Boletim Brasileiro de | Avaliacao de Tecnologias em Saude
ISSN 1712-2010

Ano VI n° 14 | Marco de 2011

CAPSULA ENDOSCOPICA PARA O DIAGNOSTICO DE SANGRAMENTO
GASTROINTESTINAL OBSCURO E DOENCA DE CROHN

| resumo

A capsula endoscopica tem sido empregada para auxiliar
o diagnostico de doencas do intestino delgado, e possibilita
a visualizagdo de regides do intestino que dificilmente sdo
visfveis por meio de outras técnicas diagnésticas. A capsula
endoscopica apresenta outras vantagens sobre as técnicas
convencionais, tais como a comodidade para o paciente e o
fato de ser um método pouco invasivo.

Este boletim apresenta o resultado de seis meta-analises,
que avaliaram a eficdcia e a seguranca da capsula endoscépica
em pacientes com sangramento gastrointestinal obscuro e
doenga de Crohn, em comparagio as diversas tecnologias
diagnésticas utilizadas atualmente. Considerando o resultado
das metanalises, a capsula apresenta um rendimento diagnos-
tico superior a algumas técnicas disponiveis, contudo, deve-se
ressaltar que os estudos individuais possuem baixa qualidade
metodologica.

Apesar dos resultados favoraveis observados na literatura,
algumas questdes necessitam ser elucidadas, no sentido de
se estabelecer qual o real impacto da utilizacio da cipsula
endoscopica no manejo clinico e terapéutico dos pacientes.
Além disso, o procedimento com a capsula apresenta algumas
limitacoes, pois nao permite a realizacdo de bidpsias e trata-
mento local. O custo dessa tecnologia também pode ser um
fator limitante.

| ABSTRACT

The capsule endoscopy has been used to support the
diagnosis of small bowel disease. It reaches small bowel
areas where others techniques reach with difficulties. The
capsule endoscopy presents advantages when compared with
conventional techniques, being less invasive and providing
more comfort to the patient.

This bulletin presents the result from six meta-analysis,
that measured the efficacy and safety from capsule endos-
copy, in patients with obscure gastrointestinal bleeding
and Crohn’s disease, in comparison with others diagnostic
techniques available nowadays. Considering the results from
meta-analysis, the capsule endoscopy had a better diagnos-
tic yield, in terms of diagnosis, in comparison with some
techniques, however, low methodological quality found in
individuals studies is an important issue.

Despite from favorable results, found on literature, some
questions need to be answered, to know which would be
the real impact of the introduction of capsule endoscopy
in clinical practice. This technique not permits biopsy and
local treatment. The cost can be another limitation.

| TECNOLOGIA

A capsula endoscopica (CE) é conhecida também como
capsula videoendoscopica, endoscopio em capsula, endoscod-
pio-capsula, endoscopio encapsulado, videocapsula endoscod-
pica ou videocimera endoscopica’. Trata-se de um método
nao invasivo de investigagao diagndstica, no qual uma capsula
descartavel, contendo uma minicamera, uma fonte luminosa
e um transmissor, transmite imagens (via wireless) para um
computador enquanto transita no tubo digestivo. A CE mo-
ve-se passivamente pelo intestino por meio dos movimentos
peristalticos”.

Em 2003, a ANVISA aprovou o sistema de endoscopia
por capsula Given lmaging M2A e, em 2009, o Sistema de
Endoscopia por capsula Olympus EC —1. Comparados por
meio de ensaio clinico, esses dispositivos foram semelhantes
tanto na detec¢do de imagens normais e anormais, como na
capacidade de deteccio’.

Por meio da CE, é possivel visualizar regides do intestino
delgado inacessiveis por meio da endoscopia convencional.
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E util na deteccio de anormalidades do revestimento interno
do intestino delgado e de inumeras patologias gastrointes-
tinais, tais como doencas inflamatérias, cancer, fontes de
sangramento, infec¢des e até doengas mais raras’. A CE esta
contra-indicada em pacientes portadores de obstrucio intes-
tinal ou naqueles que apresentam impossibilidade de deglutir
a capsula.

Para a ingestido da CE, é necessario um jejum prévio de 8
a 10 horas. A preparacio do intestino delgado ¢ importante
e, para melhorar a visualizacio da mucosa, ¢ recomendado
o uso de medicamentos para limpar o intestino e melhorar
a visualizacdo da parede intestinal 20 minutos antes da de-
gluticio™ *. Uma meta-andlise de doze estudos comparou o
procedimento com e sem uso de laxante prévio e concluiu
que o uso de laxante melhora a visibilidade e o rendimento
diagnéstico’. A administragio da CE é ambulatorial e nio
requer seda¢io, permitindo que o paciente realize suas ati-
vidades didrias normalmente. Apés 1 — 2 horas da ingestio,
o paciente pode ingerir liquidos e, ap6s 4 horas, pode fazer
uma refeicio leve'. A CE ¢é excretada juntamente com as
fezes do paciente.

Depois de ser ingerida com 4gua, a CE obtém imagens
do trato gastrointestinal e as envia, junto com os sinais de
controle apropriados, ao gravador, uma unidade portatil
externa que o paciente usa ao redor da cintura para captar e
armazenar as imagens transmitidas pela CE*. A transmissio
das imagens ocorre por meio de oito sensores conectados ao
abdémen do paciente. Oito horas de duracio geram 50 mil
imagens®.

As reagoOes adversas mais comuns associadas ao procedi-
mento com a CE siao dores abdominais, nauseas, vomitos e
reten¢do da capsula’.

| siTuacAo cLinica

Sangramento Gastrointestinal Obscuro

O sangramento gastrointestinal obscuro (SGO) pode ser
definido como o sangramento persistente ou recorrente,
proveniente do trato gastrointestinal, que nao possui etio-
logia conhecida mesmo apos a avaliacio do intestino por
endoscopia digestiva, colonoscopia ou exames de imagem.
O sangramento obscuro pode ser classificado em visfvel ou
oculto, dependendo da presenca ou auséncia de sangramen-
to clinicamente evidente’.

O desconhecimento da etiologia do sangramento, em ge-
ral, se deve a lesdes que ndo foram identificadas no esodfago,
estobmago e célon durante a avaliacio inicial. O sangramento
nao ¢ detectado pela endoscopia convencional (endoscopia
digestiva alta ou colonoscopia) por dois motivos: no momen-
to do exame nao havia sangramento (carater intermitente do
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sangramento) ou evidéncia de sangramento anterior; o local
do sangramento nio foi abordado em virtude da limitacao
anatomica do intestino.

A etiologia da hemorragia do intestino delgado tem relagao
com a idade do paciente, desta forma, o tipo de manifestagao
clinica, associado com a idade, define o tipo de abordagem
diagnéstica, bem como o prognéstico e resultados terapéu-
ticos. Os pacientes mais jovens sio mais acometidos por
pequenos tumores intestinais, diverticulo de Meckel, lesao de
Dieulafoy e doenca de Crohn (DC). Os pacientes com mais
de 40 anos sdo mais propensos a hemorragia decorrente de
lesdes vasculares, que incluem até 40% de todas as causas.
Além disso, a hemorragia também pode ocorrer como con-
seqiiéncia de lesGes gastrointestinais induzidas por farmacos
anti-inflamatérios nao esteroidais.

Devido a incapacidade de se identificar o local do sangra-
mento no intestino delgado por meio de exames de imagem,
¢ pouco freqiente o diagndstico precoce deste tipo de
sangramento’. O tempo médio estimado para o diagndstico
diferencial do paciente portador de sangramento de origem
obscura é de 2 anos, variando de 1 més a 8 anos’.

O SGO ¢ responsavel por cerca de 5% dos casos de he-
morragia digestiva sendo que 90% dos casos tém origem no
intestino delgado. As imagens dessa regido sio dificeis de
obter, o que se deve as suas caracteristicas anatomicas. As
técnicas convencionais como o estudo radiolégico com ba-
rio, a endoscopia digestiva e até mesmo técnicas de medicina
nuclear e angiografia podem se mostrar limitadas™®.

Doenga de Crohn

A doenca de Crohn (DC) é uma doenga cronica, de etiolo-
gia desconhecida, com caracteristicas inflamatorias, que pode
acometer qualquer parte do tubo digestivo. Seus sintomas
incluem dor abdominal, diarréia, febre e sangramento gas-
trointestinal” '. Embora qualquer segmento intestinal possa
ser acometido, o intestino delgado é o principal envolvido
(cerca de 70%), sendo que mais de 30% dos pacientes tém
sua doenca limitada ao intestino delgado, particularmente ao
ileo". O diagnéstico da DC ¢ dificil devido a diversidade de
manifestacoes clinicas e a semelhanca com outras patologias.
E baseado em uma combinacio de achados clinicos, endoscé-
picos, radiolégicos e laboratoriais, seguidos de exame clinico
e suspeita da regido acometida'" "% Para 38% dos pacientes
que apresentam DC, o intervalo entre o inicio dos sintomas
e o diagnéstico definitivo da doenca ¢é de, aproximadamente,
1 ano®.
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| EPIDEMIOLOGIA

As taxas de hemorragia intestinal alta observadas na Euro-
pa, nos poucos estudos epidemiolégicos realizados, variam
entre 45 e 145 casos/100 mil hab' . Na Gra-Bretanha, um
estudo indica que a incidéncia é de 23 casos/100 mil hab. na
populagio com menos de 30 anos e 485 casos/100 mil hab
em individuos com mais de 75 anos'®. Os dados apontam que,
em relagao a estudos anteriores, a mortalidade tem diminuido
e os Obitos ocorrem predominantemente em pacientes ido-
sos, principalmente naqueles com comorbidades importan-
tes'®. Quanto 2 letalidade, as taxas variam consideravelmente
de acordo com as causas do sangramento ¢ aumentam com
avangar da idade. Os estudos publicados estabelecem valores
entre 5% e 15%'". Nos Estados Unidos, a incidéncia para esse
tipo de agravo foi estimada em 20,5 casos/100 mil hab., com
uma taxa de letalidade de 3,6 % em pacientes que desenvolve-
ram a hemorragia antes da internagio, e 23,1 % em pacientes
nos quais o sangramento ocorreu apos a hospitalizagio por
causas secundarias. Esses numeros aumentam considera-
velmente com a idade, e chegam a ser 200 vezes maior em
pessoas acima de 80 anos, comparados aos individuos com
menos de 30 anos'.

A DC e a Retocolite Ulcerativa Idiopatica correspondem
as formas mais frequentes da doenca inflamatoria intestinal.
Representam um sério problema de saude publica, pois
cursam com recidivas freqlientes e assumem formas clinicas
de alta gravidade, com possibilidade de desenvolvimento de
cancer colorretal”. A DC repercute de forma importante na
qualidade de vida dos doentes e ocorre em individuos de
diferentes classes socioeconémicas, sexo e nacionalidade. A
faixa etaria mais atingida corresponde a individuos entre 10

e 40 anog?’ 212223

Informagoes epidemiolégicas demonstram que a
incidéncia de DC nos paises do norte da Europa e nos
Estados Unidos ¢ cerca de 3a 5 vezes maior do que na
maioria dos paises do Hemisfério Sul. Essa diferenca
tem sugerido que fatores ambientais, bem como dife-
rentes estilos de vida, podem desempenhar um papel
importante na etiologia da doenca®. A prevaléncia da
DC em paises desenvolvidos situa-se em torno de 50 casos
por 100 mil hab. e a incidéncia, em 5 casos por 100 mil
hab®.

Nos Estados Unidos e na Europa siao diagnosticados de
5.000 a 10.000 novos casos por ano de DC associada a Re-
tocolite, afetando, aproximadamente, 1,4 milhdes de pessoas
nos Estados Unidos e mais de 2 milhdes na Europa®- .

O Brasil ainda é considerado uma drea de baixa prevaléncia
de doencas inflamatérias intestinais. Entretanto, estudo
realizado em Sao Paulo, em 2009, baseado em dados
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de internacio hospitalar, apontou um aumento de casos
de doengas inflamatorias intestinais, com predominio
de DC e da Retocolite Ulcerativa Idiopatica”. A carga de
casos registrada apresenta uma predominancia de pessoas
da raga branca, entre 20 e 40 anos, com um segundo pico
em individuos a partir dos 55 anos de idade. A distribuicao
das doencas inflamatérias intestinais é semelhante quanto
a0 sexo, exceto para a doenga de Crohn, que atinge mais a
populacio feminina. Popula¢des de dreas urbanas, de classes
economicas mais altas, fumantes e parentes de primeiro grau
de individuos portadores sio os mais acometidos por essas
doencas®.

| orcOEs DIAGNGSTICAS

Atualmente, varias técnicas sao utilizadas para o diagnés-
tico de pacientes com SGO e DC. Endoscopias repetidas
frequentemente identificam lesdes/sangramentos que nao
puderam ser detectados ou que nio foram percebidos ini-
cialmente. De modo semelhante, colonoscopias repetidas
também podem detectar o motivo de sangramento oculto.

A enteroscopia (push endoscopy) constitui a inser¢do de um
endoscépio longo diretamente no jejuno por via oral, que
pode avancar até 150 cm apds o angulo de Treitz. Esse
método ¢ seguro e apresenta um rendimento diagnéstico de
38% - 75%. O padrio ouro adotado para exame completo do
intestino delgado ¢é a enteroscopia intraoperatdria, que pet-
mite tratamento e diagndstico histolégico, contudo, o cariter
invasivo limita o seu uso*.

Outro método utilizado ¢ a enteroscopia com duplo balao
(EDB). E uma técnica de endoscopia que permite explorar,
retirar amostras e intervir diretamente nas lesGes em qualquer
regido do intestino delgado. Pode ser realizada tanto pela
boca (via anterégrada) como pelo anus (via retrograda). O
equipamento ¢ capaz de se adaptar a todo o intestino delgado.
Possui rendimento diagnéstico de 43% — 60%*".

O quadro 1 apresenta caracteristicas de algumas técnicas
empregadas para o diagnéstico de doencas do intestino

delgado.
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Quadro 1. Caracteristicas das técnicas utilizadas para visualizacdo do intestino delgado

Enteroscopia por impulsio

Enteroscopia por

sonda

Enteroscopia

intraoperatéria

Enteroscopia
por duplo-balao
(EDB)

Rendimento diagnéstico 13%-78%

26%-77%

70%-100%

43%-60%

Invasividade Invasiva

Muito invasiva

Muito invasiva

Invasiva

Incémodo para o paciente Moderado

Severo

Extremo

Moderado

Condigdes para realizagao do Paciente internado ou em

€xame consulta externa

Paciente internado

Paciente internado

Paciente internado
ou em consulta

externa

Visualizacio do intestino 15-160° apds o angulo de

Todo o intestino

Todo o intestino

Todo o intestino

anestesia

delgado Treitz delgado delgado delgado
Possibilidade de tratamento Sim Nao Sim Sim
Possibilidade de biépsia Sim Nao Sim Sim
N idade de sedaca
ceessidade de secagao o Sim (leve) Sim (moderada) Sim (elevada) Sim (leve)

Duragio do exame 15-45 minutos

4 horas, em média

30-75 minutos

2 horas, em média

Pouco freqiientes: dor ab-
dominal, pancreatite aguda,
Complicagoes e limitagoes sindrome de Mallory-Weiss
com sangramento profuso e

cortes faringoesofdgicos

Pouco freqiientes:
epistaxis, perfura-
Ga0, sagramento €

infeccao

Complicacoes:
0-52%
Laceracio da
mucosa, hemato-
mas, perfuracio,
isquemia, ob-
strucio, infeccio,
etc.
Mortalidade: até
11%

Pouco freqiientes:
dor abdominal,
pancreatite, ne-

crose intestinal

onte: adaptado de Varela ef al, 2006°".

I EVIDENCIAS DE SEGURANCA E EFICACIA
Eficacia

A busca de evidéncias na literatura teve como objetivo
identificar estudos, preferencialmente revisGes sistematicas,
que comparassem o rendimento da CE ao de outras técnicas
diagndsticas convencionais, em pacientes com doengas do
intestino delgado, incluindo a DC e/ou SGO. As estratégias
de busca utilizadas estio descritas na Metodologia (link)

A partir dos estudos identificados, foram selecionadas 6
revisGes sistematicas (4 com meta-andlise). Todos os estudos
tiveram como objetivo avaliar o rendimento diagndstico e a
seguranca da capsula endoscopica comparada a outras opgoes
diagnésticas, tais como a enteroscopia por impulsao (push
enteroscopy), EDB, enterdclise, tomografia computadorizada,
radiografia com bario, ressonancia magnética, angiografia
mesentérica e endoscopia intraoperatoria.

No quadro 2 estdo descritos os principais resultados obser-
vados nas revisoes sistematicas.
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Quadro 2. Revisdes sistematicas com a capsula endoscépica

Referéncia

Situacio clinica da populagio

Comparadores

Ne de estudos

incluidos

Resultados

Ruano-Ravina et al, 2004%®

Sangramento gastrointestinal

obscuro e doenga de Crohn

Enterocopia por
impulsio, angiografia
mesentérica, enterd-

clise e transito baritado

11 (n=304)

Rendimento diagnéstico
SGO: 55%-75% CE vs
30% comparadores

DC: 43%-73% CE vs

0-50% comparadores

Marmo et al, 2005%

Doengas do intestino delgado

Enteroscopia por
impulsio, tomografia
computadorizada e

raio X

17 (n=526)

Diferenca absoluta na taxa
de achados positivos
Total: 40,8% (IC 95%,
P<0,0001)

OR 4,9 (IC 95%,
P<0,001)
NND=2

Leighton et al, 2006

Sangramento gastrointestinal

obscuro

Enteroscopia

14 (n=396)

Rendimento diagndstico
global: 63% CE vs 28%
enteroscopia, rendi-
mento incremental de
35% (p<0,001, IC 95%,
26%43%)NNT=3 (IC
95%, 2-4).
Rendimento para achados
com relevancia clinica:
56% CE vs 26% enter-
oscopia (n=376), rendi-
mento incremental de
30% (p<0,001; IC 95%,
21%-38%)

NNT para CE=3 (IC
95%, 2-4)

Sangramento gastrointestinal

obscuro

Radiografia com bdrio

3 (n=88)

Rendimento diagnéstico

global:

67% CE vs 8% radiografia,
rendimento incremental de
59% (p<0,001, IC 95%, 48%-
70%) NNT=2 (IC 95%, 1-3).
Rendimento para achados
com relevancia clinica:
42% CE vs 6% radiografia
com bario, rendimento
incremental de 36%
(p<0,001; IC 95%, 25%-48%)
NNT=3 (IC 95%, 2-4)
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Sangramento gastrointestinal | Endoscopia intraoper- 1 (n=42) Rendimento diagnéstico

obscuro atéria global:

83% CE vs 83% endosco-
pia, rendimento incre-
mental de 0% (p>0,99 IC
95%, -16%-16%)

Sangramento gastrointestinal Angiografia mesenté- 1 (n=17) Rendimento diagndstico
obscuro rica global:
47% CE vs 53% angio-

grafia, rendimento incre-
mental de -6% (p=0,73
1C 95%, -39%-28%)

Sangramento gastrointestinal Enteréclise por 1 (n=8) Rendimento incremental
obscuro tomografia computa- de 38% (p=0,08 IC 95%,
dorizada -4%-79%)
Sangramento gastrointestinal | Ressonincia magnética 1 (n=14) Rendimento incremental
obscuro de 36% (p=0,007 IC

95%, 10%-62%)

Doenca de Crohn Radiografia com bdrio 9 (n=250) Rendimento para pacien-
tes com achados consis-
tentes com diagndstico
de DC 64% CE vs 24%
radiografia com bdrio,
rendimento incremen-
tal de 40% (p<0,001,
IC 95%, 28%-51%);
NNT=3 (IC 95%, 2-4)

Doenca de Crohn Colonoscopia + 4 (n=114) Rendimento para todos os

ileoscopia pacientes:

61% CE vs 46% colo-
noscopia + ileoscopia,
rendimento incremental
de 15% (p=0,02, IC 95%,
2%-27%)
NNT=7 (IC 95% 2-11)

Rendimento para todos
0s pacientes:69% CE
CliSC pOI' tomograﬁa vs 30% enterograﬁa/
enterdclise por tomografia
computadorizada,
rendimento incremental de
39% com modelo de efeitos
fixos e 38% com modelo
de efeitos randémicos
(p=0,001, IC 95%, 15%-60%)
NNT=7 (IC 95% 2-11)

Doenca de Crohn Enterografia/enteré- 3 (n=93)

computadorizada




BRAT

Boletim Brasileiro de Avaliacio d
Tecnologias em Satde

Doenca de Crohn

Enteroscopia por

2 (n=84)

Rendimento para todos
impulsao o0s pacientes:
46% CE vs 8% enter-
oscopia, rendimento
incremental de 38%
com modelo de efeitos

fixos (p<0,001, IC 95%,
26%-50%)

Doengca de Crohn

Ressonancia magnética

1 (n=18) Rendimento para todos
0s pacientes:
72% CE vs 50% res-
sondncia magnética,
rendimento incremental

de 22% (p=0,16, IC
95%, -9%-53%)

Chen et al, 2007°! Doengas do intestino delgado

Enteroscopia com

ODDS RATIO
170/277 CE vs 156/277
EDB, OR 1,21 (IC 95%

0,64 - 2,29)

8 (n=277)
duplo balao

Pasha et al, 2008% Doengas do intestino delgado

Enteroscopia com

11 (n=375) Rendimento diagndstico
60% CE vs 57% EDB,
p=0,42 (IC 95% -0,4

- 10)

duplo balao

OD: odds ratio (razdo de chances); EDB: enteroscopia com duplo baldo; NND: number needed to diagnose (nimero necessario para diagnosticar);

NNT: number needed to treat (nimero necessario para tratar)

Duas meta-analises’ ** compararam a CE a EDB. Os
resultados de ambos os estudos mostraram que o rendi-
mento diagnéstico observado com a CE ¢ comparavel ao
obtido com a EDB; contudo, a EBD possibilita intervencao
terapéutica. Na meta-analise de Chen’, observou-se que o
rendimento apresenta diferencas significativas quando o
endoscépio € inserido por via anterégrada e retrograda, pois
na analise por subgrupo a CE apresentou rendimento su-
petior (137/219 CE »s 110/219, OR 1,67, p<0,0,01) quando
comparada a EDB com inser¢ao apenas por uma das vias.

O estudo de Marmo e a/ (2005)” comparou a CE a en-
teroscopia por impulsdo, raio-X (swall bowel followthrongh) e
tomografia computadorizada, ¢ o desfecho avaliado foi a
diferenga absoluta na taxa de achados positivos. Os resul-
tados apontaram um rendimento superior para a CE, e as
diferencas encontradas foram: 40,8% para todas as doencas
do intestino delgado (IC 95%; 35,6-45,9); 36,9% para SGO
(IC 95%; 29,6-44,1); e 44,5% para DC (IC 95%; 30,9-58). Os

NNDs calculados para SGO e DC foram, respectivamente,
3el.

Em 12,9% (68/526; 1C 95%, 10,2-16,1) dos pacientes que
utilizaram a CE ndo foi possivel visualizar o ceco. Desse
grupo de 68 pacientes, 48 pacientes foram investigados para
SGO (16,6%) e 20 para DC (8,4%). A diferenca observada
entre esses dois grupos foi estatisticamente significante

(p<0,006).

Na revisio sistematica de Ruano-Ravina ¢7 a/ (2004)*, o ren-
dimento diagnodstico encontrado para a CE em pacientes com
SGO situou-se entre 55% a 75%, a0 passo que com as outras
técnicas o rendimento observado foi aproximadamente 30%.
Para a DC, o rendimento variou de 43% a 70% paraa CE ¢ 0
a 50% para as outras técnicas.

Leighton e a/ (2006)™ realizaram meta-analises separadas,
uma para pacientes com SGO e outra para DC. De acordo
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com cada doenca, os autores também realizaram analises
por subgrupo, comparando a capsula a diferentes técnicas
diagnésticas.

A CE apresentou melhores resultados em comparacio a
enteroscopia por impulsdo e radiografia com batio para diag-
noéstico de doencas do intestino delgado em pacientes com
SGO; em comparacio com a endoscopia intraoperatéria, o
rendimento da CE ndo apresentou diferencgas significativas.
O rendimento incremental da CE em relacdo a enteroscopia
por impulsao e a radiografia com bario ¢ maior que 30%
para achados com significancia clinica, considerando que a
visualiza¢do de lesdes vasculares e inflamatodrias adicionais ¢
possivel por meio da CE.

Para a DC, os rendimentos incrementais da CE observa-
dos foram: 40% em relacdo a radiografia com bario; 38%
em relagdao a enteroscopia por impulsiao e enterografia por
tomografia computadorizada; e 15% em relagdo a colonosco-
pia com ileoscopia. Esses resultados aplicam-se aos pacientes
com suspeita de DC e aos com diagnéstico ja estabelecido. Ja
na analise por subgrupo dos pacientes com suspeita de DC,
ndo foi observado rendimento incremental significativo da
CE em relacio aos outros métodos diagnosticos.

A revisdo sistematica de Varela ¢t a/ (2006)* teve como
objetivo avaliar a efetividade da CE em pacientes com SGO,
e incluiu 2 meta-andlises™*, 1 analise agrupada e 18 estudos
originais.

A meta-andlise de Triester e/ a/* incluiu 20 estudos pros-
pectivos que compararam a CE a outras técnicas diagnésticas
convencionais. Os resultados mostraram que o rendimento
diagnéstico € estatisticamente superior ao observado com a
enteroscopia por impulsdo e o transito baritado (radiografia
contrastada com bario), com um rendimento incremental de
35% e de 59%, respectivamente.

A andlise agrupada realizada por Lewis ez a/ (2005)” se
baseou nos resultados de 32 estudos sobre a capsula endos-
copica coletados na base de dados da Given Imaging (um
dos fabricantes da capsula). Foram selecionados 14 estudos
prospectivos sobre sangramento (310 exames). Na avaliacdo
por paciente, a CE detectou 50,3% de achados que nao
haviam sido previamente identificados por outras técnicas,
e nio diagnosticou 17,4% das lesoes detectadas por outras
técnicas. Na analise por lesao, 73,3% dos achados foram de-
tectados exclusivamente pela CE e 15,9% foram detectados
tanto pelas outras técnicas diagnésticas como pela CE.

Foram recuperados 18 estudos que tinham como objetivo
avaliar a efetividade da capsula em pacientes com sangramen-
to gastrointestinal de origem obscura. Dos 18 estudos, 14 fo-
ram prospectivos e 4 retrospectivos. O tamanho das amostras
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variou entre 20 e 100 pacientes patra os estudos prospectivos.
O estudo de maior tamanho foi de carater retrospectivo, e
incluiu 260 pacientes.

A CE permitiu a deteccdo de lesoes em 42% a 80% dos
pacientes com SGO. Os achados mais freqlientes foram as
angiodisplasias, responsaveis por 33,8% a 60% dos casos
positivos. Nos estudos em que foram consideradas apenas as
lesGes relevantes ou as que explicam claramente os sintomas
dos pacientes, o rendimento diagnéstico variou de 39% a
54%. Em 6 estudos, nos quais se considerou como resultado
significativo a presenca de sangramento sem identificagao da
causa, o rendimento oscilou entre 53% a 80%.

Com exce¢ao de dois estudos, o rendimento diagnéstico
da CE foi maior no subgrupo de pacientes com sangramento
visfvel quando comparado ao de pacientes com sangramento
oculto. A CE detectou entre 63% a 100% de todos os casos
com sangramento visivel, e 27% a 64,1% dos casos com
sangramento oculto.

Em cinco das investigacoes revisadas se avaliou a sen-
sibilidade (S) e a especificidade (E) da CE. A sensibilidade
encontrada variou de 69% a 100%; a especificidade, de 48% a
100%, o VPP (Valor Preditivo Positivo) de 62-100% ;e o VPN
(Valor Preditivo Negativo), de 74% a 100%. A classificacao
dos individuos em verdadeiros positivos (VP) e em verdadei-
ros negativos (VN) foi realizada considerando a verificacao
dos resultados com outros testes diagndsticos ¢/ou a reducio
do sangramento durante o tempo de seguimento.

Segundo os resultados das diversas publicacdes da CE, foi
possivel obter a visualizacdo completa do intestino delgado
em 66% a 74% dos pacientes.

Em 10 dos estudos originais avaliados no trabalho de Vare-
la e a/ (2006)* foi realizado o seguimento dos pacientes, para
avaliar o impacto da CE na conduta clinica e tratamento dos
mesmos. Trés desses estudos sao de cariter retrospectivo, e
o tempo de seguimento variou de 1 a 31 meses. Apenas 2
estudos realizaram um seguimento superior a 1 ano em todos
os pacientes.

Os resultados desses estudos mostraram que a conduta cli-
nica sofreu alteragao em 28,5% a 82,5% dos pacientes. Varios
estudos incluidos nesta revisdo avaliaram a resolubilidade do
sangramento em pacientes submetidos a CE, e encontraram
valores que oscilaram entre 35% a 71,6%.

Quanto a0 tipo de sangramento, 2 estudos concordaram
que a resolucdo foi significativamente maior nos pacientes
com sangramento visivel em relagdo ao sangramento oculto
(81%-85,1% vs 58,3%-67%). Um estudo observou que a re-
solu¢do do sangramento nio diferiu significativamente entre
os pacientes com visualizacio completa do intestino delgado
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em relagao aqueles nos quais a CE nio alcangou a parte final
do fleo (59,1% »s 50,7%). Quanto as consequéncias em longo
prazo, 2 estudos demonstraram uma redugao significativa do
numero de hospitalizacGes relacionadas ao sangramento, do
nimero de transfusoes e de procedimentos realizados apos
exame com a CE.

De um modo geral, apesar dos resultados favoraveis a CE,
¢ importante destacar que os estudos individuais apresentam
vieses importantes. No estudo de Ruano-Ravina (2004)%, os
proprios autores mencionam a baixa qualidade metodologica
dos estudos com a CE, que incluem vieses de selecio, falta
de cegamento dos pesquisadores em relagdo ao diagnéstico
investigado e resultados, tempo decorrido entre um exame e
outro, além da existéncia de conflitos de interesse.

Até o momento, ndo foram publicados estudos com uma
metodologia adequada para avaliar as consequéncias clinicas
em longo prazo derivadas da mudanca do manejo clinico
dos pacientes, como resultado da utilizagio da capsula en-

doscopica.
Seguranca

O evento adverso mais preocupante associado ao exame
com a capsula endoscopica € o risco de haver uma retengao
da capsula associada a obstrugdo intestinal resultante de
estenose, estritura, diverticulo ou fistula no limen intesti-
nal®. Esse fato é preocupante especialmente em pacientes
com Doenca de Crohn, que podem apresentar estenoses no
intestino que nio foram previamente identificadas por meio
de exames de imagem.

Liao e al* selecionaram 128 artigos e relataram a ocorréncia
de 104 casos de retengao de capsula: 88 foram assintomaticas
e 16 retencOes se apresentaram com sintomas diretamente
associados a obstrucdo (completa ou parcial). Os casos de
reten¢do da capsula foram mais freqiientes nos casos onde
o exame foi indicado para diagnéstico de doenca de Crohn

(35,3%, n = 48)*.

O estudo de Cheifetz ¢ a/ (2006)” avaliou a frequéncia
de retengdo da capsula em uma coorte de pacientes com
suspeita ou diagnéstico estabelecido de DC. Nesse estudo,
os autores avaliaram retrospectivamente 983 registros de
exames com a CE e selecionaram aqueles com suspeita ou
diagnéstico de DC (N=102). Dos 102 casos selecionados, 64
tinham diagnostico da doenca ja estabelecido e 38, suspeita.

A taxa de retenc¢ao total da capsula foi de 5,9% (6/102).
Foi observado um episédio de reten¢do no grupo com sus-
peita de DC (1/64) e 5 episédios no grupo com diagndstico
de DC (5/38). Dessa forma, a taxa de retencio foi maior
em pacientes com diagnostico da doenca (13% »s 1,6%),
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contudo, nenhum desses pacientes experimentou uma obs-
trucao intestinal aguda. Em 4 casos, a capsula foi removida
por meio de cirurgia eletiva, fato que levou a resolugio dos
sintomas; 1 paciente se op0Os a realizacdo de cirurgia, sendo
que a capsula permaneceu 7 situ por um perfodo superior a

38 meses, sem sintomas de obstruc¢ao intestinal.

O quadro a seguir apresenta alguns eventos adversos iden-

tificados em seis ensaios clinicos que avaliaram o uso da
capsula para investigagio do intestino delgado™:

Quadro 3 — Eventos adversos associados ao uso da

capsula endoscopica

Evento Taxa de Falha | Fonte
Necessidade de intervencao
para emputrar a cipsula 1 /50 paciente | Mylonaki ez a/
através de esofago (2%) (2003)”
Inversao da cdpsula do ] i
1 7/50 pacientes | Mylonaki ez a/
prioro (14%) (2003)
Demora no trinsito da
capsula, com falha da ba- 22/33 pacientes Hartmanr:et al
0, 0
teria antes da CE chegar (67%) (2005)
15/47 pacientes Hartmann e a/
Ao ceco (32%) (2003)"
Excrecao retardada, mas 1/20 paciente )
Leighton ez a/
natural (5%)
i (2006)*
1/42 paciente
(2%) Mata et al
o
(2004)%
2/32 pacientes "
o Ell ez al (2002)
(0]
Remogio cirtrgica da 1 /42 paciente
) . Mata et al
cdpsula (2%) (2004)®
1/ 32 paciente "
(39%) Ell e 2/ (2002)
(0]
Gravago incompleta 3 / 42 pacien- Mata et al
tes (7%) (2004)%
Desconexio elétrica para
o gravador causando 3 /50 pacien- | Mylonaki er a/
perda de imagem tes (6%) (2003)*
Falha precace da bateria 1 /50 paciente | Mylonaki ez a/
(2%) (2003)*
Falha do dispositivo téc-
nico, que exija repetigio | 1 / 32 paciente Ell er al (2002)*
do procedimento (3%)

Esses estudos incluiram também a dificuldade de degluticao
da capsula e a demora — assintomatica — na passagem desta

pelo trato gastrointestinal.
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No estudo de Marmo ¢# a/ (2005)* foram registrados efeitos
adversos em 5,5% dos pacientes (IC 95%, 1C 3,7-7,8). Nos
pacientes com SGO, foram registrados 15 efeitos adversos
relacionados a CE (5,2%, 1C 2,9-8,4). A retenc¢ao da capsula
ocorreu em 2 pacientes; em um paciente a CE foi retirada por
meio de cirurgia e no outro, por endoscopia. Ja nos individu-
os com DC, a taxa de eventos foi de 3%, todos relacionados a
retencio da capsula. Portanto, o risco de retencdo da capsula
foi maior no subgrupo de individuos com DC (OR 4,37; IC
95%, 0,82-43,37).

De um modo geral, os ensaios clinicos mostram que o
exame com a capsula endoscopica é um procedimento se-
guro e apresenta efeitos adversos pouco freqlientes. Os mais
comuns estdo associados ao procedimento, tais como dores
abdominais, nauseas e vomitos. Contudo, alguns pacientes
apresentam maior risco de reten¢do da capsula, por exem-
plo, os portadores de DC. Nesses casos, exame com a CE
deve ser bem indicado, e o paciente deve estar ciente do risco
potencial de retencdo, que pode culminar com a realizagdo
de uma cirurgia para a remocao da capsula.

] INFORMACOES ECONOMICAS

Foi realizada uma busca na base de dados Medline via
Pubmed e no Centre for Reviews ¢ Dissemination (CRD). Foram
encontradas seis avaliagdes econdmicas (AEs)* 4 47 45 4.
50 .

sobre o tema abordado no presente boletim. Destas, quatro
AEs* 4% s30 para o diagnostico do SGO e duas® > para o
diagnéstico da DC. A estratégia de busca e selecao de estudos
utilizada consta no item Metodologia (link).

Sangramento Gastrointestinal Obscuro

Em trés* > * das quatro AEs selecionadas, os dados de
eficacia e de custos foram avaliados por meio de uma arvore
de decisao, seguidas da modelagem da progressao da doenca
por um petiodo de tempo que variou entre os estudos. Uma
AE® foi conduzida junto com um estudo retrospectivo.

Por isso, todas as AEs selecionadas compararam a CE
com um grande numero de op¢oes de testes, tais como en-
teroscopia intra-operatéria, EDB, ressonancia magnética por
imagem, tomografia computadorizada, etc.

As principais diferencas na metodologia das AEs foram:
a jutisdicdo, pois duas AEs**" foram feitas para a realidade
americana, uma para a Australia® e a outra para a Italia®;
os dados de rendimento diagndstico, onde duas das AEs*"*
consideraram que as intervencoes analisadas sao equivalentes
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e, por essa razio, realizaram analises de custo-minimizacao.
A AE de Marmo ez a/ (2007)* foi realizada junto a um estudo
retr ospectivo, e Gerson e Kamal (2008)* extrairam os dados
de rendimento diagnéstico da literatura.

As duas AEs** americanas analisaram todas as estratégias
diagnoésticas e chegaram a conclusio de que a enteroscopia
com duplo-baldao é a melhor tecnologia para diagnosticar o
sangramento, contudo, em um dos estudos* os autores pon-
deram que a EDB associada a CE poderia levar a melhores
desfechos no longo prazo.

As principais incertezas detectadas nas AEs foram a baixa
qualidade da evidéncia cientifica quanto a acurcia do teste
de diagnéstico, e a incerteza dos custos de administra¢iao das
opgoes diagnosticas avaliadas.

Doenca de Crohn

As duas AEs foram realizadas para o contexto dos EUA.
Leighton e a/ (2009)* consiste em um aprimoramento me-
todolégico de Goldfarb ef a/ (2004)*. Uma das diferencas
entre as AHs sdo os desenhos dos seus modelos. Enquanto
Goldfarb ez a/ (2004) * supdem que a colonoscopia e o raio-X
sdo terapias excludentes, Leighton ez a/ (2009) * consideram
dois cenarios diferentes. No primeiro cendrio, a colonosco-
pia é a técnica diagnéstica de primeira linha e é seguida do
uso da CE ou do raio-X (small bowel follow throngh). No outro
cenario, a primeira linha é a CE ou colonoscopia associada
ao raio-X. Os autores alegam que esses cenarios sao os que
mais se assemelham a pratica clinica. Outra diferenca é que
na revisio sistematica de Leighton ¢ @/ (2009)* os autores
controlaram para heterogeneidade.

Os resultados reportados por Leighton e a/ (2009)* se
contrapdem aos resultados da primeira AE, de que a capsula
endoscépica seria a alternativa diagndstica menos custosa.
Esta conclusio pode ser explicada pelas diferencas metodo-
logicas e pelos dados de rendimento diagnéstico inseridos
nos respectivos modelos. Goldfarb ez a/ (2004)* reportaram
um rendimento diagnostico de 69,59% para a capsula endos-
copica versus 53,87% para as outras tecnologias (valor médio
das tecnologias raio-X e colonoscopia). Os dados de acuracia
usados em Leighton ¢ a/ (2009)* foram especificidade de
0,87 para a capsula endoscopica e 0,81 para raio-X, e sensi-
bilidade de 0,96 para as duas tecnologias. Logo, a diferenga
de rendimento entre as alternativas diagnosticas é maior em
Goldfarb e a/ (2004)™, que concluiu que a capsula endosco-
pica é a op¢ao menos custosa.

Dois aspectos que podem ser destacados em todas as AEs
¢ a incerteza nos dados de rendimento diagnéstico obtidos
com a CE, e a pouca capacidade de transferir os resultados

dos estudos realizados para outras jurisdi¢oes.
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Dados de Precos

Nao foram identificados os precos pelos quais as CEs sao
comercializadas no Brasil. Entretanto, foram obtidas duas
fontes de custo do procedimento. Em uma clinica especiali-
zada é cobrado o valor de R§ 5.305,84 quando o atendimento
¢ particular (modalidade de atendimento em que o paciente
paga o seu exame), que inclui o preco da CE, a amortizagio
do custo da base instalada, os custos dos técnicos e médicos
responsaveis pela realizacio do exame, entre outros’’. Pelo
mesmo procedimento, algumas operadoras associadas a
Unido Nacional das Instituicoes de Autogestio em Satde
(UNIDAS) reembolsaram, nos ultimos trés anos, aos presta-
dores do exame de diagnéstico por CE o valor médio de R$
3.550,00, por procedimento, sendo que o valor minimo foi R$
2.500,00 e o valor maximo foi R$ 5.500,00.

Além disso, foram encontrados na literatura os precos
comercializados em alguns paises, que podem permitir uma
estimativa dos custos de instalacao da estrutura de apoio ao
diagnéstico, assim como da propria CE. No quadro abaixo
sao apresentados alguns dos precos do sistema Given Ima-
ging M2A (ndo foram encontradas referéncias para os precos
para o sistema Olympus EC-1):

Boletim Brasileiro de Avaliacio d
Tecnologias em Satde

l consiDERACOES FINAIS

Os resultados dos ensaios clinicos que avaliaram o rendi-
mento diagnéstico da capsula endoscopica, apresentados no
presente boletim, sugerem que a CE pode ser uma técnica
superior a enteroscopia por impulsdao e outras técnicas con-
vencionais quanto a deteccdo de lesdes em pacientes com
SGO e DC. Contudo, esses resultados dependem, em grande
parte, das caracterfsticas dos pacientes incluidos nos estudos
e dos critérios utilizados pelos investigadores para classificar
os resultados como positivos ou negativos.

Além disso, estes estudos apresentam graves limitages
metodoldgicas que comprometem a sua validade, tais como
numero pequeno de pacientes avaliados em cada estudo;
desfecho avaliado, que nao fornece dados de sensibilidade,
especificidade, valor preditivo positivo e negativo. Tais
pardmetros sao importantes para a avaliacdo da efetividade
de uma tecnologia diagnoéstica e, consequientemente, para in-
dicag¢do de uso dessa tecnologia frente as outras ja existentes.

Ainda, os trabalhos apresentados nao fornecem dados
sobre o impacto clinico ou mudanca de conduta clinica
com a utilizagio da CE. Dez estudos apresentam segui-
mento completo dos pacientes para avaliacgio do impacto
clinicos da CE, mas seus resultados sio discrepantes quanto
a modificacdo na conduta médica e quanto a influéncia dos
resultados do exame na resolu¢io ou melhora do quadro de
sangramento.

Quadro 4 — Custos Internacionais da Caipsula
Endoscopica (em real)
EUA> Canada® Australia® Reino Alemanha®* | Franca™ Suica™ Bélgica™
. Unido*
Base instalada RS RS R$ R$ R$ R$ R$ R$
35.343,11 68.529,20 90.149,27 53.883,42 58.943,91 78.345,09 63.874,26 66.653,97
CE R$ R$ R$ R$
R$ 797,21 R$ 1.416,00 | R$ 942,96 | R$ 1.155,94
1.456,25 1.158,21 1.355,79 1.158,21

Nota: Quadro adaptado de Poelmans e a/ 2006

As taxas de cambio usadas para a conversio para o real foram: USD 1,771584, CAD 1,71323, AUD 1,582121, GBP
2,694171, e EURO 2,271004. Estes valotes se referem as médias das respectivas taxas de cimbio no petiodo de 31,/03/2010

229/09/2010.



BRAT

Dentre as técnicas diagnésticas atualmente disponiveis
para identificacio do SGO e da DC, a CE ¢ a técnica menos
invasiva. Nao hd necessidade de anestesia ou sedaco e, apos
ingestdo da capsula, o paciente pode desempenhar normal-
mente a maioria de suas atividades. Essas caracteristicas,
somadas ao fato de que a técnica apresenta um bom perfil
de tolerabilidade, conferem maior comodidade ao paciente.
Entretanto, essas vantagens nio sdo suficientes para embasar
o uso da capsula como primeira linha de diagnéstico.

E importante destacar que o exame com a capsula endoscé-
pica apresenta limita¢des importantes, tais como a qualidade
da visualizagdo fornecida, tendo em vista que alguns estudos
tém relatado que o duodeno nio ¢ efetivamente visualizado™.
A area de superficie visualizada em cada imagem também
pode variar, dependendo da orientacdo da capsula para as
paredes do lumen; do estado de expansio ou contra¢ao do
lamen devido ao peristaltismo; do design 6tico da cipsula”.
Ademais, as lesdes identificadas sdo incapazes de serem reti-
radas, examinadas ou submetidas a biépsia no momento da
passagem da CE, tampouco podem passar por intervenciao
terapéutica®.

A anilise econdmica apresentada aponta que a eficiéncia da
CE em relacdo as demais tecnologias diagnésticas ¢ determi-
nada pelo critério adotado para o estabelecimento da efetivi-
dade da tecnologia. Se o rendimento diagnéstico da CE for
superior as demais tecnologias, ela pode ser uma alternativa
poupadora de recursos (cost-saving), porém as AEs conduzidas
até o momento possuem as mesmas limitagdes metodologi-
cas encontradas nos estudos clinicos, o que impossibilita essa
afirmacio. Além disso, faltam estudos de avaliagdo economica
sobre a adog¢ao da CE para o diagnéstico de SGO e DC para
o Brasil, principalmente no 4mbito do SUS. Outro ponto ¢ a
dificuldade de se obter os dados referentes aos precos da base
instalada e da capsula no contexto nacional. Ademais, o custo
do procedimento pode ser considerado elevado, pois equivale
a pouco mais de 10 salarios minimos. Sendo assim, aproxima-
damente 5% da populagio brasileira™ tém condi¢oes de pagar
por esse exame diagnostico, considerando que a CE nio esta
contemplada no rol de procedimentos cobertos pela Agéncia
Nacional de Satude Suplementar (ANS).

Por fim, tendo em vista que as evidéncias cientificas
existentes até 0 momento nio sdo suficientemente robustas
para garantir superioridade diagnostica da capsula em rela-
¢io as técnicas convencionais, a CE pode ser considerada
uma alternativa complementar para o diagnostico do SGO
e da DC. Destaque-se que a limitacio de dados a respeito
da efetividade dessa tecnologia e seu alto custo comparado
ao dos exames convencionais restringem a sua utilizacao na
pratica clinica. A decisio clinica a respeito da melhor tec-
nologia diagnéstica a ser empregada devera levar em conta
a indicagdo clinica do exame, bem como as preferéncias do
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paciente, que devera ser bem orientado a respeito dos riscos
relacionados ao procedimento com a capsula endoscopica.
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I METODOLOGIA DE BUSCA DAS EVIDENCIAS

Eficacia e Seguranca

As buscas na literatura tiveram como objetivo identificar
revisdes sistematicas que comparassem a acurdcia da cap-
sula endoscépica em relagio a outros exames diagnésticos
empregados para identificar doengas do intestino delgado,
incluindo, especificamente a doenga de Crohn e o sangra-
mento obscuro gastrointestinal.

Foram realizadas buscas nas bases eletronicas MEDLINE
(via PubMed) e na Cochrane Library (via BVS). As estratégias
de busca utilizadas nessas bases de dados, bem como seus
resultados, estao descritos a seguir:

MEDLINE (via PubMed)

Estratégia:

(((“Gastrointestinal ~— Hemorrhage”[Mesh] OR “Crobhn
Disease”[Mesh]) OR  “Gastrointestinal ~ Diseases”[Mesh])  OR
“Intestinal Diseases”[Mesh]) AND “Capsule Endoscopy”[Mesh]
AND (“humans”[MeSH Terms] AND (Meta-Analysis/ptyp] OR
Randomized Controlled Triallptyp)))

Data da busca: 17/6/2010

Resultados: 24

Selecionados: 2

BIBLIOTECA COCHRANE (via BVS)

Estratégia 1:

capsule and endoscopy
Data da busca: 17/6/2010

Resultado: 143 encontrado(s)

Selecionados: 3
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Estratégia 2:

wireless and capsule and endoscopy
Data da busca: 7/7/2010

Resultado: 31
Selecionados: 0

Informacoes Econdmicas

Na anilise econ6mica, optou-se por usar as informacoes
disponiveis nos estudos de avaliacdo economica (AE). Foi
realizada uma busca por AE na base eletronica Medine, aces-
sada via PubMed, em maio de 2010. A estratégia de busca
utilizada esta apresentada abaixo.

| ESTRATEGIA DE BUsCA

Foi realizada uma busca sensibilizada por AE na base
eletronica Medline, acessada via PubMed, em maio de 2010,
sem limite de data, segundo a estratégia abaixo:

((Capsule Endoscopies) OR  (Endoscopies, Capsute) OR  (En-
doscopy, Capsule) OR (Wireless Capsule Endoscopy) OR (Capsule
Endoscopies, Wireless) OR (Capsule Endoscopy, Wireless) OR (En-
doscopies, Wireless Capsule) OR (Endoscopy, Wireless Capsule) OR
(Wireless Capsute Endoscopies) OR (1Video Capsute Endoscopy) OR
(Capsule Endoscopies, 1ideo) OR (Capsule Endoscopy, 1ideo) OR
(Endoscopies, 1V'ideo Capsule) OR (Endoscopy, Video Capsule) OR
(Video Capsule Endoscopies)) AND ((Cost-Benefit Analysis/Mesh])
OR (Cost Savings/Mesh]) OR (Cost of Iilness/Mesh]) OR (Drug
Costs/Mesh]) OR  (Economics, Pharmacentical/Mesh]) OR  (Tech-
nology Assessment, Biomedjcal/Mesh]) OR  (Decision Trees/Mesh))
OR (Analyses, Cost-Benefit) OR (Analysis, Cost-Benefit) OR (Cost-
Benefit Analyses) OR (Cost Benefit Analysis) OR (Analyses, Cost
Benefit) OR (Analysis, Cost Benefit) OR (Cost Benefit Analyses) OR
(Cost Effectiveness) OR (Effectiveness, Cost) OR (Cost-Benefit Data)
OR (Cost Benefit Data) OR (Data, Cost-Benefit) OR (Cost Benefit)
OR (Benefits and Costs) OR (Costs and Benefits) OR (Cost Saving)
OR (Saving, Cost) OR (Savings, Cost) OR (Illness Cost) OR (Illness
Costs) OR (Cost of Disease) OR (Sickness Cost) OR (Cost, Sickness)
OR (Costs, Sickness) OR (Costs of Disease) OR (Disease Cost) OR
(Cost, Disease) OR (Costs, Disease) OR (Disease Costs) OR (Burden
of Illness) OR (Iliness Burden) OR (Lilness Burdens) OR (Cost of
Sickness) OR (Sickness Costs) OR (Cost, Drug) OR (Costs, Drug)
OR (Drug Cost) OR (Pharmacoeconomics) OR (Pharmacentical Eco-
nomics) OR (Assessment, Biomedical Technology) OR (Assessments,
Biomedical Technology) OR (Biomedical Technology Assessments) OR
(Technology Assessments, Biomedical) OR  (Biomedical Technology
Assessment) OR (Lechnology Assessment) OR (Assessment, Techno-
logy) OR (Assessments, Technology) OR  (Lechnology Assessments)
OR (Decision Tree) OR (Tree, Decision) OR (Trees, Decision) OR
(Chains, Markov) OR (Markov Process) OR (Markov Processes) OKR
(Process, Markov) OR (Processes, Markov) OR (Markov Chain) OK

(Chain, Markov))



B R AT Boletim Brasileiro de Av
Tecnologias em Satde

Critérios de Inclusao

* Populagao: pacientes com suspeita de Sangramento
Gastrointestinal Obscuro ou de Doenca de Crohn.

* Intervencao: capsula endoscopica.

*  Comparador: sem restrico.

* Desfechos: custo conseqiiéncia, custos por anos de
vida e/ou custos por anos de vida ajustados por qua-
lidade.

* Idiomas: sem restricdo.

I Selecao dos artigos

Por meio da estratégia descrita, foram identificados 44
estudos. Apés andlise dos titulos e resumos, foram selecio-
nados 6 estudos, sendo 4 AEs para o diagnéstico de Sangra-
mento Gastrointestinal Obscuro e 2 AEs para o diagnéstico
de Doenca de Crohn.
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I Em destaque
Pesquisa de pregos de produtos para a saude

Com o intuito de reduzir a assimetria de informag¢ées do mercado de Produtos para a Satde, foi publicada aRDC
n° 185, de 13 de outubro de 20006, que determina, em seu Art. 1°, que as empresas detentoras de registros de produtos
para saude devem enviar informacoes econdmicas de alguns Produtos para Sadde listados na RE 3385/2006.

Desde o final de 2006, o Nucleo de Assessoramento Economico em Regulagao avalia as informacoes recebidas
por meio da RDC 185/2006 e, recentemente, encomendou estudos cujos resultados puderam auxiliar a andlise e
divulgacio de dados recebidos por meio da supracitada Resolugio.

Dessa forma, foi construido um banco de dados, divulgado em 14 de setembro de 2010 no sitio eletronico da
Anvisa, com vistas a relacionar dados provenientes de diferentes fontes de informagoes relacionadas a 250 produtos
da area de catrdiologia: precos divulgados em revista especializada, registro sanitirio, RDC 185/2006, pesquisa de
precos realizada por empresa especializada em auditoria médica e precos provenientes de duas operadoras de saude.

Trata-se de um instrumento que tem o objetivo de subsidiar de forma pratica decisGes de gestores, profissionais de
saude ou interessados, em relacado ao comportamento dos precos no mercado de produtos para a saide, a fim de que
sejam fornecidos subsidios para tomada de decisao. Tem-se o intuito de aumentar a transpatréncia e a visibilidade no
que se refere a utilizacao dos recursos para a aquisicao de produtos para a sadde.

O acesso a ferramenta mencionada pode ser feito por meio do link Pesquisa de Precos de Produtos para a Saiide,
constante no seguinte endereco eletronico:
http://portal.anvisa.gov.br/wps/portal/anvisa/posuso/regulacaodemercado
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