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RESUMO EXECUTIVO

Titulo
Especialidade envolvida

Descriciao da tecnologia

Mecanismo de acio

Justificativa

Populacio-alvo

Descriciao da evidéncia cientifica clinica

Qualidade da evidéncia

Descricao das avaliacoes econdomicas

Dossié de valor termoablag@o para tumores 0sseos.
Termoablacdo 6ssea

A termoablag@o é um procedimento que remove ou destroi

células ou tecidos com calor ou frio extremo.

Ablagdes térmicas geram o aquecimento e desnaturagao de
proteinas da lesdo neoplasica; crioterapia leva ao
congelamento da lesdo através da perda de calor causada

pela expansdo de gases e, por conseguinte, necrose.

A pacientes com tumores Osseos a terapia analgésica

farmacologica pode ndo ser suficiente.
Pacientes com tumores 0sseos com analgesia inefetiva.

A pacientes com tumores Osseos a terapia analgésica
farmacologica pode ndo ser suficiente. Termoablacdo
apresenta evidéncias que sugerem redugdo da dor e/ou
quantidade de analgésicos utilizada, sem prejuizo da

seguranca.

Nédo avaliada, tendo em vista a auséncia de evidéncia

comparativa.
Andalise de custo-efetividade

A utilizacdo do procedimento de termoablagdo pode ser
considerada como opgao de tratamento para pacientes com
tumores Osseos, Visto que apresenta uma relagdo de
dominancia quando comparada ao tratamento com
Radioterapia para os desfechos de diminui¢ao na dose de
analgésicos, Quality of Life Score com base nos
resultados do McGill Quality of Life Questionnaire
respondido pelos pacientes, e resposta completa ao

tratamento, sendo que a resposta completa foi definida



Recomendacio

como uma pontuacdo de dor de 0 na escala VAS sem

aumento concomitante no uso de analgésicos.
Andalise de impacto or¢amentario

A utilizagdo do procedimento de Termoablagdo como
opcao a Radioterapia em pacientes que apresentam tumore
Osseos resulta em diminuicdo de gastos para o sistema de
saude, tanto quando leva-se em conta apenas o custo de
aquisi¢do da tecnologia, como quando sao levados em conta
os custos totais de tratamento em um horizonte temporal de

5 anos.

Favoravel



1 DESCRICAO CLINICA

Ha diversos tipos de tumores 0sseos e suas nomenclaturas estio relacionadas a
localizacio ou tecido adjacente atingido, bem como aos tipos de células que formam o
tumor. Sao pouco comuns, correspondendo a 0,2% de todos os tipos de cancer, havendo
pouca clareza quanto a fatores de risco. Tratamento cirurgico e ablagdoes dsseas siao

algumas das opc¢oes.

1.1. Patogénese e classificacdes

Existem vérios tipos diferentes de tumores Osseos e suas nomenclaturas estdo
relacionadas a localizagdo ou tecido adjacente atingido, bem como aos tipos de células que
formam o tumor. Alguns tumores 6sseos primarios sao benignos, enquanto outros podem

ser malignos 2.

O osso ¢ a estrutura responsavel por suporte corporal. A maioria dos o0ssos € oca. A
camada externa e mais dura ¢ feita de osso compacto (cortical), a qual cobre o osso
esponjoso (trabecular), menos compacto, na parte interior. O exterior do osso ¢ coberto
com tecido fibroso chamado peridsteo. Ossos ocos t€ém um espago chamado cavidade
medular, que contém um tecido macio e esponjoso chamado medula 6ssea, a qual ¢

revestida pelo endosteo ? (Figura 1).




Cartilagem

Peridsteo

Osso esponjoso

— Cavidade
Medular

Vaso sanguineo

Peridsteo

Osso
compacto

Osso
esponjoso

Endosteo

Cavidade
medular

Cartilagem

Figura 1. Anatomia éssea.

Em cada extremidade ha a cartilagem, mais macia que o 0sso, porém mais firme que a

maioria dos tecidos. E feita de uma matriz de tecido fibroso misturado com uma substancia

gelatinosa que ndo contém muito célcio. A maioria dos 0ossos comeca como cartilagem. O corpo

entdo deposita calcio na cartilagem para formar osso. Depois que o osso ¢ formado, a cartilagem

pode permanecer nas extremidades para agir como uma almofada entre os ossos. Esta

cartilagem, juntamente com ligamentos e outros tecidos conectam os 0ssos para formar uma
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articula¢do. Nos adultos, a cartilagem ¢ encontrada principalmente no final de alguns ossos que
fazem parte de uma articulagdo. A cartilagem também ¢ encontrada estd no toérax, onde as
costelas se encontram com o esterno (esterno) e em partes do rosto. A traqueia, laringe e a parte

externa da orelha s3o outras estruturas que contém cartilagem 2.

O proprio osso contém 2 tipos de células: osteoblastos (célula que forma novos 0ssos)
e osteoclastos (célula que remodela o tecido dsseo). Estas células estdo em constante atividade

nos 0ssos 2.

Em alguns ossos, a medula ¢ apenas um tecido gorduroso, enquanto em outros ¢ uma
mistura de células gordurosas e células formadoras do sangue, as quais produzem globulos
vermelhos, globulos brancos e plaquetas sanguineas. Existem outras células na medula dssea,

como células plasmaticas e fibroblastos 2.

Qualquer uma dessas células Osseas anteriormente citadas pode se transformar em
cancer. O objeto de estudo deste dossié é o conjunto de pacientes com tumores 6sseos, 0s

quais serdo abordados com maior detalhamento.

Alguns tumores que comegam nos 0ssos sao benignos (ndo cancerosos). Tumores
benignos ndo se espalham para outros tecidos e 6rgaos, geralmente ndo sao fatais, geralmente

sdo curados com cirurgia e incluem *:
* Osteoma osteodide.
* Osteoblastoma.
» Osteocondroma.
e Encondroma.
* Fibroma condromixoide.

J& os tumores Osseos primarios (também chamados sarcomas) sdo aqueles que comecam
nos 0ssos, musculos, tecido fibroso, vasos sanguineos, tecido adiposo, bem como em alguns
outros tecidos, podendo se desenvolver em qualquer parte do corpo. Apresentam caracteristica

de malignidade e sdo classificados como cancer 2. Os principais tipos de tumores 0sseos sdo *:



Osteossarcoma - O osteossarcoma ou sarcoma osteogénico ¢ o cancer 0sseo
primario mais comum, e se inicia nas células Osseas. Estes tumores se

desenvolvem com mais frequéncia nos ossos dos bragos, pernas e pelve .

Condrossarcoma - E um céncer que se desenvolve nas células que formam
a cartilagem. E o segundo tipo mais comum de tumor ésseo primario, podem
se desenvolver em qualquer lugar onde existe cartilagem, como pelve,
pernas ou bragos. Ocasionalmente, se desenvolve na traqueia, laringe,
parede toracica, escapula, costelas ou cranio. Alguns condrossarcomas tém

caracteristicas distintas e possuem diferentes prognosticos *:

o Condrossarcoma Diferenciado - Se inicia como condrossarcoma
tipico, mas, em seguida, algumas partes do tumor se transformam
em células similares as do osteossarcoma ou fibrossarcoma. Esta
variante do condrossarcoma tende a ocorrer em pacientes mais

velhos e ¢ mais agressivo do que os condrossarcomas habituais.

o Condrossarcoma de Células Claras - E uma variante rara de
desenvolvimento lento. Raramente se dissemina para outros 6rgaos,

a menos que ja tenha recidivado localmente varias vezes.

o Condrossarcomas Mesenquimais - Podem crescer rapidamente, mas,

sdo sensiveis a radioterapia e quimioterapia.

Sarcoma de Ewing - E o terceiro tipo mais comum de tumor 6sseo e o
segundo mais comum em criangas e adolescentes. A maioria dos tumores
de Ewing se desenvolve nos 0ssos, mas podem se iniciar em outros 6rgaos
e tecidos. Os locais mais comuns sdo a pelve, parede toracica e ossos das
pernas ou bragos. O sarcoma de Ewing ocorre com mais frequéncia em

pessoas brancas 4.

Histiocitoma Fibroso Maligno - O histiocitoma fibroso maligno (HFM) ou
sarcoma pleomorfico indiferenciado ocorre com mais frequéncia no tecido

conjuntivo, como ligamentos, tenddes, gordura e misculo, do que nos 0ssos.



Quando o HFM se apresenta nos ossos, geralmente afeta as pernas ou
bragos. Tem um crescimento rapido e, muitas vezes se dissemina para outras

partes do corpo, como pulmdes e ganglios linfaticos *.

= Fibrossarcoma - E um tipo de tumor que se desenvolve mais frequentemente

em tecidos moles. Os o0ssos mais atingidos sdo os da perna, brago e maxilar
4

= Tumor Osseo de Células Gigantes - Esse tipo de tumor geralmente afeta os
ossos da perna ou do brago, sendo mais frequente em adultos. Normalmente,
eles ndo se disseminam para outros Orgdos, mas tendem a recidivar
localmente apds a cirurgia. Essa recidiva local pode ocorrer varias vezes,
aumentando a chance do tumor se disseminar para outros Orgaos.
Raramente, um tumor 6sseo de células gigantes se espalha para outros

orgdos sem antes ter recidivado localmente *.

* (Cordoma - Este tipo de tumor 6sseo geralmente se forma na base do cranio
e ossos da coluna vertebral. Os cordomas t€ém um crescimento mais lento e
muitas vezes ndo se disseminam para outras partes do corpo, mas podem
recidivar localmente, se ndo forem removidos completamente. Quando se
disseminam, os locais mais comuns sdo os ganglios linfaticos, pulmdes e

figado *.

As metastases dsseas sdo aquelas originarias de outros sitios anatomicos e sdo mais
frequentemente encontradas nos ossos proximos ao centro do corpo. A coluna ¢ o local mais
comum, tal qual o quadril, fémur, umero, costelas e o cranio. Muitas vezes, as células cancerigenas
produzem substancias que se ligam os osteoclastos. Isso leva a fratura sem que o novo 0sso seja
formado. Os orificios que se desenvolvem quando partes dos ossos se dissolvem sdo chamados de
lesdes osteoliticas ou liticas. As lesdes liticas sdo tdo fracas que podem causar a quebra do 0sso.
As vezes, as células cancerosas liberam substancias que ligam os osteoblastos. Isso leva ao novo
osso sendo feito sem quebrar o osso velho quebrado primeiro. Isso torna as areas dos 0ssos mais

rigidas, uma condi¢do chamada esclerose. As areas do osso onde isso ocorre sdo chamadas de



lesdes osteoblasticas ou blasticas. Embora essas areas blasticas sejam mais rigidas, a estrutura do

0ss0 ndo € normal e essas areas realmente quebram mais facilmente que o 0sso normal °.

Para que essas células cancerosas se espalhem, ¢ preciso romper o tumor primdrio e
entrar na corrente sanguinea ou sistema linfatico, que pode levéa-los para outra parte do corpo. Em
algum momento, eles precisam se ligar a parede de um vaso sanguineo ou linfético e passar através

dele, para um novo orgéo °.

1.2. Fatores de risco

Tumores dsseos primdrios sdo incomuns e isso certamente contribuiu para a escassez

de dados sobre sua frequéncia relativa e para a compreensao limitada dos fatores de risco °.

Ainda assim, alguns dos seguintes fatores estdo relacionados ao risco de

desenvolvimento de alguns tipos de cincer dsseo ’:

= Genética. Criangas com retinoblastoma familiar, que ¢ um tipo de cancer ocular, tém
um risco aumentado de desenvolver osteossarcoma. Pessoas com histéria de sarcomas
em sua familia, como ¢ visto na sindrome de Li-Fraumeni, também apresentam alto
risco para os osteossarcomas. H4 pesquisas acerca de genes hereditarios, que dao as
pessoas um risco maior de desenvolver osteossarcoma do que a populagdo em geral.
Todas essas condi¢des sdo raras.

= Radioterapia prévia. Pessoas que tiveram tratamento com radiagdo para outras
condi¢des tém um risco maior de desenvolver cancer 0sseo no local da radioterapia. A
maioria dos sarcomas causados por radioterapia inclui o angiossarcoma e
osteossarcoma, mas outros tipos podem ocorrer.

* Quimioterapia para outro cancer. Algumas drogas, incluindo agentes alquilantes e
antraciclinas, usadas para tratar o cancer podem aumentar o risco de desenvolver um
cancer secundario, geralmente osteossarcoma.

= Tumores benignos ou outras condigdes dsseas. A doenca dssea de Paget pode levar ao
osteossarcoma. Outras doengas Osseas ndo cancerosas, como a displasia fibrosa, podem

aumentar o risco de osteossarcoma.



1.3. Epidemiologia

Em geral, os tumores dsseos ndo sdo comuns. S30 observadas com maior frequéncia em
individuos mais jovens, lesdes Osseas benignas t€ém apresentacdes variadas, a incidéncia de
tumores 0sseos benignos ¢ maior do que a incidéncia de tumores malignos primdrios e é provavel
que as lesdes benignas sejam subestimadas, porque muitas vezes sdo assintomaticas € nao sao

reconhecidas clinicamente %3,

Os sarcomas 6sseos compreendem 0,2% de todos os tipos de canceres. Em 2016, estima-se
3.300 pessoas foram diagnosticadas nos Estados Unidos e 1.490 pessoas morreram da doenca.
Osteossarcoma (35%), condrosarcoma (30%) e sarcoma de Ewing (16%) sdo as 3 formas mais

comuns de cincer 6sseo .

A incidéncia de tumores 6sseos malignos mostra uma distribui¢do especifica de idade: na
faixa etaria de 0 a 40 anos, hd um pico de incidéncia entre 10 e 20 anos (principalmente
osteossarcoma e sarcoma de Ewing) e para a faixa etaria acima de 40 anos hd um aumento
constante na incidéncia até aos 80 anos (principalmente o condrossarcoma e, em menor grau, o

osteossarcoma relacionado com Doenga de Paget) °.

1.4. Tratamento preconizado

As opgdes de tratamento dependem do tipo, tamanho, localizagdo e estdgio do cancer, bem

como da idade e da satude geral da pessoa 2.

A cirurgia ¢ o tratamento mais comum para o cancer 6sseo. Entretanto, a maioria dos pacientes
submetidos a cirurgia em membros necessita de diversas abordagens para maximizar a fun¢ao do

membro operado 2.

Quimioterapia também ¢ op¢ao de tratamento em alguns casos. No entanto, atualmente ndo ¢

usada atualmente para tratar o condrossarcoma 2.



A radioterapia pode ser usada em combinagdo com cirurgia. E frequentemente usada para tratar

o condrossarcoma e em pacientes que recusam a cirurgia 2.

As ablagdes Osseas constituem um tratamento percutaneo efetivo de tumores 6sseos benignos
ou um tratamento paliativo de metéstases envolvendo ossos e tecidos moles adjacentes. Podem ser
divididas em ablagdes quimicas, onde o uso de substancias que levam a necrose de coagulagdo de
tumores podem ser empregadas como ¢ o caso do etanol a 95% (absoluto) e ablagdes térmicas
onde ha o aquecimento e desnaturacdo de proteinas da lesdo neopldsica por técnicas de
radiofrequéncia ou laser; ou por congelamento da lesdo através da perda de calor gerada pela
expansdo de gases (Argonio, por exemplo), método conhecido por crioablagdo '%!!. As ablagdes
térmicas por radiofrequéncia e a crioablagio serdo as tecnologias alvo deste dossié, em
comparacio a outras modalidades de tratamento citadas, para populacio de pacientes com

tumores 0sseos.

As ablagdes sdo realizadas por via percutanea na maioria dos casos, orientadas por métodos de
imagens como a ultrassonografia e a tomografia computadorizada, com o uso de agulhas especiais
para estes fins. Pode ser alternativa a cirurgia de retirada incisional ou retirada percutanea de
tumores Osseos benignos como osteomas osteoides e osteoblastomas. Ou complementar, para
tratamento paliativo de tumores Osseos malignos primarios ou lesdes secunddrias, a

quimioembolizag¢do, quimioterapia endovenosa ou oral, ou mesmo, a radioterapia'®-!1.



2 DOMINIO ADMISSIBILIDADE

O dispositivo atende a requisitos técnicos e legais para que o uso em pacientes

elegiveis seja seguro.

Estao disponiveis no Brasil ao menos trés produtos para o equipamento de termoablagdo com

registro vigente na Anvisa (Quadros 1 — 3).

O equipamento médico-assistencial apresenta registro vigente até 24/08/2025 na ANVISA,
assim como a importadora, Auto Suture do Brasil LTDA. apresenta autorizag¢ao de funcionamento
comum (n°: 1.03.490-0) e certificado de boas praticas de fabricagdo de produtos para satde, como

apresentado a seguir 1213

Quadro 1. Descri¢ao do produto 1.

Nome da Empresa Auto Suture do Brasil LTDA
CNPJ 01.645.409/0001-28 Autorizacio 1.03.490-0
Produto SISTEMA DE ABLACAO POR RF COOL TIP SERIE E

Modelo Produto Médico: Nenhum Modelo/Apresentagao Encontrado(a)

Nome Técnico Equipamento de RF para Ablagado

Registro 10349000494

Processo 25351.363358/2015-58

Origem do Produto FABRICANTE: COVIDIEN Ilc - ESTADOS UNIDOS DA
AMERICA

Classificacao de Risco IIT - ALTO RISCO

Vencimento do Registro 24/08/2025

Endereco Completo Av. Jornalista Roberto Marinho, 85 - 11° Andar - Cidade

Mongdes Cep: 04.576-010 - Sao Paulo/Sp



Telefone (11) 2187-6300

Responsavel Legal Rafaella Tacuzio Lopes

Responsavel Técnico Silvio Eduardo Bachega De Souza (Crea/Sp: 5062458227)

O equipamento médico-assistencial apresenta registro vigente até 26/06/2027 na ANVISA,
assim como a importadora, SURGICAL LINE -COMERCIO DE PRODUTOS HOSPITALARES

LTDA apresenta autorizagdo de funcionamento comum (n°: 8.04.109-0) e certificado de boas

praticas de fabricagdo de produtos para satde, como apresentado a seguir '+!3:
Quadro 2 - Descrigdo do produto 2.
Nome da Empresa SURGICAL LINE -COMERCIO DE PRODUTOS
HOSPITALARES LTDA
CNPJ 07.330.175/0001-06 Autorizacao 8.04.109-0
Produto SISTEMA DE ABLACAO POR RF
Modelo Produto Médico: M-3004; V-1000
Nome Técnico Equipamento de RF para Ablagado
Registro 80410900047
Processo 25351.137695/2017-01
Origem do Produto FABRICANTE: RF MEDICAL Co., Ltd - COREIA DO SUL
Classificacao de Risco IIT - ALTO RISCO
Vencimento do Registro 26/06/2027
Endereco Completo R PEREIRA ESTEFANO, 114 SALAS1201, 1202, 1203, 1213,
1214 ¢ 1215 - VILA DA SAUDE CEP: 04.144-070 - SAO
PAULO/SP
Telefone (11) 5071-9640
Responsivel Técnico LAIS PORSEBON GONCALVES MENEZES

MAPESolutions — SOP 001 — Dossié de valor — versdo 2
Av Fagundes Filho, 191

Edificio Dallas - Conjunto 58

04304-010 S&o Paulo - SP - Brasil
www.mapesolutions.com
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O equipamento médico-assistencial apresenta registro vigente até 06/02/2027 na ANVISA,
assim como a importadora, Ger-Ar Comércio de Produtos Médicos Ltda apresenta autoriza¢ao de
funcionamento comum (n°: 8.01.819-3) e certificado de boas praticas de fabricagdo de produtos

para saude, como apresentado a seguir '6:

Quadro 3. Descri¢io do produto 3.

Nome da Empresa GER-AR COMERCIO DE PRODUTOS MEDICOS LTDA
CNPJ 04.696.139/0001-72 Autorizacio 8.01.819-3
Produto CRYOCARE E CRYOPROBE

Modelo Produto Médico: CRYO-40 CONSOLE CRYOSURGICAL CRYOPROBE, CRYO-44
CONSOLE CRYOSURGICAL

CRYOPROBE, CRYO-48 CONSOLE CRYOSURGICAL CRYOPROBE, CRYOPROBE R3.8L,
CRYOPROBE R3.8, CRYOPROBE R2.4, CRYOPROBE R2.4L, CRYOPROBE R1.7

Nome Técnico Sondas

Registro 80181930032

Processo 25351.177280/2007-79

Origem do Produto FABRICANTE: HEALTHTRONICS, INC. - ESTADOS
UNIDOS DA AMERICA

Classificacio de Risco IV - MAXIMO RISCO

Vencimento do Registro 06/06/2023

Endereco Completo AVENIDA VEREADOR JOSE DINIZ, 3300 CAMPO BELO,
SAO PAULO-SP CEP 04604-000

Telefone (11)5097-6580

Responsavel Técnico CAIO ROBERTO SA BARBOSA PELLEGRINI

MAPESolutions — SOP 001 — Dossié de valor —versdo 2

Av Fagundes Filho, 191 22 de 66
Edificio Dallas - Conjunto 58

04304-010 S&o Paulo - SP - Brasil

www.mapesolutions.com



3 DOMINIO TECNICO

As diferentes técnicas de ablacio sdo tratamento para alguns tipos de tumores, as
quais sdo aplicadas com um dispositivo emissor de radiofrequéncia, transmitida até
eletrodos que sao aplicados nos pacientes; esse tratamento nao é indicado para gestantes
e portadores de marcapasso e os riscos e eventos adversos estio relacionados a

queimaduras e dermatites de contato.

3.1. Descric¢ido da tecnologia

As ablagcdes constituem um tratamento percutdneo para tumores dsseos ou de
tecidos moles. Podem ser divididas em ablagdes quimicas, onde o uso de substancias que
levam a necrose de coagulagdo de tumores podem ser empregadas como € o caso do etanol
a 95% (absoluto) e ablagdes térmicas onde ha o aquecimento e desnaturagdo de proteinas
da lesdo neoplasica por técnicas de radiofrequéncia ou laser; ou por congelamento da
lesdo através de gases congelantes (Argdonio e Hélio, por exemplo), método conhecido

por crioablagédo -1

3.2. Indicacao

Uso em lesdes percutaneas, laparoscopicas e intraoperatorias e na ablacdo de
tecidos, inclusive a ablacdo parcial ou completa de tecidos cancerosos, tumores benignos

ou como intervengdo paliativa em oncologia 71,

3.3. Acessorios

Os acessorios integrantes dos sistemas sdo: gerador de energia, cabo de

alimentacdo, bomba peristaltica, kits de eletrodos ativos, conector de eletrodos de retorno




3.4

do paciente, recipiente de agua (de pé), pedal, sonda de temperatura remota, conexao para

gases e carrinho (ou pacote de conversdo de carrinho). 171

Instrucoes de uso

O gerador deve ser posicionado no carrinho, o qual deve estar travado para manter
estabilidade do sistema. Caso ndo haja carrinho, o sistema devera estar posicionado em

superficie nivelada e firme.

A partir dessa etapa, com o interruptor principal desligado, sao feitas as conexdes
dos acessorios. Deve-se garantir que o cabo de alimentacdo sera conectado a uma tomada

com a tensao correta.

A superficie de montagem deve ter espago livre adequado para os conectores de
eletrodos ativos, eletrodos de retorno do paciente e sondas de temperatura remota. A falta
de espago para os conectores pode danificar o gerador e/ou os acessorios. Colocar o
gerador a maior distancia possivel de outros equipamentos eletronicos (tais como

monitores).

As configuragdes iniciais das diferentes interfaces do gerador podem ser ajustadas
conforme a necessidade, para completar a preparacdo preliminar do sistema. As opgdes
de configuracdo dos sistemas incluem: Brilho da tela, Definicdo de idioma e Ajuste de
data e hora. A conclusdo da preparacdo dos sistemas depende do procedimento

selecionado.

O sistema de resfriamento para RFA deve ser ajustado e inclui: Bolsa ou frasco
padrdo (de 1000 ml a 3000 ml) de agua estéril resfriada, Eletrodos ativos, conjuntos de
tubulacdo de entrada e saida (incluidos nos kits de eletrodos ativos) e Recipiente de dgua

(reutilizavel).

No caso de dispositivos para crioabla¢do, cada sonda devera ser testada antes de
iniciar o procedimento. Depois de a sonda estar conectada e inserida ao suporte, deverdo

ocorrer as etapas a seguir:

e Imergir o cabo de cada sonda a ser usada em uma bacia com agua estéril;



e Verificar as condigdes do conector da sonda e em seguida fazer a conexao;

e Verificar se a temperatura da sonda permanece abaixo de -100°C com 1
minuto;

e Inspecionar a sonda para assegurar de que nenhuma bolha visivel se formou
nos cabos da sonda;

Havendo alguma bolha visivel ou ndo havendo redu¢do esperada da temperatura

a sonda devera ser enviada para a assisténcia técnica;

Todas as sondas a serem usadas devem ser primeiramente conectadas aos tanques
reguladores de Hélio e Argonio. No final da sonda ha dois conectores, um para a propria
sonda e outro para a integracdo da sonda termoelemento, ambos devem estar conectados.

A sonda devera ser posicionada ao tecido, usando técnicas de procedimento padrdo. '"-1°

3.4.1. Seleciio do paciente

= Precaucoes e contraindicagoes

Nio se recomenda o uso de ablagdo por RF nas seguintes situagdes'’!:

= Gestantes: Nao foram estabelecidos os riscos em potencial para a gestante ou o feto;

= Pacientes com marca-passos implantaveis ou outros implantes eletronicos: Nao foram

estabelecidos riscos em potencial para o paciente;

* Qualquer comorbidade que possa aumentar a morbidez e mortalidade intra ou pos-
operatoria;

Outras precaugdes!' "1

»= Estudos mostram que a fumaga gerada durante os procedimentos ¢ potencialmente
perigosa para os pacientes e a equipe médica. Esses estudos recomendam ventilagdo

adequada da fumaga usando um evacuador de fumaca ou outros meios;

= Eletrodos ativos e sondas de temperatura remota sdo objetos cortantes, que devem ser

manuseados com cuidado o tempo todo, para prevenir ferimentos por perfuragdo na



equipe e no paciente. Considere os acessorios usados como objetos cortantes

contaminados e descarte-os de acordo com as normas de sua instituigao;
= As pontas da canula e do estilete sdo cortantes. Tenha cuidado para evitar ferimentos;

= A RFA tem potencial de diferencas nas caracteristicas de ablagdo préxima de vasculatura
e canais (conhecido como efeito dissipador de calor) em comparagdo a outros métodos
termoablativos. Devido a esses fatores ¢ preciso cuidado ao criar zonas de ablagdo

proximas de areas de grande vasculatura.

= Evite o contato pele a pele para impedir queimaduras acidentais. E recomendada a

colocagdo de ataduras de gaze em provaveis locais de contato pele a pele

= O tratamento de lesdes de osteoma osteoide superficiais (< 3 cm abaixo da pele) podem

exigir um procedimento de RFA aberto, em fungdo do risco de queimaduras cutaneas.

= (Cuidado no tratamento de lesdes proximas ao canal medular e forames neurais, pode ser
necessario o uso de técnicas como pneumodisseccdo € uso de monitorizagdo em tempo

real com o uso de termdmetros em forma de agulhas nos locais de risco.

3.4.2. Procedimentos

As modalidades terapéuticas de escolha sdo ajustaveis na tela inicial do sistema,
de modo a permitir adequada sele¢cdo de parametros, de acordo com o tecido a ser
submetido pela ablacdo. Em seguida, deve-se considerar o posicionamento de eletrodos

e/ou sondas nos sitios anatémicos de interesse para o procedimento!’!°.

3.4.3. Monitoramento

Durante procedimentos, o gerador monitora continuamente a impedancia (),
corrente, poténcia e temperatura. Recomenda-se o uso de imagens intraoperatorias para

monitorar o progresso da ablagdo!’1°,

= Eventos adversos



Pacientes com pele sensivel podem sofrer reagdes alérgicas dermatoldgicas e

dermatites de contato. Evitar uso de eletrodos de retorno em pacientes com sensibilidade

conhecida a hidrogeis "1



4 DOMINIO CLINICO

A pacientes com tumores 0sseos a terapia analgésica farmacoldgica pode nao ser
suficiente. Termoablacio apresenta evidéncias que sugerem reducdo da dor e/ou

quantidade de analgésicos utilizada, sem prejuizo da seguranca.

O presente documento segue as recomendagdes preconizadas nos documentos expedidos pelo

20-23

Ministério da Saude , 08 quais dispdem sobre as boas praticas de revisdo sistematica,

apresentacdo do documento principal e analise de qualidade de evidéncia e for¢a de recomendagao.

4.1. Pergunta

Com o intuito de tornar transparente e consistente, esclarece-se que este dossié foi norteado pelo

seguinte acronimo PICOS:

Quadro 4. Acréonimo PICOS.
P Paciente (patient) Pacientes com tumores 6sseos
I Intervencao (intervention) Termoablagdo (crioablagdo ou radiofrequéncia) percutanea
C  Comparador (comparator) Cirurgia, radioterapia e quimioterapia
O  Desfecho (outcome) Analgesia;
Complicagoes;
Qualidade de vida;
Controle tumoral local.

S Tipo de estudo (study) Revisdo sistematica com e sem metanalise

Dessa forma, foram formuladas as questdes chave relacionadas a seguir:

1. Qual o impacto de termoablagdo comparado a cirurgia, radioterapia e quimioterapia na analgesia?



2. Qual o impacto de termoablagdo comparado a cirurgia, radioterapia e quimioterapia em

complicagdes?

3. Qual o impacto de termoablag@o comparado a cirurgia, radioterapia e quimioterapia em qualidade

de vida?

4. Qual o impacto de termoablacdo comparado a cirurgia, radioterapia e quimioterapia no controle

tumoral local?

4.2. Critérios de elegibilidade

Foi conduzida uma overview de revisdes sistematicas. Dessa forma, revisdes sistematicas
seguidas ou ndo por metanalises que incluissem pacientes com lesdao dssea primaria ou secundaria

para uma das modalidades de interven¢ao supracitadas foram incluidas.

4.3. Busca de evidéncias

As bases de dados PubMed e Scopus foram utilizadas para a busca de estudos cientificos.
Salienta-se que Scopus e Embase compreendem o mesmo universo de publicagdes *, com o
diferencial de que Scopus inclui literatura cinza, de forma que por estes motivos Embase ndo foi
buscada. Busca manual de lista de referéncias incluidas também foi feita, sendo complementada
por busca de recomendacdes clinicas de agéncias de ATS e sociedades (Apéndice 1), a saber:
NICE — The National Institute for Health and Care Excellence; SMC — Scottish Medicine
Consortium,; SIGN — Scottish Intercollegiate Guidelines Network; CADTH — Canadian Agency for
Drugs and Technologies in Health; MSAC - Medical Services Advisory Committee ; IQWiG —
Institute for Quality and Efficiency in Health Care; SBU — Swedish Council on Health Technology
Assessment; e a seguinte sociedade: Cardiovascular and Interventional Radiological Society of

Europe (CIRSE).

As estratégias de busca contemplaram descritores, palavras-chave e sindbnimos para populacao,
intervengdo, comparadores e tipos de estudos, estruturadas segundo linguagem das respectivas

bases de dados ou utilizando filtros validados, quando disponiveis (Apéndice 2).



4.4. Extracao de dados e avaliacdo das evidéncias

Dados foram extraidos em planilhas no Microsoft Office Excel® por um tnico revisor. Dados
adicionais de materiais suplementares dos estudos identificados também foram extraidos. Como
parte de um processo de validagdo, os extratos coletados dos estudos foram destacados e
registrados em copias PDF das publica¢des. As mesmas foram verificadas independentemente por

um segundo revisor. Os documentos PDF estdo disponiveis mediante solicita¢do.

A avaliagdo do risco de viés nas diretrizes foi feita utilizando AGREE II adaptado ?° € nas

revisdes sistemadticas seguidas de metanalises pela ferramenta Risk of bias in systematic reviews

(ROBIS) 2.

Avaliagdo da qualidade geral da evidéncia foi feita seguindo recomendagdes GRADE. De
acordo com as Diretrizes Metodoldgicas do Ministério da Satde 22, qualidade de evidéncia diz
respeito ao grau de confianca que se pode ter em uma determinada estimativa de efeito. Ou seja,
se uma evidéncia ¢ de alta qualidade ¢ improvavel que novas pesquisas produzam mudangas
substanciais na estimativa de efeito. Por outro lado, se uma evidéncia é muito baixa, futuros

estudos com delineamentos mais apropriados poderdo confirmar ou refutar os efeitos observados.

4.5. Resultados das buscas

A overview de revisdes sistemadticas identificou 2463 registros depois de remocdo de

duplicidades; 2460 foram considerados irrelevantes durante a triagem (Apéndice 3).

Os trés registros representaram revisoes sistematicas sem metanalise, publicadas entre 2016 e

2018.

Principais caracteristicas das revisdes sistematicas sdo sumarizadas na Tabela 1.



Tabela 1. Caracteristicas das revisdes sistematicas seguidas ou nao de metanalises incluidas.

Estudo

Ferrer-Mileo 2018 ?’

Cazzato 2018 2

Charest-Morin 2016 *°

RS: revisdes sistematicas.

Tipo de n estudos Populacio

t .
estudo (n pacientes)

RS 16 (NR) Tumor 6sseo primario ou
secundario
RS 8 (261) Metastase espinhal dolorosa

(toréacica, lombar, sacral)

RS 10 (134) Tumor benigno espinhal

(osteoma osteoide)

Alternativas

comparadas

Crioablacdo

Radiofrequéncia

Radiofrequéncia

Desfechos avaliados

Analgesia e qualidade de vida

Analgesia e eventos adversos

Analgesia e sucesso

Tipo de estudo

incluido

Coortes, séries e

relatos de casos

Coortes

Séries de casos



A busca manual de registros relacionados a tecnologia e doenca retornou um registro incluido

nesta revisao.

Tanto a ablagdo térmica quanto a crioablagdo sdo consideradas como técnicas curativas ou
paliativas em tumores 6sseos, segundo o CIRSE. As principais indicagdes curativas incluem
pacientes com tumores Osseos primarios (por exemplo, osteoma ostedide, osteoblastoma,
condroblastoma) ou secundarios com contraindicagdes para cirurgia ou recusa do paciente ao
tratamento cirurgico (o tamanho do tumor deve ser < 5 cm de didmetro). Indicagdes paliativas

incluem metastases 6sseas dolorosas 3°.

As agéncias de ATS ainda ndo fizeram recomendagdes destes procedimentos em tumores

0SS€0S.

4.5.1. Avaliacao critica dos registros selecionados

As trés revisdes sistematicas apresentaram alto risco de viés tendo em vista que fizeram
restri¢do para idioma, ndo reportaram estudos excluidos na fase de elegibilidade com motivos e

ndo avaliaram ou reportaram a qualidade metodologica dos estudos incluidos (Tabela 2).

Tabela 2. Avaliacao do risco de viés das revisoes sistematicas (ROBIS).

REVISAO FASE 2 FASE 3
Critérios de  Identificacio  Coleta de dados Sintese e Risco de viés
elegibilidade e selecio dos e avaliacao dos achados na revisao

do estudo estudos estudos
Ferrer-Mileo 2018 %7 © ® ® 2
Cazzato 2018 28 © ® ® ?
Charest-Morin 2016 *° © ® ® 2

© = baixo risco; ® = alto risco; ? = risco incerto.

Essas diretrizes também foram submetidas a avaliacdo de qualidade AGREE (4ppraisal of
Guidelines for Research & Evaluation) *!', com o intuito de abordar a variabilidade na qualidade,

avaliar o rigor metodologico e transparéncia no desenvolvimento destes materiais, sob o ponto de



vista dos autores deste dossié, em que 23 parametros de qualidade (distribuidos entre 6 dominios)
sdo julgados numa escala de 1 a 7 (1 significa qualidade mais baixa e 7 significa qualidade mais

alta possivel), conforme Tabela 3.

As diretrizes da CIRSE foram consideradas de melhor transparéncia quanto a clareza da
apresentacdo e com pontos a melhorar quanto ao escopo e finalidade, envolvimento das partes
interessadas, rigor do desenvolvimento, aplicabilidade e independéncia editorial. Os resultados da
Figura 2 representam a proporc¢do da coeréncia destas diretrizes com os dominios analisados,

CXpressos em porcentagens.
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B dominio 1 escopo e finalidade B dominio 2 envolvimento das partes interessadas
m dominio 3 rigor do desenvolvimento dominio 4 clareza da apresentagdo
dominio 5 aplicabilidade dominio 6 independéncia editorial

Figura 2. Pontuaciio do AGREE II para a diretriz.

Desta maneira, a avaliacdo global desta diretriz seria de 1, o que dificultaria sua

recomendacdo na integra.

Tabela 3. Avaliacao da qualidade das dietrizes (AGREE II adaptado).

Quesito CIRSE

(2010)
1. O(s) objetivo(s) geral(is) da(s) diretriz(es) esta(ao) especificamente descrito(s). 1
2. A(s) questao(oes) de saiide coberta(s) pela diretriz esta(3o) especificamente descrita(s). 1
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3. A populacio (pacientes, publico etc.) a quem a diretriz se destina esta especificamente descrita. 3

4. A equipe de desenvolvimento da diretriz inclui individuos de todos os grupos profissionais 2
relevantes.

5. Procurou-se conhecer as opinides e preferéncias da populacio-alvo (pacientes, publico etc.). 1
6. Os usudrios-alvo da diretriz estdo claramente definidos. 2
7. Foram utilizados métodos sistematicos para a busca de evidéncias. 1
8. Os critérios para a selecio de evidéncias estao claramente descritos. 1
9. Os pontos fortes e limitagdes do corpo de evidéncias estdo claramente descritos. 1
10. Os métodos para a formulacido das recomendacoes estao claramente descritos. 1
11. Os beneficios, efeitos colaterais e riscos a satide foram considerados na formulacio das 4
recomendacoes.

12. Existe uma relacio explicita entre as recomendacdes e as evidéncias que lhe dao suporte. 1
13. A diretriz foi revisada externamente por experts antes da sua publicacio. 1
14. Um procedimento para atualizacio da diretriz esta disponivel. 1
15. As recomendacdes sio especificas e sem ambiguidade. 4
16. As diferentes opcées de abordagem da condi¢do ou problema de saude estio claramente 4
apresentadas.

17. As recomendacdes-chave sao facilmente identificadas. 5
18. A diretriz descreve os fatores facilitadores e as barreiras para a sua aplicacio. 1
19. A diretriz traz aconselhamento e¢/ou ferramentas sobre como as recomendag¢des podem ser 3
colocadas em pratica.

20. Foram consideradas as potenciais implicacdes quanto aos recursos decorrentes da aplicacdo 1
das recomendacgoes.

21. A diretriz apresenta critérios para o seu monitoramento e/ou auditoria. 1
22. O parecer do 6rgao financiador nao exerceu influéncia sobre o conteiido da diretriz. 1
23. Foram registrados e abordados os conflitos de interesse dos membros da equipe que 1

desenvolveram a diretriz.

Avaliagdo da qualidade geral da evidéncia ndo foi realizada tendo em vista a auséncia de

evidéncias comparativas.



4.5.2. Sintese das evidéncias cientificas

As evidéncias cientificas sdo discutidas no ambito de cada questdo proposta inicialmente.

QUESTAO 1. Qual o impacto de termoablaciio comparado a cirurgia, radioterapia e

quimioterapia na analgesia?

Em pacientes com tumores Osseos, a dor € a principal queixa. Para alguns casos, as
alternativas sdo muito escassas em funcao dos riscos inerente a procedimentos mais invasivos. Das
trés revisoes sistematicas identificadas avaliando esse contexto, duas avaliaram o efeito na

analgesia de pacientes submetidos a radiofrequéncia percutinea e crioterapia.

Ferrer-Mileo et al. (2018) identificaram diminui¢ao dos escores de dor em 62,5% em 24
horas pos-crioablacdo, em 70% em 3 meses apds o procedimento e em de 80,9% em 6 meses apos

o procedimento. %’

Cazzato et al. (2018) identificaram estudos que reportaram a eficicia da radiofrequéncia

com base em escalas de dor/ escala visual analdgica ou escala de avaliagdo numérica. 2* Assim,
sete estudos de um total de oito que reportaram moderada a elevada efetividade no manejo da dor
(n =5 estudos: > 4 pontos de reducdo da dor entre o baseline e a tltima avaliacao disponivel; n =
2 estudos: > 2 pontos de reducdo da dor entre o baseline e a ultima avaliacdo disponivel). Esta
revisdo identificou um estudo que identificou que 62% dos pacientes reduziram a ingestdo de

analgésicos apos realiza¢do do procedimento (Greenwood et al.).

Charest-Morin et al. (2016) identificaram 10 estudos, sendo que quatro estudos reportaram

completo alivio entre os pacientes. %

QUESTAO 2. Qual o impacto de termoablaciio comparado a cirurgia, radioterapia e

quimioterapia em complicacoes?




Apenas Cazzato et al. (2018) reportaram complicacdes: os autores ndo identificaram
nenhuma complicacdo de grau IV — V; as reacdes de grau I a Illa (classificagdo Clavidien-Dindo)
foram identificadas em até 16% dos casos, sendo todas manejadas conservadoramente ou com
corticoides (dano neural transitorio, dor no membro inferior ou dorméncia durante o procedimento,

peso nas pernas e dor radicular). 2

QUESTAO 3. Qual o impacto de termoablacio comparado i cirurgia, radioterapia e

quimioterapia em qualidade de vida?

Ferrer-Mileo et al. (2018) identificaram melhora de 44,2% na qualidade de vida 4 semanas

apos crioablacio € 59,6% apos 8 semanas. ¥

Cazzato et al. (2018) identificaram dois estudos que avaliaram a qualidade de vida
(ferramenta Functional Assessment of Cancer Therapy-General — FACT): foi identificada melhora
do escore de 11,00 para 16,2, trés meses apés a radiofrequéncia (p < 0,0001) (FACT-G7),
melhora de 22,6 para 38,9 (p < 0,0001) (FACT-BP); e melhora da incapacidade relacionada as
costas de 52,9 para 37,0 em trés meses (p < 0,01) (Modified Oswestry Disability Index — MODI).

28

QUESTAO 4. Qual o impacto de termoablacio comparado i cirurgia, radioterapia e

quimioterapia no controle tumoral local?

Duas revisoes sistematicas reportaram desfechos relacionados ao controle tumoral local.

Cazzato et al. (2018) também identificaram capacidade de radiofrequéncia no controle
tumoral local: um estudo reportou doenga localmente estavel ou melhora em 76,9% dos casos, em
uma média de 92 dias depois do procedimento; outro estudo identificou doenca localmente estavel
em 12 de 13 pacientes ap6s 3 meses, e 10 de 10 apds 6 meses; por fim, um terceiro estudo em

acompanhamento de 2 anos identificou auséncia de progressao tumoral em 66,67% dos pacientes.

28



Na revisdo conduzida por Charest-Morin et al. (2016), em 10 estudos identificados, quatro
reportaram taxa de sucesso que variou de 79% a 100% dos pacientes; recidiva e falha foram

reportadas por dois estudos, sendo respectivamente de, 5,3% e 25%. *

4.6. Interpretacio e Recomendacoes

Diante das respostas supracitadas, observa-se que ha estudos mostrando que diferentes
técnicas de termoablagdo (Radiofrequéncia e Crioablagdo) possuem efeito positivo na dor sentida
pelo paciente, auséncia de complicagdes graves, impacto positivo na qualidade de vida e,
finalmente, controle tumoral local para a maioria dos pacientes submetidos a termoablagdo. Nao ¢
possivel inferir sobre a superioridade, semelhanga ou mesmo inferioridade da termoablacdo sobre
cirurgia aberta, radioterapia ou ainda quimioterapia em fun¢do da auséncia de evidéncias

cientificas.

Os tumores dsseos primarios sdo pouco frequentes, o que justifica o nimero reduzido de
estudos localizados na literatura. Por essa mesma razdo, ha dificuldade em se desenhar e

implementar estudos controlados com tempo de follow-up adequado.

No que se refere ao desfecho analgesia e qualidade de vida, era esperado que ndo houvesse
estudos comparativos, ja que de modo geral, esses pacientes ndo possuem outra alternativa
terapéutica que nao o uso de altas doses de analgésicos. A termoablacdo foi capaz de reduzir a
sensa¢do de dor, o que foi visto tanto no escores de dor quanto na dose ingerida de analgésicos.

Esse beneficio também foi observado na percepcao de qualidade de vida reportada pelo paciente.

Ainda que ndo existam estudos comparativos, a presenca de complicagdes apos o
procedimento, pode ser comprovada ou refutada em um estudo single arm. Viu-se pelos estudos
publicados que a termoablacdo € segura em termos de complicagdes apds o procedimento, quando

avaliada por meio da classificagdo Clavidien-Dindo.

Finalmente, estudos de coorte mostram que as técnicas de termoablagao tém o potencial de
promover controle tumoral local por até 2 anos (tempo maximo de follow-up dos estudos),
corroborando essa modalidade de terapia como um novo componente do arsenal terapéutico para

o manejo de tumores 0sseos.



5 DOMINIO OPERACIONAL

Esse dominio consiste em analisar as variaveis externas e internas que podem
influenciar a performance durante uso dos sistemas de abla¢do. Para
contemplar as diversas variaveis de analise, esse dominio foi subdividido em

diversos itens, de modo a facilitar a compreensao.

5.1. Fatores Humanos e Ergonomia

Como ja foi abordado no dominio técnico deste dossié, ¢ recomendado que os
sistemas de ablacdo sejam instalados em carrinhos proprios ou superficies planas e lisas,
de maneira que garanta estabiliza¢do do gerador central e das conexdes de entrada e saida
(gases, sistema de resfriamento) durante os procedimentos, minimizando riscos de

desconexdo e auséncia de suprimento de energia/fluidos.

Nao ha informagao expressa relacionada as categorias profissionais elegiveis para
uso correto destes dispositivos, porém deve-se assumir que apenas Médicos cirurgides
das especialidades indicadas, especialistas em radiologia intervencionista e/ou cirurgia

endovascular € que estdo aptos para operar estes sistemas.

5.1.1. Seguranca no trabalho

Nao hé relato nos manuais quanto a necessidade de equipamento de protegdo
individual especificos para uso destes sistemas. No entanto, por se tratar de
procedimentos comumente realizado em centro cirurgico, deve-se considerar os mesmos
equipamentos de prote¢do individual necessarios para este tipo de pratica ou conforme

protocolos assistenciais de cada instituicdo.

5.1.2. Usabilidade

Estes sistemas apresentam interface de facil operagdo, baseados em comandos
visuais e intuitivos, com uma sequéncia de simples execucao e rapida visualizagdo, de

forma a demandar apenas que o profissional intervencionista e a equipe assistente tenham



boa interatividade com o sistema, sem que o mesmo represente uma barreira para o bom

andamento da intervengao.

5.2. Treinamento

Conforme citado no item 5.1, os profissionais com qualificagdo profissional
adequada para aplicacdo das técnicas serdo submetidos a treinamentos especificos,

fornecidos pelos fabricantes, para uso dos sistemas.

5.2.1. Curva de Aprendizagem

Os materiais fornecidos pelos fabricantes ndo apresentam uma relagao explicita
sobre a influéncia da curva de aprendizagem dos operadores no desempenho dos

equipamentos de ablagdo para fornecer melhores resultados clinicos.

5.3. Infraestrutura: instalacoes e espaco fisico

Os pisos devem ser de madeira, concreto ou azulejo de cerdmica. Se os pisos

forem revestidos com material sintético, a umidade relativa deve ser de pelo menos 30%.

A qualidade de alimentagdo da rede elétrica deve ser a de um ambiente comercial
ou hospitalar tipico. Se o usudrio precisar de operacdo continua durante as interrupgdes
da rede elétrica, recomenda-se que o gerador seja alimentado por uma fonte de

alimentagdo ininterrupta ou bateria.

Os campos magnéticos de frequéncia de poténcia devem situar-se em niveis

caracteristicos da localizacdo tipica em ambiente comercial ou hospitalar tipico.

Equipamentos portateis e moveis de comunicagdo por RF ndo devem ser
utilizados mais proximos, de qualquer parte do gerador, do que a distancia de separacdo

recomendada calculada a partir da equagdo aplicavel a frequéncia do transmissor.

Nao usar o gerador do sistema de ablagdo de RF em ambientes potencialmente

inflamaveis ou explosivos.



Os componentes de uso Unico devem ser descartados como residuos infecciosos.
As agulhas e seringas intactas devem ser colocadas em um recipiente designado, a prova

de vazamentos, resistente a perfuracdes, com um simbolo de risco bioldgico.

Todos os componentes e dispositivos elétricos e eletronicos devem ser descartados

de acordo com as leis e regulamentacdes locais.

5.4. Acessorios, Insumos e Armazenamento

E premissa bdasica para garantir funcionamento adequado que os sistemas de
ablacdo sejam utilizados em conjunto com acessorios de cada fabricante, compativeis
com os respectivos modelos. Demais insumos essenciais para o funcionamento, como

agua estéril ou gases, ndo apresentam esta relagdo de dependéncia.

O gerador pode ser armazenado em temperatura de -30 °C a 70 °C (-22 °F a 158
°F) e umidade relativa de 10% a 90% (sem condensacdo). Se o sistema for armazenado
em uma temperatura fora da sua faixa de normal, de 10 °C a 40 °C (50 °F a 104 °F), deve

ficar na temperatura ambiente por duas horas antes do uso.

5.5. Manutencio de Equipamento Médico Assistencial

Se recomenda ao menos uma manuteng¢ao preventiva ao ano, bem como ¢ indicado
direcionar o envio de pecas a uma assisténcia técnica em caso de falhas. Os custos com
envio, mao de obra, atualizagdo de software, calibracdo ou reposi¢cdo de peca podem

variar de acordo com o fabricante.

Os componentes reutilizaveis do sistema podem ser limpos com solucdes de
limpeza neutras, tais como alcool isopropilico a 70%. Deve-se tomar cuidado para manter
os conectores sem umidade. Componentes reutilizdveis e acessorios devem ser

armazenados em uma atmosfera limpa, seca e ndo corrosiva.

5.6. Fatores de Risco Relacionados ao Uso do Equipamento médico-assistencial

O tipo de operagdo recomendado € o uso continuo, com intervalos intermitentes.

Nao ha informagdes sobre o tempo de vida 1til destes sistemas.



Quanto a fatores de risco, o tempo de exposi¢do estd intimamente relacionados
aos tempos de procedimentos e frequéncia de utilizacdo, ndo sendo possivel determinar
um tempo seguro de exposi¢do. Dentre os fatores de risco inerentes ao uso dos sistemas

de ablacdo, podem ocorrer:
- Energia: tensdo de rede, temperatura alta/baixa, vibracdo e energia ultrassonica;

- Agentes quimicos e bioldgicos: bactérias, virus, infec¢do cruzada, reinfecgao,

exposi¢ao das vias respiratorias a residuos ou gases;

- Por problemas de informacao: instru¢des de uso incorretas, descri¢cao inadequada
das caracteristicas de desempenho, especificacdo inadequada de utilizagdo,

especificagcdes inadequadas dos acessorios a serem utilizados com o dispositivo;

5.7. Sustentabilidade

Como citado no item 5.3, os componentes de uso unico devem ser descartados
como residuos infecciosos. As agulhas e seringas intactas devem ser colocadas em um
recipiente designado, a prova de vazamentos, resistente a perfura¢des, com um simbolo

de risco biologico.

Todos os componentes e dispositivos elétricos e eletronicos devem ser descartados

de acordo com as leis e regulamentacdes locais.



6 DOMINIO ECONOMICO

A Termoablacio traz resultados robustos sobre seus beneficios economicos
em relacio a radioterapia no tratamento de pacientes com tumor osseo. A
incorporacio destes procedimentos resulta em uma diminuicdo de gastos para

o sistema de saude.

6.1. Analise de custo-efetividade — Desenho

Analise de cenario 1 - Crioablacgao

Essa andlise tem por objetivo analisar a relagdo de custo efetividade incremental do
uso de crioablacdo em comparacdo a radioterapia para o tratamento de pacientes com
tumor 6sseo. Com a finalidade de aumentar a transparéncia do estudo proposto, os
principais aspectos dos estudos foram sumarizados conforme o checklist CHEERS Task

Force Report ¥

Quadro 5. Caracteristicas do modelo de analise de custo-efetividade.

Titulo

Contexto e objetivos

Populacio-alvo

Perspectiva de analise

Comparadores
Horizonte temporal
Taxa de desconto

Medidas de efetividade

Estimativa de custos
Moeda
Modelo escolhido

Analise de custo-efetividade do uso de termoablacdo em comparagdo a
cirurgia em pacientes com tumor 0sseo.

O tratamento padrao para pacientes com tumor 6sseo € a radioterapia,
no entanto, o procedimento de crioablacao tem o potencial de apresentar
beneficios em relagdo a custos e melhor no bem estar do paciente.

Pacientes com tumor 0sseo.

Sistema de Satude Suplementar

Radioterapia

12 semanas

Nao se aplica a um horizonte temporal de menos de um ano.
Diminui¢do na dose de analgésicos

Quality of Life Score

Resposta completa ao tratamento

Custos médicos diretos

Reais R$

Modelo naturalistico.



Premissas O custo para o procedimento de termoablagéo foi considerado igual ao

procedimento de termoablagdo de tumores hepaticos descrito na
CBHPM*?.

Andlise de cenario 2 - Radiofrequéncia

Essa analise tem por objetivo analisar a relagdo de custo efetividade incremental do
uso de radiofrequéncia em comparacao a radioterapia para o tratamento de pacientes com
tumor 6sseo. Com a finalidade de aumentar a transparéncia do estudo proposto, os
principais aspectos dos estudos foram sumarizados conforme o checklist CHEERS Task

Force Report .

Quadro 6. Caracteristicas do modelo de analise de custo-efetividade.

Titulo

Contexto e objetivos

Populacio-alvo

Perspectiva de analise

Comparadores
Horizonte temporal
Taxa de desconto

Medidas de efetividade

Estimativa de custos
Moeda
Modelo escolhido

Premissas

Analise de custo-efetividade do uso de termoablacdo em comparagdo a
cirurgia em pacientes com tumor 0sseo.

O tratamento padrdo para pacientes com tumor 6sseo € a radioterapia,
no entanto, o procedimento de termoablag@o por radiofrequéncia tem o
potencial de apresentar beneficios em relagdo a custos e melhor no bem
estar do paciente.

Pacientes com tumor 0sseo.

Sistema de Satude Suplementar

Radioterapia

12 semanas

Nao se aplica a um horizonte temporal de menos de um ano.
Resposta completa ao tratamento

Necessidade de uso de analgésicos

Custos médicos diretos

Reais R$

Modelo naturalistico.

O custo para o procedimento de termoablacao foi considerado igual ao
procedimento de termoablagdo de tumores hepaticos descrito na

CBHPM?3,

6.1.1. Populacio

A populagdo alvo da andlise de custo-efetividade consistiu em pacientes com

tumores OSSeos.



6.1.2. Intervencio e comparadores

O comparador utilizado foi a radioterapia.

6.1.3. Desfechos - medidas de efetividade

Os desfechos analisados a diminui¢do na dose de analgésicos, Quality of Life
Score com base nos resultados do McGill Quality of Life Questionnaire respondido pelos
pacientes, e resposta completa ao tratamento, sendo que a resposta completa foi definida
como uma pontuacdo de dor de 0 na escala VAS sem aumento concomitante no uso de

analgésicos.

6.1.4. Modelo escolhido

Foi escolhida uma abordagem naturalistica pela opgao de simplificar um modelo

econdmico com poucas evidéncias sobre os estados de transicao.

6.1.5. Horizonte temporal

O horizonte temporal para o modelo de 12 semanas, baseando-se na

disponibilidade da evidéncia publicada®*.

6.1.6. Efeitos

As probabilidades e efeitos utilizados do modelo se encontram na tabela Tabela 4.

Tabela 4. Probabilidades do modelo — Cenario 1

Tratamento Resposta completa Necessidade do uso de analgésicos

Termoablacio 32% 86,4%

Radioterapia 11,2% 64%



Tabela 5. Probabilidades do modelo — Cenario 2

Tratamento Resposta completa Necessidade do uso de analgésicos
Termoablacio 53,3% 86,4%
Radioterapia 11,2% 60,2%

6.1.7. Perspectiva

O presente dominio econdmico foi construido na perspectiva do pagador, sistema

suplementar de saude no Brasil.

6.1.8. Custos

Os custos dos componentes utilizados para o modelo encontram-se na Tabela 6.

Os custos obtidos para realizagdo dos procedimentos a seguir foram obtidos da

Classificagdo Brasileira Hierarquizada de Procedimentos Médicos?>.

Tabela 6. Custos utilizados no modelo.
Custos Radioterapia
Componente
Anestesia para procedimentos de radioterapia
Radioterapia Estereotatica — 1° dia de tratamento
Radioterapia Estereotatica — por dia subsequente
Morfina
Custos Crioablacio

Componente

Crioprobe

Gases (hélio/argonio)

Ablagdo Percutinea de tumor 6sseo

Morfina - prego por mg

Custo (R$)
R$1.141,07
R$14.472,95
R$2.237,96

R$2,47

Custo (R$)

R$12.375,00

R$ 3.500,00

R$2657,38

R$2,47

Referéncia

CBHPM
CBHPM
CBHPM

CMED

Referéncia

Especialista

Especialista

CBHPM

CMED



Custos Radiofrequéncia

Componente Custo (R$) Referéncia

Probe R$10.000,00 Especialista
Ablagdo Percutinea de tumor 6sseo R$2657,38 CBHPM
Morfina - pre¢o por mg R$2,47 CMED

Demais custos (gase, compressas, luvas,etc) R$ 1.000 Especialista

6.1.9. Analise de sensibilidade probabilistica multivariada

Por ser um modelo naturalistico, nao foi realizada analise de sensibilidade.

6.1.10. Suposicoes do modelo

De forma a tornar transparente os modelos adotados, ¢ importante frisar os dados que

compuseram as analises de custo-efetividade

1. O modelo naturalistico assume de forma simplificada as principais varidveis que

podem alterar o resultado final do tratamento.

6.2. Analise de custo-efetividade — Resultados

6.2.1. Resultados deterministicos do caso-base — Cenario 1 Crioablacao

Levando em consideracdo os custos apresentados, bem como os efeitos clinicos
de ambos os tratamentos, os resultados do caso base sdo apresentados nas Tabela 7 e

Tabela 8.

Observa-se que, todos desfechos considerados, a termoablacdo ¢ dominante
(menor custo, maior score em Quality of Life, menor uso de analgésicos e maior taxa de
resposta completa) em relagdo a radioterapia, apresentando melhores resultados, por um

menor custo.



Tabela 7. Resultados da analise de custo-efetividade — Uso de analgésicos

Procedimento Custo Uso de analgésico (mg)
Crioablacio R$ 29.717 50
Radioterapia R$32,376 70
Valor incremental -R$ 2.659 20
RCEI DOMINANTE

Tabela 8. Resultados da analise de custo-efetividade — Quality of Life Score

Procedimento Custo QoL Score
Crioablacao R$ 29.717 6
Radioterapia R$32,376 5
Valor incremental -R$ 2.659 1.00
RCEI DOMINANTE

Tabela 9. Resultados da analise de custo-efetividade — Resposta completa

Procedimento Custo Resposta completa
Crioablacao R$ 29.717 0.320
Radioterapia R$32,376 0.112

Valor incremental -R$ 2.659 0.208
RCEI DOMINANTE

6.2.2. Resultados deterministicos do caso-base — Cenario 2

Radiofrequencia

Levando em consideracdo os custos apresentados, bem como os efeitos clinicos
de ambos os tratamentos, os resultados do cendrio 2 sdo apresentados nas Tabela 7 e

Tabela .

Observa-se que, todos desfechos considerados, a termoablacdo ¢ dominante
(menor custo, menor necessidade de uso de analgésicos e maior taxa de resposta
completa) em relacdo a radioterapia, apresentando melhores resultados, por um menor

custo.



Tabela 10. Resultados da analise de custo-efetividade — Uso de analgésicos

Procedimento
Radiofrequéncia
Radioterapia
Valor incremental
RCEI

Custo Uso de analgésico (mg)
RS 23.842 0,60
R$32,376 0,86
-R$7.688 0,26

DOMINANTE

Tabela 11. Resultados da analise de custo-efetividade — Resposta completa

Procedimento
Radiofrequéncia
Radioterapia
Valor incremental
RCEI

Custo Resposta completa
RS 23.942 0,533
R$31.630 0,112
-R$8,534 0,421

DOMINANTE



6.3. Conclusoes sobre analise de custo-efetividade

Com base na andlise de custo-efetividade conduzida, ¢ possivel afirmar que tanto a
termoablacdo por crioablagdo quanto a termoablagdo por radiofrequéncia sdo custo-
efetivas em relacdo a radioterapia, uma vez que o RCEI de ambas as andlises
demonstratam que a termoablagdo é dominante para todos os desfechos analisados. E
possivel concluir que a termoablagcdo ¢ uma tecnologia eficiente sob a perspectiva do

sistema privado.



6.4. Analise de impacto or¢camentario - Desenho

Foi realizada andlise de impacto orcamentario referente a incorporacdo do
procedimento de termoablagdo para tratamento de pacientes com tumor dsseo no Sistema
Suplementar de Saude (SSS). Com a finalidade de aumentar a transparéncia do estudo
proposto, o relato da presente analise segue recomendacdes da ISPOR. Além disso, a

estrutura do modelo ¢ representada esquematicamente na Figura 3.

Termoablacdo Radioterapia
Custos de Custos dos Custos de Custos dos
aquisicdo procedimentos aquisicdo procedimentos

Impacto orcamentario

Figura 3. Diagrama da estrutura do modelo para analise de impacto orcamentério.

6.4.1. Populacio

Para a defini¢do da populacao elegivel, tomou-se como base o estudo de Di Staso
et al**, onde a populagdo foi definida como metastases Osseas, € para o presente estudos,
foram utilizadas as trés neoplasias de maior alta prevaléncia do estudo: Cancer de pulmao

de células ndo pequenas, prostata e mama.

A partir de dados secundérios de bases de dados e pacientes cobertos por planos
de saude (populacao do Sistema Suplementar de Saude) entre os anos de 2011 a 2015, foi
realizada uma regressdo linear (Ordinary least squares) para a determinacdo da

populagdo para as anos de 2018 a 2022, apresentada na Tabela 12.
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Tabela 12. Definicio da populagio elegivel da analise de impacto or¢camentario.

Ano

2018

2019

2020

2021

2022

Projecao de casos
8.971
9.280
9.588
9.897

10.205

6.4.2. Dinamica de mercado — Market share

O market share entre Termoablagdo e Radioterapia foi estimado a partir da

expectativa de difusdo da tecnologia. Por serem parametros com elevado impacto no

resultado final e por possuirem muita incerteza, esses parametros sdo explorados em

analise de cendrio. As proporcdes utilizadas no caso base sdo apresentadas a seguir:

Tabela 13. Dindmica de mercado proposta.

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
Difusio conservadora
Cenario Atual
Termoablacio 0% 0% 0% 0% 0%
Radioterapia 100% 100% 100% 100% 100%
Cenario Proposto
Termoablacio 5% 10% 15% 20% 25%
Radioterapia 95% 90% 85% 80% 75%
Difusio otimista
Ceniario Atual
Termoablacio 0% 0% 0% 0% 0%
Radioterapia 100% 100% 100% 100% 100%
Cenario Proposto
Termoablacio 10% 15% 20% 25% 30%
Radioterapia 90% 85% 80% 75% 70%




6.4.3. Horizonte temporal

O horizonte temporal do case base foi de 5 anos.

6.4.4. Perspectiva

A perspectiva dessa analise de impacto orcamentério foi do Sistema de Satde
Suplementar.

6.4.5. Custos

Os custos considerados na andlise de impacto or¢amentario foram os mesmos da
analise de custo-efetividade.

6.4.6. Analise de sensibilidade probabilistica multivariada

Por ser um modelo naturalistico, nao foi realizada analise de sensibilidade.

6.4.7. Suposicoes do modelo

As suposicdes foram as mesmas da analise de custo-efetividade.

6.5. Analise de impacto or¢camentario — Resultados
Os resultados do caso base de impacto or¢gamentario para 5 anos encontram-se
apresentados na Tabela 14.
6.5.1. Resultados deterministicos do caso-base — Cenario 1 Crioablacao

Tabela 14. Resultados da analise de impacto orcamentario em reais (RS)

Tecnologias Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5

Difusao Conservadora

Cenério atual 1.161.765.306  1.201.781.522  1.241.668.236  1.281.684.453  1.321.571.167

Cenario Proposto
1.156.994.690 1.191.911.649 1.226.372.060 1.260.632.269 1.294.436.993



Impacto

Oreamentdrio -7 1506 0.869.873.18  -15206.17630  -21.052.18423  -27.134.174.51

Difusido Otimista

Cendrio atual 1.161.765.306  1.201.781.522  1.241.668.236  1.281.684.453  1.321.571.167

Cenario Proposto
1.152.224.074 1.186.976.712 1.221.273.335 1.255.369.223 1.289.010.158

Impacto

Oreamentdrio o511 73103 -14.804.809.77 2039490173 2631523029  -32.561.009.41

Com base nos parametros utilizados, a analise de impacto orgamentério evidenciou
que a utilizagdo do procedimento de Termoablacdo para pacientes com tumor 0sseo
resulta em economia para o sistema de satde, tanto no cenario em que se leva em conta

uma difusdo conservadora (Figura 4Erro! Fonte de referéncia ndo encontrada.) como

no cenario que considera uma difusdo otimista (Figura 5).

2.300.000.000
1.800.000.000
1.300.000.000

800.000.000
300.000.000

-200.000.000

Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano5
W Cenario atual 1.161.765.306 1.201.781.522 1.241.668.236 1.281.684.453 1.321.571.167
W Cenario proposto 1.156.994.690 1.191.911.649 1.226.372.060 1.260.632.269 1.294.436.993
™ Andlise de Impacto orgamentério -4.770.615,96 -9.869.873,18 -15.296.176,30 -21.052.184,23 -27.134.174,51

Figura 4. Impacto orcamentario resultante da incorporagdo do procedimento de
termoablacdo para tratamento de pacientes com tumor 6sseo, considerando o cenario
conservador.
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2.300.000.000

1.800.000.000

1.300.000.000

800.000.000

300.000.000

-200.000.000

W Cendrio atual
W Cenario proposto

 Anlise de Impacto orgamentério

Figura 5. Impacto

otimista.

Ano 1
1.161.765.306
1.152.224.074
-9.541.231,93

orcamentdrio resultante da incorporacdo dos procedimentos de
termoablacdo para tratamento de pacientes com tumor 6sseo, considerando o cenario

Ano 2

1.201.781.522
1.186.976.712
-14.804.809,77

Ano 3

1.241.668.236
1.221.273.335
-20.394.901,73

Ano 4
1.281.684.453
1.255.369.223
-26.315.230,29

6.5.2. Resultados deterministicos do caso-base — Cenario 2

Radiofrequéncia

Tabela 15. Resultados da analise de impacto orcamentario em reais (RS)

Tecnologias

Cenario atual

Cenario Proposto

Impacto Or¢camentario

Cenario atual

Cenario Proposto

Ano 1

1.161.765.306

1.146.453.765

-15.311.540

1.161.765.306

1.131.142.224

Ano 2

Ano 3

Difusido Conservadora

1.201.781.522

1.170.103.649

-31.677.873

1.241.668.236

1.192.574.360

-49.093.876

Difusiao Otimista

1.201.781.522

1.154.264.712
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1.241.668.236

1.176.209.735

Ano 4

1.281.684.453

1.214.116.369

-67.568.084

1.281.684.453

1.197.224.348

Ano 5
1321.571.167
1.289.010.158
-32.561.009,41

Ano 5

1.321.571.167

1.234.482.618

-87.088.549

1.321.571.167

1.217.064.908
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Impacto Or¢amentario -30.623.081,93 -47.516.809,77 65.458.501.73  84.460.10529 104.506.259.41

Com base nos parametros utilizados, a analise de impacto orgamentério evidenciou
que a utilizagdo do procedimento de Termoablacdo para pacientes com tumor 0sseo
resulta em economia para o sistema de satde, tanto no cenario em que se leva em conta
uma difusdo conservadora (Figura 4) como no cendrio que considera uma difusio otimista

(Figura 5).

2.300.000.000
1.800.000.000

1.300.000.000

800.000.000
300.000.000
o - = L |

-200.000.000
Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
m Cenario atual 1.161.765.306 1.201.781.522 1.241.668.236 1.281.684.453 1.321.571.167
m Cendrio proposto 1.146.453.765 1.170.103.649 1.192.574.360 1.214.116.369 1.234.482.618

H Andlise de Impacto orgamentdrio -15.311.540,96-31.677.873,18-49.093.876,30-67.568.084,23-87.088.549,51

Figura 6. Impacto orcamentario resultante da incorporagdo do procedimento de
termoablacdo para tratamento de pacientes com tumor 6sseo, considerando o cenario
conservador.
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2.300.000.000
1.800.000.000

1.300.000.000

800.000.000
300.000.000
o o e L |

-200.000.000
Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5
m Cenario atual 1.161.765.306 1.201.781.522 1.241.668.236 1.281.684.453 1.321.571.167
H Cenério proposto 1.146.453.765 1.170.103.649 1.192.574.360 1.214.116.369 1.234.482.618

m Andlise de Impacto orgamentdrio -15.311.540,96-31.677.873,18-49.093.876,30-67.568.084,23-87.088.549,51

Figura 7. Impacto orcamentario resultante da incorporacdo dos procedimentos de
termoablacdo para tratamento de pacientes com tumor 6sseo, considerando o cenario
otimista.

6.6. Conclusoes sobre analise de impacto or¢camentario

A utilizagdo dos procedimentos de Termoablacio por Crioablagio e por
Radiofrequéncia em detrimento da radioterapia em pacientes que apresentam tumor 0sseo
resulta em diminui¢do de gastos para o sistema de saude, tanto quando leva-se em conta

o cenario conservador como quando leva-se em conta o cendrio otimista.
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7 DOMINIO INOVACAO

Atualmente niao ha significante producio de dispositivos de ablacio
nacionais. No entanto, diversas linhas de pesquisa apontam para o potencial de

desenvolvimento tecnologico nesta area.

A maior parte dos sistemas de ablacdo e acessorios que sdo utilizados para a finalidade
clinica deste dossi€ sdo provenientes de fabricantes estrangeiros, nao sendo encontrados
registros de produtos fabricados no Brasil. Ha registro na ANVISA de sistema de ablagao
e eletrodos de fabricante nacional, cujas indica¢des clinicas ndo contemplam os objetivos

aqui pretendidos.*>-

Mesmo nao havendo dados robustos sobre volume produzido e capacidade industrial
instalada, ¢ possivel notar movimentos em dire¢do ao desenvolvimento das técnicas de

ablagdo, disseminacao de uso e aperfeicoamento dos sistemas e acessorios.

Uma das iniciativas ¢ o projeto Sofia, que consiste em produzir um equipamento de
ablacdo para tratar pacientes com cancer hepdtico, desenvolvido pela Laboratorio de
Engenharia Biomédica da Universidade de Brasilia, inclusive sendo premiado na 16*
edicdo do Prémio de Incentivo em Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo para o SUS, em
2017.373 Além da primeira colocagdo, uma quantia de R$ 50 mil foi conquistada pelo
reconhecimento da inciativa e sua importancia. Um dos desdobramentos deste projeto,
por exemplo, ¢ uma dissertacio de mestrado da mesma universidade, que buscou

desenvolver um tipo de eletrodo para o Sofia. *°

Ainda em nivel de pesquisa, sdo encontradas muitas linhas voltadas para as técnicas
ablativas em cardiologia. Além desta area, hd outros dois exemplos vindos da
Universidade de Sao Paulo (USP): uma tese de doutorado sobre uso da ablagcdo por RFA
do parénquima renal e uma linha de pesquisa sobre tratamento de nddulos tireoideanos

benignos com ablagdo percutanea.*%4!



8 RECOMENDACOES E LIMITACOES DA ANALISE

O uso da Termoablacio como op¢io para o tratamento para pacientes com
tumor Osseo resulta em beneficios clinicos e reducio de custos quando

comparado a Radioterapia.

Diante das evidéncias cientificas disponiveis, ha evidéncia para afirmar que os
procedimentos de Termoablagdo por crioablacio e radiofrequéncia, resultam em
beneficios clinicos quando comparado a Radioterapia. Os procedimentos reduzem a
quantidade média de analgésicos por paciente, a0 mesmo tempo promove uma maior
pontuagio de qualidade de vida no questionario McGill Quality of Life Questionnaire®.
Também apresenta uma maior taxa de resposta completa nos pacientes, que com base no
estudo de Di Staso et al**, a resposta completa foi definida como uma pontuagdo de dor
de 0 na escala VAS sem aumento concomitante no uso de analgésicos. Além disso,
promove uma melhor qualidade de vida a longo prazo, tendo em vista que procedimentos

de radioterapia enfraquecem os ossos levando a um aumento no risco de fraturas.

A avaliacdo econdmica da incorporagdo dos procedimentos de Termoablagdo como
opcdo para pacientes com tumor 6sseo resultou em uma RCEI dominante para os trés
desfechos avaliados: diminui¢@o na dose média de analgésicos; Quality of Life Score com
base nos resultados do McGill Quality of Life Questionnaire respondido pelos pacientes;

e resposta completa ao tratamento.

Por fim, a anélise de impacto or¢amentario demonstrou potencial para reduzir gastos
nos cinco anos de andlise tanto para uma difusdo conservadora como para uma difusdo
otimista no mercado.

Recomenda-se a incorporacdo das tecnologias de Termoablacdo por crioablacao

e radiofrequéncia para pacientes como alternativa para pacientes com tumor 0sseo.
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APENDICES

Apéndice I — Busca de recomendacdes de agéncias de ATS.

Apéndice 1. Busca de recomendacdes de agéncias de ATS.

Agéncia de Termos Documentos Documentos

ATS pesquisados encontrados selecionados
CADTH Ablation 104 0
IQWIG Ablation 22 0
NICE Ablation 201 0
PBAC Ablation 10 0
SBU Ablation 7 0
SIGN Ablation 14 0
SMC Ablation 1 0
BUSCA Ablation 1 1

MANUAL

CADTH - Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health; IQWiG — Institute for Quality and
Efficiency in Health Care; NICE — The National Institute for Health and Care Excellence; PBAC —
Pharmaceutical Benefits Advisory Committee; SBU — Swedish Council on Health Technology Assessment,
SIGN - Scottish Intercollegiate Guidelines Network; SMC — Scottish Medicine Consortium.



Apéndice II — Estratégias de buscas.

Apéndice 2. Estratégias de buscas.

#1

#2

#3

#4

#5

#6

#1

#2

PubMed

thermoablation[ TIAB] OR "Thermal ablation"[TIAB] OR Radiofrequency[TIAB]
OR Radio-frequency[TIAB] OR “Pulsed Radiofrequency Treatment”’[MH] OR
cryosurgery[TTAB] OR cryosurgery[TTAB] OR cryotherapy[TIAB] OR
cryotherapy[MH] OR cryoablation[TIAB]

(systematic review|[TI] OR systematic literature review[TI] OR pooling
project[TW] OR (systematic review[TIAB] AND review[PT]) OR study
selection[TW] OR (predetermined[TW] OR inclusion[TW] AND criteri*[TW])
OR exclusion criteri*[TW] OR “main outcome measures”’[TW] OR “pooled
data”[TW])

(meta analysable[TTAB] OR meta analysas[ TIAB] OR meta analyse[TIAB] OR
meta analysed[TIAB] OR meta analysei[TIAB] OR meta analysen[TIAB] OR
meta analyser[TTAB] OR meta analysers[ TTAB] OR meta analyses|[ TTAB] OR
meta analysescohort[TIAB] OR meta analysespublication| TIAB] OR meta
analysestype[TIAB] OR meta analysi[TIAB] OR meta analysia[ TIAB] OR meta
analysic[TIAB] OR meta analysing[ TTAB] OR meta analysis| TTAB] OR meta
analysis's| TTAB] OR meta analysis,[TTAB] OR meta analysis2[ TIAB] OR meta
analysisbone[ TTAB] OR meta analysisdagger[TIAB] OR meta analysises| TIAB]
OR meta analysisevaluating[ TTAB] OR meta analysisif[TTAB] OR meta
analysisindicated[TIAB] OR meta analysisintroduction[ TIAB] OR meta
analysisjr[TIAB] OR meta analysismoderate[ TTAB] OR meta analysisof[ TTAB]
OR meta analysistrade[TIAB] OR meta analysisv[TIAB] OR meta
analysisxs[TIAB] OR meta analysized[TIAB] OR meta analyst{ TTAB] OR meta
analysticians| TTAB] OR meta analysts| TIAB] OR meta analysys[TIAB]) OR
(meta analyzable[ TIAB] OR meta analyze[TIAB] OR meta analyzed TIAB] OR
meta analyzes[TIAB] OR meta analyzing[TIAB]) OR (meta analytic[TIAB] OR

meta analytical[ TTAB] OR meta analytically[TIAB] OR meta analytics[TIAB]) OR

(metaanalyse[TTAB] OR metaanalysen[TIAB] OR metaanalyses[ TIAB] OR
metaanalysis| TTAB] OR metaanalysis'[TIAB] OR metaanalysisdata[ TIAB] OR
metaanalyst[TIAB]) OR (metaanalyze[ TIAB] OR metaanalyzed[TIAB] OR
metaanalyzedall[TIAB] OR metaanalyzing[ TIAB]) OR (metaanalytic[TIAB] OR
metaanalytical[TIAB] OR metaanalytically[TIAB]) OR "meta-analysis as
topic"[MeSH] OR Meta-Analysis[PT])

letter[PT] OR editorial[PT] OR historical article[PT]

(animals[MH:noexp] NOT (animals[MH:noexp] AND humans[MH])
#1 and (#2 or #3) not #4 not #5
Scopus

TITLE-ABS-KEY (thermoablation OR "Thermal ablation" OR Radiofrequency
OR Radio-frequency OR cryosurgery OR cryotherapy OR cryoablation)

TITLE-ABS-KEY (“systematic review” OR “systematic literature review” OR
“pooling project” OR “study selection” OR (predetermined OR inclusion AND

Registros

70887

260122

152846

1798218

4408066
1694

Registros

183157

410761



#3

#4

#5

#6

#7

criteri*) OR “exclusion criteri*” OR “main outcome measures” OR “pooled
data”)

TITLE-ABS-KEY(“meta analyzable” OR “meta analysas” OR “meta analyse” 461928
OR “meta analysed” OR “meta analysei” OR “meta analysen” OR “meta
analyser” OR “meta analysers” OR “meta analyses” OR “meta analysescohort”
OR “meta analysespublication” OR “meta analysestype” OR “meta analysi” OR
“meta analysia” OR “meta analysic” OR “meta analyzing” OR “meta analysis”
OR “meta analysis's” OR “meta analysis” OR “meta analysis2”” OR “meta
analysisbone” OR “meta analysisdagger” OR “meta analysises” OR “meta
analysisevaluating” OR “meta analysisif” OR “meta analysisindicated” OR
“meta analysisintroduction” OR “meta analysisjr” OR “meta analysismoderate”
OR “meta analysisof” OR “meta analysistrade” OR “meta analysis” OR “meta
analysisxs” OR “meta analysized” OR “meta analyst” OR “meta analysticians”
OR “meta analysts” OR “meta analysys”) OR (“meta analyzable” OR “meta
analyze” OR “meta analyzed” OR “meta analyzes” OR “meta analyzing”) OR
(“meta analytic” OR “meta analytical” OR “meta analytically” OR “meta
analytics”) OR (metaanalyse OR metaanalysen OR metaanalyses OR
metaanalysis OR metaanalysis' OR metaanalysisdata OR metaanalyst) OR
(metaanalyze OR metaanalyzed OR metaanalyzedall OR metaanalyzing) OR
(metaanalytic OR metaanalytical OR metaanalytically)

DOCTYPE(le OR ed) 3146707
TITLE-ABS-KEY (animals AND NOT (animals AND NOT humans)) 2270301
INDEX(Medline) 23532262

#1 and (#2 or #3) and not #4 and not #5 and not #6 1071



Apéndice III — Processo de seleciio de estudos.

Apéndice 3. Processo de seleciao dos estudos.

[ Triagem } [ldentiﬁcacﬁo}

Bases de dados
PubMed (n = 1694)
Scopus (n=1071)

Busca manual
(n=0)

A 4

Registros ap6s remogao dos
duplicados
(n =2463)

D
=
<
=
b=
o
=
o
=1
D
]
=

Inclusiao

Registros rastreados
(n =2463)

\ 4

Artigos em texto completo
avaliados para elegibilidade
(n=3)

A 4

Registros excluidos
(n = 2460)

Artigos incluidos na revisao
sistematica
(n=3)

Artigos em texto completo
excluidos, com justificativa
(n=0)




