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RESUMO

Objetivo: Avaliar se o escore de risco Avaliagao de Mortalidade Pré-
Transplante estd associado aos custos de transplante e pode ser
usado ndo apenas para predizer a mortalidade, mas também como
ferramenta de gerenciamento de custos. Métodos: Foram avaliados
consecutivamente 27 pacientes submetidos a transplante alogénico
e 89 a transplante autélogo de células tronco hematopoéticas no
periodo de 2004 a 2006 no Hospital Israelita Albert Einstein (SP).
A média de idade dos pacientes por ocasido do transplante foi de
42 anos (variacdo de 1 a 72 anos); 69 eram do género masculino
e 47 feminino; 30 pacientes tinham mieloma miiltiplo, 41 linfoma
nao Hodgkin e linfoma de Hodgkin; 22 tinham leucemia aguda; 6
tinham leucemia cronica; e 17 doenca ndo maligna. O escore de
risco Avaliagao de Mortalidade Pré-Transplante foi aplicado a todos
os pacientes usando um web site fornecido pelos autores (http://
cdsweb.fhcrc.org/pam/). Resultados: Classificaram-se os pacientes
em trés categorias de risco: alto, intermedidrio e baixo, apresentando
diferenca significativa de sobrevivéncia (p = 0,0162). O custo médio,
em ddlares, foi de U$ 281.000, U$ 73.300 e U$ 54.400 para risco
alto, intermedidrio e baixo, respectivamente. O custo do transplante
de células tronco hematopoéticas diferiu significantemente para
cada grupo de risco segundo o escore Avaliacdo de Mortalidade
Pré-Transplante (p = 0,008). Conclusao: A validagao do escore de
risco Avaliagdo de Mortalidade Pré-transplante em nossos pacientes
confirmou que esse sistema é uma importante ferramenta a ser
usada em unidades de transplante, sendo facilmente aplicavel e
inteiramente reprodutivel.

Descritores: Células-tronco hematopoéticas/economia; Células-tronco
hematopoéticas/mortalidade; Custos e andlise de custo

ABSTRACT

Objective: To evaluate whether the Pretransplantion Assesment of
Mortality risk score is associated to transplant costs and can be

used not only to predict mortality but also as a cost management
tool. Methods: We evaluated consecutively patients submitted to
allogeneic (n = 27) and autologous (n = 89) hematopoietic stem
cell-transplantation from 2004 to 2006 at Hospital Israelita Albert
Einstein (SP), Brazil. Participants mean age at hematopoietic stem
cell-transplantation was 42 (range 1 to 72) years; there were 69
males and 47 females; 30 patients had multiple myeloma; 41 had
non-Hodgkin and Hodgkin's lymphomas; 22 had acute leukemia;
6 had chronic leukemia; and 17 had non-malignant disease. The
Pretransplantion Assesment of Mortality risk score was applied in
all patients using the available web site (http://cdsweb.fhcrc.org/
pam/). Results: Patients could be classified in three risk categories:
high, intermediate and low, having significant difference in survival
(p = 0.0162). The median cost in US dollars for each group was
$281.000, $ 73.300 and $ 54.400 for high, intermediate and low risk,
respectively. The cost of hematopoietic stem cell-transplantation
significantly differed for each Pretransplantin Assesment of
Mortality risk group (p = 0.008). Conclusion: The validation of the
Pretransplantion Assesment of Mortality risk score in our patients
confirmed that this system is an important tool to be used in
transplantation units, being easy to apply and fully reproducible.

Keywords: Hematopoietic stem cells transplantation/economics;
Hematopoietic stem cells transplantation/mortality; Costs and cost
analysis

INTRODUCAO

O transplante de célula-tronco hematopoética (TCTH)
tem potencial de curar pacientes com diferentes doen-
cas, apesar de ser considerado um procedimento com-
plexo e de alto custo. Nas tltimas décadas, os desenvol-
vimentos continuos em TCTH disponibilizaram pouca
contribuicdo em reduzir o tratamento relacionado com
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a mortalidade pés-transplante, tais como infecgoes e
doenca do enxerto contra hospedeiro. Consequente-
mente, os custos relacionados com o tratamento au-
mentaram consideravelmente!-19.

Pesquisas clinicas abordando os custos do TCTH
sdo dificeis de serem conduzidas devido a grande va-
riacao dos protocolos utilizados em situacOes distintas
clinicas e de suporte assistencial. Entretanto, muitos
estudos tém mostrado a associacao entre o nimero de
complicacoes e o custo do transplante'?). Assim, po-
de-se predizer o custo do TCTH por meio da avaliagao
minuciosa no pré-transplante e da determinacao das
possiveis complicagoes.

Um sistema de escore conhecido como avaliaciao
de mortalidade pré-transplante ou escore de risco PAM
(do inglés Pretransplantion Assesment of Mortality) foi
recentemente desenvolvido por Parimon et al. Trata-se
de uma ferramenta importante para predizer mortali-
dade ap6s TCTH, que possibilita estratificar pacientes
em grupos de riscos diversos de acordo com as caracte-
risticas pré-transplantes.

OBJETIVO

Avaliar a associacao do escore de risco PAM com o cus-
to do transplante, e utiliza-lo nao apenas para predizer
mortalidade, mas também como uma ferramenta de ge-
renciamento de custo.

METODOS

Estudo do tipo retrospectivo, com 116 pacientes trata-
dos com TCTH alogénico e TCTH autdlogo.

Um total de 27 pacientes submetidos ao TCTH alo-
génico e 89 pacientes a TCTH aut6logo foram avalia-
dos consecutivamente de 2004 a 2006 no Hospital Israe-
lita Albert Einstein (HIAE), em Sao Paulo. A média de
idade dos pacientes, quando realizado o TCTH, foi de
42 anos (faixa 1 a 72), 69 eram homens e 47 mulheres.
Do total, 30 pacientes tinham mieoloma multiplo, 41
linfoma Hodgkin e nao Hodgkin, 22 leucemia aguda, 6
leucemia cronica e 17 doenga nao maligna.

O escore de risco PAM foi aplicado em todos os
pacientes por meio do web site (http://cdsweb.thcrc.org/
pam/)V disponibilizado pelos autores. Em resumo, o es-
core de risco PAM utiliza oito variaveis clinicas no pré-
-transplante, sendo: idade do paciente, tipo de doador,
risco de doencas, regime de condicionamento, volume
expiratorio forcado no primeiro segundo (FEV)), ca-
pacidade de difusdo do mondxido de carbono (DCO),
niveis séricos de creatinina e concentragoes séricas de
alanina aminotransferase.
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O escore de risco PAM pode ser classificado em 4
diferentes categorias de acordo com a probabilidade de
obito durante os primeiros 2 anos apds o transplante:
categoria 1, menos de 25%; categoria 2, de 25 a 50%;
categoria 3, de 50 a 75%; e categoria 4, maior de 75%.
Nessa coorte, os pacientes que foram submetidos a
TCTH autélogo (n = 89) nao apresentaram capacidade
de DCO. Tais pacientes foram classificados com fun-
cionamento normal dos pulmdes se 0 FEV, fosse nor-
mal, sem histdrico de tabagismo e auséncia de achados
de clinico-respiratdrios e imagem.

Custo do transplante e método estatistico

O custo total associado ao TCTH foi calculado do pe-
riodo de internacdo a alta hospitalar, excluindo-se os
valores discrepantes. Os dados relacionados ao custo
durante os dias de hospitalizacdo foram obtidos do de-
partamento de contas institucional. Os custos foram de-
terminados a partir do valor de itens e procedimentos
especificos e logo depois somados. Além disso, o cus-
to total da assisténcia (valores diretos e indiretos) e a
categoria de custos especificos foram disponibilizados,
como, por exemplo, servico laboratorial, investigagao
radioldgica, servico de farmaécia, leito e hospedagem,
hemocomponentes etc. Nao foram utilizados custos re-
lacionados a busca por doador, coleta de célula tronco
ou de medula 6ssea.

Para categoria das varidveis, compararam-se as
categorias utilizando o teste do y? o teste de razdo
de verossimilhanca ou, ainda, o teste exato de Fisher.
Para variaveis continuas, as comparacoes foram feitas
pelo teste de Wilcoxon para duas amostras ou teste de
Kruskal-Wallis. As curvas de sobrevivéncia foram cons-
truidas por meio do método de Kaplan-Meier e com-
paradas com o teste log-rank. Para todas as analises
estatisticas realizadas, utilizou-se o programa Statistical
Analysis System Software (SAS Institute Inc. Cary, North
Carolina, USA).

RESULTADOS

Escore de risco PAM e mortalidade
Entre os 27 pacientes na coorte alogénica, 15 (55,6%)
vieram a 6bito. Devido ao nimero reduzido de pacien-
tes, nao foi possivel definir os quatro grupos de risco.
Embora a mortalidade nos pacientes com escore de ris-
co PAM intermediario 1 e alto fosse de 70% e no inter-
mediario 2 e baixo de 33%, nao foi encontrada diferen-
ca estatisticamente significativa (p =0,1083).

Dos 89 pacientes no coorte autélogo, 27 (30,3%)
vieram a obito. Apenas 5 pacientes foram classificados
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no grupo de alto risco, e 22 no grupo de risco interme-
diario (p = 0,040).

Escore de risco e custo do transplante

De acordo com o escore de risco PAM, foi possivel clas-
sificar todos os pacientes em trés categorias de risco
(alto, intermediario e baixo), com diferenca significa-
tiva na sobrevivéncia (p = 0,0162). As médias de custo
em dolares americanos para os grupos de alto, interme-
diario e baixo risco foram de U$ 281.000, U$ 73.300 e
U$ 54.400, respectivamente. O custo para TCTH di-
feriu significantemente para cada grupo de risco PAM
(p = 0,008) (Figura 1).

diretamente com o custo. Acredita-se que pacientes de
maior complexidade clinica sdo aquelas que terdo mais
complicagoes associadas com alta chance de mortali-
dade e, consequentemente, alto custo no tratamento.
E importante ressaltar que 89 pacientes submetidos
ao TCTH autologico ndo apresentaram DCO disponi-
vel. Considerando que essa informacao é crucial para
calcular o escore PAM, necessitou-se estimar esse para-
metro de acordo com teste de funcido pulmonar, histo-
rico de tabagismo e exame fisico e histérico pulmonar.
Devido ao tamanho da amostra deste estudo, julga-se
que outras validacoes prospectivas desses achados de-
vem ser realizadas. Outro ponto importante deste es-
tudo € o custo especifico de nossa instituicao que € pri-
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Figura 1. Curvas de Kaplan-Meier mostrando os 2 anos estimados de sobrevida geral de acordo com escore
Avaliagdo de Mortalidade Pré-Transplante (PAM, do inglés Pretransplantion Assessment of Mortality) e custo

do transplante em dolares americanos

DISCUSSAO

A validacao do escore de risco PAM dos participantes
confirmou esse sistema como uma ferramenta impor-
tante para uso em unidades de transplante, além de ser
de facil aplicacdo e potencialmente reproduzivel.

Poucos estudos avaliaram com sucesso o relaciona-
mento entre custo e caracteristicas iniciais dos pacien-
tes que realizaram TCTH, bem como nao ha relatos
anteriores associando um sistema de escore confiavel
com os custos(19,

Este estudo mostra que o sistema de escore PAM
¢ uma estratégia para predizer nao apenas as possiveis
complicacoes do TCTH, mas também do impacto do
custo de tais complicagoes. No entanto, nao foi possi-
vel encontrar nenhuma caracteristica clinica associada
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vada, podendo, portanto, diferenciar-se grandemente
de outros centros de transplante, o que demanda um
coorte multicéntrico de pacientes para alcangar dados
mais confiaveis.

De uma perspectiva economica, a aplicacdo do es-
core de PAM anterior ao TCTH permitiu a identifica-
¢ao de pacientes com diferentes custos de tratamento,
auxiliando na negociacao de reembolso. Em instituicoes
filantrdpicas, o uso mais razodvel das doacoes pode afe-
tar diretamente a assisténcia por meio do beneficio de
um namero alto de pacientes, possibilitando politicas
de saide mais efetivas.

De um ponto de vista médico, utilizar um sistema
reprodutivel que prediz custos e mortalidade pode ser
atil na definicao do plano de tratamento, o que também



pode auxiliar o time de transplante a adotar medidas
profilaticas e antecipar complicacoes, permitindo a de-
teccdo rapida de problemas e de pronto-atendimento.

CONCLUSAO

O uso do sistema de escore PAM de modo prospectivo
foi associado com o custo do transplante. Além disso,
este estudo confirmou tal sistema como uma ferramen-
ta importante para ser utilizada em unidades de trans-
plante, sendo de fécil aplicacao, totalmente reproduzi-
vel e que pode contribuir com a reducao do custo geral
e aumento da qualidade do tratamento.
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