, dentre elas a Sindrome Hepatopulmonar (SHP) e a

Hipertensdo Porto-pulmonar (HPP). A associacdo de hipertensdo pulmonar com fibrose



hepatica e hipertensdo portal é pouco diagnosticada, sendo sua prevaléncia estimada por volta
de 1% a 2% dos pacientes com hipertensao portal ou fibrose hepatica, sem preferéncia por

sexo, e com predominio na faixa dos 40 anos.”?

A presenca de hipoxemia arterial na fibrose hepatica é fato bem documentado na
literatura e seus mecanismos fisiopatogénicos tém sido muito estudados. Admite-se que haja,
acompanhando a doenca do figado, alteracao vascular pulmonar que determinem pequenos e
indmeros shunts arteriovenosos. Cerca de um terco dos pacientes com doenca hepdtica
descompensada tém saturacdo arterial de oxigénio reduzida e, algumas vezes, cianose. A
Sindrome Hepatopulmonar é caracterizada como uma triade: doenca hepdtica, dilatacao
vascular intrapulmonar e hipoxemia arterial. Apesar da SHP ser uma causa infrequente de

hipoxemia em adultos e criangas com hepatopatia (5-29%), pode resultar em hipoxemia (Pa02

< 50 mmHg) severa e debilitante, com necessidade de oxigenioterapia continua.”®

A fisiopatologia da hipdxia na SHP consiste da dilatacdo (e possivel proliferacdo) do
leito vascular pulmonar ao nivel dos capilares e pré-capilares, onde ocorrem as trocas gasosas.
Essa desorganizagdo vascular resulta no desenvolvimento de unidades alveolares nos quais a
ventilacdo é preservada, mas a perfusdo é profundamente aumentada, comprometendo a
oxigenacgdo arterial. Esse é o mecanismo mais comum na SHP leve, mas nas mais severas o

shunt arteriovenoso em varios graus estd associado a limitacdo a difusdo de oxigénio.”

A presenca de hipertensdo pulmonar moderada ou severa em pacientes com doenga
hepdtica aumenta o risco de disfungdo do enxerto e mortalidade relacionada a problemas
cardio-pulmonares apds o transplante hepatico. Durante o transplante hepdatico ha um
elevado aumento do volume venoso cardiaco resultante da resolu¢do da obstrucdo portal pela
remocdo do figado comprometido. Este aumento do retorno venoso afeta diretamente o
ventriculo direito do cora¢do do paciente, influenciando toda a circulagdo pulmonar. O
paciente com hipertensdo pulmonar apresenta elevada resisténcia vascular pulmonar,
causando aumento agudo da pressdo arterial pulmonar, podendo levar a uma disfuncdo

ventricular direita, congestdo vascular e perda do enxerto.”>”>

1.2 O TRANSPLANTE NO TRATAMENTO DA DOENCA HEPATICA AVANCADA



O transplante hepatico representa o avango terapéutico mais espetacular ocorrido no
campo da hepatologia, sendo hoje a Unica alternativa de tratamento para o doente com
doenca hepética terminal.”®’” Antes do seu advento, o tratamento da hepatopatia cronica
incluia apenas medidas paliativas e, atingida uma determinada fase da doenca, o individuo
evoluia invariavelmente para o oObito. O primeiro transplante hepatico foi realizado por
Thomas Starzl #7° em 1963, mas apenas em 1967 a mesma equipe obteve sucesso e o

paciente transplantado obteve sobrevida de 13 meses.

Os dados mais recentes da OMS, de 2014 mostram que em todo o mundo foram
realizados 20.200 transplantes de figado, sendo 14,6% realizados por doadores vivos e a
grande maioria por doadores falecidos.>®® O Brasil é o segundo pais em numero absoluto de
transplantes hepdticos, porém ficamos apenas na 242 posicdo em numero de doadores por
milhdo de habitantes. Segundo dados da Associacdo Brasileira de Transplante de Orgdos
(ABTO), foram realizados em 2011 em nosso pais 1494 transplantes hepaticos, 1599 em 2012,
1723 em 2013 e 1756 em 2014, onde cerca de 50% destes pacientes foram diagnosticados com
o virus da hepatite C. Este nimero vem crescendo ano a ano, porém o niumero de doadores
permanece baixo, com média de 8,2 por milhdo de pessoas, fazendo com que o nimero de

pacientes em lista seja crescente 8182

Dados atuais mostram sobrevida do paciente de 72,3% apds 5 anos do transplante
hepatico e de 56,6% apds 10 anos para individuos acometidos por cirrose ndo alcodlica, porém
em todo o mundo, o nimero de pacientes em lista de espera estd aumentando e muitos
pacientes com condi¢Oes clinicas ndo passiveis de terapias médicas ndo terdo acesso ao

transplante de figado.>38384

Segundo a portaria numero 1160, publicada no Diario Oficial da Unido, edicdo 103 de
31 de maio de 2006, que estabelece critérios para o transplante hepatico segundo a gravidade
e estado clinico do paciente. Sdo consideradas indicagGes para o transplante hepatico os
pacientes portadores das seguintes hepatopatias: atresia das vias biliares, cancer primario do
figado, cirrose alcodlica, cirrose biliar primaria, cirrose biliar secundaria, cirrose criptogénica,
cirrose pelo virus da hepatite B ou C, cirrose por doenga gordurosa hepdtica ndo alcodlica
(NASH), colangite esclerosante primaria, doenca de Carolli, Doenga de Wilson, doengas
metabdlicas com indicacdo de transplante, carcinoma hepatocelular fora dos critérios de

Mildo, hemocromatose, hepatite autoimune, hepatite fulminante, metastases hepdaticas de



tumor neuroenddcrino, polineuropatia amiloidotica familiar (PAF), sindrome de Budd-Chiari e

sindrome hepatopulmonar.®?

1.3 A LISTA DE ESPERA PARA O TRANSPLANTE HEPATICO

A Organizacdo Mundial da Saude acompanha, desde os anos 80, o nimero de
pacientes em listas de espera para transplantes de drgdos sdélidos e tecidos e o numero de
transplantes realizados nos diferentes paises do mundo. Segundo dados da Agéncia Norte-
Americana de transplante (UNOS) e da Organ Procurement and Transplantation Network
(OPTN) de dezembro de 2015, existem 122.501 pacientes em lista de espera por 6rgdos nos
Estados Unidos, sendo destes 15.265 a espera do transplante hepatico (12,51%), com tempo

de espera médio maior que um ano.2>%8

Na Europa, as agéncias mais importantes no transplante de 6rgaos, o European Society
for Organ Transplantation (ESOT) e o Eurotransplant mostram dados atuais sobre nimero de
pacientes em listas de espera. O Eurotransplant, agéncia europeia responsavel pela
organizacao da lista de transplante em mais de 30 paises europeus aponta que, em 2014 havia
aproximadamente 13.000 pacientes em lista de espera para diversos 6rgaos e tecidos e destes,

cerca de 3.000 estavam aguardando o transplante hepatico.®%%

O numero de pacientes em lista de espera é crescente. Existem diversos fatores que
contribuem para este elevado nimero de pacientes e para o insuficiente nimero de 6rgaos
para o transplante hepatico. Segundo dados internacionais ha uma tendéncia ao tempo de
espera em lista aumentar devido a crescente escassez de érgdos para o transplante, seguido

pelo aumento do nimero de pacientes que necessitam de novo érgio.”69-%

Dados dos numeros de doadores de 6érgdos mostram que o Brasil ainda tem um longo
caminho a percorrer. O nimero de doadores tem se mantido em aproximadamente 8,2 por
milhdo de habitantes, sendo que aproximadamente 40,1% das familias dos pacientes

internados diagnosticados com morte cerebral recusam a doagdo.?182°7

O escore MELD é hoje o critério mundialmente utilizado para aloca¢do dos pacientes

em lista de espera para o transplante hepatico, sendo a gravidade do paciente atualmente
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aferida por esta escala. Esta varidvel é formada pela andlise de 3 exames laboratoriais
facilmente acessiveis que sdo a creatinina, a bilirrubina total e o tempo de protrombina ou INR
(International Normalized Ratio). Este escore prediz eficientemente a probabilidade de morte
em curto prazo e, com base no objetivo de diminuir a quantidade de mortes em lista de espera
para o transplante hepatico esta escala foi adotada internacionalmente em 2002 pela OPTN

para a alocac3o de 6rgdos para o transplante.8>87,98-102

No modelo atual de escalonamento de pacientes para o transplante hepatico,
individuos com maior gravidade nos exames laboratoriais para o calculo do MELD (creatinina,
bilirrubina total e tempo de protrombina) recebem uma pontuag¢do mais alta, passando a
frente na lista para o transplante.3® Nesta escala, pacientes com resultados de exames mais
desfavordveis, ou piores, além da presenca de hepatocarcinoma conferem uma probabilidade

maior de o paciente receber um transplante mais rapidamente,>%103.104

Diversos autores questionaram esta metodologia desde as suas primeiras utilizacdes.
Farnswortth et al %, afirmaram que esta metodologia ocasiona a utilizacdo de 6rgdos
transplantados em pacientes com pior estado de saude, com maior risco de morte e pior taxa
de sobrevida. Nascimento et al %2, comparando o escore de Child-Turcotte-Pugh (CTP) com o
de MELD apontaram beneficios e maleficios desta nova abordagem, principalmente com

relacdo a disponibilidade de transplantar 6rgdos em pacientes mais graves.

Existem pouquissimos estudos até o momento que abordam o custo do tratamento do
paciente relacionado com o escore de MELD. Nada ainda foi dito com relagdo a lista de espera
para o transplante hepdatico, mas alguns estudos mostram maior tempo em internagées, maior
gasto com medicamentos e maior risco de morte em pacientes submetidos a procedimentos

cirdrgicos com valores de MELD mais elevados.?1%

Outros estudos mostram a crescente quantidade de internagdes e infecgdes
oportunistas que acometem os pacientes cirrdticos, com grande nimero de casos de dbitos
nestes pacientes ou necessidade de interven¢des de urgéncia.’® Peritonites espontaneas,
infeccdes bacterianas como pneumonia ou septicemia também est3o presentes 3197108 Qg
maior risco de sangramento e uma maior utilizagdo de hemocomponentes foi relacionado com
pacientes mais graves, além do maior nimero de dbitos em pacientes submetidos a

transplante hepatico.1®
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1.4 O CUSTO DA DOENGA HEPATICA AVANGADA

O impacto econdmico da doenca hepatica avancada é crescente, com custos diretos
proximos a 360 milhdes de délares e indiretos em cerca de 9 bilhdes de délares em 2012 nos

Estados Unidos.t770.110-112

Menzin et al &, chegaram a um custo do paciente cirrdtico por VHC entre 9.576 e
22.424 ddlares ao ano. Armstrong et al %, e Rosenberg et al '* em outros estudos
demonstraram que os custos diretos com pacientes cirrdticos e com a doencga hepatica crénica
foram estimados em 2,5 bilhGes de délares e os indiretos em 10,6 bilhdes de ddlares nos EUA
em 2004. Além disso hd a expectativa deste custo dobrar nos préximos 20 anos, com o
aumento do nimero de pacientes cirréticos aumentando de 25% para 37% em 2020 entre os

acometidos pelo VHC.7+114115

Myers et al ', afirmaram que o pico do niumero de pacientes com doenca hepatica
avang¢ada descompensada devera ocorrer entre 2031 e 2035, com aumento de 60% dos custos

destes pacientes até 2032.

Rotily et al *, e El Khoury et al ', em estudo multicéntrico em toda a Uni3o Europeia
encontraram um valor de € 139.000,00 para o custo do transplante hepdtico, em que
aproximadamente 44,9% deste valor corresponde ao valor das internagbes e do leito
hospitalar. Um estudo canadense de macrocusteio com empresas de saude, recentemente
mostrou que os gastos destes pacientes crescem a medida que existam mais doengas

correlacionadas como insuficiéncia renal, necessidade de didlises e interna¢des recorrentes.'*®

Aspectos financeiros do paciente cirrdtico incluem custos diretos (medicamentos,
materiais, recursos humanos e custos de hospitaliza¢do) e custos indiretos, como a perda da
capacidade produtiva e reducdo da qualidade de vida.'** O custo do tratamento com pacientes
hospitalizados com complicagBes resultantes da doenca hepatica avangada que precisam de
cuidados em saude e medicamentos caros (eritropoietinas, hemostasia e terapias

medicamentosas para o cancer) s3o ainda desconhecido.'

/ 119

Leigh, et al *°, afirmaram que 33% dos custos do paciente cirrético sdo diretos, e 67%

sdo custos indiretos e as estimativas atuais dos gastos destes pacientes sdao subestimadas,
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podendo ser o valor total real desembolsado para o tratamento mais de dez vezes superior

aqueles que os estudos avaliam.

O transplante é hoje amplamente realizado em todo o mundo. Seu custo foi
diminuido, porém permanece alto.'?*??? J3 foi demonstrado que o custo do transplante
hepatico esta relacionado com a gravidade do paciente aferida pela escala de MELD, causado
principalmente pelo maior tempo de internacdo hospitalar, utilizacdo de procedimentos de

alto custo e maiores taxas de complicacbes pds-operatdrias.t?+123

Estudos de avaliagdo econémica em transplante de drgaos costumam ndo abordar o
custo do periodo de espera até o desfecho observado e, também ndo relatam as complica¢oes
ou o desfecho desfavorével neste periodo.'?*26 A maioria dos estudos se restringe ao custo do
periodo de internacdo para transplante hepatico, em algum tipo de procedimento ou no custo

de uma doenca ou co-morbidades associadas.3123127

A ocorréncia de complicacbes e a presenca de co-morbidades faz com que o paciente
cirrotico demande uma grande quantidade de recursos do sistema de saude, necessitando de
exames mais frequentes, tratamento medicamentoso especifico, além de procedimentos
custosos.127139 Didlises em UTI, exames de imagens e procedimentos que exigem m3o de obra
especializada como bidpsias, endoscopias ou colangiografias se encontram no grupo de
procedimentos que geram um alto impacto no custo total do tratamento do paciente.’*
Medicagdes de alto custo, antibidticos de ultima geragdo e medicamentos quimioterdpicos

também contribuem para aumentar os gastos do paciente em lista de espera.313!

Alguns estudos recentes mostram custo significativamente maior em pacientes que
necessitaram de paracenteses em lista de espera para o transplante hepatico.1?®131132 Q 3lto
valor empregado no tratamento de pacientes que necessitam de paracenteses frequentes
também foi analisado em um estudo de Hassanen et al 133, mostrando que quanto maior a

gravidade destes pacientes maior o custo do tratamento e pior o progndstico.

Pacientes em lista de espera para o transplante hepatico apresentam frequentemente
insuficiéncia renal, muitos deles necessitando de didlises. Alguns estudos demonstraram o
impacto financeiro ocasionado pela necessidade destes procedimentos em pacientes
internados em unidade de terapia intensiva. Thuluvath et al 3% realizaram um estudo
mostrando o alto custo do tratamento de pacientes com insuficiéncia renal aguda em leito

hospitalar.
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Estudos envolvendo pacientes com hepatocarcinoma em varios estadios mostram alto
custo do tratamento destes pacientes quando o tumor estd mais avangado, principalmente
pela medicacdo de alto custo empregada.’*3> O custo do tratamento do cidncer em pacientes
cirréticos também foi abordado em outros estudos em que foi demonstrado alto custo, e pior

progndstico em pacientes mais graves.*4

O tempo de espera em lista também é um fator significativo de gastos no sistema de
saude. Alguns estudos mostram que durante o periodo de espera a gravidade do paciente vai

gradativamente aumentando, ocasionando maiores gastos.3136:137

Periodicamente, o paciente em lista é solicitado a comparecer ao hospital, realizando
exames, consultas e procedimentos. Alguns estudos mostram que o tempo de espera gera um
custo baixo em comparacdo ao custo total do procedimento final, seja ele o transplante ou a
cirurgia para retirada de um tumor.?® Porém, outros estudos demonstram que, quanto maior

ao tempo de espera, maior o custo deste paciente.'*®

Alguns estudos abordaram o elevado risco de morte associado ao paciente cirrdtico, e
seu potencial énus econdmico.*®'3® Alguns autores concluem que o impacto econémico do
tratamento do paciente cirrético menos grave é significativamente menor do que em
pacientes com maior gravidade. A utilizacdo dos recursos aplicados nestes pacientes menos
graves, avaliando tempo de sobrevida, ou anos de vida ganhos é pequeno, se comparado com

o custo aplicado em pacientes mais graves, com menor sobrevida.*

O custo das internagdes também foi objeto de amplos estudos. Um estudo com
pacientes em lista mostrou que as internagdes geram um gasto mais que o dobro com relagdo
a pacientes que ndo necessitaram de internagdes. Observamos também que o custo do
tratamento de suporte para o paciente em lista gera um valor gasto consideravel para os

servicos de saude.'?’

Em paises subdesenvolvidos encontramos uma realidade diferente. Dados recentes
mostram valores gastos muito maiores em medicamentos e materiais utilizados do que no
custo com recursos humanos e pagamentos médicos observados em paises desenvolvidos. Em
estudo realizado em um grupo de pacientes transplantados de figado em um hospital na China
em 2010, Wang, et al **°, observou que o custo da m3o de obra correspondeu a um percentual

140,141

bem pequeno em relacdao ao total de gastos destes pacientes. Coelho et al , em dois

estudos realizados em nosso pais confirma este dado, mostrando que os itens mais custosos
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em internacbes para o transplante foram materiais, medicamentos e a hemoterapia. Porém
este dado ainda n3o estd totalmente esclarecido. Silveira et al !, mostraram que o custo do
atendimento médico e do leito hospitalar correspondia a mais de 60% de todo o valor do

tratamento durante o periodo de internagdo para o transplante hepatico.

Existem poucos estudos que abordam o custo desfavoravel de um determinado
procedimento. Quando o desfecho esperado é atingido, os recursos financeiros e nao
financeiros utilizados sao justificados pelo sucesso do procedimento. O manejo do paciente
envolve um substancial impacto econémico, porém os beneficios do transplante superam este
elevado custo.?’/67:138

Mas, quando o desfecho é desfavoravel, como a morte do paciente, todo custo
envolvido no tratamento do paciente ndo é revertido em nenhuma das instancias participantes
do estudo, seja ela o grupo de pesquisa, os profissionais envolvidos no tratamento e a

sociedade.!
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1.5 AVALIACAO ECONOMICA EM SAUDE

O crescimento exponencial dos gastos com saude resultante do desenvolvimento e
incorporagdo de novas tecnologias coloca enorme pressao sobre orgamentos dos governos e

leva ao aumento do interesse nos estudos de avaliacdo econdémica em nosso pais.14>143

Além disso, nos ultimos anos, é reconhecido o conceito de que os recursos em saude
sdo escassos, e que novas tecnologias, medicamentos ou procedimentos ndao podem ser

incorporados a préatica clinica sem a adequada avaliacdo do seu custo e de sua efetividade. 14

Segundo Drummond et al *°, devido a uma press3o crescente nos orcamentos em
saude, hd um aumento no interesse por métodos que avaliam o valor monetario das

intervengdes em saude.

A andlise econbmica em saude propde identificar, quantificar, avaliar, comparar e
estudar os custos e as consequéncias de técnicas e procedimentos realizados. Esta ferramenta
possibilita melhor compreensdo, distribuicdo e eficiéncia na utilizacdo dos recursos na
salde 31/131,144146-138 plam disso, gestores em salde dependem frequentemente de indicadores
reais entre os resultados obtidos pelos recursos alocados para uma melhor tomada de decisdo
sobre o orcamento.!®® Os custos das intervencdes tornam-se cada vez mais relevantes nas
decisdes em politicas de satde.'®® Apesar de grandes avancos terem sido obtidos no sentido de
melhorar as técnicas cirurgicas dos transplantes hepaticos e do aumento da sobrevida do
paciente com doenca hepatica cronica os custos desta doenca ainda ndo foram totalmente

determinados.341°0:151

O numero de estudos envolvendo analises econdmicas em saude vem crescendo
rapidamente, no Brasil e em todo o mundo. 41146147.1527154 34 considerados, normalmente
nestes estudos os custos diretos da intervencdo no paciente, incluindo medicamentos
administrados, materiais utilizados e o custo das internagdes. Alguns métodos de estudo
também abrangem os custos indiretos como os gastos com o deslocamento, auséncia do
trabalho, gastos com medicamentos adquiridos fora do hospital ou salarios pagos pelo sistema

de previdéncia no pais.}*
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Em recente revis3o sistematica publicada por Haddad et al > em 2016 pela FMUSP,
foram encontrados 535 estudos em analises econdmicas no Brasil, desde os anos 80, com

grande crescimento no nimero de publicacdes nos anos recentes.

A avaliagdo econOmica das diferentes formas de tratamento disponivel permite
aperfeicoar a tomada de decisdo sobre onde investir mais recursos, levando em conta fatores
orcamentais, sem que estes interfiram diretamente na satde dos pacientes. E possivel avaliar
se os gastos com uma determinada intervencdo ou ndo intervencdo sao custo-efetivos,
ajudando a conciliar as crescentes demandas de custos na salde com os recursos econdmicos
disponiveis.'#1%®

Porém, para avaliar estes gastos de maneira objetiva é importante buscar quais os
principais fatores determinantes de custo para a doenca ou intervencdo. O termo
“determinantes de custo” tem origem na expressdao em inglés cost driver, que faz parte da
terminologia concebida no contexto das praticas de contabilidade gerencial que eclodiram no

final do século vinte.

O determinante de custo (cost driver) é definido como um fator que determina uma
mudanca importante nos custos totais de algo e também um fator que traz um impacto direto
sobre os custos dentro de um sistema. Apresentados como fatores, os cost drivers podem ser
um evento, uma atividade, um processo, um indicador, entre outros, que causam alteragdes
nos custos. Assim, o entendimento dos cost drivers é essencial para o entendimento da

estrutura de custos de um determinado produto ou servico.™’

O termo cost driver é adotado com diferentes propdsitos nas praticas de gestdao como
atribuir valores aos objetos e recursos causadores de custos, para estimar o comportamento
dos custos e para designar os fatores que causam os custos em relagdo ao montante total

gaStO 158-160

Nesta linha de raciocinio, é cada vez maior a importancia do estudo dos fatores que
causam impacto econémico e elevam os custos do paciente em lista de espera. Poucos
estudos foram realizados até o momento abordando o tempo que o paciente permanece,
desde a sua admissdo em lista até o momento do desfecho, seja ele o transplante hepatico,

sua remocao de lista ou o 6bito. 1162



17

2. OBJETIVOS

O objetivo do estudo é avaliar o custo do paciente com doenca hepatica avancada em

lista de espera para o transplante hepatico.

Além disso, avaliar os fatores associados ao maior custo e sua relagdo com tipo de

evolucdo do paciente (desfecho observado) e o MELD.
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3. CAsuisTicA E METODO

Foi realizado um estudo de analise econémica parcial do tipo descricdo de custos com
metodologia preponderante de microcusteio em uma coorte prospectiva que incluiu todos os
492 pacientes regularmente inscritos em lista de espera para o transplante hepatico desde
primeiro de janeiro de 2012 até 31 de dezembro de 2013 no Ambulatério do Servigo de
Transplante de Orgdos do Aparelho Digestivo do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de S3ao Paulo. A perspectiva do Hospital foi utilizada na estimativa

dos custos. Nao houveram pacientes excluidos do estudo.

Foram utilizados dados primdrios e levantados todos os custos diretos utilizados
durante o periodo deste estudo. Foram analisados individualmente dados clinicos, prontudrios
eletrénicos de internacdes, diagndsticos, co-morbidades e procedimentos realizados como

dialises e paracenteses.

As variaveis clinicas analisadas foram: idade, sexo, IMC, MELD, diagndstico da
hepatopatia, co-morbidades, dias de internacdo, diagndstico da internagao, procedimentos da

internacado, tempo de espera em lista e internacdo ou procedimentos realizados no ICESP.

As variaveis de custo analisadas foram: consultas ambulatoriais, exames radioldgicos,
exames laboratoriais, materiais e medicamentos utilizados, recursos humanos, internagdes por
complicagbes, realizagdo de paracenteses, realizagdo de didlises, utilizacdo de
hemocomponentes e procedimentos realizados tanto em nivel ambulatorial como em
internagGes durante o periodo de espera em lista. Os componentes do custo total e os

recursos avaliados e analisados foram:

Idade, sexo, IMC, diagnéstico da hepatopatia, co-
- Dados Clinicos morbidades, complicagdo da hepatopatia, MELD,
internagdes, procedimentos realizados e tempo em lista

. Consultas, materiais, medicamentos, paracenteses, didlises,
- Custo Ambulatorial

exames laboratoriais, exames de imagem e radioldgicos

Procedimentos, materiais, medicamentos, dialises, exames
. laboratoriais, exames de imagem, exames radioldgicos, utilizacdo do

- Custo em Internagdes
leito, nutri¢cdo, internagdes e procedimentos realizados no ICESP e

hemocomponentes
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Foi desenvolvido um software para a analise de dados relativos a custos denominado
PEP - Transplante Hepatico, através do Sistema Gerenciador de Banco de Dados Microsoft SQL
Server 2008. Essa base foi implantada no ambiente de tecnologia de informagdo (Tl) do

complexo HCFMUSP.

As bases de dados utilizadas foram: SIGH (sistema de gestdo hospitalar), Si3 (sistema
integrado de informagGes institucionais), HCMed (prontuario médico eletrénico) e SAM
(sistema de administragdo de materiais e medicamentos), sistema de gerenciamento de

hemocomponentes e TASY, sistema de gerenciamento de informagdes dos pacientes do ICESP.

O fluxograma de acompanhamento dos pacientes durante o estudo foi:
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O fluxograma do modelo de andlise seguido foi:

Dados clinicos Consultas e RH Custo do RH

Custo Ambulatorial Diarias em enfermaria, Custo da Internagdo

Custo em internagdes Diarias em UTI, Custo dos Exames
Exames de Imagem, Custo dos Medicamentos
Radioldgicos e Laboratoriais, Custo dos Materiais
Materiais Utilizados Custo da Nutricgo Custo por Paciente [ Custo Total
Medicamentos Utilizados Custos dos Procedimentos
Procedimentos Custo da Didlise
Quimioterapia RFA e TACE
Internagdes ICESP Custo atendimento ICESP
Hemoterapia Custo da Hemoterapia

A estimativa dos custos foi feita da perspectiva do hospital e incluiu somente os custos
diretos médicos. A identificacdo e quantificacdo dos recursos utilizados foram obtidos
diretamente do setor responsavel. As quantidades de recursos foram multiplicadas pelo valor
unitario de custo de cada componente especifico, corrigidas pela inflagdo corrente (IPCA
médico). O custo total por paciente foi calculado pela soma de todos os componentes de custo
consumidos pelo paciente no periodo de seguimento em fila de espera. O trabalho foi

aprovado Comité de Etica em Pesquisa da instituicdo (CAPPESQ) sob nimero 10983.

A gravidade do estado de salude dos pacientes foi calculada pelos valores de MELD,
atualmente considerado o método mais eficiente em predizer o risco de morte em 3 meses. Os
valores de MELD (Model of End-stage Liver Disease) foram calculados para cada paciente no
dia da inscricdo em lista e no primeiro dia de internagdo através da formula logaritmica dos

resultados dos exames de creatinina, bilirrubina total e INR. (36,37)

‘ [MELD = 3,78[Ln bilirrubina sérica (mg/dL)] + 11,2[Ln INR] + 9,57[Ln creatinina sérica (mg/dL)] + 6,43] ‘

O seguimento do paciente foi realizado acompanhando a evolugdo clinica e
registrando todos os recursos utilizados. Os pacientes de lista sdo acompanhados
ambulatorialmente com consultas médicas, e de equipe multidisciplinar. Nesse periodo, alguns
pacientes necessitam internagdo hospitalar devido a complicacdes do estado de saude ou para
a realizacdo de procedimentos invasivos. Para melhor compreensdo dos custos dos pacientes,
os recursos foram divididos em custos ambulatoriais e custos em internagdes. Todos os custos

foram somados perfazendo o custo total por paciente.
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3.1 METODO DE CALCULO DOS CUSTOS AMBULATORIAIS

A quase totalidade dos dados foram coletados e analisados utilizando a metodologia
de microcusteio que consiste na obtencdo das quantidades totais de cada componente de
custo ou recurso utilizado durante todo o tempo de estudo para cada paciente
individualmente. O tempo foi calculado individualmente pela data de inclusdo do paciente em
lista até um dos seguintes desfechos: remocao de lista por melhora ou piora do quadro clinico,

dbito, internacao para o transplante ou a conclusao do estudo.

As variaveis de custos ambulatoriais analisadas foram: nimero de consultas médicas,
psicoldgicas, de enfermagem, de nutricionista, de assistente social e em odontologia, exames
laboratoriais, exames de imagem e exames radioldgicos, endoscopia, ultrassom, colonoscopia,

eletrocardiograma, tomografia computadorizada, ressonancia magnética e paracenteses.

Os valores das consultas de cada especialidade foram obtidos junto ao setor de
recursos humanos deste hospital, dividindo-se o valor salarial de cada especialidade pelo
tempo de atendimento realizado e o nimero de consultas que o profissional atende no seu
periodo de trabalho. Foram inclusos os custos de profissionais afastados, em férias, e demais

encargos.

Valores de exames laboratoriais, exames de imagem e didlise foram fornecidos pelos
respectivos setores. O nimero de paracenteses realizadas por paciente, a quantidade de
frascos de coleta e de albumina utilizada foi obtido junto a enfermeira responsavel pelo

procedimento.

- Componentes do custo ambulatorial - Recursos Utilizados

Numero de consultas - - . . L . .
! Médicos, Psicélogos, Enfermeiros, Dentistas, Nutricionistas, Assistente social

Exames laboratoriais,

) Hemograma, Dosagem de Creatinina, Tempo de Protrombina, Bilirrubina total, etc
Exames de imagem,

e Ultrassom, Ecocardiograma, Ressondncia Magnética, etc
Exames radioldgicos,

Paracenteses Raio-X, Tomografia, Colangiografia, etc

A fonte dos dados ambulatoriais analisados esta na tabela 1.
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TABELA 1: MeTODOLOGIA DE OBTENCAO DE QUANTIDADES E VALORES DOS PRINCIPAIS COMPONENTES DE CUSTO EM AMBULATORIO INCLUIDOS
NO ESTUDO

Método de obtengdo

Componente quantidades Local de obtengdo dos valores Método de valoragiao
Tratamento Ambulatorial
Consultas Prontuario eletrénico - HCMED Departamento de recursos humanos Macrocusteio
Exames laboratoriais Prontudrio eletronico - HCMED Laboratdrio Central Microcusteio
Exames de imagem Prontuario eletronico - HCMED Laboratdrio Central Microcusteio
Procedimentos Servigo de Enfermagem Sistema de Administracdo Hospitalar Microcusteio
Materiais Folhas de débito Sistema de Administragdo de Materiais Microcusteio
Medicamentos Farmacia central Farmdcia central - pregdo de compras Microcusteio

Foi utilizada também a técnica de macrocusteio, que envolve a identificagcdo dos custos
gerais dos recursos ou servicos utilizados em um determinado setor e posteriormente faz-se a
divisdo por drea utilizada pela quantidade de leitos, pela quantidade de metros quadrados ou

pelo nimero de pacientes atendidos.

O custo da didria em leito hospitalar foi considerado como um custo composto, isto é a
combinacdo de varios recursos como servicos de limpeza especializada, esterilizagdo de roupas
hospitalares e energia elétrica. Assim o cdlculo deste recurso requereu a identificacdo de cada
uma das partes constituintes que totalizam o custo deste recurso. Para este tipo de calculo foi

utilizada a técnica de custeio por absorcao.

A técnica de microcusteio é mais detalhada e precisa, pois envolve a quantidade exata
de cada recurso individual utilizado em cada componente de custo (como a quantidade exata
de cada medicamento utilizado, nimero exato de bolsa de sangue, quantidade exata de
seringas, luvas ou dosagem de algum tipo de exame). Isto permite também a obtengdo de

custos minimos e maximos, além de médias precisas para cada recuso estimado.
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3.2 METODO DE CALCULO DOS CUSTOS DAS INTERNACOES

As varidveis analisadas durante as interna¢des foram: tempo total da internagdo,
numero de dias em UTI, nUmero de dias em enfermaria, custo de materiais, medicamentos,
exames laboratoriais, exames de imagem, gastos com nutricdo, hemocomponentes, didlises,
gastos relativos a internacGes e procedimentos realizados no ICESP, além do custo de
utilizacdo do leito em terapia intensiva e em enfermaria. O custo didrio do leito em internacao,
sendo ele em unidade de terapia intensiva e em enfermaria incluiu os gastos estimados com

luz, agua, limpeza e manutencao e foi calculado pela metodologia de custeio por absorcao.

Valores correntes de materiais e medicamentos utilizados foram obtidos pelos ultimos
pregdes de compra realizados pelo departamento financeiro do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo, atualizados periodicamente e ao final do

periodo de coleta

Com relacdo a quantidade e nimero de internagoes, foram realizados levantamentos
individuais e diarios nos sistemas HCMed e Si3 para verificagdo de todas as internagGes

realizadas pelos pacientes em lista de espera para o transplante hepatico.

No sistema HCMed, foram obtidos os dados relativos a todos os exames laboratoriais
coletados, exames de imagem e especialidades médicas, além de datas e periodos de

internacao.

No sistema Si3 foram coletados dados relativos a todos os periodos de internagdo,
medicamentos utilizados, nimero de dias em enfermaria e UTls, diagndsticos da internacao,
motivos que levaram o paciente a ser internado e principais procedimentos realizados neste

periodo.

Os dados relativos ao consumo e utilizacdo de hemocomponentes foram obtidos pelo
banco de dados do Departamento de Hematologia do Hospital das Clinicas e cruzados com os
periodos de internacdo. Para cada paciente e periodo de internagdo obtivemos as quantidades
e os custos de cada hemocomponente e o custo total. Os hemocomponentes computados

foram: concentrado de hemacias (CH), concentrado de hemdcias irradiado (Chi), plasma fresco
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concentrado (PFC), criopreceptado (Crio), concentrado de plaquetas (CP), concentrado de

plaquetas irradiado (CPi) e aférese de plaquetas (AF).

Também foram analisadas todas as internagGes realizadas por pacientes portadores de
Carcinoma Hepatocelular (CHC) por meio do prontuario eletrénico do paciente no ICESP (Tasy).
Foram analisados o numero de internagbes, tempo, custo de cada atendimento,

procedimentos e hemoterapia. A fonte dos dados das internacdes estd resumida na tabela 2.

TABELA 2: METODOLOGIA DE OBTENCAO DE QUANTIDADES E VALORES DOS PRINCIPAIS COMPONENTES DE CUSTO EM INTERNACOES
INCLUIDOS NO ESTUDO

Método de

Componente Método de obtengdo quantidades Local de obtencgdo dos valores «
valoragdo

Prontuario eletrénico — HCMED; Sistema

Procedimentos ~ .
: Integrado de Internagdes - Si3

Sistema de Administragdo Hospitalar Microcusteio

Medicamentos Sistema Integrado de Internagdes - Si3 Farmacia central - pregdo de compras  Microcusteio

Diari m UTI istema Integr Internacgdes - Si3; .
farias . utle Sistema Integrado de Internacd ! Departamento de Recursos Humanos Macrocusteio

Enfermaria HCMED

Materiais Prontuario eletronico - Folhas de débito Sistema de Administragdo Hospitalar Microcusteio

Exames Prontuario eletronico - HCMED Laboratdrio Central Microcusteio

laboratoriais

Exames de imagem Prontudrio eletrénico - HCMED Laboratdrio Central Microcusteio

Procedimentos Sistema Integrado de Internagdes - Si3 Sistema de Administragdo Hospitalar Microcusteio

Divisdo de Nutri¢do e Divisdo de

Dieta e Nutri¢do Sistema Integrado de Internagdes - Si3 L .
Farmacia

Microcusteio
Hemoterapia Servigo de Hemoterapia Hemocentro Central Microcusteio

Internagées ICESP Prontuario eletrdnico - Tasy Sistema de Administragdo Hospitalar Macrocusteio
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3.3 ANALISE ESTATISTICA

Foi realizada uma analise descritiva para apresentar as frequéncias de ocorréncias dos
principais recursos utilizados, dados epidemioldgicos, custos totais e parciais de cada fonte de
gastos. Para essa analise utilizamos o MELD, sexo, idade, causa da doenca hepatica,
procedimentos realizados, desfechos observados, quantidade de internacdes e os custos de
materiais, medicamentos, exames, hemocomponentes e recursos humanos. Os resultados
foram apresentados na forma de tabelas, graficos de barras e graficos de box-plot, com valores
em médias e desvios padrées para as varidveis continuas e como numeros totais e

porcentagens para as varidveis categoricas.

Para a compreensdo das variaveis categéricas, foi realizado uma analise utilizando o
teste de Chi-quadrado e o teste exato de Fisher para verificagdo da associagcdo entre as

variaveis estudadas.

Para a compreensdo das variaveis continuas, foi realizada primeiramente um teste de
normalidade (Teste de Anderson-Darling), seguido de teste ndo paramétrico de Levene ou
Kruskal-Walis (para varidveis que ndo seguem normalidade) ou ANOVA (para variaveis que
seguem normalidade). Para a comparacao de grupos dois a dois foram realizados testes nao

paramétricos de Tukey.

Foi realizada andlise de regressdo logistica simples para a determinag¢do das varidveis
que isoladamente apresentaram significancia estatistica para o alto custo em lista de espera.
Foi optado pela divisdo pelo terceiro quartil para delimitacdo do ponto de corte de
determinacdo dos valores relativos ao alto custo. Esta opcdo mostrou-se mais valida pois
obteve maior homogeneidade das amostras, com menor divergéncia em observagées e menor
desvio-padrdo dos valores de custo. Em seguida foram utilizados todos os fatores significantes

para a analise de regressao logistica multipla, seguindo o método Stepward-Forward.

Foi utilizado o software R (versdo 3.3.1 — R Core Team, 2014)!3 e considerados

estatisticamente significantes valores de p menores que 0,05 com nivel de significancia de 5%.
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4. RESULTADOS

4.1 RESULTADOS CLINICOS E DEMOGRAFICOS

Entre janeiro de 2012 e dezembro de 2013, foram inclusos 492 pacientes, sendo 307

pacientes do sexo masculino e 185 do sexo feminino, com média etaria de 51,27 anos.

Os grupos de pacientes avaliados neste trabalho foram formados de acordo com a
evolugdo clinica individual. A inclusdo de novos pacientes foi realizada diariamente, do mesmo
modo foi acompanhada a evolucdo clinica e o desfecho de cada paciente, formando, com o
tempo os grupos avaliados neste trabalho (pacientes transplantados, removidos, ébito e em

lista).

Ao final dos 24 meses do estudo, aqueles pacientes que ndo tiveram como desfecho o
transplante, remocdo ou obito formaram o grupo dos pacientes que permaneceram em lista

de espera para o transplante.

Dados clinicos, demograficos, tempo de espera, internagdes, diagndsticos e

procedimentos sdo apresentados na tabela 3.
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TABELA 3: DADOS CLINICOS DE TODOS OS PACIENTES EM LISTA DE ESPERA PARA TRANSPLANTE HEPATICO DE JANEIRO DE 2012 ATE
DEZEMBRO DE 2013 (N=492)

Sexo (n-492) %
Masculino 307 62,4
Feminino 185 37,6

Cor/raca
Branco 399 81,1
Negro 26 5,28
Oriental 5 1,02
Mulato/Pardo 62 12,6

Estado civil
Casado 312 63,41
Solteiro/divorciado 146 29,67
Viuvo 31 6,30
Ndo declarado 3 0,61

Nivel de escolaridade
Primeiro grau incompleto 285 57,92
Primeiro grau completo 138 28,05
Ensino superior incompleto 28 5,69
Ensino superior completo 21 4,27
Ndo declarado 20 4,07

Etiologia
VHC 103 20,93
VHC + Outros 60 12,20
VHB 10 2,03
VHB + Outros 11 2,24
Alcodlica 107 21,75
Alcodlica + Outros 12 2,44
Outros 189 38,41

CHC
CHC 82 16,67
Néo-CHC 410 83,33

Necessidade de internagoes
Sim 277 56,3
Néo 215 43,7

Numero total de internagbes 382

Meédia de internagbes por paciente 0,78

Média Dp
Idade (anos)* 51,27 412,93
IMC (kg/m2)* 26,02 +5,32
MELD* 23,46 +9,76
Tempo de espera em lista (dias)* 380,4 +562,7
Dias de internagdo* (UTI e ENF) 19,72 +22,04

*DADOS APRESENTADOS EM VALORES MEDIOS E DESVIO-PADRAO
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A frequéncia de diagndstico das principais etiologias entre todos os pacientes esta
apresentada no grafico 1.

33,6%

27,2%

16,2%
12,3%
9,4%

6,4%
4,1%

VHC Alcodlica HCC Outros Criptogénica VHB NASH

GRAF'CO 1: PRINCIPAIS FREQUENCIAS DE DIAGNOSTICOS ENTRE TODOS OS PACIENTES EM LISTA DE ESPERA SEGUNDO A HEPATOPATIA
(N=492)
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4.2 RESULTADOS POR GRUPO DE DESFECHO

Foram formados quatro grupos entre todos os pacientes em lista de espera para o
transplante hepdtico, divididos de acordo com os desfechos obtidos na evolug¢do clinica
individual, formando, com o tempo os grupos avaliados neste trabalho (pacientes

transplantados, removidos, ébito e em lista).

A inclusdo de novos pacientes foi realizada durante todo o periodo do estudo e, do

mesmo modo foi acompanhada a evolucgao clinica e o desfecho de cada paciente,

Ao final dos 24 meses do estudo, aqueles pacientes que nao tiveram como desfecho o
transplante, remocao ou obito formaram o grupo dos pacientes que permaneceram em lista

de espera para o transplante.

4.2.1 NUMERO DE PACIENTES POR GRUPO

Do total de 492 pacientes inseridos neste estudo, 134 (27,8 %) foram transplantados,
103 (21,37 %) foram removidos de lista, 67 (13,9 %) faleceram e 188 (36,93 %) permaneceram

em lista durante todo o periodo do estudo. Grafico 2.

36,9%

27,8%

21,4%

13,9%

Mantidos em lista Transplantados Removidos Obito

GRAFICO 2: NUMERO E PORCENTAGEM DOS PACIENTES EM LISTA DE ESPERA SUBDIVIDIDOS PELO DESFECHO (N=492)
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Dos 103 pacientes removidos, 22 foram removidos por falta de condigdes clinicas para
permanecer na lista de espera (21,36%). Os principais motivos de remoc¢do dos demais 81
pacientes que foram removidos por melhora das condi¢bes clinicas (78,64%) estdo

apresentados no grafico 3.

57,28%
14,56%
11,65% 9,71%
5,83%
0,97%
MELD/PELD Suspenso Sem condigGes Suspenso pela Removido Fungdo hepatica
minimo>90d MELD/PELD clinicas Equipe (suspenso >365 recuperada

minimo dias)

GRAFICO 3: NUMERO E PORCENTAGEM DE PACIENTES REMOVIDOS DA LISTA DE ESPERA SUBDIVIDIDOS PELO MOTIVO DA REMOCAO
(N=103)

4.2.2 DADOS CLINICOS E DEMOGRAFICOS

Os dados clinicos, demograficos, tempo de espera em lista, tempo de internagGes e
procedimentos realizados pelos pacientes conforme divisdo dos grupos pelo desfecho estdo

apresentados na tabela 4.
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TABELA 4: DADOS CLINICOS, DIAGNOSTICOS E PROCEDIMENTOS REALIZADOS POR TODOS OS PACIENTES DIVIDIDOS POR GRUPO DE
DESFECHO. (N=492). DADOS EM NUMEROS TOTAIS E PORCENTAGEM. TESTE DE FISHER

Transplantado Removido Obito Lista
n=134 n=103 n=67 n=188

Total % Total % Total % Total % P=
Sexo
Masculino 63 52,24 19 18,45 57 85,07 98 55,06
Feminino 71 47,76 84 81,55 10 14,93 80 44,94 <0001
Internagdes
Sim 85 63,43 24 23,30 57 85,07 111 62,36  <0,001
N3o 49 36,57 79 76,70 10 14,93 67 37,64

Média Dp Média Dp Média Dp Média Dp
Idade* 50,2 +13,5 52,9 +11,3 52,9 $12,1 49,1 +15,5 0,502
IMC* 25,8 +5,8 25,9 +5,0 26,49 4,39 26,15 5,24 0,558
Peso* 73,22  +17,41 70,62 +14,42 72,23 +15,49 71,70 £19,30 0,841
MELD* 29,8 18,3 16,1 7,0 29,1 +9,0 20,2 18,2 <0,001

Tempo de espera em lista (dias) * 170,9 +157,5 208,9 +134,1 127,1 +159,9 450,8 +200,9 <0,001
Dias de internagdo 9,6 +8,1 25,4 +26 16,4 +17,2 9,5 +11,4 <0,001
Procedimentos

Paracentese* 6,63 +9,58 12,3 14,68 2,5 +3,50 6,39 +10,56 0,05
Didlise* 1 0,1 0 0 1,33 +0,58 1,63 +1,06 0,34

*DADOS APRESENTADOS EM VALORES MEDIOS E DESVIO-PADRAO
IMC — iNDICE DE MASSA CORPORAL (PESO MULTIPLICADO PELA ALTURA (M) ELEVADO A SEGUNDA POTENCIA
MELD — MOoDEL OF END-STAGE LIVER DISEASE
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A analise da homogeneidade e das diferengas entre os grupos pela idade, peso e IMC

estd apresentada no grafico 4.
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GRAFICO 4: A — MEDIANA E QUARTIS DAS IDADES DOS PACIENTES ENTRE OS GRUPOS DIVIDIDOS PELO DESFECHO (p=0,502). B —
IMEDIANA E QUARTIL DO PESO DOS PACIENTES ENTRE OS GRUPOS DIVIDIDOS PELO DESFECHO (P=0,558). C — MEDIANA E QUARTIL DO IMC
ENTRE OS GRUPOS DIVIDIDOS PELO DESFECHO (P=0,841)
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4.2.2 DIAGNOSTICO POR GRUPO DE DESFECHO

A frequéncia dos diagndsticos das etiologias entre os pacientes divididos pelo grupo de

desfecho estd apresentada na figura 1.

Transplantados (n=134) Removidos (n=103)
3,88
0,75 2,91 1,94
291
0,75
1,94
0,75
0,97
Obito (n=67) Lista (n=188)
2,31
1,56
1,54
1,54
1,61
0,77
M VHC m HCC m Alcodlica
1 HAI m VHB = Criptogénica
= CEP NASH Bud Chiari
= Fulminante CBP CBS
Carolli Cancer Primario Tumor Neuro-enddcrino

Figura 1: Frequéncia dos principais diagnésticos entre os grupos de pacientes cirréticos divididos por desfecho. A
— Frequencia de diagndsticos nos pacientes transplantados. B — Frequencia de diagndsticos nos pacientes
removidos. C — Frequencia de diagndsticos nos pacientes que falesceram. D — Frequencia de diagndsticos nos
pacientes que permaneceeram em lista até o final do estudo. Valores em porcentagem. VHC — Virus da Hepatite C;
HAI — Hepatite Auto-Imune; CEP — Colangite esclerosante primaria; HCC — HEpATO-CELULLAR Carcinoma; VHB — Virus
da Hepatite B; NASH — Non-Alcoholic Steatosis Hepatic; CBP — Cirrose Biliar Primaria; CBS — Cirrose Biliar
Secundaria.
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Os principais diagndsticos de hepatopatias que apresentaram diferencas significativas
entre os pacientes divididos por grupo de desfecho foram o carcinoma hepatocelular
(p<0,001), a cirrose de etiologia alcodlica (p=0,024) e NASH (P=0,027). Houveram
significativamente mais pacientes com CHC no grupo transplantado, ao passo que houveram
mais pacientes com cirrose alcodlica no grupo removido e mais pacientes com o diagndstico de
NASC no grupo que veio a ébito. Os dados em porcentagem estdo apresentados no grafico 5.
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GRAFICO 5: A — DIAGNOSTICO DE CARCINOMA HEPATOCELULAR ENTRE OS PACIENTES CIRROTICOS DIVIDIDOS
PELO GRUPO DE DESFECHO (P<0,001). B — DIAGNOSTICO DE CIRROSE ALCOOLICA ENTRE OS PACIENTES
DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO (P=0,024). C — DIAGNOSTICO DE NASH ENTRE OS PACIENTES
CIRROTICOS DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO (P=0,027). DADOS EM PORCENTAGEM.
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4.2.3 CONSULTAS AMBULATORIAIS

Foram realizados no total 10830 consultas e atendimentos aos 492 pacientes em lista
de espera. As consultas ocorridas no ICESP foram oriundas dos pacientes diagnosticados com
carcinoma hepatocelular durante o periodo em lista de espera para o transplante hepatico. O
resultado do numero de atendimentos ambulatoriais nos pacientes conforme grupo de

desfecho estdo na tabela 5.

TABELA 5: NUMERO TOTAL E PORCENTAGEM DE UTILIZACAO DE CONSULTAS AMBULATORIAIS DE TODOS OS PACIENTES SUBDIVIDIDOS PELO
DESFECHO (N=492)

Todos Transplantado Removido Obito Lista
n=492 n=134 n=103 n=67 n=188
Total % Total % Total % Total % Total % p=

Médico 6142 56,7 1725 49,6 48 12,4 700 62,5 3669 62,8 0,02
Enfermeiro 1457 13,5 525 15,1 15 3,9 127 11,3 790 13,5 0,47
Nutricionista 571 53 205 5,9 5 1,3 63 5,6 298 51 0,42
Psicélogo 1498 13,8 522 15,0 236 61,0 161 14,4 579 9,9 0,75
Assistente Social 302 2,8 112 3,2 3 0,8 30 2,7 157 2,7 0,67
Dentista 290 2,7 138 4,0 0 0,0 22 2,0 130 2,2 <0,05
Consultas ICESP 570 53 251 7,2 80 20,7 17 1,5 222 3,8 0,35
TOTAL 10830 100,0 3478 100,0 387 100,0 1120 100,0 5845 100,0 0,008

ICESP — INSTITUTO DO CANCER DO ESTADO DE SAO PAULO

Dados do numero de interconsultas e encaminhamentos para clinicas ndo diretamente
relacionadas ao tratamento do paciente com doenca hepdtica ndo foram inseridos neste
estudo. Houveram pacientes com atendimentos em clinicas de Ortopedia e Ginecologia, por
exemplo, mas apds analise foi optado pela ndo insercdo destes atendimentos ao nimero total

de consultas.
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4.2.4 EXAMES DE IMAGEM E SUPORTE AO DIAGNOSTICO

Foram realizados no total 3838 exames de imagem durante todo o estudo. Houveram
1195 tomografias, 723 bidpsias e 431 endoscopias. O nimero e a porcentagem de todos os

exames realizados conforme grupo de desfecho esta apresentado na tabela 6.

TABELA 6: NUMERO TOTAL E PORCENTAGEM DE UTILIZACAO DE TODOS OS EXAMES REALIZADOS DURANTE O PERIODO DE LISTA DE ESPERA
CONFORME OS GRUPOS DE DESFECHO. (N=492)

Todos Transplantados Removidos Obito Lista
Total % Total % Total % Total % Total % P=
Bidpsias 723 4519 410 47,45 79 42,25 18 2,61 216 10,30  <0,001
Endoscopias 431 26,94 146 16,90 21 11,23 59 8,55 205 9,78 <0,05
Colonoscopias 32 2,00 13 1,50 0 0,00 6 0,87 13 0,62 0,03
Colangiografias 43 2,69 8 0,93 0 0,00 3 0,43 32 1,53 <0,001
ECG 89 5,56 22 2,55 3 1,60 7 1,01 57 2,72 0,006
us 418 26,13 58 6,71 4 2,14 27 3,91 329 15,69 <0,001
Holter 256 16,00 55 6,37 10 5,35 59 8,55 132 6,29 0,003
RX 381 23,81 39 4,51 12 6,42 23 3,33 307 14,64 <0,001
TC 1195 74,69 80 9,26 55 29,41 424 61,45 636 30,33 <0,001
RNM 270 16,88 33 3,82 3 1,60 64 9,28 170 8,11 <0,001
Total 3838 100,00 864 100,00 187 100,00 690 100,00 2097 100,00 <0,001

ECG: ELETROCARDIOGRAMA; US: ULTRASSOM; RX: RAIO-X; TC: TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA; RNM: RESSONANCIA NUCLEAR MAGNETICA.
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4.2.5 INTERNAGOES E PROCEDIMENTOS

Do total de 492 pacientes, 277 necessitaram de internacdes durante todo o periodo de
estudo, representando 57,47 % do total de pacientes participantes deste estudo. Foram
considerados todas as internagGes anteriores ao transplante hepatico. Os resultados dos
pacientes que realizaram internagGes, analisados pelos grupos de desfecho, estdo relatados na

tabela 7.

TABELA 7: DIAGNGOSTICOS, TEMPO, PRINCIPAIS MOTIVOS E PROCEDIMENTOS E NUMERO TOTAL DE INTERNACOES ENTRE TODOS OS
PACIENTES DIVIDIDOS POR GRUPO DE DESFECHO. VALORES EM NUMERO TOTAL E PORCENTAGEM (N= 277)

Transplantados Removidos Obito Lista
Internagées Total % Total % Total % Total % P=
Sim 85 63,43 24 23,30 57 85,07 111 62,36
<0,001
N&o 49 36,57 79 76,70 10 14,93 67 37,64
Total de internagdes 113 26,03 33 7,60 98 22,58 190 43,77 <0,001
Motivos de internagao
Dor abdominal 24 29,27 9 34,62 36 37,11 47 26,86
Febre 17 20,73 24 24,74
Mal-Estar 5 6,1 0,38
Encefalopatia 11 13,41 5 19,23 36 37,11 8 4,57
Procedimento 15 18,29 7 26,92 83 47,43
Diagnéstico Internagdo
PBE 15 18,29 6 23,08 26 26,8
SHR 13 15,85 5 19,23 18 15,56 19 10,86 0,01
CHC 15 18,29 4 15,38 34 19,43
Encefalopatia 8 9,76 11 11,34
Procedimentos
Paracentese 17 20,73 7 26,92 36 37,11 <0,05
Hemodialise 41 42,27 0,34
Egﬁo";gﬁc";z’ia 10 12,2 6 19,23 18 10,29 <0,05
Antibioticoterapia 27 32,93 12 46,15 44 45,36 22 12,57 <0,05
Proc. Cirargicos 2 1,69 11 42,31 69 39,43 <0,05
Média Dp Média Dp Média Dp Média Dp
Internagdes/paciente* 1,33 1,38 1,72 1,71
Dias de internagao
Total* 13,7 +14,2 35,6 +31,9 25,8 21,7 17,37 422,34 <0,001
uTI* 5,2 $3,1 11,8 +7,3 12,3 $9,9 15,79 420,71 <0,001
Enfermaria* 12,7 +13,6 29,4 126,4 17,1 +16,7 5,64 15,62 0,006
MELD* 39,4 46,2 17,3 +8,7 31,7 +9,76 22,4 +89 <0,001

*DADOS APRESENTADOS EM VALORES MEDIOS E DESVIO-PADRAO. PBE: PERITONITE BACTERIANA ESPONTANEA; SHR: SINDROME HEPATORRENAL; CHC:
CARCINOMA HEPATOCELULAR.
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4.2.6 UTILIZAGAO DE HEMOCOMPONENTES

No total, foram utilizados 1630 bolsas de hemocomponentes por todos os pacientes
deste estudo. Foram verificadas todas as internacGes realizadas anteriores ao transplante
hepdtico e sumarizados todos os hemocomponentes utilizados onde este recurso foi
necessario. Os resultados da utilizacdo de hemocomponentes pelos pacientes dividido pelo

grupo de desfecho esta apresentado na tabela 8.

TABELA 8: HEMOCOMPONENTES UTILIZADOS DURANTE O PERIODO DE INTERNAGAO POR TODOS OS PACIENTES DIVIDIDOS POR GRUPO DE
DESFECHO. VALORES EM NUMERO TOTAL E PORCENTAGEM (N=350)

Todos Transplantados Removidos Obito Lista

Total % Total % Total % Total % Total % P=
CH 289 17,73 16 6,58 37 25,00 204 19,23 32 17,98 0,22
CHi 242 14,85 39 16,05 24 16,22 123 11,59 56 31,46 0,83
PEC 576 35,34 83 34,16 40 27,03 394 37,13 59 33,15 0,37
CRIO 174 10,67 59 24,28 0 0,00 115 10,84 0 0,00 0,79
cP 51 3,13 6 2,47 17 11,49 28 2,64 0 0,00 0,99
CPi 229 14,05 24 9,88 25 16,89 158 14,89 22 12,36 0,75
Aférese 69 4,23 16 6,58 5 3,38 39 3,68 9 506  <0,001
Total 1630 100,00 243 100,00 148 100,00 1061 100,00 178 100,00 <0,001
acente 59 2,9 6,2 18,6 16 <0,001

CH — CoNCENTRADO DE HEMACIAS; CHI — CONCENTRADO DE HEMACIAS IRRADIADO; PFC — PLASMA FREscO CONCENTRADO; CRIO -
CRIOPRECIPITADO (FATORES VIII E FATOR ANTI-HEMOFiLICO (AHF)); CP — CONCENTRADO DE PLAQUETAS; CP1 — CONCENTRADO DE PLAQUETAS
IRRADIADO; AFERESE — CONCENTRADO PLAQUETARIO OBTIDO DIRETAMENTE DO DOADOR.
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4.2.7 PACIENTES COM CARCINOMA HEPATOCELULAR ATENDIDOS PELO ICESP

Os pacientes diagnosticados com carcinoma hepatocelular foram avaliados com
relacdo a necessidade de internagao junto ao Hospital do Cancer do Estado de Sdo Paulo para
a realizacdo de procedimentos como Quimioembolizagdo Transarterial (TACE) ou Ablagdo por
radiofrequéncia (RFA). Ndo foram observados dados referentes ao registro de procedimentos

de alcoolizagdo durantes as internagoes.

Foram ao total 83 pacientes diagnosticados com CHC, dos 492 pacientes em lista
(17,22%). Este grupo de pacientes foi formado por 40 pacientes do grupo transplantado
(48,19%), 11 pacientes do grupo removido (13,25%), 3 pacientes do grupo 6bito (3,61%) e 29
pacientes que permaneceram em lista de espera (34,94%). Deste total de 83 pacientes
diagnosticados com HCC houveram 50 pacientes que necessitaram de internacdo no ICESP,
com 283 internagdes no total. Houveram no total, 643 dias de interna¢do no ICESP, sendo 580
em enfermaria e 87 em UTIL. O nimero de internagdes e principais motivos estdo resumidos na

tabela 9.

TABELA 9: NUMERO TOTAL DE INTERNACOES E PRINCIPAIS PROCEDIMENTOS REALIZADOS NOS PACIENTES DIAGNOSTICADOS coM CHC
ATENDIDOS NO ICESP (N=83) E TOTAL DE 350 INTERNAGOES. VALORES EM NUMERO TOTAL E PORCENTAGEM

Transplantados Removidos Obito Lista
(n=40) (n=11) (n=3) (n=29)
Total % Total % Total % Total %

Total TACE 30 18,5 9 25,0 0 0 15 15,8
Total RFA 15 9,3 4 11,1 0 0 7 7,4
Interna.goes para outros 117 72,2 23 63,9 0 0 73 76,8
procedimentos

Total Internagées 162 100,0 36 100 0 0 95 100

TACE: TRANSARTERIAL CHEMOEMBOLIZATION; RFA: RADIOFREQUENCY ABLATION
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A frequéncia de consultas no ICESP e os principais procedimentos realizados pelos
pacientes diagnosticados com Carcinoma Hepatocelular e sua diferenca estatistica estd

apresentado no grafico 6.
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gréfico 6: A - FREQUENCIA DE UTILIZAGAO DE CONSULTAS NO ICESP ENTRE 0S PACIENTES cOM CHC DIVIDIDOS PELO GRUPO DE
DESFECHO (P<0,001). B - FREQUENCIA DE REALIZAGAO DE TACE ENTRE 0OS PACIENTES COM CHC DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO
(r<0,001)
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4.3 RESULTADOS POR GRUPO DE MELD

Foram formados quatro grupos entre os pacientes em lista de espera para o
transplante hepatico divididos pela gravidade do estado clinico segundo o célculo do escore de
MELD individual. Foi utilizado o valor de MELD obtido segundo os dados dos exames de
entrada em lista de cada individuo e valores de MELD no dia da internacdo para aqueles que
tiveram alguma intercorréncia. Estes grupos foram formados seguindo divisdo pelo quartil dos
valores de MELD, dado que na literatura existe uma heterogeneidade e subjetividade muito

grande de divisdes, foi decidido utilizar valores cientificos e matematicos para esta divisdo.

Foram formados grupos com valores de MELD <=17, MELD 18-24, MELD 25-30 e MELD
maior que 30. Pacientes em situacdo especial, como os diagnosticados com CHC tiveram seu
MELD calculado de acordo com a pontuacdo atribuida a estes pacientes. A distribuicdo dos

valores de custo por faixa de MELD estd apresentado na figura 2.

Histogram of MELD

<+ o
< .’
=] /\

0.03
|

Density

MELD

FIGURA 2: HISTOGRAMA DA FREQUENCIA DE DISTRIBUICAO DOS VALORES DE CUSTO POR FAIXA DE MELD (N=492)
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4.3.1 NUMERO DE PACIENTES POR GRUPO DE MELD

O grupo com MELD <= 17 foi formado por 132 pacientes, sendo 4 pacientes do grupo
transplantado (3,03%), 60 do grupo removido (45,45%), 4 do grupo obito (3,03%) e 64

pacientes que permaneceram em lista (48,48%).

O grupo com MELD 18-24 foi formado por 122 pacientes, sendo 22 pacientes do grupo
transplantado (18,03%), 24 do grupo removido (19,67%), 17 do grupo dbito (13,93%) e 59

pacientes que permaneceram em lista (48,36%).

O grupo com MELD 25-30 foi formado por 113 pacientes, sendo 49 pacientes do grupo
transplantado (43,36%), 16 do grupo removido (14,16%), 11 do grupo o6bito (9,73%) e 37

pacientes do grupo que permaneceu em lista (32,74%).

O grupo com MELD acima de 30 foi formado por 115 pacientes, sendo 59 do grupo
transplantado (51,3%), 5 do grupo removido (4,35%), 50 do grupo ébito (43,48%) e 1 do grupo
que permaneceu em lista (0,87%). A composicdo de pacientes transplantados, removidos,

Obito e lista de cada grupo de MELD esta apresentada no grafico 7.
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GRAFICO 7: NUMERO TOTAL DE PACIENTES EM CADA GRUPO DE MELD DIVIDIDOS PELO DESFECHO.



4.3.2 DADOS CLINICOS E DEMOGRAFICOS POR GRUPO DE MELD
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Os dados clinicos, demogrificos, tempo de espera até o transplante (para os pacientes

que chegaram a este desfecho), tempos de espera para os demais desfechos e tempo de

internagdes conforme divisao dos grupos pelo MELD estdo apresentados na tabela 10.

TABELA 10: DADOS CLINICOS, DIAGNOSTICOS E PROCEDIMENTOS REALIZADOS POR TODOS OS PACIENTES DIVIDIDOS POR GRUPO DE

MELD. (N=492)

MELD <=17 MELD 18 - 24 MELD 25-30 MELD > 30
(n=132) 27,39% (n=122) 25,31%  (n=113) 23,44% (n=115) 28,32%
Total % Total % Total % Total % P

Desfecho

Transplantado 4 3,03 22 18,03 49 43,36 59 51,3

Removido 60 45,45 24 19,67 16 14,16 5 4,3

. <0,001

Obito 4 3,03 17 13,93 11 9,73 50 43,5

Lista 64 48,48 59 48,36 37 32,74 1 0,9
Internagoes

Sim 42 31,8 70 57,4 82 72,6 86 74,8

<0,001
Total 90 68,2 52 42,6 31 27,4 29 25,2
Média Dp Média Dp Média Dp Média Dp P

MELD* 13,8 +3,1 208 +21 282 +16 365 t44  <0,001
Idade* 52,5 +135 518 +141 556 +107 502 +135 0,203
Peso* 69,2 +14,9 70,7 t148 72,4 176 746 +174 0474
ImMC* 25,6 5,1 255  +45 259 51 265 +59 0,601
Tempode esperaaté ., £171,4 2088 £199,8 2815 $197,5 1164 +£149,9 <0,001
Transplante (dias) *
Tempo de espera até
desfechos (dias)

Remogdo* 198,4 +136,6 204,9 +135,5 197,1 +118,6 135,1 37,8 0,21

Obito* 77,1 +85,7 182,3 +174,9 85,1 +74,2 100,1 +122,5 0,47

Lista* 462,1 +167,1 381,1 192,44 192,4 +£174,6 509,6 +225,1 0,03
Dias de internagao

UTI e Enfermaria* 13,2 +16,2 20,4 +22,9 21,46 23,6 19,5 +19,1 <0,001

*DADOS APRESENTADOS EM VALORES MEDIOS E DESVIO-PADRAO
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A anadlise das diferencas entre os grupos em relacdo ao Tempo de espera em lista,

MELD, Idade e IMC esta apresentado no grafico 8.
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GRAFICO 8: A — Média e quartis do tempo de espera em lista entre os grupos divididos por faixa de MELD (p<0,001 entre
0s grupos MELD <=17 e MELD>30). B — Média e quartil do MELD entre os grupos (p<0,001 entre todos os grupos). C —
Média e quartil da idade entre os grupos divididos por faixa de MELD (p=0,007 entre os grupos MELD 25-30 e MELD >30).
D — Média e quartil do IMC entre os grupos divididos por faixa de MELD (p=0,865).
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4.3.3 DIAGNOSTICOS POR GRUPO DE MELD

Os diagnésticos entre os pacientes divididos por grupo de MELD estdo na tabela 11.

TABELA 11 — NUMERO TOTAL E PORCENTAGEM DE TODOS OS DIAGNOSTICOS DOS PACIENTES EM LISTA DE ESPERA PARA O TRANSPLANTE
HEPATICO DIVIDIDOS PELO GRUPO DE MELD.

<=17 (N=132) 18-24 (N=122) 25-30 (N=113) >30 (N=115)

Total % Total % Total % Total %
Adenomatose 1 0,88
Cancer Primario 1 0,76 1 0,82 1 0,88
CEP 4 3,03 1 0,82 3 2,65 3 2,61
CEP + HAI 1 0,88
CEP + HCC 1 0,87
Cirrose Biliar Primaria 4 3,03 1 0,82 3 2,61
Cirrose Biliar Secundaria 2 1,52 2 1,64
Cirrose Criptogénica 12 9,09 14 11,48 7 6,19 10 8,70
Cirrose Criptogénica + HCC 1 0,87
Cirrose Criptogénica + NASH 1 0,82
Cirrose Criptogénica + OH 1 0,87
Doenga de Carolli 4 3,03 1 0,82 1 0,88
Fistula Biliar 1 0,88
Glicogenose tipo llI 1 0,82
Hepatite Autoimune 5 3,79 6 4,92 5 4,42 10 8,70
Carcinoma hepatocelular 1 0,82 4 3,54 1 0,87
HCC + OH 1 0,82 5 4,42 4 3,48
Hepatite Ductopénica 1 0,87
Hepatite Fulminante 1 0,82 1 0,88 7 6,09
NASH 4 3,03 8 6,56 2 1,77 5 4,35
OH 49 37,12 20 16,39 14 12,39 19 16,52
OH + HAI 1 0,82
PAF 1 0,76 1 0,88
Pancreatite aguda 1 0,82
Sindrome de Budd-Chiari 3 2,46 2 1,77 2 1,74
Tumor Neuroendécrino 2 1,52
VHB 4 3,03 4 3,28 2 1,74
VHB + Fulminante 1 0,87
VHB + HCC 1 0,82 5 4,42 2 1,74
VHB + HCC + OH 1 0,88 1 0,87
VHB + OH 3 2,46 1 0,88
VHC 29 21,97 26 21,31 27 23,89 21 18,26
VHC + HCC 1 0,76 9 7,38 21 18,58 12 10,43
VHC + HCC + HAI 1 0,87
VHC + HCC + OH 1 0,82 4 3,54 2 1,74
VHC + OH 9 6,82 7 5,74 4 3,54 3 2,61
VHC + VHB 1 0,76 7 5,74 2 1,74

VHC + VHB + HCC 1 0,88
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4.3.4 Consultas ambulatoriais por grupo de MELD

No total, foram realizados 10830 consultas e atendimentos aos 492 pacientes em lista
de espera. Os resultados de atendimentos ambulatoriais nos pacientes conforme grupo

dividido por MELD estdo na tabela 12.

TABELA 12: NUMERO TOTAL E PORCENTAGEM DE UTILIZAGAO DE CONSULTAS AMBULATORIAIS DE TODOS OS PACIENTES SUBDIVIDIDOS
PELO GRUPO DE MELD (N=492)

MELD <= 17 MELD 18 - 24 MELD 25-30 MELD > 30
(n=132) 27,39% (n=122) 25,31% (n=113) 23,44% (n=115) 28,32%
Total % Total % Total % Total % P
Médicas 1289 61,91 1758 58,06 1703 48,27 1254 57,21 <0,001
Enfermagem 279 13,40 461 15,22 442 12,53 347 15,83 <0,05
Nutricionista 121 5,81 147 4,85 235 6,66 97 4,43 0,24
Psicologia 266 12,78 377 12,45 603 17,09 260 11,86 <0,001
Assistente Social 59 2,83 81 2,68 99 2,81 73 3,33 <0,001
Odontologia 38 1,83 87 2,87 120 3,40 50 2,28 0,138
ICESP 30 1,44 117 3,86 326 9,24 111 5,06 0,6

TOTAL 2082 100 3028 100,00 3528 100,00 2192 100,00 <0,05
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4.3.4 EXAMES DE IMAGEM E SUPORTE AO DIAGNOSTICO POR GRUPO DE MELD

Foram realizados no total 3838 exames de imagem entre todos os pacientes durante o
tempo de estudo. A distribuicao de todos os exames realizados conforme grupo de MELD esta

apresentado na tabela 13.

TABELA 13: NUMERO TOTAL E PORCENTAGEM DE UTILIZACAO DE TODOS OS EXAMES REALIZADOS DURANTE O PERIODO DE LISTA DE
ESPERA CONFORME OS GRUPOS DIVIDIDOS PELO VALOR DE MELD. (N=492)

MELD <= 17 MELD 18 - 24 MELD 25-30 MELD > 30
(n=132) 27,39% (n=122) 25,31% (n=113) 23,44% (n=115) 28,32%

Total % Total % Total % Total % P
Bidpsias 7 0,7 109 11,4 351 26,1 136 16,6 0,51
Endoscopias* 139 14,4 118 12,3 105 7,8 128 15,7 <0,005
Colonoscopias 11 1,1 6 0,6 8 0,6 8 1,0 0,831
ECG 7 0,7 25 2,6 26 1,9 26 3,2 1
us 218 22,5 193 20,1 165 12,3 119 14,6 <0,005
Holter 10 1,0 10 1,0 20 1,5 6 0,7 0,222
RX 379 39,2 318 33,2 315 23,4 317 38,8 <0,001
TC 134 13,8 121 12,6 134 10,0 64 7,8 <0,001
RNM 13 1,3 9 0,9 71 53 12 1,5 1
Total 918 94,8 909 94,8 1195 88,8 816 99,9 <0,05

*ENDOSCOPIAS: FORAM SOMADOS TODOS OS PROCEDIMENTOS ENDOSCOPICOS COMO ENDOSCOPIAS SIMPLES, ENDOSCOPIAS PARA LIGADURA ELASTICA,
ENDOSCOPIAS PARA BIOPSIAS E ENDOSCOPIAS PARA PASSAGEM DE SONDA NASO-ENTERAL.
ECG: ELETROCARDIOGRAMA; US: ULTRASSOM; RX: RAIO-X; TC: TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA; RNM: RESSONANCIA NUCLEAR MAGNETICA.
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4.3.5 INTERNACOES E PROCEDIMENTOS POR GRUPO DE MELD

No grupo de pacientes com MELD <= 17, 61 pacientes necessitaram internagdes com
42 internagdes no total. No grupo dos pacientes com MELD entre 18 e 24, 70 pacientes
necessitaram de internagdes com 105 internacdes no total. No grupo dos pacientes com MELD
entre 25 a 30, 82 pacientes necessitaram de internacdes com 105 internagdes no total e entre
os pacientes com MELD acima de 30, 86 pacientes necessitaram de internagdes, com 111
internagBes no total. Os principais motivos de internagdo, diagndsticos, procedimentos, valor
de MELD no momento da entrada em internacdao o nimero de dias totais, em enfermaria e em

UTI estdo apresentados na tabela 14.
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TABELA 14: DIAGNGSTICOS, TEMPO, MOTIVOS, PROCEDIMENTOS E NUMERO DE INTERNACOES ENTRE TODOS OS PACIENTES DIVIDIDOS

PELO GRUPO DE MELD (N=277)

MELD <=17

n=61 (16%)

MELD 18 - 24

n=105 (27,5%)

MELD 25-30

n=105 (27,5%)

MELD > 30

n=111 (29,1%)

Total % Total % Total % Total % P
Internagdes
Sim 42 68,9 70 66,7 82 78,1 86 77,5
<0,001
N3o 19 31,1 35 33,3 23 21,9 25 22,5
Numero de internagées 61 16,0 105 27,5 105 27,5 111 29,1 0,02
Motivos de internagdo
Procedimento 22 36,1 41 39,0 28 26,7 19 17,1
Dor abdominal 13 21,3 18 17,1 18 17,1 28 25,2
Encefalopatia 5 8,2 16 152 15 143 13 117
HDA 4 6,6 2 1,9 1 1,0 8 7,2 0,999
Exame 4 6,6 13 124 g 7,6 10 9,0
Febre e mal-estar 7 11,5 4 38 19 18,1 14 12,6
Outros 6 9.8 11 105 16 152 19 171
Diagnéstico Internagdo
HDA 5 8,2 1 10 1 10 3 2,7
EH 6 9.8 4 38 7 6,7 2 18
CHC/Adenocarcinoma 9 14,8 11 105 o7 257 g9 8,1
PBE/infeco 15 24,6 34 324 26 248 33 342 0997
Piora fungdo hepdtica/renal 8 131 26 24,8 22 21,0 37 33,3
Hérnia 4 6,6 10 9.5 7 6,7 6 5,4
Outros 14 23,0 19 181 45 143 16 144
Procedimentos
Paracentese 11 18,0 19 171 9 8,6 6 5,7
ATB 13 213 14 126 13 124 16 152
Procedimentos Cirurgicos 11 18,0 26 23,4 40 38,1 41 39,0 0,902
Hemodidlise 6 9.8 7 6,3 4 3,8 4 3,8
Realizagdo de exames - observagdo 16 26,2 34 30,6 29 27,6 30 28,6
Outros 4 6,6 11 9.9 10 9,5 8 7,6
Média Dp Média Dp Média Dp Média Dp
MELD* 26,1 15,4 26,3 15,5 27,0 16,1 29,5 16,4 P
Dias de internagao
Total* 8,7 +10,1 12,6 +13,8 12,6  £19,3 14,1 12,6 0,02
UTI* 5,5 16,3 6,7 4,7 9,1 +10,7 10,6 7,9 0,02
Enfermaria* 7,3 +7,8 10,8 12,0 10,4 #15,1 10,7 19,3 0,03

*DADOS APRESENTADOS EM VALORES MEDIOS E DESVIO-PADRAO.

HDA: HEMORRAGIA DIGESTIVA ALTA; EH: ENCEFALOPATIA HEPATICA; CHC: CARCINOMA HEPATOCELULAR;
BACTERIANA ESPONTANEA; ATB: ANTIBIOTICOTERAPIA.

PBE: PERITONITE
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4.3.6 UTILIZACAO DE HEMOCOMPONENTES POR GRUPO DE MIELD

No total, foram utilizados 1630 bolsas de hemocomponentes por todos os pacientes
deste estudo. As quantidades de cada hemocomponente, totais, porcentagens e média de

utilizacdo por paciente divididos por grupo de MELD estao resumidos na tabela 15.

TABELA 15: HEMOCOMPONENTES UTILIZADOS EM INTERNACAO. QUANTIDADES TOTAIS, PORCENTAGENS E MEDIA DE UTILIZACAO POR
PACIENTE DIVIDIDOS POR GRUPO DE MEELD (N=277; com 434 INTERNAGOES NO TOTAL).

MELD <=17 MELD 18 - 24 MELD 25-30 MELD > 30

Total % Total % Total % Total % P
CH 31 49,2 32 12,4 61 17,2 165 17,3 0,642
CHi 6 9,5 57 22,1 53 15,0 126 13,2 0,075
PFC 18 28,6 91 35,3 94 26,6 373 39,1 0,085
CRIO 0 0,0 33 12,8 55 15,5 86 9,0 0,933
cp 0 0,0 5 1,9 11 3,1 35 3,7 0,946
CPi 7 11,1 26 10,1 66 18,6 130 13,6 0,816
AF 1 1,6 14 5,4 14 4,0 40 42 <0,05
Total 63 100,0 258 100,0 354 100,0 955 100,0

Média por paciente. 0,5 2,1 3,1 6,2
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4.3.7 PACIENTES COM CARCINOMA HEPATOCELULAR ATENDIDOS PELO ICESP POR GRUPO DE
MELD

Os pacientes diagnosticados com carcinoma hepatocelular foram avaliados com
relacdo ao numero de internagdes junto ao Hospital do Cancer do Estado de S3o Paulo para a
realizacdo de procedimentos como a Quimioembolizagdo Transarterial (TACE), para a Ablacdo

por radiofrequéncia (RFA) ou internagGes por outros motivos.

Estes pacientes foram avaliados com relacdo ao numero de internacdes, dias de
internagao em enfermaria e UTIl e procedimento realizado e seus dados foram analisados de
maneira especifica neste estudo. Estes dados foram analisados minuciosamente e
individualmente para cada periodo de internacdo e posteriormente somados ao total de cada

paciente.

Foram ao total 80 pacientes diagnosticados com CHC, dos 492 pacientes em lista
(17,22%), sendo 1 paciente do grupo com MELD <=17 (1,25%), 13 pacientes com MELD entre
18 e 24 (16,25%), 43 pacientes do grupo com MELD entre 25 e 30 (53,75%) e 23 pacientes do
grupo com MELD acima de 30 (28,75%). O nimero de internacdes e principais procedimentos

realizados estdo resumidos na tabela 16.

TABELA 16: NUMERO TOTAL E FREQUENCIA DE INTERNACOES DOS PACIENTES cOM CHC ATENDIDOS NO ICESP (N=80).

MELD <= 17 MELD 18 - 24 MELD 25-30 MELD > 30
N=1 n=13 n=43 n=23
Total % Total % Total % Total % P
Internagdes para TACE - - 17 26,2 27 14,1 12 24,0 0,82
Internagdes para RFA - - 5 7,7 12 6,3 9 18,0 0,64
Internagdes outros motivos 1 100,0 43 66,2 153 79,7 29 58,0 0,14

Total Internagdes 1 100,0 65 100,0 192 100,0 50 100,0 0,05




52

5. RESULTADO DA ANALISE DE CUSTO

O custo total de todos os itens e recursos utilizados durante todo o periodo em lista de
espera para o transplante hepético foi de RSS 14.065.914,56. O custo total em consultas e
procedimentos ambulatoriais foi RSS 4.157.792,93 e o custo total em internacdes foi de RSS
9.908.121.63. Os principais valores totais e porcentagens com relacdo ao custo total estdo

resumidos na tabela 17.

TABELA 17: CusTo TOTAL E PORCENTAGEM DOS PRINCIPAIS RECURSOS UTILIZADOS PELOS PACIENTES EM LISTA DE ESPERA PARA O
TRANSPLANTE HEPATICO (N=492). VALORES EM REAIS.

Total % Por paciente dp

Custo total 14.065.914,56 100 29.114,77 31.541,40
gr‘f;zlzgrio 4.157.792,93 29,63 8.626,13 10.541,70
Custo em internagao 9.908.121;63 70,37 20.488,64 29.622,62
Medicamentos 3.766.995,66 26,78 6.538,46 9.295,79
Recursos humanos 3.142.805,26 22,34 6.740,24 7.758,50
Exames laboratoriais 2.562.799,80 18,22 2.686,37 3.563,51
Materiais 1.244.870,99 8,85 2.292,25 2.615,72
Total ICESP 822.730,04 5,85 18.307,70 17.013,02
Exames de imagem 789.974,49 5,62 1.618,80 2.105,85
Quimioembolizacdes 641.592,68 4,59 12.831,85 9.731,70
Hemoterapia 641.585,38 4,56 5.886,10 5.739,63
Paracenteses 535.305,50 3,81 2.052,38 3.806,04
Didlises 290.697,10 2,07 9.689,90 10.902;53
Nutricdo 267.871,37 1,90 701,23 843,70

Os gastos com recursos humanos, incluindo consultas ambulatoriais, atendimentos em
interna¢des, honordrios médicos e da equipe somaram RS 3.142.805,26, representando

22,34% dos gastos totais de todos os pacientes.
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Em ambulatério, o total gasto com recursos humanos foi de RS 630.292,19,
representando 15,16% do total gasto e nas internagdes o total gasto com recursos humanos

foi de R$ 2.512.513,07, representando 25,36% do total. Figura 3.

0,58%

i Medicamentos i Exames Laboratoriais i Medicamentos i Exames Lab
i Recursos humanos Exames de Imagem - Recursgs Humanos Exames Imagem
. i Materais i ICESP
l Paracenteses i Procedimentos & Hemoterapia  Didlises
i Nutrigao
A B

FIGURA 3: A - Porcentagem DE GASTOS AMBULATORIAIS POR RECURSO UTILIZADO EM RELAGAO AO CUSTO TOTAL. B —
PORCENTAGEM DE GASTOS EM INTERNAGOES POR RECURSO UTILIZADO EM RELAGAO AO CUSTO TOTAL.

O numero de pacientes em lista de espera distribuidos em relagdo ao custo total estd

resumida no grafico 9.
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GRAFICO 9: FREQUENCIA DE DISTRIBUICAO DOS PACIENTES COM RELACAO AOS VALORES DE CUSTO. VALORES EM REAIS
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5.1 CUSTO TOTAL POR GRUPO DE DESFECHO

O custo total dos pacientes chamados ao transplante (n=134) foi de RSS 2.339.982,87

representando 23,69% do custo total de todos os pacientes.

O custo total de todos os individuos que foram removidos (n=103) foi de RS$

1.993.470,67, representando 14,21% do custo total de todos os pacientes.

O custo total dos pacientes que vieram a ébito (n=67) foi de RSS 3.293.873,64,

representando 23,47% do custo total de todos os pacientes.

O custo total de todos os pacientes que permaneceram em lista de espera até o final
do estudo (n=178), foi de RSS 4.399.649,33, representando 31,35 % do custo total de todos os

pacientes (p<0,001).

Os valores médios de cada paciente divididos por grupo de desfecho estdo

apresentados no grafico 10.
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GRAFICO 10: Custo TOTAL DO PACIENTE CIRROTICO EM LISTA DE ESPERA PARA O TRANSPLANTE HEPATICO DIVIDIDO PELO GRUPO DE
DESFECHO. VALORES MEDIOS POR PACIENTE EM REAIS.
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Os demais valores dos recursos utilizados pelos pacientes divididos pelo grupo de

desfecho estdo resumidos na tabela 18.

TABELA 18: ANALISE DOS PRINCIPAIS RECURSOS E COMPONENTES DE CUSTOS UTILIZADOS DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO. (N=492)
VALORES EM REAIS.

Transplantado Removido Obito Lista
n=134 n=103 n=67 n=178
Média Dp Média dp Média dp Média dp P
Custo total* 17462,6 20087,99 19354,1 35001,14 49162,3 37511,10 24717,13 28571,05 <0,001
Custo dia? 189,82 150,34 197,95 261,04 386,77 234,47 142,15 54,83 <0,001
Ambulatério® 14972,7 12878,17 5887,33 8767,52  3757,97 4877,39 7265,56  8860,65 <0,001
Internagio* 17462,6 20087,99 13466,7 31594,89 45404,3 36780,38 1745157 26866,79 0,001
Internagdo/dia® 1273,31 1409,63 377,75 989,52 1760,67 1693,74 1105,48  1297,53 <0,001
Materiais® 1524,57 1584,73  3367,17 3730,65 3115,66 2613,84  2183,42  2796,30 0,043
Medicamentos’ 3994,88 5118,67 8231,80 8540,69 10288,64 9483,33 6344,78 8739,01 0,017

Exames Laboratoriais® 4390,22 3989,53  2744,00 4193,57 5090,06  3478,52  3588,62 4371,39 0,020
Exames Imagem® 1160,25 1302,18  2560,15 3058,40 2381,66  2093,52 1758,09  2229,09 0,035
Hemocomponentes*® 5485,57 5512,2 4691,39 3610,85 8888,94  6327,12  2456,38 3020,78 0,008
Internagdes ICESP 17327,23  19581,49 26835,57 12023,70 16692,80 - 17599,05 12752,28 0,092
TACE e RFAs 12425,15 5959,14 16217,28 9008,38 10647,86 - 1239,40 11483,15 0,423

OBS. TESTE DE KRUSKAL-WALLIS PARA GRUPOS E TESTE NAO-PARAMETRICO DE TUKEY INTRA-GRUPOS. 1: TRANSPLANTADO E REMOVIDO (P<0,001);
TRANSPLANTADO E OBITO (P=0,041); TRANSPLANTADO E LisTA (P=0,002); REmoviDo E OBITO (P<0,001); REMOVIDO E LISTA (P<0,001); OBITO E LISTA
(p<0,001). 2: TRANSPLANTADO E REMOVIDO (P<0,001); TRANSPLANTADO E LISTA (P<0,001); REMoviDO E OBITO (P<0,001); OBITO E LISTA (P<0,001).
3: TRANSPLANTADO E REMOVIDO (P<0,001); TRANSPLANTADO E OBITO (P=0,041); TRANSPLANTADO E LisTA (P=0,002); REMoviDO E OBITO (P<0,001);
REMOVIDO E LISTA (P<0,001); OBITO E LisTA (P<0,001). 4: TRANSPLANTADO E OBITO (P<0,001); OBITO E LISTA (P<0,001). 5: TRANSPLANTADO E OBITO
(p<0,001); TRANSPLANTADO E LISTA (P<0,001); REMoviDo E OBITO (P<0,001); REMOVIDO E LISTA (P<0,001); OBITO E LISTA (P<0,001). 6:
TRANSPLANTADO E OBITO (P<0,001); OBITO E LISTA (P=0,003). 7: TRANSPLANTADO E REMOVIDO (P=0,013); TRANSPLANTADO E OBITO (P<0,001);
OBITO E LISTA (P=0,002). 8: OBITO E LISTA (P=0,012). 9: TRANSPLANTADO E OBITO (P<0,001); OBITO E LISTA (P=0,009). 10: OBITO E LISTA (P<0,001).
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As principais diferencas estatisticas entre os grupos em relagdo ao custo total, custo
em internacdo e custo ambulatorial entre os pacientes divididos pelo desfecho esta

apresentado no gréfico 11.
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GRAFICO 11: A - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO TOTAL DOS PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO
(P<0,001). B - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO AMBULATORIAL DOS PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO
(P<0,001). C - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO EM INTERNACAO DOS PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE
DESFECHO (P<0,001).

O grafico 12 apresenta as diferencas estatisticas entre os principais componentes de

custo e recursos utilizados entre os pacientes divididos pelo grupo de desfecho.
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GRAFICO 12: A - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO DOS EXAMES DE IMAGEM DOS PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE
DESFECHO (P=0,003). B - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO COM EXAMES LABORATORIAIS DOS PACIENTES DIVIDIDOS
PELO GRUPO DE DESFECHO (P=0,001). C - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO COM MATERIAIS UTILIZADOS DOS
PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO (P=0,001). D - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO COM
MEDICAMENTOS DOS PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO (P=0,001). E - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO
COM DIARIAS EM ENFERMARIA DOS PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO (P=0,001). F - MEDIANA E

QUARTIS DO CUSTO COM DIARIAS EM UTI DOS PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO (P=0,001).
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A andlise do custo total do atendimento no ICESP aos pacientes com CHC e do custo

com hemocomponentes destes pacientes esta apresentado no grafico 13.
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GRAFICO 13: A - MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO TOTAL UTILIZADOS PELOS PACIENTES DIAGNOSTICADOS cOM CHC QUE REALIZARAM
INTERNAGOES E PROCEDIMENTOS NO ICESP DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO (P=0,718). B - MIEDIANA E QUARTIS DO CUSTO TOTAL
UTILIZADO cOM HEMOCOMPONENTES ENTRE OS PACIENTES DIVIDIDOS PELO GRUPO DE DESFECHO (P<0,001).
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5.2 CUSTO TOTAL POR GRUPO DE MELD

O custo total do paciente em lista de espera com MELD <=17 (n=132) foi de R$
1.726.765,33, representando 12,88% dos custos totais de todos os pacientes, com custo total
médio de RS 12.604,13 + 20.594,28 por paciente. O custo total do paciente em lista de espera
com MELD entre 18 e 24 (n=122) foi de RS 3.327.016,58, representando 24,82% dos custos

totais de todos os pacientes, com média de RS 26.830,78 + 30.991,55 por paciente.

O custo total do paciente em lista de espera com MELD entre 25 e 30 (n=113) foi de
RSS 4.240.933,60, representando 31,64% dos custos totais de todos os pacientes, com média
de RSS 36.877,68 + 35.592,11 por paciente. O custo total do paciente em lista de espera com
MELD maior que 30 (n=115) foi de RSS 4.108.904,67, representando 30,66% dos custos totais
de todos os pacientes, com média de RSS 35.421,59 + 29.527,50 por paciente.

O gréafico 14 mostra a dispersdo dos valores de custo total de todos os pacientes

segundo o escore de MELD.
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GRAFICO 14 — GRAFICO DE DISPERSAO DE TODOS OS PACIENTES SEGUNDO CUSTO TOTAL E ESCORE DE MELD (N=492). VALORES EM
REAIS
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Os principais gastos de todos os pacientes divididos por faixa de MELD estdo

resumidos na Tabela 19.

TABELA 19: ANALISE DOS PRINCIPAIS RECURSOS E COMPONENTES DE CUSTOS UTILIZADOS, DIVIDIDOS PELO GRUPO DE MELD (N=492).
VALORES EM ReAls (RS).

MELD <= 17 MELD 18 - 24 MELD 25-30 MELD > 30

(n=132) 27,39%

(n=122) 25,31%

(n=113) 23,44%

(n=115) 28,32%

Média dp Média dp Média dp Média dp P
Custo total' 12604,13  20594,28 26830,78 30991,55 36877,68 35592,11 35421,59 29527,50 <0,001
Custo dia? 131,54 669,43 290,65 1010,67 1512,74  12457,28  1251,58 2395,45 <0,001
Custo em ambulatério®  5993,08 9923,61 9267,12  12275,16  11247,49 11635,47  9262,67  10723,31 0,005
Custo em internagdo* 20495,12  27944,02 31563,67 30973,36  35511,71 35949,06  35690,82 30251,14 0,002
Custo internagdo/dia 1773,99 911,82 1850,48 1371,50 2146,55 1403,95 2317,20 1507,96 0,921
Custo Materiais 1643,95 1994,05 2535,73 2819,14 2474,62 3011,05 2364,48 2405,48 0,614
Custo medicamentos 4277,30 6910,76 8824,85  11600,30  9582,93 11036,57 12094,58  11416,10 0,748
Exames laboratoriais® 2066,30 2140,37 4051,56 4137,64 5523,63 6064,44 4916,87 4403,07 <0,001
Exames de imagem 2438,14 3416,35 2780,05 3181,08 5249,92 7393,50 3114,64 3964,42 0,532
Hemocomponentes® 2849,89 3174,43 4250,69 4338,82 4801,14 4620,43 8289,46 6735,88 0,05
Internagdes ICESP? 6.079,14 - 23654,48 15897,55 15812,13  11939,47 17057,08 25321,14 0,02
TACE e RFAs 6079,14 - 18053,30  8347,78  11694,97  7616,26  15078,22  21444,45 0,66

OBS. VALOR DE P UTILIZANDO TESTE DE KRUSKAL-WALLIS PARA TODOS OS GRUPOS. VALORES DE P ENTRE GRUPOS UTILIZANDO TESTE NAO-PARAMETRICO
DE TUKEY. 1. MELD <=17 £ MELD 18-24 (p<0,001); MELD <=17 £ MELD 25-30 (r<0,001); MELD <=17 £ MELD >=30 (r<0,001); MELD
18-24 £ MELD 25-30 (p=0,002); MELD 18-24 ¢ MELD >=30 (p=0,001). 2: MELD <=17 £ MELD 18-24 (p=0,005); MELD <=17 £ MELD
25-30 (P<0,001); MELD <=17 £ MELD >=30 (r<0,001). 3: MELD <=17 £ MELD 18-24 (p=0,018); MELD <=17 £ MELD 25-30 (r<0,001);
MELD <=17 e MELD >=30 (p=0,024); MELD 18-24 £ MELD 25-30 (p=0,029). 4: MELD <=17 e MELD 25-30 (p=0,004); MELD <=17 E
MELD >=30 (r<0,001). 5: MELD <=17 e MELD 25-30 (p=0,001); MELD <=17  MELD >=30 (r<0,001). 6: MELD <=17 £ MELD >=30
(p=0,006); MELD 18-24 e MELD >=30 (p=0,033); MELD 25-30 e MELD >=30 (p=). 7: MELD <=17 £ MELD 18-24 (p=0,012); MELD <=17

e MELD 25-30 (p=0,001); MELD <=17 e MELD >=30 (p<0,001).

As principais diferencas estatisticas com relagdo ao custo total, custo em internacdo,
custo ambulatorial, custo dos hemocomponentes utilizados, custo total em internagdes no
ICESP e o custo total em exames laboratoriais entre os pacientes divididos pelo grupo de MELD

estdo apresentadas no grafico 15.
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GRAFICO 15: A — MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO DO CUSTO TOTAL DIVIDIDO PELO GRUPO DE MELD
(p=0,614). B — MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO EM INTERNAGAO DIVIDIDO POR GRUPO DE MELD (P=0,748). C — IMEDIANA E QUARTIS
DO CUSTO AMBULATORIAL DIVIDIDO POR GRUPO DE MELD (p=0,02). D — MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO DOS HEMOCOMPONENTES
UTILIZADOS DIVIDIDO POR GRUPO DE MELD (pP=0,532). E — MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO EM INTERNAGOES NO ICESP DIVIDIDO POR
GRUPO DE MELD (r<0,001). F — MEDIANA E QUARTIS DO CUSTO EM EXAMES LABORATORIAIS DIVIDIDO POR GRUPO DE MELD (p=0,05)
VALORES EM REAIS.
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5.3 DETERMINACAO DOS COST DRIVERS

Foi realizada uma regressao logistica para variaveis dicotébmicas para determinac¢do dos
principais fatores preditivos para o alto custo em lista de espera para o transplante hepatico.
Para determinar os principais cost drivers fori realizado uma comparagdo entre grupos
classificados como de alto custo e outro de baixo custo. Os grupos foram criados a partir do
custo total divididos pelo terceiro quartil. A divisdo pelo terceico quartil dos custo da amostra
se mostrou mais robusta estatisticamente pois os valores encontrados pelo segundo quartil

(mediana) teriam uma dispersao bastante elevada, com valores muito discrepantes.

Todas as varidveis continuas e categoricas foram analisadas com o objetivo de verificar
os principais recursos determinantes do alto custo em lista de espera. Foram realizadas
andlises de regressdo logistica simples para verificagdo dos principais fatores preditivos
associados ao custo elevado em lista de espera e em seguida foi realizada andlise de regressao

multipla determinando os principais cost drivers para o alto custo em lista de espera.

Os principais fatores preditivos para o alto custo em lista, agrupados pela andlise

univariada estdo apresentados na tabela 20.
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TABELA 20: ANALISE UNIVARIADA DOS PRINCIPAIS FATORES DETERMINANTES DO ALTO CUSTO EM LISTA DE ESPERA PARA O TRANSPLANTE
HEPATICO

Fator Estimativa Dp OR - IC (95%) P

Internagao 2,693 0,362 14,78 (7,27-30,04) <0,001
MELD > 30 2,099 0,395 8,16 (3,76-17,69) <0,001
MELD 25-30 2,013 0,397 7,49 (3,44-16,3) <0,001
ECG 2 1,178 7,39 (0,73-74,36) 0,09

Grupo Obito 1,562 0,31 4,77 (2,6-8,75) <0,001
Colonoscopia 1,451 1,152 4,27 (0,45-40,81) 0,208
MELD 18-24 1,45 0,406 4,26 (1,92-9,45) <0,001
Colangiografia 1,338 0,831 3,81 (0,75-19,43) 0,108
RFA 1,124 0,562 3,08 (1,02-9,26) 0,045
TACE 1,06 0,428 2,89 (1,25-6,68) 0,013
Holter 0,74 0,246 2,1(1,29-3,39) 0,003
RM 0,726 0,252 2,07 (1,26-3,39) 0,004
Endoscopia SNE 0,712 1,08 2,04 (0,25-16,93) 0,51

Numero de dias em UTI 0,396 0,089 1,49 (1,25-1,77) <0,001
Grupo Transplantado 0,378 0,27 1,46 (0,86-2,48) 0,161
Tomografia computadorizada 0,323 0,066 1,38 (1,21-1,57) <0,001
Didlises em UTI 0,241 0,72 1,27 (0,31-5,22) 0,738
Utilizagdo de Raios X 0,202 0,068 1,22 (1,07-1,4) 0,003
Endoscopia com Bidpsia 0,193 0,27 1,21 (0,71-2,06) 0,475
Internagdo ICESP 0,163 0,085 1,18 (1-1,39) 0,055
Atendimentos Enfermagem 0,157 0,079 1,17 (1-1,37) 0,047
Bidpsias 0,135 0,051 1,14 (1,04-1,26) 0,008
Total de dias em internagdo 0,12 0,016 1,13 (1,09-1,16) <0,001
Numero de dias em enfermaria 0,11 0,016 1,12 (1,08-1,15) <0,001
Ndmero de consultas ICESP 0,083 0,051 1,09 (0,98-1,2) 0,101
Atendimentos Enfermagem 0,075 0,025 1,08 (1,03-1,13) 0,003
Endoscopia LEVE 0,06 0,247 1,06 (0,65-1,72) 0,807
Paracenteses 0,054 0,025 1,06 (1,01-1,11) 0,027
Atendimentos Nutri¢do 0,052 0,071 1,05 (0,92-1,21) 0,467
Holter em internagdo 0,048 0,016 1,05 (1,02-1,08) 0,003
Numero de atendimentos médicos 0,034 0,008 1,03 (1,02-1,05) <0,001
Atendimentos Servigo Social 0,02 0,124 1,02 (0,8-1,3) 0,873
Atendimentos em Psicologia -0,003 0,03 1(0,94-1,06) 0,918
Hemoterapia <0,001 <0,001 1,05 (1,01-1,06) 0,003
Atendimentos Odontologia -0,009 0,083 0,99 (0,84-1,17) 0,913
Ultrassom -0,028 0,095 0,97 (0,81-1,17) 0,773
Endoscopia simples -0,098 0,247 0,91 (0,56-1,47) 0,691
Ndmero de Bidpsias -0,504 0,874 0,6 (0,11-3,35) 0,564
Grupo Removido -0,556 0,35 0,57 (0,29-1,14) 0,113

Holter -0,614 0,685 0,54 (0,14-2,07) 0,37
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Os fatores determinantes para o alto custo em lista de espera (Cost Drivers) estdo

apresentados na tabela 21.

Fatores relacionados ao grupo de MELD foram comparados com o MELD de referéncia
<=17. Pacientes com MELD 25-30 tem 3,25 (225%) vezes mais chance de tem um alto custo em

lista e pacientes com MELD 18-24 tem 2,56 (156%) mais chance de alto custo.

Os demais dados tem como referéncia o fator custo. Para cada real gasto com
internacGes, aumentam em 5,48 vezes (448%) as chances do paciente ter alto custo em lista.
Para cada real gasto em RFAs aumentam em 1,47 vezes (47%) as chances do paciente ter alto
custo e para cada real gasto em hemoterapia aumentam em 0,35% as chances do paciente ter

alto custo em lista de espera.

Como os valores gastos nestes procedimentos sdo da ordem de milhares de reais, as

chances de alto custo destes pacientes sao elevados.

TABELA 21. ANALISE MULTIVARIADA DOS PRINCIPAIS FATORES DETERMINANTES DO ALTO CUSTO EM LISTA DE ESPERA PARA O
TRANSPLANTE HEPATICO.

Fator Estimativa OR Cl 95% P-value
Internagdo 1,70239 5,48706 (2,55-11,79) <0,001
MELD 25 - 30 1,18055 3,25618 (1,34-7,94) 0,00945
MELD 18 - 24 0,94277 2,56708 (1,05-6,27) 0,03862
MELD > 30 0,78203 2,1859 (0,88-5,46) 0,09399
RFAs 0,38761 1,47345 (1,11-1,96) 0,00781
TACE 0,06801 1,07038 (0,71-1,61) 0,74264

Hemoterapia 0,00035 1,00351 (1,11-1,17) <0,001
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6. DISCUSSAO

Trata-se do primeiro estudo de microcusteio, prospectivo, nacional, para analise de

custos do paciente cirrético em lista de espera para transplante hepatico.

A principal contribuicdo cientifica do estudo é determinar os custos reais do paciente

cirrético listado para transplante hepatico e tratado em hospital publico no Brasil.

A determinagdo desses custos é de suma importancia para organizacdo de politicas
publicas em saudde. O paciente cirrdtico estd envolvido num contesto que inclui desde
programas de vacina¢do, como para hepatite B e programas de combate ao consumo de
alcool; até politicas de financiamento de procedimentos de alta complexidade, como o

transplante hepatico, tratamento do carcinoma hepatocelular e o da hepatite C.

Determinando quais os fatores clinicos relacionam-se com maiores custos poderemos
otimizar o financiamento dos transplantes hepaticos no Brasil. E possivel que uma melhor
selecdo do doente seja fator determinante, ou entdo a melhora da técnica cirdrgica e dos
cuidados clinicos pds-operatérios. Em um pais onde os recursos para salde publica sdo ainda
limitados, é de suma importancia determinar onde a aplicacdo dos mesmos resultara em maior

impacto nos resultados de sobrevida.

Além disso, estamos desenvolvendo e aprimorando tecnologia para andlise de
microcustos hospitalares, através do desenvolvimento de software para coleta de dados.
Assim, utilizamos ao mdaximo a informatizacdo e a tecnologia para garantir determinacgdes
fidedignas de valores, otimizando a utilizacdo de recursos humanos. O aprimoramento dessa
tecnologia permitira a replicagdo do método para andlise de custos no SUS, baseados tanto em
procedimentos como em diagndsticos. Dessa forma, torna-se possivel realiza¢ao de estudos de
custo-efetividade e custo-eficiéncia baseados em dados nacionais, atualmente pouco

disponiveis.

Os primeiros resultados mostram que o custo do tratamento do paciente cirrético em
lista de espera cresce juntamente com o aumento da gravidade do paciente, do tratamento
das co-morbidades e internagbes. A progressiao da doenga pode ser lenta, com custos

estimados pouco elevados e a maior parte dos atendimentos em nivel ambulatorial,
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permanecendo o paciente em lista por longos periodos ou rapida, levando o paciente a um
elevado nimero de internagdes, procedimentos ao elevado consumo de recursos hospitalares

como exames, medicamentos, bolsas de sangue e consequentemente alto custo ou em lista.

O impacto econ6mico do paciente cirrético em lista de espera tem grande importancia
para os gerenciadores de politicas publicas para saude e para o equilibrio financeiro do
hospital ou centro de transplantes. Estes profissionais necessitam de informagdes sélidas a
respeito dos custos desta doenca, das progressdes dos estados de saude dos pacientes e todas
as possiveis intervencdes a que estes possam vir a requerer, em vista do possivel impacto
orcamentdrio que isto leva. Se subestimado, pode levar a crenca erronea de que o paciente
em lista exige poucos recursos, diminuindo o fluxo de investimentos no tratamento,
ocasionando um aumento do tempo de espera e, consequentemente da gravidade destes

pacientes.

Este balanco entre o custo do tratamento e as consequéncias da gravidade da doenca
e sua progressao sdao fundamentais para que possamos entender qual a melhor alternativa de
tratamento, a melhor fase para que o transplante seja efetuado e o menor custo com melhor

resultado clinico, ou seja a cura do paciente.

Os dados clinicos e demograficos dos pacientes que fizeram parte deste estudo foram
bastante similares aos estudos abrangendo o transplante hepdtico. Observamos
primeiramente que pouco menos de dois ter¢os dos pacientes em lista de espera para o
transplante hepatico foram do sexo masculino, cerca de 34% tiveram principal diagndstico a
hepatite C, seguido por cirrose alcodlica. O carcinoma hepatocelular como indicacdo do
transplante foi o terceiro diagndstico mais frequente, e o tempo de espera em lista foi de
pouco mais de 12 meses. Embora alguns estudos mostrem maior frequéncia de cirrose de
etiologia alcodlica como mais predominante, os dados encontrados em nosso estudo estdo de

acordo com a maioria dos dados publicados até o momento, 102164

O sexo masculino ser mais predominante é um dado bastante encontrado na
literatura. Existem mais pacientes cirréticos masculinos, com grande predominancia entre os
de etiologia alcodlica. Varios trabalhos citam este dado, mesmo sem a devida discussdo sobre
este achado, sendo que podemos citar a exposicdo a fatores de risco como utilizacdo de

138

drogas ou maior quantidade de co-morbidades.®®%%'%” Em um amplo trabalho de Teh et al 1%,

verificou-se que pacientes do sexo masculino tem entre 45% e 79% maior probabilidade de
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complicacdes e risco de morte do que pacientes do sexo feminino. Silveira et al !, em um
estudo nacional encontrou 85% de pacientes do sexo masculino em lista de espera para o

transplante hepatico.

Apesar da quase inexisténcia de estudos com pacientes cirrdticos em lista de espera,
observamos que, com relacdo a frequéncia de interna¢des, encontramos dados que mostram
gue mais da metade dos pacientes em nosso trabalho necessitou de ao menos uma internacao
durante o periodo do estudo, sendo que o periodo médio foi de aproximadamente 20 dias de

internacao se considerarmos multiplas internacdes somadas

Como previsto em nossa metodologia, a formacdo dos grupos pelo desfecho foi sendo
feita de acordo com a evolucdo clinica do préprio paciente. Apds os 24 meses de
acompanhamento, pouco mais de um quarto dos pacientes foram chamados ao transplante
hepatico. Os trés quartos restantes ndo chegaram ao transplante e permaneceram em lista,

foram removidos ou faleceram.

Segundo dados internacionais sobre nimero de transplantes efetuados e o nimero de
pacientes ativos em listas de espera, observamos que ha um numero cada vez maior de
pacientes em lista, porém, dados observados nos maiores centros de informacdo sobre o
transplante hepatico como OPTN e Eurotransplant mostram uma taxa de cerca de 40% a 45%

de pacientes transplantados, dados que estdao acima dos dados encontrados em nosso estudo.

11,88,89

O tempo de espera, de cerca de pouco mais de um ano esta de acordo com dados
internacionais de agéncias de transplantes hepaticos, porém, em nosso estudo hd um corte no
seguimento acompanhado com 24 meses, o que pode ser um viés que deverd ser,

futuramente melhor avaliado.?”8%%7

A maior parte dos pacientes permaneceram em lista de espera e cerca de 15%
faleceram durante este periodo. Segundo alguns estudos ja publicados, a mortalidade em lista
é de cerca de 21% a 25%.'%° Fink et al %, encontraram um mortalidade de apenas 10,2%
utilizando dados da UNOS entre 1988 e 2004. Os dados encontrados neste estudo mostram
uma mortalidade em lista menor, porém seguindo a tendéncia encontrada em todos os
estudos acerca de pacientes cirréticos, em lista ou transplantados com o nimero de dbitos

crescente na medida da gravidade do MELD. Em um estudo nacional de Nader et al %, foi
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encontrada uma mortalidade em lista de espera de 41,5% e segundo dados internacionais

observados por Merion et al 1%!, esta taxa varia segundo o score de MELD.

Observamos também uma diferenca na formacgao dos grupos de desfecho com relagdo
a idade e valor de MELD. N3do esperavamos observar diferenca significativa com relagao ao
sexo dos pacientes pois todos foram alocados em lista da mesma maneira, porém,
encontramos uma grande quantidade de pacientes do sexo masculino nos pacientes que
faleceram em lista e uma maior quantidade de pacientes do sexo feminino que foram
removidas da lista de espera. Os grupos de pacientes que chegaram ao transplante ou que
permaneceram em lista tiveram proporc¢des semelhantes entre si com relacdo a quantidade de

homens e mulheres.

O tempo de espera em lista foi heterogéneo entre os grupos. Encontramos em nosso
estudo um tempo que variou entre 170 e 450 dias de espera. Os pacientes que permaneceram
em lista por todo o estudo ficaram mais tempo em lista, como esperado, seguido pelos
pacientes que foram removidos. A literatura, apesar de dados escassos, mostra um tempo de
espera ao redor de um ano até o transplante hepdatico, mas em nosso estudo, o paciente que
chegou até o transplante levou aproximadamente metade deste tempo, cerca de 170

dias 20,95,96

A formagdo dos grupos de acordo com o escore de MELD foi bastante heterogénea.
Observamos que o tempo de espera até o transplante foi menor no grupo com maior valor de
MELD do que o grupo intermediario. Isto estd de acordo com a pratica clinica, e o esperado
universalmente. Porém, observamos que o tempo de espera em dias até o transplante no
grupo de menor MELD funcional foi bastante baixo. Analisando detalhadamente as planilhas
de dados deste estudo, houveram somente 6 pacientes transplantados neste grupo, sendo que
o menor tempo foi de 3 dias e o maior de 236 dias, com os demais 4 pacientes com tempo
menor que 30 dias. Dois pacientes foram transplantados com doadores vivos (parentes
doadores) e um deles foi diagnosticado com hepatite autoimune, sendo transplantada em 11
dias. As demais diferengas de tempo de transplante podem ter ocorrido devido ao paciente

pertencer aos grupos sanguineos B ou AB.

O tempo de remocdo, dbito e espera em lista estd de acordo com o esperado.

Pacientes mais graves permanecem menos tempo em lista de espera, 0 mesmo ocorreu com
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0s menos graves, pois sdo excluidos. Pacientes com MELD intermediario permanecem longo

periodo em lista.

A frequéncia dos diagndsticos das etiologias entre os pacientes divididos pelo grupo de
desfecho foi bem homogénea com relagdo a cirrose por virus C e alcodlica. A hepatite
relacionada ao virus C ainda é predominante nos pacientes transplantados, seguido pelos
pacientes com carcinoma hepatocelular e cirrose alcodlica. Importante observar que a cirrose
de etiologia alcodlica supera a cirrose por virus C entre os pacientes removidos e os que
faleceram em lista. Estes dados confirmam alguns dados internacionais que mostram que a

cirrose alcodlica ja estd superando a cirrose por virus C em alguns paises.1%11:167

Observamos também que o diagndstico de hepatocarcinoma esteve significativamente
mais presente nos pacientes que foram transplantados. Segundo classificacdo pelo Critério de
Mildo estes pacientes ganham pontos na classificacdo por MELD e desta maneira sdo
chamados mais rapidamente para o transplante. Cerca de um quarto dos pacientes
transplantados foram diagnosticados com o CHC, sendo este dado possivelmente um dos
fatores que auxiliaram na reducdo do tempo de espera destes pacientes. De fato, pacientes
com o carcinoma hepatocelular tem o tempo de espera abreviado, e contam um quadro clinico

mais favordvel, resultando em um bom progndstico pds-transplante.

Os atendimentos ambulatoriais somaram quase 11 mil atendimentos aos 492
pacientes em lista de espera durante os 24 meses deste estudo. Como esperado, os pacientes
gue permaneceram mais tempo em lista realizaram mais atendimentos em geral. Neste grupo
também houve uma maior quantidade de atendimentos no ICESP, onde verificamos que, parte
dos pacientes removidos da lista foi diagnosticado com o CHC, tendo melhora do estado de

saude

Foram realizados no total aproximadamente 4 mil exames de imagem, mais de mil
tomografias, quase 800 bidpsias e mais de 400 endoscopias. Analisando os grupos entre si,
observamos que a utilizacdo deste tipo de recurso foi bastante desigual. Os pacientes que
permaneceram em lista representam quase 37% do total de pacientes e realizaram mais de
54% do total de exames. Os pacientes transplantados representam quase 28% dos pacientes,
mas utilizaram 22,5% do total de exames, seguido pelos pacientes removidos que somaram
21,3% e utilizaram menos de 5% do total de exames e pelos pacientes que faleceram, que

foram menos de 14% do total de pacientes, mas que utilizaram cerca de 18% dos exames.
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Observamos da mesma maneira, uma heterogeneidade na frequéncia de utilizacdo dos
exames realizados. Os pacientes dos grupos transplantados e removidos realizaram
significativamente mais bidpsias do que os pacientes dos outros dois grupos de desfecho, ao
passo que estes ultimos realizaram mais tomografias do que os primeiros. Da mesma maneira
os pacientes dos grupos Obito e lista também realizaram mais exames de ressonancia

magnética e raios X dos que os demais grupos.

Mais da metade dos pacientes, quase 60%, tiveram a necessidade de internag¢des. Do
total de 492 pacientes, 277 necessitaram de internagdes durante todo o periodo,

representando 57,47 % do total de pacientes participantes deste estudo.

O numero total de internagdes entre os grupos seguiu a tendéncia ja observada com
relacdo a quantidade de exames. O grupo mais numeroso, dos pacientes que permaneceram
em lista realizou mais internagdes, 190 no total, seguido pelos pacientes transplantados, com
113, pelos pacientes do grupo ébito, com 98 e, por ultimo os pacientes removidos, com 33

internacdes no total.

Porém, observamos uma grande heterogeneidade na frequéncia de internacdes entre
os pacientes dos 4 grupos estudados. Do total de pacientes do grupo débito mais de 85%
tiveram a necessidade de realizar uma ou mais internag¢des, ao passo que, dentre os grupos
dos pacientes transplantados e em lista, houve uma distribuicdo quase igualitaria entre
internados e ndo. J4 os pacientes que foram removidos da lista de espera, somente cerca de
15% tiveram necessidade de internagdes, muito provavelmente aqueles que foram excluidos

por piora do quadro clinico.

Em relagdo as transfusdes, foram mais de 1600 bolsas de hemocomponentes
utilizadas, somando-se todos os tipos verificados neste tudo. Observamos, neste dado uma
expressiva utilizagdo de hemocomponentes pelo grupo dos pacientes que vieram a dbito. Mais
de 65% do total de bolsas de hemocomponentes foram utilizadas pelos pacientes deste grupo.
Os outros grupos utilizaram entre 9% e 14% deste recurso. A média de bolsas de sangue e
hemocomponentes foi de mais de 18 por paciente no grupo ébito, ao passo que os demais
grupos tiveram utilizacdo entre 3 e 10 vezes menor, somando-se todas as internacgdes.
Analisando especificamente o grupo 6bito e observando atentamente os dados referentes a
gravidade e quantidade de internacbes deste grupo podemos verificar uma maior quantidade

de ocorréncias que demandam transfusdes sanguineas como HDA, didlises e infeg¢des.
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Da mesma maneira que a avaliacgdo da frequéncia de utilizacdo dos
hemocomponentes, durante o periodo de estudo dos pacientes em lista, verificamos a
presenca de muitos pacientes diagnosticados com o carcinoma hepatocelular. Foi obtido todas
as internagdes e o numero de realizagGes de procedimentos como quimioembolizagdo (TACE)
e ablacdo por radiofrequéncia (RFA) ou internagdes por outros motivos como procedimentos

cirargicos ou reserva de sangue e plaquetas.

Como ja esperado, do total de 83 pacientes diagnosticados com o CHC, quase a
metade (48%) pertenceu ao grupo chamado ao transplante. Deste total de pacientes
diagnosticados com o CHC, 50 pacientes foram chamados para internacdes no ICESP,

perfazendo um total de 283 internagdes neste hospital.

O maior nimero de internacdes foi para reserva de plaquetas e sangue do préprio
paciente ou outros procedimentos, cerca de 70% do total de internacdes. Verificamos que, das
283 internagdes no ICESP, a frequéncia de utilizacdo de recursos como TACE e RFA foi bastante
similar e equivalente entre os grupos, sendo aproximadamente 20% para a
Quimioembolizacdo (TACE) e 10% para a ablacdo por radiofrequéncia (RFA). Estes dados sdo
importantes, causando um grande impacto nos custos destes doentes, o que veremos mais a

frente.

Analisando a formagdo dos grupos pelo MELD, pudemos verificar as maiores
diferengas ou heterogeneidades entre os pacientes dos quatro grupos formados. A
categorizagdo por grupo de MELD seguiu a divisdo por quartis, ndo havendo consenso entre as
divisGes encontradas em outros trabalhos na literatura. Segundo a maioria dos trabalhos, os

pacientes sdo divididos em dois ou trés grupos, sendo feitas comparacdes entre estes, 123168169

Com relagdo a formagdo dos grupos, dos 60 pacientes do grupo com MELD <=17 (mais
de 45%) e 64 (48%) foram pacientes removidos e que permaneceram em lista,
respectivamente. Isto esta de acordo com as normas seguidas para pacientes em lista vigentes

atualmente.

O grupo dos pacientes com MELD entre 18 e 24 foi formado preponderantemente por
individuos que permaneceram em lista (48%), seguido por pacientes removidos (19%). Isto
reflete a realidade da lista de espera, pois estes dois primeiros grupos, abrangem pacientes em
faixa intermediaria de MELD, sendo que alguns destes ja obtiveram acesso ao transplante,

mesmo com indices menos elevados de MELD.
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No grupo de maior gravidade, formado por pacientes com MELD acima de 30, quase
50% dos pacientes chegaram ao transplante, porém 40% faleceram, seguido pelos pacientes

gue foram removidos e que permaneceram em lista com menos de 5% do total.

Analisando estas informacGes, percebemos que os pacientes chamados ao transplante
tém, em geral, elevados valores de MELD e, conforme o valor do MELD dos pacientes vai se
elevando também se eleva a porcentagem de pacientes que vem a ébito durante o periodo de
espera em lista. Ferraz-Neto et al ', em um estudo nacional chegou a resultados
semelhantes, em que observou um maior nimero de ébitos entre pacientes com maior escore

de MELD.

O tempo de espera também refletiu a formacdo dos grupos segundo critérios de
valores de MELD. O grupo de menor MELD teve um tempo de espera abaixo da média
observada em estudos internacionais, devido a maior quantidade de pacientes removidos
(56%). O grupo de MELD mais elevado, teve tempo de espera menor do que todos os demais
grupos (236 dias), provavelmente pela maior participacdo de pacientes chamados ao
transplante (42%). Os pacientes com faixa de MELD intermediaria permaneceram em média
mais tempo em lista que os demais grupos, com predomindncia de pacientes que

permaneceram em lista e pacientes removidos.

Com relagdo ao diagndstico das hepatopatias, observamos dados bastante
semelhantes entre os 4 grupos de MELD mais elevado, ao contrario do observado no grupo de

MELD mais baixo.

No grupo de MELD mais baixo observou-se que a cirrose de etiologia alcodlica foi
diagnosticada em aproximadamente 40% dos pacientes, seguida da cirrose por virus C com
22% dos diagndsticos. Nos demais grupos de MELD o principal diagndstico foi a cirrose por
virus C, com frequéncia entre 24 e 18%, seguidos pelo diagndstico de cirrose alcodlica com
16%. Apenas no grupo dos pacientes com MELD entre 25 a 29 o diagnéstico de VHC somado ao
CHC foi o segundo mais diagnosticado, com pouco mais de 18%, sendo a cirrose alcodlica o

terceiro diagndstico mais frequente com pouco mais de 12%.

Com relagdo ao numero de consultas ambulatoriais, observamos dados bastante
semelhantes entre os 4 grupos com rela¢do a frequéncia de utilizagdo, mas com numero de
consultas bastante diferentes com relagdo as quantidades em cada especialidade. Houveram

mais de 3000 consultas nos grupos de MELD entre 18 e 24 e MELD 25 a 30, porém nos grupos
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de MELD mais baixo e mais alto este numero foi de aproximadamente 2000 consultas no total.
Analisando estes dados junto com o tempo de permanéncia em lista, encontramos que

pacientes que ficaram menos tempo em lista realizaram um nimero menor de consultas.

Em relagdo as internagGes, encontramos as maiores diferencas entre os grupos
estudados. Observamos claramente uma maior frequéncia de internagdes entre os pacientes
dos grupos de MELD mais elevado, ao redor de 78% dos pacientes destes grupos necessitaram
de internagdes, contra cerca de 68% dos pacientes dos grupos de menor MELD. Com relacao
ao tempo de internacdo foi observado que os pacientes do grupo de maior MELD tem um
tempo 62% maior de permanéncia do que os pacientes do grupo de menor MELD (14,1 dias e
8,7 dias respectivamente). O mesmo foi observado com relacdo ao tempo de permanéncia em
UTI e em enfermaria (92% e 46% respectivamente). Estes dados estdo em conformidade com
os encontrados em outros estudos correlacionando a escala de MELD com a frequéncia de

interna¢des.”®

Por outro lado, observamos uma grande similaridade entre os motivos que levaram os
pacientes em lista a internar, entre os diagndsticos da internacdo e entre os procedimentos

realizados durante este periodo, independente do MELD do paciente e do grupo.

Mais uma vez observamos uma grande diferenca entre os recursos em
hemocomponentes utilizados pelos pacientes com MELD mais elevado em relagdo aos demais

grupos de pacientes.

No total, foram utilizados 1630 bolsas de hemocomponentes por todos os pacientes
deste estudo, sendo que aproximadamente 58% de todos os hemocomponentes foram
utilizados pelos 115 pacientes do grupo com MELD mais elevado, ao passo que os pacientes do
grupo com menor MELD utilizaram menos de 5% das bolsas de hemocomponentes verificados
neste estudo. Poucos estudos abordaram os custos deste tipo de recurso relacionados aos
pacientes cirréticos. Ndo existem dados relativos ao consumo de hemocomponentes em

| 144154 "em dois estudos nacionais sobre os custos do

pacientes em lista de espera. Coelho et a
transplante hepatico, cita que os hemocomponentes foram os recursos mais custosos de todo
o tratamento, com grande diferenca entre a quantidade de bolsas utilizadas entre os pacientes

mais e menos graves.

Com relagao ao paciente portador do carcinoma hepatocelular, obtivemos acesso aos

dados dos 83 pacientes diagnosticados com CHC que foram atendidos no ICESP. Como era
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esperado, mais de 50% destes pacientes estdo no grupo dos pacientes com MELD entre 25-30
e quase 30% no grupo de MELD mais elevado, ou seja, aproximadamente 80% dos pacientes
com CHC estdo nos grupos de maiores valores de MELD. Internacdes para reserva de plaquetas
ou diagndsticos, que colocamos como "outros motivos" foram a maioria entre os grupos,
porém, em todos os grupos internacdes para o procedimento de quimioembolizacdo (TACE) e

abracdo por radiofrequéncia (RFA) tiveram frequéncia de 20% e 8% respectivamente.

Analisando os dados de pontuacdo especial a que estes pacientes se enquadram
observamos que os dados deste estudo estdo de acordo com o que a literatura mostra, tanto
em valores médios de MELD quanto aos procedimentos realizados, o que ird refletir em

relacdo aos custos, o que veremos adiante.
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6.1 DISCUSSAO DA ANALISE DE CUSTO

O objetivo principal deste estudo foi, desde o inicio, a andlise do custo total do
paciente cirrético. Toda a andlise do niumero de procedimentos e recursos consumidos foi
realizada para a tomada de pardmetros numéricos e estimativas de valores unitarios, dados

estes que levam ao valor total utilizado em cada um dos 492 pacientes avaliados.

Este estudo, inédito com relacdo a metodologia de microcusteio oferece dados
primarios que permitem, pela primeira vez, algumas comparagdes com estudos ja efetuados,

porém com outras metodologias, nacionais e internacionais.

Ha uma quase inexisténcia de estudos de avaliacdo econOmica do paciente cirrético
em lista de espera e, dos poucos trabalhos encontrados, a quase totalidade dos estudos

estabelecem um objetivo bem limitado para verificagao dos gastos.

Os estudos em avaliacdo econ6mica do paciente cirrdtico abordam periodos limitados
como a estimativa de custos da internacdo, de um determinado procedimento ou da utilizacdo
de um medicamento, e, além disso, utilizam dados secundarios como banco de dados de

agéncias de salde ou de assisténcia de saide complementar.*®

Embora existam inimeras metodologias de andlise de custos, o que ndo é o foco deste
trabalho, muitos estudos abordam apenas um pequeno nimero de fontes de recursos como
estimativa dos gastos dos pacientes ou utilizam modelos dinamicos para analises futuras a
partir de dados atuais, o que é extremamente util para analisar o impacto de alternativas de
tratamento ou o custo futuro da doenga hepatica avangada descompensada, mas que pecam

por ndo investigarem dados primarios como dados de microcusteio.'3>17+172

Alguns estudos abordam o tempo de internagdo a que o paciente cirrético é
submetido e, dentro da internagdo estimam os gastos destes pacientes pela divisdo dos custos
deste setor pelo numero de pacientes.!'® Segundo um trabalho pioneiro de Brand et al 1%,
mais de 40% do custo total do paciente cirrético transplantado se deu ao pré-transplante, ou

seja, os custos referentes ao periodo em lista de espera.

Outros estudos abordam especificamente os custos de determinados procedimentos

ou complicagGes decorrentes do VHC ou do CHC, alcoolismo ou doencas relacionadas a
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hepatopatia.3*3! Guirguis et al !, abordaram os custos da cirrose de etiologia alcodlica nos
EUA em gastos gerais com atendimentos hospitalares em valores relativos aos gastos anuais

orcamentdrios do pais, e ndo valores por paciente.

Com relagcdo a causa da doenca hepatica, para o VHC e o CHC existem mais trabalhos
na literatura, a grande maioria abordando complicaces e tratamentos, e poucos com enfoque
em custos e andlises econdmicas.’®?® Qutros estudos analisam os custos crescentes dos
pacientes, na maioria portadores do VHC, de acordo com a gravidade do quadro clinico, MELD
e complicacdes, com uma perspectiva de crescimento destes gastos da ordem de 60% até

2032.4116

A perspectiva do estudo também é fator de interesse. Neste estudo a perspectiva do
enfoque foi o custo do hospital como pagador do atendimento ao paciente. Em muitos
estudos internacionais observamos um enfoque relacionado com o sistema saude
complementar, e este como fornecedor dos valores dispendidos. Poucos estudos permitem
uma analise da perspectiva diferente dos sistemas ligados a salide complementar ou fontes

governamentais, 131126

Também encontramos estudos nacionais com a tentativa de abordar o custo do
paciente cirrético, utilizando outras metodologias e um reduzido nimero de pacientes. Estes
estudos utilizaram dados de repasse SUS para andlise dos custos, e foram realizados de

maneira retrospectiva.>¢140141

Mais de 14 milhdes de reais foram gastos com os 492 pacientes estudados durante 24
meses. O custo do paciente cirrético foi de aproximadamente 29 mil reais, mas o desvio
padrdo foi de mais de 31 mil reais, ou seja, hd uma heterogeneidade de valores entre os

pacientes.

Analisando a distribuicdo dos pacientes em lista, verificamos que a grande maioria dos
pacientes tiveram gastos menores que 20 mil reais durante o periodo em lista de espera,
porém, poucos pacientes foram responsaveis por gastos extremamente altos, alguns chegando

a cerca de 200 mil reais.

Vonlanthen et al °°, em um estudo com 1200 pacientes, observaram um custo de cerca

de 15 mil délares com o tratamento da fibrose hepatica em pacientes sem complicagdes,
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chegando até mais de 150 mil délares com pacientes mais grave, com multiplas complicaces

e internagdes.

Um achado muito importante é a porcentagem de gastos com recursos humanos.
Classicamente na literatura encontramos dados que mostram um alto custo da mdo-de-obra
médica em paises mais desenvolvidos, em contraste com um gasto percentualmente mais

baixo em paises menos desenvolvidos.

Encontramos um gasto com recursos humanos da ordem de 23%, sendo que em
internacBes este valor superou um quarto do custo total. Dados internacionais, apesar de
escassos mostram um comportamento semelhante. Gastos com recursos humanos
compreendem a maior porcentagem dos custos destes pacientes na maioria dos trabalhos.
McAdam et al 4, encontraram valores entre 8.300 e 17.000 ddlares com honorarios médicos
por ano de tratamento com o paciente cirrdtico descompensado por virus C, representando

entre 20% a 35% do custo total.

Percebemos uma transicdo neste tipo de gasto em nosso estudo. Os gastos com
recursos humanos corresponderam a cerca de 32% dos gastos em média nos Estados Unidos e
a cerca de 44% nos paises da OCED em 2004.Y73. Um estudo italiano mostrou que recursos
humanos representaram 23% dos custos totais de um transplante hepatico, ao passo que, dois
estudos com transplante hepatico e gastos hospitalares, em hospital publico do estado do
Ceard identificou apenas 15% de gastos com recursos humanos em relagdo ao custo total por

paciente.174-176

Dentre os recursos utilizados, observamos que os medicamentos corresponderam a
mais de 26% dos custos, sendo que este valor corresponde a soma de todos os exames, de
imagem e laboratoriais ndo chegou a 23% do total gasto com os pacientes em lista. O custo
das internac¢des foi equivalente a mais de 70% do total gasto. Gordon et al 23, encontrou dados
bastante semelhantes ao observados neste estudo com relagdo aos custos de internacdo. A
gravidade influi diretamente nos custos, principalmente nos custos em internagdes, onde
corresponde a aproximadamente 62%, 38% e 33% respectivamente entre os pacientes mais e

menaos graves.

Os valores gastos com as internagdes dos pacientes que vieram a ébito foram além do
dobro dos demais pacientes, o mesmo se refletindo com relacdo ao custo por dia de

internacdo, cerca de 50% maior. Brand et al **¢, citam gastos em torno de US$ 1100.00 por dia
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de internagdo, sendo que os valores obtidos neste estudo, convertidos para o ddlar corrente
no encerramento do levantamento dos custos seria de aproximadamente de 500 délares e de,

815 ddlares nos pacientes que faleceram.

Verificamos que os pacientes que faleceram em lista foram mais custosos que os
demais pacientes em praticamente todos os recursos utilizados, exigiram mais dias de
internacdo, utilizaram mais medicamentos, hemocomponentes, exames laboratoriais e de
imagem e tiveram o desfecho mais desfavoravel. Apenas em atendimentos ambulatoriais estes
pacientes nao tiveram os maiores gastos. Ou seja, foram pacientes que ja entraram em lista
com um quadro clinico mais grave, passando logo por periodos de tempo varidveis de

internacao, de maneira geral prolongado, com evolugdo a ébito ao final deste periodo

Dados semelhantes com relacdo aos valores crescentes desembolsados com os
pacientes mais graves segundo o critério do desfecho observado foram encontrados
analisando-se os dados dos pacientes agrupados por grupo de MELD. Neff et a/ 3!, mostraram

dados similares, com acréscimo de valores gastos com o aumento da gravidade dos pacientes.

Verificamos que, pacientes com quadro clinico menos grave, ou seja, com MELD mais
baixo tiveram um custo total por paciente menor, pouco mais de 12 mil reais ao longo dos 24
meses de estudo. O oposto aconteceu com o grupo de pacientes com valores de MELD acima
de 25. O custo médio por paciente foi mais do que o triplo do primeiro grupo, mais de 36 mil
reais ao longo do periodo do estudo e cerca de 10 mil reais a mais do que os pacientes
pertencentes ao grupo de MELD entre 18-24. Habka et al 72, encontraram valores entre 49 mil
ddlares para os pacientes menos graves em lista de espera até 613 mil délares para pacientes
com MELD acima de 40. Este quadro mostra que, os custos totais no Brasil sdo bastante
inferiores aos custos internacionais, levando-se em consideracdo a diferenca entre os estudos

e a perspectiva.

Observamos que os custos de internagdo foram todos acima de 20 mil reais, chegando
a mais de 35 mil reais no grupo de maior MELD, com o custo da interna¢do/dia ao redor de 2
mil reais. Um dado que mostrou grande variagdo de custo foram medicamentos e
hemocomponentes. Os pacientes de MELD menor ou igual a 17 tiveram um custo, em média
de pouco mais de 4 mil reais em medicamentos, porém, os pacientes com MELD maior que 30

tiveram um custo em medicamentos acima de 12 mil reais, ou seja, trés vezes mais.
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O mesmo ocorreu com os custos dos hemocomponentes, mais sensiveis a gravidade
do quadro clinico, principalmente em internacdes. Este foi um item onde houveram grandes
diferencas de custo entre os pacientes menos graves, com gastos inferiores a 3 mil reais e os
pacientes mais graves, com gastos superiores a 8 mil reais. Como ja citado com relacdo a
guantidade de hemocomponentes utilizados, os dados de custos foram similares a alguns

estudos nacionais abordando a quantidade e os custos dos hemocomponentes utilizados.

Coelho, et al %1% citam em dois trabalhos que hemocomponentes foram os itens
mais custosos em seu estudo abordando o custo do transplante hepatico. Interessante notar
que, semelhante a outros estudos ja mencionados, Cacciarelli et al *7, citam que quanto maior
a gravidade do paciente com hepatopatia, maior a quantidade de bolsas de sangue utilizadas

em internag0es e pior a sobrevida, dados igualmente observados em nosso trabalho.

Um dos itens deste estudo que também mostrou um forte acréscimo ao custo total do
paciente cirrotico foram os atendimentos realizados no ICESP. Diferentemente da quase
totalidade dos itens de custo, em que pacientes com maiores valores de MELD tiveram um
custo médio maior, na avaliacdo dos custos dos pacientes com CHC, aqueles com MELD
elevado ndo tiveram os maiores custos. O maior custo com estes pacientes foi observado
nagueles com MELD entre 18-24, resultado principalmente do maior nimero de internagées

no ICESP para procedimentos incluindo TACE e RFAs.

O resultado é um custo quatro vezes maior do que pacientes do grupo de menor MELD
e 30% maior do que pacientes com MELD acima de 30. Este fato esta efetivamente relacionado
a pontuacdo especial destes pacientes aliado a uma condicdo clinica menos grave. Analisando
os critérios estabelecidos e seguidos por este hospital para atendimento ao paciente portador
do carcinoma hepatocelular, verificamos que estes pacientes tém seus valores de MELD

acrescidos em pontos devido a este diagndstico.

Os custos do paciente cirrdtico com carcinoma hepatocelular em lista de espera ainda
ndo foram bem estudados. Existem estudos abordando varidveis ligadas ao custo,

principalmente em medicamentos ou tratamentos adjuvantes e poucos com pacientes em lista

178

de espera. Vitale et al *’¢, citam em um estudo com avaliacdo de medicamentos o custo de

mais de 22 mil euros em cinco meses de tratamento no pré transplante hepatico. Lim et al 17,
em um interessante estudo de custos em pacientes com hepatocarcinoma encontrou o custo

do tratamento com quimioembolizagdo nos Estados Unidos, Suica e Singapura variando entre



80

USS 39 mil e USS 100 mil, valores muito superiores ao encontrados neste estudo. Llovet et al
135 'em um outro estudo envolvendo o tratamento medicamentoso e cirirgico encontrou um
custo de USS 27 mil ddlares no primeiro ano de atendimento a pacientes com

hepatocarcinoma em lista de espera.

Encontramos em nosso estudo um custo total reduzido no atendimento ao paciente
com carcinoma hepatocelular, apesar deste tratamento ser elevado, com relacdo ao custo
total. Isto sugere que estes pacientes tem um comportamento de custo diferente dos demais
pacientes diagnosticados com outras hepatopatias como VHC ou cirrose alcodlica. Estudos
abordando seletivamente este grupo de pacientes podem esclarecer com mais detalhes a

progressdao da doenca hepatica e dos custos destes pacientes.

Este estudo mostra de maneira bastante objetiva, dados primdrios que podem ser
analisados e dar suporte a multiplos estudos envolvendo os custos do paciente cirrético em

hospital publico de grande porte.
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6.2 DISCUSSAO DA REGRESSAO LOGISTICA

Um dos pontos de maior interesse neste estudo foi a andlise de regressao logistica. A
busca pelos principais fatores que levam ao alto custo de qualquer tratamento, seja ele clinico
ou cirurgico é algo de grande importancia nos dias atuais. Dada a enorme complexidade que
envolveu todo este estudo seria impossivel predizer quais seriam os principais itens que teriam

maior peso na composicao dos custos totais em lista de espera para o transplante hepatico.

Foi feita a opcdo, desta maneira, de inserir e classificar praticamente todos os itens e
recursos utilizados pelos pacientes em lista e assim, ter uma compreensao ampla e objetiva da

estimativa de impacto que cada fator causa, com seu intervalo de confianca.

A literatura jd havia descrito o elevado custo de internacdo para o tratamento de
diversas doencas ligadas a fibrose hepatica e outras doencas hepdticas avangadas, porém, em
nosso estudo observamos que o fator internacdo tem um intervalo de confianca entre 7 e 30,
ou seja, pacientes que internam tem pelo menos sete vezes mais chance de ter um custo mais

elevado do que pacientes que ndo necessitam de internacdes.

Valores de MELD mais elevado também seguiram os mesmos resultados observados
nos dados de internag¢do. Os pacientes do grupo de MELD entre 25-29 e acima de 30 tem trés
vezes mais chance de ter custos mais elevados do que os pacientes com menores valores de

MELD.

A utilizagdo de hemocomponentes também mostrou um elevado impacto no custo
total de cada paciente, porém isto ndo foi observado na analise de regressdo logistica.
Diferentemente do esperado, o impacto da utilizagdo deste recurso foi pequeno, com apenas
6% de chance dos pacientes que utilizaram este recurso estarem entre os pacientes com maior

custo.

Este dado é importante pois a reposicdio de hemocomponentes é um item
extremamente importante e muito caro, porém, como visto neste estudo ndo causa um alto
impacto nos custos do atendimento e talvez até possa prevenir o dbito do paciente ou
problemas maiores (e mais custosos), podendo e devendo ser utilizado sempre que
necessario. A analise dos pacientes que utilizaram hemocomponentes e seus desfechos é um

dado que deve ser melhor abordado em outros estudos.
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Sem levar em consideragao os valores de gravidade averiguados pelo escore de MELD,
observamos dados muito interessantes e ao mesmo tempo preocupantes. Pacientes que
vieram a 6bito durante o periodo em lista de espera tiveram 2,6 vezes aumentados os custos
totais. Este dado é bastante importante e deve ser melhor investigado, principalmente nos
fatores que levaram a 6bito estes pacientes, qual o seu perfil etioldgico e quais foram os
principais procedimentos utilizados por estes pacientes. Verificamos que os custos do paciente
que faleceu em lista sdo altos, com alto indice de internagdes e utilizacdo de recursos, porém

sem retorno do paciente para a sociedade, para o trabalho ou para a vida ativa.

Apesar do paciente diagnosticado com o CHC ndo estar entre os fatores que levam a
um custo elevado em lista, encontramos que pacientes que realizaram os procedimentos de
RFAs e TACE tiveram a chance de ter custo elevado em lista de até 9 e 6 vezes mais do que
pacientes sem este procedimento, respectivamente. Novamente observamos que o paciente
com CHC tem um custo elevado nestes procedimentos, mas um custo nao tdo elevado no
total, sendo este um assunto que deve ser melhor esclarecido e aprofundado em outros

estudos.

Interessante notar que alguns itens que tem custo extremamente elevado como
didlises em internacgdo, tomografias ou paracenteses nao tiveram um impacto elevado nos
custos totais dos pacientes que utilizaram estes recursos. Destes descritos, didlises em UTI tem
um custo acima de 3 mil reais, porém o nivel de utilizacdo foi pequeno, ndo tendo grande
impacto no custo total do paciente que utilizou este recurso. Pacientes que realizaram
tomografias e paracenteses tiveram uma chance de ter custo elevado em lista de 1,2 e 1,01

respectivamente.

Apds andlise da regressdao simples foi feito nova analise utilizando-se os mesmos
fatores e estes foram agrupados segundo importancia no custo total. A regressdo logistica
multipla mostrou os Cost Drivers, os principais fatores que causam alto custo em lista de
espera para o transplante hepdtico. Internacdes, MELD 25-30, ablacdo por radiofrequéncia

(RFAs) e hemoterapia tem papel de destaque nesta analise.

Isto nos mostra que pacientes com MELD elevado, com CHC, com alto risco para
internagdes e com elevada chance de utilizacao de bolsas de sangue e seus derivados tem uma

tendéncia alta a ter um custo elevado em lista de espera para o transplante hepatico.
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A importancia deste estudo se baseia no impacto financeiro que o paciente em lista de
espera exerce. Em um pais com sérias restricdes orcamentdrias em saude faz-se cada vez mais
necessario o amplo conhecimento de todos os custos intrinsecos e extrinsecos utilizados na

atividade de levar a salde ou seu tratamento ao paciente.

Muitos estudos ainda devem ser feitos e amplas possibilidades surgem. Nosso pais

necessita urgentemente de pesquisas em Economia da Saude

A busca ndo se baseia no corte de gastos, na economia de recursos ou na diminuicdo
do orgamento em saude. Pelo contrario, se baseia na utilizacdo do conhecimento adquirido, no
cruzamento de dados primdrios, na expertise formada e no exercicio da medicina baseada em
evidéncias. Evidéncias estas que nos fazem crer que podemos utilizar melhor os recursos em
saude investindo onde é mais necessario, na prevencao de eventos e onde sabemos que existe

o risco de maiores gastos futuros se ndo agirmos previamente.
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7. CONCLUSAO

O custo total do paciente em lista de espera para o transplante hepatico é alto e esta

relacionado com a sua gravidade.

Internagdes, MELD acima de 25, procedimentos realizados em pacientes portadores de
CHC (ablacdo por radiofrequéncia) e a utilizacdo de hemocomponentes foram os recursos que

isoladamente, mais elevaram os custos totais destes pacientes.
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