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RESUMO

Objetivo: Estimar a custo-efetividade do n-butil-cianoacrilato (NBCA) para fixagéo de telas em pa-
cientes submetidos a hernioplastias inguinais por reparo aberto ou laparoscopico, sob a perspectiva
da Saude Suplementar do Brasil. Métodos: Foi elaborado modelo analitico de deciséo para estimar
a razao de custo efetividade incremental (RCEI) em horizonte de tempo de um ano apos procedi-
mento cirdrgico com o uso do adesivo sintético versus técnicas tradicionais de fixacdo (sutura e
grampos). Alternativamente, o uso de NBCA foi comparado a cola de fibrina. Os desfechos clinicos
avaliados foram incidéncia de dor aguda e cronica. A estimativa de custos médicos diretos totais
para as diferentes abordagens cirlrgicas e terapia da dor foi elaborada a partir da opinido de espe-
cialistas e coletadas em bases de dados secundarias. Resultados: A RCEl obtida através do modelo
evidenciou economia substancial de recursos financeiros relacionada ao uso de NBCA de aproxi-
madamente RS 2.800 por procedimento apds reparo laparoscépico e RS 60 reais por procedimento
para reparo aberto, resultados direcionados majoritariamente pela menor tendéncia de dor (efeti-
vidade incremental de 21,74% em termos de dor evitada) versus métodos de fixacdo tradicional. No
cendrio alternativo, no qual comparou-se NBCA com a cola bioldgica (adesivo de fibrina), atingiu-se
economia financeira com nivel de efetividade equivalente do ponto de vista estatistico entre os
comparadores. Conclusao: Pode-se atribuir que o uso de NBCA para fixacdo de telas em cirurgias
de reparo de hérnia inguinal constitui alternativa segura, efetiva e vidvel economicamente, quando
comparado tanto a técnicas de fixagao tradicionais como a cola biolégica.

ABSTRACT

Objective: To estimate the cost-effectiveness of n-butyl-cyanoacrylate (NBCA) for mesh fixation in
patients undergoing inguinal hernia repair by open or laparoscopic methods, from the perspective
of the Brazilian supplementary health sector. Methods: A decision model was developed to estima-
te the incremental cost-effectiveness ratio (ICER) in time horizon of one year after surgery with the
use of synthetic adhesive versus traditional fixation techniques (suture and staples). Alternatively, the
use of NBCA was compared to the fibrin glue. Clinical outcomes applied to the model were inciden-
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ce of acute and chronic pain. The estimation of total direct medical costs for surgical approach and
pain therapy was developed based on experts’ opinions and collected from secondary databases.
Results: The ICER obtained through the model indicated substantial savings of financial resources
related to the use of NBCA of approximately 2,800 BRL per procedure after laparoscopic repair and
60 BRL per procedure for open repair, results primarily due to the lower tendency of pain (incre-
mental effectiveness of 21.74% in terms of avoided pain) versus traditional fixation methods. In the
alternative scenario, which compared NBCA with biological glue (fibrin glue), it was achieved finan-
cial savings, with statistically equivalent level of effectiveness among the comparators. Conclusion:
The use of NBCA for mesh fixation in inguinal hernia repair surgery is a safe, effective and feasible
alternative from an economic point of view, when compared to both traditional fixation techniques

as the biological glue.

Introducao

A Avaliacdo de Tecnologias em Saude (ATS) define-se como
um conjunto de métodos que estuda as consequéncias de
curto, médio e longo prazos da aplicacdo de uma tecnologia
de cuidados em saude, fornecendo informacgdes sobre bene-
ficios, riscos e custos das intervencdes em saude. Para uma
dada tecnologia, as propriedades a serem avaliadas incluem
caracteristicas técnicas, seguranca, eficacia, efetividade e
custo (Associacao Brasileira de Farmacoeconomia e Pesquisa
de Desfechos (ISPOR), 2009).

Para as hernioplastias inguinais, a escolha do tipo de
reparo empregado, se aberto ou laparoscopico, é realizada
pelo cirurgiao, sem considerar aspectos econdmicos (luamo-
to et al, 2015). O reparo aberto pode beneficiar os idosos e
menos saudaveis, sendo dividido em dois tipos: reparo livre
de tensdo com a utilizacdo de uma tela protética (normal-
mente polipropileno) ou reparo com tensdo com a utilizacao
de sutura, sem tela. A técnica de Lichtenstein € uma das mais
comuns no reparo aberto com tela. J& o desenvolvimento
das técnicas laparoscépicas revolucionou os reparos da hér-
nia, 0s quais sao, atualmente, os procedimentos mais comuns
realizados na cirurgia geral (Fitzgibbons & Forse, 2015).

Em pacientes adultos, a maioria das hérnias inguinais é
tratada por implantacdo com tela de prétese. Para impedir
o deslocamento da tela e a recidiva da doenca, diferentes
métodos de fixacdo tém sido utilizados (Wang et al, 2013).
Embora a reparacdo com sutura primaria seja amplamente
usada, esta abordagem de fixacdo apresenta inimeras des-
vantagens, incluindo quantidade elevada de pontos que séo
necessarios e 0 aumento da incidéncia de complicaces, tais
como dor pds-operatéria, dor cronica, formacdo de hemato-
ma e infeccdo (Paajanen, 2002; Shen et al,, 2012).

Outros métodos de fixacdo, como grampos espirais de
titanio, sdo também utilizados e fornecem fixacdes confidveis
na hernioplastia inguinal. Entretanto, apresentam complica-
cHes pods-operatdrias semelhantes as verificadas com a sutu-
ra e sao métodos que exigem instrumentos cirdrgicos mais
onerosos (Kaul et al, 2012). Adicionalmente, adesivos bioldgi-
cos, como o adesivo de fibrina, séo métodos de fixacdo caros,
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que fornecem ligagao fraca, possuem aplicacdo demorada e
perfil alergénico (Fortelny et al, 2012).

A identificacdo de métodos que reduzam a dor pds-
-operatoéria e a infecgdo apods a hernioplastia inguinal pode
influenciar significativamente na qualidade de vida dos pa-
cientes (Andraus et al, 2009; Pierides et al, 2013; Poobalan et
al, 2001). Assim, adesivos tissulares de cianoacrilato sdo um
método alternativo e mais recente para fixacdo de telas em
hernioplastias inguinais, disponibilizados em uma formula-
cdo de mondmero liquido e que sofrem uma reacdo exo-
térmica quando entram em contato com um meio fluido ou
bésico, levando a polimerizacdo e a ligagdo com a pele ou
orgéos (Kukleta et al, 2012; Laboratérios B.Braun S/A, n.d.).

Assim, foi desenvolvida avaliacdo de custo-efetividade do
uso de n-butil-cianoacrilato para fixacdo de telas em pacien-
tes adultos submetidos a hernioplastia inguinal por reparo
aberto (cenario 1) ou laparoscopico (cenario 2), sob a pers-
pectiva da Saude Suplementar do Brasil.

Metodologia

A tecnologia proposta, n-butil-cianoacrilato (NBCA), trata-
-se de uma resina acrilica que se polimeriza na presenca de
agua, especialmente com fons de hidroxido, juntando as su-
perficies coladas em 5-6 segundos e atingindo a fase final em
60 segundos, e se propde a fixar telas em cirurgias de reparo
aberto ou laparoscopico de hérnia inguinal, em substituicao
a técnicas de fixagao tradicionais como as que empregam
suturas ou grampos (Kukleta et al,, 2012). O produto-alvo des-
ta avaliacdo, Histoacryl®, é um produto para saude classe |ll,
registrado no Brasil pelos Laboratérios B.Braun S.A.

Foi desenvolvida andlise de custo efetividade (ACE) atra-
vés de modelo analitico de decisdo, sob a perspectiva da
Saude Suplementar do Brasil, comparando-se NBCA com
técnicas tradicionais de fixacdo de telas em dois cenarios:
Cenério 1: cirurgia aberta, comparador: sutura; Cenério 2: ci-
rurgia laparoscépica; comparador: grampos. Como cenario
alternativo, o NBCA foi comparado ainda com cola biolégica
tanto para fixacao de telas em reparo aberto de hérnia ingui-
nal como em reparo laparoscopico.
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Como horizonte temporal, foi eleito horizonte de 1 ano,
selecionado por ser o tempo necessario para determinacao
e manejo da dor aguda e cronica, ou um tempo suficiente-
mente longo para refletir qualquer diferenca nos custos e
efetividades que estao sendo comparados. Nao foi aplicada
uma taxa de desconto, uma vez que o horizonte temporal
escolhido foi limitado a 01 (um) ano.

Foram consideradas no modelo as definicdes de dor con-
forme Shen et ale colaboradores (Shen et al, 2012). Assim, dor
aguda foi definida como a dor mensurada 24 horas apos a in-
tervencdo cirurgica. J& a dor cronica foi definida como descon-
forto ou dor persistente trés meses apos a intervencao (Shen
etal, 2012). Dessa forma, as definicbes dos estudos clinicos que
avaliaram NBCA em pacientes adultos submetidos a hernio-
plastia inguinal foram utilizadas na composicdo do modelo
para sustentar o horizonte temporal da andlise econémica.

Os desfechos clinicos e dados epidemioldgicos utiliza-
dos no modelo econémico apresentado por este artigo fo-
ram coletados por meio de reviséo sistemdatica da literatura
cientffica publicada até 30/04/2015. As buscas eletronicas se-
guiram a hierarquia de prioridade sugerida pela Diretriz para
Elaboracdo de Pareceres Técnico-Cientificos do Ministério
da Saude (Ministério da Saude, Brasil, Secretaria de Ciéncia-
-Tecnologia e Insumos Estratégicos, Departamento de Cién-
cia e Tecnologia, 2011) e as buscas foram realizadas em todas
as bases obrigatérias (Registro Cochrane Central de Ensaios
Controlados, The Cochrane Library, MEDLINE via Pubmed,
LILACS e CRD - Centre for Reviews and Dissemination), con-
forme a pergunta estruturada descrita na Tabela 1. Foi ainda
realizada busca complementar por estudos econdémicos nas
bases de dados Pubmed/MEDLINE, CRD (Centre for Reviews
and Dissemination - York University/UK) e Biblioteca Virtual
em Saude — Economia da Saude (BVS-ECOS) e em websites
de agéncias de Avaliacdo de Tecnologias em Saude, institui-
¢bes correlatas e suas bases de dados.

Tabela 1. Estratégia de busca PICO

P - Populacao Pacientes adultos submetidos
a hernioplastia inguinal.
|-Intervencdo  Fixacdo de tela em hernioplastia

inguinal com Histoacry!®.

C-Comparacdo Fixagdo de tela em hernioplastia inguinal com

outros tipos de adesivo, grampos, sutura, etc.

O - Desfechos Eficécia e seguranca: sem restricdo
de desfechos clinicos.

Avaliacdo econémica: utilizagdo de
recursos, custo da doenca, razéo de
custo-efetividade incremental, razéo

de custo-utilidade incremental.

Metanalises, revisoes sistematicas, ensaios
clinicos, estudos observacionais e estudos de
mundo real (estudos de fase IV e registro).

Desenho de
Estudo
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Na construcdo de estratégias de buscas, os descritores, as
palavras-chave e os termos MeSH foram utilizados para cada
base de dado especificamente. Nao foram utilizados limites
de idioma ou temporais, tampouco filtros para revisdes siste-
maéticas ou ensaios clinicos para que as buscas fossem mais
abrangentes. Apenas artigos nos idiomas portugués, inglés,
francés, espanhol ou italiano foram inclufdos.

Os estudos incluidos na revisdo foram avaliados confor-
me a Classificacdo de Nivel de Evidéncia Oxford Centre for
Evidence Based Medicine (Oxford Centre for Evidence-based
Medicine [CEBM], 2009). Para avaliacdo da qualidade meto-
doldgica das revisdes sistematicas incluidas, foi utilizada a
ferramenta AMSTAR (Shea et al, 2007, 2009), a0 passo que 0s
ensaios clinicos randomizados controlados foram avaliados
conforme a metodologia proposta por Jadad e colaborado-
res (Jadad et al,, 1996).

Utilizando o software TreeAge Pro 2014 (TreeAge Softwa-
re Inc., Williamstown, Estados Unidos), (TreeAge Software Inc,
2014) foi desenvolvido um modelo de decisao para estimar a
razdo de custo-efetividade entre NBCA e seus comparadores.

Os custos estimados aplicados ao modelo foram basea-
dos em precos coletados de bases secundarias, considerando
valores constantes das listas de Precos Fabrica (PF), (Ministério
da Saude [Brasil], 2015) disponiveis para uma taxa de Imposto
sobre Circulagcdo de Mercadorias e Servicos (ICMS) de 18%.
Custos indiretos e custos ndo médicos nao foram conside-
rados por nao se adequarem a perspectiva selecionada. Os
recursos de salde considerados se referem a procedimentos
e exames relacionados ao tratamento das reacdes adversas a
puNcéo venosa com cateteres periféricos, ponderados a par-
tir das respectivas taxas de ocorréncia destas reagcdes, confor-
me o comparador empregado.

Os exames foram custeados conforme a Classificacdo
Brasileira Hierarquizada de Procedimentos Médicos da As-
sociacao Médica Brasileira (CBHPM/ AMB) (Associacao Médi-
ca Brasileira, 2015). Os precos de aquisicdo dos dispositivos
médicos e produtos para a salide foram baseados na Revista
Eletronica SIMPRO, para data base de junho de 2015 (Simpro
informacoes e solucdes em saude, 2015). Precos de medica-
mentos foram coletados a partir da Lista da Camara de Regu-
lacdo de Medicamentos (CMED), também com data base de
junho de 2015 (Ministério da Saude, 2015).

Foi incluida, no modelo desenvolvido, uma coorte hipo-
tética de pacientes adultos de ambos 0s sexos hospitalizados
no Sistema Suplementar de Sauide Brasileiro e que necessitam
se submeter a procedimento cirdrgico de hernioplastia ingui-
nal por reparo aberto (cenério 1) ou laparoscopico (cenério 2).
A estrutura do modelo pode ser visualizada na Figura 1.

Os resultados comparativos das estratégias de tratamento
foram medidos pela razédo de custo-efetividade incremental
(RCEI), definida para duas alternativas de tratamentos especi-
ficos, como o custo adicional proporcionado pela alternativa
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Sem dor cronica H :
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. . Com dor cronica <]
Com dor cronica H :
' Sem dor croénica <]
Comparadores : :
<
<]

Com dor cronica

Sem dor cronica

r Sem dor cronica

Figura 1. Modelo analitico de deciséo

em andlise dividido pelo ganho adicional em saude alcan-
cado pela mesma. Foi considerado como limiar de custo-
-efetividade o valor do PIB per capita no Brasil em 2014, ou R$
27.229 (Instituto Brasileiro de Geografia e Estatitica, 2014). Para
resultados de RCEl negativa, considerar-se-a que a alternativa
proposta atinge os objetivos com economia de recursos.

Resultado

Apos a realizacao da busca nas bases de dados, 101 titulos
foram localizados (incluindo duplicatas). Aplicados os crité-
rios de elegibilidade, dois revisores selecionaram 15 estudos
para leitura na integra. Desses, 9 estudos foram selecionados
e incluidos nesta reviséo.

Dentre 0s 9 estudos selecionados, encontram-se uma re-
visdo sistematica (Sanders & Waydia, 2014), cinco ensaios cli-
nicos randomizados (Helbling & Schlumpf, 2003; Kim-Fuchs
et al, 2012; Nowobilski et al, 2004; Shen et al, 2012; Testini et
al, 2010), e trés estudos observacionais (Garcia-vallejo, Couto-
-Gonzalez, et al, 2014; Kukleta et al, 2012; Wang et al, 2013).
Em relacdo as buscas econdmicas, ndo foram selecionados
estudos para a leitura na integra.

Dados de eficacia relacionados a efetividade dos compa-
radores foram obtidos de trés estudos, sendo eles: Sanders et
al, 2014 (Sanders & Waydia, 2014) e Kaul et al,, 2012 (Kaul et al,,
2012) e Testini et al, 2010 (Testini et al,, 2010).

O estudo de Sanders e colaboradores é uma reviséo sis-
temdtica da literatura produzida a partir de estudos clinicos
randomizados. Ele comparou diferentes métodos de fixacdo
de telas na hernioplastia inguinal anterior aberta em adultos
acima de 18 anos em termos de incidéncia de dor cronica,
definida pelos autores como dor persistente por mais de 3
meses apos a intervencgao cirdrgica. Apesar de o autor nao ter
realizado uma metanalise, ele apresentou o resultado com-
binado de dor crénica de todos os 12 estudos clinicos inclu-
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idos: 14,7% para suturas, 7,6% para NBCA e 3,7% para adesivo
de fibrina (Sanders & Waydia, 2014).

No entanto, dos doze estudos incluidos na revisdo siste-
matica de Sanders e colaboradores, nem todos os estudos
apresentavam qualidade metodoldgica considerada aceita-
vel pelos revisores do presente trabalho. Assim, com o objeti-
vo de utilizar somente as evidéncias de melhor qualidade no
modelo desenvolvido, foram excluidos os estudos de quali-
dade MUITO BAIXA (6 artigos), permanecendo apenas aque-
les de qualidade MODERADA (5 artigos) e BAIXA (1 artigo). Os
dados desse ajuste estao apresentados na Tabela 2.

Como a revisdo de Sanders néo incluiu nenhum estudo
que avaliasse o grampo, foi necessaria a implementacéo de
uma comparacdo indireta. A bibliografia apresentada nos
estudos incluidos na reviséo sistematica elaborada para este
projeto foi consultada com o objetivo de identificar estudos
especificos de grampo. Foi identificado o estudo de Kaul e
colaboradores, o qual foi utilizado para a implementacao da
comparacao indireta (Kaul et al, 2012). Os autores avaliaram
a persisténcia de dor cronica por mais de 3 meses apds a in-
tervencao, comparando a fixagao da tela usando adesivo de
fibrina com a fixagdo com uso de grampo no procedimento
de hernioplastia inguinal laparoscépica (Kaul et al, 2012). O
odds ratio (OR) da comparacdo de adesivo de fibrina versus
grampo reportado foi de 3,25 (Kaul et al, 2012). Tendo este
OR e a incidéncia de dor crénica ajustada do estudo de San-
ders para pacientes em uso de adesivo de fibrina (8,1%), foi

Tabela 2. Incidéncia de dor crénica ajustada para os
comparadores NBCA, sutura e adesivo de fibrina

Comparador % de dor crénica
NBCA 10,1%
Sutura 20,2%
Adesivo de fibrina 8,1%

135



Mensor L, Contadin R, Pepe C, Cardoso E

calculada a incidéncia de dor crénica em pacientes em Uso
do grampo, sendo esta a multiplicagao destes valores (8,1% e
3,25), resultando numa incidéncia de 26,3%.

Os padroes de custo de tratamento para cada linha e sub-
grupo de tratamento foram desenvolvidos através da opinido
de especialistas e custeados de acordo com a sua incidéncia
de utilizacdo dos recursos, quantidade e preco unitario. Os

Tabela 3. Custos

Item de custeio Custo Total
Dor aguda RS 149544
Dor crénica R$ 8.296,83
Reparo cirtrgico da hérnia - cirurgia aberta R$ 6.172,57
Reparo cirtrgico da hérnia R$ 7.844,00
- videolaparoscopia

NBCA (para reparo aberta): 01 unidade R$ 1.000,00
NBCA (para reparo laparoscopico, RS 1.160,26
incluindo cateter de peridural como

aplicador): 01 unidade de cada

Sutura* R$ 91,09
Adesivo fibrina; 01 unidadet RS 2.377,03
Grampo R$ 2.481,70

* Foi realizada a média de precos das principais suturas comercializadas no
pafs e considerado o uso de duas unidades de sutura por procedimento.
1J& comercializado com aplicador.

valores unitarios dos itens considerados para cada estratégia
de tratamento sao visualizados na Tabela 3.

Apos a aplicacdo de todos os vetores supracitados de
custo e eficacia clinica dentro do modelo econdémico desen-
volvido, chegamos aos resultados das razes de custo efe-
tividade incrementais (RCEl) para cada cendrio considerado
(Tabela 4 e Tabela 5). Alternativamente, ambos os cenarios
foram analisados conforme o tipo cirdrgico, variando-se a
técnica de fixagdo de telas para o uso de cola bioldgica (ade-
sivo de fibrina). Os resultados desta andlise alternativa podem
ser observados na Tabela 6 e Tabela 7.

Cendrios base 1e 2

Os resultados da andlise do cendrio 1 demonstraram que o
custo do procedimento de cirurgia aberta de hernioplastia
inguinal com o uso de NBCA foi ligeiramente menos oneroso
comparado com o uso de sutura (- RS 59,00), sendo que os
pacientes apresentaram menor indice de dor pds-operatoria
com o uso de NBCA em ambos os desfechos da andlise. As-
sim, observamos valores de RCEl negativos (ou cost-saving)
de -RS$ 57941 e -RS 362,13 por desfecho evitado, paciente
livre de dor cronica e paciente livre de dor, respectivamente.
Ou seja, obtém-se economia de aproximadamente RS 580
para cada caso de dor crénica evitado ou de cerca de RS 362
para cada caso de dor evitado (aguda e cronica).

Tabela 4. Razao de custo efetividade do caso base da anélise de cenariol: NBCA versus sutura

Comparador NBCA Sutura Incremental
(NBCA vs. Sutura)
Custo total do procedimento® R$ 8.063,39 RS 8.122,49 -R$ 59,10
% livre de dor crénica 89,93% 79,73% 10,20%
% livre de dor (aguda e cronica) 86,60% 70,28% 16,32%
Razao de Custo-Efetividade Incremental (NBCA vs. sutura)
RCEI PACIENTE LIVRE DE DOR CRONICA Cost-saving
(-R$ 57941)
RCEI' PACIENTE LIVRE DE DOR Cost-saving
(-R$ 362,13)
* Neste custo estao inclusos o custo da cirurgia e o custo do material empregado para fixagao das telas.
Tabela 5. Razédo de custo efetividade para o caso base do cenéario 2: NBCA versus grampo
Comparador NBCA Grampo Incremental
(NBCA vs. grampo)
Custo total do procedimento* R$ 9.895,08 R$ 12.694,85  -RS 2.799,77
% livre de dor cronica 89,93% 73,58% 16,35%
% livre de dor (aguda e crénica) 86,60% 64,86% 21,74%
Razédo de Custo-Efetividade Incremental (NBCA vs. grampo)
RCEI PACIENTE LIVRE DE DOR CRONICA Cost-saving
(-R$ 17.123,98)
RCEI PACIENTE LIVRE DE DOR Cost-saving

(-RS 12.878,43)

* Neste custo esté incluso o custo da cirurgia mais o custo do fixador.
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Tabela 6. Razdo de custo efetividade do caso alternativo do cenario 1: NBCA versus adesivo de fibrina em reparo aberto

Comparador NBCA Fibrina Incremental
(NBCA vs. fibrina)

Custo total do procedimento* RS 8.063,39 RS 9.276,49 -R$ 1.213,10

% livre de dor cronica 89,93% 91,93% -2,00%

% livre de dor (aguda e cronica) 86,60% 88,39% -1,79%

Razao de Custo-Efetividade Incremental (NBCA vs. fibrina)

RCEI PACIENTE LIVRE DE DOR CRONICA

Menos oneroso com efetividade similar

RCEI' PACIENTE LIVRE DE DOR

Menos oneroso com efetividade similar

* Neste custo esta incluso o custo da cirurgia mais o custo do fixador.

Tabela 7. Razéo de custo efetividade do caso alternativo do cenério 2: NBCA versus adesivo de fibrina em reparo laparoscépico

Comparador NBCA Adesivo de Incremental
fibrina (NBCA vs. Adesivo de fibrina)
Custo total do procedimento* RS 8.223,65 RS 9.276,49 -RS 1.052,84
% livre de dor crénica 89,93% 91,93% -2,00%
% livre de dor (aguda e cronica) 86,60% 88,39% -1,79%

Razao de Custo-Efetividade Incremental (NBCA vs. fibrina)

RCEI PACIENTE LIVRE DE DOR CRONICA

Menos oneroso com efetividade similar

RCEI' PACIENTE LIVRE DE DOR

Menos oneroso com efetividade similar

* Neste custo estd incluso o custo da cirurgia mais o custo do fixador.

Os resultados da andlise do cendrio 2 demonstraram que
o custo do procedimento de cirurgia laparoscépica de her-
nioplastia inguinal com o uso de NBCA foi bem menos one-
roso comparado com o uso de grampo e, adicionalmente,
em relacdo a efetividade, os pacientes apresentaram menor
indice de dor pds-operatéria com o uso de NBCA em am-
bos os desfechos da andlise. Ou seja, o resultado da andlise
de custo-efetividade gerou uma RCEl negativa (cost-saving)
de —RS$ 1712398 e —R$ 12.878,43 por desfecho evitado, res-
pectivamente pacientes livre de dor cronica e pacientes livre
de dor. A interpretacao destes nimeros nos mostra que uma
economia de aproximadamente RS 171 mil é esperada para
cada caso de dor crénica evitado. Da mesma forma, espera-
-se uma economia média de aproximadamente RS 12,8 mil
para cada caso de dor evitado, independentemente do tipo
de a dor ser aguda ou crénica.

Cenario alternativo

Os resultados da anélise demonstraram que o custo do
procedimento de cirurgia aberta de hernioplastia inguinal
com o uso de NBCA foi menos oneroso quando comparado
com o uso de adesivo de fibrina e, em relacdo a efetividade,
0s pacientes apresentaram um maior, porém pouco repre-
sentativo, indice de dor pds-operatdria com o uso de NBCA.
Se fizermos o calculo da Razédo de Custo-Efetividade Incre-
mental (RCEI) inverso, comparando Fibrina ao NBCA ao invés
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de NBCA com fibrina, teremos o valor de R$ 60.655,00 por pa-
ciente livre de dor cronica e RS 67.770,95 por paciente livre de
dor. Ou seja, um custo incremental de R$ 1.213 para se obter
0 beneficio de evitar aproximadamente 2% dos casos de dor,
gera uma RCEl muita alta, apontando que o custo adicional
nao justifica o beneficio alcancado pelo paciente.

Mais uma vez, os resultados da andlise de cenario alterna-
tivo demonstraram que o custo do procedimento de cirurgia
laparoscépica de hernioplastia inguinal com o uso de NBCA
foi menos oneroso comparado com o uso de adesivo de fibri-
na e, em relacdo a efetividade, os pacientes apresentaram um
maior, porém nao significante, indice de dor pds-operatoria
com o uso de NBCA. Se fizermos o célculo da Razéo de Custo-
-Efetividade Incremental (RCEl) comparando Fibrina ao NBCA
ao invés de NBCA com fibrina, teremos o valor de RS 52.642,00
por paciente livre de dor cronica e RS 58.817,88 por paciente
livre de dor. Ou seja, um custo incremental de RS 1.052,84 para
se obter o beneficio de evitar aproximadamente 2% dos casos
de dor, gera uma RCEI muita alta, apontando que o custo adi-
cional nado justifica o beneficio alcancado pelo paciente.

Um importante elemento em um estudo econémico para
atomada de decisdo € a quantificacdo da incerteza envolvida
nos seus resultados e a identificagdo das varidveis que mais
afetam esta incerteza. Portanto, foram realizadas andlises de
sensibilidade para melhor compor o resultado da analise.
Apesar da variacao de 10% dos parametros avaliados na ana-
lise, os resultados finais do modelo n&o sofreram alteracao.
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Discussao

As anélises econdmicas em saude sao ferramentas eficientes
para suporte a alocagdo de recursos para gestores de sistema
de saude, pois oferecem projecdes no longo prazo. A con-
tribuicdo fundamental dos modelos econémicos especificos
para cada pals é utilizar dados de custos e padrdes de trata-
mento da pratica médica local, auxiliando assim aos tomado-
res de decisdo na tarefa de estimar o impacto financeiro de
uma inovacao em saude, avaliando de forma mais abrangen-
te a viabilidade da sua incorporacéo.

Foi realizada busca por estudos econdmicos publicados
para NBCA nas bases de dado Medline, Embase, The Cochra-
ne Library, LILACS, CDR (Centre for Reviews and Dissemina-
tion e BVS-ECOS (Biblioteca Virtual em Saude - Econémica da
Saude). Nao foram selecionados estudos para a leitura inte-
gra, ou seja, nao temos resultados j& publicados na literatura
para que possamos comparar com os achados do trabalho
objeto deste estudo. Da mesma forma, como nao temos es-
tudos publicados sobre o tema, ndo foi possivel replicar uma
estrutura ja desenhada e validada de modelo econémico por
outros autores. Assim, foi considerado um desenho de mo-
delo que reflete a realidade brasileira, tanto no que diz respei-
to aos comparadores selecionados como aos custos unitarios
que serviram de input para a avaliacdo econdmica. Para isso,
alguns profissionais da drea da saude, que trabalham atual-
mente com a patologia em questdo, foram consultados para
validar a estrutura considerada.

Com relagéo aos dados clinicos que embasam o modelo
desenvolvido, para melhor avaliar a robustez dos resultados
encontrados por Sanders (Sanders & Waydia, 2014), opta-
mos por aplicar um teste estatistico nos dados fonte, espe-
cialmente para verificar se as incidéncias observadas de dor
cronica seriam estatisticamente significantes. Foi emprega-
do para tal o teste T-student, que compara duas médias em
questao, usando o portal mathportal. Os resultados para a
comparacao NBCA x sutura apontaram um valor t de 1,6952 e
de 0,2624 para a comparacao NBCA x adesivo de fibrina, com
valores criticos de 2,306 e 3,182, respectivamente. O valor cri-
tico referenciado trata-se de um valor tabelado considerando
um nivel de confianca de 95% e o tamanho de cada amostra.
Se t-valor < valor critico, entao o resultado € nédo significante.

Dessa forma, surpreendentemente, nenhuma das duas
comparacdes mostrou-se significante. Tal resultado j& era
esperado na comparacdo NBCA x adesivo de fibrina, ja que
os dados percentuais de incidéncia de dor crénica sdo muito
préoximos e aparentemente apresentam diferencga irrelevan-
te do ponto de vista clinico (8,10% para adesivo de fibrina e
10,07% para NBCA). Porém, na comparacao NBCA e sutura,
com dados fonte de 20,19% de incidéncia de dor cronica para
o grupo sutura e 10,07% para o NBCA, o resultado de nao sig-
nificancia mostrou-se intrigante. Uma das possiveis justifica-
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tivas desse resultado poderia residir no nimero limitado de
pacientes (N=660), associado ao pequeno nimero de estu-
dos de base (apenas 3 em comparacao direta foram elenca-
dos na metandlise de Sanders), além da ampla variabilidade
de resultados e metodologias empregadas nos mesmos.

Pode-se perceber pela revisdo de literatura, no entanto,
que hd uma grande tendéncia de reducéo de dor aguda e cro-
nica associada ao uso de adesivos (sintéticos ou bioldgicos) ao
invés de técnicas tradicionais como suturas e grampos, ampla-
mente relatadas em estudos publicados na literatura correlata
(Campanelli et al, 2012; Helbling & Schlumpf, 2003; Kapischke
etal, 2010; Lionetti et al, 2012; Nowobilski et al, 2004). A justifi-
cativa técnica para tal € plausivel, ja que o dano a nervos pe-
riféricos com o uso dos adesivos é potencialmente menor do
que empregando-se grampos ou sutura, em especial quando
se trata da regido abdominal chamada de "triangulo da dor”
(Franneby et al, 2006; Liu et al, 2014). Se realizarmos inferén-
cia indireta, por exemplo, baseada nos resultados de recente
metanalise publicada por Liu e colaboradores em 2014 (Liu et
al, 2014), podemos chegar a resultados dispares a andlise esta-
tistica realizada pelo nosso grupo. Liu e colaboradores, nesta
metandlise, mostram dados de risco relativo significativos (RR
042, 95% Cl 0.22-0.79, 1 2 11%; p < 0.01) na incidéncia de dor
cronica associada ao uso de sutura para fixacdo de telas em
hernioplastias inguinais, quando comparado com adesivo de
fibrina (N= 1.623 pacientes).

Outra questao seria a comparacao indireta entre NBCA e
0 uso de grampos em cirurgia laparoscopica. Neste caso, o
teste estatistico ndo foi aplicado, j& que o estudo Kaul e co-
laboradores reportou o OR utilizado para o calculo da com-
paracdo indireta j& com intervalo de confianca (IC) 95% (OR:
3,25; 1C95%: 1,62-6,49) (Kaul et al, 2012). Este resultado mostra
que a diferenca entre o uso de grampo e adesivo de fibrina
¢ estatisticamente significante, pois os limites do IC 95% sé&o
maiores do que 1. Como é indubitdvel que nédo existe dife-
renca entre o uso de NBCA e adesivo de fibrina, pode-se con-
cluir que existe diferenca estatisticamente significante entre
NBCA e grampo.

Com relagéo a dor aguda, o estudo de Testini e colabo-
radores avaliou a incidéncia de dor 24 horas apds a cirurgia
de reparo da hérnia inguinal com uso de suturas, adesivo de
fibrina ou NBCA para fixacdo da tela. No total foram incluidos
156 pacientes, sendo 12 mulheres e 144 homens, com idade
de 58 anos (intervalo, 17-85 anos) (Testini et al, 2010). O p-va-
lor reportado no estudo mostra que a diferenca entre NBCA
e sutura (incidéncia de dor de 3,7% e 11,9%, respectivamente,
p=0,004) é estatisticamente significante (ou seja, p-valor <
0,05), ao passo que na comparacao entre NBCA e adesivo de
fibrina (incidéncia de dor de 3,7% e 3,8%, p=0,79) a diferenca
nao € significante (ou seja, p-valor > 0,05).

Mais uma vez aqui fica evidente que a efetividade dos
comparadores alternativos, NBCA e adesivo de fibrina, mos-
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tram-se equivalentes no que se refere a incidéncia de dor.
Quando comparados a técnicas tradicionais, existe significa-
tiva reducao de dor associada ao uso de adesivos quando
comparados a suturas, por exemplo.

Futuros estudos clinicos com maior nimero de pacientes
e metodologias mais robustas em comparacao direta entre
tecnologias poderédo atestar de forma inequivoca os bene-
ficios dos adesivos como alternativas seguras, eficazes e via-
veis ao uso de grampos e suturas durante fixagdo de telas em
hernioplastias inguinais.

Os resultados da andlise econdmica realizada pelo nos-
so grupo foram favordveis ao procedimento cirdrgico com
NBCA. O modelo desenvolvido avaliou qual técnica de fixa-
cao de tela no procedimento de hernioplastia inguinal seria
mais custo-efetiva, para o que dois cenarios foram criados.
Tais cenérios foram diferenciados pelo tipo de cirurgia em-
pregada no reparo da hérnia: reparo aberto ou cenario 1; re-
paro laparoscépico ou cenario 2.

Apesar de apresentarem custos unitarios diferentes, as
razdes de custo efetividade incremental foram semelhantes
em ambos os cenérios analisados. Para o cenério 1, a compa-
racao da fixacdo de tela com NBCA versus a sutura apontou
que o uso do NBCA ¢é cost-saving, ou seja, NBCA é menos
oneroso e traz mais beneficio clinico para o paciente. Os
resultados de RCEl evidenciam uma economia média de
aproximadamente RS 362 para cada caso de dor evitado,
independentemente do tipo da dor, aguda ou cronica. Da
mesma forma, no cenario 2, observamos resultado favoravel
em ambos os desfechos, ou seja, NBCA é menos oneroso e
traz mais beneficio clinico para o paciente quando compara-
do a grampos para fixacdo das telas. Ou seja, os resultados de
RCEl evidenciam que é esperada uma economia média de
aproximadamente R$ 12,8 mil para cada caso de dor evitado,
independentemente do tipo da dor, aguda ou crénica.

Na andlise de cendrios alternativos, quando o NBCA é
comparado a cola de fibrina, seja por via de reparo aberto
ou laparoscépico, observamos resultados de um custo rele-
vantemente menor para a técnica com NBCA, porém com
melhor ganho de efetividade para a fibrina, apesar de néo
significante. Ao analisar os dados de forma reversa, ou seja,
avaliarmos uma eventual incorporacéo da cola de fibrina
comparada ao NBCA, temos uma RCEl de RS 67,8 mil por pa-
ciente livre de dor no seu uso em reparo aberto e R$ 58,8 mil
para seu uso em reparo laparoscopico. Ou seja, para obter-se
0 beneficio de evitar aproximadamente 2% dos casos de dor,
gera-se uma RCEl muita alta, entre 2 e 3 vezes o PIB per capita
do pais?, indicando que o custo adicional da cola de fibrina

a Foi considerado como limiar de custo-efetividade nesta analise o PIB per ca-
pita no Brasil, no valor de RS 27 mil (2014). Considera-se como extremamente
custo-efetiva a intervencdo que produza RCEl < 1x PIB per capita. Se RCEI > 3x
PIB per capita, a intervencao é considerada ndo custo-efetiva.
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em oposicao ao NBCA poderia nao justificar o beneficio pro-
posto pela mesma.

Conclusao

A partir da andlise econémica realizada, credita-se ao uso
do NBCA na fixacdo de telas em hernioplastias inguinais de
pacientes adultos, seja por via aberta ou laparoscopica, sig-
nificativa contribui¢do na reducao da dor, aguda e cronica,
motivo pelo qual sua incorporacdo estaria em linha com as
recentes politicas que buscam aprimorar a saude e a qualida-
de de vida dos pacientes do pais.

Limitacoes

Os dados de eficacia clinica aplicados no modelo econémico
discutido por este artigo sdo oriundos de revisdes sistematicas
e metanalises recentes e de estudos randomizados que com-
param diretamente as alternativas em destaque, publicados
até a data de corte da etapa de revisdo de literatura. Porém,
ndo ha como garantir que todos os estudos que se encaixaram
nos critérios de inclusédo tenham sido selecionados em funcao,
sobretudo, de diferentes metodologias de indexagao empre-
gadas pelas bases de dados pesquisadas, do efeito gaveta (file
drawer effect: estudos conduzidos, mas nunca publicados) e
da literatura cinzenta (grey literature: informagdes produzidas
e distribuidas em diversos niveis, em formato impresso ou ele-
trénico, ndo controladas, por publicacdes comerciais).

Com relacéo a validade externa do modelo, cabe ressaltar
que todos os valores empregados para célculo de materiais de
consumo a partir dos Precos Fabrica publicados para o pro-
duto Histoacryl, registrado no Brasil pelos Laboratérios B.Braun
S.A., 0 que pode determinar resultados diferentes caso sejam
considerados outros produtos e/ou sistemas concorrentes.

Por fim, ndo foi considerada a inclusdo de dados refe-
rentes a custos indiretos ou intangiveis, tampouco despesas
com recursos humanos, em funcdo destes vetores de custos
nao serem apropriados a perspectiva da avaliacao realizada.
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