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Resumo

A doenca aterosclerética da carétida € uma das principais causas de ocorréncia de acidentes
vasculares cerebrais, que estdo associados a uma elevada carga de doenca em paises
desenvolvidos. Para os doentes com aterosclerose da car6tida € necessario decidir sobre o
tratamento mais adequado, sendo a remocao cirirgica do material tromboembodlico diretamente do
vaso, através de endarterectomia, o principal tratamento a considerar devido a sua eficacia. No
entanto, devem ser tidos em conta 0s riscos, custos e beneficios que esta pode implicar.

Esta tese pretende desenhar uma ferramenta que auxilie um médico na escolha do tratamento
para um doente com aterosclerose da carétida, considerando de forma sistematica os riscos, custos e
beneficios de cada tratamento. O ponto de partida para o desenho da ferramenta consistiu huma
revisdo bibliografica sobre as caracteristicas clinicas determinantes na escolha do tratamento, numa
andlise das avaliagbes econdmicas da endarterectomia e numa pesquisa sobre outros custos
associados aos tratamentos. Em seguida, efetuou-se uma proposta de ferramenta, baseada numa
multimetodologia que envolve: uma analise das caracteristicas do doente, com base numa rede
bayesiana; numa analise das decisfes alternativas, das incertezas e consequéncias relevantes numa
arvore de decisédo; e numa avaliagdo das consequéncias, em termos de riscos, custos e beneficios
com base num modelo multicritério de valor.

A ferramenta foi aplicada num grupo de doentes, usando informacdo da base de dados
consultada, ilustrando-se de que forma esta pode ser (til e que tipo de investigacdo deve ser

desenvolvido para que esta seja operacional e vantajosa no auxilio ao médico.

Palavras-Chave: Aterosclerose, Endarterectomia, Apoio & Decisdo, Rede Bayesiana, Arvore de

Decisdo, Modelo Multicritério.



Abstract

Atherosclerotic disease of the carotid is one of the major causes of stroke in developed countries, with
stroke being directly associated with a high burden of disease. Therefore, for patients with
atherosclerosis disease of the carotid it is necessary to decide about the most appropriate treatment.
Surgical removal of the atheromatous plague from the vessel (carotid endarterectomy) is very effective
in reducing the risk of stroke. Nevertheless, the high costs and risks associated with mortality and
morbidity should be taken into account.

This thesis aims to build a tool to help the physician in the process of choosing the best treatment
considering systematically the risks, costs and benefits of each treatment. The starting point for the
design was a literature review about the clinical determinants when choosing the best treatment, an
analysis of the economic evaluations of endarterectomy and a survey on other costs associated with
the treatment under consideration. Then, a proposal for a tool was made based on a
multimethodology involving: an analysis of the patient’s characteristics based on a Bayesian network;
an analysis of the possible treatments, uncertainties and important consequences in a decision tree;
and an assessment of the consequences in terms of risks, costs and benefits based on a multicriteria
model.

The developed tool was applied to a set of patients, using data from database consulted
illustrating how it can be useful and which type of research should be developed to make it operational
and helpful for the physician.

Keywords: Atherosclerosis, Carotid Endarterectomy, Decision Support, Bayesian Network, Decision

Tree, Multicriteria Decision Analysis.
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1. Introducéo

A doencga aterosclerética é caracterizada pela ocorréncia de acumulagdo de material,
essencialmente lipidos e tecido fibroso, nos vasos sanguineos, podendo causar o bloqueio destes e,
consequentemente, o dano de tecidos ou até mesmo a morte [1], sendo uma das principais causas
de Acidentes Vascular Cerebrais (AVC).

De acordo com a Organizacdo Mundial de Salde [2], os AVCs e outras doencas
cerebrovasculares sao a segunda causa de morte em paises de rendimento elevado, representando
9,8% das mortes, e a primeira causa de morte em paises de rendimento médio, representando
14,6%. Importa referir que cerca de metade dos individuos que sobrevivem a um AVC sofrem algum
tipo de dano fisico ou cognitivo, por isso, este tipo de eventos tem importantes consequéncias nos
gastos em saude suportados pelo Estado, pois, de acordo com um estudo internacional [3], os gastos
dos Sistemas Nacionais de Saude com AVCs representam, em média, 0,27% do produto interno
bruto. Estima-se que o custo anual total associado a AVCs, nos paises pertencentes a Unido
Europeia, é de cerca de 27 bilides de euros [4], tornando-se imperativo reduzir a frequéncia de
ocorréncia de AVCs, assim como a mortalidade, a morbilidade neuroldgica e a incapacidade de longo
termo a estes associados, evitando-se assim a tendéncia natural para 0 aumento do impacto humano
e socio-econdmico do AVC.

Os programas de reduc¢do de risco de AVC e a terapia através de medicacdo reduzem o risco
de AVC, no entanto, o risco de AVC devido a aterosclerose na artéria carétida pode ser reduzido de
forma mais efetiva através da remocdo do material tromboembdlico do préprio vaso sanguineo
através de endarterectomia [3]. No entanto, apesar dos bons resultados em termos de reducgdo do
risco de AVC, este tipo de cirurgia apresenta riscos de AVC e/ou morte durante o periodo operatério
entre 1% e 7% [5], tornando-se de extrema importdncia uma selecdo criteriosa dos doentes
candidatos a endarterectomia.

O facto de estarem associados custos elevados a endarterectomia (em comparagdo com o
tratamento através de medicacdo) [6], torna ainda de maior importancia esta selecdo, de forma a
garantir ndo s6 a seguranca do doente, ndo o expondo a riscos desnecessarios, mas também a
reducdo de custos para as unidades de salde.

Assim, esta tese foi elaborada com o objetivo de desenvolver uma ferramenta que permita
auxiliar o médico neste processo de tomada de decisdo, que consiste na escolha do tratamento que
serd mais eficaz para o doente com aterosclerose da car6tida na reducdo do risco de AVC e/ou
morte, tendo em conta as caracteristicas clinicas de cada doente, os custos (associados quer ao
doente, quer ao hospital), riscos e beneficios.

Para desenvolver este trabalho, foi necessario realizar uma revisao bibliografica com o objetivo
de compreender quais as caracteristicas clinicas do doente mais relevantes para a tomada de
decisdo, quais os custos e beneficios associados a cada um dos tratamentos em consideragao
(nomeadamente, o custo para o hospital, o custo para o doente e os ganhos em salide). Perante esta
informacao foi possivel desenhar a ferramenta de apoio a decisdo, recorrendo a uma

multimetodologia, designada por MSDACE (Modelo para a Selecdo de Doentes com Aterosclerose da



Caroétida para Endarterectomia). A construcdo do modelo esta dividida em duas partes, tendo sido
utilizadas trés metodologias distintas.

A primeira parte do modelo consiste numa rede bayesiana onde foram estabelecidas relacfes
de influéncia entre as variaveis relacionadas com o historial clinico do doente e que sédo importantes
para uma primeira abordagem ao problema de tomada de decisdo. A rede construida permite ao
médico ter conhecimento de qual seria a recomendacdo sobre o tratamento mais adequado para
doentes com aterosclerose da carétida, de acordo com a literatura, para cada tipo de doente,
apresentando também informacdo sobre a percentagem de casos em que se realizou ou nao
endarterectomia em doentes com determinadas caracteristicas, de acordo com uma base de dados.

A segunda parte do modelo consiste numa arvore de decisdo que contempla diversos cenarios,
referentes ao que pode acontecer apds a tomada de decisdo. Por exemplo, caso se opte pela
realizacdo de endarterectomia, os eventos futuros considerados, aos quais estdo associados
incertezas, tém que ver com 0 sucesso da cirurgia, com o tempo de estadia no hospital e o tipo de
alta, a ocorréncia de determinados eventos durante ou apés a cirurgia (AVC minor ou major, enfarte
agudo do miocéardio ou morte) e a necessidade de cuidados de salde ap6s a alta hospitalar. A
construgcdo da &rvore de decisdo tendo em conta este tipo de eventos permite considerar diversos
cenarios, aos quais estdo associados riscos, custos e beneficios, permitindo posteriormente
determinar qual a decisdo mais benéfica através do célculo do valor esperado associado a cada
decisdo em consideracdo neste problema.

Uma vez que se consideram consequéncias como os ganhos em saude e os custos (para o
hospital e para o doente), foi necessario utilizar um modelo multicritério de valor de forma a obter uma
Unica pontuacéo (beneficio global) para cada cenério possivel. Tal é realizado através da construcao
de fungBes de valor para cada critério em analise e através do célculo dos pesos de cada critério,
permitindo entédo a realizagdo de uma soma ponderada das consequéncias, obtendo-se uma Unica
pontuacdo. E importante referir que a informacdo quantitativa (probabilidades e consequéncias)
associada a arvore de decisdo devera variar de acordo com as caracteristicas do doente em analise
(e que constam na rede bayesiana).

O MSDACE pretende ser uma ferramenta de auxilio ao médico durante o processo de tomada
de decisdo, uma vez que tem em conta uma gama diversa de aspetos que, por vezes, ndo séo tidos
em conta neste tipo de processos devido a complexidade associada a analise de multiplos critérios.
Como referido, este modelo tem como objetivo auxiliar o profissional de salde, permitindo-lhe aceder
a todos os aspetos considerados importantes na tomada de decisdo de forma simples e intuitiva,
sendo a decisdo final Unica e exclusivamente deste. Como abordagem metodolégica que é o
MSDACE, importa referir que a sua aplicagdo carece ainda de uma implementacdo computacional e
de desenvolvimentos futuros no que diz respeito a: necessidade de uma base de dados que retna
informacao do doente apds a tomada de decisdo; utlizagdo de variaveis continuas na rede
bayesiana; e a revisdo do modelo multicritério.

Apresenta-se, agora, uma breve descricdo dos sete capitulos em que esta dividida esta tese.
No presente capitulo (Capitulo 1) é feita uma breve descricdo do problema em analise nesta tese. O

Capitulo 2 tem como objetivo efetuar uma contextualizacdo sobre o tema, ou seja, sobre a doenca



aterosclerética e as diferentes possibilidades de tratamento desta. No terceiro capitulo é realizada
uma revisao bibliografica sobre as caracteristicas clinicas do doente relevantes para a recomendacéo
de endarterectomia e uma andlise econémica da endarterectomia. A multimetodologia proposta é
apresentada no Capitulo 4, onde sdo apresentados os trés blocos que a constituem. No quinto
capitulo mostra-se um exemplo ilustrativo da aplicacdo da multimetodologia construida para o
problema de tomada de decisdo em analise, apresentando-se os resultados obtidos para trés doentes
gue figuram na base de dados consultada. O Capitulo 6 € indicado o procedimento para a realizacéo
da implementagdo computacional da ferramenta proposta. Finalmente, no Capitulo 7 sé&o

apresentadas as principais conclusées, assim como futuros desenvolvimentos a realizar no MSDACE.



2. Contexto

2.1. Doenca Aterosclerotica da Cardétida

2.1.1. Perspetiva Historica

A doenca aterosclerética da carétida tem acompanhado o ser humano desde ha muito tempo,
como foi comprovado num estudo de 2003 [7], que identificou através de tomografia computorizada a
presenca de calcificagcdes, consistentes com aterosclerose, em seres humanos que viveram em 3000
A.C. Outro estudo de 2013 [8] concluiu que a presenca de aterosclerose em seres humanos da era
pré-moderna sugere que esta doenca estda inerente ao processo de envelhecimento e ndo é
caracteristica de um tipo especifico de dieta e estilo de vida, uma vez que foram observadas mumias
de quatro regifes geograficas distintas e populagcbes separadas de mais de 4000 anos e que
apresentavam calcificagdes no mesmo local e com a mesma aparéncia que as calcificacées que os
seres humanos da era moderna apresentam.

Em 1856, Savory [9] publicou um artigo de referéncia sobre isquemia cerebral, comentando a
relagdo entre as oclusfes vasculares e o fendmeno clinico observado. Broadbent (1875) e Penzoldt
(1888) reportaram casos onde encontraram evidéncia da ocorréncia de estreitamento e da presenca
de placas nas artérias carétidas, bem como os sintomas associados [10].

O século XIX ficou marcado pelas contribuicdes de Rokitansky [11] e Virchow [12], que
descreveram mudancas inflamatérias a nivel celular em paredes de vasos ateroscleréticos. No
entanto, Rokitansky sugeriu que o sangue era a base de todos 0s processos vitais, enquanto Virchow
destacou a importancia das alteracdes inflamatérias arteriais na patogénese da aterosclerose.

Em 1904, Felix Marchand [13] introduziu o termo aterosclerose e sugeriu que esta era
responsavel pelos processos que dédo origem a obstrucdo das artérias. Em 1905, Chiari [14]
descreveu as placas ateroscleréticas na bifurcacdo da artéria carétida e descobriu que se podiam
formar émbolos e causar acidentes vasculares cerebrais, sendo um dos primeiros a propor que a
doenga oclusiva de vasos sanguineos extracranianos podiam ser 0s responsaveis por sintomas
neurolégicos.

Em 1927, Egas Moniz [15] descreveu pela primeira vez a técnica da arteriografia cerebral para
0 estudo de tumores cerebrais, técnica que se tornou a base do diagnéstico de lesdes oclusivas, mas
apenas em 1936, Sjoqvist [16] reportou o primeiro caso de trombose da carétida demonstrado por
arteriografia. Em 1951 e 1954, dois artigos importantes foram publicados por Fisher [17, 18], onde foi
novamente enfatizada a relagdo entre a frequéncia da doenga aterosclerdtica da carétida e a

insuficiéncia cerebrovascular.

2.1.2. Doenca Aterosclerotica

Um conhecimento sélido sobre a anatomia da artéria carétida e estruturas adjacentes é
importante no ambito da contextualizacdo do problema referente a doenca aterosclerética da carétida,

apresentando-se, por isso, uma breve descricdo anatomica.



O arco da aorta apresenta trés ramificagdes: o tronco braquiocefalico, a artéria carotida comum
esquerda e a artéria subclavia esquerda [1]. O tronco braquicefalico divide-se na artéria carotida
comum direita e na artéria subclavia direita [1].

As duas artérias carétidas comuns sdo os principais fornecedores de sangue arterial ao pescoco
e a cabeca. Estes vasos ascendem no pescoco e cada um destes divide-se em dois ramos [1]: a
artéria carétida externa, que abrange a regido exterior da cabeca, a face e grande parte do pescoco,
e a artéria carétida interna, que abrange uma grande extensao das cavidades orbitais e craniana.

A doenga aterosclerética da car6tida esta, tipicamente, associada a ocorréncia de aterosclerose

na bifurcacéo da artéria car6tida comum (ver Figura 2.1.).
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Figura 2. 1. (Esquerda) Localizagéo anatomica da artéria carétida e das suas ramificagbes. (Direita) Placa de
ateroma localizada na bifurcagédo da artéria carétida comum, observando-se a zona onde ocorre deposicdo de
colesterol e proliferagéo celular (fonte: [19]).

A aterosclerose € uma doenca caracterizada pela acumulagdo de depésitos de colesterol no
endotélio das artérias, bem como no musculo liso adjacente, e é acompanhada por uma proliferacéo
celular do tecido fibroso e do musculo liso circundantes, formando-se, assim, a placa de ateroma [19],
como pode ser observado na Figura 2.1. A extensdo da placa de ateroma em direcdo ao lumen da
artéria ndo so6 dificulta o fluxo sanguineo nessa zona, como também apresenta uma superficie
irregular, que torna propensa a formacéo de trombos [19]. As zonas mais afetadas pela aterosclerose
incluem toda a circulagdo cerebrovascular, no entanto, a bifurcagdo da artéria carétida comum é a

mais afetada [20].



Os fatores relacionados com a predisposicdo de um individuo para aterosclerose podem ser
genéticos e/ou ambientais, incluindo niveis elevados de colesterol e triglicerideos no sangue,
hipertenséao, tabagismo, diabetes e obesidade [21].

A aterosclerose surge, tipicamente, quando os individuos ainda sdo novos, no entanto, sé os
coloca em risco até estes terem 40/50 anos [21]. A primeira deposicdo da placa de ateroma, que é
constituida essencialmente por colesterol, lipidos e células inflamatérias [20]. Com a maturacédo da
placa, esta tem capacidade de limitar o fluxo sanguineo, apresentando também uma ativa matriz
trombdtica que filtra células inflamatérias, colocando o doente sob consideravel risco de ocorréncia de
eventos isquémicos agudos [20].

As consequéncias potencialmente devastadoras associadas a doenca aterosclerética da
car6tida tornam necessaria a estratificacdo do risco associado a cada doente para que a gestdo da
doenca e a recomendacéo feita pelo médico sejam adequadas. Aqui, as modalidades de diagndstico
tomam um papel fundamental [20]. A ressonédncia magnética e a angiografia (tomografia
computorizada), por exemplo, ttm melhorado a dete¢éo e caracterizacdo de placas de ateroma [20].

No entanto, muitas vezes a aterosclerose da carétida ndo é detetada, e a presenca de um
sopro carotideo €, por vezes, a Unica carateristica detetada em doentes com uma lesédo significativa.
Estas lesdes séo, maioritariamente, assintomaticas, e as manifesta¢des clinicas iniciais podem incluir
Acidentes Isquémicos Transitorios (AIT), cegueira monocular transitéria ou amaurose fugaz, ou
défices neurolégicos persistentes relacionados com um AVC [20]. Para além do exame fisico e da
apresentacéo clinica de aterosclerose da carétida, varias modalidades de imagiologia podem ser
utilizadas para caracterizar a placa de ateroma e definir a extensdo da doenca.

Para um acesso inicial ao grau de estenose, a ultrassonografia duplex é o método de
diagndstico utilizado e fornece uma previsdo de um grau elevado de estenose (superior a 70%) muito
precisa, embora ndo seja tdo rigoroso para um grau de estenose inferior a 50% [20]. Para uma
caracterizagdo mais detalhada de lesdes associadas a uma estenose inferior a 50%, o método
utilizado é a angiografia, através de ressonancia magnética ou tomografia computorizada [20], uma
vez que esta permite a visualiza¢do do limen dos vasos sanguineos de interesse. Esta revela-se de
grande utilidade e acrescenta valor ao diagnéstico quando usada complementarmente ao ultrassom.

Apesar da utilidade e precisdo das técnicas previamente referidas, a técnica padrdo para
imagiologia da car6tida € a angiografia cerebral, que fornece informacdo sobre a distribuicdo da
aterosclerose na caroétida, incluindo informacédo precisa sobre a caracterizacdo da placa e circulagéo
colateral [20]. Contudo, o risco de complicacdes neuroldgicas (4%) e, até mesmo, morte (1%) tornou
0 seu uso relativamente incomum [22].

A necessidade de classificar e identificar placas de ateroma consideradas “perigosas”, devido
ao elevado risco associado a estas, motivou a criagdo do Enhanced Activity Index (EAI) [23]. O EAI é
uma medida quantitativa de diagnostico que foi desenvolvida para classificar placas assintomaticas,
sendo portanto uma ferramenta de diagnéstico que permite prever possiveis complicacdes
neurolégicas [23]. A indicac&o para um tipo de especifico de tratamento surge como consequéncia da
identificacdo deste tipo de placas de ateroma. A pontuacao é interpretada como inconclusiva se EAI =

1, propicia a desenvolver sintomas se EAI > 1, e quando EAI < 1 a placa tem uma probabilidade de



permanecer inofensiva tanto maior, quanto menor for a pontuacéo EAI. Apesar do desenvolvimento
deste indice melhorado, é aconselhado o seu uso em conjunto com o indice original, Activity Index
(A.

A ocorréncia de sintomas diretamente associados a doenca aterosclerdtica da carétida € muito
rara, em vez disso, os doentes podem apresentar sintomas de AVC ou AIT [24]. A presenca de
estenose assintomética na artéria cardtida € definida como uma estenose descoberta fora do

contexto dos sinais neuroldgicos e sintomas caracteristicos devido a estenose da artéria carétida [3].

2.2. Tratamento da Doenca Aterosclerdtica da Carétida

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude [2], os acidentes vasculares cerebrais sdo a
segunda causa de morte em paises de rendimento elevado, e a primeira causa de morte em paises
de rendimento médio, e sdo, também, uma das principais causas de incapacidade fisica e/ou
cognitiva.

Existem diversos fatores que devem ser avaliados e tidos em conta quando se seleciona o
tratamento mais adequando para um determinado doente. Os principais fatores tidos em conta sdo o
grau de estenose da artéria e consequente reducdo do limen da artéria, como pode ser observado
na Figura 2.1., se o doente apresenta sintomas neuroldgicos (sintomatico) ou ndo (assintomatico), se
o doente apresenta comorbilidades (problemas cardiacos, pulmonares, diabetes, etc.), as
caracteristicas anatémicas vasculares e a morfologia da placa [25]. A decisdo de utilizar técnicas
invasivas ou ndo no tratamento da aterosclerose da carftida baseia-se essencialmente nos dois
primeiros fatores (sintomas neurolégicos e grau de estenose). Uma vez decidido que deve ser
realizado um procedimento cirdrgico, a decisédo sobre qual o procedimento a realizar, endarterectomia
ou stenting, é baseada nos ultimos trés fatores [25]. Caso se verifique que as caracteristicas do
doente ndo justificam a realizacdo de uma intervencdo cirlrgica, € realizada terapia através de
medicacéo, recorrendo-se a antiplaquetarios que evitam a agregacgdo das plaquetas e a formacédo de

trombos arteriais, como a aspirina [20] (ver sec¢do 2.2.3.).

2.2.1. Endarterectomia

Foi necessario algum desenvolvimento tecnol6gico e um aumento da experiéncia dos
profissionais de salde, até a endarterectomia se tornar o procedimento padrdo no tratamento da
aterosclerose da carétida e serem descartados os procedimentos utilizados inicialmente.

Em 1946, foi introduzida a tromboendarterectomia para restauracdo do fluxo sanguineo em
vasos periféricos, por Jodo Cid dos Santos [26], e em 1951, em Buenos Aires, foi realizada com
sucesso a primeira reconstrucdo da artéria carotida, realizada por Carrea, Molins e Murphy [27],
tendo sido reportada apenas em 1955.

A primeira endarterectomia a carotida bem-sucedida foi realizada por DeBakey [28], em 1953,
e o doente teve uma boa recuperacéo e viveu durante 19 anos sem terem ocorrido nenhum AVC. No
entanto, a cirurgia que deu maior impeto ao desenvolvimento de um procedimento cirargico para o

tratamento da doenca oclusiva da carétida foi a realizada por Eastcott, Pickering e Rob [29] em 1954,



A endarterectomia é um procedimento cirdrgico que consiste na remocdo da placa
aterosclerttica da artéria carétida, de forma a restabelecer o fluxo sanguineo para o cérebro [3].
Como pode ser observado na Figura 2.2., esta inicia-se com uma pequena incisdo feita no pescoco
do doente, expondo a artéria carétida, seguindo-se uma arteriotomia longitudinal, tipicamente, desde
a artéria cardtida comum (CCA) até a artéria carétida interna (ICA), permitindo a remocédo da leséo
aterosclerética [30]. Ap6s a remocdo da placa de ateroma o cirurgido prossegue a arteriotomia,

finalizando o procedimento com a sutura da pele do doente [31].

ICA
ECA
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Figura 2. 2. Endarterectomia a cardtida. A) Exposicao da artéria carétida. B) Remoc¢éo da placa aterosclerética.
C) Fecho da artéria caroétida (patch) (fonte: [30]).

Embolos cerebrais ou isquemia cerebral podem ocorrer durante a endarterectomia causando
défices neurolégicos no doente, sendo por isso requerida protecdo cerebral [31]. O primeiro caso
reportado de uso de um desvio (shunt) para protecéo cerebral, por Cooley [32], foi em 1956, no
entanto, ndo h4 evidéncia de ser um procedimento de rotina durante endarterectomia [25], alguns
cirurgibes usam rotineiramente, enquanto outros usam-no seletivamente com intuito de avaliar a
circulagdo colateral, enquanto outros raramente ou nunca o usam [10]. Existem também a
possibilidade de risco de restenose apés uma endarterectomia [31].

Apesar dos riscos associados a este procedimento, a efetividade da endarterectomia tornou-a
a técnica padrao (gold standard) no tratamento da doenca aterosclerética da car6tida [33].

Idealmente, este procedimento cirlrgico deve ser realizado em doentes que apresentam
sintomas neuroldgicos, durante as duas primeiras semanas apos os Ultimos sintomas do doente [19,
34]. Enquanto para doentes sintométicos a endarterectomia é recomendada caso estes apresentem
graus de estenose superiores a 50% e risco de AVC/morte perioperatério inferior a 6% [25], em
doentes assintomaticos é, tipicamente, recomendada caso estes apresentem mais de 70% de
estenose e o risco associado a cirurgia seja inferior a 3% [25]. No entanto, estes valores podem variar
de acordo com o0 médico, sendo também considerados outros fatores importantes para a tomada de

decisdo como a estabilidade da placa aterosclerética, comorbilidades e a idade do doente [25, 35].



2.2.2. Endarterectomia vs. Stenting

Como referido anteriormente, um dos principais efeitos adversos associados a doenca
ateroscleroética da carétida diz respeito a reducéo do limen da artéria carétida devido a expansao da
placa de ateroma em dire¢do ao seu limen, pelo que o uso de um stent se tornou intuitivo devido as
suas propriedades mecanicas que permitem a expansao do limen vaso sanguineo, surgindo entéo a
técnica stenting da artéria carotida (CAS, Carotid Endarterectomy Stenting) [20].

Esta técnica é de minima natureza invasiva, tornando-se muito atrativa devido a reduzida
morbilidade associada e tempo de estadia no hospital, bem como devido ao facto de o doente nédo
ficar com uma cicatriz, quando comparada com a endarterectomia [19, 20]. Adicionalmente, hd uma
facilitacdo no processo de monitorizacdo dos estados neurolégicos do doente, uma vez que o CAS
nao requer uma anestesia geral [20]. As vantagens referidas tornaram o CAS a Unica terapia
endovascular aceitavel no tratamento da doenca aterosclerética da carétida, substituindo rapidamente
a angioplastia (apenas com baldo) como o primeiro meio de tratamento percutineo de estenoses
significativas da caroétida [19, 20].

O CAS define-se, entdo, como um procedimento endovascular (requer o uso de um cateter)
cujo objetivo é impedir o estreitamento do l[imen da artéria carétida através da aplicagdo de um stent,
cujas fases do procedimento podem ser observadas na Figura 2.3., para o caso de uma estenose

presente na artéria carétida interna [30].

A B c D

Figura 2. 3. Stenting da Artéria Cardtida. A) Um cateter atravessa a estenose presente na artéria carétida interna
(ICA). B, C) Implantag&o do stent. D) Dilatacdo do baldo para expanséo do stent [30].

O ensaio clinico CREST (Carotid Revascularization Endarterectomy versus Stenting Trial) [36]
demonstrou uma eficacia idéntica do CAS e da endarterectomia nhuma populacdo composta por
doentes assintomaticos com estenose superior ou igual a 60% (através de angiografia) ou superior a

80% (através de angiografia através Tomografia Computorizada) e doentes sintomaticos com



estenose igual ou superior a 50% (através de angiografia) ou superior a 70% (através de angiografia
através Tomografia Computorizada).

Apesar da aparente idéntica eficacia do CAS, quando comparado com a endarterectomia,
estdo associadas a esta técnica certas complicacdes. A revascularizacdo percutédnea das artérias
carétidas apresenta um risco de embolizacdo distal com eventos neuroldgicos subsequentes como
AlTs ou AVCs [20]. Devido a este tipo de complicacdes associadas ao CAS, esta técnica ainda nao
foi estabelecida como o principal tratamento da doenca aterosclerética da carétida [20].

Adicionalmente, as avaliagbes economicas efetuadas através de andlises custo-efetividade
(consultar secgao 3.4.) apontaram para um maior custo associado ao CAS com protecdo embodlica,
quando comparado com a endarterectomia. No entanto, dentro dos padr6es econdmicos aceites, 0
CAS permanece uma alternativa viavel a endarterectomia, particularmente para doentes com elevado
risco cirdrgico, sendo preferivel a sua realizacdo em doentes com menos de 70 anos de idade [30].

Os avancos da tecnologia e 0 aumento da experiéncia dos profissionais de saude neste tipo de
técnicas percuténeas irdo expandir o papel do CAS no tratamento da doenca aterosclerética da
carética, embora ainda estejam a decorrer alguns ensaios clinicos que pretendem estabelecer a

eficacia e seguranga associada ao CAS [20].

2.2.3. Endarterectomia vs. Medicacdao

O padrédo de progressdo da estenose da artéria carétida é imprevisivel, e a progresséo da
doenga pode ser rapida, lenta, ou permanecer estavel durante varios anos [25]. Tendo surgido ao
longo dos anos uma controvérsia associada a efetividade da endarterectomia quando comparada
com o uso de medicagdo na prevencao de AVCs [10].

O principal tratamento da doenga aterosclerética assintomética consiste na terapia
antiplaquetaria, tendo sido demonstrada a eficacia da terapia através do uso de aspirina na reducéo
do risco de AlTs, AVCs e morte em doentes de alto risco [20]. Tratamentos modernos tém como
objetivo diminuir o progresso da doenca e proteger o doente do risco de AVC, tendo-se verificado que
os antiplaquetarios reduzem a incidéncia de AVC [25], enquanto as estatinas, segundo uma analise
de diversos estudos, reduz o risco de AVC em cerca de 26% durante um periodo de
acompanhamento de cinco anos e tém como efeito secundario a regresséo da placa de ateroma [20].

O ensaio clinico ECST (European Carotid Surgery Trial) [37], associou a endarterectomia um
risco de AVC ou morte nos primeiros trinta dias apés a cirurgia de 7%, contudo, apés 3 anos, o risco
de AVC ou morte era consideravelmente menor no grupo de doentes que tinha sido sujeito a
endarterectomia (14,9%), quando comparado com o grupo de doentes que tinha recebido terapia
através de medicacéo (26,5%). Este beneficio foi ainda mais evidente em doentes com uma estenose
superior a 80%.

Henriksson et al. [6] efetuou uma andlise custo-efetividade de uma estratégia que associava a
endarterectomia a melhor terapia através de medicacdo (BMT) em doentes assintomaticos
comparada com o uso apenas da terapia através de medicacédo, tendo-se chegado a concluséo que a
combinacdo das duas estratégias era custo-efetiva em doentes do sexo masculino com 73 ou menos

anos.
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O proximo capitulo apresenta uma reviséo bibliografica sobre os fatores clinicos determinantes
para a recomendacdo ou ndo de endarterectomia, sobre os ganhos em saude, e também sobre as
avaliacGes econ6micas da endarterectomia e outro tipo de custos associados aos tratamentos em

consideracgdo neste problema de tomada de decisédo (endarterectomia e medicacéo).
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3. Revisédo Bibliogréfica

Neste capitulo apresenta-se uma revisao bibliografica sobre os previsores de risco envolvidos no
processo de tomada de decisdo em consideracéo, efetuada com o intuito de compreender quais as
caracteristicas clinicas do doente que tém influéncia no risco de este vir a sofrer um acidente vascular
cerebral, caso ndo seja realizada endarterectomia.

Esta revisdo bibliografica contempla também uma analise das avaliagbes econémicas da
endarterectomia, que compreendem os custos e 0s beneficios associados aos tratamentos em
andlise e que desempenham um papel fundamental quando se pretende tomar uma decisdo
fundamentada, tendo por base ndo apenas as caracteristicas clinicas do doente, como também os
aspetos sécio-econdémicos relacionados com este problema de tomada de decisao.

A revisdo bibliografica consistiu numa pesquisa exaustiva nas principais bases de dados com
relevancia nesta area: PubMed, MedLine, ScienceDirect, Wiley Online Library e Google Scholar,
usando-se como principais termos de busca: carotid endarterectomy, carotid artery stenting,

atherosclerosis disease, CEA economic evalutation, endarterectomy risk predictors.

3.1. Caracteristicas Clinicas do Doente e Recomendacédo de Endarterectomia

O processo de tomada de decisdo sobre se deve ser realizada endarterectomia num
determinado doente com doenca aterosclerética da car6tida requer um conhecimento preciso dos
beneficios que a cirurgia podera gerar neste, dos riscos inerentes a cirurgia e do risco que o doente
tem de sofrer um AVC caso nao seja realizada endarterectomia.

Uma andlise das caracteristicas consideradas determinantes para a recomendacdo de
endarterectomia a um certo doente, assim como a determinacdo dos fatores que colocam o doente
sob maior risco de AVC caso ndo seja realizada endarterectomia € de extrema importancia para que
se possa determinar qual a op¢éo de tratamento que coloca o doente sob menor risco de AVC/morte.
No entanto, a determinacao destas caracteristicas € um tema de debate na comunidade cientifica e
que nem sempre é consensual, pelo que é necessario realizar uma revisdo bibliografica sobre este
tema, conjugando-a com informagéo obtida através do contacto com um médico do Hospital de Santa

Maria, especialista nesta area.

3.1.1. Grau de estenose

Um dos estudos clinicos que estabeleceu a efichAcia da endarterectomia para doentes
sintomaticos foi o NASCET (North American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial) [38],
realizado para doentes com uma estenose superior a 70%, com sintomas neurolégicos (AIT e AVC)
nos ultimos quatro meses, tendo os resultados mostrado que os doentes sujeitos a endarterectomia
apresentavam menor risco de AVC nos dois anos que se seguiam a cirurgia. Os resultados deste
estudo clinico levaram a conclusdo de que a endarterectomia € mais efetiva do que a terapia através

de medicagdo em doentes sintomaticos com estenose superior a 70% [20].
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O estudo clinico ECST [37] demonstrou que 3 anos ap0s a endarterectomia, o risco de AVC ou
morte era consideravelmente menor no grupo de doentes que tinha sido sujeito a endarterectomia
(14,9%), quando comparado com o grupo de doentes que tinha recebido terapia através de
medicacéo (26,5%), em doentes com mais de 70% de estenose. Como é possivel observar na Figura
3.1, para graus de estenose superiores a 70%, o0 tratamento através de endarterectomia é mais
eficaz na reducéo do risco de AVC major, 3 anos apos a admisséo do doente [37].

40 -
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Figura 3. 1. Risco de AVC major, 3 anos apos a admissdo do doente, em dois grupos em funcédo do grau de
estenose do doente, em dois grupos de doentes: Cirurgico (Surgery) e Controlo (fonte: [37]).

O estudo clinico ACST (Asymptomatic Carotid Surgery Trial) [39] envolveu doentes
assintomaticos com estenose superior a 60%, onde o grupo de doentes em que foi realizada
endarterectomia apresentou uma maior redu¢do do risco de AVC em comparagdo com o grupo de
doentes que ficaram sob vigilancia (ndo foi realizada endarterectomia). O estudo ACAS
(Asymptomatic Carotid Aterosclerosis Study) [40] foi realizado para doentes assintomaticos com
estenose superior a 60% e registou uma reducdo de enfartes cerebrais, AVCs e morte no grupo de
doentes em que foi realizada endarterectomia.

Em suma, as diretrizes para a realizacdo de endarterectomia em individuos com doenca
aterosclerotica da carétida, no que diz respeito ao grau de estenose, sugerem que os doentes
sintométicos devem apresentar uma estenose entre 0s 70% e 0s 99% [25] de acordo com o método
de medi¢cdo utilizado no ensaio clinico ECST, sendo que nalguns casos pode ser realizada
endarterectomia em doentes que apresentem mais de 50% de estenose [25, 41]. No caso dos
doentes assintomaticos, estes devem apresentar uma estenose superior a 80% [42] de acordo com o
método utilizado no ensaio clinico ECST, que corresponde a cerca de 60% de estenose de acordo

com o método NASCET, que foi utilizado nos estudos clinicos ACST e ACAS referidos anteriormente.

3.1.2. Idade, Sexo e Esperanca Média de Vida

Diversos estudos [43, 44, 45, 46] apontam a idade avancada do doente como possivel indicador

da presenca de mais comorbilidades, que podem resultar num maior nimero de complicaces
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associadas a realizagdo da endarterectomia em doentes com mais de 80 anos de idade, estando
estas complicacdes associadas a um maior tempo de estadia do doente na unidade de saude [35,
43]. No entanto, como os doentes com mais de 80 anos foram excluidos dos estudos clinicos de
referéncia, referidos no subcapitulo anterior, esta observacéo surge apenas a partir da observacéo de
dados de outros estudos [45].

O sexo do doente também é alvo de analise em diversos estudos [46, 47, 48, 49] como possivel
indicador de complicagBes associadas a realizacdo de endarterectomia, tendo estes estudos
concluido que os doentes assintomaticos do sexo feminino beneficiam menos da realizagdo de
endarterectomia, sendo esta recomendada apenas a mulheres jovens e em forma [25], uma vez que
os doentes do sexo feminino geralmente apresentam uma maior incidéncia de diabetes, hipertenséo
e insuficiéncia cardiaca congestiva [43], uma maior frequéncia de erosdo endotelial em placas
sintomaticas [49], artérias de menor dimensdo e maior morbilidade cirtrgica [50]. Foi demonstrado o
beneficio da endarterectomia em doentes sintométicas do sexo feminino, no entanto, considera-se
relevante observar outros fatores de risco relevantes na tomada de decisdo, enquanto para doentes
assintométicas do sexo feminino o beneficio da endarterectomia ainda nédo foi demonstrado [40, 46,
51], especialmente para mulheres que ndo sejam jovens [25], tendo-se verificado que o tratamento
através de antiplaquetarios é muito eficaz em mulheres com mais de 65 anos [52]. No ensaio clinico
ACST [39] demonstrou-se que a endarterectomia ndo devia ser realizada em mulheres
assintométicas com mais de 75 anos.

Outro fator importante a ter em conta em doentes assintomaticos tem que ver com a esperanca
de vida do doente. Diversos estudos [53, 54] defendem que a endarterectomia s6 deve ser realizada
em doentes assintomaticos com mais de 5 anos de esperanca de vida, uma vez que quanto menor
for a esperanga de vida do doente menor sera a probabilidade de ocorrer morte ou morbilidade
neurolégica neste tipo de doentes, caso ndo seja realizada endarterectomia. Outro estudo [55]
revelou que deve ser realizada terapia através de antiplaquetarios e estatinas em doentes
assintomaticos com esperan¢a média de vida inferior a 3 anos.

3.1.3. Oclusao Contralateral

A presenca de oclusdo na carétida contralateral a que é candidata a endarterectomia é um fator
a ter em conta no momento da tomada de decisdo, quer para doentes sintomaticos, quer para
assintométicos, uma vez que alguns estudos [44, 45, 48] consideram que a presenca de oclusao
contralateral estd associada a taxas de AVC e morte mais elevadas em doentes sujeitos a
endarterectomia.

No entanto, existem estudos [56] que defendem que o ligeiro aumento da taxa de
mortalidade/AVC quando os doentes com ocluséo contralateral sdo sujeitos a endarterectomia deve
ser ponderado juntamente com o risco de mortalidade e morbilidade neurolégica a que o doente com
oclusao contralateral esta sujeito caso se opte apenas por terapia através de medicacao, pelo que se
deve observar qual o tratamento que coloca o doente sob menor risco de morte ou morbilidade

neurolégica.
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3.1.4. Timing dos Ultimos Sintomas Neuroldgicos

Em doentes sintomaticos € de extrema importancia o conhecimento do tempo que separa a
ocorréncia do Ultimo evento e admissdo do doente, uma vez que a endarterectomia deve ser
realizada assim que possivel (caso se verifigue que esta é benéfica para o doente), idealmente até
duas semanas apos o Ultimo evento neurolégico [34]. Tal deve-se ao facto de ter sido mostrado num
estudo [57] que a taxa de AVC apés um acidente isquémico transitorio era de 8% a 12% na primeira
semana, de 12% a 15% no primeiro més e de 17% a 19% nos primeiros trés meses. Uma metanalise
[58] estimou também que o risco de AVC major no primeiro més apds AIT/AVC minor em doentes
com estenose carotidea superior a 50% seria 100 vezes superior ao de qualquer estenose
assintomatica superior a 50%.

O elevado risco de recorréncia de eventos neurolégicos associados a doentes sintomaticos com
estenose carotidea e o facto de estes ocorrerem de forma mais importante nas primeiras semanas
apos o episodio indicam que a cirurgia deve ser tdo precoce quanto possivel [25], exceto em doentes
em que a realizacéo de endarterectomia representa um maior risco para estes do que o risco de AVC
apos os Ultimos sintomas neurolégicos, como é o caso dos doentes que apresentem deficit
neuroldgico major, quadro neurolégico instavel ou em evolugéo, enfarte cerebral de grande dimenséo
(mais de dois ter¢os do territorio da artéria cerebral média) e evidéncia de hemorragia (Tomografia

Computorizada ou Ressonancia Magnética) [59].

3.1.5. Enfarte Cerebral

A ocorréncia de um enfarte cerebral deve ser tida em conta na tomada de decisdo sobre a
realizacdo de endarterectomia, uma vez que a reperfusdo da area de lesédo durante a fase aguda do
enfarte cerebral pode estar associada a um risco elevado de hemorragia [59, 60]. Alguns estudos
clinicos [61] apresentam como critério de inclusdo para a realizacdo de endarterectomia de
emergéncia, doentes que tenham sofrido um enfarte cerebral limitado a ndo mais do que um ter¢o do
territério que é perfundido pela artéria cerebral média. Caso o territério perfundido pela artéria
cerebral média tenha sido comprometido em mais do que dois tercos, ndo deve ser realizada
endarterectomia [59].

A realizagdo de imagiologia do cérebro de doentes assintomaticos também é importante, uma
vez que esta pode identificar doentes que apresentem evidéncia de enfarte cerebral mas que nao

apresentem sintomas [55].

3.1.6. Score Al e EAI

Para além dos fatores referidos anteriormente, é de extrema importancia classificar e identificar
placas de ateroma consideradas “perigosas”, ou seja, aquelas a que esta associado um grande risco
de mortalidade ou morbilidade neuroldgica (AVC) caso ndo seja realizada endarterectomia [62]. No
entanto, certas caracteristicas que tornam a placa de alto risco, também podem ter um impacto

negativo no risco de morte/AVC per-operatério, como é o caso da irregularidade da placa [38].
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Para além do grau de estenose, outros fatores relacionados com a placa de ateroma podem ser
indicadores do risco de AVC, como a sua estrutura e composicdo, como é sugerido por estudos
histopatolégicos [63]. Apds a determinacdo dos parametros ultrassonograficos, como a
homogeneidade da placa, a disrupcdo da sua superficie, e outros obtidos através de andlise
computacional, como o GSM (grey-scale median) e o percentil 40 (P40) [64], foi necessario
quantificar o peso e a importancia relativa de cada parametro, com o intuito de obter um indice de
atividade (Al, Activity Index) que indica a probabilidade de uma determinada placa ser sintomatica (ou
vir a desenvolver sintomas) de acordo com uma escala numérica (de 0 a 100), relacionando-se assim
a instabilidade da placa com a sua atividade clinica [63]. Para placas homogéneas a gama de valores
a partir da qual se considera que a placa é sintomatica (cut-off), ou tem uma grande probabilidade de
se tornar sintomatica, é de 53 a 60 [63], enquanto para placas heterogéneas os valores considerados
variam entre 52 e 53 [63], sendo que estes dependem da especificidade e da sensibilidade
associadas ao indice.

Um indice de atividade melhorado (EAI, Enhanced Activity Index) [23] foi desenvolvido de forma
a considerar outros aspetos relacionados com a morfologia e textura da placa que s&o obtidos
através do processamento das imagens obtidas a partir de ultrassons e que permitem uma avaliagdo
mais pormenorizada da placa de ateroma e que, consequentemente, permitem determinar com mais
eficacia o estado da placa, ou seja, se é sintomatica ou ndo, assim como determinar a probabilidade
de uma placa assintomatica produzir sintomas neurolégicos num futuro préximo. De acordo com um
dos artigos mais recentes sobre este tema [23], os pontos de corte para ambos os indices (Al e EAI)
sdo de 65 para o indice de atividade (Al) e de 68 para o indice de atividade melhorado (EAI), de

acordo com a Figura 3.2.
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Figura 3. 2. Pontos de corte para os indices Al e EAI (fonte: [23]).
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3.1.7. Risco Cirurgico vs. Mortalidade e Morbilidade Neurolégica sem

Cirurgia

A recomendacgdo para a realizacdo de endarterectomia num determinado doente envolve a
andlise do risco a que este esta sujeito quando realiza endarterectomia e do risco de mortalidade ou
morbilidade neuroldgica a que este esta sujeito caso nado seja realizada endarterectomia, devendo-se
optar pelo tratamento que coloca o doente sob menos risco de AVC ou morte. As diretrizes para a
realizacdo de endarterectomia [25] referem que para doentes sintomaticos a taxa de morte/AVC per-
operatéria deve ser inferior a 6%, enquanto para doentes assintomaticos deve ser inferior a 3%, ou
seja, é importante conhecer quais os fatores que podem aumentar o risco de AVC ou morte per-
operatéria bem como a taxa de insucesso da equipa cirlrgica neste tipo de procedimento.

Através dos subcapitulos anteriores foi possivel verificar que existem diversos fatores que os
doentes podem apresentar que potenciam o risco de mortalidade e morbilidade neuroldgica caso ndo
seja realizada endarterectomia. Na pratica clinica, o risco cirirgico depende do doente que é
operado, da técnica utilizada e da equipa cirargica [37], pelo que o risco cirdrgico varia conforme os
ensaios clinicos de destaque, sendo por isso necessario ajustar este dado a unidade de salde e a
equipa cirargica onde o doente é sujeito a endarterectomia. Para além da analise dos riscos
associados a cada um dos tratamentos (endarterectomia e medicacdo), € também importante ter
outros fatores em conta quando se pretende tomar uma decisdo, como o grau de estenose do doente,
os indices de atividade (Al e EAI) e o sexo (no caso de doentes assintométicos). A selecdo destes
critérios para a determinacdo do melhor tratamento para o doente foi feita através da informagéo
recolhida nesta reviséo bibliografica e da conjugacéo desta informacéo com a opinido de um médico
do Hospital de Santa Maria que participou na constru¢éo da ferramenta de apoio a deciséo.

Na Tabela 3.1. apresenta-se as caracteristicas que sdo analisadas no momento da tomada de

decisao, quer para doentes sintomaticos, quer para assintomaticos
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Tabela 3. 1. Caracteristicas que determinam a escolha do tratamento mais adequado para um doente com

aterosclerose da carétida.

Regra de Deciséo para a
realizacao de

endarterectomia

Sintomaticos

Assintomaticos

Grau de Estenose

N&o deve ser realizada em doentes

com grau de estenose inferior a 70%

N&o deve ser realizada em doentes
com grau de estenose inferior a
80%

Nao deve ser realizada em doentes

Nao deve ser realizada em doentes

Score Al com indice de atividade (Al) inferior | com indice de atividade (Al) inferior
a 65 a 65
N&o deve ser realizada em doentes N&o deve ser realizada em doentes
Score EAI com indice de atividade melhorado com indice de atividade melhorado
(EAI) inferior a 68 (EAI) inferior a 68
N&o deve ser realizada em doentes
Sexo - do sexo feminino com idade
superior a 75 anos
i . . Fatores que influenciam este risco: Fatores que influenciam este risco:
Risco do | Risco associado q q
. . 5 Oclusao Contralateral Oclusao Contralateral
tratamento | 3 realizacso de
deve se _ Enfarte Cerebral Enfarte Cerebral
(deve ser | endarterectomia Equipa Médica Equipa Médica
escolhido o quip quip
tratamento Risco associado . . . . . .
. . o Fatores que influenciam este risco: Fatores que influenciam este risco:
com menor a nao realizacdo o . ] i
d Timing dos Ultimos Sintomas Esperanca de Vida
risco e
] Ocluséao Contralateral Ocluséao Contralateral
associado) endarterectomia

3.2. Ganhos em saude

Para além dos previsores de risco associados a endarterectomia, importa saber que potenciais

beneficios ou prejuizos a tomada de decisdo pode gerar na salde do doente. Para tal é necessario

medir os ganhos em salde das diferentes alternativas de tratamento. A medicdo de ganhos em

saude € comumente realizada através de duas medidas, 0os QALYs e os DALYSs.

Em seguida, apresenta-se as principais caracteristicas destas medidas, as diferengas entre

ambas e a importancia associada a escolha do espectro temporal sob o qual sdo calculados os

ganhos em saude.

3.2.1. QALY

Os resultados de tratamentos ou outras atividades relacionadas com a salde tém dois

componentes béasicos [65], a quantidade e a qualidade de vida. O conceito de QALY (Quality-
Adjusted Life Year), introduzido pela primeira vez em 1968 por Herbert Klarman [66], tem como

objetivo a captura dos dois componentes referidos — quantidade (mortalidade) e qualidade
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(morbilidade) — assumindo que os ganhos em saude podem ser medidos com base na quantidade de
tempo gasto em diferentes estados de saude [67].

A quantidade de vida, expressa em anos de vida ganhos (expectativa), € uma medida tradicional,
largamente aceite e que tem poucos problemas de comparacédo entre estados, dado que os estados
possiveis sdo apenas a vida ou a morte [65]. Por outro lado, a qualidade de vida engloba todo um
conjunto de aspetos da vida do doente, ou seja, mesmo utilizando uma abordagem relacionada
apenas com a qualidade de vida em termos de salide, seria necessario considerar um certo nimero
de dimensdées relacionadas com a capacidade fisica e mental da pessoa [65].

A gqualidade de vida expressa-se numa unidade designada utilidade, atribuindo-se um valor a
cada estado de saude dentro de uma escala ancorada em 0 e 1 [65], onde zero corresponde a morte
do doente, e um corresponde a um estado de perfeita saide. Tendo em conta que certos estados de
saude podem ser considerados piores do que a morte, a escala permite a atribuicdo de valores
negativos a estes estados [65]. Outro fator importante relativo a escala de utilidade é que esta deve
ter as propriedades de uma escala de intervalos, permitindo a agregacéo das variacdes em QALYS,
por exemplo, um ganho de 0,2 para 0,4 tem a mesma importancia que um ganho de 0,6 para 0,8 [68].

A Figura 3.3. permite compreender esta metodologia de forma simples. Um doente sujeito ao
tratamento A, vive quatro anos com uma qualidade de vida de 0,9, o que corresponde a 3,6 QALY.
Um doente sujeito ao tratamento B, vive dois anos com uma qualidade de vida de 0,5,
correspondendo a 1 QALY. A partir da andlise da Figura 3.3., sabe-se que a realizagdo do tratamento

A em detrimento do tratamento B permite obter um ganho incremental de 2,6 QALY [69].
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0.9
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-
=
= 05
|y —
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0 2 4 -
T| ME (Life Years)

Figura 3. 3. Exemplo ilustrativo do calculo dos QALYs (fonte: [69]).

Ao usar os QALYs, assume-se entdo que o objetivo principal dos decisores € maximizar a salde
ou as melhorias em saude numa populagéo alvo, sendo importante valorizar também a equidade e

outros objetivos politicos e/ou econémicos, conforme o problema de tomada de decisao. [68].
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A utilidade atribuida a cada um dos estados de saude, pode ser medida através de standard
gamble, time trade-off ou através do uso de rating scales [65], métodos que se encontram descritos
em [66]. No entanto, o calculo dos QALYs pode fazer uso de instrumentos ja existentes [65], como o
EQ-5D, ndo sendo necessario construir de raiz os indices de utilidade.

O EQ-5D é um sistema que permite que as pessoas descrevam a extensao do seu problema de
saude em cinco dimensdes distintas: mobilidade, autonomia, capacidade de desenvolver atividades
do dia-a-dia, dor e desconforto, ansiedade e depressao [65, 68]. Cada uma destas cinco dimensfes
contempla trés estados possiveis: sem dificuldade, com alguma dificuldade, com grandes
dificuldades, permitindo obter um total de 243 estados de saude diferentes, aos quais séo
adicionados dois estados de saude: “inconsciente” e “morto”, perfazendo entdo um total de 245
estados de saude [65, 69]. Diversos estudos apresentam os 245 estados de salde quantificados,
obtidos a partir de respostas de amostras aleatérias de pessoas, usando uma funcéo de scoring [65,
66, 70]. Assim como o EQ-5D existem outros sistemas que permitem quantificar estados de saude,
como o SF-6D e o HUI [66].

A decisdo deve ser bem sustentada uma vez que estes sistemas apresentam diferencas nas
dimens@es de saude consideradas, no nimero de niveis definidos em cada dimensé&o, na descricdo
destes niveis, bem como no grau de severidade no nivel mais severo [66]. Posto isto, o decisor deve
considerar se o sistema de classificacdo engloba os atributos e os respetivos niveis importantes para
0 caso em estudo, se ja foi utilizado em doentes similares e apresentou bons resultados, ou se é
sensivel a alteracdes expectaveis nos doentes em estudo [66].

A utilizacdo dos QALYs como uma func¢éo de utilidade para a saude de cada individuo ao longo
do tempo assume mais dois pressupostos, para além dos referidos até agora. Em primeiro lugar, é
necessario considerar que o individuo é neutro face ao risco no que diz respeito a longevidade [68]. A
segunda premissa diz respeito a aditividade da utilidade ao longo do tempo [68]. A evidéncia aponta
para o facto de a maior parte dos individuos considerar-se averso ao risco no que diz respeito a
longevidade, com a excecdo dos agentes sociais, que tém como objetivo o bem-estar dos outros nas
suas tomadas de decisdo [68]. No entanto, a premissa da aditividade nem sempre é cumprida [68],
como pode ser observado nos dois exemplos que se seguem.

Por exemplo, ha evidéncia de que um individuo pode viver com um problema de saude durante
um curto espaco de tempo, contudo, o impacto notado na sua saldde é mais severo quanto maior for
0 periodo de tempo em que este vive com o problema de saude [68]. Por outro lado, h4 também
evidéncia de que os individuos conseguem adaptar-se a condi¢cdes de salde adversas [68].

A atratividade dos QALYs prende-se com o facto de ser possivel, pelo menos em teoria, captar
0s ganhos em saude de programas/tratamentos, em termos de quantidade e qualidade de vida,
independentemente da doenga, tipo de doente, através de uma Unica medida — QALYs ganhos [66,
68, 71]. Tal permite estabelecer comparacfes entre diversos programas em termos de ganhos em
salude, uma vez que as consequéncias destes nem sempre Sdo expressas em termos monetarios
[66].

Aliada aos ganhos em saude determinados para cada programaltratamento, uma analise

econOmica é de grande utilidade. A forma mais apropriada de comparar programas/tratamentos em
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saude é através do ICER (Incremental Cost-Effectiveness Ratio), que representa o custo de obtencéo
de um QALY adicional e é obtido através do racio entre os custos adicionais e os QALYs ganhos [66].
Uma analise mais detalhada das técnicas de analise econdmica é realizada na secc¢édo 3.3.

3.2.2. DALY

O DALY (Disability-Adjusted Life Year) foi desenvolvido pela Organizagdo Mundial de Saude
para ser utilizado no estudo Global Burden of Disease and Injury, patrocinado pelo Banco Mundial,
que tinha como objetivo quantificar o 6nus da doenca (burden of disease) e os respetivos danos
causados na populacdo humana [66], combinando a mortalidade prematura e a incapacidade [72].

O DALY baseia-se nos seguintes principios: (1) na medida do possivel, qualquer resultado de
saude que represente perda de bem-estar deve ser representado; (2) as Unicas caracteristicas
individuais que podem afetar um resultado de salde, em termos de 6nus da doenga, séo a idade e o
sexo; (3) o tempo é a unidade de medida para o 6nus da doenca [72].

Os DALYs combinam o numero de anos perdidos (estimativa) devido a morte prematura (YLL,
Years of Life Lost) e o nimero de anos vividos com incapacidade (YLD, Years Lost due to Disability),

segundo a Equacao 1 [73].

DALY = YLL + YLD (1)

O tempo de vida perdido devido a morte prematura (YLL) é estimado com base na esperanca de
vida standard para cada idade, enquanto o tempo de vida com incapacidade (YLD) é estimado
através da utilizacdo de um grupo de pesos que refletem a reducdo da capacidade funcional, onde
um peso maior corresponde a uma elevada redugéo da capacidade funcional, atribuindo-se assim um
valor ao nivel de incapacidade [72]. Por definicdo, os DALYs sdo algo que deve ser evitado e,
portanto, devem ser minimizados [72].

Conceptualmente, o DALY é semelhante ao QALY, mas estes diferem em aspetos importantes:
(1) a esperanga de vida utilizada no DALY é constante e estd de acordo com a maior esperanca de
vida nacional relatada; (2) ao contrario do QALY, o DALY usa pesos para a idade, sendo atribuidos
pesos menores aos anos na juventude e na velhice; (3) os pesos do 6nus da doenca no DALY nao
séo obtidos com base em preferéncias, como no caso do QALY, mas sim através do método person
trade-off; (4) no QALY, a utilidade pode assumir qualquer valor dependendo do estado de saulde,
enguanto no DALY séo apenas considerados sete estados de saude adicionalmente ao da morte e da
perfeita salude [66].

O facto de o QALY ter apenas em consideragdo os beneficios de um programa/tratamento
independentemente das caracteristicas do individuo é causa de discérdia entre a comunidade
cientifica, uma vez que se considera que as decisées médicas devem ter como base ndo s6 os
beneficios, mas também a justica distributiva [71]. Por exemplo, tratar um jovem podera trazer mais
beneficios do que tratar um idoso, ja que o jovem ird, a partida, usufruir dos beneficios durante mais
tempo [71]. No entanto, se tivermos por base este principio, os recursos irdo ser canalizados na

maioria para 0s jovens, 0 que ndo seria justo para os idosos, quebrando-se o principio da equidade
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[71]. O DALY surge desta controvérsia, pois muitos consideraram que o principio da igualdade dos
QALYs era questionavel e que em determinadas alturas da vida a saude deve ser mais valorizada do
que em outras [71].

Os estudos econdmicos realizados em salde incorporam muitas vezes taxas de desconto,
aplicadas a beneficios futuros. As taxas de desconto sédo muitas vezes aplicadas no calculo quer dos
DALYs como dos QALYs sendo aplicada uma taxa de desconto a cada ano [72, 73]. No entanto,
apenas os DALYs incorporam uma funcéo de ponderacéo da idade, na qual sdo atribuidos diferentes
pesos aos anos de vida saudavel perdidos por criangas, jovens, adultos e idosos [73]. A ponderacéo
da idade é por si s6 também um assunto de controvérsia, pois os DALYs requerem a atribuicdo de
maior valor a uma determinada idade e menor valor a outras. As fun¢cdes mais comuns de
ponderacédo da idade podem ser observadas na Figura 3.4.

SIMPLE UTILITARIAN PRODUCTIVITY AGEISM EGALITARIAN AGEISM
AGEISM

Weight
Y

Weight

Weight

- -

Age Age Age

Figura 3. 4. Diferentes tipos de ponderacao da idade (fonte: [73]).

A funcéo da esquerda (Simple Utilitarian) é utilizada nos QALYs, uma vez que é atribuida a
mesma importancia a todas as idades [73]. A funcdo Productivity Ageism considera que o pico se
situa (aproximadamente) aos 25 anos de idade, atribuindo maior importancia & chegada a idade
produtiva, decrescendo a partir dai [73]. A funcao Egalitarian Ageism, considera que a importancia da

idade decresce logo a partir do hascimento [73].

3.2.3. Espectro Temporal

O espectro temporal deve corresponder ao periodo de tempo dentro do qual os custos e/ou os
beneficios das diferentes alternativas em consideracdo difiram [66]. Muitas vezes, o0 espectro
temporal apropriado serd o tempo de vida do individuo, por exemplo, caso se trate de uma doenga
cronica (diabetes, artrite reumatoide, etc.), no entanto, nem sempre € necessario um espectro
temporal tdo longo, por exemplo, caso esteja em considera¢cdo uma doenca aguda, ou doentes em
estado terminal [66, 74, 75]. Surge entdo daqui a necessidade de conhecer o grupo de doentes em
analise, para efetuar uma escolha acertada do espectro temporal.

Por vezes, é impossivel acompanhar os doentes durante o resto da sua vida, 0 que acontece
sobretudo em ensaios clinicos, sendo necessério colmatar o gap que surge entre o que foi observado
€ 0 que se espera vir a acontecer, em termos de custos e beneficios, num horizonte temporal mais
longo [66]. Para colmatar o tempo em que se deixa de acompanhar o doente, usa-se informacao
extrapolada, recorrendo a modelos matematicos ou a peritos, quando se prevé que haja diferencas
entre as diferentes alternativas em analise [66, 74].
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O decisor podia entdo estar tentado a escolher um horizonte temporal correspondente ao prazo
no qual pretende obter retorno do investimento realizado, o que ocorre principalmente na indistria
farmacéutica [75]. No entanto, como diversos estudos apontam, o espectro temporal escolhido deve
ser longo o suficiente de forma a capturar todos os aspetos relevantes em analise, nomeadamente os
custos e as consequéncias [75]. Tal, por vezes, ndo é possivel devido a aleatoriedade dos resultados
estimados a medida que se alarga o horizonte temporal [76]. Nesses casos, a limitacdo do horizonte
temporal deve ser realizada de forma a néo colocar em risco a identificagdo dos custos e
consequéncias de cada alternativa de modo a que néo se obtenham conclusdes erradas [76].

A escolha de um espectro temporal longo pode também ter consequéncias importantes a nivel
politico, uma vez que tal podera conduzir ao facto de os beneficios que se pretendem obter com um
determinado projeto ja se encontrarem fora da jurisdicdo do governo que o pretende aprovar,
condicionando assim a escolha de um projeto que podera ter mais ganhos do que os outros, devido
ao facto de estes se obterem mais tarde.

Outro problema relacionado com o espectro temporal jé foi referido anteriormente e diz respeito
ao uso de uma taxa de desconto, aplicada em cada ano, em programas/tratamentos com duragéo
superior a um ano. As duas principais questdes que se colocam ao analisar este assunto sdo: Um
QALY obtido daqui a 5 anos tem 0 mesmo que um QALY obtido no presente? Caso ndo tenha, como
é gque os ganhos em salde devem ser tidos em conta conforme o momento temporal em que estes se
encontram? [77]

Descontar os ganhos futuros é apropriado caso se pense que obter uma coisa (neste caso,
ganhos em salde) hoje vale mais do que obté-la, por exemplo, alguns anos depois [78]. No entanto,
o facto de descontar ganhos futuros em sadde penaliza beneficios obtidos no futuro, ou seja,
favorece individuos com um horizonte temporal de vida menor, o que pode levantar problemas éticos,
uma vez que ha maior valorizagdo dos programas/tratamentos de intervencdo de cuidado agudo do
que dos programas/tratamentos de intervengéo preventiva [66].

O uso de uma taxa de desconto pouco elevada tenta colmatar este problema, ndo penalizando
tanto os programas de prevencgéo [79], contudo a controvérsia permanece, havendo também autores
que defendem que ndo deve ser aplicada taxa de desconto aos beneficios obtidos no futuro,
refletindo-se assim valores sociais em detrimento de valores individuais [80]. Apesar da falta de
consenso, o balango referente a este assunto é, provavelmente, a favor da aplicacdo de uma taxa de
desconto, quer a custos, quer a beneficios [81], entre os 3% e o0s 5% [66, 79].

3.3. Avaliacdo EconOGmica

O processo de tomada de decisdo para a endarterectomia deve ser realizado utilizando uma
perspetiva ampla, ou seja, adicionando-se informacdo complementar aos previsores de risco,
referidos anteriormente, neste caso, uma avaliagdo econémica.

Uma avaliacdo econdmica da endarterectomia é de extrema importancia uma vez que tanto as
pessoas, como o tempo, instalacdes, equipamento e conhecimento sdo limitados [66] devendo estes

ser aproveitados da forma mais eficiente possivel através de uma alocacéo eficaz de recursos.
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Existem duas caracteristicas importantes da avaliagdo econémica. Em primeiro lugar, esta lida
com inputs e outputs, muitas vezes designados custos e consequéncias, respetivamente, e em
segundo, preocupa-se com as escolhas. Estas duas caracteristicas definem entdo a avaliacédo
econOmica como a analise comparativa de linhas de acdo alternativas em termos de custos e
consequéncias. Posto isto, as tarefas bdsicas que caracterizam a avaliacdo econdmica séao
identificar, medir, atribuir valor e comparar os custos e as consequéncias das alternativas em
consideragéo. [66]

Numa analise econémica pode-se optar por uma das diferentes técnicas existentes, ou mesmo
realizar varias andlises de diferentes pontos de vista, por exemplo, uma analise custo-efetividade,
custo-utilidade ou custo-beneficio, que serdo descritas nas seccdes que se seguem.

No entanto, é importante referir que existem limitacdes transversais as analises econdémicas, por
exemplo, o facto de geralmente ndo se incorporar na analise a distribuicdo dos custos e
consequéncias entre os diferentes doentes ou grupos populacionais [66]. Outro aspeto importante a
ter em conta prende-se com o facto de as diferentes técnicas possuirem diferentes abordagens e
critérios de equidade, tornando-se imperioso estar ciente das caracteristicas de cada técnica ao
selecionar uma para realizar a andlise, uma vez que estas podem resultar em diferentes discussoes e

conclusdes [66].

3.3.1. Andlise Custo-Efetividade

A andlise custo-efetividade € uma forma de analise econémica onde custos e consequéncias de
programas de salde ou tratamentos sdo examinados. Esta analise é realizada através da relagao
entre os custos de cada alternativa e um Unico efeito, comum a todas as alternativas, que difira em
magnitude entre as opg¢des em consideracdo [66]. As compara¢Bes podem entdo ser feitas em
termos de custos por unidade de efeito, ou em termos de efeitos por unidade de custo, por exemplo,
anos de vida ganhos por unidade monetéria gastas [66].

Este tipo de andlise econdmica é muito utilizada em situacdes onde o decisor tem um orgcamento
limitado e considera uma gama limitada de op¢es numa dada area da saude, e onde os beneficios

sdo medidos, mas ndo sdo convertidos em unidades monetarias [72].

3.3.2. Anélise Custo-Utilidade

A andlise custo-utilidade e a analise custo-efetividade sdo similares no que diz respeito aos
custos, diferindo, no entanto, em relacdo as consequéncias. Como referido acima, na andlise custo-
efetividade, as consequéncias séo singulares, especificas aos programas em analise e sem valor
monetario atribuido [66]. Na andlise custo-utilidade, as consequéncias podem ser singulares ou
multiplas, sdo genéricas em vez de especificas aos programas e incorporam a nogao de valor.

Na andlise custo-utilidade, as consequéncias sdo expressas através de uma medida de
outcomes, como 0s QALYs ganhos. Este tipo de unidade possibilita a incorporacdo de mudancas na
quantidade de vida (mortalidade), bem como as mudancas na qualidade de vida (morbilidade) [66].

Como foi referido anteriormente, o ajustamento da qualidade nesta abordagem é baseado num
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conjunto de valores ou pesos, designados por utilidades, sendo atribuida uma utilidade a cada estado
de saude possivel.

Os resultados da analise custo-utilidade s&do expressos em termos do investimento requerido
(custos monetarios, por exemplo) por QALY ganho, possibilitando assim uma comparacao entre as

diferentes alternativas através desta medida.

3.3.3. Anélise Custo-Beneficio

A caracteristica que distingue as diferentes técnicas de avaliagdo economica é a forma de
valorizagdo das consequéncias de cada programa. A andlise custo-beneficio requer que as
consequéncias sejam valorizadas em unidades monetéarias [66].

Em oposicéo a andlise custo-utilidade, onde os beneficios tinham a sua propria escala, a andlise
custo-beneficio apresenta os beneficios em unidades monetarias permitindo ao decisor fazer uma
comparacdo direta entre 0s custos incrementais dos programas e as suas consequéncias
incrementais [66], ou seja, 0 objetivo deste tipo de andlise é determinar se os beneficios de um
programa excedem os seus custos indicando que vale a pena escolher esse programa.

Esta técnica permite uma utilizacdo mais ampla do que as analises custo-efetividade e custo-
utilidade, uma vez que néo esta restrita a comparagédo de programas de saude, podendo-se apenas
inferir se se esta disposto a pagar por um determinado programa de acordo com 0 seu retorno em
beneficios. No entanto, a analise custo-beneficio apresenta como desvantagem o facto de ser
necessario atribuir um valor monetario aos beneficios dos programas de saude, como por exemplo, o
alivio da dor [66].

3.4. Andlise das Avaliacdes Econémicas da Endarterectomia

Como referido anteriormente, a doenca aterosclerética da car6tida pode ser tratada através de
medicacdo ou através de intervencdo cirdrgica (endarterectomia). A maior parte dos estudos
presentes na literatura comparam a eficdcia do stenting da artéria cardtida (CAS) e da
endarterectomia (CEA, Carotid Endarterectomy) através da comparagdo dos custos que envolvem a
realizacdo destes procedimentos e dos resultados obtidos com a sua realizagcdo, recorrendo a
diferentes metodologias.

A Tabela 3.2. reline os estudos que dizem respeito & analise econémica da endarterectomia.
Esta encontra-se organizada segundo autor e ano, ambito, tipos de tratamentos em comparacao,

custos considerados no estudo, metodologia e principais conclusdes.
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Tabela 3. 2. Revisao bibliografica das avaliacdes econdmicas da endarterectomia.

[2003]

e a longo prazo de ambas as
intervencdes.

morbilidade. Esperanca de vida
ajustada pela qualidade.

para efetuar uma andlise custo-
efetividade as duas intervencdes.

Autores -
[ano] Tratamentos Ambito Custos considerados Metodologia Conclusdes Principais
ano
A CEA tem custos reduzidos face ao
CAS.
. - . . Custos dos  procedimentos. - Tal esté relacionado com o facto de
Kilaru, S., et al. [33] CEA vs. CAS Andlise dos custos imediatos Custos associados N Criagcdo de um modelo de Markov 0 CAS ter uma maior taxa de enfarte

associada do que a CEA, e dos
custos dos stents e dos dispositivos
de protecdo do CAS serem
elevados.

Henriksson, M., et al. [6]
[2008]

CEA vs. Melhor
Terapia Médica

Analise dos  custos e
resultados a longo prazo para
decidir se deve ser
recomendada endarterectomia

Os custos e os resultados em
saude foram obtidos em termos
de anos de vida ajustados pela
qualidade, incluindo custos de
health care e servigos sociais.

Uso de um modelo decisdo-analise

A CEA em adicdo a medicagdo é
considerada custo-efetiva em

de estadia no hospital (LOS),
custos do hospital e tipo de
alta apds CEA.

CEA por cada tipo de alta.

LOS total custos do hospital e a
distribuicdo dos tipos de alta entre
os doentes.

(BMT) RN L . com base nos dados do ACST.
em adicdo a medicagdo em | Os custos baseiam-se nos homens com 73 ou menos anos.
doentes assintomaticos com | precos de 2006 e foram
estenose da carétida. ajustados quando necessario.
Andlise de Markov a ambos os
Determinar a custo-efetividade procedimentos de revascularizagdo
Young, K. C., et al. [82] do CAS comparada com a da . usando custos da Medicare. A CEA tem maior beneficio do que o
CEA vs. CAS ; " Apenas foram considerados L L - .
[2010] CEA em doentes sintoméaticos - . Andlise das caracteristicas de um | CAS, com custos médicos diretos
custos médicos diretos. ) o
que adequados a ambas as grupo de doentes sintométicos de | menores.
intervencdes. 70 anos.
O objetivo  primario foi a
. determinacdo do LOS desde o
Young, K. C., et al. [35] Estabelecer uma relagéo entre procedimegnto cirtirgico até A alta
2010 a idade do doente e o tempo . . Lo P : O LOS e os custos do hospital
[ I CEA P Custos do hospital associados a | Uma andlise secundaria envolveu o P

aumentam com o0 aumento da idade
do doente.
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Mahoney, E. M., et al.

Andlise custo-efetividade das

Custos dos procedimentos.

Doentes candidatos aos dois
procedimentos mas com
complicagdes que os tornavam
candidatos de alto risco foram

O CAS tem maior custo do que a
CEA.

duas alternativas  usando . . aleatoriamente designados a uma
[83] CEAvs. CAS . Custos do cuidado hospitalar . ~ g .
dados do SAPPHIRE Trial . . das intervencgdes cirurgicas. . .
[2011] ) apds os procedimentos. Custos O CAS é uma alternativa
(doentes com elevado risco . 5 o Os resultados, 0S  recursos . .
. associados a rehospitalizagéo. o . ; economicamente atrativa @ CEA em
cirdrgico). utilizados, custos, qualidade de vida ’
; doentes de alto risco.
foram avaliados ao longo de um
ano.
O custo total associado a cada
procedimento é obtido através do
- - custo de hospitaliza¢&o e dos custos
Andlise custo-efetividade do . P ¢ . )
x . . associados aos resultados, incluindo
CAS com protecdo embolica | Custos dos procedimentos. -
AVC, enfarte agudo do miocéardio e | Apesar de o CREST ter apresentado
versus CEA em doentes com | Custo do enfarte agudo do .
. morte. resultados equivalentes aos do CAS
estenose moderada a severa | miocardio e consequente . . . R
. L o Os anos de vida ajustados pela | (comparativamente a CEA) em
Khan, A. A,, et al. [84] e com um risco cirdrgico | hospitalizagéo elou . . ) S -
CEA vs. CAS 5 . - . . qualidade associados a cada | doentes com risco cirirgico médio e
[2012] médio, tendo sido utilizados | incapacidade. .
. . tratamento foram estimados | estenose severa, a sua
dados do estudo clinico | Custo de um AVC minor e . S N -
. . N ajustando a incidéncia de cada | aplicabilidade pode ser limitada
CREST (Carotid | major, hospitalizagao e . ; .
o . . resultado possivel apés cada um | devido aos elevados custos
Revascularization incapacidade subsequentes. - S . .
dos procedimentos cirdrgicos. associados a este procedimento.
Endarterectomy versus | Custo da morte. .
) . Os ICERs foram estimados para um
Stenting Trial). . .
periodo de quatro anos apés a
cirurgia.
A realizacdo de CEA antes da
- Custos a associados a CEA. Constru¢do de um modelo de | ocorréncia de um evento é custo-
Modelar o custo-efetividade da . . )
Custos associados a um AVC | Markov para o calculo do ICER para | efetiva em doentes com menos de
CEA versus o0 uso de .. . . .
L ndo incapacitante e a um AVC | ambas as alternativas. 75 anos, usando um limiar de
Thapar, A., et al. [85] CEA vs. medicagdo em doentes com | . . o .
L o incapacitante. Realizagdo de uma analise | £20000 por QALY.
[2012] Medicacao estenose da cardtida e . . . A
Custos associados a servigos | exploratéria das taxas de ocorréncia | Se as taxas de AVCs foram

assintomaticos usando dados
recolhidos durante dez anos
no ACST.

sociais e cuidados de salde.
Célculo do ICER para ambos os
tratamentos.

dos eventos em andlise (AVCs
incapacitantes ou ndo, morte,
nenhum evento).

inferiores a 1% por ano, uma CEA
antecipada deixa de ser custo-
efetiva.
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Como se pode observar na Tabela 3.2., diversas metodologias foram utilizadas nos artigos
referentes a analise econémica da endarterectomia, no entanto, todos estes apresentaram analises
custo-efetividade. Os principais objetivos desta revisdo bibliografica foram inferir acerca do tipo de
custos associados a endarterectomia e as alternativas existentes para o tratamento da aterosclerose
da carétida (medicagdo ou CAS), assim como inferir acerca da medicdo das consequéncias em
termos de QALYs e do ICER associado a cada um dos tratamentos em analise.

Apesar de a maioria dos estudos comparar CEA e CAS, existem dois estudos [6, 85] que
comparam a endarterectomia a terapia médica (sem intervencao cirargica). Mahoney et al. [83] efetua
a analise custo-efetividade entre CEA e CAS utilizando dados do ensaio clinico SAPPHIRE, enquanto
Henriksson et al. [6] e Thapar et al. [85] usam dados do ensaio clinico ACST e Khan et al. [84] usou
dados do ensaio clinico CREST. Por fim, Young et al. [35] verificou que o tempo de estadia dos
doentes no hospital apds endarterectomia e os custos do hospital aumentam com a idade.

Os custos relacionados com os procedimentos e com o tratamento variam de estudo para
estudo, uma vez que foram utilizados dados provenientes de ensaios clinicos distintos, realizados em
diferentes anos, durante periodos de tempo também distintos. A Tabela 3.3. esquematiza os
principais custos associados a cada uma das alternativas em analise e esta organizada segundo
autor e ano, tipo de doente e idade, custos do procedimento e apds o procedimento, no caso das
intervencdes cirdrgicas, e custos do tratamento através de medicagao.

A partir dos estudos considerados, o custo estimado por endarterectomia varia entre $2778 e
$11645. Esta variacdo de custos é explicada ndo s6 pela diferenca de custos diretos e indiretos,
medicamentos e recursos humanos entre unidades de saude, mas também pelo facto da
complexidade do tratamento variar de acordo com as caracteristicas clinicas dos doentes. Tomemos
como exemplo, Young et al. [35] onde os custos do hospital foram dicotomizados para 80 anos, tendo
estes sido de $10800 para doentes com menos de 80 anos e de $11645 para doentes com 80 ou
mais anos, tendo o custo médio sido $10965.

O mesmo se aplica aos custos apés a realizacdo da endarterectomia, uma vez que o tipo de
recuperacdo varia de acordo com potenciais eventos que possam ocorrer ap0s a cirurgia, por
exemplo, AVC minor, AVC major, enfarte agudo do miocardio ou morte, tendo mesmo sido
considerada por Hobdy [86] a divisdo dos resultados do seu estudo em trés grupos: cirurgia a carétida
sem complica¢des, cirurgia a carétida com complicacdes menores, cirurgia a cardtida com
complicagbes graves.

Os resultados de Young et al. [82] mencionam que os custos durante o tempo de vida do doente
sujeito a endarterectomy sédo da ordem dos $35200, enquanto para a alternativa CAS séo da ordem
dos $52900.
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Tabela 3. 3. Revisao bibliografica das avaliacdes econémicas da endarterectomia em termos de custos.

. - L Custos do
. Custos das intervencgdes cirdrgicas
Autor Tipo de Idade tratamento
[ano] doente . Apés o através da
Procedimento . Total . ~
procedimento medicacao
K":“t;']' e | sintomatico e 0 CEA: $2778 CEA: $5083 | CEA:$7871
[2'003] Assintomético CAS: $5543 CAS: $4590 CAS: $10133
65 CEA: €18733
(Homem) BMT: €13898 €13898
Henriksson, 65 (custos CEA: €19238 €11804
. . (Mulher) acumulados BMT: €11804
M., et al. [6] Assintomético
[2008] 75 durante 5 CEA: €14582 €9201
(Homem) anos) BMT: €9201
75 CEA: €15378
(Mulher) BMT: €8044 €8044
(custos
Young, K. C., acumulados .
etal. [82] Sintomatico 70 durante o gig igg;gg
[2010] tempo de vida) '
Young, K. C., Sintoméatico <80 $10800
et al. [35]
[2010] Assintomatico >80 $11645
(custos
Sintomatico acumulados
Mahoney, E.
M. etal. [83] 72 CEA: $3003 durante 1 ano) | CEA: $20040
v 20 1'1' CAS: $7084 CAS: $21409
[ 1 Assintomatico CEA: $17037
CAS: $14325
(custos
Sintomatico acumulados
durante 4
Kha;' /?é ‘G” ot 6o_go | CEA 89936 anos) CEA: $24016
2'0 12 CAS: $14972 CAS: $34182
[ 1 Assintomatico CEA: $14080
CAS: $19210
(custos
(custos acumulados
Thapar, A., et . .
al. [85] Assintomatico 68 CEA: £3345 acumulados CEA imediata: durante 0 tempo
durante o £8496 de vida)
[2012] .
tempo de vida)
£7855

Como referido, outro ponto-chave desta revisédo bibliografica assenta nos resultados em saude
em termos de anos de vida ajustados pela qualidade (QALY), e que podem ser observados na Tabela
3.4., juntamente com o ICER de cada alternativa ou da comparagéo entre alternativas. Como ja foi
referido na secgéo que diz respeito aos QALYs (seccdo 3.2.1.), apesar de a sua escala se encontrar
entre 0 e 1 (contemplando também valores negativos), os resultados da Tabela 5, expressos em
QALYs, apresentam valores superiores a um, uma vez que estes se encontram multiplicados pela
esperanca média de vida dos doentes, possibilitando assim atribuir o ganho em sadde a cada um dos
tratamentos durante um certo periodo de tempo apds a intervencdo sendo anos em alguns casos [83,
84], e até ao final da vida do doente noutros [82, 85]. Os resultados (até ao final da vida do doente) de
Young et al. [82] mostram que a endarterectomia proporciona ao doente 9,64 QALYS, enquanto o
CAS proporciona 8,97 QALYSs.
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Tabela 3. 4. Revisao bibliografica das avaliagdes econémicas da endarterectomia em termos de resultados.

f;,ff,’{ Tipo de doente Idade Resultado (QALY) ICER (custo/QAY)
Kilaru, S., et al. Sintomatico CEA: $4600
[33] 70
[2003] Assintomético CEA: $58600
CEA: €2210
CEA: 8,477 ]
65 (Homem) BMT- 8338 BMT: €1667
’ CEA vs. BMT: €34557
CEA: €2296
CEA: 8,378 :
65 (Mulher) BMT: 8.354 BMT: €1413
Henriksson, M., et _ _ ' CEA vs. BMT: €311133
al. [6] Assintomatico CEA €455
[2008] CEA: 5,929
75 (Homem) BMT- 5838 BMT: €1576
’ CEA vs. BMT: €58930
CEA: €2576
CEA: 5,970 ;
75 (mulher) BMT- 5.961 BMT: €1349
' CEA vs. BMT: €779776
Young, K. C., et al. _ » CEA: 9,64 CEA: $3651
[82] Sintomatico 70 CAS: 8,97 CAS: $5897
[2010] :
Mahoney, E. M., et Sintomatico
al.. t83] Y 72 CAS vs. CEA: $6555
[2011] Assintomatico
Khan, A. A., et al. Sintomatico
[84] 60 - 80 CAS vs. CEA: $229429
[2012] Assintomatico
Thapar, A., etal. L CEA: 7,250 CEA: £1172
[85] Assintomatico 68 MT: 7 165 MT: £1096
[2012] O :

Para o calculo dos ganhos em QALYs, a maioria destes estudos associou a taxa de incidéncia
de eventos como AVC, enfarte agudo do miocardio, morte ou nenhum evento, a utilidade atribuida a
cada um destes. Por exemplo, Mahoney et al. [83] considerou que a utilidade atribuida a doentes que
num periodo de um ano apoés a cirurgia ndo sofressem nenhum evento seria 0,841, para os homens,
e 0,833, para as mulheres. No caso de os doentes sofrerem um ou mais eventos, as utilidades
atribuidas seriam, 0,52 para um AVC major, 0,87 para um AVC minor, e 0,88 para um enfarte agudo
do miocéardio. Em Khan et al. [84], as utilidades atribuidas foram: 0,815 a nenhum evento; 0,744 para
enfarte agudo do miocérdio; 0,718 para a incapacidade resultante causada por AVC. Em Young et al.
[82], a utilidade atribuida a um AVC major foi 0,15, enquanto a atribuida a um AVC minor foi 0,65.
Kilaru et al. [33], Henriksson et al. [6] e Young et al. [82] apresentam o ICER das diferentes
alternativas para o tratamento da aterosclerose da carotida (CEA, CEA e BMT, CEA e CAS,
respetivamente), para doentes sintomaticos e assintomaticos e com diferentes idades, como pode ser
observado na Tabela 3.4., assim como o ICER da endarterectomia comparada ao melhor tratamento
meédico (BMT) [6], sendo este diferente conforme o doente seja sintomatico ou assintomatico, homem
ou mulher, tendo-se chegado a conclusdo que a combinagéo da terapia médica com endarterectomia
30



s6 pode ser considerada custo-efetiva para homens com 73 ou menos anos. Mahoney et al. [83]
mostra que o ICER do CAS comparado com a endarterectomia € $6555 por QALY ganho.

Para além dos custos associados ao procedimento cirdrgico, é importante considerar também a
necessidade de rehospitalizacdo do doente devido a eventos como AVC ou enfarte agudo do
miocardio apos a endarterectomia. Mahoney et al. [83] apresentam custos das unidades de saude
associados ao internamento devido a eventos como AVC, AIT e insuficiéncia cardiaca, sendo estes
de $7059, $4277 e $5746, respetivamente.

3.5. Outros Custos Associados a Endarterectomia

Para além dos aspetos referidos nas seccdes anteriores, considerou-se necessario ter em conta
também os custos acarretados pelo doente/familia do doente e que estéo associados a necessidade
de medicagdo (aspirina e estatina), consultas médicas, e a eventual necessidade de cuidados de
saude apés a alta hospitalar, tendo sido considerados dois tipos de cuidados de saude: Cuidados
Domiciliarios (Home Health Care) e Lar (Skilled Nursing Facility). O primeiro consiste na permanéncia
do doente em sua casa, tendo este o auxilio de profissionais de saude (e.g., enfermeiros) que se
deslocam a sua residéncia prestando os cuidados de saude necessarios [87]. No lar sdo prestados
cuidados de salude aos doentes que ai vivem permanentemente [88]. Na Tabela 3.5. encontram-se o0s
valores que dizem respeito & medicagdo, consultas, e tipos de cuidados de salde, estimados para um

horizonte temporal de um ano.

Tabela 3. 5. Revisao bibliografica dos custos associados a endarterectomia.

_ Frequéncia
Tipo de custos Custo Custo Total
(por ano)
o 260
Visitas a casa ) )
(8 horas por dia, 5 dias por 5,10€/hora 56000€

[87]
semana durante um ano)

Estadia em lar

12 650€/més $135108
(88]
Medicacéo 365 Aspirina: 0€12 Aspirina: 43€80
[89] Estatina: 0€16 Estatina: 56€96
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4. Metodologia proposta

De acordo com a revisdo bibliografica apresentada no capitulo anterior, mostrou-se de grande
interesse o desenvolvimento de uma ferramenta que apoie o médico no processo de tomada de
decisdo no que diz respeito a realizacdo ou ndo de uma endarterectomia. Para tal optou-se por
desenhar uma ferramenta, MSDACE — Modelo para a Selecdo de Doentes com Aterosclerose da
Carétida para Endarterectomia —, que tem como objetivo a sele¢do de doentes com aterosclerose da
carétida que tenham maior probabilidade de beneficiar desta intervengéo cirdrgica (endarterectomia)
tendo em conta diversos aspetos como o historial clinico do doente, os ganhos em salde, os custos
acarretados pelo hospital e pelo doente. O desenvolvimento desta ferramenta teve como base a
informacao recolhida na revisdo bibliografica e a opinido do médico do Hospital de Santa Maria

consultado.

4.1. Multimetodologia

A metodologia usada para a criagdo desta ferramenta de apoio a decisdo do médico é uma
multimetodologia, ou seja, uma ferramenta que combina varias metodologias que se relacionam entre
si [90]. A multimetodologia pode ser consultada na Figura 4.1., onde podem ser observadas as
diferentes metodologias utilizadas.

O primeiro bloco tem como objetivo a realizacdo de uma pré-andlise do doente candidato a
endarterectomia. Esta pré-analise consiste na utilizacdo de uma rede bayesiana que caracteriza o
doente com aterosclerose da carétida de acordo com o seu histérico clinico e com outras informacgdes
gue necessitam de ser recolhidas através de exames complementares que permitirdo, por exemplo,
aceder a mais informacdes sobre o grau de aterosclerose do doente, ou a probabilidade de este vir a
desenvolver sintomas neurolégicos. Os nés de incerteza que constituem a rede bayesiana baseiam-
se nos previsores de risco referidos na revisdo bibliografica e na opinido do especialista, e é com
base nestes que é possivel realizar uma primeira abordagem a decisao a tomar, ou seja, se deve ou
nao ser realizada uma endarterectomia num determinado doente. Esta primeira abordagem é
realizada através da analise das caracteristicas consideradas relevantes na tomada de decisdo, como
0 grau de estenose, o indice de atividade da placa de ateroma, o sexo do doente (no caso de doentes
assintoméaticos) e do risco associado a cada um dos tratamentos em consideracéo, de acordo com as
caracteristicas do doente, através de uma regra de decisdo que determina qual € o tratamento mais
adequado tendo em consideragdo a informacdo recolhida na revisdo bibliografica e a opinido do
especialista nesta area. Adicionalmente a regra de decisdo, é também apresentado um né que indica
a percentagem de doentes em que foi e ndo foi realizada endarterectomia, conforme as suas
caracteristicas, obtidas a partir de uma base de dados.

Para além de uma andlise detalhada das caracteristicas do doente e do risco associado a cada
alternativa de tratamento através dos previsores de risco, considerou-se necessario analisar também
0s possiveis cenarios que podem ocorrer apdés a tomada de decisdo. O segundo bloco desta
multimetodologia surge entéo com o objetivo de efetuar uma analise detalhada dos riscos, incertezas
e consequéncias, ndo soO para o caso de se decidir realizar endarterectomia, mas também no caso de

o doente permanecer sob vigilancia ou optar-se por ndo se realizar endarterectomia. Para tal, foi
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construida uma arvore de decisdo que contempla os eventos futuros que decorrem das decisbes
possiveis para o problema de tomada de decisdo em estudo.

A arvore de decisdo inicia-se com um né que diz respeito ao leque de decisbes em
consideracdo, o n6 de deciséo, seguindo-se a este 0s nds de incerteza que englobam eventos como
0 sucesso da cirurgia, o tempo de estadia no hospital, a ocorréncia de eventos (AVC minor, AVC
major, etc.), entre outro tipo de eventos futuros, conforme seja a decisdo que esteja a ser considerada
e aos quais estdo associadas probabilidades. A incorporacdo deste tipo de eventos tem como
objetivo determinar as consequéncias para cada combinacdo de eventos de cada decisdo em
consideracdo, em termos de ganhos em salde para o doente, de custos para o hospital e de custos
para o doente, determinando-se, posteriormente, qual a decisdo que traz maior beneficio através do
célculo do valor esperado, em termos de beneficio global, associado a cada decisdo. Contudo, é
importante referir que a tomada de decisdo pode nado coincidir com a decisdo que é indicada como
mais benéfica segundo a metodologia da arvore de decisdo, uma vez que a decisdo vai depender da
aversdo ao risco do decisor, sendo a deciséo final, Unica e exclusivamente deste.

Uma vez que o segundo bloco desta multimetodologia lida com consequéncias de natureza
diversa, como € o caso dos ganhos em saude (QALYs) e dos custos (euros), é necessério utilizar
uma metodologia que avalie as consequéncias através de um modelo multicritério de valor que
constréi um indice multicritério que agrega varias dimensdes de beneficio, custo e risco, de acordo
com os juizos de valor do decisor, neste caso o especialista nesta area. Desta necessidade surge,
entdo, o terceiro bloco da multimetodologia, que consiste num modelo multicritério de valor,
desenvolvido em conjunto um médico do Hospital de Santa Maria, denominando-se este por decisor.
Seria, no entanto, importante envolver na constru¢do da ferramenta um conjunto de interlocutores do
hospital para que se pudessem capturar os diferentes pontos de vista na avaliacdo dos impactos da
ferramenta proposta.

O modelo multicritério permite avaliar o beneficio global de uma alternativa quando estdo em
consideracgédo diversos critérios, como € o caso dos ganhos em saude e dos custos para o hospital e
para o doente. Tal é realizado através da construcdo de funcdes de valor para cada critério em
andlise e da atribuicdo de pesos a esses mesmos critérios. As funcdes de valor e 0s pesos de cada
critério permitem a utilizacdo de um modelo aditivo de agregacdo de valor das consequéncias
representadas na arvore de decisdo, possibilitando a realizagdo de uma soma ponderada das
pontuac¢des atribuidas a cada critério. Assim, é possivel determinar o beneficio global de cada ramo
da arvore de decisao e inferir sobre qual a decisdo que traz maior beneficio através da metodologia
da arvore de deciséo.

Através do uso desta multimetodologia é possivel analisar as caracteristicas do doente que
determinam o risco associado a cada tratamento, bem como as consequéncias que cada decisao
pode trazer em termos de ganhos em saude, custos para o hospital e para o doente, tendo-se como
objetivo auxiliar o médico neste problema de tomada de decisdo, fornecendo-lhe a informacao que
este necessita para decidir sobre o tratamento que mais beneficia o doente com aterosclerose da

carétida na prevencéo de mortalidade ou morbilidade neurolégica.
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Figura 4. 1. Esquema da multimetodologia proposta para a construcéo da ferramenta MSDACE.
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4.2. Rede Bayesiana: Caracteristicas do Doente e Risco Associado aos

Tratamentos

Uma rede bayesiana (discreta), N = (X,G,P), consiste num grafo aciclico direcionado, G = (V,E),
e num conjunto distribuicdes de probabilidades condicionais, P, onde V é o conjunto de nés do grafo
que representam as variaveis discretas, X, e E € o conjunto de ligacdes entre os nds [91].

Cada nd, v, da rede bayesiana corresponde a uma variavel discreta, X,, que por sua vez é
constituida por um conjunto finito de estados mutuamente exclusivos. Os arcos que ligam o0s nés
representam as relagdes probabilisticas entre as variaveis. Cada variavel X, tem uma distribuigdo P =
(XvIXpav)) associada, onde pa(v) sdo as variaveis pais do né v [91], isto é, uma probabilidade
condicional. Uma probabilidade condicional é definida como a probabilidade de um determinado
evento “X” ocorrer, sabendo que ocorreu o evento “Y”, e é representada por P(X|Y). O teorema de
Bayes relaciona as probabilidades dos acontecimentos “X” e “Y” com as suas probabilidades

condicionais matuas, como pode ser observado na Equacgéo 1.

_PYIX)xP(X) PXNY) (2)
PO =T, T Trm

Considerando entdo os dois eventos, “X” e “Y”, onde “Y” pode representar um conjunto de
variaveis, Y=Y4,...,Y,, € a sua probabilidade condicional P(X|Y), esta relagdo pode ser representada

graficamente, como se pode observar na Figura 4.2., onde o né filho é o evento “X” e 0s nds pais sdo

os nos “Y,”, “Y,”, etc. [92].

Figura 4. 2. Representagéo grafica de P(X|Y1,...,Yn) (fonte: [91]).

As redes bayesianas constituem, portanto, um modelo grafico que representa de forma
simplificada as relacdes de influéncia entre as variaveis, sendo também o suporte computacional para
o calculo das probabilidades condicionais necessérias [91], permitindo conjugar dados estatisticos
com o conhecimento cientifico. Uma forma muito comum do uso de redes bayesianas é em Medicina,
onde cada doente € visto como um novo “caso”, tornando-se necessario diagnostica-lo, ou seja,
prever o que lhe vai acontecer no futuro, e encontrar a prescricao ideal tendo em conta as variaveis
observaveis, isto é, os sintomas que este apresenta [93]. As redes bayesianas sdao comumente
utilizadas na realizacdo de diagnésticos em varios casos como: 0 progndstico de situagfes em
doentes sujeitos a cirurgia cardiaca [94] e a criagdo de um sistema de diagnéstico para a
diferenciagdo entre glioblastomas e metastases cerebrais isoladas [95].

Esta metodologia tem como objetivo fornecer ao médico uma primeira abordagem quanto a

decisdo a tomar, ou seja, qual o tratamento mais adequado para cada tipo de doente, de acordo com
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variados parametros, como o grau de estenose, o indice de atividade da placa de ateroma, 0 sexo do
doente (no caso dos doentes assintomaticos) e o risco associado a cada um dos tratamentos em
consideracdo (endarterectomia e medicacdo). Estes parametros foram escolhidos com base na
informacao recolhida na revisdo bibliografica e na conjugacédo desta informacdo com a opinido do
especialista nesta area consultado.

Desta forma, as carateristicas que se pretendem analisar para a tomada de decisao constituem
0s nos da rede bayesiana, tendo-se também incluido um né que consiste na regra de decisao sobre o
tratamento a realizar (de acordo com as caracteristicas de cada doente) e um n6é com informagao
sobre a percentagem de doentes em que foi e ndo foi realizada endarterectomia, e que ira variar de
acordo com as caracteristicas do doente em andlise.

4.2.1. Construcédo e Estruturacdo da Rede Bayesiana

A criacdo do modelo estrutural da rede bayesiana foi realizada recorrendo a informacéo
recolhida na revisdo bibliografica e ao cruzamento desta informacdo com um especialista da area
consultado. A partilha do conhecimento médico torna-se de extrema importancia quando se pretende
construir um modelo deste género, uma vez que esta ferramenta tem como objetivo auxiliar o médico
na tomada de decisdo, sendo portanto necesséario incluir as informacfes que este considera
relevantes e que devem ser representadas como variaveis na rede bayesiana.

A estrutura pensada inicialmente foi sendo ajustada a medida que se cruzou a informacao
recolhida na revisao bibliografica com o conhecimento do especialista. Uma vez que as variaveis que
se considerou terem influéncia na tomada de deciséo sobre o tratamento a escolher ndo sao idénticas
em doentes sintomaticos e assintomaticos, foram criadas duas redes bayesianas.

A estruturacdo das duas redes bayesianas criadas, uma para doentes sintomaticos e outra para
doentes assintomaticos, teve como principal objetivo a criacdo de uma ferramenta que integrasse as
varidveis relevantes para a tomada de decisdo, permitindo que o médico tenha uma visdo global
destas e que seja efetuada uma primeira abordagem sobre qual a decisdo que deve ser tomada. Para
além disto, considerou-se de extrema importancia garantir que a ferramenta seja intuitiva e de facil
compreensao para o médico.

O processo de estruturacdo das redes bayesianas foi realizado de acordo com 0s seguintes
meétodos: fusdo e/ou divisdo de nés; remocao de nés por serem desnecessarios ou por dificuldade de
insercdo destes na estrutura da rede; inser¢cdo de nds ndo considerados previamente; insercdo ou
remocdo de arcos para a representacado das relagbes de influéncia entre as variaveis (n6s) do
problema. As redes bayesianas foram construidas manualmente, de forma iterativa, e exigiram
algumas reunifes com o especialista nesta area para que a sua construcao fosse completada. A
combinacdo da informacdo recolhida através da literatura com o conhecimento médico foi
indispensavel durante este processo.

O principal desafio da construcdo destas redes bayesianas consistiu na selecdo das variaveis
que permitem efetuar uma primeira abordagem ao problema de decisdo em estudo (realizar ou ndo
uma endarterectomia num doente com aterosclerose da carétida) através da analise da influéncia dos
parametros que sao relevantes na tomada de decisdo e das caracteristicas do doente que tém

influéncia no risco associado a cada um dos tratamentos em consideracdo. Apds a decisdo sobre a
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estrutura final de cada uma das redes bayesianas, procedeu-se a sua implementagdo no software

Netica®© [93], podendo esta ser observada nas Figuras 4.3. e 4.4.

Equipa_Medica

Oclusao_Contralateral Timing_dos_Ultimos_Sintomas
Presente Menos de 1 semana 333
Ausente Entre 1 semanae 1mes 333
Superior a 1 mes 333

\5

(3 JF S TE N TN

Risco_Sem_Endarterectomia
3
2
3
h J r g
Risco_Cirurgico 5
1 | 7
2 Base_de_Dados 8
3 Foi Realizada CEA 9
g Nao Foi Realizada CEA 10
G
g Score_Al
g lgual ou Superiora 65 50.0
10 Inferior a 65 50.0
F 3
Enfarte_Cerebral
Presente s
Ausente Score_EAI
lgual ou Superiora 68  50.0
- Inferior a 68 50.0
Regra_de_Decisao

Realizar CEA
Mao realizar CEA

/

Grau_de_Estenose

lgual ou Superior a 70
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Figura 4. 3. Rede bayesiana para doentes sintométicos (Imagem obtida através do uso do software Netica©

[93]).
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Figura 4. 4. Rede bayesiana para doentes assintomaticos (Imagem obtida através do uso do software Netica©

[93)).
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4.2.2. Escolha das Variaveis

De modo a facilitar a construcdo inicial das redes bayesianas, optou-se por organizar as

variaveis em dois conjuntos: primeira entrevista com o doente (pré-diagnéstico) e apos a rececdo dos

exames complementares de diagndstico (pés-diagnéstico). Esta divisdo temporal das variaveis

permitiu uma selecéo mais facilitada das mesmas, possibilitando uma escolha com maior ponderacéo

por parte do especialista.

A escolha final resultou da confrontacdo das variaveis que o especialista considerava relevantes

devido a sua experiéncia médica, com as varidveis selecionadas através da literatura. As variaveis

selecionadas a partir da literatura e pelo especialista, para doentes sintomaticos e assintomaticos,

assim como as abreviaturas usadas para cada uma destas no software Netica© [93], encontram-se

nas Tabelas 4.1. e 4.2., respetivamente, e a sua caracterizacao é feita nas seccdes que se seguem.

Tabela 4. 1. Variaveis escolhidas para a rede bayesiana que diz respeito aos doentes sintomaticos.

Variavel

Abreviatura

Grau de Estenose

Grau_de_Estenose

Score Al

Score_Al

Score EAI

Score_EAI

Timing dos Ultimos Sintomas

Timing_dos_Ultimos_Sintomas

Ocluséao Contralateral

Oclusao_Contralateral

Enfarte Cerebral

Enfarte_Cerebral

Equipa Cirargica

Equipa_Cirurgica

Risco associado a realizacdo de endarterectomia

Risco_Cirurgico

Risco associado a ndo realizacdo de endarterectomia

Risco_Sem_Endarterectomia

Regra de Deciséo

Regra_de_Decisao

Base de Dados

Base_de Dados

Tabela 4. 2. Variaveis escolhidas para a rede bayesiana que diz respeito aos doentes assintomaticos.

Variavel

Abreviatura

Grau de Estenose

Grau_de_Estenose

Score Al

Score_Al

Score EAI

Score_EAI

Esperanca de Vida

Esperanca_de_Vida

Sexo

Sexo

Ocluséao Contralateral

Oclusao_Contralateral

Enfarte Cerebral

Enfarte_Cerebral

Equipa Médica

Equipa_Cirurgica

Risco associado a realizacdo de endarterectomia

Risco_Cirurgico

Risco associado a ndo realizagéo de endarterectomia

Risco_Sem_Endarterectomia

Regra de Deciséo

Regra_de_Decisao

Base de Dados

Base_de_Dados
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4.2.2.1. Grau de Estenose

A variavel “Grau de Estenose” refere-se ao grau de obstrucdo de um vaso sanguineo, neste
caso, a carotida. O grau de obstrucdo é medido pela percentagem de ocupacédo da placa de ateroma
face a area do liumen do vaso sanguineo do doente com aterosclerose da cardtida. A literatura é
consensual no que diz respeito a importancia atribuida a esta variavel no processo de tomada de
decisédo [37, 38, 39, 40], uma vez que se verificou que os beneficios decorrentes da endarterectomia
sdo mais visiveis em doentes (sintomaticos e assintomaticos) com maiores graus de estenose [38,
40], considerando-se, por isso, limites minimos de estenose para a realizacdo de endarterectomia.
Neste caso, estes limites foram estabelecidos de acordo com a informacao recolhida na revisao
bibliografica, sendo estes 70% para doentes sintomaticos e 80% para doentes assintomaticos.

A variavel “Grau de Estenose” &, portanto, comum a ambas as redes bayesianas, contudo, esta
apresenta estados diferentes em cada uma das redes, de acordo com os limites referidos acima.
Além disso, esta variavel tem influéncia no no referente a “Regra de Decisdo” e aos nés “Score Al” e
“Score EAI". As escalas desta varidvel em cada uma das redes bayesianas, apresentam-se nas
Tabelas 4.3. e 4.4.

Tabela 4. 3. Escala da variavel “Grau de Estenose” da Rede Bayesiana para doentes sintométicos.

Grau de Estenose

Abreviatura

< 70%

Inferior a 70

270%

Igual ou superior a 70

Tabela 4. 4. Escala da variavel “Grau de Estenose” da Rede Bayesiana para doentes assintomaticos.

Grau de Estenose

Abreviatura

< 80%

Inferior a 80

= 80%

Igual ou superior a 80

4.2.2.2. Score Al

A variavel “Score Al” é indicadora de placas sintomaticas e da probabilidade de uma placa
assintomatica vir a produzir sintomas neurolégicos num futuro préximo, de acordo com o indice de
atividade (Al) [63], sendo, por isso, utiizada em ambas as redes bayesianas, uma vez que o seu
conhecimento tem influéncia na tomada de decisdo em estudo, tanto em doentes sintomaticos como
em assintomaticos [62].

A importancia da consideracdo desta variavel € consensual, pois possibilita a integracdo de
fatores importantes a ter em conta na tomada de decisdo, como € o caso da morfologia e da
composicdo da placa de ateroma [63], e que sdo considerados relevantes pela literatura e pelo
especialista, uma vez que a detecdo de uma placa irregular terd influéncia também no risco
associado a realizacdo de endarterectomia [38]. Uma vez que um dos parametros para a
determinacgéo do indice de atividade (Al) € o grau de estenose [63], a relacdo de influéncia da variavel
“Grau de Estenose” na variavel “Score Al” encontra-se representada nas redes bayesianas através de

um arco entre ambas, como é possivel observar nas Figuras 4.3. e 4.4.
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O ponto de corte desta variavel foi escolhido de acordo com a bibliografia [23] é de 65 em ambas
as redes. A escala desta variavel encontra-se representada na Tabela 4.5 e tem influéncia na variavel

“Regra de Decisao”.

Tabela 4. 5. Escala da variavel “Score Al” da Rede Bayesiana para doentes sintomaticos e assintomaticos.

Score Al Abreviatura
< 65 Inferior a 65
=65 Igual ou superior a 65

4.2.2.3. Score EAI

A variavel “Score EAI” funciona como complemento da variavel referida anteriormente, “Score
Al’, uma vez que se trata de uma versdo melhorada desta [23], mas que continua em
desenvolvimento, pelo que deve ser usada comparativamente com o indice de atividade (Al), sendo
também utilizada em ambas as redes bayesianas. Como referido no subcapitulo anterior, um dos
paradmetros utilizados para a determinacdo deste indice de atividade melhorado (EAI) é o grau de
estenose, pelo que é necessario representar esta relacdo de influéncia através de um arco entre os
dois nos, como se observa nas Figuras 4.3. e 4.4.

O ponto de corte desta variavel foi escolhido de acordo com a bibliografia [23] é de 68 em ambas
as redes. A escala desta variavel encontra-se representada na Tabela 4.6. e tem influéncia na

variavel “Regra de Decisao”.

Tabela 4. 6. Escala da variavel “Score EAI” da Rede Bayesiana para doentes sintométicos e assintomaticos.

Score EAI Abreviatura
<68 Inferior a 68
=68 Igual ou superior a 68

4.2.2.4. Oclusao Contralateral

A variavel “Oclusdo Contralateral’ refere-se & presenca ou auséncia de oclusdo na car6tida
contralateral aquela que é candidata a realizacdo de endarterectomia.

De acordo com a literatura, esta variavel esta associada a um elevado risco cirrgico [44, 45, 48],
contudo, é também um fator que tem influéncia no risco a que o doente esta sujeito caso nao seja
realizada endarterectomia [56], pois € indicador da progressdo da estenose nas artérias carotidas,
colocando o doente sob maior de risco de ocorréncia de um AVC caso se opte pelo tratamento
através de medicacdo. Por estas razdes, esta varidvel é utilizada em ambas as redes bayesianas,
tendo sido representada a influéncia desta no risco associado a ambos os tratamentos em
consideracéo.

A escala utilizada para esta variavel encontra-se representada na Tabela 4.7.
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Tabela 4. 7. Escala da variavel “Oclusdo Contralateral” da Rede Bayesiana para doentes sintomaticos e
assintomaticos.

Oclusao Contralateral Abreviatura
Presente Presente
Ausente Ausente

4.2.2.5. Enfarte Cerebral

A variavel “Enfarte Cerebral’ refere-se a presenca de evidéncia da ocorréncia de um enfarte
cerebral no doente, que pode ter produzido ou ndo sequelas neste, pelo que esta variavel deve
figurar em ambas as redes bayesianas, pois, segundo a literatura [55], devem ser realizados exames
em doentes assintomaticos com o objetivo de garantir que este ndo sofreu um enfarte cerebral e os
exames neurolégicos permanecem normais.

A realizacdo de uma endarterectomia num doente que tenha sofrido um enfarte cerebral esta
associada a um elevado risco de hemorragia [59, 60], pelo que é desaconselhada a realizacdo de
endarterectomia neste tipo de doentes, sobretudo em individuos cujo enfarte cerebral tenha afetado
mais do que dois tercos do territorio perfundido pela artéria cerebral média [59]. Esta variavel
influencia, portanto, o risco associado a realizagdo de endarterectomia, tanto em doentes
sintométicos, como em assintomaticos.

A escala desta variavel diz respeito a presenca ou auséncia de um enfarte cerebral e encontra-

se representada na Tabela 4.8.

Tabela 4. 8. Escala da variavel “Enfarte Cerebral” da Rede Bayesiana para doentes sintomaticos e
assintomaticos.

Enfarte Cerebral Abreviatura
Presente Presente
Ausente Ausente

4.2.2.6. Equipa Cirurgica

A variavel “Equipa Cirurgica” refere-se a taxa de insucesso (ocorréncia de AVC ou morte) da
equipa cirurgica (que podera vir a operar o doente) na realizacdo de endarterectomia. A consideracéo
desta variavel é consensual na literatura, uma vez que esta tem influéncia direta no risco associado a
realizac@o de endarterectomia [25, 37].

A escala utilizada para esta variavel encontra-se representada na Tabela 4.9.
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Tabela 4. 9. Escala da variavel “Equipa Cirlrgica” da Rede Bayesiana para doentes sintomaticos e
assintomaticos.

Equipa Cirdrgica Abreviatura
1% 1
2% 2
3% 3
4% 4
5% 5

4.2.2.7. Timing dos Ultimos Sintomas Neurol6gicos

A variavel “Timing dos Ultimos Sintomas Neuroldgicos” refere-se ao tempo que separa o Ultimo
evento neurolégico que o doente sofreu e a primeira entrevista com este, pelo que esta s6 se
encontra na rede bayesiana referente a doentes sintomaticos.

A importancia desta variavel € consensual na literatura uma vez que esta estabelecido que a
endarterectomia deve ser realizada assim que possivel apés a ocorréncia de eventos neuroldgicos
(caso se verifique que esta é benéfica para o doente) [34]. A varidvel em consideracdo tem, portanto,
influéncia direta no risco de mortalidade ou morbilidade neurol6gica do doente associado a nédo
realizacdo de endarterectomia, pois a probabilidade de um doente sofrer AVC é mais elevada nas
primeiras semanas apds um evento neuroldgico [25].

A escala desta variavel encontra-se dividida em trés periodos de tempo considerados relevantes
na influéncia que esta apresenta no risco de mortalidade ou morbilidade neuroldgica caso ndo seja
realizada endarterectomi, de acordo com a informacdo recolhida na revisdo bibliogréfica,
encontrando-se representada na Tabela 4.10.

Tabela 4. 10. Escala da variavel “Timing dos Ultimos Sintomas Neuroldgicos” da Rede Bayesiana para doentes
sintomaticos.

Timing dos Ultimos Sintomas Neurol6gicos Abreviatura
Ha menos de uma semanal Menos de 1 semanas
Entre uma semana € um més Entre 1 semana e 1 mes
Mais de um més Mais de 1 mes
4.2.2.8. Sexo

A variavel “Sexo” diz respeito ao sexo do doente e s6 se encontra na rede bayesiana referente a
doentes assintomaticos, uma vez que se verificou, através da revisao bibliografica, que apenas os
doentes assintomaticos do sexo feminino que sdo jovens e se encontram em forma beneficiam da
realizacdo de endarterectomia [25, 46]. Tal deve-se ao facto de o sexo feminino estar associado a um
maior nimero de complicacbes associadas a realizagcdo de endarterectomia [50], tendo-se

considerado entao que esta variavel tem influéncia na variavel “Regra de Decisdo”.
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A escala desta variavel encontra-se representada na Tabela 4.11., tendo-se optado por efetuar
uma divisao relacionada com a idade (75 anos [39]) nos doentes assintoméaticos do sexo feminino, de

acordo com a literatura.

Tabela 4. 11. Escala da variavel “Sexo” da Rede Bayesiana para doentes assintomaticos.

Sexo Abreviatura
Masculino Masculino
Feminino (com menos de 75 anos) Feminino com menos de 75 anos
Feminino (com mais de 75 anos) Feminino com 75 ou mais anos

4.2.2.9. Esperanca de Vida

A variavel “Esperanga de Vida” refere-se, como 0 nome indica, a esperanca de vida residual de
um determinado doente, e s6 se encontra na rede bayesiana referente aos doentes assintomaticos,
uma vez que se verificou, através da revisdo bibliografica e da opinido do especialista, que a
endarterectomia deve ser recomendada em doentes assintométicos com uma esperancga de vida,
tipicamente, superior a cinco anos [53, 54], pois quanto maior for o horizonte temporal de vida do
doente, maior é a probabilidade de ocorréncia de mortalidade ou morbilidade neuroldgica. Desta
forma, representou-se a influéncia desta variavel no risco associado a néo realizagdo de
endarterectomia na rede bayesiana para doentes assintomaticos (Figura 4.4.).

A escala desta variavel encontra-se dividida em dois periodos de tempo considerados relevantes

pela literatura, estando representada na Tabela 4.12.

Tabela 4. 12. Escala da variavel “Esperanca de Vida” da Rede Bayesiana para doentes assintomaticos.

Esperanca de Vida Abreviatura
Inferior a 5 anos Inferior a 5 anos
Superior a cinco anos Superior a 5 anos

4.2.2.10. Risco Associado a Realizacao de Endarterectomia

A variavel “Risco associado a realizagdo de endarterectomia” refere-se a probabilidade de um
doente com determinadas caracteristicas vir a sofrer morte ou morbilidade neurolégica caso seja
realizada endarterectomia. Esta variavel é influenciada por outras variaveis que foram caracterizadas
anteriormente.

Nas redes bayesianas para doentes sintométicos e assintomaticos, as variaveis que influenciam
0 risco cirdrgico sdo as mesmas: “Equipa Cirdrgica”, “Ocluséo Contralateral” e “Enfarte Cerebral”.

A influéncia destas variaveis neste n6 tem como consequéncia a determinacdo do risco
associado a realizacdo de endarterectomia num determinado doente, variando este de acordo com a

escala apresentada na Tabela 4.13.
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Tabela 4. 13. Escala da variavel “Risco Cirlrgico” da Rede Bayesiana para doentes sintomaticos e
assintomaticos.

Risco Cirurgico Abreviatura Risco Cirurgico Abreviatura
1% 1 6% 6
2% 2 7% 7
3% 3 8% 8
4% 4 9% 9
5% 5 10% 10

4.2.2.11. Risco Associado a Nao Realizacdo de Endarterectomia

A variavel “Risco associado a ndo realizagdo de endarterectomia” refere-se a probabilidade de
um doente com determinadas caracteristicas vir a sofrer morte ou morbilidade neuroldgica caso nao
seja realizada endarterectomia. Esta variavel é influenciada por outras variaveis que foram descritas
anteriormente.

Na rede bayesiana para doentes sintomaticos, as variaveis que influenciam o risco associado a
ndo realizacdo de endarterectomia sdo: “Timing dos Ultimos Sintomas Neurolégicos” e “Oclusio
Contralateral”. Na rede bayesiana para doentes assintomaticos, as variaveis que influenciam o risco
cirdrgico sao: “Esperancga de Vida” e “Oclusao Contralateral”’. A influéncia das variaveis referidas tem

como consequéncia a determinacdo do risco associado a realizacdo de endarterectomia num

determinado doente, variando este de acordo com a escala apresentada na Tabela 4.14.

Tabela 4. 14. Escala da variavel “Risco associado a n&o realizagéo de endarterectomia” da Rede Bayesiana para
doentes sintomaéticos e assintomaticos.

Risco Sem Endarterectomia | Abreviatura | Risco Sem Endarterectomia | Abreviatura
1% 1 6% 6
2% 2 7% 7
3% 3 8% 8
4% 4 9% 9
5% 5 10% 10

4.2.2.12. Regra de Deciséao

De forma a estabelecer uma primeira abordagem ao problema de tomada de decisdo em estudo,
ou seja, a decisdo sobre o tratamento mais adequado para doentes com aterosclerose da carétida, as
redes bayesianas construidas, para doentes sintomaticos e assintomaticos, contemplam um né que
se refere a “Regra de Decis@o” neste problema. Esta tem por base a analise de parametros como o
grau de estenose, o indice de atividade da placa de ateroma, o sexo do doente (apenas para doentes
assintomaticos) e o risco associado a realizacdo de endarterectomia e a nao realizacdo de
endarterectomia (medicacao) e, de acordo com a informacgéo recolhida na reviséo bibliografica e a
opinido do especialista consultado, indica o tratamento mais adequado a cada tipo de doente com

aterosclerose da carotida.
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Assim, os estados deste no referem-se a decisdo “Realizar Endarterectomia” e a decisdo “Nao
Realizar Endarterectomia”, de acordo com a regra de decisdo e com o doente em analise,
encontrando-se representada a escala desta variavel na Tabela 4.15.

Tabela 4. 15. Escala do n6 “Regra de Decisdo” da Rede Bayesiana para doentes sintomaticos e assintomaticos.

Regra de Deciséao Abreviatura
Realizar Endarterectomia Realizar Endarterectomia
N&ao Realizar Endarterectomia Nao Realizar Endarterectomia

4.2.2.13. Base de Dados

A variavel “Base de Dados” diz respeito a percentagem de casos em que se optou pela
realizacdo de endarterectomia e a percentagem de casos em que se optou por nao realizar
endarterectomia, para cada tipo de doente, sendo estas obtidas a partir de uma base de dados que é
constituida por doentes com aterosclerose da car6tida, candidatos a realizagdo de endarterectomia.

Os estados desta variavel consistem, portanto, em “Realizou-se Endarterectomia” e “Nao se
Realizou Endarterectomia”, sendo que as percentagens associadas a cada um destes estados vao
variar de acordo com as caracteristicas do doente (informacdo proveniente da base de dados). A
escala desta varidvel encontra-se representada na Tabela 4.16.

Tabela 4. 16. Escala da variavel “Base de Dados” da Rede Bayesiana para doentes sintomaticos e
assintomaticos.

Base de Dados Abreviatura

Realizou-se Endarterectomia Foi Realizada Endarterectomia

Nao se Realizou Endarterectomia Nao Foi Realizada Endarterectomia

4.2.3. Informacao Quantitativa das Redes Bayesianas

A utilizacdo de uma rede bayesiana requer o conhecimento de informacdo quantitativa para que
se possam conhecer as probabilidades de ocorréncia de certos fendmenos [91]. As variaveis que
representam as caracteristicas dos doentes candidatos a endarterectomia, como o grau de estenose
do doente, tém probabilidades de ocorréncia associadas a cada um dos estados que as constituem.
Estas probabilidades podem, entdo, ser obtidas através de uma base de dados constituida por
doentes com aterosclerose da carétida candidatos a endarterectomia. Na Figura 4.5. apresenta-se
como exemplo a variavel “Grau de Estenose”, da rede bayesiana para doentes sintomaticos, com as
probabilidades: 78,6% e 21,4% associadas aos seus estados “Igual ou Superior a 70” e “Inferior a
70", respetivamente, de acordo com a base de dados consultada, construida a partir da selecéo de
doentes com aterosclerose da carétida candidatos a endarterectomia. As probabilidades das
restantes variaveis correspondentes as caracteristicas do doente sdo obtidas da mesma forma, para

ambas as redes bayesianas.
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Grau_de_Estenose

lgual ou Superiora 70
Inferior a ¥0

Figura 4. 5. Probabilidades associadas a variavel “Grau de Estenose” da Rede Bayesiana dos doentes
sintomaticos, segundo a base de dados consultada.

No caso das variaveis que correspondem ao risco de cada um dos tratamentos em consideragao
neste problema (“Risco associado a realizacdo de endarterectomia” e “Risco associado a n&o
realizagdo de endarterectomia”), é necessario conhecer a influéncia que cada caracteristica presente
nas redes bayesianas tem no risco associado aos tratamentos. Uma vez conhecida a influéncia em
termos quantitativos, é possivel calcular o risco global de cada opc¢éo de tratamento. Assim, obtém-se
uma probabilidade de 100% para o valor calculado do risco e probabilidades de 0% para os valores
dos estados restantes.

O célculo do risco associado a cada um dos tratamentos em consideragdo neste problema de
tomada de decisdo requer o conhecimento da influéncia de certas caracteristicas, em termos
guantitativos, nestes mesmos riscos. Estes dados encontram-se na Tabela 4.17., juntamente com as
referéncias bibliogréficas de onde foram extraidos. A informacéo relativa & percentagem de doentes

em que foi ou néo foi realizada endarterectomia deve ser obtida a partir de uma base de dados.

Tabela 4. 17. Informagdo quantitativa relativa a influéncia de algumas caracteristicas no risco associado a
realizacdo ou ndo realizacdo de endarterectomia.

Tipo de Doente

Caracteristica

Risco associado a
realizacéo de

endarterectomia

Risco associado a nao
realizacéo de

endarterectomia

Sintomatico

Equipa Médica 1,4% [59] -
. N&o foram encontrados
Ocluséao Contralateral 9,4% [96]
dados.
N&o foram

Enfarte Cerebral

encontrados dados.

Menos de 1 Semana: 10%

Assintomatico

- . [57]
Timing dos ultimos
) _ - Entre 1 Semana e 1 Més:
sintomas neuroldgicos
4% [57]
Mais de 1 Més: 4% [57]
Equipa Médica 1,4% [59] -
. N&o foram encontrados
Ocluséo Contralateral 6% [97]
dados.
Nao foram

Enfarte Cerebral

encontrados dados.

Esperanca de Vida

2%/ano [98]

7

Uma vez tendo conhecimento de todos estes dados é, entdo, possivel realizar uma primeira

abordagem ao problema de tomada de decisdo, obtendo-se uma proposta de decisédo, para cada
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doente em andlise, em termos de regra de decisdo, de acordo com a bibliografia e o especialista
nesta area, e em termos da decisdo efetuada segundo a base de dados de doentes com

aterosclerose da caroétida, candidatos a endarterectomia.

4.3. Arvore de Decisdo: Andlise das Consequéncias das Decisfes

As arvores de decisao sdo uma forma (til e simplificada de visualizar e resolver problemas que
envolvem tomadas de decisdo. O né de decisdo (quadrado) &, tipicamente, o ponto de partida — raiz
da arvore — e os ramos que partem deste identificam as diferentes decis6es que podem ser tomadas
[99]. A partir destes ramos, eventos futuros sucedem-se, representados por nés de incerteza
(circulares), e, uma vez que se referem a acontecimentos futuros e ndo se tem a certeza do
acontecimento ira ocorrer, cada ramo deste tipo né requer uma probabilidade de ocorréncia [99]. A
soma das probabilidades dos ramos que partem de um né de incerteza deve, portanto, igualar a um
[99]. A representacdo do final da arvore de decisdo é realizada através de um né de consequéncia
(triangular).

Uma vez que as éarvores de decisdo podem apresentar diversos nds de incerteza, estas
permitem realizar andlises a problemas com mdltiplas variaveis, o que se torna de extrema
importancia e utilidade ja que a maior parte dos resultados que determinam o sucesso de uma
determinada decisdao dependem de mudltiplos fatores [99, 100].

O final de cada ramo apresenta a consequéncia que uma determinada decisdo e uma certa
combinacéo de eventos futuros geram, e esta pode ser dependente de varios fatores, como custos,
ganhos em salde, etc.. De forma a obter um Unico resultado, que englobe todos os fatores e permita,
posteriormente, determinar qual é a decisdo que traz maior beneficio através desta metodologia, é
necessério atribuir funcdes de valor e pesos aos diversos fatores, neste caso, através de um modelo
multicritério de valor (terceiro bloco da multimetodologia).

O resultado obtido a partir do uso do modelo multicritério de valor permitird conhecer qual é a
decisdo que traz maior beneficio, em termos de valor esperado, o método mais utilizado em arvores
de deciséo [101]. Observe-se o exemplo ilustrado na Figura 4.6., em que foram utilizados apenas
valores hipotéticos. O nd decisdo diz respeito a realizagdo ou ndo de uma endarterectomia e as
consequéncias que cada uma das decisdes podem trazer em termos dos ganhos em saulde para o
doente.

No caso de ndo se optar por realizar endarterectomia no doente, obtém-se um valor nulo nos
ganhos em saude. No caso de se optar por realizar endarterectomia, ha a hipétese de esta ser bem
ou mal sucedida, com probabilidades de 60 e 40%, respetivamente, e os ganhos em salde sdo de
0,2 QALYs no caso de a cirurgia ser bem-sucedida e de -0,5 QALYs (perda) no caso de ndo ser bem-
sucedida. Para calcular o valor esperado no né de incerteza “Sucesso da cirurgia” basta efetuar a

média ponderada pelas probabilidades de cada um dos acontecimentos:

Val d —(60x02)+(4o os)— 0,08
alor esperado = 100 : 100)(( ,5) | = ,

Como o ramo “Nao realizar Endarterectomia” n&o apresenta outros nés, a consequéncia de tal

decisao é imediata e consiste em ganhos em salde nulos, ou seja, o valor esperado desta decisdo é
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zero. Ora como o valor esperado da decisdo “Realizar endarterectomia” € menor que o de “Nao
realizar endarterectomia”, entdo a decisdo que traz maiores beneficios ao doente, segundo esta

arvore de decisao e o critério do valor esperado, é “Nao realizar endarterectomia”.

Resultados (ganhos em satde)

60,0% 0.0%
Bem sucedida <
0,2 0.2
Sim i(;! FALSO Sucesso da cirurgia
0 -0.08 Valor Esperado
\ 40,0% 0,0%
Mal sucedida ‘
-0,5 0.5
0 Valor Esperado
= VERDADEIRO 100,0%
Nio 4
0 0 Valor Esperado

Figura 4. 6. Arvore de decisdo exemplificativa do céalculo do valor esperado (Imagem obtida através do uso do
software Precision Tree© [100]).

Portanto, de forma a determinar qual é a decisdo com maior valor esperado, calculam-se os
valores esperados correspondentes a cada né, da direita para a esquerda, até chegar a raiz da
arvore, determinando-se qual a decisdo associada ao maior valor esperado.

A utilizacdo do valor esperado esta associada a uma postura neutra do decisor [101]. Uma vez
que este tipo de decisdes é feito, geralmente, num ambiente de incerteza, h4 sempre um certo risco a
correr quando se opta por uma decisdo, mesmo que esta seja a que tem um maior valor esperado.
Ou seja, a decisdo realizada pelo decisor pode variar, ndo correspondendo sempre aquela que
apresenta maior valor esperado, e depende, portanto, da aversdo ao risco do decisor [101]. Ou seja,
no exemplo ilustrado na Figura 4.6., embora a decisdo recomendada segundo o valor esperado seja
a de “Nao realizar endarterectomia”, o médico pode estar disposto a correr o risco de operar o
doente, uma vez que ha 60% de hipéteses de a cirurgia ser bem-sucedida. Importa entdo lembrar que
as arvores de decisdo sdo um método de apoio a decisdo a realizar pelo decisor, pelo que a decisdo
final € Unica e exclusivamente deste [99].

O segundo bloco desta multimetodologia consiste numa arvore de decisdo (ver Figuras 4.7., 4.8.,
4.9. e 4.10.) onde estéo englobadas as diferentes alternativas de tratamento (as diferentes decisdes
possiveis) que um médico dispde quando Ihe é apresentado um doente candidato a realizar uma
endarterectomia, assim como os eventos futuros que surgem a partir do momento em que € tomada a
decisao, por exemplo, se a endarterectomia € bem-sucedida, quantos dias fica o doente internado no
hospital, etc.. Estes eventos vao, como foi referido anteriormente, levar a consequéncias que séo
dependentes de diversos fatores. Os fatores que se tiveram em conta na analise das consequéncias
da decisédo foram: (1) os ganhos em salide obtidos com o tratamento; (2) os custos para o hospital e
(3) para o doente. Cada um destes fatores compde um Unico resultado (consequéncia) através do
uso de funcdes de valor e da pesagem dos diversos critérios em analise, recorrendo-se, para isso, ao

terceiro bloco da multimetodologia — o modelo multicritério de valor.
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4.3.1. Construcéo e Estruturac&o da Arvore de Decisdo

A construcdo e estruturacdo da arvore de decisdo foi realizada com base nos eventos que
surgem em consequéncia de cada uma das decisdes em consideracdo neste problema (“Realizar
Endarterectomia”, “Vigilancia”, “Nao Realizar Endarterectomia”), pelo que foi necessario analisar
cuidadosamente os eventos que tém impacto nas consequéncias que se pretendem analisar neste
problema de tomada de decisdo. Como referido anteriormente, os fatores tidos em conta na analise
das consequéncias de cada decisdo sdo os ganhos em salde, os custos para o hospital e custos
para o doente, escolhidos de acordo com a informacao reunida na revisdo bibliografica e com a
opinido do especialista nesta area. A construcédo da arvore de decisao foi realizada manualmente e
de forma iterativa, tendo em consideracdo a informacéo recolhida na reviséo bibliografica e fazendo
uso da opinido do especialista nesta area, através da realizacdo de algumas reunifes. Uma vez
obtida a estrutura final da arvore de decisdo, procedeu-se a sua implementagdo no software Precision
Tree © [100].

Os tratamentos considerados na estruturacdo desta arvore de decisdo foram: (1) realizar
endarterectomia; (2) manter o doente sob vigilancia, realizando terapia através de medicacédo e
monitorizando potenciais eventos que tornem a endarterectomia em considera¢cdo novamente; e (3)
nao realizar endarterectomia. As decisdes possiveis para este problema de tomada de deciséo,
referidas anteriormente, constituem portanto o né raiz da arvore de decisdo — o nd de decisdo — que

pode ser consultado na Figura 4.7.

Realizar Endarterectomia }—

*I.ﬂma'lise das Consequéncias da Decisio Tratamento?

Vigildncia

Mao realizar Endarterectomia |-

Figura 4. 7. N6 de Decisdo da Arvore de Decisdo "Andlise das Consequéncias da Decisdo" (Imagem obtida
através do uso do software Precision Tree© [100]).

A estrutura posterior ao né de decisdo da arvore de decisdo “Analise das Consequéncias da
Decis&o” pode ser observada nas Figuras 4.8., 4.9. e 4.10., que correspondem, respetivamente, aos
ramos referentes as decisdes “Realizar Endarterectomia”, “Vigilancia” e “Nao Realizar

Endarterectomia”.
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Cuidados Domicilidrios

Cuidados de Saude

NZo hinecessidadede cuidados

Eventos apos 3 Endarterectomia

Tempo de Estadia no Hospital

Realizar Endarterectomia

Sucessa da Endarterectamia

Cuidzdos Domiciliérios

Cuidados de Saide

Tempo de Estadia no Hospital

Eventos

Enfarte agudo do miocirdio

Figura 4. 8. Porcdo da Arvore de Decisdo “Andlise das Consequéncias da Decisdo” que diz respeito & deciséo
“Realizar Endarterectomia” (Imagem obtida através do uso do software Precision Tree®© [100]).

Reszlizar Endarterenumia'—.

Tratamento?

Grande asumento dograu de E'StEI'I:ISE|—

Vigilancia

Mo Realizar EndarterenumiaH

i

igi|§l‘l:ia Eventos

Sintomas neur::ll'ﬁi::ls'—. a

Figura 4. 9. Porgao da Arvore de Decisdo “Analise das Consequéncias da Decis&o” que diz respeito & deciséo
“Vigilancia” (Imagem obtida através do uso do software Precision Tree®© [100]).
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Cuidados Domiciliarios

Cuidados de Sadde

MZo ha necessidade de :ui:ia::l:lsH

Eventos

AVC major
Enfarte agudo do miocardio |—.

-INE:J Realizar Endarteractomiz

Nio ocorrem eventos

Figura 4. 10. Porgéo da Arvore de Decis&o “Andlise das Consequéncias da Decisdo” que diz respeito & deciséo
“Nao Realizar Endarterectomia” (Imagem obtida através do uso do software Precision Tree© [100]).

4.3.1.1. Decisao: Realizar Endarterectomia

A construcdo do ramo da arvore de decisdo que diz respeito a decisdo “Realizar
Endarterectomia” foi realizada com base na informacéo recolhida na revisao bibliografica e conjugada
com a opinido do especialista, tendo-se chegado a conclusdo que era necessario considerar 0s
principais eventos futuros que teriam influéncia nos fatores em analise: ganhos em saude, custos
para o hospital e custos para o doente. Esta por¢do da arvore de decisdo pode ser consultada na
Figura 4.8.

Em primeiro lugar, é necessario compreender que a propria decisdo “Realizar Endarterectomia”
tem, por si sé, influéncia no fator que diz respeito aos custos do hospital, ou seja, os custos
associados a realizacdo do procedimento cirlrgico sdo imediatamente considerados nesta parte da
arvore de decisdo. Uma vez realizada a endarterectomia, é importante ter em conta o sucesso da
mesma, tendo para isso sido criado 0 né de incerteza “Sucesso da Endarterectomia”. Segundo este
no, a endarterectomia pode ser “Bem-sucedida” ou podem ter ocorrido “Complicagdes” ou a “Morte”
do doente (e que implica o final da arvore de decisé@o), o que terd implicagbes no custo de estadia do
doente no hospital, pois considera-se que no caso de terem ocorrido complica¢cbes, o doente
necessita de ir para a Unidade de Cuidados Intensivos, o que representa custos acrescidos para o
hospital. Além disso, no caso de terem ocorrido “ComplicacBes” resultantes da realizacdo da
endarterectomia, tal ird ter um impacto nos ganhos em salde, tornando-se, por isso, necessario a
criacdo de um no de incerteza que considere os “Eventos” que podem ter ocorrido durante ou
imediatamente apés a endarterectomia e que tém um diferente impacto nos ganhos em saude, sendo
estes: “AVC minor”, “AVC major”, “Enfarte agudo do miocardio” e “Morte”. A escolha deste tipo de
eventos para este no de incerteza baseia-se nos eventos mais relevantes em termos de ganhos em
saude e que ocorrem com maior frequéncia, durante e/ou apés a endarterectomia, de acordo com a

revisdo bibliografica.
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O né de incerteza que se segue em ambos os casos (“Bem-sucedida” e “Complicagdes”, apls a
consideragdo dos “Eventos”, neste Ultimo), como se pode observar pela Figura 4.8., refere-se ao
“Tempo de Estadia no Hospital” do doente, pois é relevante a contabilizacdo dos dias de estadia no
hospital, para que possam ser calculados de forma mais correta os custos para o hospital. No caso
de a endarterectomia ter sido “Bem-sucedida” considerou-se que o n6 de incerteza teria como ramos:
“Um dia”, “Dois dias” e “Trés dias”, tendo-se considerado “Dois dias”, “Trés dias” e “Quatro dias” no
caso de terem ocorrido “Complicagdes”. Os ramos do né de incerteza relativo ao tempo de estadia no
hospital foram escolhidos de acordo com a revisao bibliografica e com a opinido do especialista, no
entanto, é importante referir que esta pode ser mais longa que os dias contemplados nesta arvore de
decisdo. Esta escolha decorreu da necessidade de simplificar a representacao da arvore de deciséo,
optando-se por ndo representar exaustivamente todas os casos possiveis de modo a ndo saturar a
arvore de deciséo.

Mesmo no caso de a endarterectomia ter sido “Bem-sucedida”, considerou-se importante incluir
um no de incerteza relativo a ocorréncia de eventos como “AVC minor”, “AVC major”, “Enfarte agudo
do miocéardio” e “Morte” apds a realizacdo da endarterectomia, dentro do horizonte temporal
considerado para esta arvore de deciséo (definido pelo decisor), permitindo assim um possivel ajuste
nos ganhos em saude, caso ocorra este tipo de eventos, considerando-se também um ramo que diz
respeito a “N&ao ocorrem eventos”. Para além da influéncia nos ganhos em saulde, a ocorréncia deste
tipo de eventos implica a rehospitalizagdo do doente, pelo que estes eventos tém também um
impacto nos custos para o hospital. Uma vez mais, a escolha destes eventos baseou-se na
informacao encontrada na revisao bibliografica e na opinido do especialista.

No caso de ocorrerem eventos como “AVC minor”, “AVC major” ou “Enfarte agudo do miocardio”,
considera-se um ultimo n6 de incerteza (“Cuidados de Saude”), que diz respeito a necessidade de
cuidados de saude para o doente, sendo este né constituido pelos ramos: “Cuidados domiciliarios”,
“Lar” e “Nao ha necessidade de cuidados de saude”. A consideracdo deste nd € relevante pois
permite a consideracdo de custos acrescidos para o doente, caso este necessite de cuidados de
saude, e que sao, geralmente, bastante dispendiosos.

A inclusdo do né “Cuidados de Saude” também se verifica no final do ramo referente a
ocorréncia de “Complicagdes”, como se observa na Figura 4.8., pois a ocorréncia de eventos como
“AVC minor”, “AVC major” e “Enfarte agudo do miocardio” podem representar custos acrescidos para
o doente, caso este necessite de cuidados de saude, como os cuidados domiciliarios ou de ir para um
lar.

A realizacédo da endarterectomia implica também a tomada de medicagdo (aspirina e estatina) e
a realizacéo de consultas periodicas, principalmente no caso de terem ocorrido eventos como AVC ou
enfarte agudo do miocardio, pelo que estes custos também s&o considerados no calculo dos custos
para o doente.

A consideracdo deste conjunto de noés de incerteza na decisdo “Realizar Endarterectomia”,
permite chegar a um resultado final, em termos de consequéncias, determinado pelos fatores ganhos
em saulde, custos para o hospital e custos para o doente, e que irdo variar de acordo com a

combinacgéo de eventos que podem ocorrer apés a tomada de deciséo.
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4.3.1.2. Decisao: Vigilancia

A arvore de decisdo construida considera também outra decisdo, a “Vigilancia”, que consiste em
manter o doente sob vigilancia até que se verifique que é necessario realizar endarterectomia ou,
simplesmente, vigiar o doente até ao final da sua vida. A parte da arvore de decisao referente a esta
decisao pode ser observada na Figura 4.9. Uma vez mais, os nds considerados nesta parte ttm como
objetivo incluir informacéo referente aos potenciais ganhos em saude, custos para o hospital e custos
para o doente, tendo esta sido construida com base na revisdo bibliografica e na opinido do
especialista.

Uma vez que o doente é colocado sob vigilancia, ou seja, opta-se pelo tratamento apenas
através de medicacéo (aspirina e estatina), € necessario incluir nesta porcao da arvore de decisdo um
nod de incerteza relativo a ocorréncia de determinados eventos que fagcam com que uma reavaliacao
do doente e do tratamento seja necessaria. Surge, entdo, um né de incerteza designado por
“Eventos” e que contempla os ramos: “Grande aumento do grau de estenose”, “Sintomas
Neurologicos” e “Sem eventos”. Segundo a opinido do especialista, um grande aumento do grau de
estenose, como por exemplo, o doente passar de 50% para 90% de estenose é considerado um fator
determinante para a reconsideracao da realizacdo de endarterectomia no doente, assim como o facto
de este se tornar sintomatico, pelo que nestes os ramos volta a aparecer um né de deciséo referente
a escolha do tratamento mais adequado para o doente. No caso de nenhum destes eventos ocorrer
durante o horizonte temporal considerado para a arvore de decisdo, entdo a arvore de decisédo
termina.

Para os ramos “Grande aumento do grau de estenose” e “Sintomas Neurolégicos” surge, entéo,
0 noé de decisdo “Tratamento?”, idéntico ao que inicia esta arvore de decisdo, pelo que séo
novamente consideradas as decisdes: “Realizar Endarterectomia”, “Vigilancia” e “Nao realizar
endarterectomia”. No caso de a decisdo recair novamente na “Vigilancia” do doente, volta a surgir o
ndé de incerteza relacionado com os eventos que podem levar a nova reavaliacdo do doente,
aparecendo também o né de deciséo, verificando-se esta repeticdo até que termine o horizonte
temporal considerado para esta arvore de decisdo. Por exemplo, caso se considere um horizonte
temporal de dois anos, e uma vez que é realizado um Echo Doppler a cada seis meses, 0 né de
decisdo apareceria quatro vezes nesta porcdo da arvore de decisdo. No caso de a decisdo ser
“Realizar Endarterectomia”, entdo a arvore prossegue com a mesma configuragdo que a descrita no
subcapitulo anterior, acontecendo o mesmo para a decisdo “Ndo Realizar Endarterectomia” que sera
descrita no préximo subcapitulo.

As consequéncias diretamente relacionadas com esta porgdo da arvore de decisao tém que ver
com os ganhos em salide e 0s custos para o doente associados ao tratamento através de medicacao.
Outro tipo de ganhos em saude, custos para o hospital e para o doente vdo depender da realizagao

ou ndo de endarterectomia caso ocorra algum dos eventos que justifique a reavaliacdo do doente.
4.3.1.3. Decisdo: Nao Realizar Endarterectomia

A Ultima decisdo a considerar é “Ndo Realizar Endarterectomia”, que consiste em concluir que
em momento algum a endarterectomia deverd ser realizada. Tal acontece em casos como a presenca

de obstrucdo total da carétida (estenose de 100%) [25]. A inclusdo desta decisao foi realizada com
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base na revisdo bibliografica e na opinido do especialista, podendo esta parte da arvore de decisao
ser consultada na Figura 4.10. No caso desta decisdo, o tratamento escolhido é o tratamento através
de medicacao, pelo que devem ser considerados os ganhos em salde e os custos para o doente
associados a este tipo de tratamento.

O no de incerteza que deve ser considerado em primeiro lugar tem que ver com a ocorréncia de
“Eventos” como: “AVC minor”, “AVC major”, “Enfarte agudo do miocardio”, “Morte” e a ndo ocorréncia
de eventos (“Nao ocorrem eventos”), uma vez que, de acordo com a revisao bibliogréafica, estes sao
0s eventos mais relevantes e com influéncia significativa nos ganhos em salde do doente, pois o
objetivo de tratar um doente com aterosclerose da carétida consiste em reduzir o risco de ocorréncia
de AVCs, que podem ou ndo ser fatais. A consideracdo deste né de incerteza tem influéncia nos
ganhos em saulde para o doente, mas também nos custos para o hospital, pois este tipo de eventos
requer a hospitalizacdo do doente.

No caso de ocorréncia de “AVC minor”, “AVC major” ou “Enfarte agudo do miocardio”, surge o n6
de incerteza “Cuidados de Saude” (ver Figura 4.10.), j& descrito anteriormente, e que considera a
necessidade de o doente necessitar de cuidados de saude como os “Cuidados domiciliarios”, de ir
para um “Lar”, ou de ndo necessitar deste tipo de cuidados (“Nao ha necessidade de cuidados”). A
necessidade deste tipo de cuidados de saude tem impacto a nivel dos custos para o doente, uma vez
que estes sao bastante dispendiosos.

4.3.2. Informac&o Quantitativa da Arvore de Decis&o

A utilizacdo de uma arvore de deciséo requer o conhecimento de informacéo quantitativa relativa
as probabilidades dos ramos dos nés de incerteza e em termos de consequéncias, ou seja,
informacao quantitativa associada a cada combinacé@o de eventos em termos de ganhos em salde,
custos para o hospital e custos para o doente, neste caso. Como referido anteriormente, é também
importante que a informacdo quantitativa em termos de consequéncias seja representada
combinando os diversos fatores num sé valor para que possa ser calculado o valor esperado. Para tal
€ necessario o uso de um modelo multicritério de valor (terceiro bloco da multimetodologia) que
permita a criacdo de fungdes de valor para cada critério (ganhos em saude, custos para o hospital,
custos para o doente) e a atribuicdo de pesos a cada um dos critérios, para que se possa realizar
uma soma ponderada destes.

Idealmente, a informacéo relativa as probabilidades da arvore de deciséo seria recolhida a partir
de uma base de dados que realizasse o0 acompanhamento dos doentes apds a tomada de deciséo, o
que, regra geral, ndo se verifica. De forma de ultrapassar este problema, as probabilidades de
ocorréncia de cada um dos eventos considerados na arvore de decisdo podem ser obtidas a partir da
literatura, através de estudos clinicos, sendo, por vezes, uma tarefa ardua recolher toda a informacao
necessaria. A informacao relativa aos ganhos em saude, aos custos para o hospital e aos custos para
0 doente devem ser fundamentadas pela literatura, considerando-se também importante o
conhecimento de informac&o relativa aos custos considerados de acordo com o Servico Nacional de
Saude portugués (conhecimento do regime de comparticipacdes, por exemplo), que pode ter
influéncia no calculo dos custos associados ao hospital e ao doente. A atualizacdo dos custos de

acordo com a taxa de inflacdo e o desconto dos QALYs futuros de acordo com as taxas referidas na
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literatura [66] sdo também necessarios. As Tabelas 4.18., 4.19. e 4.20. apresentam toda a informacao
quantitativa necessaria para o uso da metodologia da arvore de decisédo, para as decisdes “Realizar

Endarterectomia”, “Vigilancia” e “N&ao Realizar Endarterectomia”, respetivamente.

Tabela 4. 18. Informag&o quantitativa necesséria para a parte da arvore de decisdo referente a decisédo "Realizar
Endarterectomia”.

Nos de o Ganhos em Custos parao Custos para
. Ramos Probabilidades i .
Decisédo/Incerteza Saude Hospital o Doente
. . X X
(deciséo) Realizar .
. (custo do (medicacéo e
Tratamento? Endarterectomia .
procedimento) consultas)
(incerteza) Bem-sucedida X X
Sucesso da Complicacdes X X
endarterectomia Morte X X
(incerteza) Um dia X X
(Bem-sucedida) Dois dias X X
Tempo de Estadia no ]
. Trés dias X X
Hospital
) X
AVC minor X X o
(rehospitalizagéo)
. . X
(incerteza) AVC major X X o
_ (rehospitalizagéo)
(Bem-sucedida)
Enfarte agudo do X
Eventos o X X o
miocardio (rehospitalizagéo)
Morte X X
N&o ocorrem eventos X X
(incerteza) Cuidados N X
(Bem-sucedida) Domiciliarios
(AVC minor, AVC
. Lar X X
major, Enfarte agudo do
miocardio) N&o ha necessidade X
Cuidados de Saude de cuidados
AVC minor X X
(incerteza) AVC major X X
(Complicagdes) Enfarte agudo do X X
Eventos miocardio
Morte X X
) Dois dias X
(incerteza) (uc
(Complicages) ) X
) Trés dias X
Tempo de Estadia no (uc
Hospital . X
Quatro dias X
(S]]
(incerteza) Cuidados N N
(Complicacdes) Domiciliarios
(AVC minor, AVC
. Lar X X
major, Enfarte agudo do
miocardio) N&o ha necessidade N
Cuidados de Saude de cuidados
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Tabela 4. 19. Informagdo quantitativa necessaria para a parte da arvore de decisdo referente a decisao

"Vigilancia".
Nos de . Ganhos Custos parao | Custos para
s Ramos Probabilidades i .
Decisdo/Incerteza em Saude Hospital o Doente
. X
(deciséo) . L
Vigilancia (medicacéo e
Tratamento?
consultas)
Grande aumento
do grau de X X
(incerteza) estenose
Eventos Sintomas X
neurolégicos (hospitalizagdo)
Sem eventos X
(deciséo) Realizar

(Grande aumento do

grau de estenose,

Sintomas Neurologicos)

Tratamento?

Endarterectomia

Vigilancia

Nao realizar

endarterectomia

Consultar a informagéao nas Tabelas referentes a decisdo tomada.

Tabela 4. 20. Informacgéo quantitativa necesséria para a parte da arvore de decisdo referente a decisdo "N&o
Realizar Endarterectomia”.

Nos de . Ganhos Custos para | Custos para
s Ramos Probabilidades } .
Decisao/Incerteza em Saude 0 Hospital o Doente
‘ox = . X
(deciséo) N&o Realizar L
) (medicacéo e
Tratamento? Endarterectomia
consultas)
) X
AVC minor X X o
(hospitalizag&o)
) X
) AVC major X X L
(incerteza) (hospitalizagdo)
Eventos Enfarte agudo do N X X
miocardio (hospitalizagdo)
Morte X X
N&o ocorrem eventos X
(incerteza) Cuidados Domiciliarios X X
(Complicagdes)
. Lar X X
(AVC minor, AVC
major, Enfarte agudo ]
L N&o ha necessidade
do miocardio) ] X
) i de cuidados
Cuidados de Saude

4.4, Modelo Multicritério de Valor

A construcao do modelo multicritério que permite determinar o beneficio global de cada ramo da
arvore de decisdo (Andlise das Consequéncias das Decisdes), foi feita através da realizagdo das
seguintes atividades, em conjunto com o decisor: estruturagdo de uma arvore de valor, especificando

os objetivos do decisor, bem como os critérios de avaliagdo e a sua operacionaliza¢do; construgdo de
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uma funcéo de valor por critério e determinacdo das constantes de escala que permitem medir a
importancia relativa de cada critério (pesos).

A metodologia utilizada neste bloco foi o MACBETH (Measuring the Attractiveness by a
Categorical Based Evaluation Technique), que permite apoiar o decisor em problemas de tomada de
decisdo onde estdo envolvidos multiplos critérios — problema multidimensional [102]. A construcao
desta metodologia requer: uma conferéncia de deciséo (ou varias, conforme a dimenséo do problema
e as entidades envolvidas), a modelacao dos julgamentos do decisor e o software M-MACBETH
[102]. Esta metodologia ja foi utilizada em vérios casos, entre eles: construcdo de um modelo de
avaliacdo de propostas para a Rede Energética Nacional [103]; construcao de um modelo multicritério
de apoio a avaliacdo de propostas em concursos publicos [104]; construcdo de um modelo para o
diagndstico neuro-psicoldgico da doenca de Alzheimer [105].

A componente social desta metodologia manifesta-se através da necessidade de uma
conferéncia de decisdo, um processo social, que tem em conta as preocupacdes e 0s pontos de vista
do decisor, desenvolvendo-se a partir destes toda a metodologia MACBETH [102].

A modelagdo dos julgamentos é realizada através de julgamentos qualitativos entre as
diferencas de atratividade entre os elementos de um dado critério, possibilitando a atribuicdo de
pontuacdes a cada um destes elementos através da criacdo de uma funcédo de valor para cada
critério, baseada nos julgamentos qualitativos do decisor. Além disso, a modelagdo dos julgamentos
permite também atribuir um peso a cada critério, ou seja, efetuar a ponderagédo dos critérios [102].

O software M-MACBETH suporta o processo da conferéncia de decisdo e da modelacdo dos
julgamentos, uma vez que se inserem no software os juizos a medida que estes séo fornecidos pelo
decisor (ou decisores) [102].

A distingdo fundamental entre o MACBETH e outros métodos de Andlise de Decisdo com
multiplos critérios é o facto de o MACBETH requerer apenas julgamentos qualitativos entre as
diferencas de atratividade entre elementos, quer para gerar pontuacfes para as opg¢bes em cada
critério, quer para a ponderacéo dos critérios [106].

Uma pontuacéo global é calculada para cada opcao, através de um modelo aditivo de agregacéo
da pontuacdo de cada critério, ou seja, as multiplas dimensdes colapsam num Unico valor [104]. Esta
pontuacdo global reflete a atratividade da respetiva op¢do no conjunto de todos os critérios. Para
além de aditivo, este € um modelo compensatério na agregacdo de valor, pois uma baixa
performance num determinado critério, pode ser compensada por uma alta performance noutro
critério [107].

Esta metodologia possibilita a analise de um problema, decompondo-o em partes (critérios de
avaliacdo), permitindo a sua andlise em separado, através da modelagdo dos julgamentos de cada
critério, e integra-las construtivamente para obter uma pontuacéo global que traduz o beneficio global
de cada caso em analise, segundo os juizos de valor do decisor.

As etapas que permitiram a construcdo deste modelo multicritério de valor (ver Figura 4.1.)

encontram-se descritas em seguida.

57



4.4.1. Construcédo e Estruturacdo do Modelo Multicritério de Valor

As etapas necessarias a construcdo do modelo multicritério consistiram na estruturacdo da
arvore de valor, na operacionalizacao dos critérios e construcao de funcfes de valor para estes, e na
determinacdo das constantes de escala, tendo estas etapas sido desenvolvidas em conjunto com o

decisor.

4.4.1.1. Estruturac&o da Arvore de Valor

O primeiro passo para a construcéo da arvore de valor passa por compreender quais 0s pontos
de vista do especialista. Um ponto de vista explicita “valores” e pode ser um qualquer aspeto —
objetivos, indicadores, caracteristicas, preocupacdes, atributos, restricbes, etc. — considerado
relevante para a tomada de deciséo, ou seja, € um fim para o qual contribuem varios aspetos (meios)
[104]. De acordo com a opinido do especialista nesta area, os objetivos estratégicos definidos para
um determinado tratamento da doenca aterosclerética da car6tida foram: as metas econdmico-
financeiras e a qualidade dos cuidados.

Uma vez clarificados os objetivos estratégicos, foi necesséario estimular a reflexdo sobre os
critérios de avaliacdo a considerar. Os critérios de avaliacdo podem estar estruturados
hierarquicamente, onde os critérios que se encontram abaixo de um determinado critério de um nivel
hierarquico superior — critério principal — sdo considerados uma parte desse critério (subcritérios)
[104, 108]. Os critérios de avaliagédo estabelecidos devem ser: concisos, independentes, exaustivos,
nao-redundantes e operacionais para que se consiga associar a estes um descritor de impacto [104],
ou seja, os critérios sdo eixos independentes de avaliacdo. Apds a identificacdo dos critérios de
avaliacéo, estes foram colocados no software M-MACBETH de forma a construir a arvore de valor,
gue se encontra na Figura 4.11. A azul encontram-se 0s objetivos estratégicos, a vermelho
encontram-se os critérios principais e a cinzento os subcritérios. Ha assim dois niveis hierarquicos: os
critérios a cinzento (subcritérios) contribuem para os critérios a vermelho e os critérios a vermelho
contribuem para os objetivos estratégicos.

Os critérios de avaliagdo presentes na arvore de valor sdo os seguintes:

v' Custos para o Hospital: a escolha do tratamento deve ter em conta os custos associados ao
mesmo. Tem subjacentes os seguintes subcritérios: “Tratamento”, “Estadia no Hospital” e
“Rehospitalizacéo”.

v' Custos para o Doente: a escolha do tratamento deve ter em conta os custos que terdo de ser
suportados pelo doente. A este critério estdo subjacentes trés subcritérios: “Medicagéo”,
“Exames e Consultas”, e “Cuidados de Saude”.

v" Ganhos em Saude: este critério avalia os ganhos em salde de um determinado doente,
conforme o tratamento escolhido. A este critério esta subjacente um subcritério: “Mortalidade e

Eventos Neuroldgicos”.

A construcdo da arvore de valor permitiu determinar qual a informacdo que cada tratamento
deveria ter, estando esta diretamente relacionada com a construgdo da arvore de decisdo, para que

se possa obter toda a informacédo necesséria a utilizagdo deste modelo multicritério de valor.
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Custos para o

Hospital

Custos para o
Doente Ganhos em
Salde
. Medicacdo Consultas e
Hospital
- Cuidados de Eventos
Rehospitalizacdo Salde Meurologicos
Figura 4. 11. Arvore de valor. Legenda: A azul (no topo da arvore) encontram-se os objetivos estratégicos do

decisor. A vermelho e a cinzento encontram-se os critérios e subcritérios que contribuem para o cumprimento
dos objetivos estratégicos.

Mortalidade e

4.4.1.2. Operacionalizacéo dos Critérios

Como referido anteriormente, um critério de avaliagdo deve ser isolavel, inteligivel (ndo ambiguo)
e operacional e para a sua operacionalizagdo € necessario associar-lhe um descritor de impacto
[104]. Formalmente, um descritor de impacto € um conjunto ordenado de niveis de performance
plausiveis (quantitativos ou qualitativos) em termos de um critério [104]. A ordinalidade dos niveis de
impacto contribui para a inteligibilidade do critério e garante o respeito pela exigéncia fundamental de
isolabilidade, fazendo do critério uma escala ordinal de avaliacdo [104]. Para além de quantitativo ou
gualitativo, discreto ou continuo, um descritor pode ser direto (natural) ou indireto, dependendo de os
seus niveis refletirem diretamente ou n&o o “fim” em questéo, ou construido [104].

Em conjunto com o decisor, os niveis de impacto de cada critério foram definidos da forma mais
clara possivel, de forma a obedecer a todas as regras relativas aos descritores de impacto, referidas
anteriormente. Durante a construcdo dos descritores foi também necessario que o decisor
especificasse duas ancoras em cada descritor. A definicAo de duas ancoras tem como objetivo a
identificacdo de dois niveis de referéncia de valor intrinseco no critério respetivo [104]. Bana e Costa
et al. [104, 109] propbe que sejam definidos dois niveis de referéncia que operacionalizem a ideia de
uma opc¢ao boa e uma opgdo neutra (nem atrativo nem repulsivo), por trés razées:

v" A experiéncia revelou que a identificagcdo dos niveis “Bom” e “Neutro” contribui para aumentar
a inteligibilidade dos critérios.

v' A explicitagdo dos niveis de referéncia “Bom” e “Neutro” torna possivel a objetivacdo da
nocao de atratividade intrinseca de cada opcédo, ou seja, se a op¢do é: muito positiva (se for
tdo ou mais atrativa que uma opc¢ao que tem um nivel de performance “Bom”); positiva (se for
tdo ou mais atrativa que uma opg¢do com nivel de performance “Neutro”, mas menos atrativa
gue uma opcao que tem um nivel de performance “Bom”); ou negativa (se for menos atrativa
que uma opgdo que tem um nivel de performance “Neutro”). Tal permite evitar que uma

opcédo ndo atrativa ndo seja escolhida, mesmo que seja a melhor opcéo das consideradas.
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v" A definicdo de dois niveis de referéncia permite utilizar um procedimento de ponderagéo dos
critérios simultaneamente adequado as caracteristicas especificas do problema de tomada de
decisdo em causa e valido no enquadramento teérico da aplicacdo de um modelo aditivo de
agregacao de valor.

Pelo modelo aditivo de agregacéo de valor dos valores parciais, vj(p), de cada opgéo, p, nos
critérios (j=1, ..., n), o valor global, V(p), da opcao p numa familia de n critérios é dado pela expressao
geral indicada na equagéo (2) [104]:

n n
vj(bom]-) =100 2

V(p) = ijvj(p) com ij =lek;>0e

4 4 v-(neutro-) =0

j=1 j=1 J g)
em que os parametros k; sdo fatores de escala, vulgarmente designados por coeficientes de
ponderacéo relativos (ou pesos) dos critérios, que permitem transformar unidades de valor parcial em
unidades de valor global [104]. Os pesos séo, portanto, taxas de substituicdo entre unidades de valor
gue operacionalizam a nogéo de compensacéo [104].

Para o critério “Custos para o Hospital” construiu-se um descritor quantitativo que tem em conta
0s custos acarretados pelo hospital por cada doente tratado (ver Tabela 4.21.), cobrindo os custos
associados a realizacdo ou ndo de endarterectomia e a ocorréncia de mortalidade ou morbilidade
neurolégica, encontrando-se atribuidas as ancoras “Neutro” e “Bom” aos niveis de performance N5 e

N3, respetivamente.

Tabela 4. 21. Descritor quantitativo do critério "Custos para o Hospital".

Niveis de Performance
N1 0 €/doente
N2 5000 €/doente
N3 = Bom 10000€/doente
N4 10500€/doente
N5 = Neutro | 11000€/doente
N6 15000€/doente

Para o critério “Custos para o Doente” construiu-se um descritor quantitativo que tem em conta
0s custos maximos acarretados pelo doente por ano (ver Tabela 4.22.), cobrindo os custos
associados a medicagdo, consultas e realizacdo de exames (Eco Doppler), e cuidados de saude,
encontrando-se atribuidas as ancoras “Neutro” e “Bom” aos niveis de performance N3 e N1,

respetivamente.
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Tabela 4. 22. Descritor quantitativo do critério "Custos para o Doente".

Niveis de Performance

N1 =Bom 200€/ano

N2 250€/ano

N3 = Neutro | 300€/ano
N4 20000€/ano

A operacionalizagédo do critério “Ganhos em Saude” teve em conta a esperanga média de vida
dos doentes sujeitos a endarterectomia e os ganhos em salde previstos para estes (ver Tabela
4.23.), realizando-se a multiplicacdo entre estes valores para que se possa calcular os ganhos em
salide durante o tempo de vida do doente. Na seccdo 4.2., apresentou-se informagédo relativa a
medicdo dos ganhos em salde sendo as duas medidas mais utilizadas na literatura os QALYs e os
DALYs. Como referido, as duas medidas tém vantagens e desvantagens, no entanto, optou-se pelo
uso dos QALYs uma vez que os dados recolhidos na literatura se encontravam expressos nesta
unidade, por ser a medida usada mais comummente nesta area. Para este descritor usou-se uma
funcéo linear, atribuindo-se a &ncora “Neutro” a um ganho nulo em saude, N3, (0 QALYSs) e a dncora
“Bom” a um ganho de 4 QALYs, N1, ou seja, 5 anos de vida [54] com qualidade de vida de 0,8
QALYs [6] (4 QALYs).

Tabela 4. 23. Descritor quantitativo do critério "Ganhos em Saude".

Niveis de Performance
N1 =Bom 4 QALYs
N3 = Neutro | 0 QALYs

4.4.1.3. Construcédo das Func¢des de Valor

Apé6s a construcdo do modelo multicritério e da operacionalizacdo dos critérios, € necessario
construir as fungdes de valor de cada critério. As fungdes de valor permitem atribuir pontuagdes aos
niveis de performance do descritor relativamente as pontuagdes fixas das ancoras (“Neutro” e “Bom”).
Tal é realizado pelo decisor através da avaliagdo das diferencas de atratividade entre os varios niveis
de performance de cada descritor. Em primeiro lugar, os niveis de performance devem estar
ordenados por ordem decrescente de atratividade, como se verifica nas Tabelas 4.21,, 4.22. e 4.23.
[103].

Para a atribuicdo de juizos de valor qualitativos as diferencas de atratividade entre pares de
niveis de performance é utilizada a seguinte escala semantica: diferenca de atratividade nula, muito
fraca, fraca, moderada, forte, muito forte e extrema. A medicdo da atratividade dos niveis de
performance requer a escolha de uma ou mais destas categorias, desde que sejam consecutivas
[106], sendo os juizos qualitativos introduzidos no software M-MACBETH & medida que estes s&o
emitidos pelo decisor. O decisor (ou decisores) tem de fazer um ndmero de comparag8es entre niveis
gue pode variar entre m(m-1)/2, quando todas as comparacdes sao feitas (m representa os niveis de

performance de um determinado descritor), e m-1 comparagfes, quando se compara apenas niveis
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consecutivos [106, 103]. No entanto, é aconselhavel realizar mais do que m-1 comparacdes para que
0s juizos qualitativos sejam consistentes. Bana e Costa, et al. [103] aconselham o preenchimento da
parte triangular superior da matriz de julgamentos, ou seja, realizar 3(m-2) comparacdes. O software
M-MACBETH confere a consisténcia dos julgamentos a medida que estes vao sendo inseridos [106].
Para que os juizos sejam consistentes, deve ser possivel obter, a partir destes, pontuages dos
niveis de performance tais que: niveis com igual atratividade tenham a mesma pontuagdo; um nivel
mais atrativo que outro tenha uma pontuagé@o maior; se a diferenca de atratividade entre dois niveis
for maior do que entre outros dois niveis, a diferenca de pontuagdo entre os dois primeiros niveis
referidos deve ser superior a diferenca de pontuacéo entre os segundos niveis referidos.

O preenchimento das matrizes de julgamentos é feito através de perguntas feitas ao decisor, tais
como: Qual a diferenca de atratividade de uma opcdo que se encontra, no critério de avaliacédo
“Custos para o Hospital”’, no nivel 10000€/doente, para uma opcdo que se encontra no nivel
10500€/doente do mesmo critério, considerando que nos restantes critérios a performance das duas
opcOes é igual? Na Figura 4.12.(a), € possivel observar a matriz referente ao critério “Custo para o
Hospital” preenchida pelo decisor.

Apés o preenchimento das matrizes de julgamento de todos os critérios e da correcdo de
eventuais inconsisténcias, o software propbe uma escala, a escala MACBETH de base, onde é
associada uma pontuagdo a cada nivel. A escala deve ser validada pelo decisor através da
observacgdo do tamanho dos intervalos entre as pontuagfes atribuidas a cada nivel de performance.
A escala pode ser modificada pelo decisor, caso seja necessario, dentro de certos limites compativeis
com os juizos de valor feitos previamente. Na Figura 4.12.(b), encontra-se a escala de intervalos para

o critério “Custos para o Hospital”.

0 | 5000 | 10000 ‘ 10500 | 11000 ‘ 15000 || Escala
- — 10500 50.00
0 mt, fraza | mt fraca pozitiva pozitiva mt., forte 133._33
5000 - mt. fraca | positiva positiva rit. farte 116.87
10000 - fraca moderada | mt. forte 100.00
10500 - fraca mt. forte 50.00
11000 PRE o fote 0.00 0.00
15000 L REEE
18000 -133.33
(a) (b)

Figura 4. 12. (a) Matriz de julgamentos MACBETH para o critério “Custos para o Hospital”. (b) Escala de
intervalos.
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4.4.1.4. Determinacado dos Pesos

Como referido anteriormente, os coeficientes de ponderacéo, k;, medem o contributo de cada
critério para a pontuacao global de cada opcédo. A sua determinacdo requer a ordenacao, de acordo
com a atratividade, do swing de passar de “Neutro” para “Bom” em cada critério [103]. Para tal, é
pedido ao decisor que pense numa opc¢ao que tenha uma performance “Neutra” em todos os critérios
de avaliacdo. Depois, € colocada a seguinte pergunta: Se pudesse alterar a performance da opcéo,
num e apenas num so critério, passando-o do nivel “Neutro” para o nivel “Bom”, qual seria o critério
que escolheria? ldentificando-se, assim, o swing mais importante. De seguida, pede-se ao decisor
que identifigue o segundo swing que alteraria para tornar a op¢do mais atrativa, identificando-se o
segundo swing mais atrativo. O mesmo processo € repetido de forma a ordenar todos os swings de

acordo com a sua atratividade, encontrando-se, na Figura 4.13., a ordenacéo final dos swings.

Ganhos efetivos Custos para o Custos para o
em saude Hospital Doente
3 QALYs 2000 €/doente 200 €/ano
I/-'-'-\-\ .I .--_'x._ll
N \3)
0 QALYs 2500 €/doente 300 €/ano

Figura 4. 13. Ordenagao dos varios swings.

A determinagcdo dos pesos de cada critério é feita através do preenchimento da matriz de
julgamentos. A atribuicdo de juizos qualitativos a cada swing permite preencher a ultima coluna da
matriz (ver Figura 4.14. (a)), enquanto o resto da matriz é preenchida avaliando a diferenca de
atratividade entre cada dois swings, até esta estar totalmente preenchida.

Uma vez preenchida a matriz de julgamentos e a verificagdo de que ndo existem inconsisténcias
nos juizos qualitativos atribuidos, o software M-MACBETH calcula os pesos de cada critério,
mostrando-os num histograma (ver Figura 4.14. (b)), permitindo assim a obtenc¢&o do beneficio global
de cada opcdo através da utilizagdo de um modelo aditivo de agregacdo de valor. Os pesos
atribuidos a cada critério de avaliagdo pelo software devem ser validados pelo decisor, podendo estes
ser modificados pelo decisor, dentro de certos limites compativeis com os juizos de valor feitos
previamente.

Apb6s a determinacdo das funcbes de valor e dos pesos de cada critério, € entdo possivel
determinar o beneficio global de cada opcao da arvore de decisdo desta multimetodologia através do
modelo aditivo de agregacdo de valor, podendo-se, assim, determinar o tratamento mais benéfico

segundo o critério do valor esperado em termos do beneficio global.
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[ Gahhos em Saude ]| [ Custos Doente | [ Cuztos Hospital ] [ tuda inf. ]

[ Ganhoz em Sadde ] moderada mt. forte extrema

[ Custoz Doente ] _ forte extrema 16
[ Custos Hosptal _

[ tudaint. ]

Ganhos Custos Custos
em Saide Doente Hospital

(a) (b)

Figura 4. 14. (a) Matriz de julgamentos MACBETH para a determinac¢@o dos pesos dos critérios. (b) Histograma
dos pesos.

O MSDACE foi construido recorrendo a uma multimetodologia, da qual fazem parte trés blocos,
correspondentes a trés metodologias distintas. Primeiro, foi necessario contextualizar o
desenvolvimento do MSDACE e depois decidir sobre quais as metodologias a utilizar. A primeira
abordagem ao problema de tomada de decisdo (escolha do tratamento mais adequado para um
doente com aterosclerose da carétida) é realizada através da analise das caracteristicas do doente e
do resultado de exames complementares, através de uma rede bayesiana que aponta para uma
decisdo, baseada na informacao recolhida na revisdo bibliografica e na opinido do especialista
consultado. Uma segunda abordagem ao problema é efetuada através da realizacdo de uma analise
dos riscos, incertezas e consequéncias associados a cada decisdo em consideracéo neste problema,
recorrendo-se a uma arvore de decisdo, na qual se encontram presentes diversos nés de incerteza,
que representam diversas possibilidades, posteriormente, analisadas em termos de ganhos em
saude, custos para o hospital e custos para o doente (critérios de avaliacdo do modelo multicritério de
valor). A decisdo que traz maior beneficio é obtida através do calculo do valor esperado, em termos
do beneficio global atribuido pelo modelo multicritério. O modelo multicritério de valor permite a
utilizacdo de um modelo aditivo de agregacao de valor determinando-se, assim, o beneficio global de
cada ramo da arvore de deciséo, através da criacdo de funcdes de valor e da atribuicdo de pesos a
cada critério de avaliacéo.
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5. Resultados

Neste capitulo sdo apresentados os resultados obtidos com a aplicacdo do MSDACE, utilizando-se

como exemplo trés doentes com caracteristicas distintas. Na sec¢éo 5.1., apresenta-se a informacao

referente aos dois doentes. Na seccdo 5.2., apresentam-se os resultados da rede bayesiana. Na

seccdo 5.3., apresentam-se os resultados da arvore bayesiana e modelo multicritério. Na sec¢éo 5.4.,

realiza-se uma analise e discusséo dos resultados obtidos para cada um dos doentes.

5.1. Informagéo sobre os doentes candidatos a endarterectomia

A aplicacdo da ferramenta construida € importante para a verificagdo da utilidade e da eficacia

do MSDACE na escolha do tratamento mais adequado para doentes com aterosclerose da carétida.

Para tal, escolheram-se trés doentes a partir da base de dados consultada, de modo a testar a

multimetodologia construida. Nas Tabelas 5.1., 5.2. e 5.3. apresentam-se o0s dados dos trés doentes

selecionados, A, B e C, respetivamente.

Tabela 5. 1. Caracteristicas do Doente A.

Doente Caracteristicas
Sintomas Neurol6gicos Sintomético
Sexo Masculino
Idade 69 anos
Grau de Estenose 80%
A Score Al 73

Timing dos Ultimos sintomas neurolégicos

Ha menos de uma semana (*)

Oclusao Contralateral

Ausente

Enfarte Cerebral

Ausente

Tabela 5. 2. Caracteristicas do Doente B.

Doente Caracteristicas

Sintomas Neuroldgicos

Assintomatico

Sexo Feminino
Idade 67 anos
Grau de Estenose 82%
8 Score Al 65
Esperanca de vida 17 anos (*) [110]
Ocluséo Contralateral Ausente
Enfarte Cerebral Ausente
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Tabela 5. 3. Caracteristicas do Doente C.

Doente Caracteristicas

Sintomas Neurolégicos Assintomatico

Sexo Feminino

Idade 84 anos

Grau de Estenose 82%
¢ Score Al 79

Esperanga de vida 0 anos (*) [110]

Ocluséo Contralateral Ausente

Enfarte Cerebral Ausente

Os dados com um (*) a frente ndo sdo baseados na informacéo recolhida da base de dados,
uma vez que estes ndo se encontram representados nesta. O risco associado a equipa médica foi

1,4% [59], para todos os doentes.

5.2. Resultados da Rede Bayesiana

Uma vez conhecidas as caracteristicas de cada um dos doentes em andlise, é necessério
calcular o risco associado a realizacdo e a ndo realizagdo de endarterectomia, para que se possa
utilizar as redes bayesianas criadas. De acordo com a secc¢do 4.2.3., apresentam-se na Tabela 5.4.

os valores de ambos 0s riscos para cada doente.

Tabela 5. 4. Informacao relativa aos riscos associados a realizacdo e néo realizacdo de endarterectomia para
cada doente.

Doente Risco associado a realizagéo de Risco associado a néo realizagéo
endarterectomia de endarterectomia
1% 10%
B 1% 34%
1% 2%

N N

Como a representagdo dos riscos associados a realizacdo e a ndo realizagcdo de
endarterectomia nas redes bayesianas é feita através de uma escala discreta, optou-se por aproximar
o valor do risco associado a equipa médica para 1%. Um facto importante a considerar nesta seccao,
prende-se com duas lacunas na informacgéo obtida a partir da base de dados consultada: esta ndo
dispde de informacdo relativa ao indice de atividade melhorado (EAI), nem quanto & decisdo tomada,
uma vez que ndo se realiza o acompanhamento do doente apés a recolha de dados, tendo-se optado
por retirar estes nés das redes bayesianas.

De acordo com o né criado para a regra de decisdo deste problema de tomada de deciséo, deve
ser realizada endarterectomia apenas nos doentes A e B, devendo-se optar pelo tratamento através
de medicagdo (antiplaquetaria) no doente C. A rede bayesiana do doente A pode ser observada na
Figura 5.1., podendo as duas outras redes bayesianas ser observadas no Anexo A, nas Figuras A.1.
eA.2.
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Equipa_Medica Oclusao_Contralateral — - -
] Presenie I Timing_dos_Ultimos_Sintomas
2 Ausente 100 Menos de 1 semana 100
3 Entre 1 semana e 1 mes 0
4 Mais de 1 mes 0
5
k 4 h J
Risco_Cirurgico Risco_%em_Endarterectomia
1 100 |——— 1 0
2 0 2 0
3 0 - 3 0
4 0 Regra_de_Decisao 4 0
5 0 = Realizar CEA 100. 5 0
] 0 Mao realizar CEA 0 ] 0
i 0 Fy i 0
8 0 8 0
g 0 g 0
10 0 10 100 —
&
Enfarte_Cerebral
Presente o T ¢ Grau_de_Estenose Score_Al
Ausente 100 lgual ou Superiora 70 100 lgual ou Superiora6s 100
Inferiar a 70 0 Inferior a 65 0

Figura 5. 1. Rede Bayesiana simplificada, referente ao doente A.

Como é possivel observar na Figura 5.1., o n6 referente a regra de decisdo depende de quatro
nos: Grau de Estenose, Score Al, Risco Cirlrgico e Risco Sem Endarterectomia. Como referido na
seccéo 3.1.7., a endarterectomia deve ser realizada caso o grau de estenose do doente seja igual ou
superior a 70%, se o indice de atividade da placa de ateroma (Al) for igual ou superior a 65 e se o
risco associado a endarterectomia for menor do que o risco associado a nado realizagdo de
endarterectomia. Uma vez que todas estas condi¢es se verificam no doente A, a variavel “Regra de
Decisdo” aponta para a realizacdo de endarterectomia.

Como referido na seccdo 3.1.7., a endarterectomia deve ser realizada em doentes
assintomaticos caso o grau de estenose do doente seja igual ou superior a 80%, se o indice de
atividade da placa de ateroma (Al) for igual ou superior a 65, se o risco associado a realizagdo de
endarterectomia for inferior ao risco associado a nao realizagdo de endarterectomia e caso seja um
doente do sexo masculino ou do sexo feminino, caso esta tenha menos de 75 anos. Como se pode
observar nas Tabelas 5.2. e 5.3., apenas o doente B reline todos estes requisitos, pelo que a variavel
“Regra de Decisao” aponta para a realizagdo de endarterectomia, enquanto no caso do doente C,

devido ao facto deste possuir mais de 75 anos, aponta para a ndo realizacdo de endarterectomia.

5.3. Resultados da Arvore de Decisdo incluindo valores do Modelo Multicritério

Como referido na secgéo 4.3.2., a utilizacdo da arvore de decisdo requer o conhecimento de
informacao quantitativa referente quer as probabilidades de cada no de incerteza, quer as
consequéncias em termos de beneficio global, obtidas a partir do modelo multicritério.

Idealmente, a informacéo referente as probabilidades dos nés de incerteza deveria ser recolhida
a partir de uma base de dados que acompanhasse os doentes apds a decisdo acerca do tratamento

mais adequado. Como ainda ndo existe nenhuma base de dados com estas caracteristicas, as
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probabilidades foram recolhidas através dos estudos clinicos ECST [37] e ACST [39], que dizem
respeito a doentes sintomaticos e assintomaticos, respetivamente, e ao estudo [35], que apresenta
resultados relativos a percentagem de doentes que necessitou de cuidados domiciliarios ou de ir para
um lar apés a alta hospitalar (apés a realizacédo de endarterectomia). Apesar da informacéo recolhida,
nao foi possivel obter todas as probabilidades necessarias para a arvore de decisdo apresentada nas
Figuras 4.8, 4.9. e 4.10., pelo que se optou por construir uma arvore de decisdo simplificada, que
reunisse toda a informacdo recolhida. A arvore de decisdo simplificada, com probabilidades
referentes apenas a doentes sintomaticos, pode ser consultada na Figura 5. 2., pelo que apenas foi
possivel apresentar resultados no caso do doente A, o Unico doente sintomatico.

A informacéo referente as consequéncias foi recolhida a partir da literatura em termos de ganhos
em saude [6, 83], custos para o hospital [83, 85] e custos para o doente [87, 88, 89] e encontra-se
reunida nas Tabelas 5.5. e 5.6. (informacdo retirada das seccdes 3.4. e 3.5.). A informacao
guantitativa relativa a cada uma das combinagdes de eventos que constituem a arvore de decisédo foi
inserida no modelo multicritério, de modo a obter uma pontuacdo global, sendo possivel observar a

informacdao relativa as consequéncias e a respetiva pontuacdo global no Anexo B (Tabela B.1.).

Tabela 5. 5. Ganhos em salde associados aos estados de salde considerados na arvore de decisao.

Com endarterectomia [6]
0,7963 QALYs

(homem de 65 anos)
Com medicacao (BMT) [6]

(homem de 65 anos)

0,7931 QALYs

Ganhos em
AVC minor [83]
Saude 0,729 QALYs
(homem de 72 anos)
AVC major [83]
0,436 QALYs
(homem de 72 anos)
Morte 0 QALYs

Tabela 5. 6. Custos para o hospital e para o doente considerados na arvore de decisao.

Endarterectomia [85] 4075€
Custos parao Custos associados a endarterectomia por cada
_ _ 729,65€/ano
Hospital ano de vida do doente [85]
Custo de rehospitalizagéo devido a AVC [83] 5467€
Medicacao e Consultas 200€/ano
Cuidados Domiciliarios [87]
Custos para o Doente ) ) 53000€/ano
(8h por dia, 5 dias por semana)
Lar [88] 8000€/ano
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121,33 Beneficio Global
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Eventos
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AVC major

Figura 5. 2. Arvore de Decis&o simplificada.

Como é possivel observar na Figura 5.2., a decisdo que traz maior beneficio em termos da

pontuacdo global, obtida a partir do modelo multicritério, hum doente sintomatico refere-se a

“Vigilancia”. Importa referir que para o calculo dos ganhos em salde, custos para o hospital e custos

para o doente A foram feitas varias consideragdes:

v' O Ultimo sintoma do doente corresponde a um AVC minor, o que tem influéncia nos ganhos
em saude.

v" O timing considerado para os nds de incerteza “Eventos”, com exceg¢do do primeiro né
“Eventos” relativo a decisédo “Vigilancia”, foi de 4 anos, o que tem influéncia nos ganhos em
saulde e nos custos para o hospital.

v" O timing considerado para o né de incerteza “Eventos” relativo a deciséo “Vigilancia” foi de 2

anos, o que tem influéncia nos ganhos em saude e nos custos para o hospital.
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v/ A taxa de desconto utilizada para o calculo dos ganhos em saude foi de 3% [66] e a taxa de
desconto utilizada para o calculo dos custos associados ao hospital e ao doente foi de 2,77%
[111].

Segundo os valores esperados calculados, em termos de beneficio global, a decisdo que traz
maior beneficio para o doente A é a “Vigilancia”, pois esta decisdo apresenta um valor esperado de
cerca de 117, enquanto as decisdes “Realizar Endarterectomia” e “N&o Realizar Endarterectomia”

apresentam valores esperados de cerca de 110 e 115, respetivamente.

5.4. Andlise e Discussao dos Resultados

Como se observa na Figura 5.2., a decisdo recomendada obtida através da metodologia da
arvore de decisdo (“Vigilancia”) ndo é concordante com a decisdo recomendada obtida através da
metodologia da rede bayesiana (“Realizar Endarterectomia”), no exemplo realizado para o doente A,
pelo que serd importante decidir, no futuro, se se devera agregar as metodologias de forma a obter
uma Unica recomendagédo de tratamento.

Como referido na seccdo 5.2., os resultados obtidos através da metodologia da rede bayesiana
foram congruentes com os resultados esperados, uma vez que se criou um né referente a Regra de
Decisdo utilizada neste problema (Tabela 3.1.), impossibilitando a obtenc&o de resultados que ndo
sejam concordantes com os dados obtidos através da revisao bibliografica e que foram validados pelo
especialista consultado. No entanto, importa referir que os exemplos foram criados de modo a que se
pudessem utilizar os dados recolhidos relativos aos riscos associados a realizagdo e néo realizacdo
de endarterectomia, pois nem todos foram encontrados na literatura (nomeadamente, a influéncia da
presenca de Enfarte Cerebral no risco associado a realizacdo de endarterectomia e a influéncia da
Oclusado Contralateral no risco associado a ndo realizagdo de endarterectomia), pelo que a busca de
certos dados carece de mais investigacao.

Para uma correta andlise e discussao dos resultados referentes a metodologia da arvore de
decisado, é importante referir que as consequéncias em termos de ganhos em saude, custos para o
hospital e custos para o doente, foram obtidas a partir de algumas aproximacfes e de dados
provenientes de fontes diferentes. Por exemplo, no caso dos ganhos em saude (ver Tabela 5.5.), os
valores foram obtidos a partir de dois artigos distintos, sendo que um deles [83] apresentava valores
referentes a doentes do sexo masculino com 72 anos, e o0 outro [6] apresentava valores referentes a
doentes do sexo masculino com 65 anos, e o doente A tem 69 anos. Além disso, no caso dos ganhos
em saulde associados ao tratamento através de endarterectomia e através de medicagcédo [6],
verificou-se que estes sdo muito proximos, tornando-se dificil ter uma distingdo clara entre os
beneficios (em termos de “Ganhos em Saude”) dos dois tratamentos. Desta forma, e uma vez que
ambos os tratamentos requerem a tomada de medicac¢do (antiplaquetarios e estaminas) — associada
ao critério de avaliacdo “Custos para o Doente” —, o fator que ira ter maior influéncia no calculo do
valor esperado sdo os “Custos para o Hospital”. Assim, a decisdao a qual esta associada um menor
custo para o hospital sera, a partida, a mais beneficiada.

Como se sabe (ver seccdo 3.4. e Tabela 5.6.), os “Custos para o Hospital” para as decis6es

“Realizar Endarterectomia” e “Vigilancia” sdo bastante distintos, sendo estes muito menores para a
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decisao “Vigilancia”, compreendendo-se assim o facto de ser a decisdo com maior valor esperado.
Embora a decisao “Vigilancia” contemple a possibilidade de se realizar endarterectomia no futuro,
caso o doente desenvolva sintomas neuroldgicos, 0os custos associados ao hospital continuarédo a ser
menores para esta decisao, pois serdo suportados pelo hospital durante menos tempo, uma vez que
o horizonte temporal de vida do doente, nesse momento, ja € menor.

Um aspeto importante a ter em conta, nesta analise de resultados, prende-se portanto com o
peso atribuido ao critério de avaliagdo “Custos para o Hospital” que, apesar de ser o critério com
menor peso (ver Figura 4.14.), beneficia a decisdo de “Vigilancia” devido ao facto de haver uma
grande discrepancia entre 0s custos associados a realizacdo dos dois tratamentos (Endarterectomia
e Medicacéo). Apesar de o modelo multicritério ser um modelo compensatério na agregacéo de valor,
ou seja, uma baixa performance num determinado critério pode ser compensada por uma alta
performance noutro critério, ndo se verifica esta compensacdo no caso da decisdo “Realizar
Endarterectomia” devido a proximidade, em termos de “Ganhos em Salde” e “Custos para o Doente”,
entre as duas decisbes (“Realizar Endarterectomia” e “Vigilancia”), pelo que se considera que o
modelo multicritério podera ter de ser revisto.

Importa também referir que, devido a complexidade associada a consideracdo dos diversos
momentos em que poderiam ocorrer eventos (AVC minor, AVC major ou morte), se optou por
considerar apenas um momento temporal (2 ou 4 anos apds a decisdo, neste caso). Além disso,
como referido na secgéo 5.3., foi necessario retirar alguns nés de incerteza (“Sucesso da Cirurgia” e
“Tempo de Estadia no Hospital”) da arvore de decisao, bem como alguns ramos dos nds de incerteza,
para que se pudessem apresentar resultados. Por isso, os resultados obtidos representam apenas
uma amostra das vérias hipoteses possiveis, tendo tal facto consequéncias no célculo do beneficio
global, feito através do modelo multicritério, bem como no calculo do valor esperado e da
recomendacédo de tratamento proposta por esta metodologia.

Por fim, € importante realcar que uma base de dados que contenha toda a informacgéo
necessaria para a utilizagao quer da arvore de decisdo originalmente construida (Figuras 4.8., 4.9. e
4.10), quer desta arvore simplificada (Figura 5.2.), seria de extrema importancia para a obtencéo de
melhores resultados, pois permitiiam um ajuste da informag¢do quantitativa de acordo com as
caracteristicas do doente. Outro aspeto que carece de maior investigacdo prende-se com a escolha
do célculo do valor esperado como forma de determinacdo do tratamento recomendado na
metodologia da arvore de decisdo, uma vez que esta é feita assumindo que o decisor é neutro ao
risco, pelo que se sugere a consideracdo de uma abordagem em que a aversdo ao risco do decisor
seja considerada na determinacdo do tratamento mais adequado para um doente com aterosclerose
da carétida, como por exemplo, a metodologia baseada no risco, desenvolvida por Santos et al. [112],
MOIDT (Multiobjective Inoperability Decision Tree), onde foi incluida uma fungdo de risco na formula

de determinacéo do valor esperado.

71



6. Implementacdo da Metodologia Proposta

Neste capitulo pretende-se ilustrar como pode ser implementada a multimetodologia proposta
para que esta possa ser usada por médicos. A seccédo 6.1. refere-se a implementacdo computacional
das diferentes metodologias da ferramenta MSDACE e a informacao necessaria para a utilizacédo do

software a desenvolver.

6.1. Implementacdo Computacional

O modelo proposto tem como objectivo a integra¢do da informagéo relativa ao doente e aos
aspetos socioecondmicos associados ao problema em estudo, de forma a ajudar o médico no
momento de tomada de decisdo sobre qual o tratamento mais adequado para um doente com
aterosclerose da carétida.

O conhecimento de informacao relativa a cada doente, como o grau de estenose, o indice de
atividade da placa (indice Al ou EAI) e os riscos associados aos tratamentos em consideracao, é de
extrema importancia no momento da tomada de decisdo, sendo também relevante a analise da
informacdao relativa aos ganhos em salide e aos possiveis custos acarretados quer pelo hospital, quer
pelo doente, para que possa ser tomada uma decisdo bem fundamentada.

Para tal, a ferramenta construida, MSDACE, necessita de ser implementada
computacionalmente para que possa ser Ut ao médico no apoio a tomada de decisdo. A
implementacdo da multimetodologia implica a integracdo de duas redes bayesianas, uma arvore de
decisdo e um modelo multicritério. Os inputs do software consistem em informac&o obtida a partir de
uma base de dados, de informacgdo documentada na literatura e na informag&o relativa ao doente em
que se pretende decidir sobre o melhor tratamento. O esquema de implementa¢cdo do MSDACE pode
ser observado na Figura 6.1., onde as setas representam os inputs do software MSDACE.

Informacao
Base de Dados Documentada na
Literatura
( ) | Ganhosem |
Base de dados Saude
clinica que s .
acompanhe o Custos para o
doente antes e Doente
apos a tomada ; <
de deciséo. Custos para o
L y Hospital
Informacgao sobre o Criagao do
Doente software MSDACE
Admissio do Redes Bayesianas
Doente \ J
: : |:> Arvore de Decisdo
Exames X g
Complementares Modelo Multicritério
de Valor

Figura 6. 1. Esquema de implementacdo do MSDACE, onde as setas representam os inputs do software.
72



6.1.1. Base de Dados

A falta de uma base de dados que registe informacéo relativa ao acompanhamento dos doentes
apo6s a tomada de decisdo foi um dos principais problemas quando se pretendeu ilustrar o
funcionamento do modelo proposto. Assim, para que se possa desenvolver uma ferramenta como o
MSDACE é necessario criar uma base de dados que registe informacao acerca do doente.

A informac8o necessaria relativa ao momento antes da decisdo encontra-se na sua maioria
disponivel na base de dados consultada, necessitando-se apenas de informacao relativa a presenca
ou auséncia de enfarte cerebral, ao timing dos Ultimos sintomas (em doentes sintomaticos), a decisédo
tomada e ao acompanhamento do doente apds a tomada de deciséo.

A informacéo relativa ao acompanhamento do doente apés a tomada de decisdo refere-se a
ocorréncia de eventos (AVC minor, AVC major, enfarte agudo do miocardio) e ao registo do momento
em que estes acontecem. No caso de ser realizada endarterectomia, importam também inferir acerca
do seu sucesso, do tempo de estadia do doente no hospital e do tipo de cuidados prestados no
hospital (normais ou cuidados intensivos). Por fim, interessa também saber, no caso de ocorréncia de
eventos, como AVCs, se o doente necessita de cuidados de satde como os cuidados domiciliarios ou

ida para um lar.

6.1.2. Informacdo documentada na literatura

Além da informacéo obtida a partir da base de dados, é também fundamental incorporar no
modelo MSDACE informacao relativa quer aos beneficios (ganhos em salde), quer aos custos
associados aos tratamentos em consideracdo (endarterectomia ou medicacdo), que sao acarretados
pelo doente e pelo hospital, que se encontram especificados na literatura (ver seccdo 3.4.). A
informacdo documentada na literatura é, portanto, indispensavel ao uso da metodologia da arvore de
decisdo e do modelo multicritério para que possa ser indicada uma recomendac¢do com base em
previsGes do que pode acontecer no futuro, de acordo com as caracteristicas do doente candidato a

endarterectomia.

6.1.3. Redes Bayesianas

A implementacdo da multimetodologia inicia-se com a construcdo de duas redes bayesianas,
uma para doentes sintomaticos e outra para doentes assintomaticos, como indicado na secc¢édo 4.2.1.
O funcionamento desta parte do software requer o conhecimento de informacao relativa ao doente e
aos exames complementares que devem ser realizados, encontrando-se esta indicada na Tabela 6.1.

Para além da informacéo relativa ao doente que é introduzida no software, as redes bayesianas
requerem o0 uso de uma base de dados composta por doentes com aterosclerose da carétida
candidatos a endarterectomia, para que se possa aceder a informacado probabilistica necesséria a

utilizacd@o das redes bayesianas construidas.
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Tabela 6. 1. Informagéo sobre o doente que deve ser inserida no software a desenvolver.

Informacé&o sobre o doente

Grau de estenose
Score Al
Score EAI

Oclusao contralateral

Enfarte cerebral

Taxa de mortalidade e morbilidade neurolégica da equipa cirargica

Timing dos ultimos sintomas (Doentes sintomaticos)

Sexo e Idade (Doentes assintomaticos)

Esperanca de Vida (Doentes assintomaticos)

Um dos outputs relativos a este bloco da multimetodologia diz respeito a recomendacéo de
acordo com uma Regra de Deciséo criada com base na informacéo recolhida na revisdo bibliogréfica
e na opinido do especialista (ver Tabela 3.1.), que é indicada de acordo com o grau de estenose do
doente, o indice de atividade da placa, o sexo do doente (no caso dos doentes assintométicos) e o0s
riscos de mortalidade ou morbilidade neurolégica associados a realizacdo ou ndo realizacdo de
endarterectomia. O outro output do MSDACE indica a percentagem de doentes (com as mesmas
caracteristicas que o doente em analise) em que foi e nao foi realizada endarterectomia, segundo a
base de dados.

Os outputs referidos tém como objetivo a realizacdo de uma primeira abordagem a deciséo a
efetuar de acordo com as caracteristicas do doente, a analise da informacg&o presente na base de

dados e da informacé&o recolhida através da reviséo bibliogréfica e do especialista nesta area.

6.1.4. Arvore de Decisdo e Modelo Multicritério

ApOs a implementagdo das redes bayesianas é necessario proceder a implementacao de uma
arvore de decisdo na qual esta integrada um modelo multicritério de valor, que permite calcular o
beneficio global de cada né de consequéncia da arvore de decisdo, e posteriormente aceder a
decisdo recomendada (tratamento recomendado) de acordo com o valor esperado, calculado a partir
dos beneficios globais.

A estrutura da arvore de decisdo encontra-se representada nas Figuras 4.8., 4.9. e 4.10., e
requer informacgdo referente quer as probabilidades associadas a cada n6 de incerteza, quer aos
ganhos em saude, custos para o hospital e custos para o doente (consequéncias). As probabilidades
necessarias ao uso da arvore de decisdo encontram-se assinaladas nas Tabelas 4.18., 4.19. e 4.20.,
e devem ser obtidas a partir de uma base de dados que recolha informacgéo sobre os doentes apés a
tomada de decisdo. Além disso, as probabilidades dos nés de incerteza devem ser ajustadas de
acordo com as caracteristicas do doente introduzidas no software (Tabela 6.1.).

Os valores referentes aos ganhos em saulde, custos para o hospital e custos para o doente
devem ser recolhidos a partir da literatura, devendo encontrar-se integrados no software para que
possam ser utilizados pelo modelo multicritério no calculo do beneficio global associado a cada n6 de

consequéncia.
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O output relativo a estes dois blocos da multimetodologia refere-se a decisdo a qual esta
associado um maior valor esperado em termos de beneficio global. Como referido na seccéo 4.3., a
decisdo recomendada por estas metodologias tem como objetivo fornecer ao decisor toda a
informacao necessaria para que a decisdo consciente e bem fundamentada, sendo que a sua decisao
se ira basear também na recomendacdo dada pela metodologia da rede bayesiana e de acordo com

a sua aversao ao risco [101].

Uma vez estando construidas as redes bayesianas, a arvore de decisao e o modelo multicritério
de valor, é necessario, portanto, criar a ferramenta num software apropriado que receba a informacao
necessaria (base de dados, informacéo da literatura e informacéo sobre o doente em andlise) e que
dé ao médico a recomendacdo de tratamento para cada doente com aterosclerose da carétida
candidato a endarterectomia. Para tal sugere-se a utilizacdo de uma folha de Microsoft Excel com
Visual Basic for Applications [113], ou a criacdo de uma interface GUI (Graphical User Interface)
[114].
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7. Conclusdes e Trabalho Futuro

Neste capitulo pretende-se apresentar as principais conclusGes referentes a multimetodologia
proposta e aos resultados obtidos a partir da ilustracdo do funcionamento desta, bem como
apresentar as principais limitacdes do modelo construido (seccdo 7.1.). Pretende-se também
apresentar o trabalho de investigagdo que pode ser realizado no futuro para que a ferramenta
MSDACE possa ser implementada com sucesso e permita ajudar os médicos no problema de tomada
de deciséo referente a escolha do tratamento mais adequado para um doente com aterosclerose da

carotida (secgéo 7.2.).

7.1. Conclusodes

A tomada de deciséo sobre o tratamento mais adequado para um doente com aterosclerose da
carétida desempenha um papel de extrema importancia na prevencao de acidentes vasculares
cerebrais, uma das principais causas de mortalidade e morbilidade neurolégica em paises
desenvolvidos. Os principais tratamentos considerados na prevencdo de AVCs dizem respeito a
terapia através de antiplaquetarios e estatinas (medicacdo) e a realizacdo de endarterectomia, ou
seja, a remocdo da placa de ateroma diretamente da carétida. Apesar da elevada eficacia da
endarterectomia na redugcdo do risco de AVC neste tipo de doentes, estdo associados a este
procedimento elevados custos para o hospital e um risco de morte cirargica consideravel, pelo que a
deciséo deve ser tomada analisando cuidadosamente as caracteristicas clinicas do doente candidato
a endarterectomia. Esta tese desenvolveu um método com o objetivo de apoiar a decisdo do médico
na escolha do tratamento mais adequado para doentes com aterosclerose da carétida, o MSDACE
(Modelo para a Selecdo de Doentes com Aterosclerose da Cardtida para Endarterectomia), que
considera ndo apenas os fatores associados ao doente, como o grau de estenose, a presenca de
sintomas ou o indice de atividade da placa de ateroma, mas também aspetos socioeconémicos. O
MSDACE foi, entdo, construido com o intuito de apoiar a decisdo do médico no que diz respeito a
escolha do tratamento mais adequado na preven¢do de mortalidade e morbilidade neuroldgica em
doentes com aterosclerose da car6tida considerando sistematicamente riscos, custos e beneficios.

O ponto de partida para a constru¢do da ferramenta consistiu numa revisao bibliografica sobre
as caracteristicas clinicas do doente determinantes para a escolha do tratamento mais adequado,
numa analise das avaliagbes econémicas sobre endarterectomia e numa pesquisa sobre outros
custos associados aos tratamentos em consideracdo (endarterectomia e medica¢do). Uma vez
concluida a revisdo bibliografica, efetuou-se uma proposta de ferramenta, baseada numa
multimetodologia, que foi construida com base na informagdo recolhida através da revisdo
bibliografica e da conjugacdo desta informacdo com a opinido de um especialista nesta area. A
multimetodologia construida envolve: a andlise das caracteristicas do doente com base numa rede
bayesiana; a andlise das decisdes alternativas, das incertezas, riscos e consequéncias relevantes
para a tomada de decisdo através de uma arvore de decisdo; e numa avaliagdo das consequéncias
em termos de custos e beneficios com base num modelo multicritério de valor.

O funcionamento da ferramenta foi ilustrado para um grupo de doentes, usando dados da base

de dados consultada. A metodologia referente a rede bayesiana foi aplicada em trés doentes (um
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doente sintomatico e dois assintomaticos) cuja informacédo foi recolhida a partir da base de dados,
tendo-se obtido resultados satisfatérios, consistentes com a informacao recolhida na revisao
bibliografica. No entanto, ndo foi possivel usar casos em que o0s doentes apresentassem ocluséo
contralateral, nem enfarte cerebral, devido a falta de dados sobre a influéncia da presenca de ocluséo
contralateral no risco de AVC/morte associado a nédo realizacdo de endarterectomia e sobre a
influéncia da presenga de enfarte cerebral no risco de AVC/morte associado a realizagdo de
endarterectomia, o que constitui uma limitacdo para a apresentacdo de resultados nesta tese.

Adicionalmente, foi também necessario remover o né das redes bayesianas que se referia a
Base de Dados, uma vez que esta ndo possuia informacéo acerca da decisdo tomada, ou seja, nao
havia informacéo para determinar qual a percentagem de doentes (com as mesmas caracteristicas do
doente em analise) nos quais tinha ou nao tinha sido realizada endarterectomia.

As metodologias referentes a arvore de decisao e ao modelo multicritério foram testadas apenas
para o doente sintomatico, devido a falta das probabilidades requeridas para a utilizacéo da arvore de
decisdo, tendo sido necessério simplificar a estrutura original da arvore de decisdo para que se
pudessem apresentar resultados. Assim, foi construida uma nova arvore de decisdo simplificada,
apenas para doentes sintomaticos, uma vez que néo foi possivel reunir todos os dados necessarios
para a utilizagcdo da arvore de decisdo em doentes assintomaticos.

A recomendacao de tratamento obtida para o doente sintomatico, ndo foi a mesma que a obtida
através da metodologia da rede bayesiana. Tal deve-se, sobretudo, devido a necessidade de
simplificagdo da estrutura da arvore de decisdo e a escassez de informacdo referente as
probabilidades dos nds de incerteza encontrada na literatura que, aliada ao facto de os ganhos em
salde serem bastante semelhantes para os dois tratamentos (com ligeira vantagem para a
endarterectomia) e de o0s custos associados ao hospital serem muito superiores no caso da
endarterectomia, fazem com que a decisao “Vigilancia” seja, a partida, sempre mais benéfica do que
a decisdo “Realizar Endarterectomia”, pelo que se considera que o modelo multicritério podera ter de
ser revisto no futuro. Outra op¢do a considerar no futuro consiste em agregar os resultados destas
metodologias, de forma a obter uma Unica recomendacéo de tratamento.

A principal limitacdo encontrada durante o desenvolvimento desta tese prendeu-se, portanto,
com a falta de uma base de dados e com a dificuldade associada a recolha de dados quantitativos na
literatura, para que pudessem ser usadas as metodologias da rede bayesiana, arvore de deciséo e
modelo multicritério em toda a sua plenitude, fornecendo resultados relevantes para os médicos
sobre os doentes em andlise.

7.2. Trabalho Futuro

De modo a corrigir as falhas encontradas no modelo desenvolvido, considera-se de extrema
importancia a criacdo de uma base de dados que inclua toda a informacdo necessaria para a
utilizacdo do MSDACE, uma vez que foi necessario realizar alguns ajustes para que se pudesse
utilizar a metodologia da rede bayesiana, bem como foi também necessério recorrer a uma versao
simplificada da é&rvore de decisdo para que pudessem ser apresentados resultados, devido a

escassez de informacao probabilistica.
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Outro aspeto que deve ser corrigido prende-se com a utilizacdo de variaveis continuas na rede
bayesiana, nomeadamente no caso das variaveis referentes aos riscos associados a realizacdo ou
nao realizacdo de endarterectomia. No MSDACE, procedeu-se a discretizacdo destas variaveis, no
software Netica®©, utilizando-se apenas valores inteiros, contudo, como se sabe, estes riscos hem
sempre correspondem a valores inteiros, pelo que estes tiveram de ser arredondados as unidades no
capitulo referente aos resultados (Capitulo 5). Uma vez que é recomendada a maxima precisdo no
célculo e comparacado destes valores [25], sugere-se entdo a utilizacdo de softwares hibridos (que
permitem a utilizacdo de variaveis discretas e continuas), como o Hugin® [115], bem como a
utilizacdo de uma gama mais ampla de valores (considerou-se como maximo 10% de risco de
AVC/morte).

Uma vez que a principal limitacdo na aplicacdo da multimetodologia construida, nomeadamente
nas metodologias relativas a arvore de decisédo e modelo multicritério, teve que ver com o facto de a
decisdo “Realizar Endarterectomia” ser muito prejudicada devido aos elevados custos para o hospital
associados a esta, quando comparados com 0s custos, quase nulos, associados ao tratamento
apenas através de medicacao, sugere-se uma revisdo das fun¢des de valor e dos pesos dos critérios
de avaliagdo com o especialista nesta area, para que a decisdo “Realizagdo de Endarterectomia”
possa também ser considerada uma decisdo benéfica em termos de valor esperado. Considera-se
também importante, envolver na construgdo de toda a ferramenta de apoio a decisdo um conjunto de
interlocutores do Hospital de Santa Maria, para que possam ser capturados diferentes pontos de vista
na avaliacdo do impacto da ferramenta proposta.

Além disso, considera-se relevante decidir acerca da viabilidade de duas recomendacdes
distintas, ou seja, se no futuro sera necessario condensar a informacao relativa as recomendacdes
dadas pela rede bayesiana e pela arvore de decisdo, numa s6 recomendacéo final.

Outro aspeto que carece de maior investigagdo para que se possa ser utilizada a metodologia da
arvore de decisdo, prende-se com a escolha do calculo do valor esperado como forma de
determinacéo do tratamento recomendado na metodologia da arvore de decisdo, uma vez que esta é
feita assumindo que o decisor é neutro ao risco, pelo que se sugere a consideracdo de uma
abordagem em que a aversdo ao risco do decisor seja considerada na determinacdo do tratamento
mais adequado para um doente com aterosclerose da carétida, como por exemplo, a metodologia
baseada no risco desenvolvida por Santos et al. [112], MOIDT (Multiobjective Inoperability Decision
Tree), onde foi incluida uma fun¢éo de risco na formula de determinag&o do valor esperado.

Uma vez estando construidas as redes bayesianas, a arvore de decisdo e o modelo multicritério
de valor, € necessério, portanto, criar a ferramenta num software apropriado que receba a informacao
necessaria (base de dados, informacéo da literatura e informacgéo sobre o doente em andlise) e que
dé ao médico a recomendacao de tratamento para cada doente com aterosclerose da carétida. Para
tal sugere-se a utilizacdo de uma folha de Microsoft Excel com Visual Basic for Applications [113], ou
a criac@o de uma interface GUI (Graphical User Interface) [114].

Por fim, é importante ter em conta que apesar de a utilizacdo de uma multimetodologia permitir
efetuar a analise de decisdes complexas de forma eficiente, esta deve ser utilizada de forma cuidada.
A integracdo de metodologias deve ter em conta os diferentes paradigmas associados a cada

metodologia, assim como as questbes e problemas associados a cada uma destas [90]. A sua
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utilizacdo representa, portanto, um grande desafio te6rico e pratico e, por isso, promissor para

desenvolvimentos no futuro.
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ANEXO A
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Figura A. 1. Rede Bayesiana referente ao doente B.
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ANEXO B

Tabela B. 1. Consequéncias e Beneficio Global referentes a arvore de decisdo simplificada para doentes sintomaticos.

Consequéncias

< .~ Beneficio
Arvore de Decis3o Ganhos Custos Custos Global
em saude Hospital Doente
CEA N&o ocorrem eventos 5,76 8660,59 200 121,83
CEA AVC minor Cuidados 5,53 13697,34 | 18000 8,85
(4 anos) Domiciliarios
CEA AVC minor Lar 5,53 13697,34 | 11000 25,9
(4 anos)
CEA AVC minor N&o necessita de 5,53 13697,34 200 87,97
(4 anos) cuidados
CEA AVC major Cuidados 4,53 13697,34 | 18000 3,15
(4 anos) Domiciliarios
CEA AVC major Lar 4,53 13697,34 | 11000 13,9
(4 anos)
CEA AVC major N&o necessita de 4,53 13697,34 200 75,97
(4 anos) cuidados
CEA Morte cirargica 0,00 4075,00 200 55,16
CEA Morte (4 anos) 3,05 6148,06 200 90,65
Vigilancia Sintomas Neurolégicos Realizar _ Nao ocorrem 575 12219,32 200 98,5
(2 anos) Endarterectomia eventos
vigilancia Sintomas Neurolégicos Realizar _ AVC minor Cu[dg.d,o_s 564 1698821 18000 -7.38
(2 anos) Endarterectomia (4 anos) Domiciliarios
1o Sintomas Neurolégicos Realizar AVC minor
Vigilancia (2 anos) Endarterectomia (4 anos) Lar 5,64 16988,21 11000 9,67
oA Sintomas Neurolégicos Realizar AVC minor N&o necessita
iigllemzle (2 anos) Endarterectomia (4 anos) de cuidados e st A L4
vigilancia Sintomas Neuroldgicos Realizar _ AVC major Cw_dg_d,o_s 516 16988,21 18000 13,14
(2 anos) Endarterectomia (4 anos) Domiciliarios
Vigilancia Sintomas Neurologicos Realizar _ AVC major Lar 516 16988,21 11000 301
(2 anos) Endarterectomia (4 anos)
C A Sintomas Neurologicos Realizar AVC major N&o necessita
Viglemele (2 anos) Endarterectomia (4 anos) de cuidados i i A S
Vigilancia| Sintomas Neurologicos Realizar | o6 cirargica 1,56 9034,55 200 71,24
(2 anos) Endarterectomia
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o Sintomas Neuroldgicos Realizar Morte
Vigilancia (2 anos) Endarterectomia (4 anos) 4,44 10997,36 200 89,32
Vielemata | S CMED MECTEIDEIETS Vigilancia 5,46 5176,26 200 120,09
(2 anos)
Vigilancia Sintomas Neurolégicos Nao Reallzar_ Nao ocorrem 5.46 5176,26 200 120,09
(2 anos) Endarterectomia eventos
Vigilancia Sintomas Neurolégicos Nao Reallzar_ AVC minor Cu[dgld,o.s 564 9945.15 18000 40,58
(2 anos) Endarterectomia (4 anos) Domiciliarios
Vigilancia Sintomas Neurolégicos Nao Reallzar_ AVC minor Lar 564 9945.15 11000 57,64
(2 anos) Endarterectomia (4 anos)
Vigilancia Sintomas Neurolégicos Néao Reallzar_ AVC minor Néao ngcessna 564 9945,15 200 119.71
(2 anos) Endarterectomia (4 anos) de cuidados
Vigilancia Sintomas Neuroldgicos Nao Reallzar_ AVC major Cu[dg_dlo_s 516 9945,15 18000 34,82
(2 anos) Endarterectomia (4 anos) Domiciliarios
Vigilancia Sintomas Neurologicos N&o Reahzar_ AVC major Lar 516 9945,15 11000 5188
(2 anos) Endarterectomia (4 anos)
Vigilancia Sintomas Neurologicos N&o Reallzar_ AVC major N&o ne;cessﬁa 516 9945,15 200 113.95
(2 anos) Endarterectomia (4 anos) de cuidados
Vigilancia Sintomas Neurolégicos Nao Reallzar_ Morte 419 5176,26 200 104,85
(2 anos) Endarterectomia (4 anos)
Vigilancia N&o ocorrem sintomas 5,73 0,00 200 126,09
Vigilancia Morte (4 anos) 3,04 0,00 200 93,81
S/ CEA N&o ocorrem eventos 5,73 0,00 200 126,09
S/ CEA AVC minor Cuidados 5,52 5036,75 | 18000 41,76
(4 anos) Domiciliarios
S/ CEA AVC minor Lar 5,52 5036,75 11000 58,82
(4 anos)
S/ CEA AVC minor N&o necessita de 5,52 5036,75 200 120,89
(4 anos) cuidados
S/ CEA AVC major Cuidados 452 5036,75 18000 29,76
(4 anos) Domiciliarios
S/ CEA AVC major Lar 4,52 5036,75 11000 46,82
(4 anos)
S/ CEA AVC major N&o necessita de 452 5036,75 200 120,89
(4 anos) cuidados
S/ CEA Morte (4 anos) 3,04 0,00 200 93,81
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