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Resumo

Introducgao: A prevaléncia da estenose adrtica tem crescido em todo o mundo e
representa um desafio para a saude publica. O tratamento gold-standard é a
Substituicao Cirurgica da Valvula Adrtica (do inglés, SAVR), no entanto, a utilizagdo da
Implantagéo Transcateter da Valvula Adrtica (do inglés, TAVI) tem vindo a aumentar,

especialmente em pacientes de alto risco cirurgico.

Objetivo: Identificar e caracterizar a distribuicdo espacial e os fatores associados a
utilizagao de TAVI versus SAVR em internamentos no Servigo Nacional de Saude (SNS)
em Portugal, de 2015 a 2017.

Metodologia: Trata-se de um estudo quantitativo, analitico, observacional, retrospetivo,
a partir da base de dados de altas de internamento do SNS. Os procedimentos, TAVI e
SAVR, foram classificados de acordo com a Classificagao Internacional de Doencas
(CID). A distribuicao espacial foi realizada a partir da taxa padronizada por idades para
cada distrito de residéncia. Os fatores, associados a realizagdo de cada procedimento,
foram analisados pelo teste do Qui-quadrado, teste t para amostras independentes e

regressao logistica ao nivel de significancia de 5%.

Resultados: Foram analisadas 8.398 hospitalizagbes sendo 88,5% para SAVR e 11,5%
para TAVI. Na distribuicdo espacial, ao longo dos anos analisados, observou-se um
aumento na utilizacdo de SAVR na regido Norte e uma diminui¢do na regiao de LVT, o
padrao inverso foi observado em pacientes submetidos a TAVI. A média da idade para
SAVR foi de 70 anos (£11) e 81 anos (x7) anos para TAVI (p<0,001), 56,9% do sexo
masculino para SAVR e 44,6% para TAVI (p<0,001). O ano de realizagao do
procedimento (p<0,001), tipo de admisséo (p<0,001), localizagao geografica (p<0,001),
severidade (p<0,001) e o indice de Comorbilidade de Charlson (ICC) (p<0,001) foram
associados a realizagdo de TAVI. O modelo ajustado revelou que uma idade mais
avangada, hospitalizagdes mais recentes, residir em Lisboa e Vale do Tejo (LVT) e ter

ICC=3 aumentavam as chances de realizar TAVI.

Conclusao: Os resultados do presente estudo indicam a existéncia de diferencas
geograficas no tratamento da estenose aodrtica, de 2015 a 2017, que podem estar
relacionadas com desigualdades no acesso aos procedimentos e, por sua vez, podem

potenciar as iniquidades em saude em Portugal.

Palavras-chave: estenose da valvula adrtica; substituicido transcateter da valvula

aodrtica; substituicdo cirurgica da valvula adrtica; internamentos; distribuicao espacial.






Abstract

Introduction: Aortic stenosis prevalence has been growing worldwide and constitutes a
public health challenge. The current gold-standard treatment is Surgical Aortic Valve
Replacement (SAVR) however the use of Transcatheter Aortic Valve Implantation (TAVI)

has been increasing, especially in high-risk surgical patients.

Objective: To identify the spatial distribution and factors associated with the use of TAVI
versus SAVR in inpatients with AS in Portugal, from 2015 to 2017.

Methods: Quantitative, analytical, observational, retrospective study using the
Portuguese National Health Service (SNS) inpatient discharge database. SAVR and
TAVI were classified according to the International Classification of Diseases (ICD). For
the spatial distribution, the age-standardised rate was mapped for the years analysed
using QGIS®. To identify the factors associated with the use of target procedures, using

Chi-square tests, independent t-tests, and logistic regression (5% significance level).

Results: 8,398 hospitalisations were included, with 88.5% SAVR and 11.5% TAVI.
Regarding the spatial distribution, across the years we observed an increased use of
SAVR in the Northern region and a decrease in the LVT region, while for TAVI we
observed the opposite. The mean (SD) age for SAVR was 70(x11) years old and 81(x7)
years old for TAVI (p<0.001), among SAVR 56.9% were male, while 44.6% among
TAVI(p<0.001). Year (p<0.001), type of admission (p<0.001), geographic location
(p<0.001), severity (p<0.001) and CCI (p<0.001) were associated with the TAVI.
Regarding the adjusted model, the older age, more recent hospitalisations, living in LVT,

and having CCI=3 increased the chances of being treated with TAVI.

Conclusions: The results showed geographical differences in aortic stenosis treatment,
from 2015 to 2017. Those differences might be related with unequal access to treatments

which might exacerbate Portuguese inequities in health.

Keywords: aortic valve stenosis; transcatheter aortic valve implantation; surgical aortic

valve replacement; hospitalisation; spatial distribution.
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1. Introducéo

A Estenose Adrtica (AS, do inglés Aortic Stenosis) € uma condigédo patoldgica,
caracterizada pelo estreitamento da valvula adrtica cardiaca. Para além da perda de
qualidade de vida do paciente, esta patologia esta associada a redugdo na mobilidade,
na produtividade e ainda ao aumento das limitagcdes na execucéo de atividades basicas
de vida diaria’?. A AS afeta 2,3% da populagdo mundial, de maneira que representa um
importante problema de saude publica que impacta a populacdo da maioria dos paises,
mas especialmente a que reside em paises desenvolvidos em decorréncia do aumento
da expectativa de vida®*. A prevaléncia estimada da estenose adrtica na populagdo
portuguesa varia de 3% a 23%", face a esta projegédo o nimero de doentes necessarios

a tratar pode chegar aos 32.000 doentes®.

Esta condig¢ado, caso nao seja tratada atempadamente, pode ter como desfecho
a morte, particularmente nos casos mais severos. Face ao atraso no diagndstico,
estima-se que aproximadamente metade dos doentes morre em um ou dois anos®.
Ainda, metade a um terco dos doentes podem ser assintomaticos no momento do
diagndstico’. No entanto, apds aparecimento de sintomas, o progndstico € de trés anos
de sobrevida em trés em cada quatro pessoas®. Embora os pacientes assintomaticos
possam representar um baixo indice de complicagdes, € necessario realizar a
monitorizagdo, pois uma vez com os sintomas ja instalados, o resultado € um

prognostico de doenga bastante desfavoravel®.

O tratamento cirurgico previsto para AS era a substituicdo cirdrgica da valvula
aortica utilizado até o inicio dos anos 2000. No entanto, esta envolvia riscos acrescidos
a pacientes com alto risco cirurgico ou inoperaveis, reservando a estes casos o0 manejo
terapéutico com medicamentos. Em 2002, em langamento mundial, e em Portugal em
2007 inicia a utilizacdo uma substituicdo percutdnea transcateter da valvula, com
resultados promissores defendidos em varios ensaios clinicos, revolucionando o

tratamento para em lide®°.

Neste cenario emerge a necessidade de avaliagdo tecnologica e de
caracterizagdo de como esta a proceder a difusdo desta tecnologia, bem como se

acesso é facultado por fatores clinicos previstos pelas guidelines de tratamento.

O acesso aos cuidados de saude, neste inclui servicos e tecnologias, €
fundamental para o alcance dos melhores indicadores de saude e qualidade de vida das
pessoas, para tal € importante que esteja disponivel no momento em que é requerido™”.

Assim, é importante identificar os fatores que estdo associados a esse acesso que, no



caso em concreto do presente estudo, se prende com a realizagdo do procedimento
terapéutico TAVI ou SAVR, bem como os condicionantes e constrangimentos do

sistema de saude para sua plena operacionalizagao.

Para além disto, & importante perceber se o processo de incorporagao
tecnolégica esta a decorrer de forma relativamente homogénea no pais, de modo a
tentar identificar lacunas ou fragilidades que devem ser exploradas a fim de que possam

ser desenvolvidas politicas de saude focalizadas nestas fragilidades.

Face ao exposto, o estudo aqui desenvolvido tem por finalidade responder a
seguinte pergunta de investigagdo: quais os fatores associados ao internamento no
Servigo Nacional de Saude (SNS) em Portugal que condicionam a realizagao dos

procedimentos em analise?

Desta forma, este estudo tem como objetivo identificar a distribuicdo espacial e
os fatores epidemioldgicos, nomeadamente sociodemograficos e clinicos associados
com a utilizacdo de TAVI para o tratamento de pacientes com AS na populagao
portuguesa, entre 2015 e 2017. Estes resultados podem vir ajudar na compreensao do
nivel de utilizacdo do procedimento e as eventuais assimetrias no acesso e na sua

utilizagao.

Para o alcance destes objetivos foi desenvolvida uma analise estatistica dos
fatores disponiveis na Base de Dados de Morbilidade Hospitalar (BDMH), assim como
o célculo do indice de Comorbilidade de Charlson (ICC) para saber quais estariam
associados a intervencgao. Adicionalmente, foi desenvolvida uma analise espacial para

identificar possiveis padrées de uso ao nivel geografico, ao longo do periodo de analise.

Desta maneira, o presente estudo esta organizado em oito capitulos, como se
segue: inicia-se por uma introducéo a AS e os procedimentos terapéuticos envolvidos e
as implicagbes sob otica da sua incorporagao, seguido por um arcabougo teérico dos
procedimentos terapéuticos de interesse, os conceitos de acesso e possiveis
consequéncias quando este é realizado de maneira equanime. Adicionalmente
apresenta-se alguns postulados face a base de dados e as informagbes disponiveis,

seguido, assim, da pergunta de investigagado e os objetivos deste trabalho.

No quarto capitulo sdo apresentados os delineamentos metodolégicos
desenhados para este estudo, baseado nas duas estratégias de analise, bem como as
fontes de obtengao dos dados necessarios e um plano descritivo de operacionalizagao
das variaveis utilizadas na analise, de modo a subsidiar os resultados. Entdo, no capitulo

seguinte sao apresentados os resultados obtidos para as duas estratégias,



primeiramente a analise espacial por distrito de residéncia que se seguiu de uma analise

estatistica inferencial de modo a identificar os fatores associados a realizacao de TAVI.

Nesta sequéncia, no sexto capitulo é apresentada uma discussdo para os
resultados mais relevantes, como também as limitagdes pertinentes ao desenvolvimento
do estudo. No sétimo capitulo s&o apresentadas as principais conclusdes validas para

o contexto desta investigacao e possiveis contributos para o sistema de saude.

Por fim, sdo desenvolvidas algumas recomendagdes para o desenvolvimento de
futuros estudos, face aos resultados obtidos neste trabalho, bem como séo elencadas
algumas implicagdes para a pratica de modo que possa subsidiar futuras politicas de

saude com foco no acesso equitativo de tecnologias, objeto de analise desta pesquisa.

Face a pertinéncia do estudo aqui desenvolvido, um abstract com alguns
resultados preliminares mereceu parecer favoravel para a apresentacao sob a forma de
e-poster na 15th European Public Health Conference (Apéndice |) que sera apresentado
de 09 a 12 de novembro em Berlim, na Alemanha. Cabe ressaltar também que o
presente estudo foi submetido a revista cientifica OpenHeart que pertence ao grupo de
publicagbes da British Medical Journal (BMJ) e da British Cardiovascular Society
(Apéndice II).






2. Enquadramento tedrico

2.1 Intervengdes sob analise: Substituicao da valvula adrtica
Embora os pacientes assintomaticos possam representar um baixo indice de
complicacdes e até mesmo mortalidade, vale ressalvar que o seu ndo acompanhamento
resulta num progndstico de doenga bastante desfavoravel, quando os sintomas ja se
encontram instalados®. Segundo Bakaeen et al. (2017)® a estenose aodrtica severa tem
alta taxa de mortalidade se nao tratada atempadamente, com um prognéstico de 3 anos
de sobrevida apds o aparecimento dos sintomas em aproximadamente 75% dos

utentes.

A substituicio cirurgica da valvula aértica (SAVR, do inglés Surgical Aortic Valve
Replacement) é o procedimento padrao previsto em guidelines para o tratamento da AS
e até o inicio do seculo XXI, a Unica intervengéo cirurgica®. Entretanto esta opgao
terapéutica ndo era possivel nos casos de alto risco cirdrgico, posto que seriam
individuos que apresentam fragilidade clinica e diversas comorbilidades?®. Em 2002
surge a possibilidade de intervencgao terapéutica para os individuos nao elegiveis para
SAVR por meio da implantagdo transcateter da valvula aodrtica (TAVI, do inglés
Transcatheter Aortic Valve Implantation). Este € um procedimento terapéutico menos
invasivo, pelo que representou um grande avang¢o no tratamento de individuos de alto
risco cirdrgico com AS. Em Portugal, os registos do inicio da utilizagdo deste

procedimento datam a partir de 2007°.

O uso da TAVI permitiu reduzir a taxa de mortalidade por todas as causas, a

mortalidade especifica por doenca cardiovascular e os reinternamentos® %3,

Dada a transigdo demografica e o envelhecimento populacional®*, observado em
todo o mundo, estima-se que o problema da AS venha a aumentar de futuro. Pelo que
se prevé que as necessidades de tratamento também venham a ser maiores, isto €,
espera-se que o uso da TAVI seja mais frequente. Espera-se ainda que a tecnologia
seja usada de forma mais extensa, por exemplo, com ampliagao do critério de indicagao
terapéutica e expansao do numero de individuos com AS elegiveis para o tratamento,

como as pessoas com médio ou baixo risco cirtrgico™.

A substituicdo da valvula cardiaca transcateter constitui uma importante opg¢ao
de tratamento que pode aumentar a sobrevida e qualidade de vida dos pacientes na
ultima década em especial aqueles considerados inoperaveis com estenose adrtica
severa'?. Apesar dos custos adicionais envolvidos na adogéo de tal intervengéo, bem

como a expressividade dos dados de prevaléncia, a evidéncia permite esclarecer que



pode existir vantagem econdémica relacionada a este tipo de inovacéao, viabilizando

assim o reconhecimento do custo de oportunidade, no contexto de recursos finitos.

Um estudo conduzido no Reino Unido estimou que a TAVI permita obter ganhos
adicionais de 1,56 anos de vida ajustados pela qualidade (em inglés, Quality-Adjusted
Life Years, QALY), tendo um custo adicional de £25.200, o que corresponde a um Racio
de Custo-Efetividade Incremental (em inglés, Incremental Cost-Effectiveness Ratio,
ICER) de £16.200'°. Outro estudo canadiano estimou que a TAVI permitia obter ganhos
adicionais de 0,49 QALY, tendo um custo adicional de CAD$ 15.687, o que corresponde
a um ICER de C$ 32.170 por QALY ganho'®. J& um estudo norte americano estimou
que a TAVI permitia tais ganhos adicionais ajustados ao QALY na ordem de 1,3, com
um custo adicional de US$ 79.837 que corresponde a um ICER de US$ 61.889'". Vale
ressaltar que para todos esses estudos o comparador utilizado fora o mesmo,
nomeadamente, o uso de terapéutica medicamentosa, bem como em todos os
resultados apresentados foram identificados com relacao custo-efetividade favoravel a

incorporagao da nova tecnologia face ao comparador.

A conducéo de varios ensaios clinicos randomizados (PARTNER 1A, PARTNER
1B, COREVALVE, PARTNER 2A, SURTAVI, NOTION) demonstra o particular interesse
sobre esta matéria, de maneira a tentar modelar todos os espectros de risco que possam
estar relacionados a intervencéo, onde tem-se demonstrado dados consistentes de

eficacia e seguranga™'2.

A utilizacao desta tecnologia esta em forte expansao, em virtude do crescente
numero de utentes que, com o envelhecimento da populacdo, poderdao necessitar de
tratamentos semelhantes. Durko et al. (2018)' estimou que anualmente 180.000
utentes da Unido Europeia e América do Norte podem qualificar-se como elegiveis para
TAVI e preveém um aumento anual de 270.000 casos que sejam elegiveis a realizagao

do procedimento em pacientes de baixo risco.

Com o crescimento do uso desta intervengdo em todo mundo torna-se de grande
importancia caracterizar os internamentos suportados pelo Servico Nacional de Saude
de modo a perceber se a absorg¢ao de tal tecnologia apresenta assimetrias que merecem
um olhar mais aprofundado, tanto da perspetiva do acesso e disponibilidade quanto da
perspetiva dos custos associados, de maneira a perceber se tal tecnologia constitui um

aumento de eficiéncia por parte do SNS.

Apesar do aumento previsivel do uso da tecnologia, a evidéncia cientifica diz-
nos que a incorporagao de tecnologias normalmente néo é feita de forma homogénea’®.

Assim, apesar do seu importante contributo para a melhoria da saude das pessoas como



um todo, se o0 acesso a estas nao for equitativo, podera contribuir para a perpetuagao

das disparidades em saude.

2.2 Acesso a Servigos de Saude

Face ao exposto, o acesso a servigos de saude € um tema de grande visibilidade
na literatura internacional e nao obstante tem um marco teérico importante dentro da
saude publica, com especial relevancia em contextos de crise econdmica e
racionamento de recursos, posto que pode refletir em barreiras de efetivacdo do direito
a saude''. Neste sentido, o acesso aos cuidados de salde constitui uma condigdo
inequivoca, suportada pelo sistema de saude, que viabiliza o alcance de melhores niveis
de saude de uma dada populacgdo. A sua efetivacdo implica em diversos componentes
no sistema que o possibilitem, tais como: cobertura universal, ampliagdo da abrangéncia
dos cuidados de saude (ndo apenas no cuidado em si, mas no rastreio, diagndstico,
tratamento), qualidade dos servicos prestados e de forma atempada. A nao
concretizacao deste acesso pode afetar no aumento de desigualdades em saude, tanto

da perspetiva clinica quanto da perspetiva social e politica.

Assim, o conceito de acesso aos servicos de saude € complexo e multifacetado
que a partir de uma certa flexibilidade epistemoldgica é estabelecido de maneira diversa
por diferentes autores, que se apropriam do tema e fomentam seu contributo especifico

Nno que concerne a sua aplicabilidade.

Para Aday e Andersen (1974)" o acesso ¢ definido a partir da distribuigéo
espacial e o movimento populacional, bem como caracteristicas intrinsecas a este
processo, tais como as caracteristicas sociodemograficas da populagdo e
disponibilidade tanto do sistema quanto geografica, estabelecidas a partir de dimensdes
que podem ser mensuradas a partir de indicadores, onde estes podem permitir inferir

sobre as disparidades do acesso e a potencializacdo de desigualdades em saude.

Segundo Pechansky e Thomas (1981)%°, definem que acesso deva ser
mensurado a partir da relagdo estabelecida pelo paciente no momento em que esta
procura é requerida e satisfeita (ou nao), estabelecendo desta forma uma medida do
resultado desta interacdo e dos fatores condicionantes envolvidos durante todo o
processo, a partir das dimensdes: disponibilidade — volume e tipo de recursos oferecidos
relacionado a necessidade das pessoas, acessibilidade — distribuicdo geografica dos
servicos e das pessoas, adequagao — forma como os servigcos sao organizados e a
capacidade adaptativa das pessoas que os procuram, bem como a qualidade do

cuidado, capacidade aquisitiva — custo e capacidade de pagamento das pessoas e



aceitabilidade — atitudes dos provedores e usuarios em relagado as caracteristicas e

praticas de cada um.

Ja para Donabedian (1973)?", a definicdo de acesso parte da premissa de um
outro conceito, acessibilidade — conceito este mais amplo para além de apenas
disponibilidade, estabelecida a partir de duas componentes imbricadas entre si,
nomeadamente: geografica e sdcio-organizacional. Enquanto a acessibilidade
geografica esta relacionada com a distribuicdo espacial a partir de variaveis tempo e
local, a acessibilidade socio-organizacional relaciona-se com  variaveis
sociodemograficas, tais como: atributos de condi¢gdo social, cultural, psicolégico,
educacional e econdmica, relacionadas a procura e disponibilidade dos servigos de

saude.

Cabe destacar que em todas as definicbes apresentadas o ponto de
convergéncia entre elas é que disponibilidade por si s6 nao configura acesso, onde o
mesmo sO se concretiza quando sua utilizagao estiver satisfeita, ou seja, entende-se
como o grau de facilidade em que cada utente acede aos cuidados de saude?'. No
cdmputo geral, o acesso € estabelecido em dimensdes que se apresentam a seguir: 1)
necessidades de saude, 2) pessoas, 3) prestadores dos servigos, 4) organizacao do

servico, 5) politico.

Neste sentido, conforme proposto pelo modelo comportamental de Aday e
Andersen (1981)% o acesso inclui duas abordagens: (a) potencial influenciada pelas
condigbes politicas afetas ao sistema e as pessoas suscetiveis e (b) real influenciada
pela utilizagcdo em si dos servicos de saude mensurada a partir de indicadores de
resultados. Desta forma, o acesso ¢é influenciado por fatores das pessoas suscetiveis
classificados com: 1) predisponentes, de existéncia prévia e que motiva as pessoas a
buscarem o sistema de saude; 2) capacitantes, meios, individuais ou sociais,
empregues pelas pessoas para a utilizagdo dos servigos de saude e 3) necessidades
de saude, envolve a condigdo de saude, real ou percebida, que motiva a busca dos

cuidados de saude.

Assim, a equidade no acesso aos servicos de saude esta estabelecida a partir
da relacdo entre estes fatores e a presenca ou auséncia de outros preditores de
utilizagao dos servigos pode indicar situagdes de iniquidades em saude. Cabe destacar
que as avaliagdes devem ser feitas de maneira compartimentalizada, ou seja, segundo
o tipo de cuidado, tipo de servigo ofertado e niveis de complexidade, pois em cada um
destes casos os resultados de acesso sao mensurados de maneira diferente e tem

implicagbes distintas na sua interpretagéao e avaliagéo.



Desta forma, o acesso aos cuidados de saude pode viabilizar o alcance de
melhores niveis de saude, o que para tal implica, para além de niveis de qualidade e
seguranga, uma cobertura universal e no tempo oportuno, fim de nao aprofundar
iniquidades em saude. Para além da questao da implicagcido para as desigualdades em
saude, ponto fulcral para questbes relacionadas a saude publica, podemos
adicionalmente estar a ter gastos excessivos pelo uso de tecnologias ou praticas que

sdo ineficientes para o sistema de saude.

2.3 Incorporagédo de tecnologia e problemas no acesso

No que concerne a discussdo colocada, outras questdes podem estar
relacionadas a disponibilidade da tecnologia para um acesso equanime aos cuidados
em saude, que envolvem exigéncias de racionalizagdo dos recursos e que demandam
solugbes inovadoras pelos profissionais e gestores ademais de novos recursos
cognitivos e tecnoldgicos. Para tal, podem ser desenvolvidos os estudos de avaliagao
tecnolégica em saude (ATS), em particular os de avaliagdo econémica em saude (AES),
que emergem como uma importante ferramenta no auxilio da identificacdo das melhores

formas de alocagao dos escassos recursos da saude.

O processo de avaliagao esta relacionado as cinco fases do ciclo de vida da
tecnologia: fase 1 — processo de inovagao, onde é produzida a tecnologia; fase 2 —
processo de difusao inicial, uma vez incorporada; fase 3 — processo de incorporagao;
fase 4 — utilizagdo em larga escala, estabelecimento da difusao; fase 5 — processo de

abandono, levando a obsolescéncia®.

As avaliagdes poderao ocorrer em qualquer fase do ciclo de vida da tecnologia,
desde que gerem informagdes relevantes com vistas a responder as necessidades para
0 processo decisério. Nao existe um momento unico étimo para que sejam realizados
estes estudos, mas em todos os momentos devem ser resguardados os principios
técnicos, morais, éticos e legais. Quanto as limitagbes, vale ressaltar que se uma
avaliagao é conduzida no final do ciclo de vida de uma tecnologia, esta pode nao
embasar a tomada de decisdo dos planejadores em saude, ja vencidos pela
incorporagao e difusdo da tecnologia em questao. Ja quando esta for realizada no inicio
de seu ciclo de vida, embora possa permitir para contribuir para a escolha da melhor
opcao (em termos de seu custo-beneficio, sentido amplo), pode nao ser capaz de

identificar riscos e a efetividade no longo prazo da utilizagdo da mesma?®.

Neste contexto, pode-se perceber a importancia da condugao de estudos de ATS
com o objetivo de contribuir para incorporagao tecnoldgica com a salvaguarda minima

da seguranca e eficacia da sua deflagragao. Assim, os estudos de ATS podem ser



entendidos como a sintese do conhecimento produzido sobre as implicagdes clinicas,
econbmicas e sociais — diretas e indiretas, de curto e longo prazo — da utilizagdo de
tecnologias. Podem, ainda, serem definidos como o conjunto de atividades
desenvolvidas para o estudo da tecnologia, entendendo seus riscos e beneficios, com
0 objetivo de gerar informacgéao fidedigna para auxilio a tomada de decisdo, nao so6
quanto ao cuidado aos individuos como também a cobertura de procedimentos ou a

alocagédo de recursos?*.

A incorporagdo de uma dada tecnologia implica, entre outros, em uma série de
impactos econdmicos, que podem ser em ambito macro ou microeconémicos. Os
aspetos macroecondémicos estio relacionados aos impactos nos custos nacionais em
saude decorrentes das novas tecnologias incorporadas; a alocac¢ao de recursos entre
os diversos programas, com suas tecnologias constituintes; as politicas regulatérias; as
reformas no sistema de saude; e mudancgas nas politicas de saude relacionadas com a
inovagao, transferéncia e emprego de tecnologias. Ja os microeconémicos estéo
relacionados aos custos; precos; reembolso de procedimentos e agdes, assim como a
relagcdo entre os recursos monetarios disponiveis e os resultados (esperados e

observados) das tecnologias?.

No seguimento da area de avaliagdo tecnologias em saude, dentre as diversas
atividades abrigadas nesta area emerge um importante instrumento a ser utilizado,
nomeadamente, a incorporagdo de tecnologia que inclui aspetos legais, clinicos,

epidemioldgicos e de organizagdo do sistema?+25.

Desta maneira, ainda que possa ocorrer atrasos na perspetiva de incorporagao
no que concerne a existéncia de evidencia cientifica robusta que corrobora sua
utilizacdo em larga escala, 0 mesmo n&o se aplica quando pensamos em termos de
atraso por falta de disponibilidade, de modo que a concentragéo geografica de uma
dada tecnologia no que concerne ao acesso, nao pode ser fator limitador para que esta
tal tecnologia esteja disponivel quando requerida, bem como este atraso ndo deveria

incorrer em aumento da severidade dos doentes?>26.

Neste sentido, cabe refletir sobre a incorporagéo na perspetiva do acesso aos
servicos de saude, de modo que tenham interferéncia sobre a disponibilidade e

consequentemente em ampliagdo das disparidades em saude.

2.4 Internamentos por estenose adrtica — Grupo de Diagndsticos
Homogéneo

Existem outros autores que estudaram recentemente os internamentos com

TAVI, em Portugal e na Europa, mas que apresentavam objetivos distintos do presente
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trabalho. Um destes estudos previu um aumento para aproximadamente 270.000
internamentos para a realizagéo de TAVI na Europa?’, corroborado por outro estudo em
Portugal que também confirma este crescimento’?, ambas abordagens especificas de
base de dados propria para este efeito. Contudo, o presente estudo apresenta uma
outra abordagem para analise de realizacao de TAVI, analisando os internamentos a
partir de dados reais registados numa base de dados de morbilidade hospitalar. Desta
maneira, de modo a melhor perceber esta abordagem, é necessaria uma breve
introdugédo histérica da base de construgdo deste modelo de financiamento e

categorizagéo dos internamentos.

A caracterizagdo dos internamentos, seja da perspetiva clinica seja da
perspetiva de financiamento torna-se fundamental a organizagdo destes através de
metodologias de classificagdo de doentes, diversos sdo os métodos que podem ser
aplicados e reconhecidos em todo o mundo, nomeadamente Disease Staging, Acute
physiology and Chronic Health Evaluation, Diagnosis Related Groups dentre outros?2°,
Estas constituem importantes ferramentas seja do ponto de vista epidemioldgico ou de
gestdo, como também de validagdo de procedimentos, financiamento e avaliagao de

desempenho®.

Dentre os sistemas de classificacdo mais difundidos no ambito internacional é o
Diagnosis Related Groups (DRG) ou a tradugdo em portugués Grupos de Diagnéstico
Homogéneos (GDH)?. O GDH constitui uma ferramenta de classificagdo e mensuragéo
do perfil de casos atendidos (case-mix) para afericao de indices de produtividade,

gestao e financiamento.

O GDH ¢ atualizado periodicamente de modo a atender as necessidades tanto
no que concerne as bases e fontes de dados quanto aos custos e financiamento do
sistema. Constitui um sistema de pagamento prospetivo que permite desta maneira um
controle mais acurado dos procedimentos e das despesas inerentes a cada processo,
ainda que haja criticas ao processo de atualizagdo ou mesmo ao dimensionamento de
valores que podem néo estar relacionados ao custo total real que possa ser utilizado no

procedimento.

Ainda que passivel de criticas, este sistema é o mais utilizado e estabelecido em
todo o mundo, em especial, a nivel europeu para financiamento das instituicbes e
mensuragao da producao hospitalar. Portugal é um dos paises pioneiros a utilizar este
sistema de financiamento prospetivo e de controlo de gestdo em seus hospitais, desde

1984 como projecto-piloto, apds sucesso de implementacio foi expandido numa fase
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de transicdo em 1989 e em 1990 tornou-se obrigatdrio para o calculo de financiamento

em todos os hospitais do SNS no que concerne aos internamentos?.
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3. Questao de Investigacao e Objetivos

3.1 Questao de investigagao
No que concerne aos internamentos pelo SNS para o tratamento da estenose
aodrtica, através de SAVR e TAVI, quais os fatores associados a realizagdo de cada um
dos procedimentos? Existem fatores, para além das caracteristicas clinicas dos

doentes, que possam influenciar na escolha de determinado procedimento?

3.2 Objetivo Geral

Caracterizar os internamentos decorrentes do tratamento da estenose aodrtica
severa, através de TAVI versus SAVR, no SNS portugués, de 2015 a 2017.

3.3 Objetivos especificos
e Analisar a distribuicdo geografica, segundo a residéncia do utente, dos

procedimentos em analise, ao longo dos anos;

e Caracterizar os internamentos, TAVI e SAVR, de acordo com as variaveis
sociodemograficas e clinicas disponiveis na base de dados, no periodo de

referéncia;

¢ Identificar os fatores associados a realizacao de cada procedimento, bem como
mensurar a razao de chances de determinado fator que possa estar relacionado

com a intervencao.
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4. Metodologia

4.1 Desenho do estudo
Trata-se de um estudo quantitativo, analitico, observacional, retrospetivo, que
utilizou-se da base de dados de altas de internamento do Servico Nacional de Saude
(SNS) portugués para o periodo de 2015 a 2017.

4.2 Fonte de Dados
A Base de Dados Central de Morbilidade Hospitalar (BDMH) é gerida em
conjunto pela Administracao Central do Servicos de Saude, I.P. (ACSS) e pelos
Servicos Partilhados do Ministério da Saude, E.P.E. (SPMS).

Tal base de dados foi contruida num processo de organizacdo de um novo
conjunto de dados para o sistema de informagao que visa monitorar o desempenho dos
hospitais que conformam o Servigo Nacional de Saude. Neste novo Sistema de
Informagao, inclui também para além da Base de Dados, um Sistema de Informagao de

Morbilidade Hospitalar (SIMH) e uma ferramenta de Business Intelligence (BIMH).

A BDMH apresenta os dados de internamentos no SNS que, para além das
codificagbes demograficas tanto por parte dos utentes como por parte dos hospitais,
apresenta ainda informagdes acerca da codificagdo clinica, versdo americana, dos
episoédios de internamentos em International Statistical Classification of Diseases and
Related Health Problems (ICD), tanto para o diagndstico clinicos envolvidos no
internamento, quanto para os procedimentos executados naquela internamento em
especifico, bem como para versao 9 e versao 10. Apresenta também uma classificagao
e agrupamento de episddios por Grupos de Diagndstico Homogéneos (GDH) segundo
classificagcdo da ACSS. Tal codificacdo é elaborada por profissionais clinicos com
formacgéao especifica de codificadores, viabilizando desta forma uma sistematizacao e
normalizacao dos diagndsticos e procedimentos executados no SNS e alimentados para

a base de dados.

A alimentacdo da base de dados com as informacgbes sistematizadas de
morbilidade hospitalar é construida por um identificador especifico aleatério de maneira
a garantir a confidencialidade dos utentes em internamento dos diagnésticos e
procedimentos realizados, cuja informagao permite inferir sobre a realidade dos

cuidados de saude prestados.

Quanto a qualidade dos dados disponibilizados na referida base, cabe ressaltar
que durante o processo de analise foram executadas algumas verificagdes através de

frequéncias simples das variaveis disponiveis, bem como algumas analises bivariadas
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e multivariadas com vistas a identificacdo de adequacido dos dados, frente a estas
limitagbes identificadas o presente estudo ndo identificou nenhuma variabilidade
passivel de contestacdo ou duvida, no que diz respeito a qualidade, ou seja, a
distribuicdo mostrou-se homogénea e coerente com dados publicos e ja disponiveis em

outras fontes de dados secundarios e bibliografia.

4.3 Selecao da populagao do estudo

A variavel dependente, realizagao de TAVI ou SAVR, foi elaborada seguindo os
passos: (1) os procedimentos foram identificados segundo o International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems (ICD), versao 9 (ICD-9) e 10
(ICD-10), conforme informacao disponivel consoante ao ano de verificagdo na base de
dados; (2) os codigos de cada procedimento foram usados para construir as variaveis
binarias SAVR (SIM=1) e TAVI (SIM=1) (Tabela 1)3'; (3) realizada esta etapa, procedeu-
se o cruzamento das duas variaveis criadas de modo a identificar alguma inconsisténcia
ou duplicidade, e entdo foi criada uma variavel final, dicotémica, para cada tipo de

intervencdo, com os seguintes codigos SAVR=0 e TAVI=1.

Tabela 1. Cédigos da CID-9-CM e CID-10 para a classificacdo da intervencao

Intervencgéo CID®-9-CM CID-10
02RF07Z, 02RF08Z, 02RFOJZ
(b) , y ,
SAVR 3521 e 3522 02RFOKZ e X2RF032

02RF37H, 02RF37Z, 02RF38H,
02RF38Z, 02RF3JH, 02RF3JZ,
TAVI© 3505 e 3506 02RF3KH, 02RF3KZ, 02RF47Z,
02RF48Z, 02RF4JZ, 02RF4KZ,
X2RF332 e X2RF432

(@)Classificagao Internacional de Doengas. ®)Do inglés, Surgical Aortic Valve Replacement. Do inglés,
Transcatheter Aortic Valve Implantation.

Fonte: Adaptado de Carnero-Alcazar et al., 20213,

No sentido de melhor entender os fatores epidemioldgicos relacionados com os
internamentos foram analisadas as variaveis independentes descritas seguidamente,
mediante disponibilidade na BDMH. Foram analisadas as seguintes variaveis: (1)
sociodemograficas, nomeadamente, sexo, idade, local de residéncia, tipo de admissao;
(2) de caracterizacao do internamento, tais como, tempo médio de internamento, destino
apos a alta hospitalar, severidade e por fim, (3) clinicas como o diagndstico principal e
secundarios, bem como os procedimentos realizados (TAVI e SAVR) e uma proxy de
severidade medida através do indice de Comorbilidade de Charlson (ICC). Este foi
construido para avaliar a existéncia e quantificacdo de comorbilidades que, de acordo
com a literatura, representa um preditor da mortalidade tanto a longo prazo® quanto

mortalidade intra-hospitalar®.
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O ICC é um indice particularmente util na pratica clinica em avaliagbes de
severidade do paciente, todavia pode também ser utilizado para poder avaliar situagdes
de diferencas no diagnéstico e progndstico entre grupos de doentes que partilham do
mesmo diagnostico clinico®. O ICC constitui um instrumento validado para avaliar a
carga de comorbidade e ja demonstrou ser uma importante ferramenta como preditor
de resultados em doentes, em especial, de AS**35, Qutra utilidade do ICC, em especial
em estudos de bases de dados secundaria semelhantes ao nosso, é sua aplicabilidade

como um fator relacionado a redugdo do efeito do confundimento®:37,

Para o calculo do ICC foram considerados os codigos para ICD-9 e ICD-10%, em
qualquer um dos campos disponiveis para identificagdo do diagndstico seja ele principal

ou secundario, conforme apresentado na Tabela 3.

Na Tabela 2 sdo apresentados os ponderadores utilizados para a obtencao do
ICC. Vale ressaltar ainda que o ICC foi calculado e analisado de duas formas: (1) como
indice, (2) como varidvel categorica com ponto de corte 23343:3%  Adicionalmente
analisou-se separadamente as patologias que o compde, uma vez que muitas das
patologias identificadas pelo indice sdo condicdes de salude comuns e de alta
prevaléncia nos utentes com estenose adrtica submetidos a um dos procedimentos em

comparagao.

Tabela 2. Condi¢des de saude consideradas no ICC e seus respetivos pesos
Condicao de saude Pesos

Infarto do miocardio
Insuficiéncia cardiaca congestiva
Doenca vascular periférica
Doenca cérebro-vascular
Deméncia
Doenca pulmonar crénica
Doencas do tecido conjuntivo
Ulcera péptica
Doenca hepatica leve
Diabetes sem complicagao cronica
Diabetes com complicagao cronica
Hemiplegia ou paraplegia
Doenca renal

Qualquer neoplasia maligna, incluindo
linfoma e leucemia, a excegao de neoplasia
de pele

Doenca hepatica severa ou moderada
Tumor maligno, metastase

SIDANVIH 6
Fonte: Charlson et al., 198732 and Charlson et al., 202233,
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Tabela 3. Codigos do ICD-9 e ICD-10 considerados para construcdo do indice de Comorbilidade de Charlson

Condicao de satide

CID/-9-CM(®

CID-10

Infarto do miocardio

Insuficiéncia cardiaca congestiva

Doenca vascular periférica

Doenca cerebrovascular
Deméncia

Doencga pulmonar cronica

Doengas do tecido conjuntivo

Ulcera péptica

Doencga hepatica leve

Diabetes sem complicagao cronica

Diabetes com complicagéo crénica

Hemiplegia ou paraplegia

410.x, 412.x
428.x, 398.91, 402.01, 402.11,
402.91, 404.01, 404.03, 404.11,
404.13, 404.91, 404.93, 425.4—
425.9, 428.x
093.0, 437.3, 440.x, 441.x, 443.1—
443.9, 47.1, 557.1, 557.9, 785.4,
V43.4
362.34, 430.x—438.x

290.x, 294.1, 331.2
416.8, 416.9, 490.x-505.x, 506.4,
508.1, 508.8
446.5, 710.0-710.4, 714.0-714.2,
714.8, 714.81, 725.x
531.x-534.x

070.22, 070.23, 070.32, 070.33,
070.44, 070.54, 070.6, 070.9,
570.x, 571.x, 573.3, 573.4, 573.8,
573.9,V42.7

250.0-250.3, 250.7, 250.8, 250.9

250.4-250.7

334.1, 342.x, 343.x, 344.0-344.6,
344.9

121.x, 122.x, 125.2

109.9, 111.0, 113.0, 113.2, 125.5, 142.0,
142.5-142.9, 143.x, 150.x, P29.0

170.x, 171.x, 173.1, 173.8, 173.9, 177 1,
179.0, 179.2, K55.1, K55.8, K55.9, 795.8,
Z95.9
G45.x, G46.x, H34.0, 160.x—169.x

F00.x—F03.x, F05.1, G30.x, G31.1

127.8, 127.9, J40.x—J47 .x, J60.x-J67 X,
J68.4, J70.1, J70.3

MO05.x, M06.x, M31.5, M32.x-M34.x,
M35.1, M35.3, M36.0

K25.x—K28.x

B18.x, K70.0-K70.3, K70.9, K71.3—
K71.5, K71.7, K73.x, K74.x, K76.0,
K76.2-K76.4, K76.8, K76.9, Z94.4

E10.0, E10.1, E10.6, E10.8, E10.9,
E11.0, E11.1, E11.6, E11.8, E11.9,
E12.0, E12.1, E12.6, E12.8, E12.9,
E13.0, E13.1, E13.6, E13.8, E13.9,
E14.0, E14.1, E14.6, E14.8, E14.9
E10.2-E10.5, E10.7, E11.2-E11.5,
E11.7, E12.2-E12.5, E12.7, E13.2—
E13.5, E13.7, E14.2-E14.5, E14.7

G04.1, G11.4, G80.1, G80.2, G81.x,
G82.x, G83.0-G83.4, G83.9
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Condicao de satide

CID-9-CM(®

CID-10

Doenca renal

Qualquer neoplasia maligna, incluindo linfoma e
leucemia, a excegao de neoplasia de pele

Doenca hepatica severa ou moderada

Tumor maligno, metastase
AIDS/HIV

403.01, 403.11, 403.91, 404.02,
404.03, 404.12, 404.13, 404.92,
404.93, 582.x, 583.0-583.7, 585.x,
586.x, 588.x, V42.0, V45.1, V56.x

140.x-172.x, 174.x.—195.8, 200.x—
208.x, 238.6

456.0-456.21, 572.2-572.8

196.x—199.x
042.x—044 .x

112.0, 113.1, N03.2-N03.7, N05.2-N05.7,
N18.x, N19.x, N25.0, Z49.0-249.2, 294.0,
Z799.2

C00.x—C26.x, C30.x—C34 .x, C37.x—
C41.x, C43.x, C45.x—C58.x, C60.x—
C76.x, C81.x—C85.x, C88.x, C90.x—C97.x

185.0, 185.9, 186.4, 198.2, K70.4, K71.1,
K72.1, K72.9, K76.5, K76.6, K76.7

C77.x—C80.x
B20.x—B22.x, B24.x

@ Classificagdo Internacional de Doengas. ®)Combinagdo do Deyo’s ICD-9-CM e Enhanced ICD-9-CM

Fonte: Adaptado de Quan et al., 200538,
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4.4 Analise espacial

Os procedimentos em analise (TAVI e SAVR) foram classificados segundo
distrito de residéncia®. De seguida calculou-se a taxa de internamentos padronizados
para idade por ano, de modo a reduzir o efeito da idade sobre a ocorréncia do
procedimento. O calculo da taxa padronizada para idade foi realizado a partir do método
direto*'. Para a padronizagéo, usou-se como padrdo a populagdo portuguesa total,
estratificada de acordo com a idade. A partir do nUmero absoluto de cada procedimento,
calculou-se a prevaléncia do procedimento por distrito, por faixa etaria. Em seguida,
esse valor foi usado para obter o valor de internamentos esperados por faixa etaria. A
taxa padronizada resultou da divisdo do numero total de casos esperados pela

populacéo padrao e multiplicado pela base de 100.000 habitantes.

A taxa padronizada para a idade foi mapeada aos longo dos anos analisados
usando o programa informatico QGIS® Desktop 3.22.74?, utilizando os shapefiles do

mapa administrativo de Portugal disponiveis em https.//dados.qgov.pt/**, de forma a

caracterizar a distribuicao espacial dos procedimentos e a sua evolugédo de 2015 a 2017.

Cabe ressaltar que na analise estatistica realizada nos subcapitulos seguintes,
optou-se por agregar os dados segundo regiao geografica consoante a Nomeclatura de
Unidades Territoriais para Fins Estatisticos para o nivel Il (NUTS I)*°, em virtude do

baixo niumero de observacdes ao nivel de distrito.

4.5 Analise estatistica
Na primeira etapa foi realizada uma medida de associagao entre a tipologia de
intervengédo TAVI e SAVR e os possiveis fatores explicativos. Foram realizados o teste
do Qui-quadrado (x?) ou teste exato de Fisher e teste t-Student para amostras

independentes, conforme aplicavel.

Ja na segunda etapa procedeu-se uma regressao logistica ndo ajustada para
determinar os Odds Ratio (OR) dos fatores associados com a probabilidade de
realizacao de TAVI. Adicionalmente, realizou-se uma regressao logistica multivariada,
para obtengdo dos OR ajustada, de modo a ter em conta possiveis efeitos de
confundimento entre as variaveis. Para a realizagdo da regressao multivariada foi
utilizada para o modelo as variaveis independentes que apresentaram significancia
estatistica.

Todos os valores da analise foram considerados estatisticamente significativos,
quando p valor menores que 0,05, para analise bicaudal. Todos os testes estatisticos
foram realizados utilizando o programa informatico Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS®) versio 28.0.
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4.6 Consideracgdes Eticas
Foram considerados todos os preceitos éticos de anonimato das pessoas e de
acordo com os principios que regem a ética da investigacdo em saude. A
confidencialidade dos dados individuais foi garantida através do processo de

anonimizagao das informacgdes que compdem a base de dados.

Em virtude de se tratar de uma base de dados secundaria o estudo n&o previu a
participacdo de pessoas submetidas a nenhum dos procedimentos analisados,
entretanto obteve autorizagdo necessaria pelo 6rgdao competente proprietario da base
de dados (Anexo 1).
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5. Resultados

5.1 Distribuigao dos procedimentos
Foram identificados um total de 2.199.933 internamentos no SNS para os anos
de 2015 a 2017, distribuidos em 730.171 (33,19%), 727.135 (33,05%) e 742.627
(33,76%), respetivamente para os anos de 2015, 2016, 2017.

Destes, analisaram-se 8.398 internamentos, correspondentes a 0,38% do total
de internamentos por todas as causas disponiveis na base de dados, depois de aplicar
os critérios para a selecao da populagao de estudo para os anos de 2015, 2016 e 2017,
obteve-se, respetivamente, 2722 (32,41%), 2832 (33,72%) e 2844 (33,87%)

internamentos, como pode-se observar na Figura 1.

3500 750 000
3400 742627 740000
3300 727135 730 000
3200 730171 720 000
3100 710 000
3000 700 000
2900 2832 2 844 690 000
2800 2799 680 000
2700 670 000
2 600 - . 660 000
2 500 650 000
2015 2016 2017
= |nternamentos (Populagao Estudo) Internamentos (Totais)

Figura 1. Internamentos totais e do total de procedimentos analisados de 2015 a 2017

Dos 8.398 internamentos selecionados: 7433 (88,51%) foram classificados como
SAVR e 965 (11,49%) como TAVI distribuidos nos anos da seguinte forma: SAVR foram
realizados 2530 internamentos (34,0%) para o ano de 2015, 2503 internamentos
(33,7%) em 2016 e 2400 internamentos (32,3%) decorreram em 2017. Ja para TAVI a
distribuicdo temporal dos internamentos para o ano de 2015, 2016 e 2017,
respetivamente foram 192 (19,9%), 329 (34,1%) e 444 (46,0%). Quando comparados,
SAVR versus TAVI, em relagao aos anos de realizagdo do procedimento, em 2017 a
distribuicdo percentual para este ano correspondeu a mais que o dobro do percentual
de procedimentos TAVI que para o ano de 2015, ou seja, do valor obtido para 2015,
7,1%, foi identificado 15,6%, para o ano de 2017 (Figura 2).

23



100,0%

80,0%
60,0% /

40,0%
C = =0
20,0%
0,
0.0% 2015 2016 2017
—=TAVI 19,9% 34,1% 46,0%
=o=SAVR 34,0% 33,7% 32,3%

Figura 2. Evolugdo temporal do percentual de internamentos por SAVR e TAVI de 2015 a 2017

5.2 Analise espacial
A Figura 3 apresenta a distribuicdo geografica da taxa de internamentos ajustado
para idade por distrito de 2015 a 2017. Como se pode observar a realizacado de
procedimentos ao longo dos anos analisados na regido Norte do pais vai aumentando
o gradiente de cor e a regido proxima do distrito de Lisboa vai reduzindo a coloragao.
Padrao inverso pode ser observado quando analisamos a realizagao de procedimentos
para TAVI, onde o gradiente de cor vai aumentando na regido proxima ao distrito de

Lisboa.

Em relagao a TAVI, houve tanto um crescimento quanto uma concentragao de
procedimentos realizados. Assim, observou-se que a maioria dos internamentos por
distritos tiveram um aumento da realizacdo de TAVI, sendo Distrito de Lisboa com a
maior diferenga absoluta de realizagao destes procedimentos (3,98), com uma taxa de
3,80 por 100.000 habitantes em 2015 e alcancando em 2017 uma taxa de 7,78 por
100.000 habitantes. Em todos os anos analisados séo os distritos de Lisboa e Setubal
figuram entre os trés distritos que apresentam maior taxa de realizacao de TAVI por
100.000 habitantes, sendo para Lisboa as taxas de: 3,91; 5,57 e 8,01 e Setubal: 3,37,
4,34 e 5,18, para os anos de 2015, 2016 e 2017, respetivamente. Destaca-se que em
Viana do Castelo, Guarda e Braga existe uma diferenca absoluta negativa para TAVI

dentre os anos analisados (Tabela 4).

Ja no que diz respeito a SAVR houve aumento em 11 distritos e reducao nos
outros 9 distritos. Entre 2015 e 2017, a Regido Autbnoma da Madeira (RAM) apresentou
maior diferenga absoluta para taxa (17,25) e Santarém a maior reducéo absoluta (-7,18).
Os distritos de Braga e Viana do Castelo estao entre os 3 distritos que mais realizam o
procedimento, sendo a taxa por 1.000 habitantes para Viana do Castelo: 37,19: 35,17 e
31,53 e Braga: 33,56; 33,17 e 30,20, para os anos de 2015, 2016 e 2017,
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respetivamente. Destaca-se que os distritos de Braga e Viana do Castelo que
apresentam maior taxa padronizada de realizacdo de SAVR em 2017, sdo os mesmos
que apresentam uma maior redugéo de realizagao de TAVI.

Tabela 4. Distribuicao geografica por distrito segundo com a taxa de internamentos
padronizada por idade por ano para 100.000 habitantes

SAVR® TAVI®

Distrito

2015 2016 2017 | Dif9 | 2015 2016 2017 | Dif
Aveiro 20,47 24,61 2520| 4,73| 016 2,77 4,03| 3,87
Beja 12,67 16,21 1520| 2,53| 1,06 1,09 1,74| 0,67
Braga 32,61 32,23 29,35 -326| 1,13 2,09 0,79 -0,34
Braganca 19,04 15,47 24,41| 537 0,00 091 1,64| 1,64
Castelo Branco 22,16 23,73 17,34| -482| 1,86 3,26 3,45 1,59
Coimbra 32,60 30,84 26,26 -6,34| 0,39 3,80 345| 3,06
Evora 17,79 20,09 22,72| 494| 085 420 2,75 1,89
Faro 19,32 22,01 20,22| 0,90 218 1,79 291| 0,73
Guarda 23,36 17,05 2502 1,66 099 000 0,53| -0,46
Leiria 22,45 23,93 26,62| 4,17| 082 187 207| 1,25
Lisboa 23,28 21,14 18,60| -467| 380 541 7,78 3,98
Portalegre 13,56 15,24 17,66| 4,10 164 1,12 2,71| 1,07
Porto 29,50 30,73 27,51 -1,99| 1,76 451 533| 3,56
Santarém 26,23 24,14 19,04| -7,18| 1,77 2,02 4,77 2,99
Setubal 25,00 26,01 23,33| -168| 328 421 504| 1,76
Viana do Castelo 36,14 34,18 30,64| -550| 248 0,70 0,64| -1,84
Vila Real 23,75 21,72 21,83| -1,92 0,00 153 228 2,28
Viseu 2459 23,07 26,86| 2,28 024 052 1,89| 1,65
RAA®@ 19,67 21,26 26,95| 7,28| 0,70 0,00 4,42| 3,72
RAM® 046 051 17,71| 17,25] 059 051 0,58| -0,01

@Do inglés, Surgical Aortic Valve Replacement. ®)Do inglés, Transcatheter Aortic Valve Implantation.
C)Diferenga absoluta da taxa entre os anos de 2017 e 2015. (YRegido Autdnoma dos Agores. (®)Regi&o
Autonoma da Madeira.
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Figura 3. Taxa de internamento padronizada para a idade por SAVR e TAVI por distritos de 2015 a 2017
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5.3 Caracterizagao dos internamentos segundo SAVR e TAVI
Na Tabela 5, sdo apresentadas as frequéncias das variaveis analisadas, bem

como o resultado de significancia estatistica, conforme teste aplicavel.

Em termos de caracteristicas demograficas, podemos identificar que os
pacientes submetidos a SAVR sao na sua maioria homens 56,9% e a TAVI na maioria
mulheres 55,4% (p<0,001). A média de idade em TAVI é maior quando comparado a
SAVR, alcangando os 81 anos comparado a 70 anos, respetivamente (p<0,001). Na
Figura 4 pode-se identificar a evolugdo do numero de procedimentos de acordo com os

anos de idade.

400
SAVR TAVI

350

w
o
o

250
200
150

n° de procedimentos
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18 29 39 49 59 69 79 89
Idade (anos)
Figura 4. Evolugdo no numero de procedimentos realizados por anos de idade

Como caracteristica deste tipo de internamento a maioria das admissées sao de
natureza programada, com numero reduzido de procedimentos de urgéncia, entretanto
0 numero de casos urgentes em TAVI (13,1%) € maior que em SAVR (9,4%), tal

diferenga também apresentou significancia estatistica.

Numa analise geral do total de procedimentos realizados a Regiao Norte é a que
mais realiza o total de procedimentos, perfazendo um total de 39,40% (n=3108), seguido
por Lisboa e Vale do Tejo (LVT) com 28,8% (2278) ao longo do periodo analisado.
Entretanto, quando analisamos separadamente, ha maior realizagao de procedimentos
SAVR no Norte (41,20%), seguido por LVT (26,40%) dentro os utentes residentes
destas regides. Contudo, quando analisamos os procedimentos TAVI essa relagéo se
inverte, onde podemos identificar um maior nimero de procedimentos em LVT (46,30%)
quando comparado com a segunda regido maior em numero de procedimentos
realizados, nomeadamente, Norte (25,7%). Esta variavel, segundo o teste aplicavel,

apresentou significancia estatistica (p <0,001).
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Tabela 5. Caracteristicas dos internamentos para SAVR e TAVI

Caracteristicas SAVR®@ (n=7433) | TAVI? (n=965) | p valor
Género Masculino n (%) 4226 (56,9%) 430 (44,6%)| <.0,001
Idade . Média (DP)© 70 (11) 81 (7)| <0,001
2015 n (%) 2530 (34,0%) 192 (19,9%)
Ano de internamento 2016 n (%) 2503 (33,7%)| 329 (34,10%)| < 0,001
2017 n (%) 2400 (32,3%) 444 (46,0%)
.. Programada n (%) 6737 (90,6%) 829 (85,9%)
Admissao Urgente n (%) 696 (9,4%) 136 (13,19%) | =2201
Norte n (%) 2862 (41,20%)| 246 (25,70%)
Centro n (%) 1373 (19,80%)| 154 (16,10%)
o . LVT n (%) 1835 (26,40%)| 443 (46,30%)
Localizagao Geografica Alentejo n (%) 467 (6,70%) 71 (7.40%) | <2201
Algarve n (%) 259 (3,70%) 31 (3,20%)
RA® (llhas)  n (%) 146 (2,10%) 11 (1,20%)
Tempo médio de internamento Dias Média (DP) 13 (15) 13 (14)| 0,602
SNS n (%) 7286 (98,0%) 954 (98,9%)
Utente NAOSNS N (%) 147 (2,0%) 110 (1,1%)| 2077
Domicilio n (%) 6605 (88,9%)| 841 (87,20%)
Destino apds Alta Hospitalar Obito n (%) 284 (3,8%) 33 (3,4%)| 0,058
Outros® n (%) 544 (7,3%) 91 (9,4%)
Menor n (%) 2365 (31,8%) 268 (27,8%)
. Moderado  n (%) 3941 (53,0%) 459 (47,6%)
Severidade Major n (%) 893 (12.0%)| 213 (22.1%)| <2221
Extremo n (%) 234 (3,1%) 25 (2,6%)
ICCO indice Média (DP) 1,33 (1,34) 1,80 (1,68)| < 0,001
co 0Oe?2 n (%) 6231 (83,8%) 674 (69.8%)| _ o o0
>3 n (%) 1202 (16,2%) 291 (30,2%) | —— —
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Caracteristicas SAVR®@ (n=7433) | TAVI? (n=965) | p valor
Infarto do miocardio Sim n (%) 466 (6,3%) 102 (10,6%) | <.0,001
Insuficiéncia cardiaca congestiva Sim n (%) 2568 (34,5%) 366 (37,9%)| 0,041

Doenca vascular periférica Sim n (%) 1507 (20,3%) 120 (12,4%)| <.0,001
Doenca cérebro-vascular Sim n (%) 490 (6,6%) 110 (11,4%) | <.0,001
Deméncia Sim n (%) 21 (0,3%) 4 (0,4%)| 0,522()
Doenca pulmonar crénica Sim n (%) 764 (10,3%) 139 (14,4%)| <.0,001
Doencgas do tecido conjuntivo Sim n (%) 87 (1,2%) 19 (2%)| 0,045

Ulcera péptica Sim n (%) 15 (0,2%) 3 (0,3%)| 0,4530
Doenca hepética leve Sim n (%) 109 (1,5%) 22 (2,3%)| 0,071

Diabetes sem complicagéo cronica Sim n (%) 1779 (23,9%) 208 (21,6%)| 0,107

Diabetes com complicagao cronica Sim n (%) 202 (2,7%) 47 (4,9%)| <.0,001
Hemiplegia ou paraplegia Sim n (%) 78 (1,0%) 9(0,9%)| 0,866

Doenga renal Sim n (%) 647 (8,7%) 225 (23,3%)| <.0,001
uacuer ecplaso naigne UG IO sm e 4 00%| 20 (20| <0001
Doenga hepatica severa ou moderada Sim n (%) 8 (0,1%) 0 (0,0%)| 0,609®
Tumor maligno, metastase Sim n (%) 9 (0,1%) 4 (0,4%)| 0,0530
SIDA/VIH Sim n (%) 8 (0,1%) 1(0,1%)| 1,000"

(@ Do inglés, Surgical Aortic Valve Replacement. ) Do inglés, Transcatheter Aortic Valve Implantation. ©) Desvio Padr&o. @) Regido Autonoma. ( Outros: outra
Instituigdo com internamento, servigo domciliario, contra parecer médico, atendimento posterior especializado (terciario), cuidados paliativos, cuidado pds-hospitalar,

assisténcia médica a longo prazo.  Teste Exacto de Fisher. @ indice de Comorbilidade de Charlson.



No que concerne ao tempo médio de internamento, esta variavel ndo apresentou
associagao estatisticamente significativa no conjunto de procedimentos analisados,
onde tanto para SAVR quanto para TAVI obteve-se a média de 13 dias (p=0,602), com

um desvio-padrao maior para SAVR (11).

Maioritariamente, segundo a BDMH, os utentes submetidos aos dois
procedimentos concorrentes sao provenientes do SNS, sendo TAVI ligeiramente maior

em termos percentuais (98,9%) quando comparado a SAVR (98,0%, p=0,077).

A mortalidade, aqui inferida pelo indicador de destino apds a alta hospitalar, foi
semelhante para ambos procedimentos, sendo o domicilio o destino de 88,9% para
SAVR e 87,2% para TAVI. Esta diferenca ndo foi estatisticamente significativa

(p=0,058), segundo o critério adotado neste estudo.

Com relagédo a severidade, a distribuicdo foi estatisticamente significativa
(p<0,001), com a maioria dos internamentos na categoria “moderado” de severidade.
Ainda que na distribui¢ao interna os individuos submetidos a SAVR sejam classificados
em moderados, com 53,0% para SAVR e 47,6% para TAVI, quando se considera o perfil
de severidade com todas as categorias, os individuos submetidos a TAVI, apresentam-
se com maior severidade, sendo a categoria “menor” de severidade mais expressiva em
SAVR com 31,8%, quando comparado ao TAVI (27,8%), assim como aqueles
considerados na categoria “major’ de severidade, sendo 12,0% para SAVR e 22,1%
para TAVI.

Quanto ao ICC, enquanto indice, o mesmo apresentou significancia estatistica,
com um valor para TAVI de 1,80 versus 1,33 para SAVR (p<0,001), revelando que os
pacientes em TAVI apresentavam maior nimero de comorbilidades associadas ao
internamento do que os pacientes submetidos a SAVR. No sentido de melhor elucidar
a associacao do ICC com os procedimentos, em especial no que concerne a severidade
dos internamentos, o mesmo foi analisado como uma variavel categoérica. Assim,
podemos identificar que a maioria dos internamentos para cada um dos tipos de
intervencédo estudadas estdo entre 0 e 2 pontos, entretanto cabe ressaltar que para
SAVR a prevaléncia é consideravelmente maior com 83,8% e TAVI proximo a 69,8%
enquanto, para a categoria do ICC=3, a maioria das observagdes concentram-se em
TAVI 30,2% comparado a 16,2% em SAVR (p<0,001). Assim, identifica-se que os

pacientes submetidos a TAVI apresentavam maior numero de ICC (Figura 5).
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Figura 5. Distribuigdo percentual dos internamentos segundo categoria do ICC

O ICC é composto por um conjunto de condi¢gdes de saude com ponderadores
que permitem o seu calculo. Assim, no que concerne aos seus componentes, segundo
o critério adotado pelos cddigos de ICD, das 17 condi¢gdes de saude que compdem o
ICC, sete condigbes ndo apresentaram significancia estatistica. E importante ressaltar
que destas, algumas delas detinham um numero absoluto (n) muito baixo, em especial
em TAVI. Segundo as comorbilidades que compéem o ICC a maior ocorréncia de
eventos no internamento tanto para SAVR quanto para TAVI era a insuficiéncia cardiaca
congestiva, sendo ligeiramente maior em TAVI com 37,9% comparado com 34,5% em
SAVR (p=0,041).

Em SAVR as quatro condi¢cdes com maior ocorréncia sido, para além da
insuficiéncia cardiaca congestiva ja citada, diabetes sem complicagéo crénica (23,9%,
p=0,107), doenga vascular periférica (20,3%, p<0,001) e doenga pulmonar crénica
(10,3%, p<0,001). Ja para TAVI a distribuicdo das quatro condigcbes mais prevalentes
apresenta uma pequena variagdo, segue-se as condi¢cdes de doenca renal (23,3%,
p<0,001), diabetes sem complicagdo crénica (21,6%, p=0,107) e doenga pulmonar
cronica (14,4%, p<0,001). Destaca-se que para TAVI especificamente outras trés
condigdes apresentaram uma prevaléncia acima dos 10,0%, nomeadamente, doenca
vascular periférica (12,4%), doenca cerebrovascular (11,4%) e infarto do miocardio
(10,6%).
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5.4 Fatores associados ao internamento por TAVI
Os resultados para o modelo n&o ajustado obtido pela regressao logistica com
os fatores relacionados com a realizagdo de TAVI, bem como o modelo ajustado sao

apresentados na
Tabela 6.

Face as analises ndo ajustadas, a variavel de ano de internamento, de uma
maneira geral apresentou, a partir da medida de OR, uma chance aumentada ao longo
do tempo. Quando mantida a referéncia para o ano de 2015, o ano de 2017 apresenta
um OR de 2,44, evidenciando um aumento consideravel da chance de realizar TAVI
neste ano em relagdo aos demais (p<0,001). O mesmo também pode ser observado
para o ano de 2016, apresentando um OR de 1,73 (p<0,001) quando comparado com o
ano de 2015.

Quanto maior a idade, maior a chance de realizacdo de TAVI, sendo que para
cada ano adicional a idade a razdo de chance de realizagédo do procedimento foi de 1,22
(p<0,001), demonstrando que nesta variavel, a cada ano ha uma chance aumentada de

realizarem TAVI.

Quanto a localizagdo geografica, segundo domicilio de residéncia, ha uma
probabilidade aumentada (OR) de 2,81 (p<0,001) dos residentes em LVT realizarem
TAVI quando comparada com o Norte do pais, bem como 1,77 (p<0,001) para os
residentes da Regido do Alentejo e 1,39 (p=0,100) e 1,31 (p=0,014) para o Algarve e
Centro, respetivamente. O que demonstra que para todo o Portugal continental as
demais regides quando comparadas a Regido Norte apresentam uma probabilidade
aumentada da realizacdo da TAVI, onde apenas a regido do Algarve ndo apresentou

significancia estatistica quando comparadas a Regido Norte do pais.

O ICC apresentado tanto como variavel continua (OR=1,24, p<0,001) quanto
categorica apresentou uma razdo de chance aumentada para realizagdo de TAVI. Para
os individuos classificados com ICC=3 a OR foi de 2,24 (p<0,001).
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Tabela 6. Analise da regresséo logistica para TAVI

o Néo ajustado Ajustado
Caracteristicas
OR®@ (95% IC™) p valor OR (95% IC) p valor
Sexo Masculino Referéncia Referéncia
Feminino 1,64 (1,43 a21,88) <0,001 1,17 (0,102 1,37) 0,072
Idade (por ano adicional) Ano 1,22 (1,21 a 1,24) < 0,001 1,21 (1,20 a 1,23) <0,001
2015 Referéncia Referéncia
Ano de internamento 2016 1,73 (1,44 a 2,09) < 0,001 1,68 (1,37 a 2,07) <0,001
2017 2,44 (2,04 a2,91) <0,001 2,87 (2,34 a 3,52) <0,001
. Programada | Referéncia Referéncia
Admissao
Urgente 1,59 (1,30 a 1,94) <0,001 1,18 (0,92 a1,50) 0,209
Norte Referéncia Referéncia
Centro 1,31 (1,06 21,61) 0,014 1,64 (1,29 a 2,08) <0,001
LVT 2,81 (2,38 a2 3,32) <0,001 2,62 (2,16 a 3,18) < 0,001
Localizagao Geografica _ ( @ ) ( @ ) 20,001
Alentejo 1,77 (1,34 a 2,34) <0,001 1,84 (1,34 a2 2,53) <0,001
Algarve 1,39 (0,94 a 2,07) 0,100 1,44 (0,93a2,24) 0,112
RA® (llhas) 0,88 (0,47 a1,64) 0,680 1,21 (0,61a2,41) 0,638
SNS Referéncia
Utente . -
NAO SNS 1,75 (0,95 a 3,24) 0,075
Severidade Menor Referéncia
Moderado 1,03 (0,88a1,21) 0,736
Maijor 2,11 (1,73 a 2,56) <0,001
Extremo 0,94 (0,61a1,45) 0,789
ICc® indice 1,24 (1,18 a 1,29) <0,001 -
cc 0-2 Referéncia Referéncia
>3 2,24 (1,93 a 2,60) <0,001 2,55(2,10a3,10) <0,001
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o Nao ajustado Ajustado
Caracteristicas
OR®@ (95% IC®)  p valor OR (95% IC) p valor

Infarto do miocardio Sim 1,77 (1,41 a 2,21) <0,001 -
Insuficiéncia cardiaca congestiva Sim 1,16 (1,01 a1,33) 0,038 -
Doenga vascular periférica Sim 0,56 (0,46 a 0,68) < 0,001 -
Doenca cérebro-vascular Sim 1,83 (1,47 a 2,27) <0,001 -
Deméncia Sim 1,47 (0,50 a4,29) 0,482 -
Doencga pulmonar cronica Sim 1,47 (1,21 a1,79) <0,001 -
Doencgas do tecido conjuntivo Sim 1,70 (1,03a22,80) 0,039 -
Ulcera péptica Sim 1,54 (0,45a5,34) 0,494 -
Doencga hepatica leve Sim 1,57 (0,99a2,49) 0,057 -
Diabetes sem complicagao crénica Sim 0,87 (0,74 a1,03) 0,102 -
Diabetes com complicagao cronica Sim 1,83 (1,32 a 2,54) <0,001 -
Hemiplegia ou paraplegia Sim 0,89 (0,44a1,78) 0,736 -
Doencga renal Sim 3,19 (2,69 a 3,78) <0,001 -
IQualqu_er neoplasi? maligna, inc!uindo linfoma e Sim 3,44 (2,20 2 5,39) <0,001 _
eucemia, a excecao de neoplasia de pele e

Doenca hepatica severa ou moderada Sim - - -
Tumor maligno, metastase Sim 3,43(1,05a11,17) 0,040 -
SIDA/NIH Sim 0,96 (0,12a7,71) 0,971 -

(@ Odds Ratio. ® Intervalo de Confianga. () Regides Auténomas. @ Outros: outra Instituigdo com internamento, servigo domiciliario, contra parecer médico,

atendimento posterior especializado (terciario), cuidados paliativos, cuidado pés-hospitalar, assisténcia médica a longo prazo. ® indice de Comorbilidade de

Charlson.
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No que concerne a analise ajustada, mantiveram-se as variaveis que apresentaram
significancia estatistica na etapa anterior. Desta maneira, conforme OR ajustado, ter uma
idade mais avangada, internamentos mais recentes, residir na regido de LVT e ICC=3

apresentavam maior chance de realizagdo de TAVI (Figura 6).

ICC (23) ' — e
Regides Auténomas ; ®
Regido Algarve i °
Regi&do Alentejo | ®
Regido LVT | —e———
Regido Centro |l —e—
Admissao (Urgente) Heo—
Ano (2017) ' o
Ano (2016) ! ——
Idade (por ano adicional) ; @
Sexo (feminino) %
-,00 -0,50 0,00 050 1,00 1,50 2,00 250 3,00 3,50

Figura 6. Distribuigdo da OR ajustada pela regressao logistica
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6. Discussao

O presente estudo demonstrou um aumento do nimero de internamentos ao
longo dos anos para os procedimentos analisados. Segundo a distribui¢do do tipo de
procedimento realizado, este aumento foi expressivo para a TAVI, em especial na regiao
de LVT. Verificou-se ainda uma concentragao de realizagdo de TAVI nesta mesma onde
se encontra o distrito de Lisboa, comparado com o restante do pais. Por fim,
demonstrou-se que, para além do ano e da regido, a idade e a severidade da doenga,

medida pelo ICC, eram fatores importantes para a chance de realizagdo de TAVI.

O crescimento da utilizagdo de TAVI observado neste estudo, esta alinhado com
uma tendéncia mundial'®'2, Tal resultado pode representar um efeito de substituigdo na
utilizacdo de tecnologias, isto é, um aumento da realizacdo do procedimento TAVI ao

longo do periodo de andlise, em contrapartida a um declinio do procedimento SAVR'2.

Observou-se também que para além deste crescimento do uso da TAVI, a
distribuicdo espacial da realizacdo de procedimentos ndo ocorreu de maneira
homogénea ao longo dos anos, uma vez que se verificou uma concentracdo de
realizacdo de TAVI na regido LVT onde se encontra o distrito de Lisboa quando
comparado com outras regides do pais. Ja para SAVR, este procedimento apresenta-
se concentrado na regidao Norte, onde situa-se o distrito de Viana do Castelo. Essa
diferengca pode estar associada a uma concentracdo de conhecimento sobre o
procedimento em questao. Segundo a evidéncia disponivel, as diferengas regionais na
oferta de servigos podem estar relacionadas com a diferente formagao profissional e
especializagao técnica das equipas. Para além destes fatores, segundo a evidéncia,
podem ainda contribuir para diferengas regionais a existéncia de incentivos financeiros,

assim como a preferéncia da populagdo de uma determinada regigo'"-?2.

Posto isso, tais desigualdades no acesso a tecnologias podem ter como
consequéncias o aumento das iniquidades em saude, ampliando desta maneira os
problemas de saude publica. Assim, & necessario entender se este efeito podera
significar que existe um diferente acesso a tecnologia, potencializando assim
iniquidades percebidas ao nivel dos cuidados de saude, objetivos estes temerarios a

uma boa gestdo e organizagio do sistema de saude’®.

Assim, o0 acesso aos cuidados de saude pode promover o alcance de melhores
niveis de saude'"?2, Para tal, implica em ter uma cobertura universal, ter abrangéncia
de cuidados de saude (servicos necessarios de cuidados, rastreio, diagndstico,

tratamento), de forma atempada, ou seja, quando este seja requerido, e de qualidade
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para a melhora das condicbes de saude da populacdo, sendo tais condigcbes
fundamentais para a obtengdo dos melhores resultados em saude??. Todavia, nosso
estudo revelou diferencas significativas no que concerne a distribuicao geografica,
mesmo quando ajustado para as caracteristicas individuais dos doentes, demonstrando
possiveis disparidades em saude e nao estritamente dependente de fatores clinicos,

que podem contribuir assim para o acirramento das desigualdades em saude.

Outra explicagéao, também relacionada com o acesso, pode advir do processo
de incorporagao tecnolégica. De facto, a incorporagédo da tecnologia pode ser feita de
uma forma progressiva no pais, com ritmos diferentes nas varias regides que o compde.
Contudo, atrasos na oferta de determinados procedimentos ou tratamentos podem
resultar no aumento da severidade da doenca, potencializando problemas de saude e
reducao do nivel de qualidade. Importa destacar também o agravamento das condi¢des
de saude podem ter como consequéncias um aumento do risco e a redugao na
qualidade de vida®. Este agravamento podera ter como consequéncia o aumento do

consumo de recursos em saude'®6.

Face a idade, nossos achados apresentaram uma associagdo estaticamente
significativa com TAVI, em especial na categoria acima de 80 anos. Tal resultado foi
reforgcado pela regressao logistica ajustada as demais variaveis, mantendo um OR com
maior chance vir a realizar TAVI. Outros estudos também apresentaram uma
associagdo com significAncia estatistica, em estratos etarios mais altos*®. A revisdo
conduzida por Osnabrugge et al. (2016)' sobre AS em idosos reforga os achados, uma
vez que pacientes acima de 75 anos tem maior probabilidade de desenvolver quadros
mais graves da doenga em decorréncia do diagnodstico tardio, e quando diagnosticados

sdo suscetiveis a realizacao de TAVI em decorréncia de seu quadro clinico.

Segundo os resultados deste estudo, valores maiores do ICC estdo associados
a maior chance de intervencdo TAVI, sugestivo deste ser usado em quadros mais
severos e com maior numero de comorbilidades. Tal achado do nosso estudo esta
coerente com a literatura onde ha uma maior chance da realizacao de TAVI a pacientes
com maiores valores de ICC. No nosso estudo também foi identificado um numero
importante de pacientes apresenta menor classificagao de ICC (até 2), mais observados
nos pacientes submetidos a SAVR, com cerca de 84% dos pacientes contra os
aproximadamente 70% submetidos a TAVI. Neste sentido, os pacientes em TAVI
apresentavam um maior risco associado a intervencao, por apresentar um valor mais
alto. Entretanto, o valor médio observado no nosso estudo era coerente com estudos
semelhantes*”. O resultado ajustado para ICC também revelou uma diferenca

estatisticamente significativa e um OR aumentado. Outros estudos que tratavam sobre
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TAVI com utilizagdo do ICC, apresentavam uma associacado estatisticamente
significativa quando relacionado a classificagbes mais altas de ICC, em especial a
categoria considerada na andlise (ICC23), com a realizagdo de TAVI 34353947 Bem
como, o inverso, onde pacientes com ICC mais baixos sdo mais elegiveis a SAVR*,
corroborando para nossos achados, onde sugere-se que TAVI seria mais realizada em

pacientes com maior severidade.

O procedimento TAVI é caracterizado por ser um procedimento menos invasivo,
inclusive indicado a pacientes que nao podem realizar o procedimento SAVR por
apresentar alto risco cirtirgico ou inoperaveis'“8. Talvez por isso se tenha verificado, no
presente estudo, que a admissao urgente era mais frequente em TAVI, demonstrando
que em situagdes adversas ha um aumento sensivel da realizacdo deste procedimento

em detrimento de uma cirurgia de coragao aberto'%48,

Assim, importa destacar que a idade mais avancada e maior severidade dos
pacientes eram fatores explicativos importantes para o uso de TAVI, o que esta coerente
com as guidelines internacionais*® e posi¢cdo de consenso portuguesa®, sendo este
procedimento realizado em pacientes de alto risco cirurgico e portanto, ndo elegiveis a
SAVR'335,

O tipo de procedimento realizado esta associado a diferentes resultados em
saude estando a TAVI associado a maior sobrevivéncia, menos eventos adversos e
menor mortalidade periprocedural'®3%3°. De facto, ainda que ndo seja o objetivo do
presente estudo, verificou-se uma sobrevivéncia aumentada, estatisticamente
significativa associada a TAVI, em outros estudos®#°, Adicionalmente, vale ressaltar
que a despeito de serem bem préximos os valores obtidos e nao apresentar significancia
estatistica, em nosso estudo pacientes submetidos a TAVI apresentaram um valor de
Obitos ligeiramente menor. Estes factos tornam-se especialmente importantes perante
as desigualdades regionais encontradas. Diferentes acessos, com base na regido de

residéncia, podem contribuir para o agravamento das desigualdades em saude.

Um estudo conduzido por Bouleti et al. (2015)*® demonstrou que um maior ICC
estava independentemente associado a um pior desfecho para TAVI, pelo que as
condigdes prévias do doente podem condicionar o beneficio do tratamento. Assim, os
autores consideram que o ICC deve ser um fator de decisdo importante para a decisao
clinica de realizar TAVI. Tal fato também é reforgado por Bagur et al. (2018)*4, onde
destaca a importancia da associagao entre a comorbilidade com os resultados clinicos
do paciente como fatores preponderantes para a tomada de decisao para elegibilidade

para a realizagéo de TAVI.
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Por fim, a variavel sexo ndo manteve a significancia estatistica para a obtencao
do OR ajustado, entretanto a variavel foi mantida no modelo ajustado em virtude de ser
um importante fator preditor de diversas doencas, em especial, cardiacas como € o caso
do nosso estudo. A revisao de literatura realizada por Wenaweser et al. (2011)* também
apresenta no modelo mesmo n&do sendo estatisticamente significativa, com os
parametros considerados, em virtude deste ser um fator de importancia nas condigbes
clinicas analisadas. Outro estudo que analisava eventos adversos associados a TAVI,
também ndo encontraram associag&o entre sexo e a realizagao de TAVI*®. Uma reviséo
de literatura, conduzida por Siontis et. al. (2016)*°, apresentou a variavel sexo como um
fator estatisticamente significativo associado a realizagdo dos procedimentos,
entretanto na metanalise identificaram que tal significaAncia poderia estar relacionada

com uma maior sobrevivéncia de mulheres nos estudos analisados.

6.1 Limitacoes
Trata-se de uma base de dados secundaria e, portanto, ndo representa uma
coleta de dados destinada a trabalho académicos, mas sim para fins de financiamento
do sistema de saude portugués e que desta forma nao dispbe das informagdes
completas e necessarias para este fim, desta forma a apreciagcao dos resultados deve

ser realizada com isto em consideracgao.

Destaca-se ainda que os anos considerados foram os que dispunham de
informacao completa e finalizada, os anos posteriores, até o0 momento da analise, nao

estavam fechados e, portanto, ainda em revisao.

O ICC para seu calculo é representado e ponderado por um conjunto especifico
de comorbilidades. Desta maneira, os internamentos analisados no estudo podem
conter outras comorbilidades importantes para caracterizagdo da severidade das
pessoas, e consequente tomada de decisdao sobre a realizagcdo de um procedimento,
que nao foram incluidas por ndo serem englobadas pelo ICC. Destaca-se também que
sobre a utilizagdo do ICC ha poucos estudos de acuracia dos cédigos de doengas
utilizados para a identificacdo das comorbilidades nas bases de dados, apontando
assim uma possivel limitagéo da utilizagado deste®’, no entanto, este indice é largamente

utilizado em estudos observacionais3+3%3947,

Por se tratar de um estudo epidemioldgico observacional, vale referir que nao foi

inferida causalidade na interpretacao dos nossos resultados.
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7. Conclusoes

A TAVI constitui um procedimento para o tratamento da estenose adrtica
importante e aplicavel a condigdes muito especificas quando SAVR né&o é indicado.
Conforme identificado no estudo, fatores como a idade e um numero acrescido de
comorbilidades, sao caracteristicas da populacdo que estdo relacionadas com a
realizacdo de TAVI, tal como previsto na literatura e nas guidelines nacionais e

internacionais.

Embora os resultados parecam indicar o cumprimento das guidelines, continuam
a observar-se diferengas geograficas na realizagéo do tipo de procedimento de acordo
com a residéncia do doente e que parecem nao ser explicadas pelas caracteristicas
individuais dos mesmos. Desta maneira, verifica-se que ha uma concentragdo do
procedimento TAVI na regido de LVT e de SAVR na regido Norte. Assim, este fator deve
ser mais investigado no sentido de perceber se ndao estd a contribuir para acirrar
assimetrias regionais que corroboram para maiores iniquidades em saude. Pelo que,
podem assim ser necessarias politicas de estimulo a promog¢ao de saude, de modo a

reduzir essas desigualdades em saude.

Face ao exposto, importa destacar que a regido de residéncia nao deveria ser
um obstaculo de realizagdo de determinado procedimento, uma vez que a organizagao
do sistema de saude em Portugal prevé o referenciamento de determinadas condigbes
de saude e liberdade de escolha de local de tratamento. No entanto, € necessaria mais
evidéncia de que este processo esteja a ser guiado de acordo com os critérios de
referenciagéo e que esta a ser garantida a efetiva liberdade de escolha do doente. Caso
nado exista, podera ser necessario garantir que as condigcbes de acesso sejam

cumpridas, por exemplo, através de contratualizacdo ou outros mecanismos formais.

Desta forma, melhorar as condi¢cdes de acesso, com vistas a uma incorporagéo
homogénea em termos de distribuicdo espacial é importante para a reducédo destas

iniquidades em saude, objetivos estes tdo almejados pelas politicas de saude.
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8. Recomendacoes e Implicacdes para a saude publica

Recomenda-se a realizagdo de novos estudos com a ampliagdo temporal de
modo a identificar variagdes mais precisas ao longo dos anos, com vistas a fomentar
uma analise mais robusta, de modo a identificar se os fatores permanecem associados

a realizacdo de um ou outro procedimento.

Uma analise em conjunto com outros indicadores de saude, em especial de
severidade, nomeadamente, o indice de risco da Society of Thoracic Surgeons (STS
score), a classificagédo funcional da New York Heart Association (NYHA) e a avaliagao
de risco da European System for Cardiac Operative (EuroSCORE) pode ser uma mais-
valia quando analisados em conjunto com o ICC, bem como uma andlise da
sobrevivéncia para ver a capacidade preditora do indice utilizado. Outra analise
interessante seria a distribuicdo dos servicos como um indicador de cobertura para

ajustar as taxas de TAVI, bem como a mortalidade por hospitais.

Recomenda-se também a realizacdo de futuros estudos com outros
possibilidades terapéuticas para comparagao, nomeadamente, 0 manejo terapéutico
sem intervencao cirurgica. Como também uma analise mais pormenorizada no que
concerne ao ICC de modo a tentar identificar a consisténcia interna sobre a severidade

e a realizagido do procedimento TAVI para estudos posteriores.

Por fim, sugere-se uma andlise sobre os custos relacionados a cada
procedimento de modo a tentar identificar se a alocagdo do financiamento aos
procedimentos esta a promover uma escolha mais racional e custo-efetiva. Desta
maneira, ainda sobre a perspetiva do sistema de saude, € importante uma analise sobre
a utilizagao de cuidados intensivos, uma vez que pode promover um impacto importante

a nivel de financiamento.

As conclusdes de nosso estudo tém importantes implicagdes para a pratica. Em
sintese, os fatores identificados associados a TAVI, em especial a localizagao
geografica corroborada pela analise espacial, revelam assimetrias regionais que podem
ter impacto na oferta e no acesso ao procedimento em analise. Assim, tornam-se
necessarios futuros estudos para melhor compreender este fenbmeno de modo a
subsidiar politicas de saude que reduzam estes obstaculos e permitam o acesso
equitativo da tecnologia em saude em todos os niveis dos cuidados de saude. Além
disso, uma melhor percecao destes fatores permite identificar fortalezas e fragilidades
do sistema de saude e partiiha de experiéncias noutros paises com cenarios

semelhantes.
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Anexo | — Autorizagao da Escola Nacional de Saude Publica (ENSP)
para utilizacdo da base de dados
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Condigdes para a cedéncia da base de dados MH

A base de dados MH 200 ’Mﬂ ¢ disponibilizada para fins de investigagao aplicada.
Os dados disponibilizados no ambito do Curso

NesmrhHo «n e 20 Bk

s6 podem ser utilizados para a realizagdo do trabalho de projeto do mesmo curso. Ndo

podem ser cedidos ou copiados para qualquer outro fim. Caso necessite de utilizar
estes dados para outros fins deve solicitar a devida autorizagdo a Administracao
Central do Sistema de Saude (ACSS).

Os dados agora disponibilizados constituem informagdo anonimizada, ndo sendo
possivel identificar o utente, sendo a presente informacao disponibilizada pela ACSS,
IP, considerando que:

a) A ENSP garantird o tratamento leal e seguro dos dados, devendo os alunos a
quem forem cedidos os dados respeitar o principio da minimizagdo dos dados
pessoais, consultando e tratando apenas os dados estritamente necessarios
para a sua investigagao;

b) Os dados serdo utilizados (nica e exclusivamente para os fins que se
enquadrem nas competéncias da ENSP e para os fins de investigagao
delimitados por cada aluno;

¢) A utilizagdo dos dados para outros fins além dos que se enquadrem nas
respetivas competéncias devera ser objeto de pedido de autorizagao a ACSS, IP;

d) A ENSP ndo procedera ao encaminhamento dos dados a terceiros, devendo os
alunos a quem forem cedidos os dados conserva-los sobre estrita
confidencialidade;

e) No final da sua investigagdo, e quando os dados constantes da base de dados
de MH deixarem de ser necessarios, os alunos deverdo proceder ao
apagamento do seu exemplar da base de dados, garantindo que ndo

conservario a mesma quando ela ja ndo seja necessaria;
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f) A ENSP indicara a ACSS, IP como fonte de dados em publicagdes/documentos
que fagam uso dos dados fornecidos;
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dados identificando o hospital carece de autorizagdo por parte do mesmo.
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diseases, severely affecting patients' quality of life. Transcatheter Aortic
Valve Implantation (TAVI) represented an innovation in AS treatment.
Methods:

A quantitative, observational, and retrospective study using the
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to study the factors associated with TAVI use.

Results:
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TAVI increased over the years. There was a geographic concentration of
SAVR procedures in the Northern region and TAVI in the Lisbon region.
These results suggest the existence of geographic disparities in the
availability and access to healthcare services and technologies.
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Abstract

Objectives: To identify the factors associated with TAVI use of TAVI in inpatients with

AS in Portugal and its geographical distribution.

Background: Aortic stenosis (AS) is one of the world's most common heart valve
diseases, severely affecting patients' quality of life. Transcatheter Aortic Valve
Implantation (TAVI) represented an innovation in AS treatment.

Methods: A quantitative, observational, and retrospective study using the Portuguese
National Health Service (NHS) inpatient discharge database from 2015 to 2017. SAVR
and TAVI procedures were selected using the International Classification of Diseases
(ICD). Firstly, we mapped the yearly age-standardised rate for each procedure using
QGIS®. Then, we performed Chi-square tests, independent T-tests and logistic
regressions to study the factors associated with TAVI use.

Results: From 2015 to 2017, 8,398 hospitalisations were selected, 88.5% SAVR and
11.5% TAVI. From 2015 to 2017, SAVR use increased in the Northern region and
decreased in the Lisbon region, while the opposite was observed for TAVI. TAVI was
performed among the most complex (p<0.001) and older patients (the mean (SD) age
for SAVR was 70 (x11) years old and 81 (£7) years old for TAVI, p<0.001). The results
for the logistic regressions showed that, more recent hospitalisations, being older, living
in the Lisbon region, and having a higher Charlson Comorbidity Index (CCl) was
associated with an increased likelihood of undergoing TAVI (p<0.001).

Conclusions: TAVI increased over the years. There was a geographic concentration of
SAVR procedures in the Northern region and TAVI in the Lisbon region. These results
suggest the existence of geographic disparities in the availability and access to
healthcare services and technologies.
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Key messages

What is already known on this topic?

Aortic stenosis (AS) is one of the world's most common heart valve diseases,
severely affecting patients' quality of life.

Until the beginning of the 21st century, Surgical Aortic Valve Replacement
(SAVR) was the standard procedure for AS treatment.

Transcatheter Aortic Valve Implantation (TAVI) emerged as a viable alternative
treatment to SAVR for inoperable patients with severe AS.

What this study adds?

In Portugal, there was an increase in the use of the TAVI, from 2015 to 2017.

Being older and having a higher Charlson Comorbidity Index (CCIl) was
associated with a higher undergoing TAVI in the Portuguese NHS hospitals.

This study found geographic differences in the use of TAVI that did not seem to
be explained by patients’ individual characteristics.

How this study might affect research, practice or policy?

Identifying factors associated with TAVI might contribute to designing informed
policies that aim to improve the Portuguese healthcare system.

Geographical differences in AS treatment choice suggests the existence of
regional disparities in technology access.

This could be an important public health issue since inequalities on access to
technologies can exacerbate health inequities.

https://mc.manuscriptcentral.com/openheart
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Introduction

Aortic Stenosis (AS) is a pathological condition characterised by the narrowing of
the cardiac aortic valve, which has severe consequences for a patient’s quality of life,
including loss of mobility, decreased productivity, and limitations in daily living
activities'2. It is a significant public health problem worldwide, particularly in developed
countries, due to increasing life expectancy, and it affects 2.3% of the world population3#.
The prevalence of aortic stenosis in the Portuguese population varies from 3% to 23%",
and the estimated number of patients eligible for treatment is of 32,000 patients®.

This condition can result in death if not appropriately treated, particularly in most
severe cases. Without treatment, approximately half of patients would die within one to
two years®. Also, half to one-third of patients might be asymptomatic at the time of
diagnosis’. Additionally, the survival prognosis for every three out of four patients is
generally of three years, after symptoms onset®. Although asymptomatic patients usually
present a low rate of complications, when symptoms are already installed, the absence
of follow-up would result in a very adverse prognosis®.

Until the beginning of the 215t century, Surgical Aortic Valve Replacement (SAVR)
was the standard procedure for AS treatment, and it was the only available surgical
intervention®. Nevertheless, this therapeutic option was not possible in high-risk surgical
cases, due to patient frailty and numerous comorbidities2®. In 2002, Transcatheter Aortic
Valve Implantation (TAVI) emerged as a solution for individuals not eligible for SAVR,
since it was a less invasive procedure. This technology represented an important
innovation in the treatment of AS patients with high-risk surgical. TAVI has been shown
in various clinical trials’'® to reduce all-cause mortality, cardiovascular disease and
readmissions''. In Portugal, the records of the beginning of the use of this procedure
date from 200712

In the forthcoming years, the use of TAVI is expected to increase. The reasons
are: (i) AS is expected to become more prevalent due to the demographic transition and
the ageing population observed worldwide®4. Therefore, the need for treatment will also
increase; (ii) It is also likely that the technology will be used more extensively, expanding
of the criteria for TAVI use (e.g., for medium- or low-risk surgical patients). Thus, the
number of individuals eligible for treatment will also increased’3.

Despite the predictable rise in the use of technology, scientific evidence tells us
that the incorporation of technologies is usually not done homogeneously's. Although
technologies may improve people's health, lack of equitable access might perpetuate

health disparities. This study aims to identify the geographical patterns and socio-

https://mc.manuscriptcentral.com/openheart

Page 6 of 28



Page 7 of 28

ONOUVIhAWN =

Open Heart

demographic and clinical factors associated with TAVI use in inpatients diagnosed with
AS in the Portuguese National Health Service (NHS) from 2015 and 2017.

Material and Methods

Quantitative, observational, and retrospective study using the inpatient discharge
database for the Portuguese NHS hospitals, from 2015 to 2017.

Data Source

The Central Administration of Health Services and the Shared Services of the
Ministry of Health jointly managed the inpatient database. All entries in the database had
a unique identifier that was anonymised to ensure the confidentiality of the patients
analysed. The database had information about primary and secondary diagnosis, age,
gender, interventions performed, in-patient length of stay, and area of residence.

This study was a secondary analysis of an existing database; thus, it does not
fall within the definition of research involving human subjects. Nonetheless, the ethical
principles governing health research were considered and anonymised information
guaranteed data confidentiality.

The dependent variable was intervention type, and it was defined using the
International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems (ICD),
versions 9 (ICD-9) and 10 (ICD-10). The codes used to select SAVR procedure were the
following: ICD-9 - 3521 and 3522; ICD-10 - 02RF07Z, 02RF08Z, 02RF0JZ, 02RFOKZ
and X2RF032. For TAVI we used the following ICD codes: ICD-9 - 3505 and 3506; ICD-
10 - 02RF37H, 02RF37Z, 02RF38H, 02RF38Z, 02RF3JH, 02RF3JZ, 02RF3KH,
02RF3KZ, 02RF47Z, 02RF48Z, 02RF4JZ, 02RF4KZ, X2RF332 and X2RF432'S. Then,
it was dichotomised (SAVR=0 and TAVI=1).

The socio-demographic characterisation included variables, such as gender, age,
and place of residence. Additionally, inpatient clinical information, such as and type of
admission (elective or non-elective admission), length of stay, destination after
discharge, severity level (minor, moderate, major, or extreme), and main and secondary

diagnosis were considered in the analysis.

The primary and secondary diagnoses were used to compute the Charlson
Comorbidity Index (CCI)'6, as presented in Appendix 1. The CCl index is widely used in
clinical practice to assess patient comorbidity level, as a proxy of patients’ severity.
According to the literature, it predicts long-term'” and in-hospital'® mortality. It can also
be used to evaluate differences in diagnosis and prognosis between groups of patients

https://mc.manuscriptcentral.com/openheart
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sharing the same clinical diagnosis’®. The CCl is a validated instrument, allowing the
assessment of the burden of comorbidities and the measurement of patients’ outcomes,
particularly among AS patients'®20. Appendix 2 presents the weights used to calculate
the CCI index. The CCI index was analysed in two ways: as an index, and as a
categorical variable (cut-off point>3)'9.2.22, Additionally, the relation between procedures
and the pathologies that compose the index were evaluated separately, as many of the
pathologies that comprise the index are common among AS patients.

Spatial analysis

The age-standardised hospitalisation rate per year was then calculated using the
direct method to compare population groups with different age structures® (Appendix 3).
For standardisation, the total Portuguese population stratified by age was used. From
the absolute number of each procedure, the procedure’s prevalence per district and age
group was calculated. This value was subsequently used to estimate the value of
expected hospitalisations by age group. The standardised rate resulted from dividing the
total number of expected cases by the standard population and multiplying by 100,000
inhabitants.

The age-standardised rate was mapped for the years analysed using QGIS®
Desktop 3.22.72%* software, using the shapefiles of the administrative map of Portugal
available at https:/dados.gov.pt/?®, to characterise the spatial distribution of TAVI and
SAVR procedures, and their trends from 2015 to 2017.

For the spatial analysis, the TAVI and SAVR procedures were analysed
according to the district of residence?®. For the remaining statistical analysis, the place
of residence was aggregated according to NUTS Il classification (Nomenclature of
territorial units for statistics)?, due to the low number of district-level observations.

Statistical Analysis

In the first stage, the Chi-square test, Fisher's exact test and independent T-tests
were performed to measure the association between the procedures performed and the
remaining variables. In the second stage, the adjusted and un-adjusted Odds Ratio (OR)
using logistic regressions were computed to identify the association between TAVI and
the explanatory factors, using significance level of 5% (two-tailed test). The analyses
were performed using the Statistical Package for the Social Sciences (IBM SPSS®
Statistics) version 28.

https://mc.manuscriptcentral.com/openheart
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Results

Procedures Distribution
Between 2015 and 2017, 2,199,933 inpatients were admitted to NHS hospitals.

From this, 8,398 hospitalisations were analysed, corresponding to 0.38% of the total,
2,722 (32.41%), 2,832 (33.72%) and 2,844 (33.87%), respectively in 2015, 2016, 2017
(Figure 1). SAVR was performed in 7,433 admissions (88.51%) and TAVI in 965
admissions (11.49%). TAVI showed an increasing trend, from 7.1% in 2015 to 15.6% in
2017. By contrast, the number of patients undergoing SAVR decreased by more than

eight percentage points over the analysed period.

Spatial analysis

Figure 2 presents the geographical distribution of the age-adjusted hospitalisation
rate by district, from 2015 to 2017. When analysing SAVR, the colour becomes darker
in the Northern region over the years and becomes lighter in the Lisbon region. The
opposite trend was observed among TAVI, where the colour became darker in the region

around Lisbon.

Regarding TAVI, there was both a growth and a concentration of procedures
performed. Most districts had an increase in TAVI use. The Lisbon district had the highest
absolute difference (3.98), from 3.80 per 100,000 inhabitants in 2015 to 7.78 per 100,000
inhabitants in 2017. Lisbon and Setubal were amongst the three districts with the highest
rates of TAVI per 100,000 inhabitants (3.91, 5.57, and 8.01 for Lisbon and 3.37, 4.34,
and 5.18 for Setubal in 2015, 2016 and 2017, respectively). During this period, Viana do
Castelo, Guarda and Braga districts had a negative absolute difference for TAVI.

SAVR increased in 11 districts and decreased in the other nine districts. From
2015 to 2017, the autonomous region of Madeira presented the highest absolute
difference (17.25) and Santarem had the highest absolute reduction (-7.18) in SAVR
procedures. Braga and Viana do Castelo are two of the three districts with the highest
SAVR rates (Viana do Castelo: 37.19: 35.17 and 31.53 per 1,000 inhabitants; and Braga:
33.56; 33.17 and 30.20 per 1,000 inhabitants). Braga and Viana do Castelo showed the
highest SAVR standardised rate in 2017, and these same districts showed a higher
reduction in TAVI.

Study population characteristics

SAVR patients were mostly men (56.9%), while TAVI patients were mostly
women (55.4%) (p<0.001). The mean age among TAVI patients was higher than among
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SAVR (81 years old versus 70 years old, p<0.001). Most admissions were elective for
both procedures, but non-elective hospitalisations were higher among TAVI than SAVR
(13.1% vs 9.4%) (Table 1). The Northern Region had the highest percentage of SAVR
(41.20%), while the Lisbon region had the highest percentage of TAVI (46.30%). Both
procedures had a comparable length of stay (13 days, p=0.602). The mortality was also
similar for both procedures, with more than 80% of patients discharged home. Most
admissions had moderate severity level (53.0% for SAVR and 47.6% for TAVI), but the
minor severity was more expressive among SAVR (31.8%) than TAVI (27.8%). The CClI
index was higher among TAVI than SAVR (1.80 versus 1.33, p<0.001). Most individuals
had between 0 and 2 points of the CCI (TAVI 83.8% versus SAVR 69.8%). The patients
undergoing TAVI had more comorbidities or severe clinical conditions, represented by a
higher percentage of individuals with CCI greater than 3 (30.2% compared to 16.2% in
SAVR, p<0.001).

Seven of the 17 health conditions that comprise the CCl were not statistically
significant associated with TAVI procedure. Most individuals were diagnosed with
congestive heart failure (37.9% in TAVI, compared to 34.5% in SAVR, p=0.041). Besides
congestive heart failure, the four conditions with the highest occurrence among
individuals undergoing SAVR, were diabetes without chronic complications, peripheral
vascular disease, and chronic pulmonary disease. As for individuals that underwent
TAVI, the most prevalent conditions were kidney disease, diabetes without chronic

complications, and chronic pulmonary disease.

Factors associated with undergoing TAVI

The year of hospitalisation was associated with the likelihood of undergoing TAVI.
The more recent hospitalisations had a higher likelihood of being TAVI, considering 2015
as a reference (OR=2.87 (2.34-3.52) for 2017, and OR=1.68 (1.37-2.07) for 2016) (Table
2). Older patients also had an increase likelihood of undergoing TAVI: each additional
year of age represented a 21% increase in the odds of undergoing TAVI (OR=1.21 (1.20-
1.23)). The geographical location was associated with the procedure. In most of the
regions was observed an increased likelihood of undergoing TAVI, when compared to
the Northern Region of the country (OR= 1.64 (1.29-2.08) for Centro, and OR=1.84
(1.34-2.53) for Alentejo). In the Lisbon region, the odds of having TAVI were even higher,
and patients living in this region had more than twice the likelihood of undergoing TAVI
OR=2.62 (2.16-3.18). Additionally, individuals with higher CCl also showed an increased
chance of undergoing TAVI, when compared with lower CCI (OR=2.55 (2.10-3.10).
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Discussion

This study aimed to identify the factors associated with TAVI use in inpatients
with AS in Portugal and its geographical distribution. The results showed an increasing
trend in patients undergoing TAVI over the years (p<0.001). Being older, living in the
Lisbon region and having a higher CCl were individual characteristics associated with
an increased likelihood of undergoing TAVI procedure (p<0.001). There was a
geographic concentration in the SAVR utilisation in the Northern region and of TAVI in
the Lisbon region.

The present study showed an increase in the number of hospitalisations with
procedures for AS from 2015 to 2017. This uprising was more expressive for TAVI,
contrasting with a decreased in SAVR. The upward trend in TAVI, found in this study, is
in accordance with a worldwide trend'®'2. This result may characterise a substitution

effect in the use of technologies’®.

Although TAVI showed an increasing trend, its spatial distribution was not uniform
across the Portuguese territory, as there was a concentration of TAVI among patients
living in the Lisbon region. At the same time, the SAVR procedure was concentrated
among patients living in the northern region of Portugal. It is crucial to understand
whether this spatial variability would result in disparities on access to health technology.
This could be an important public health issue since inequalities on access to

technologies can exacerbate health inequities.

Adequate access to healthcare can promote better levels of health?’28, This
requires a comprehensive, timely, and high-quality health system coverage (adequate
healthcare services, screening, diagnosis, and treatment) to improve the population's
health status?’. This study revealed significant differences in the geographical
distribution of AS procedures according to the patients’ residence, even when adjusted
for its individual characteristics. This could suggest the existence of health disparities,

which may worsen health inequalities.

This geographical variability may be associated with a concentration of medical
expertise regarding the type of procedures. According to the available evidence, regional
differences in service provision may be associated with heterogeneous professional
training and technical specialisation. Furthermore, financial incentives, as well as
population preferences to be treated in a particular region, might also contribute to
regional differences in health care utilisation?’:?2. The variability in the geographic
distribution may be a result of technological incorporation. Technology can be

incorporated progressively across the country, at a various regional place. Delays in
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providing specific procedures or treatments can deteriorate patients health status,
decrease their quality of life, and/or worsen disease severity?®. This might contribute to
escalation of consumption of health resources in the future, and potentially increasing
health system expenditures+:.

This study showed that TAVI was more frequent in older 80 years old. Other
studies have also demonstrated a positive association with age3'. In the review
conducted by Osnabrugge et al.(2016)", patients over 75 years of age were more likely
to be at more severe stages of the AS disease due to late diagnosis. Thus, TAVI was

commonly the only possible approach due to their clinical frailty.

Additionally, higher CCI values were associated with an increased chance of
TAVI, suggesting that it is used for more frail individuals. In contrast, many patients with
lower ICC classification have undergone in SAVR. These results are consistent with the
literature19-2022.32.33 ' which suggests that TAVI is usually performed more often in patients
with grater frailty.

In summary, the results showed that older age and higher CCl were relevant
explanatory factors of TAVI utilisation, which is consistent with international guidelines3
and the Portuguese consensus®, which state that TAVI is indicated for the treatment of
patients at increased surgical risk'"20. TAVI is a less invasive procedure, recommended
for inoperable patients not eligible for SAVR'"34. This could explain why TAVI patients
had an higher percentage of admission from non-elective services, comparing with
SAVR, as TAVI does not require an open-heart surgery'234.

All studies have limitations, and this study is no exception. This is a secondary
database, so the data was not intended for academic research. We cannot infer causality
with the present study design and data. Therefore, the results should be interpreted as
associations between the variables. Finally, the ICC index is represented by a specific
group of comorbidities commonly used in observational studies'®202232_ Other important
comorbidities might influence AS severity and medical decision on therapeutic choice
might not be considered.

Implications for practice and future research

The findings of this study have important implications. It was identified that
increasing age and a higher CCl were associated with TAVI. Additionally, asymmetries
in the spatial distribution of AS treatment might impact the access to healthcare services
and technologies.

Future studies should update the existing evidence by extending the time horizon

and using a longitudinal design. Also, research can focus on other AS-specific indicators,
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such as the Society of Thoracic Surgeons risk index (STS score), the New York Heart
Association functional classification (NYHA) or the European System for Cardiac
Operative risk assessment (EuroSCORE). Future studies could also focus on other

therapeutic alternatives, such as therapeutic management without surgical intervention.

The place of residence should not be the most relevant determinant of treatment
pattern. A more in-dept analysis is needed to understand if AS treatment is being
performed according to appropriate referral criteria and if freedom of choice of treatment

location is being guaranteed to the patients.

Health policies should aim to reduce barriers to healthcare access while
promoting access to technologies at all levels of care. This goal can be achieved by
training and updating health professionals’ knowledge and skills, and if needed,

providing incentives for innovative health technologies adoption.

Conclusions

The TAVI procedure changed the management of AS worldwide. Two decades
ago, it emerged as a solution for individuals not eligible for SAVR, since it was a less
invasive procedure. According to this study, older age and higher CCI were significant
explanatory factors of TAVI utilisation in the Portuguese NHS hospitals, from 2015 to
2017. This is consistent with the literature, and with national and international guidelines.
Additionally, it was observed geographic differences in the use of TAVI that did not seem
to be explained by patients’ individual characteristics. This should be further investigated

since this access variability might contribute to worsening health inequalities.
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Figure 1 Annual number of hospitalisations, and procedures, in the Portuguese NHS,
from 2015 to 2017.
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Figure 2 Age-adjusted hospitalisation rates for SAVR and TAVI in Portuguese NHS
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hospitals by patients’ district of residence, from 2015 to 2017.
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Table 1 Study population characteristics by SAVR and TAVI in Portuguese NHS hospitals admissions database from 2015 to 2017.

Characteristics SAVR® n=7433 | TAVI®) n=965 | p value
Gender Male n (%) 4226 (56.9%) 430 (44.6%)| <0.001
Age Years Mean (SD)© 70 (11) 81 (7)| <0.001
2015 n (%) 2530 (34.0%) 192 (19.9%)
Year of hospitalisation 2016 n (%) 2503 (33.7%)| 329 (34.10%) | < 0.001
2017 n (%) 2400 (32.3%) 444 (46.0%)
L Elective n (%) 6737 (90.6%) 829 (85.9%)
<o0.
Type of admission Non-elective n (%) 696 (9.4%)| 136 (13.1%)| <2001
Norte n (%) 2862 (41.20%)| 246 (25.70%)
Centro n (%) 1373 (19.80%)| 154 (16.10%)
, Lisbon n (%) 1835 (26.40%) | 443 (46.30%)
Count <0.001
ountry regton Alentejo n (%) 467 (6.70%)| 71 (7.40%)
Algarve n (%) 259 (3.70%) 31 (3.20%)
Azores and Madeira®  n (%) 146 (2.10%) 11 (1 20%)
Length of stay Days Mean (SD) 13 (15) 3(14)| 0.602
o NHS n (%) 7286 (98.0%)| 954 (98 9%)
T f fi | t .077
ype of financial arrangemen Non-NHS n (%) 147 (2.0%) 110 (1.1%) 00
Home n (%) 6605 (88.9%)| 841 (87.20%)
Destination after discharge Death n (%) 284 (3.8%) 33 (3.4%)| 0.058
Others © n (%) 544 (7.3%) 91 (9.4%)
Minor n (%) 2365 (31.8%)| 268 (27.8%)
. Moderate n (%) 3941 (53.0%) 459 (47.6%)
S t <0.001
everty Major n (%) 893 (12.0%)| 213 (22.1%)
Extreme n (%) 234 (3.1%) 25 (2.6%)
Charlson Comorbidity Index Index Mean (SD) 1.33 (1.34) 1.80 (1.68) | < 0.001
- % 6231 (83.8% 674 (69.8%
Charlson Comorbidity Index U=z n (%) ( 0) ( ) <0.001
>3 n (%) 1202 (16.2%)| 291 (30.2%)
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Characteristics SAVR® n=7433 | TAVI®) n=965 | p value
Myocardial infarction Yes n (%) 466 (6.3%) 102 (10.6%) | < 0.001
Congestive heart failure Yes n (%) 2568 (34.5%) 366 (37.9%)( 0.041
Peripheral vascular disease Yes n (%) 1507 (20.3%) 120 (12.4%)| <0.001
Cerebrovascular disease Yes n (%) 490 (6.6%) 110 (11.4%) | < 0.001
Dementia Yes n (%) 21 (0.3%) 4 (0.4%)| 0.5220
Chronic pulmonary disease Yes n (%) 764 (10.3%) 139 (14.4%)| <0.001
Connective tissue disease Yes n (%) 87 (1.2%) 19 (2.0%)| 0.045
Peptic ulcer disease Yes n (%) 15 (0.2%) 3(0.3%)| 0.453%
Mild liver disease Yes n (%) 109 (1.5%) 22 (2.3%)| 0.071
Diabetes without chronic complication Yes n (%) 1779 (23.9%) 208 (21.6%)| 0.107
Diabetes with chronic complication Yes n (%) 202 (2.7%) 47 (4.9%)| < 0.001
Hemiplegia or paraplegia Yes n (%) 78 (1.0%) 9 (0.9%)| 0.866
Renal disease Yes n (%) 647 (8.7%) 225 (23.3%)| <0.001
Any malignancy. incluqing lymphoma and i Yes n (%) 64 (0.9%) 28 (2.9%) | <0.001
leukaemia. except malignant neoplasm of skin

Moderate or severe liver disease Yes n (%) 8(0.1%) 0 (0.0%)| 0.609M
Metastatic solid tumour Yes n (%) 9(0.1%) 4 (0.4%)| 0.053®
AIDS/HIV Yes n (%) 8(0.1%) 1(0.1%)| 1.000

@Surgical Aortic Valve Replacement. ®Transcatheter Aortic Valve Implantation. ©Standard Deviation. (YAutonomous Regions of Azores and Madeira. ©)Others:
another institution with inpatient care, home care, medical counter opinion, specialised care (tertiary), palliative care, post-hospital care, long-term medical care.

(MFisher's exact test.
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Table 2 Results for the logistic regression models for the likelihood of TAVI use, in the Portuguese NHS, from2015 to 2017.

oy Unadjusted Adjusted
Characteristics
OR® (95% CI™®) p value OR (95% CI) p value
Sex Male Reference Reference
Female 1.64 (1.43 to 1.88) <0.001 1.17 (0.10 to 1.37) 0.053
Age (per 1-unit increase) Years 1.22 (1.21 to 1.24) <0.001 1.21 (1.20 to 1.23) <0.001
2015 Reference Reference
Year of hospitalisation 2016 173 (1.44102.09) <0.001 1.68 (1.37t02.07)  <0.001
2017 2.44 (2.04 t0 2.91) <0.001 2.87 (2.34 t0 3.52) <0.001
. Elective Reference Reference
Type of admission .
Non-elective 1.59 (1.30 to 1.94) <0.001 1.18 (0.92 to 1.50) 0.191
Norte Reference Reference
Centro 1.31 (1.06 to 1.61) 0.014 1.64 (1.29 to 2.08) <0.001
c . Lisbon 2.81 (2.38 10 3.32) <0.001 2.62 (2.16 t0 3.18) <0.001
ountry region .
Alentejo 1.77 (1.34 t0 2.34) <0.001 1.84 (1.34 to 2.53) <0.001
Algarve 1.39 (0.94 to 2.07) 0.100 1.44 (0.93 t0 2.24) 0.101
Azores and Madeira(© 0.88 (0.47 to 1.64) 0.680 1.21 (0.61 to 2.41) 0.582
Type of patient SNS Reference _
No-SNS 1.75 (0.95 to 3.24) 0.075
Minor Reference
s . Moderate 1.03 (0.88 to 1.21) 0.736
everity A -
Major 211 (1.73t02.56)  <0.001
Extreme 0.94 (0.61 to 1.45) 0.789
Charlson Comorbidity Index Index 1.24 (1.18 to 1.29) <0.001 -
- Reference
Charlson Comorbidity Index oz RECEIEE
23 2.24 (1.93 to 2.60) <0.001 2.55 (2.10 t0 3.10) < 0.001

(@0dds Ratio. ®)Confidence interval. )Autonomous Regions of Azores and Madeira.
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Appendix 1 (Table) ICD-9-CM and ICD-10 Coding Algorithms for Charlson Comorbidities Index

Conditions

ICD@-9-CM®

ICD-10

Myocardial infarction

Congestive heart failure

Peripheral vascular disease

Cerebrovascular disease
Dementia

Chronic pulmonary disease

Connective tissue disease

Peptic ulcer disease

Mild liver disease

Diabetes without chronic
complication

Diabetes with chronic complication

Hemiplegia or paraplegia

Renal disease

410.x, 412.x

428.x, 398.91, 402.01, 402.11, 402.91, 404.01,
404.03, 404.11, 404.13, 404.91, 404.93, 425.4—
425.9, 428.x

093.0, 437.3, 440.x, 441.x, 443.1-443.9, 47 1,
557.1, 657.9, 785.4, V43.4

362.34, 430.x—438.x
290.x, 294.1, 331.2

416.8, 416.9, 490.x-505.x, 506.4, 508.1, 508.8

446.5,710.0-710.4, 714.0-714.2, 714.8, 714.81,
725.x

531.x-534.x

070.22, 070.23, 070.32, 070.33, 070.44, 070.54,
070.6, 070.9, 570.x, 571.x, 573.3, 573.4, 573.8,
573.9,v42.7

250.0-250.3, 250.7, 250.8, 250.9

250.4-250.7

334.1, 342.x, 343.x, 344.0-344.6, 344.9

403.01, 403.11, 403.91, 404.02, 404.03, 404.12,
404.13, 404.92, 404.93, 582.x, 583.0-583.7,
585.x, 586.x, 588.x, V42.0, V45.1, V56.x

121.x, 122.x, 125.2

109.9, 111.0, 113.0, 113.2, 125.5, 142.0, 142.5—
142.9, 143.x, 150.x, P29.0

170.x, 171.x, 173.1, 173.8, 173.9, 177.1,179.0, 179.2,
K55.1, K55.8, K55.9, 795.8, 295.9
G45.x, G46.x, H34.0, 160.x-169.x
F00.x-F03.x, F05.1, G30.x, G31.1
127.8, 127.9, J40.x—J47 .x, J60.x—J67 X, J68.4,
J70.1, J70.3
MO05.x, M06.x, M31.5, M32.x-M34.x, M35.1,
M35.3, M36.0
K25.x—K28.x
B18.x, K70.0-K70.3, K70.9, K71.3-K71.5,
K71.7, K73.x, K74.x, K76.0, K76.2-K76.4, K76.8,
K76.9, 294 .4
E10.0, E10.1, E10.6, E10.8, E10.9, E11.0,
E11.1, E11.6, E11.8, E11.9, E12.0, E12.1,
E12.6, E12.8, E12.9, E13.0, E13.1, E13.6,
E13.8, E13.9, E14.0, E14.1, E14.6, E14.8, E14.9
E10.2-E10.5, E10.7, E11.2-E11.5, E11.7,
E12.2-E12.5, E12.7, E13.2-E13.5, E13.7,
E14.2-E14.5, E14.7
G04.1, G11.4, G80.1, G80.2, G81.x, G82.x,
G83.0-G83.4, G83.9

112.0, 113.1, N03.2-N03.7, N05.2-N05.7, N18.x,
N19.x, N25.0, Z49.0-249.2, 794.0, 299.2
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Conditions

ICD®-9-CM®

ICD-10

Any malignancy, including
lymphoma and leukaemia, except
malignant neoplasm of skin

Moderate or severe liver disease

Metastatic solid tumour
AIDS/HIV

140.x-172.x, 174.x.—195.8, 200.x—208.x, 238.6

456.0-456.21, 572.2-572.8

196.x—199.x
042.x-044.x

C00.x—C26.x, C30.x—C34.x, C37.x—C41.x,
C43.x, C45.x—C58.x, C60.x—C76.x, C81.x—
C85.x, C88.x, C90.x—C97.x

185.0, 185.9, 186.4, 198.2, K70.4, K71.1, K721,
K72.9, K76.5, K76.6, K76.7

C77.x—C80.x
B20.x-B22.x, B24.x

@International Classification of Diseases. ®)Deyo’s ICD-9-CM and Enhanced ICD-9-CM combination

Source: Adapted Quan et al., 2005
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Appendix 2 (Table) The Charlson Comorbidities Index and assigned weights for each

condition

Open Heart

Conditions

Weights

Myocardial infarction

Congestive heart failure

Peripheral vascular disease
Cerebrovascular disease

Dementia

Chronic pulmonary disease

Connective tissue disease

Peptic ulcer disease

Mild liver disease

Diabetes without chronic complication
Diabetes with chronic complication
Hemiplegia or paraplegia

Renal disease

Any malignancy, including lymphoma and
leukaemia, except malignant neoplasm of
skin

Moderate or severe liver disease
Metastatic solid tumour

AIDS/HIV

1

N NN = - & & 2 a2

N

D W

Source: Charlson et al., 1987 and Charlson et al., 2022.
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Appendix 3 (Table) Age-standardised hospitalisation rates for SAVR and TAVI, by year,

Open Heart

per 100,000 inhabitants, by patients’ district of residence.

District SAVR® TAVI®)
2015 2016 2017 | Dif9 | 2015 2016 2017 | Dif

Aveiro 20.47 2461 2520| 4.73| 016 277 4.03| 3.87
Beja 12.67 16.21 15.20| 2.53| 1.06 1.09 1.74| 0.67
Braga 3261 3223 29.35( -3.26] 1.13 2.09 0.79| -0.34
Braganca 19.04 1547 24.41 537 000 091 1.64| 1.64
Castelo Branco 2216 23.73 17.34| -482| 186 3.26 3.45( 1.59
Coimbra 3260 30.84 26.26( -6.34| 0.39 3.80 345| 3.06
Evora 17.79 20.09 2272 494| 085 420 275 1.89
Faro 19.32 22.01 20.22| 0.90] 218 179 291| 0.73
Guarda 23.36 17.05 25.02 1.66| 0.99 0.00 0.53( -0.46
Leiria 2245 2393 26.62| 4.17| 082 187 2.07| 1.25
Lisbon 23.28 21.14 18.60| -467| 3.80 541 7.78( 3.98
Portalegre 13.56 1524 17.66| 4.10|] 1.64 112 2.71| 1.07
Porto 29.50 30.73 27.51| -1.99| 1.76 451 533 3.56
Santarem 26.23 24.14 19.04| -7.18| 1.77 2.02 4.77| 2.99
Setubal 25.00 26.01 23.33] -1.68| 3.28 421 5.04( 1.76
Viana do Castelo 36.14 34.18 30.64| -550( 248 0.70 0.64| -1.84
Vila Real 23.75 2172 21.83] -1.92| 0.00 153 228 2.28
Viseu 2459 23.07 26.86| 2.28| 024 052 1.89| 1.65
Azores 19.67 21.26 26.95| 7.28] 0.70 0.00 442| 3.72
Madeira(®) 046 051 17.71) 17.25| 059 051 0.58]| -0.01

@Surgical Aortic Valve Replacement. ®Transcatheter Aortic Valve Implantation. )Absolute difference
of rate between 2017 to 2015. (@ Autonomous Regions of Azores. ©) Autonomous Regions of Madeira.
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