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RESUMO

TOLENTINO, Ana Clara de Melo Souza. Analise da efetividade do cateter vesical de demora
com prata: revisdo sistematica e meta-analise. 2018. 77 f. Tese (Doutorado em Enfermagem)
— Escola de Enfermagem Alfredo Pinto, Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro,
Rio de Janeiro, 2018.

A tese a ser defendida € que, no processo de cateterizacdo vesical de demora em pacientes
internados em CTI, o uso do cateter vesical de demora (CVD) com prata é mais efetivo
qguando comparado ao CVD convencional (sem prata), para a reducdo de bacteridria e 1TU.
Os objetivos foram comparar incidéncia de bacteritria e de ITU relacionados ao CVD com
prata e descrever sobre as tecnologias em salde destinadas ao cateterismo vesical de demora.
Quanto a metodologia, realizou-se um estudo de efetividade comparativa direta do tipo head-
to-head, utilizando a revisao sistematica com meta-analise para a realizacdo da sintese das
evidéncias disponiveis. A medida de efetividade utilizada foi a taxa de incidéncia de
bacteriria e de ITU. A revisdo seguiu as etapas propostas pela Rede Brasileira de
Tecnologias em Salde, com elaboracdo da estratégia PICO e definicdo dos critérios de
elegibilidade. Foi realizada busca nas seguintes Bases de Dados: MEDLINE, BVS,
EMBASE, Web Of Science, COCHRANE, SCOPUS e CAPES, totalizando 801 artigos
identificados que, apds aplicacdo dos critérios e leitura completa, resultaram em 14 artigos
incluidos na sintese qualitativa. Na sintese quantitativa, foram incluidos 04 artigos para o
desfecho bacteridria e 10 artigos para o desfecho ITU. A qualidade do conjunto da evidéncia
dos estudos incluidos na metandlise foi avaliada pelo Grading of Recommendations
Assessment Development and Evaluation (GRADE). Quanto aos resultados, metade dos
estudos apresentaram alto nivel de evidéncia Oxford (50%). Quatro estudos (28,57)
apresentaram nivel de evidéncia 2B. Os estudos foram publicados entre 1990 e 2016 com
maior concentracdo entre 20112 e 2016 (n=08). Dois estudos multicéntricos realizados em
diversos hospitais do National Health Service ndo indicavam o uso do CVD com prata na
rotina de cateterizacdo vesical de demora. Os resultados desta meta-analise mostraram que o
CVD com prata é melhor que o CVD convencional na prevencdo de bacteridria e ITU, com
RR 0,42 (IC 95% 0,31- 0,55) para bacteridria e OR 0,85 (IC 95% 0,76-0,95). Adicionalmente,
a sintese qualitativa revelou alguns aspectos envolvendo o CVD com prata que merecem
destaque, como a seguranca para 0 paciente e a economia consequente a reducao do tempo de
internacdo. Conclui-se que a incorporacdo do CVD com prata para a reducdo de bacteriuria e
ITU devera ser realizada com cautela, pois ainda sdo baixos 0s ensaios clinicos com um
padrdo de qualidade interna. Por se tratar de uma tecnologia com custo unitario alto, mas com
beneficios que justificariam seu investimento, com potencial de incorpora¢do no SUS, essa
tecnologia ainda carece de andlises econémicas de custo-efetividade e impacto orcamentario
focados para a populacdo brasileira, abrindo espaco para diversas pesquisas como subsidio
para a tomada de decisdo racional em salde.

Palavras-chave: Custo e analise de custo; Revisdo; Cateterismo urinario; Anti-infecciosos
urinarios; Infeccbes Relacionadas a Cateter.



ABSTRACT

The thesis to be defended is that, in the process of bladder catheterization in ICU patients, the
use of the silver-coated urinary catheter (s-UC) is more effective when compared to
conventional urinary catheter (UC), without silver, for the reduction of bacteriuria and UTI.
The objectives were to compare the incidence of UC-related bacteriuria and UTI with silver
and to describe the health technologies used for late bladder catheterization. As for the
methodology, a direct comparative effectiveness study of the head-to-head type was carried
out, using the systematic review with meta-analysis to perform the synthesis of the available
evidence. The effectiveness measure used was the incidence rate of bacteriuria and UTI. The
review followed the steps proposed by the Brazilian Network of Health Technologies, with
elaboration of the PICO strategy and definition of the eligibility criteria. We searched the
following databases: MEDLINE, VHL, EMBASE, Web of Science, COCHRANE, SCOPUS
and CAPES, totaling 801 identified articles that, after applying the criteria and complete
reading, resulted in 14 articles included in the qualitative synthesis. In the quantitative
synthesis, 04 articles were included for the outcome bacteriuria and 10 articles for the ITU
outcome. The quality of the evidence base of the studies included in the meta-analysis was
assessed by the Grading of Recommendations Assessment and Evaluation (GRADE).
Regarding the results, half of the studies presented a high level of Oxford evidence (50%).
Four studies (28.57) presented level of evidence 2B. The studies were published between
1990 and 2016 with higher concentration between 20112 and 2016 (n = 08). Two multicenter
studies conducted at various National Health Service hospitals did not indicate the use of
silver CVD in the delayed bladder catheterization routine. The results of this meta-analysis
showed that CVD with silver is better than conventional UC in the prevention of bacteriuria
and UTI, with RR 0.42 (95% CI 0.31-0.55) for bacteriuria and OR 0.85 (95% CI 0.76-0.95).
In addition, the qualitative synthesis revealed some aspects involving s-UC that deserve to be
highlighted, such as patient safety and economy resulting in a reduction in hospitalization
time. It is concluded that the incorporation of s-UC for the reduction of bacteriuria and UTI
should be carried out with caution, since clinical trials with an internal quality standard are
still low. Because it is a technology with a high unit cost, but with benefits that would justify
its investment, with potential for incorporation into SUS (Brazilian universal healthcare
system), this technology still lacks economic analyzes of cost-effectiveness and budgetary
impact focused on the Brazilian population, opening space for several researches as a subsidy
for rational health decision-making.

Keywords: Costs and Cost Analysis; Review; Urinary Catheterization; Anti-Infective Agents,
Urinary; Catheter-Related Infections.



RESUMEN

La tesis a ser defendida es que, en el proceso de cateterizacion vesical de demora en pacientes
internados en CTI, el uso del catéter vesical de demora con plata (p-CVD) es més efectivo
cuando comparado al convencional (CVD), sin plata, para la reduccién de peso bacteridria e
ITU. Los objetivos fueron comparar la incidencia de bacteriuria y de ITU relacionados con el
p-CVD y describir sobre las tecnologias en salud destinadas al cateterismo vesical de demora.
En cuanto a la metodologia, se realiz6 un estudio de efectividad comparativa directa del tipo
head-to-head, utilizando la revision sistematica con meta-analisis para la realizacion de la
sintesis de las evidencias disponibles. La medida de efectividad utilizada fue la tasa de
incidencia de bacteriuria y de ITU. La revision siguio las etapas propuestas por la Red
Brasilefia de Tecnologias en Salud, con elaboracion de la estrategia PICO y definicion de los
criterios de elegibilidad. Se realiz6 una busqueda en las siguientes Bases de Datos:
MEDLINE, BVS, EMBASE, Web of Science, COCHRANE, SCOPUS y CAPES, totalizando
801 articulos identificados que, después de la aplicacién de los criterios y lectura completa,
resultaron en 14 articulos incluidos en la sintesis cualitativa. En la sintesis cuantitativa, se
incluyeron 04 articulos para el desenlace bacteridria y 10 articulos para el desenlace ITU. La
calidad del conjunto de la evidencia de los estudios incluidos en el metanélisis fue evaluada
por el Grading of Recommendations Assessment Development and Evaluation (GRADE). En
cuanto a los resultados, la mitad de los estudios presentaron un alto nivel de evidencia Oxford
(50%). Cuatro estudios (28,57) presentaron nivel de evidencia 2B. Los estudios se publicaron
entre 1990 y 2016 con mayor concentracion entre 20112 y 2016 (n = 08). Dos estudios
multicéntricos realizados en diversos hospitales del National Health Service no indicaban el
uso del p-CVD en la rutina de cateterizacion vesical de demora. Los resultados de este
metaanalisis mostraron que el p-CVD es mejor que el CVD convencional en la prevencién de
bacteriuria y ITU, con RR 0,42 (IC 95% 0,31- 0,55) para bacteriria y OR 0,85 IC 95% 0,76-
0,95). Adicionalmente, la sintesis cualitativa revel6 algunos aspectos involucrando al CVD
con plata que merecen destaque, como la seguridad para el paciente y la economia
consecuente a la reduccion del tiempo de internacion. Se concluye que la incorporacion del p-
CVD para la reduccion de bacteriuria e ITU debera ser realizada con cautela, pues ain son
bajos los ensayos clinicos con un patron de calidad interna. Por tratarse de una tecnologia con
un costo unitario alto, pero con beneficios que justificaria su inversion, con potencial de
incorporacion en el SUS, esa tecnologia aun carece de andlisis econdmicos de costo-
efectividad e impacto presupuestario enfocados a la poblacion brasilefia, abriendo espacio
para diversas investigaciones como subsidio para la toma de decision racional en salud.

Palabras-claves: Costos y Analisis de Costo; revision; Cateterismo Urinario; Antiinfecciosos

Urinarios; Infecciones Relacionadas con Catéteres
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CONSIDERACOES ACERCA DO TEMA E DO PROBLEMA

Trata-se de estudo de efetividade do uso do cateter vesical de demora com prata, que
atua na prevencao da bacteridria e infecgdo do trato urinario (ITU) em adultos internados no

centro de terapia intensiva (CTI).

A infeccdo nosocomial é uma infec¢do adquirida em um hospital ou em outro centro
de cuidados de salde, lares de idosos, instalacdes de reabilitacdo, ambulatério ou outras
configuracdes clinicas, sendo disseminada para o paciente suscetivel no cenario clinico por
varios meios, a saber: através da equipe de salde, equipamentos contaminados, roupas de
cama ou goticulas de ar. A infeccdo pode se originar do ambiente externo, através de outro
doente infectado, equipe de salde que pode estar infectada ou, em alguns casos, a fonte nédo
pode ser determinada (SECRETARIA DE SAUDE DO ESTADO DE SAO PAULO, 2017;
WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2017).

Em alguns casos, 0 microrganismo € originario da propria microbiota da pele do
paciente, tornando-se oportunista ap0s a cirurgia ou outros procedimentos que comprometem
a barreira protetora da pele. Embora o paciente tenha contraido a infec¢do por sua prépria
pele, a mesma ainda é considerada nosocomial, uma vez que se desenvolve no ambiente de
cuidados de satide (SECRETARIA DE SAUDE DO ESTADO DE SAO PAULO, 2017;
WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2017).

Aproximadamente 40% das infeccBes nosocomiais sdo originadas no trato urinério,
com grande parte desses pacientes terem sido submetidos a manipulacédo de seu trato urinario
em algum momento da internagdo (10%-20%), submetidos ao procedimento de cateterizacdo
vesical pela inser¢do do cateter vesical de demora (80%) ou submetido a ambos cenarios
(TENKE et al., 2008).

Os cateteres vesicais de demora (CVD) sdo tubos utilizados com o objetivo de facilitar
a drenagem de urina desde a bexiga. Sendo corpos estranhos do trato urinario, eles podem
ocasionar a ITU. Estratégias atuais com o objetivo de reduzirem a ITU tém sido utilizadas
sem sucesso e ainda permanecem como um problema clinico (LO; LANGE; CHEW, 2014).

De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA)(2016a), apesar
da sua necessidade, os CVD apresentam riscos associados que vdo desde a bacteridria
assintomatica, a ITU e a bacteremia. A bacteremia denota a invasdo da circulagdo sanguinea

por bactérias. A bacteriuria é a presenca de bactérias na urina, que podem ser adquiridas por
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colonizagdo do urotélio ou contaminacdo durante a colheita de amostra para a realizagdo de

exames laboratoriais.

Durante a colheita, a urina é colhida através da miccdo, podendo conter até 100.000
colénias/ml por levar bactérias da uretra, pele, prepucio ou da parte inicial da vagina. Como
consequéncia, a bacteridria pode desenvolver-se em até 25% dos sujeitos que requerem uma
cateterizacdo urindria por mais que 5 dias, com um risco de aquisi¢do diaria entre 1%-5%
(KLOMPAS; YOKOE, 2009; MAZILI; CARVALHO JUNIOR; ALMEIDA, 2011;
ROSENTHAL; MAKI; GRAVES, 2008).

Em relacdo a ITU sintomatica, a mesma deve apresentar um dos seguintes critérios, a
saber: a) Uso de CVD por pelo menos 48 horas, presente no momento do diagndstico da ITU
ou que foi retirado no maximo 24 horas antes; b) Apresentar pelo menos um dos seguintes
sinais e sintomas, sem outras causas reconhecidas, como febre (>38°C); dor suprapubica ou
lombar; ¢) Cultura de urina positiva com >10° unidades formadoras de coldnias por mililitro
de urina (UFC/mL) de um patogeno, com até duas espécies microbianas; d) No caso de
candida, pode-se considerar qualquer crescimento. Acima de duas espécies microbianas, ha
grande possibilidade de ter ocorrido contaminacdo da amostra (PROJETO DIRETRIZES,
AMB, 2004).

Ao realizar uma breve busca na literatura, a mesma revela que existe um paralelismo
entre ITU e cateterizacdo de vias urinarias, interferindo no prognostico dos pacientes, sendo
relacionada diretamente com a duragdo da cateterizagéo, estando esse fator sempre presente
em andlises multivariadas. Entre os fatores de risco, a duracdo da cateterizagdo vesical tem
sido considerado o mais importante para o seu desenvolvimento (APISARNTHANARAK et
al., 2007; GOKULA; SMITH; HICKNER, 2007; STAMM; COU.TINHO, 1999; STAMM,
1991; WARREN, 2001)

Por isso, as ITU associadas ao CVD sdo o tipo mais comum de infec¢cdo nosocomial,
representando 80% de todas as infec¢bes nosocomiais mundiais, com aproximadamente
450.000 casos somente nos Estados Unidos. Os eventos adversos incluem morbidade local e
sisttmica, infeccdo sanguinea secundaria e morte, além de ser um reservatorio de
microrganismos multirresistentes. Como consequéncia, esses eventos podem gerar um
aumento nos custos em sadde de aproximadamente de U$350 milhdes anuais (JOHNSON;
KUSKOWSKI; WILT, 2006; LO; LANGE; CHEW, 2014; NOWATZKI et al., 2012).
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No Brasil, ainda ha dificuldade em obter esse tipo de dado relacionado a ITU
associada ao CVD, pois hé escassez em dados hospitalares uniformizados. A ANVISA possui
o Sistema Nacional de Informacéo para o Controle de InfeccGes em Servigos de Saude, com o
objetivo de oferecer aos gestores em saude uma ferramenta para aprimoramento das acdes de
prevencdo e controle das infecgdes relacionadas a assisténcia. Entretanto, esses dados néo se
encontram disponiveis para consulta ao publico até 0 momento da apresentacdo dessa tese
(TOLENTINO; SCHUTZ, 2013).

Durante o periodo da elaboracdo da minha dissertacdo de mestrado, em 2012, no CTI
geral de dois hospitais universitarios, situados na cidade do Rio de Janeiro, deparei-me com
diversos estudos experimentais com resultados positivos, destoantes ou inconclusivos sobre o
uso do CVD com prata e a sua relacdo na prevencdo de bacteritria ou ITU em pacientes
hospitalizados. Sendo assim, meu interesse no tema, bem como o seu aprofundamento
serviram como estimulo para prosseguir nessa linha de pesquisa com algo ainda inédito e de
relevancia no cenario brasileiro e da enfermagem, tanto no campo da Avaliacdo Econémica
em Saude como no campo de Avaliacdo de Tecnologias de Saude (ATS) (TOLENTINO;
SCHUTZ, 2013).

Além disso, durante a minha pratica profissional nos setores de emergéncia e CTI, ao
conversar com outros colegas de que essa tecnologia era tema de pesquisa do meu doutorado,
frequentemente ouvi dos mesmos sobre a sua suposta ineficiéncia, incluindo o que eu poderia
chamar por “boatos” sobre supostas publicacfes da ANVISA a respeito da ndo efetividade do
CVD com prata. Embora no Brasil ndo existam estudos especificos abrangendo o uso do
CVD com prata, 0 que explicaria o fato de que 0 mesmo se encontrava registrado para a sua

comercializag¢do no pais?

Por isso, se tornam necessarios estudos nacionais especificos relacionando a avaliagdo
de custos hospitalares com as complicacOes relacionadas ao cateterismo vesical de demora e
ao CVD com prata. Considerando o tamanho do Brasil como um pais de proporcGes
continentais, estudos multicéntricos em suas diversas regides poderiam fornecer um
diagnostico da situacdo da ITU e das infeccbes nosocomiais propriamente ditas, dos
tratamentos realizados e de alternativas para a sua prevenc¢do, podendo adicionalmente ser
criado um banco de dados com taxas de complicagbes, mortalidade e destino dos recursos

financeiros em complicagdes passiveis de serem evitadas (TOLENTINO; SCHUTZ, 2013).

A partir desse contexto, foi realizada uma busca para esse tipo de cateter no cenario

brasileiro em bancos de dados criados com o objetivo de registrar e disponibilizar
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informagdes acerca das compras publicas ou privadas. No caso do setor publico brasileiro,
encontra-se 0 Banco de Precos em Saude, criado pelo Ministério da Salde. Para o setor
privado, existem algumas empresas concorrentes, como a revista BRASINDICE antiga e
amplamente reconhecida no meio hospitalar, de forma que a maior parte dos contratos de
prestacdo de servigos hospitalares tem esta revista como referencial para negociagdes, pois
reflete o custo efetivo de um produto (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE., 2018;
FISCHMANN; FISCHMANN, 2018).

Ainda durante a busca de informacGes, observei que os CVD com prata ndo estdo
incluidos na tabela de precos do Ministério da Saude, sem nenhum estudo de custo-
efetividade ter sido realizado a fim de justificar a sua ndo-inclusdo, visto que essa tecnologia é
utilizada em paises na América do Norte ou na Europa.

Sendo assim, a tese a ser defendida busca preencher essa lacuna, apresentando por
meio da revisdo da literatura a efetividade do uso do CVD com prata e sua repercussdo no que
concerne a prevencdo da bacteritria e da ITU em pacientes adultos internados em CTI. Por
que esse insumo ndo é disponibilizado para a rede publica, sem que um estudo de custo-
efetividade tivesse sido realizado no pais, para informar e justificar essa decisdo?

Compreendendo que o uso de uma tecnologia de drenagem vesical de longa
permanéncia, com propriedades antimicrobianas envolve aspectos tanto de microbiologia
como de fisiologia, aspectos estes que carecem de uma discussdao mais ampla, destaca-se
como questdo de pesquisa: o cateter vesical de demora com prata é mais efetivo na reducao
da ITU e bacteridria em doentes adultos que necessitam de cateter vesical de longa
permanéncia, quando comparado ao cateter convencional, sem o revestimento?

O objetivo geral do estudo € analisar a efetividade do uso do CVD com prata para a
prevencdo de bacteritria e de ITU em pacientes com cateterizacdo vesical de demora com
CVD convencional (sem prata), sob a perspectiva do gestor publico brasileiro.

Para responder a questdo da pesquisa e atender ao objetivo do estudo, tem-se 0s

seguintes objetivos especificos:
a) Comparar a incidéncia de bacteritria e de ITU relacionados ao CVD com

prata, em pacientes internados em CTI,

b) Recuperar o “Estado da Arte” acerca das tecnologias em satde destinadas a0

cateterismo vesical de demora realizado com CVD com prata.
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Justificativa e Relevancia

Nos ultimos 30 anos, a epidemiologia das infec¢es nosocomiais tem recebido atencéo
na literatura médica, sendo uma questdo de salde publica mundial e a sua relagdo com os
estudos de avaliacdo econdmica em saude vem sendo trabalhada, a fim de buscar uma
alternativa para os altos custos com procedimentos e tratamentos em saude (FINK et al.,
2012; LO et al., 2008; TOLENTINO et al., 2014).

As consequéncias adversas da bacteridria associada ao CVD incluem um aumento da
mortalidade, custos mais elevados e hospitaliza¢do prolongada. O alto custo estimado a ITU
associada ao CVD gira em torno de U$400 a U$500 milhdes por ano nos Estados Unidos,
fazendo com que haja interesse na sua prevencao e reducdo das taxas de infeccdo sintomatica
(LEUCK et al., 2015a).

Por isso, é indiscutivel a importancia da avaliagdo dos custos relacionados a satde,
especialmente considerando o envelhecimento populacional, a miriade de opcOes terapéuticas
e ao réapido avango das ciéncias médicas. As internagdes constituem-se como um grande 6nus
financeiro para o sistema de salde, tanto no ambiente puablico quanto no privado
(TOLENTINO; SCHUTZ, 2013).

De acordo com a Portaria do Ministério da Satde n® 2.510/GM de 19 de dezembro de
2005 sdo consideradas tecnologias em salde os medicamentos, materiais, equipamentos e
procedimentos, sistemas organizacionais, educacionais, de informacGes e de suporte e
programas e protocolos assistenciais, por meio dos quais a atencéo e os cuidados com a salde

sdo prestados a populacéo.

O Sistema Unico de Sadde brasileiro, de acordo com a lei 8.080/90, surgiu com o
objetivo de garantir o acesso da populacdo a saude de forma integral e universal. Entretanto,
constatou-se que 0s recursos disponiveis para esse objetivo ser atingido nem sempre sao
utilizados da forma mais efetiva e equitativa, surgindo assim o processo de gestdo de

tecnologias em salde através da ATS.

A ATS tem como definicdo ser um processo multidisciplinar, que sintetiza as
informacdes sobre questdes médicas, sociais, econdmicas e éticas relacionadas ao uso de uma
determinada tecnologia em saude, sendo tema de grande interesse nacional cada vez mais
presente nas agendas de gestores de todos os niveis do sistema de salde. Recentemente, vem

se tornando cada vez mais evidente o desenvolvimento de mecanismos para a gestdo da
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incorporacgdo de tecnologias no SUS, em grande medida necessarios para responder & pressao
de ac0es judiciais (TEREZA SETSUKO TOMA et al., 2015;G; T; STEFANOV R, 2016).

A introducdo de novas tecnologias tem representado, em muitos casos, beneficios
significativos. Entretanto, novas tecnologias também podem trazer riscos e custos para 0s
sistemas de salde e sociedade. No contexto de recursos limitados, em especial em paises em
desenvolvimento como o Brasil, a incorporacéo e difuséo das tecnologias tém demonstrado
ser um desafio (AMARAL, 2017).

Paralelamente ao movimento de ATS, comecou a surgir um novo modelo de atencéo a
salde conhecida por Medicina Baseada em Evidéncias, preconizada ha algumas décadas por
Orgdos internacionais para a coleta sistematica de informacGes sobre as propriedades das
novas tecnologias, como seguranca, eficacia, efetividade e validade para diferentes cenarios
de prestagéo de servico. Desta forma, a busca pela alocacéo eficiente dos recursos financeiros
€ uma preocupacdo crescente entre 0s gestores na hora de decidir quanto ao destino dos
mesmos (BRASIL, 2008a).

Neste sentido, estudos que servem como ferramenta de gestdo e alocagéo de recursos
sdo importantes para diminuir os custos do sistema de satde e do cliente a curto, médio ou
longo prazos, estando alinhada a Politica Nacional de Gestdo de Tecnologias em Salde, o que
também constitui importante justificativa para realizacdo deste estudo, que tem como meta
maximizar os beneficios de salde a serem obtidos com o0s recursos disponiveis (e geralmente
escassos), assegurando o acesso da populacdo a tecnologias efetivas e seguras, em condic¢des
de equidade (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE. SECRETARIA DE CIENCIA, 2010).

Dessa forma, busca-se com essa pesquisa auxiliar na incorporacao e uso adequado da
tecnologia estudada. Muitas das vezes, a incorporacdo de uma nova tecnologia € realizada de
maneira acritica, desordenada e ndo planejada, resultando em subutilizacdo decorrente de
aquisicOes inadequadas, da qualidade insatisfatoria da mesma; da caréncia de capacitacdo e
competéncia técnica e cientifica dos profissionais; uso indevido; da geréncia e manutencao
deficientes, entre outros (BRASIL, 2009).

Por isso, tendo em vista a necessidade de se promover uma gestéo eficiente e efetiva
dos recursos e das tecnologias disponiveis no cenario brasileiro, espera-se que essa tese venha
contribuir para uma gestdo racional dos recursos, assunto que carece de ser explorado
nacionalmente sob a perspectiva do atual contexto econémico e no campo da enfermagem
propriamente dita, além de trazer beneficios clinicos, conforto e qualidade de vida para os
pacientes (BRASIL, 2009; TOLENTINO; SCHUTZ, 2013).
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1 REVISAO DA LITERATURA

A discussdo mundial em torno das infec¢bes nosocomiais e seu impacto nos custos em
salde traz também uma revisdo dos processos de trabalho nas instituicbes. Em um estudo
realizado em um importante centro hospitalar nos Estados Unidos, o conjunto de quatro
intervencdes (uso do CVD com prata; limitacdo da mobilidade do CVD uma vez inserido;
reposicionamento do sistema coletor caso 0 mesmo tivesse tocado o chdo; remocao do CVD
apos 1 ou 2 dias de pos-operatorio) reduziram a incidéncia de 1TU de 5,2/1000 para 1,5/1000
dias de cateterizacdo (p=0,03). Este dado revela a necessidade de compreender e identificar as
fragilidades das intervencdes e praticas clinicas que contribuem para a ocorréncia desses
eventos passiveis de serem evitados (CLARKE et al., 2012).

Com o objetivo de compreender melhor os mecanismos de reducéo da bacteridria e da
ITU relacionadas a cateterizacdo vesical de demora, a compreensdo da sequéncia béasica de
eventos que resultam em seu desenvolvimento sao alguns dos topicos abordados a seguir, para

melhor compreenséo do estudo.

1.1.0 desenvolvimento da bacteridriae da ITU

A bacteriuria é definida como a presenca de bactérias na urina, sem que ocorra a
invasdo tecidual. Ela pode ou ndo ser acompanhada de sintomas (bacteridria sintomatica ou
assintomatica). Conceitualmente, a bacteriuria se diferencia da ITU, pois na segunda ocorre a

invasdo e irritacdo do urotélio.

Correntemente, ¢ utilizado o valor igual ou maior a 100.000 col/ml de uropatdégenos
para caracterizar uma bacteridria significativa, diferenciando uma contaminacdo de uma
infeccdo sintomatica aguda, em uma amostra de urina colhida de paciente sintomatico ou
assintomatico. No caso da bacteridria assintomatica, a mesma é uma condi¢do clinica
relativamente comum entre mulheres saudaveis como também em idosos. Em ambos os casos,
a terapia antimicrobiana ndo é recomendada. Em outros casos, como um procedimento
cirdrgico ou instrumentacgdo uroldgica, diabetes, pacientes pediatricos e gravidez, a bacterilria
assintomatica deve ser tratada (LENZ, 2006b).

A bacteridria pode ser causada por uma ITU ou pela contaminagdo da urina durante a

sua colheita. A cultura de uma amostra de urina coletada adequadamente, e semeada em meio
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de cultura apropriado para a identificacdo do germe, seguida de um estudo quantitativo
(contagem de col6nias) constitui a chave para o diagnéstico de uma ITU (LENZ, 2006b).

No caso da necessidade de um CVD ser inserido no corpo humano, ha uma formacao
de um filme condicionante a partir de componentes da urina, sangue ou de tecido circundante,
tais como polissacarideos, ions e glicoproteinas depositadas na superficie do mesmo (DAVE;
JOSHI; VENUGOPALAN, 2011; NOWATZKI et al., 2012; SAINT et al., 2009).

Considerando que os componentes do filme condicionante tém diferentes
caracteristicas fisicas, a sua deposicdo altera as propriedades de superficie dos cateteres,
permitindo que varias bactérias adiram a superficie através de varios mecanismos, incluindo
interacdes eletrostaticas e adesinas bacterianas (GRISTINA et al., 1993; STICKLER et al.,
1993; WATSON, 1988).

A interacdo inicial entre as bactérias e a superficie do dispositivo € reversivel, uma vez
que é acionada por forcas hidrofobicas e eletrostaticas fracas. No entanto, ao longo do tempo,
a adesdo torna-se irreversivel devido a ligacao de adesinas bacterianas para as suas moléculas-
alvo na superficie do dispositivo, bem como secrecdo exopolissacarideo bacteriana,
resultando na formacao de um biofilme (TENKE et al., 2012).

Os biofilmes s&@o comunidades altamente estruturadas e de bactérias em crescimento
ativo, que consistem em varias camadas bacterianas protegidas por uma camada de espessura
exopolissacaridea. A presenca desta camada protetora, combinada com o fato de que 0s
fendtipos e funcbes metabolicas da bactéria incorporados sdo modificados, resulta em
biofilmes significativamente mais resistentes aos medicamentos antimicrobianos do que 0s
seus homélogos planctdnicos, em grande parte devido ao fato de os agentes antimicrobianos
ndo poderem penetrar de forma eficiente através da camada exopolissacarideo para as
bactérias subjacentes, bem como a forca com que as mantém unidas (HOIBY et al., 2011)
(TENKE et al., 2012).

Como tal, as bactérias em um biofilme tém conseguido sobreviver em concentracdes
de antibidtico até 1.000 vezes superior a concentracdo inibidora minima para 0s seus
homélogos plancténicos. A medida que o biofilme se torna mais desenvolvido, a sua
expansdo para areas despovoadas é facilitada pela separacdo das células bacterianas. A
difusdo destas bacterias planctonicas para areas ndo colonizados iniciam uma nova formacao
de biofilme (ARCIOLA et al., 2012; TENKE et al., 2012).
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Segundo Martins (2002), os custos diretos das infeccdes nosocomiais em um CTI
estdo relacionados principalmente a pneumonia e a ITU, sendo apontadas como as mais
frequentes. No caso da ITU, esta representou um acréscimo no tempo de internacdo em média

de 26 dias e um custo médio extra de US$11.209,17 por paciente.

Em relagdo aos dados brasileiros, encontra-se na literatura um estudo realizado em um
hospital universitario no estado de Santa Catarina. Os autores verificaram que o centro
cirargico foi a area que obteve maior uso do CVD (71,3%), seguido do CTI (16,9%) e
emergéncia (5,9%). Embora seja uma publicacdo de quase vinte anos, a mesma ainda é
amplamente citada (STAMM; COUTINHO, 1999).

Em um CTI de um hospital universitario em Teresina, observou-se que a ITU ficou
em segundo lugar em relacdo as infec¢des nosocomiais, representando 16,24, ficando atras da
infeccdo respiratoria, representada em 60,15% (MOURA et al., 2007).

Em um estudo realizado por Tolentino e Schutz (2013), observou-se que o custo do
procedimento de cateterizacdo vesical de demora sem ITU em dois hospitais universitarios
analisados foi de U$4,19 e U$5,20, sendo que o tratamento da ITU adicionou respectivamente
U$75,43 e U$95,74 por 7 dias de internacdo, representando importante impacto orcamentario

publico (valores atualizados para valor presente e cotacdo do dolar americano U$1=R$3,25).

Conforme diretrizes da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (2013), o CVD s0
deve ser utilizado quando houver indicacdo absoluta do seu uso, devendo outros métodos de
drenagem vesical serem considerados, como cateterizacdo supra pubica, a cateterizacdo

intermitente ou uso de coletores externos.

Além disso, para alguns pacientes, quando o CVD se fizer desnecessario, 0 mesmo
devera ser retirado o quanto antes. Em CTI, durante o periodo de internacdo, 0s recursos
disponiveis para a terapéutica e procedimentos invasivos podem ocasionar as complicacdes
supracitadas, podendo a ITU estar associada a invasdo microbiana através da mucosa lesada e
as lesdes da bexiga, que levam a formacdo de abscessos e fistulas (LENZ, 2006a;
TANAGHO, 2007).

Apesar de os sistemas de coleta de urina por sistema fechado serem amplamente
utilizados no ambiente hospitalar e efetivamente reduzirem, apesar de ndo eliminarem, o risco
de bacteritria causado pela quebra do sistema fechado e/ou das rotas extra luminais de
reentrada microbiana, outros mecanismos de prevencao de bacteridria tém sido desenvolvidos
(A. M. Leuck et al., 2015).
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As infecc¢Oes associadas a0 CVD sdo complicadas pelo fato de que a maioria dos
uropatégenos serem capazes de formar comunidades complexas de biofilme, incluindo
bactérias Gram-positivas e Gram-negativas, bem como leveduras. As bactérias Escherichia
coli, Enterococcus faecalis, Pseudomonas aeruginosa, E. faecalis juntamente com Proteus
mirabilis, Staphylococcus aureus e Candida tropicalis sdo considerados os mais fortes
formadores de biofilme entre os uropatogenos (ARCIOLA et al., 2012; HOLA; RUZICKA,;
HORKA, 2010; RUDRAPPA et al., 2007).

Os biofilmes de Proteus mirabilis sdo ainda mais complicados pelo fato de
produzirem urease, uma enzima capaz de hidrolisar ureia até 10 vezes mais rapido do que a
taxa produzida por outras espécies bacterianas. Esse processo gera amoniaco, 0 que aumenta
rapidamente e significativamente a alcalinidade da urina, criando um ambiente que promove a
formacdo de cristais de hidroxiapatita e estruvita. Como resultado ocorre a incrustacdo da
superficie do dispositivo, promovendo maior adesdo bacteriana, formacdo de biofilme e
blogueio do limen do cateter, muitas vezes resultando na falha completa do dispositivo (LO;
LANGE; CHEW, 2014; TENKE et al., 2012).

Os procedimentos de higiene, bem como a substituicdo regular de dispositivos, tém
ajudado a diminuir, mas ndo evitado a incidéncia das ITU relacionadas ao CVD. Para tal, é
crucial desenvolver estratégias que inibam especificamente a adesdo e o crescimento de
uropatogenos (J. Lo et al., 2014).

O uso de antibidticos profilaticos pode ser uma maneira eficaz de impedir potenciais
intrusos no trato urinario antes da sua adesdo a superficie do dispositivo, mas 0 seu uso
aumenta o desenvolvimento de resisténcia bacteriana sem impedir a formacdo de biofilmes
uropatodgenos que ja sdo resistentes. A prevencdo de formacdo de biofilme em dispositivos
invasivos precisa ser desenvolvida para que sejam prevenidas a retencdo de bactérias dentro
do ambiente urinario e assim as mesmas sejam liberadas com o fluxo urinario normal (LO;
LANGE; CHEW, 2014; TENKE et al., 2012).

2. DESCREVENDO A TECNOLOGIA DO CATETER VESICAL DE DEMORA

COM PRATA
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Estudos prospectivos estrangeiros tém examinado o impacto de uma série de
intervengdes que possam minimizar ou evitar complicagdes em ambientes hospitalares.
Dentre esses estudos, hd a substituicdo do CVD (de latex ou de silicone) por modelos
revestidos internamente com antimicrobianos. Nesses estudos foram observadas taxas de
reducéo de bacteremia e de ITU relacionadas ao CVD de 47% e 44% a cada 1.000 pacientes,
respectivamente (SAINT et al., 2000).

Dentre as alternativas, também sdo encontradas no mercado e relatadas na literatura
cientifica os CVD fabricados com latex, silicone, latex com revestimento de silicone, latex

revestido com hidrogel e latex teflonisado.

Embora os cateteres vesicais de demora com o revestimento microbicida ndo sejam
mais utilizadas, ha registro de estudos com revestimentos de ciprofloxacina, gentamicina,
norfloxacino, nitrofurazona, triclosan, polivinilpirrolidona, heparina, &cido hialurdnico,
violeta genciana com clorexidina e revestidas com ions de prata ou nitrato de prata
(DREKONUJA et al., 2008).

A prata tem sido utilizada com fins medicinais desde os tempos da Grécia e Roma
antigos. A partir do inicio do século XX, a prata comecgou a ser amplamente utilizada pelo seu
amplo espectro antimicrobiano até a descoberta da penicilina em 1928. Coberturas para
queimaduras utilizando a prata como componente antimicrobiano também sdo amplamente
utilizadas até os dias atuais. O uso de CVD com prata foi introduzido nos Estados Unidos da
Ameérica aproximadamente no inicio do século XXI e na Inglaterra cinco anos depois
(BEATTIE; TAYLOR, 2011).

A prata é um antisséptico de grande espectro que apresenta atividade tanto contra
bactérias quanto contra fungos, sem causar resisténcia dos mesmos. Os cateteres compostos
de prata metalica tém se mostrado inertes antes da implantacdo, porém tornam-se altamente
reativos e ionizam rapidamente uma vez em contato com fluidos corporais. O metal reativo
gera ions de prata capazes de modificar as membranas bacterianas, bem como a inibir a
replicacdo do genoma bacteriano (CHOPRA, 2007; NOWATZKI et al., 2012; SARDI et al.,
2013)

Embora este tipo de implante metélico tenha demonstrado eficaz na prevencdo de

infecgBes, 0s pacientes enfrentam uma morbidade significativa, incluindo dor abdominal
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provavelmente associada a natureza inflexivel do cateter (HOIBY et al., 2011; PRITHIVIRAJ
et al., 2005).

Assim, alternativas como CVD com prata foram propostas, porém sua eficacia nos
estudos apresentou-se altamente varidvel. Os cateteres com a cobertura de hidrogel buscam
amenizar a friccao uretral, gerando maior conforto aos pacientes, além de prevenir a fixacao
bacteriana (DESAI et al., 2010; HOIBY et al., 2011; PRITHIVIRAJ et al., 2005)

Somando a isso, a atividade das particulas de prata mostrou-se maior quando as
particulas ttm menos de 10um de tamanho, formadas triangularmente em vez de esféricas e
uma vez presentes em formas mais oxidadas do que reduzidas. (GRISTINA et al., 1993;
TENKE et al., 2012).

Estas limitacdes complicam significativamente a concep¢do de revestimentos a base
de prata altamente eficazes. O desenvolvimento da argiria (ou argirose, condicdo causada pela
exposicao excessiva a prata ou a poeira contendo particulas desse elemento quimico)
apresenta-se como potencial problema associado ao uso prolongado destes revestimentos
(DAVE; JOSHI; VENUGOPALAN, 2011).

A utilizacdo do 6xido de prata e das ligas de prata com hidrogel tém sido relatadas na
literatura. O revestimento de prata pode ser aplicado no cateter em sua superficie interna,
externa ou em ambas. A liga de prata com hidrogel parece ser mais eficaz na reducéo da ITU
relacionada ao CVD do que o 6xido de prata. Os revestimentos de liga de hidrogel e de prata
sdo separados por uma Unica combinacdo de metais nobres (paladio e ouro), que permite uma
libertacdo lenta estendida de ions de prata para revestir ambas as superficies interna e externa
do cateter (DAVENPORT; KEELEY, 2005).

Wang et al. apresentaram dois modelos de CVD de silicone com liberacdo gradual de
prata, demonstrando ser eficazes na prevencdo de biofilme entre 12 e 45 dias,
respectivamente, quando comparados com o modelo de CVD com prata disponivel no
mercado, que previne por aproximadamente 6 dias. Entretanto, esse estudo foi realizado in

vitro, sendo necessarios estudos intervencionais (WANG et al., 2015).

Figura 1: Exemplo estrutural do CVD com prata, modelo Bardex IC®(C. R. BARD INC.,
2016; DAVENPORT; KEELEY, 2005). Tradug&o livre para o portugués realizado pela autora
da tese.
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Diferentes estudos compararam diferentes tipos de CVD sem revestimento versus
CVD revestidos com prata e hidrogel, incluindo diversas especialidades médicas, sendo que
todos os estudos incluiram pacientes que necessitavam de um cateter in situ entre dois a dez
dias. O desfecho primario foi o tempo para o desenvolvimento de bacterilria, resultado que
variou entre os estudos (DEVENPORT; KEELEY, 2005).

Sabe-se que o crescimento de baixo nivel (102 pfc/ml) a partir de um espécime de
urina normalmente avanca para dentro do cateter em concentragdes superiores a 104 pfc/ml, a
menos que a terapia com antibidticos seja utilizada. Infelizmente, nenhum dos estudos
relatados se apresentaram adequados para detectar diferenca significativa nos resultados de
bacteremia ou morte. A fim de determinar o efeito que estes cateteres apresentam sobre estes
resultados, outros estudos complementares deveriam ser conduzidos (DEVENPORT;
KEELEY, 2005).

Uma meta-analise avaliou oito ensaios clinicos, quatro usando CVD com 6éxido de
prata e quatro utilizando CVD de hidrogel e prata, demonstrando um beneficio clinico em
todos os pacientes que fizeram uso. No entanto, um teste de heterogeneidade indicou que a
razdo de chance variou significativamente entre os estudos (p<0,002) e assim 0s estudos
foram analisados com base no tipo de revestimento de prata, revelando uma diferenca
estatisticamente significativa (p<0,01) na incidéncia de ITU relacionado ao CVD entre os dois
grupos, sendo o com revestimento de o0xido de prata como de menor eficacia (SAINT et al.,
1998).
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2.1 Situacao da tecnologia no pais
No Brasil, sdo poucos o0s hospitais que utilizam o CVD com prata, geralmente

limitados a alguns hospitais renomados e acreditados do setor privado e com isso reflete ndo
ser uma realidade comum as equipes. Consequentemente, ndo sdo encontrados estudos
brasileiros abordando suas funcionalidades na préatica de enfermagem, ou estudos de avaliacéo
dessa tecnologia ou comparaces de seus efeitos e eficacia no contexto da prevengdo da
bacteritriae ITU (TOLENTINO; SHUTZ, 2013).

Ao acessar o site da ANVISA, foi encontrado o registro do CVD com prata, porém
com o mesmo vencido (sem atualizacdo) até a apresentacdo dessa tese. Ao buscar
informagdes no Banco de Precos em Salde e na revista BRASINDICE, somente na ultima foi
encontrado o cateter vesical de demora com prata da marca Dover Silver®, comercializada
pela empresa Covidien Mallinckrodt®, com opg¢des de duas ou trés vias (Quadro 1). De
acordo com a publicacdo, o insumo referido possui o custo unitario de R$450,00 (ou
U$138,46, apo6s conversdo) (FISCHMANN; FISCHMANN, 2018; AGENCIA NACIONAL
DE VIGILANCIA SANITARIA, 2016).

Quadro 1: Identificacdo do CVD impregnada com prata, na tabela BRASINDICE (adaptado
pela autora) (FISCHMANN; FISCHMANN, 2018).

BRASINDICE MARCA 00034444 SONDAS VESICAIS FOLEY DE SILICONE -
DOVER - CVD Silicone 12FR, 14FR, 18FR, 20FR, 22FR, 24FR e 26FR - 5CC - 2 vias
Dover - COVIDIEN MALLINCKRODT

BRASINDICE MARCA 0000047397 SONDAS FOLEY DOVER SILVER COM PRATA -
Sonda 30 ml - 35 ml, 3 vias/40 cm - CVD Silicone 18FR, 20FR, 22FR e 24FR - 30CC - 3
vias Dover - COVIDIEN MALLINCKRODT

Na atualidade, esta tecnologia substituiu 0 CVD convencional (sem prata). Entre as
vantagens sobre o CVD com prata estariam a seguranca, conforto ao paciente, redugédo
significativa na ITU sintomatica e do risco de infeccdo. Em um modelo econémico realizado
no Reino Unido, os beneficios da implementacdo do CVD com prata seriam inimeros, que a
reducdo do risco relativo de 5% da incidéncia de ITU cobriria o custo do cateter propriamente
dito (PLOWMAN et al., 2001; DREKONJA et al., 2008a; JOHNSON; KUSKOWSKI;
WILT, 2006; KILONZO, 2014).
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3. METODOS E TECNICAS

3.1 Tipo de estudo e abordagem
Esta Tese pode ser caracterizada como um estudo de avaliacdo de tecnologias em

saude (ATS) que se entende como uma forma abrangente de investigar as consequéncias
técnicas (frequentemente clinicas), econémicas e sociais, de curto e longo prazo, das
tecnologias em salde, bem como de seus efeitos diretos e indiretos, tanto desejaveis quanto
indesejaveis. Além disso, um estudo de ATS tem como objetivo assegurar que as tecnologias
sejam seguras e evitem danos; garantir que sejam eficazes e que sejam benéficas; garantir que
sejam usadas adequadamente; entre outros objetivos (BRASIL, 2009).

Quanto a abordagem, optou-se pela realizacdo de um estudo de efetividade
comparativa direta do tipo head-to-head (cabeca contra cabeca), utilizando a revisdo
sistematica com meta-analise para a realizacdo da sintese das evidéncias disponiveis para
depois comparar a efetividade das duas tecnologias de CVD para evitar bacteridria e/ou 1TU.
A medida de efetividade utilizada para a comparacgdo entre as duas estratégias foi a taxa de
bacteridriae ITU.

Algumas tecnologias sdo capazes de reduzir os custos, promovendo a eficicia e
eficiéncia do cuidado, facilitando certas ac6es desenvolvidas pela enfermagem e liberando-a
para o0 exercicio de outras atividades relacionadas ao conforto e gerenciamento do cuidado
(TOLENTINO, SCHUTZ, 2013).

No intuito de construir uma relacdo econémica efetiva, fazem-se necessarios estudos
na area da satde que justifiguem a incorporacdo de novas tecnologias, visando sempre ajustar
0s custos e escolher as melhores opg¢Oes para ministrar cuidados e tratamentos de qualidade. A
enfermagem, durante sua jornada de trabalho, dentro e fora das institui¢fes de salde, participa
de procedimentos e intervengdes que utilizam recursos tecnoldgicos. Dessa forma, surge a
necessidade dessa categoria profissional se incorporar nestes estudos e analisar o resultado de
suas agdes baseados nos custos (SILVA, 2003).

A eficiéncia € um conceito econdmico que deriva da escassez de recursos e que
procura produzir bens e servigos de interesse para a sociedade ao menor custo social possivel.
A efetividade é a medida das consequéncias ou resultados decorrentes da implementacdo de
uma tecnologia sanitaria usada em situagdes reais ou habituais de uso. A eficacia é similar a
efetividade, sendo que a observacdo € realizada em situacdes ideais ou experimentais. Por
ultimo, a equidade em saude € o principio que assegura a distribui¢do de recursos conforme as
necessidades de satde de uma populagédo determinada (BRASIL, 2008a; NITA et al., 2010).
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No Brasil, estudos deste tipo ndo sdéo uma modalidade frequente, talvez por se tratar de
um recurso relativamente inovador ou por sua prépria complexidade. Sendo assim, algumas
instituicOes fazem uso desta ferramenta apenas com objetivos fiscais, deixando de utilizar este
recurso como um recurso gerencial, em detrimento de uma avaliacdo mais detalhada que
permita realizar e maximizar com eficiéncia os mesmos (BRASIL, 2006).

Por isso, a reviséo de literatura da presente tese buscou seguir as etapas elencadas nas
Diretrizes Metodologicas de Elaboracdo de Revisao Sistematica proposta pela Rede Brasileira
de Tecnologias em Saude (REBRATS), a saber: 1- Definicdo da questdo de pesquisa
estruturada no formato do acrénimo PICO; 2- Defini¢do dos critérios de elegibilidade; 3-
Revisdo de literatura e justificativa para a revisdo sistematica; 4- Documentacdo da
metodologia e redacdo de protocolo; 5- Busca de potenciais estudos elegiveis; 6- Avaliacdo da
elegibilidade dos estudos; 7- Extracdo de dados; 8- Resultados; 9- Relato e aplicabilidade dos
resultados e 10- Avaliagdo da Qualidade da Evidéncia (BRASIL, 2012).

3.2 Cuidados éticos
O estudo foi conduzido com base em dados secundéarios, razdo pela qual ndo foi

submetido & apreciacio pelo Comité de Etica em Pesquisa, considerando ndo envolver

diretamente seres humanos, cujos dados imputados foram extraidos da literatura cientifica.

3.3 Producéo e analise dos dados
Essa revisdo sistematica com meta-analise caracteriza-se como uma rapid review, que

€ uma revisdo com todos os rigores de uma revisao sistematica, porém, menos abrangente,

muito embora, com 0 mesmo rigor.

A estratégia de busca foi pensada para ser a mais sensivel possivel para os portais e
base PUBMED/MEDLINE, EMBASE, Cochrane Library, Web of Sciences (via Portal Capes)
e Portal da Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Optou-se por realizar as buscas nessas bases

por tratar-se de uma realidade cujos dados nacionais ainda ndo se encontram suficientes.

Sendo assim, foram definidos os termos dos DeCS e do MeSH descritos no
mapeamento conforme o quadro 1. Em relagdo aos sindbnimos, estes costumam aparecer nos
titulos e em seus respectivos resumos, incluindo na recuperagdo os documentos nao indexados
ou que nao possuam termos DeCS/MeSH. A busca nessas bases poderia aumentar as chances

de recuperar 0 maior numero de estudos abrangendo a tematica, de modo a garantir uma
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maior validade externa dos resultados da analise econdémica. Também foram utilizadas bases

de literatura cinzenta (estudos ndo submetidos ao processo de avaliagéo por pares).

A questdo estruturada de pesquisa para essa revisao sistematica acompanhou os bragos
do PICO da questao estruturada anteriormente, utilizado na defini¢do da questdo da pesquisa,

sendo aplicado o fluxograma PRISMA durante a extragdao dos dados da revisao.

Assim, a questdo estruturada utilizando o acrénimo PICO ficou definida, a saber:

Populacdo: Adultos de ambos 0s sexos, acima de 18 anos, sem limite superior de
idade, internados e em uso de CVD.

Intervencdo: Uso do CVVD com prata.
Controle: Uso do CVD convencional (sem prata).

Desfechos: Primario: Incidéncia de bacteritria e/ou qualquer tipo de ITU associado a

cateterizacdo vesical de demora.

Quadro 2 — Estratégia PICO do estudo - RJ. 2016.

MAPEAMENTO DOS TERMOS

Descritores em Ciéncias da Salde | Medical Subject Headings
- http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh
http://pesquisa.bvsalud.org/portal

/decs-locator/?lang=ptou
http://decs.bvs.br

Elementos do PICO Descritores em | Sinbnimo  em | Descritores em | Sinbnimo em inglés
portugués portugués inglés

Catheterizations, Urinary
Urinary Catheterizations
Catheterization, Urinary
Catheterization, Ureteral
Catheterizations, Ureteral
. . Ureteral Catheterizations
Populacdo/Problema Cat_etfar_lsmo - Urinary N Ureteral Catheterization
Urinario Catheterization o
Catheterization, Urethral
Catheterizations, Urethral
Urethral Catheterizations
Urethral Catheterization
Foley Catheterization
Catheterization, Foley

Catheter, Urinary

Cateteres Urinary Catheters, Urinary

Intervencéo Urinarios - Catheters Urinary Catheter
Ureteral Catheters

Catheter, Ureteral
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MAPEAMENTO DOS TERMOS

Descritores em Ciéncias da Saude

http://pesquisa.bvsalud.org/portal
/decs-locator/?lang=ptou

http://decs.bvs.br

Medical

Subject Headings

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh

Elementos do PICO Descritores em | Sinbnimo  em | Descritores em | Sinbnimo em inglés
portugués portugués inglés
Catheters, Ureteral
Ureteral Catheter
Cateter de Urethral Catheters
demora Catheter, Urethral
Catheters, Urethral
Urethral Catheter
Catheter, Urinary
Catheters, Urinary
Urinary Catheter
Ureteral Catheters
. Catheter, Ureteral
Cateteres Urinary
L - Catheters, Ureteral
Urinarios Catheters

Controle

Ureteral Catheter
Urethral Catheters
Catheter, Urethral
Catheters, Urethral
Urethral Catheter

Anti-Infecciosos
Urinarios

Anti-Infective
Agents, Urinary

Anti  Infective
Urinary
Urinary
Agents
Antiinfective
Urinary
Agents,
Antiinfective
Urinary
Agents
Agents,
Infective
Urinary
Agents
Antiseptics, Urinary
Urinary Antiseptics

Agents,
Antiinfective
Agents,
Urinary
Anti-Infective
Anti-

Urinary

Anti  Infective

Prata

Silver

Silver

Nanoparticulas
metalicas

Nanocristais
metélicos

Metal

nanoparticles

Metal Nanoparticle
Nanoparticle, Metal
Nanoparticles, Metal
Metallic Nanoparticles
Metallic Nanoparticle
Nanoparticle, Metallic
Nanoparticles, Metallic
Metal Nanocrystals
Metal Nanocrystal
Nanocrystal, Metal
Nanocrystals, Metal
Metallic Nanocrystals
Metallic Nanocrystal
Nanocrystal, Metallic
Nanocrystals, Metallic

Desfecho

InfeccBes
Urinarias

Urinary
Infections

Tract

Infection, Urinary Tract
Infections, Urinary Tract
Tract Infection, Urinary
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MAPEAMENTO DOS TERMOS

- http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh
http://pesquisa.bvsalud.org/portal

/decs-locator/?lang=ptou
http://decs.bvs.br

Descritores em Ciéncias da Saude | Medical Subject Headings

Elementos do PICO Descritores em | Sinbnimo  em | Descritores em | Sinbnimo em inglés

portugués portugués inglés

Tract Infections, Urinary
Urinary Tract Infection

Bacteridria - Bacteriuria Bacteridrias

Catheter-Associated

Infecgdes Catheter- Infections

Relacionadas a |- Related

Cateter Infections Infections

Catheter-Associated
Infection
Associated

Associated

Catheter Related Infections
Catheter-Related Infection

Infection, Catheter-Related
Infections, Catheter-Related

Catheter Associated

Infection, Catheter-

Infections, Catheter-

Fonte: A autora, 2016.

3.4 Definigdo dos critérios de elegibilidade

Os critérios de exclusdo e inclusdo para selecdo dos documentos estdo discriminados

no Quadro 3.

Quadro 3 — Critérios de inclusdo e exclusdo utilizados nas buscas. RJ, 2016.

Inclusao

Publicagdes do tipo revisdes sistematicas com ou sem meta-analise,

ensaios clinicos randomizados, cegados ou ndo (pragmaticos), estudos
observacionais e estudos descritivos, disponiveis em textos completos,
sem limites temporais, publicados nos idiomas inglés, espanhol e
portugués, que abordem a tematica bacterilria e infeccdo do trato
urinario associado ao CVD com e/ou sem revestimento de prata em
adultos submetidos ao cateterismo vesical de demora no ambiente
hospitalar.

Exclusao

Artigos que abordam gestantes, pois utilizam o CVD por curto periodo

de tempo ou pacientes pediatricos; sujeitos com traumatismo
raquimedular; artigos que abordaram o tema cateterismo intermitente;
artigos relacionados aos pacientes uroldgicos, imunocomprometidos ou
relacionados a casas de repouso e artigos que apresentassem técnicas
cirurgicas.
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Fonte: A autora, 2016.

3.5 Definicdo de termos e entretermos

Os termos e entretermos (sindnimos) para cada braco do PICO da revisao sistematica
foram definidos a partir de consultas pelo indice permutado, no Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS), a partir do qual foram extraidos os descritores em portugués € os seus
respectivos Medical Subject Heading (MeSH), submetidos a pesquisa posterior para
identificacdo de seus entretermos no portal PubMed/MEDLINE durante o més de dezembro
de 2016.

O quadro resumo com mapeamento dos termos pode ser observado a seguir (Quadro
4).



Quadro 4 — Mapeamento dos descritores DECS, termos MeSH e palavras-chave para captura de publicagdes. RJ, 2016 (continua)
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MAPEAMENTO DOS TERMOS

Descritores em

Ciéncias da Saude

http://pesquisa.bvsalud.org/portal/decs-locator/?lang=ptou

http://decs.bvs.br

Medical Subject Headings http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh

Elementos do PICO

Descritores em portugués

Sindnimo em portugués

Descritores em inglés

Sindnimo em inglés

Populagdo/Problema

Cateterismo Urinario

Urinary Catheterization

Catheterizations, Urinary
Urinary Catheterizations
Catheterization, Urinary
Catheterization, Ureteral
Catheterizations, Ureteral
Ureteral Catheterizations
Ureteral Catheterization
Catheterization, Urethral
Catheterizations, Urethral
Urethral Catheterizations
Urethral Catheterization
Foley Catheterization
Catheterization, Foley

Intervencéo

Cateteres Urinarios

Cateter de demora

Urinary Catheters

Catheter, Urinary
Catheters, Urinary
Urinary Catheter
Ureteral Catheters
Catheter, Ureteral
Catheters, Ureteral
Ureteral Catheter
Urethral Catheters
Catheter, Urethral
Catheters, Urethral
Urethral Catheter

Controle

Cateteres Urinarios

Urinary Catheters

Catheter, Urinary
Catheters, Urinary
Urinary Catheter
Ureteral Catheters
Catheter, Ureteral
Catheters, Ureteral
Ureteral Catheter
Urethral Catheters
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MAPEAMENTO DOS TERMOS

Descritores em

http://pesquisa.bvsalud.org/portal/decs-locator/?lang=ptou

http://decs.bvs.br

Ciéncias da Saude

Medical Subject Headings http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh

Elementos do PICO

Descritores em portugués

Sindnimo em portugués

Descritores em inglés

Sindnimo em inglés

Catheter, Urethral
Catheters, Urethral
Urethral Catheter

Anti-Infecciosos urinarios

Anti-Infective Agents, Urinary

Anti Infective Agents, Urinary
Urinary Antiinfective Agents
Antiinfective Agents, Urinary
Agents, Urinary Antiinfective
Urinary Anti-Infective Agents
Agents, Urinary Anti-Infective
Urinary Anti Infective Agents
Antiseptics, Urinary
Urinary Antiseptics

Prata

Silver

Silver

Nanoparticulas metalicas

Nanocristais metalicos

Metal nanoparticles

Metal Nanoparticle
Nanoparticle, Metal
Nanoparticles, Metal
Metallic Nanoparticles
Metallic Nanoparticle
Nanoparticle, Metallic
Nanoparticles, Metallic
Metal Nanocrystals
Metal Nanocrystal
Nanocrystal, Metal
Nanocrystals, Metal
Metallic Nanocrystals
Metallic Nanocrystal
Nanocrystal, Metallic
Nanocrystals, Metallic

Desfecho

Infeccdes Urinarias

Urinary Tract Infections

Infection, Urinary Tract
Infections, Urinary Tract
Tract Infection, Urinary
Tract Infections, Urinary
Urinary Tract Infection




32

MAPEAMENTO DOS TERMOS

Descritores

em

Ciéncias da

Saude

http://pesquisa.bvsalud.org/portal/decs-locator/?lang=ptou
http://decs.bvs.br

— | Medical Subject Headings http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh

Elementos do PICO

Descritores em portugués

Sindnimo em portugués

Descritores em inglés

Sindnimo em inglés

Bacterilria - Bacteriuria Bacterilrias
Catheter Related Infections
Catheter-Related Infection
Infection, Catheter-Related
~ . Infections, Catheter-Related
Infeccbes  Relacionadas a

Cateter

Catheter-Related Infections

Catheter-Associated Infections
Catheter Associated Infections
Catheter-Associated Infection
Infection, Catheter-Associated
Infections, Catheter-Associated
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3.6 Fontes pesquisadas
As buscas foram feitas nos meses de agosto a dezembro de 2016, no portal Regional

da Biblioteca Virtual de Saude (BVS), abrangendo as bases de dados cientificas Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Sadde (LILACS), indice Bibliografico
Espanhol em Ciéncias da Saude (IBECS) Base de dados de Enfermagem (BDENF) dentre
outras.

A base de dados MEDLINE também foi consultada via PubMed. A MEDLINE é uma
base de dados da literatura internacional da area médica e biomédica, produzida pela NLM
(National Library of Medicine) e que contém referéncias bibliograficas e resumos de mais de
6.000 titulos de revistas publicadas nos Estados Unidos e em outros 70 paises. Contém
referéncias de artigos publicados desde 1966 até o momento.

Ja o portal PubMed compreende mais de 23 milhdes de citacbes de literatura
biomédica do MEDLINE, revistas de ciéncias da vida, e livros on-line que cobrem as éreas de
Biomedicina, Enfermagem, Medicina, Odontologia, Veterinaria e Ciéncias afins.

Através do portal de Periodicos da Capes foram feitas buscas, nas bases de dados
multidisciplinares: SCOPUS (Elsevier) e Web of Science (Thompson).

Dada a importancia da temética e seus 6rgdos de fomento a pesquisa, realizou-se ainda
buscas nas bases Cochrane Library da John Wiley & Son e EMBASE da Elsevier Editora.

A Cochrane Library € uma base de acesso livre e gratuito reconhecida
internacionalmente por concentrar grande nimero de estudos clinicos e revisdes sistematicas,
sumarizando informacdes de alta qualidade para a tomada de decisdo em salde baseada nas

melhores evidéncias cientificas (http://www.cochranelibrary.com).

A EMBASE, por sua vez, consiste numa ampla base de dados de acesso restrito/pago,
voltada para as areas biomédica e farmacéutica, possui mais de 25 milhdes de registros,
provenientes de mais de 7.000 revistas cientificas de mais de 70 paises indexadas através do
tesauro EMTREE, que engloba também as nomenclaturas MeSH. Além disso, esta base
engloba estudos de desenvolvimento de dispositivos médicos e de vigilancia pds-
comercializacdo, informagdes importantes a industria e aos gestores em saude.

Ja para a recuperacdo de informacgdes em literatura cinzenta, entendida como sendo
qualquer producéo cientifica que ndo tenha sido avaliada por pares, também foram realizadas
buscas no banco de teses da CAPES, Biblioteca Digital de Teses e Dissertacdes do Instituto

Brasileiro de Informag&o em Ciéncia e Tecnologia.


http://www.cochranelibrary.com)/
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3.7 Estratégias de busca
Para relacionamentos e intercessdes dos termos e entretermos utilizados na

recuperacdo das informacOes, a partir da pergunta estruturada PICO, foram utilizados o0s
operadores booleanos ou logicos de pesquisa, de modo a tornar a busca mais sensivel
possivel, para depois, especifica-la. As referéncias recuperadas foram organizadas no
gerenciador de referéncia Mendeley® para posterior gestdo dos documentos, selegdo, exclusio,
edicéo de texto.

A estratégia de busca aplicada as bases foi configurada de modo abrangente,
considerando todos os bragos do PICO proposto. A estratégia de busca aplicada a todas bases

e portais pode ser visualizada no quadro 5, a seguir.
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Quadro 5 — Estratégia de busca por Bases. RJ, 2016 (continua)

Bases Pesquisadas

Estratégia de busca

PubMed/MEDLINE

((clinical[Title/Abstract] AND trial[Title/Abstract])) OR clinical trials as topic[MeSH Terms] OR clinical trial[Publication Type] OR
random*[Title/Abstract] OR random allocation[MeSH Terms] OR therapeutic use[MeSH Subheading]) AND (((anti-infective agents, urinary[mh] OR
(urinary[tiab] AND (anti-infective[tiab] OR antiseptic*[tiab]))) OR (Metal Nanoparticlesimh] OR silver[mh] OR silver*[tiab])) AND (("Catheters,
Indwelling"[MeSH] OR "Urinary Catheters"[MeSH]) OR (foley Catheter*[tiab] OR Urinary Catheter*[tiab] OR long-term indwelling[tiab] OR bladder
catheter*[tiab] OR Urethral Cathet*[tiab] OR vesicourethral catheter*[tiab])))

EMBASE

urinary:ti,ab AND (‘anti infective'ti,ab OR antiseptic*:ti,ab OR silver*:ti,ab) AND (foley AND catheter*:ti,ab OR urinary AND catheter*:ti,ab OR 'long
term' AND indwelling:ti,ab OR bladder AND catheter*:ti,ab OR urethral AND cathet*:ti,ab OR vesicourethral) AND catheter*:ti,ab OR (‘urinary tract
antiinfective agent'/mj OR 'silver nanoparticle'/exp OR 'silver'/exp AND 'indwelling catheter’/exp) OR 'antimicrobial urinary catheter’/exp OR 'indwelling
urinary catheter’/exp OR 'urethral catheter’/exp AND ([cochrane review]/lim OR [systematic review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [controlled clinical
trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND [embase]/lim NOT [medline]/lim AND (article’/it OR ‘article in press'/it)

Cochrane Library

#1 ((((("Inpatients™ or Inpatient) or ("Young Adult” or Adult, Young or Adults, Young or Young Adult)) or ("Adult” or Adults)) or (*Middle Aged" or
Middle Age)) or ("Aged" or Elderly)) or ("Urinary Catheterization" or Catheterizations, Urinary or Urinary Catheterizations or Catheterization, Urinary or
Catheterization, Ureteral or Catheterizations, Ureteral or Ureteral Catheterizations or Ureteral Catheterization or Catheterization, Urethral or
Catheterizations, Urethral or Urethral Catheterizations or Urethral Catheterization or Foley Catheterization or Catheterization, Foley)

#2 ("Urinary Catheters" or Catheter, Urinary or Catheters, Urinary or Urinary Catheter or Ureteral Catheters or Catheter, Ureteral or Catheters, Ureteral or
Ureteral Catheter or Urethral Catheters or Catheter, Urethral or Catheters, Urethral or Urethral Catheter)

#3 (((((C*Anti-Infective Agents" OR agents, anti-infective OR anti infective agents OR anti infective agents OR agents, antiinfective OR microbicides OR
antimicrobial agents OR agents, antimicrobial OR anti-microbial agents OR agents, anti-microbial OR anti microbial agents) OR ("Anti-Infective Agents,
Urinary" OR anti infective agents, urinary OR urinary anti infective agents OR anti infective agents, urinary OR agents, urinary antiinfective OR urinary
anti-infective agents OR agents, urinary anti-infective OR urinary anti infective agents OR antiseptics, urinary OR urinary antiseptics)) OR ("Silver" OR
silver)) OR ("Alloys" OR alloy)) OR ("Coated Materials, Biocompatible” OR biocompatible coated materials OR materials, biocompatible coated OR
surface-coated materials OR materials, surface-coated OR surface coated materials))) AND (("Urinary Catheters" or Catheter, Urinary or Catheters,
Urinary or Urinary Catheter or Ureteral Catheters or Catheter, Ureteral or Catheters, Ureteral or Ureteral Catheter or Urethral Catheters or Catheter,
Urethral or Catheters, Urethral or Urethral Catheter))

#4 (("Urinary Tract Infections" or Infection, Urinary Tract or Infections, Urinary Tract or Tract Infection, Urinary or Tract Infections, Urinary or Urinary
Tract Infection) or ("Bacteriuria” or Bacteriurias)) or ("Catheter-Related Infections” or Catheter Related Infections or Catheter-Related Infection or
Infection, Catheter-Related or Infections, Catheter-Related or Catheter-Associated Infections or Catheter Associated Infections or Catheter-Associated
Infection or Infection, Catheter-Associated or Infections, Catheter-Associated)
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Web of Sciences

(((Tépico: (((((("Inpatients” OR Inpatient) OR ((("Young Adult" OR Adult, Young) OR Adults, Young) OR Young Adult)) OR ("Adult" OR Adults)) OR
("Middle Aged" OR Middle Age)) OR ("Aged" OR Elderly)) OR ((((((((((((("Urinary Catheterization" OR catheterization, Urinary) OR Urinary
catheterization) OR Catheterization, Urinary) OR Catheterization, Ureteral) OR catheterization, Ureteral) OR Ureteral catheterization) OR Ureteral
Catheterization) OR Catheterization, Urethral) OR catheterization, Urethral) OR Urethral catheterization) OR Urethral Catheterization) OR Foley
Catheterization) OR Catheterization, Foley)) AND Tdpico: ((((((((((("Urinary Catheters" OR Catheter, Urinary) OR Catheters, Urinary) OR Urinary
Catheter) OR Ureteral Catheters) OR Catheter, Ureteral) OR Catheters, Ureteral) OR Ureteral Catheter) OR Urethral Catheters) OR Catheter, Urethral) OR
Catheters, Urethral) OR Urethral Catheter)) AND Topico: ((((((((((((((("Anti-Infective Agents" OR agents, anti-infective) OR anti infective agents) OR
anti infective agents) OR agents, antiinfective) OR microbicides) OR antimicrobial agents) OR agents, antimicrobial) OR anti-microbial agents) OR
agents, anti-microbial) OR anti microbial agents) OR ((((((((("Anti-Infective Agents, Urinary” OR anti infective agents, urinary) OR urinary anti infective
agents) OR anti infective agents, urinary) OR agents, urinary antiinfective) OR urinary anti-infective agents) OR agents, urinary anti-infective) OR urinary
anti infective agents) OR antiseptics, urinary) OR urinary antiseptics)) OR ("Silver" OR silver)) OR ("Alloys" OR alloy)) OR ((((("Coated Materials,
Biocompatible” OR biocompatible coated materials) OR materials, biocompatible coated) OR surface-coated materials) OR materials, surface-coated) OR
surface coated materials)) AND ((((((((((("Urinary Catheters" OR Catheter, Urinary) OR Catheters, Urinary) OR Urinary Catheter) OR Ureteral Catheters)
OR Catheter, Ureteral) OR Catheters, Ureteral) OR Ureteral Catheter) OR Urethral Catheters) OR Catheter, Urethral) OR Catheters, Urethral) OR Urethral
Catheter))) AND Topico: ((((((("Urinary Tract Infections" OR Infection, Urinary Tract) OR Infections, Urinary Tract) OR Tract Infection, Urinary) OR
Tract Infections, Urinary) OR Urinary Tract Infection) OR ("Bacteriuria" OR bacteriuria)) OR ((((((((("Catheter-Related Infections" OR Catheter Related
Infections) OR Catheter-Related Infection) OR Infection, Catheter-Related) OR Infections, Catheter-Related) OR Catheter-Associated Infections) OR
Catheter Associated Infections) OR Catheter-Associated Infection) OR Infection, Catheter-Associated) OR Infections, Catheter-Associated)))

Portal da BVS

(tw:((tw:(anti-infecciosos urinarios)) OR (tw:(prata)) OR (tw:(nanoparticulas metalicas)) OR (tw:(nanocristais metalicos)))) AND (tw:((tw:(“inpatients”
OR “inpatients” OR “inpatient” OR “adult” OR “adults” OR "Young Adult" OR aged OR "Midlle Aged" OR “urinary catheterization” OR
“catheterizations, urinary” OR “urinary catheterizations” OR “catheterization, urinary” OR “catheterization, ureteral” OR “catheterizations, ureteral” OR
“ureteral catheterization” OR “catheterization, urethral” OR “catheterizations, urethral” OR “‘urethral catheterizations” OR “urethral catheterization” OR
“foley catheterization” OR “catheterization, foley”)) AND (tw:(“urinary catheters” OR “catheter, urinary” OR “catheters, urinary” OR “urinary catheter”
OR “ureteral catheters” OR “catheter, ureteral” OR “catheters, ureteral” OR “ureteral catheter” OR “urethral catheters” OR “catheter, urethral” OR
“catheters, urethral” OR “urethral catheter”)))) AND (tw:(“urinary catheters” OR “catheter, urinary” OR “catheters, urinary” OR “urinary catheter” OR
“ureteral catheters” OR “catheter, ureteral” OR “catheters, ureteral” OR “ureteral catheter” OR “‘urethral catheters” OR “catheter, urethral” OR “catheters,
urethral” OR “urethral catheter”)) AND (instance:"regional") AND ( la:("en" OR "es" OR "pt"))

EMBASE

(inpatient*:ab,ti OR ‘'hospital patient/de OR 'hospital patient'/exp OR 'hospital patient'ti,ab AND (‘drug utilization*":ab,ti OR 'drug use'/exp OR 'drug
use"ti,ab OR ‘'intravenous drug administration'’/exp OR ‘intravenous drug administration:ti,ab)) AND (‘'medication therapy management/exp OR
'medication therapy management'ti,ab OR 'drug therapy management"ab,ti OR ‘hospital medication systems'ab,ti OR ‘hospital organization'/exp OR
'hospital organization"ti,ab OR (storage:ab,ti AND drug*:ab,ti) OR 'drug storage'/exp OR 'drug storage':ti,ab) AND (‘automatic data processing'ti OR
‘information processing'/exp OR 'information processing':ti OR 'point-of-care systems":ti OR 'bedside computing':ti OR 'distribution cabinet system':ti OR
‘automated dispensing cabinet':ti OR 'chest':ti OR cabinet*:ti OR 'medicine chest'/exp OR 'medicine chest":ti)

SCOPUS

"Inpatients” or "Inpatient" or "Young Adult" or "Adult, Young" or "Adults, Young" or "Young Adult" or "Adult" or "Adults" or "Middle Aged" or
"Middle Age" or "Aged" or "Elderly" or "Urinary Catheterization" or "Catheterizations, Urinary" or "Urinary Cath" AND "Urinary Catheters" or
"Catheter, Urinary" or "Catheters, Urinary" or "Urinary Catheter" or "Ureteral Catheters" or "Catheter, Ureteral" or "Catheters, Ureteral" or "Ureteral
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Catheter" or "Urethral Catheters™ or "Catheter, Urethral™ or "Catheters, Urethral” or "Urethral Catheter"

Fonte: Ana Clara Tolentino, Tese de Doutorado, 2017.
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As referéncias recuperadas foram organizadas no gerenciador de referéncia
Mendeley® para posterior gestdo dos documentos, selecdo, exclusdo, edicdo de texto,

conforme citados nos critérios de inclusao e exclusdo.

As buscas foram realizadas no portal Regional da BVS, abrangendo as bases de dados
cientificas da Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS),
indice Bibliografico Espanhol em Ciéncias da Satde (IBECS), Base de dados de Enfermagem
(BDENF) dentre outras. A base de dados MEDLINE foi consultada via PubMed e no portal
de Periddicos da CAPES foram empregadas na busca, as bases de dados multidisciplinares:
SCOPUS (Elsevier), Web of Science (Thompson) e a Cochrane Library da John Wiley &
Sons.

Dada a importancia da temaética e seus 6rgaos de fomento a pesquisa, foi realizada
uma busca no Portal SISREBRATS, que concentra estudos de avaliacdo de tecnologias
concluidos e/ou em acompanhamento pelas Instituicdes de saude. Foram consideradas
publicacdes em literatura cinzenta (caracterizada como qualquer producdo cientifica que ndo

tenha sido avaliada por pares).

O fluxo de selecdo dos artigos capturados com as estratégias supracitadas foi
elaborado de maneira a clarificar todo o processo, apontando os artigos incluidos e excluidos

assim como o nimero de artigos duplicados encontrados.

3.8 Elegibilidade dos estudos

Apdbs a captura das informacdes, no intuito de descartar as referéncias que nao se
enquadram nos critérios de elegibilidade estabelecidos pela revisao, foi realizada a triagem
pela leitura de titulo e resumo por um Unico revisor, considerando tratar-se de uma reviséo
sistematica rapida e que a mesma nao seria utilizada para tomada de decisdo, mas tdo somente

para extrair dados para a meta-analise.

Foram incluidos os artigos que apresentassem no titulo ou no abstract as seguintes
palavras (e seus sinbnimos em inglés e em espanhol): cateter vesical de demora, cateter
vesical de demora com prata, infeccdo do trato urinario, bacteriuria, cateterizacdo vesical,

cateterismo vesical.
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O fluxo de selecdo dos artigos recuperados com as estratégias de busca nas bases
pesquisadas foi elaborado seguindo as recomendacbes do PRISMA de maneira a clarificar
todo o processo, apontando os artigos incluidos e excluidos assim como 0 nimero de artigos

duplicados encontrados, conforme o modelo visualizado na figura 2.

Foram encontrados 801 artigos e, apds aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusao,
foram selecionados 25, sendo todos na lingua inglesa. De acordo com o fluxograma abaixo,
288 (35,9%) dos artigos encontrados foram na base MEDLINE/PubMed, 202 (25,2%) artigos
na biblioteca da Cochrane, 141 artigos (17,6%) no Portal da BVS, 129 (16,1%) na Web of
Science e 41 (5,1%) na base de artigos cientificos da EMBASE. Também foram considerados
estudos a partir de fontes secundarias, como parte do referencial bibliogréfico de revisbes
sistematicas da literatura, caso fossem julgadas necessarias.

As publicacdes que abordaram as temaéticas referentes a avaliacdo econdémica foram as
menos encontradas, com 5 artigos (1,2%), 0 que nos permite observar que ainda sdo escassos

os trabalhos de andlise de custos dentro da area da saude.



Figura 2 - Fluxograma da selecdo dos artigos (Prisma Flow)
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Fonte: A autora, 2017 adaptacdo de MOHER et al., 2009.

3.9 Avaliacéo da qualidade da evidéncia e a forca da recomendacéo

A fim de evitar possiveis vieses de selecdo, afericdo e confundimento, torna-se

necessaria a avaliacdo da qualidade dos estudos, indicando se os resultados esperados com a

revisao sistematica sdo confiaveis. A qualidade da evidéncia foi avaliada utilizando a Escala
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de Oxford Centre (figura 3), e a qualidade geral da evidéncia, por desfecho, foi avaliada pelo
GRADE (Grading of Reccomendations Assessment, Development and Evaluation).

Esse sistema foi desenvolvido por um grupo de pesquisadores, com o objetivo de criar
um sistema universal, transparente e sensivel para graduar a qualidade das evidéncias e a
forca das recomendagdes. Atualmente cerca de 100 instituigdes internacionais utilizam esse
sistema, incluindo a Organizacdo Mundial da Satude (OMS), o National Institute for Health
and Clinical Excellence (NICE), o Centers for Disease Control and Preventon (CDC) e a
colaboracdo Cochrane saude (BRASIL, 2014).

No sistema GRADE, a avaliacdo da qualidade da evidéncia é realizada para cada
resultado analisado para uma determinada tecnologia, utilizando o conjunto de evidéncia
disponivel, sendo classificada em quatro niveis: alto, moderado, baixo e muito baixo. Esses
niveis representam a confianca na estimativa dos efeitos apresentados (BRASIL, 2014).

Quando comparado aos ensaios clinicos randomizados, 0s estudos observacionais sao
considerados frageis devido ao delineamento e, por isso, eles sdo rebaixados quanto ao nivel
de evidéncia. Além do delineamento metodoldgico, outros fatores podem reduzir o nivel da
evidéncia, como o risco de viés, inconsisténcias, evidéncias indiretas, imprecisao e viés de
publicacdo. Na auséncia desses fatores, o nivel de evidéncia pode ser maior, considerando a
grande magnitude de efeito, o gradiente dose-resposta e fatores de confuséo residuais que
aumentam a confianga na estimativa de efeito (BRASIL, 2014).

A forca da recomendacdo expressa 0 destaque em se uma determinada conduta é
adotada ou rejeitada, considerando potenciais vantagens e desvantagens. Sdo considerados
como vantagens todos os efeitos benéficos, como a melhoria na qualidade de vida, aumento
da sobrevida e reducdo dos custos, sendo considerados desvantagens os riscos de efeitos
adversos, a carga psicologica para o paciente e seus familiares e 0s custos para a sociedade.
Em sintese, a forca da recomendacdo pode ser classificada como forte ou fraca e pode ser a
favor ou contra a conduta proposta (BRASIL, 2014).

Dessa forma, para que o pesquisador aplique esse sistema, 0 mesmo devera realizar
uma avaliacdo de forma transparente, justificando os motivos que o levou a atribuir o nivel de
evidéncia estabelecido (BRASIL, 2014).



Figura 3 — Nivel de evidéncia Cientifica Escala de Oxford Centre
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Fonte: PHILLIPS, 2017. Tradug&o da autora, 2017.
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3.9.1 Extragéo das informagdes
Para a extracdo de dados, consideramos importantes as seguintes informacdes:

Autores, delineamento e populacdo do estudo, intervencéo, desfecho, resultados e limites do
estudo. O resumo das informagdes extraidas esta descrito no Quadro 6, adaptado de Polit,
Beck e Hungler (2004). A extracdo dos dados, a partir da leitura completa dos artigos

selecionados, na fase de elegibilidade, foi realizada por um Unico pesquisador.



Quadro 6 — Sintese dos Artigos incluidos na Revisao Sistematica. RJ, 2017.
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Estudos VD e EStP ele Intervencéo Desfechos Resultados Limites ETE LR
populacéo Oxford
Estabelecer se 0 CVD
com prata, quando
. Coorte, Pacientes | CVD com prata comparada com o InC|de.nIC|.a. de Ndo utilizou calculo do tamanho da
Liedberg, ) . CVD com Teflon, | bacteridria: 10% ~ : : -
. internados em hospital | (60) e CVD com . amostra. N&o foi realizada avaliacdo 2B
1990, Suécia reduz o surgimento de | (CP) e 37% (CT) .
geral. Teflon (60) - x econdmica.
infeccéo, quando | (p<0,01)
utilizada pelo maximo
de 6 dias.
Cinco hospitais diferentes; trés tipos de
A CTI, sazonalidade; nimero de pacientes
Incidéncia de . - . ) i
criticos com diferentes tipos de morbidades;
. ITU por 1.000 . . P L .
S CVD com prata | Investigar se o CVD | . muitos leitos de pds-operatorio avaliados
ECR cego, multicéntrico. dias de cateter -/ ol -
Bologna, . . (263) e CVD | com prata reduz as ~_ | (viés de uso de antibidtico profilatico).
Pacientes internados em : (valores néo . , . . 2B
1999, EUA convencional taxas de ITU em | . ] Baixo nimero de leitos em UTI. Periodo
CTI. . o ajustados): 4,5% o N
(271) pacientes criticos. CP) e 7.1% curto para avaliagdo e condugéo do estudo,
(CC) (p<0 01)’ que variou entre 3 a 12 meses. Estudo de
<>, custo-efetividade realizado em somente um
hospital.
As enfermarias do estudo que foram
CVD com prata Incidéncia de | utilizados como unidades de randomizagéo
ECR com crossover; P Avaliar a eficacia do | ITU: 154 (CP) e | dos cateteres e pelo fato de o estudo ndo ser
Karchmer, . - (13.945) e CVD .
Pacientes hospitalizados . CVD com prata na | 189 (CC) | totalmente cego, podendo ter sido um fator 1B
2000, EUA . convencional N = . . .
em um hospital geral. prevencédo de ITU. (p=0,07) de confundimento e assim a equipe de
(13.933) _ , -
(p=0,001) salude poder ter solicitado um menor ou
maior nimero de urinocultura.
Determinar se 0 uso
do CVD. com prata Incidéncia de | Ndo utilizou célculo do tamanho da
reduz a incidéncia de ITU: 51% (CP); | amostra; namero amostral pequeno e
Estudo ndo controlado, | CVD com prata | ITU quando > Y ' x Peq
. ., 7,7% (CC) | célculo da reducdo de custos e tempo de
Gentry, 2005, | do tipo antes e depois”; | (78) e CVD | comparado com o x . x . .
. - . .| (reducdo de | internagdo por ITU evitada estimada por 3B
Inglaterra Pacientes internados em | convencional CVvD convencional; X . )
: . 33,5% com o uso | referencial da literatura, embora tenha sido
hospital geral. (55) determinar o tempo de
. x do CVD com | levantado como um dos desfechos a serem
internagdo e o custo-
prata). levantados.

beneficio de ambos os
cateteres.
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Estudos VD e EStP ele Intervencéo Desfechos Resultados Limites ETE LR
populacéo Oxford
Auditar e avaliar a Ndo utilizou calculo do tamanho da
Estudo controlado, do | CVD com prata | reducdo de ITU em A amostra; numero amostral - pequeno e
Seymour, 3 “ . - Incidéncia de | célculo da reducdo de custos e tempo de
tipo “antes e depois”; | (63) e CVD | pacientes em uso do i i : x . .
2006, . . . : ITU: 2 (CP); 6 | internacdo por ITU evitada estimada por 3B
Pacientes internados em | convencional CVD convencional e : . "
Inglaterra hospital geral (54) do CVD com obrata (CO) referencial da literatura, embora tenha sido
pital geral. P levantado como um dos desfechos a serem
durante 10 semanas. levantados
Os grupos ndo eram idénticos, sendo 62%
Prospectivo. com  Cross Incidéncia de | maior no grupo do CVD convencional.
P ’ . . . .| ITU 14.3% (CP), | Além disso, houve maior ndmero de
over; Pacientes | CVD com prata | Comparar a eficacia L .
- - - 16,2% (CC) | sujeitos do sexo masculino no grupo do
Srinivasan, hospitalizados das | (1.165) e CVD | do CVD convencional x X L .
L - . (razdo de taxa de | CVD com prata; o tempo de cateterizacdo 1B
2006, EUA clinicas médico- | convencional com o CVD com | idéncia: 0.88: de i N q di
cirdrgicas de um hospital | (1.871) prata incidéncia: 0.88; | no grupo de intervencdo era de um dia a
universitario ' ' 95% IC, 0.70- | menos e mais culturas de urina foram
' 1.11; p=0,29). realizados no grupo do CVD convencional,
podendo ser um fator de confundimento.
ECR, parcialmente cego, | CVD com prata ggmpararaggzigfi%c;:: Incidéncia de | Antibioticoterapia  profilatica para a
Stenzelius, multicéntrico; Pacientes | (222) e CVD associada a0 CVD bacteridria: 1,5% | prevencdo de infeccdo da  protese 1B
2011, Suécia | submetidos a cirurgia | convencional convencional e a0 (CP) e 55% | ortopédica, porem espectro cobre ITU,
ortopédica eletiva. (217) CVD com prata. (CC) (p=0,027) podendo ter mascarado resultados.
CVD com prata Est_abglecer S€ 0 uso A Duracdo do uso da sonda pela maioria dos
(2.097), CVD | rotineiro do CVD com | Incidéncia de participantes do estudo foi muito curta para
. ECR, multicéntrico; | convencional prata ou CVD com | ITU: CP 262 o . O
Pickard, 2012, . . . . N i permitir o} efeito da atividade
Pacientes internados em | (2.144) e CVD | nitrofuracina por curto | (p=0,92); CC - . . . 1B
Inglaterra . . ; antimicrobiana manifestar-se;
hospital geral. com _ prazo reduz o risco de | 270; CN 225 impossibilidade de cegar a alocagéo do tipo
Nitrofuracina ITU comparado com o | (p=0,037) de cateter utilizado pela equipe de salde
(2.153) CVD convencional. )
CVD com prata Avaliar o custo- Risco de
(2.097); CVD . infeccdo: -0,001
. . . efetividade e QALY )
Kilonzo, Estudo retrospectivo; | convencional (CP); 0,126 . . .
. . ; do CVD com prata ou ) Modelo econdmico realizado a partir de
2014, Pacientes internados em | (2.144); CVD . . (CO); -0,021 ‘s . 2C
. com nitrofuracina dados secundarios (Pickard, 2012).
Inglaterra um hospital geral. com (CN)  (quando
. . comparada com do ;s
nitrofuracina CVD convencional comparados &
(2.153) ' FC)
Lederer, 2014, | Retrospectivo do tipo | CVD com prata | Determinar se o afeito | Incidéncia de 3B
Inglaterra antes-depois, (400) e CVD | do CVD com prata na | bacteridria: 46 | LimitagBes tipicas de um estudo
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Estudos VD e EStP ele Intervencéo Desfechos Resultados Limites ETE LR
populacéo Oxford
multicéntrico; Pacientes | convencional reducdo de ITU. (CP) e 111 (CC) | retrospectivo: deficiéncia na documentacéo
internados em hospital | (453) (p=0,027) (OR= | dos dados dos pacientes, possibilidade de
geral. 0.53; P <0,0001; | ITU ndo terem sido detectadas por falha na
95% CI: 0.45- | identificacdo de casos.
0.62).
CVD com orata Determinar e
Fabrelas, ECR, Pacientes em pos- (35) e EVD comparar a incidéncia | Incidéncia de | Ndo utilizou calculo do tamanho da
2015, operatério de cirurgia convencional de ITU com uso de | ITU: 54 (CP) e | amostra; nUmero amostral pequeno e 2B
Espanha cardiaca. (39) CVvD com prata e | 9,7 (CC) heterogeneidade da populacédo estudada.
CVD convencional.
Avaliar a seguranca InC|de.nIC|.a. doe Ndo utilizou céalculo do tamanho da
do CVD com prata e bacteridria: 7% amostra; nimero amostral pequeno, foco
CVD com prata S (CP); 26% (CC) ' S « !
. sua efetividade na _ i somente na bacteridria e ndo na ITU, falta
Leuck, 2015, | ECR, Pacientes da|(30) e CVD x (p=0,06); x .
o P . prevencdo de e de cegamento em relacdo ao tipo de cateter 1B
EUA clinica neurocirdrgica. convencional X ..~ | Incidéncia de - ~ ,
bacteridria e funguria i - | utilizado (ndo cegamento), numero de
(31) ITU: 3% (CP); - .
comparada ao CVD 0% O dados incompletos e desvios de protocolo
convencional. f relatados pelos autores.
(p=0.96)
Avaliar a eficacia do
_ CVD com prata | CVD com prata com 0 Sa x - .
A|j,0|‘_ll, 2016, ECR, cego, Pacientes | (30) e CVD | CVD convencional, Inc@enua . de | Néo U'FI|IZ,OU calculo do tamapho da
Arabia ; . - ITU: 1 (CP); 10 | amostra; nimero amostral pequeno; uso do 1B
. internados no CTI. convencional durante 3 dias, em B .
Saudita - . (CC) (p=0,006) CVD por 3 dias.
(30) pacientes de alto risco
no CTI.
Fatores de confundimento: diferenca na
condicdo geral dos pacientes com condi¢des
Investigar se o uso do neurologicas  idénticas, como idade,
ECR  com  Crossover: CVD com prata | CVD com prata reduz | Incidéncia de | doengas concomitantes incluindo desordens
Stenzelius, ! . "1 (151) e CVD | aincidéncia de ITU e | ITU: 75,5 (CP); | urolégicas, severidade da condicdo médica
. Pacientes oriundos do : - L9 - o T 2B
2016, Suécia setor de emeraéncia convencional prescricao de | 85,5 (CC) | e historico socioecondémico. Além disso, 0s
g ' (171) antibiético comparado | (p=0,792) campos de coleta de dados apresentavam

ao CVD convencional.

diferencas no tipo de populacdo: um
hospital localizado na zona urbana e outro
na zona rural.

Legenda: CP= CVD com prata; CC= CVD convencional; CN=CVD com nitrofuracina; CT= CVD com Teflon. Fonte: A autora, 2017.
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4. PRINCIPAIS RESULTADOS

Os dados mais relevantes serdo sintetizados sob o desfecho das medidas de efetividade
e dos desfechos de interesse: incidéncia de bacteriuria e de infecgdo do trato urinario; tempo

de internacgdo e avaliacdo econdmica.

Entre os 14 artigos analisados, todos trataram do CVD com prata na prevencao de
ITU, porém somente 04 deles analisaram a prevencao de bacterilria e apenas 02 compararam
0 CVD com prata com outros tipos de revestimento antimicrobiano. Todos os artigos sao
ensaios clinicos, sendo 08 controlados randomizados, 03 estudos do tipo “antes e depois”, 02
de coorte e 1 retrospectivo. Todos os artigos fizeram parte da sintese qualitativa e 12
participaram da meta-analise e avaliacdo critica da evidéncia (GRADE) (04 para o desfecho
bacteridria e 12 para o desfecho 1TU) através da utilizacdo do software Review Manager 5.3,
da Colaboragdo Cochrane.

Do total de 14 estudos, considerando a Escala do Oxford Centre, predominaram
aqueles com nivel de evidéncia alto. Quatro estudos apresentaram nivel de evidéncia 2B
(BOLOGNA et al., 1999; LIEDBERG; LUNDEBERG, 1990; FABRELAS et al, 2015;
STENZELIUS et al., 2016). Os estudos foram publicados entre 1990 e 2016 com maior
concentracdo entre 2011 e 2016 (n=08) (KILONZO et al., 2014; LEDERER et al., 2014;
LEUCK et al., 2015c; PICKARD et al., 2012b; STENZELIUS et al., 2011; Fabrelas, 2015;
Aljohi, 2016; STENZELIUS et al., 2016). Dois estudos multicéntricos realizados em varios
hospitais do Sistema de Saude Publica do National Health Service ndo indicavam o uso do
CVD com prata ou com nitrofuracina na rotina de cateterizagcdo vesical de demora
(KILONZO et al., 2014a; PICKARD et al., 2012a) e um em um hospital sueco
(STENZELIUS et al., 2016).

4.1. A sintese qualitativa

Uma sintese dos estudos com os principais desfechos sera descrita a seguir:

Em um estudo controlado randomizado, realizado em um hospital sueco, o0s
pesquisadores buscaram estabelecer se 0 CVD com prata previne o surgimento de infeccao,
guando comparada com o CVD com Teflon pelo tempo méaximo de 6 dias. Foram
selecionados 223 pacientes internados em diversas clinicas de um hospital geral, sendo 120

avaliados até o final do estudo e divididos entre grupo submetido a intervencéo (CVD com
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prata) e 60 com o CVD com Teflon. Como resultados, os pesquisadores encontraram a
incidéncia de bacteriuria de 10% (CVD com prata) e 37% (CVD com Teflon) (p<0,01).
Apesar do tamanho da amostra reduzido, os pesquisadores concluem que existe uma reducgéo
significativa na tendéncia do desenvolvimento de ITU quando utilizada o CVD com prata e
que devem ser considerados os beneficios econdmicos desse resultado, apesar de ndo ter sido
realizado nenhum modelo econdmico que corroborasse essa afirmativa (LIEDBERG;
LUNDEBERG, 1990).

Outro estudo controlado randomizado, cego, multicéntrico, avaliou se 0 CVD com
prata reduziria as taxas de ITU quando comparada com o CVD convencional em pacientes
criticos de cinco hospitais nos Estados Unidos, pelo periodo entre 3 a 12 meses. Foram
avaliados 263 pacientes submetidos a cateterizacdo vesical de demora com o CVD com prata
e 271 com o CVD convencional. Os resultados ndo ajustados revelaram que a incidéncia de
ITU foi de 4,5% e 7,1% para cada 1.000 dias de cateter (p<0,01), porém ao ajustarem o0s
valores 0s mesmos ndo se apresentaram significativos (8,1 e 4,9 ITU a cada 1.000 dias de
cateter, p=0,13). Os pesquisadores concluiram que houve uma tendéncia na reducdo do
nimero de ITU associadas ao uso do CVD com prata, mesmo com os dados nao se
apresentando estatisticamente significativos apds a analise ajustada. Somente um hospital
realizou analise de custo-efetividade, sendo a mesma custo-efetiva para o CVD com prata
(reducdo de 41 ITU por ano, com o uso do CVD com prata, resultando em economia de
U$98.021 (BOLOGNA et al., 1999).

Os pesquisadores do ensaio clinico randomizado com crossover, conduzido em um
hospital de cuidados primario e terciario, avaliaram a eficacia do CVD com prata na
prevencdo de ITU. Durante os 12 meses da coleta de dados, houve randomizacdo das
enfermarias que receberiam a intervencdo ou o controle, bem como dos pacientes, havendo o
cuidado para o ndao confundimento caso houvesse transferéncia entre enfermarias. O periodo
de tempo para o crossover foi de 6 meses, totalizando 12 meses de estudo. Houve 343 ITU
entre 27.878 pacientes (1,23 casos por 100 pacientes), durante 114.368 dias de internagéo.
Estimou-se que, ao adotar o CVD com prata, a reducéo dos custos totais associados a infec¢éo
seria entre U$14.456 a U$573.293, representando 3,3% a 35,5% de todos 0s custos associados
ao CVD. Grande parte desses custos estariam associadas ao custo da infecgéo propriamente
dita, apresentando 84,6% a 96,9% no grupo do CVD convencional e entre 58,4%-89,1% no
grupo do CVD com prata. Os pesquisadores concluiram que a reducdo de 32% no risco de
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infeccdo entre os sujeitos randomizados para 0 grupo da intervengdo compensaria 0 custo
unitério desse tipo de cateter vesical (KARCHMER et al., 2000).

Outro grupo de pesquisadores na Inglaterra realizou um estudo néo controlado do tipo
“antes e depois” em pacientes de um hospital geral, como parte de um programa de
desenvolvimento da qualidade do servigco. Durante o periodo de um ano, o grupo buscou
determinar se o uso do CVVD com prata reduziria a incidéncia de ITU quando comparado com
do CVD convencional; avaliar as taxas de ITU associadas; determinar o custo-beneficio da
intervencdo e; comparar o tempo de hospitalizacdo antes e ap0s a intervencgdo. Foi observada
a reducdo de 33,5% na taxa de ITU quando utilizada do CVD com prata (78 pacientes
submetidos a intervencdo e 55 submetidos ao controle) e que houve uma estimativa de
reducdo de custo de £2.654 (libra esterlina de 1999) por duas ITU potencialmente evitadas e 6
dias de reducdo no tempo de internacdo para cada ITU evitada, sugerindo economia futura

caso 0 CVD com prata seja incorporado ao sistema de salde inglés (GENTRY; COPE, 2005).

Em outro estudo controlado do tipo antes e depois”, os pacientes internados em varias
unidades de um hospital geral submetidos a cateterizacdo vesical com CVD convencional
passaram a receber a intervencdo (CVD com prata) apés 10 dias de uso da primeira. O
periodo de coleta de dados durou 10 meses. Buscou-se auditar e avaliar a reducdo de ITU nos
dois grupos (54 pacientes no grupo controle e 63 pacientes no grupo da intervencdo);
mensurar o tempo de internacao e; realizar uma avaliacdo econémica de custo-minimizacao a
partir do uso do CVD com prata. Como resultado encontrou-se a reducdo de 71,2% no risco
de desenvolver ITU quando utilizada o CVD com prata, porém ndo foi possivel determinar a
reducdo no tempo de internacdo. De acordo com o modelo sugerido pelos pesquisadores, 0
custo incremental oriundo do uso do CVD com prata gerou uma economia de £9.140 (libra
esterlina de 2006), sendo recomendada o seu uso como escolha para pacientes agudos que

requeiram cateterizacdo vesical por curto periodo de tempo (SEYMOUR, 2006).

Os pesquisadores desse estudo prospectivo com crossover buscaram apresentar a
eficacia do CVD convencional com o CVD com prata no hospital John Hopkins em
Maryland, Estados Unidos. Durante o periodo de 14 meses do baseline, os pacientes que
necessitavam da cateterizacdo vesical de demora eram submetidos ao CVD convencional
(1.871 sujeitos). Apobs esse periodo, durante 10 meses de estudo, os pacientes que tinham
indicacdo para a cateterizacdo vesical de demora eram submetidos ao CVD com prata (1.165
sujeitos). Houve um total de 334 casos de ITU detectados, sendo 116 no grupo da intervencao

e 218 no grupo controle. Apesar do numero de casos de ITU ter sido menor no grupo
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submetido ao CVD com prata, os resultados ndo foram estatisticamente significativos
(p=0,29). O tempo medio de internacdo antes de ser detectada a ITU foi de 4 dias em cada
grupo. Nao houve diferenca nas taxas de ITU nas clinicas médica, cirirgicas ou outras
(SRINIVASAN et al., 2006).

Nesse estudo controlado, randomizado, parcialmente cego e multicéntrico, foi
comparada a incidéncia de bacteriuria associada ao uso do CVD convencional versus CVD
com prata em pacientes submetidos & cirurgia ortopedica eletiva. Foram randomizados e
incluidos 509 pacientes, 255 no grupo controle e 254 no grupo do CVD com prata, oriundos
de trés hospitais suecos. Ndo houve diferenca no histérico desses pacientes que pudesse
interferir como viés. Um modelo de regressao logistica foi realizado a fim de identificar os
grupos de risco para bacteritria. Como resultados, observou-se a incidéncia de bacteridria em
1,5% com o CVD com prata e 5,5% com o CVD convencional (p=0,027) ap6s o periodo
médio de 2 dias de cateterizacdo vesical. Concluiu-se que a cateterizacdo vesical com CVD
com prata reduz significativamente o risco de bacterilria associada a cateterizagdo vesical
convencional durante 1-3 dias. Os fatores sexo feminino e obesidade representaram riscos
significativos para o desenvolvimento da bacterilria, enquanto o uso do sistema de drenagem
aberto e insercdo do cateter na enfermaria ndo representaram riscos (STENZELIUS et al.,
2011).

Outro estudo clinico controlado randomizado, multicéntrico, realizado em pacientes
submetidos a cateterizacdo vesical por até 14 dias, teve como objetivo estabelecer se 0 uso
rotineiro do CVD com prata reduziria o risco de ITU em comparacdo com o CVD com
nitrofuracina ou convencional. Foram incluidos 7.102 pacientes de 24 centros de servigo de
salde do National Health Service (servico publico de saude da Grd-Bretanha) de diversas
especialidades médicas. O primeiro desfecho avaliado foi a incidéncia de ITU assintomatica,
no qual foi prescrito uso de antibidtico. No grupo do CVD com prata, 12,5% dos participantes
apresentaram ITU sintomaética, 10,6% no grupo do CVD com nitrofuracina e 12,6% no grupo
controle. Os pesquisadores concluiram que nesse estudo o CVD com prata ndo representou
efetividade na reducdo da ITU sintomatica e que o CVD com nitrofuracina apresentou-se
clinicamente pouco importante para a reducdo, ndo sendo recomendadas para uso rotineiro
(PICKARD et al., 2012b).

Um ensaio clinico controlado randomizado, previamente conduzido, originou um
estudo retrospectivo que realizou um modelo de decisdo analitico no calculo dos custos

incrementais relacionados aos anos de vida ajustados pela qualidade (QALY). Os dados de
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base utilizados abordavam pacientes de um hospital geral que necessitasse de cateterizacdo
vesical de demora, sendo randomizados em trés grupos: CVD com nitrofuracina (n=2153),
CVD com prata (n=2097) e CVD convencional (n=2144). O modelo foi utilizado para
predizer a tendéncia de custo-efetividade dos cateteres na cateterizacdo por curto periodo no
NHS. Como resultados, observou-se que o uso rotineiro do CVD com nitrofuracina
representou ser, em média, £7 menos custoso que o uso do CVD convencional durante o
periodo de 6 semanas e reducdo de 84% do custo incremental por QALY. Por outro lado, os
pesquisadores observaram com o modelo que o CVD com prata ndo demonstrava ser custo-
efetivo. Concluiu-se que, embora 0 modelo apresentasse incerteza, para o sistema NHS o
CVD com nitrofuracina poderia representar reducéo de custos na prevencdo da ITU associada
a cateterizacdo vesical de demora (KILONZO et al., 2014).

Nessa coorte do tipo “antes e depois” realizada em sete hospitais gerais ingleses
durante trés meses, os pesquisadores buscaram determinar o efeito do CVD com prata na
reducdo de ITU comparada com o CVD convencional. Foram incluidos 400 pacientes no
grupo da intervencdo e 453 no grupo do controle, ndo havendo diferenca significativa no
perfil dos pacientes. Houve a reducdo de 47% na taxa de ITU relacionada a cateterizacéo
vesical no grupo do CVD com prata (p<0,0001) além da reducéo no nimero de dias de uso de
antibiotico associados ao procedimento (de 1.165 para 406). Os pesquisadores concluiram que
0 uso do CVD com prata reduz a ocorréncia de ITU associada a cateterizacdo vesical de
demora (LEDERER et al., 2014).

Um grupo de pesquisadores da Espanha realizou um estudo clinico randomizado com
pacientes em pos-operatério imediato de cirurgia cardiaca, a fim de avaliar a seguranca do
CVD com prata e sua efetividade na prevencdo de bacteritria e funguria. Um grupo foi
sondado com CVD convencional (35) e o outro grupo com CVD com prata (31). Foram
identificados 116 casos de ITU, sendo 25% relacionados ao CVD comum e 15,5% ao CVD
com prata (p=0,037), com tempo médio de cateterizacdo de 4 dias em ambos 0s grupos. Em
relagdo aos custos, observou-se que, com um dia de reducdo na hospitalizagdo em
consequéncia da ITU evitada, se economizaria mais de 80 vezes o preco investido com a
intervengdo. Os pesquisadores concluiram que o CVD com prata demonstra ser seguro e
efetivo para uso e prevencéo de infeccdo (FABRELLAS et al., 2015).

Em um hospital universitario localizado no estado de Minneapolis, Estados Unidos,
um grupo de pesquisadores avaliou a seguranga do CVD com prata para a prevencdo de
bacterilria e funguria em pacientes neurocirdrgicos. Como critério de inclusdo, os pacientes

deveriam utilizar o CVD convencional no minimo por 24 horas e néo utilizar antibioticos nas
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24 horas de periodo pos-operatério. Foram randomizados 30 sujeitos para o grupo da
intervencdo e 31 para o grupo do controle. A incidéncia de bacteridria no grupo da
intervencdo foi de 2 casos (7%) e no grupo do controle de 8 casos (26%; p=0,06). Em relacédo
a ITU sintomatica, a incidéncia foi de 3% no grupo do CVD convencional e de 0% no grupo
do CVD com prata (p=0,96). Os pesquisadores concluiram que, embora o tamanho da amostra
tenha sido uma limitacdo do estudo, o estudo possibilitou concluir que o CVVD com prata foi
bem tolerada e aparenta ser efetiva na prevencao da bacterilria associada com a cateterizacéo
vesical de demora, especialmente com bacilos gram-positivos (LEUCK et al., 2015b).

Um grupo de pesquisadores de um hospital na Arabia Saudita realizou um estudo
cego, controlado randomizado, com pacientes submetidos a cateterizacdo vesical de demora
por 3 dias para avaliar o uso do CVD com prata (n=30) e CVD convencional (n=30). Houve
uma reducdo do risco relativo de 90% nas taxas de ITU associada a cateterizacdo vesical no
grupo que utilizou o CVD com prata, comparado ao grupo controle (1 caso versus 10,
p=0,006). Quando considerada a bacteriuria assintomatica e a ITU, a reducao do risco relativo
(RRR) foi de 83% (2 versus 12 casos, p=0,005). Em relacdo a ITU associada ao CVD, o risco
de adquirir bacteremia secundaria foi 100% menor para o0s pacientes do grupo da intervencéo
(p=0,24). N&o houve relatos de eventos adversos nos grupos. Os pesquisadores concluiram
que o CVD com prata é seguro e reduz de forma significativa as taxas de ITU em CTI apés 3
dias de uso (ALJOHI; HASSAN; GUPTA, 2016).

Em outro estudo clinico randomizado com croosover, realizado na emergéncia de dois
hospitais suecos, 0s pesquisadores tiveram como objetivo investigar se 0 uso do CVD com
prata reduziria a incidéncia de ITU e o nimero de prescricdes de antibiético, quando
comparado com o CVD convencional. Inicialmente foram incluidos 322 sujeitos, sendo que
chegaram até o final do estudo 111 (todos com sequelas neuroldgicas, em recuperacdo pos-
infarto agudo do miocéardio). As caracteristicas dos pacientes divergiam em ambas as
instituicbes em relacdo a idade, mas ndo na distribuicdo do diagndstico. Os casos de ITU
foram registrados em 78 (24,2%) pacientes, a frente da infeccdo pulmonar (20,2%). Néo
houve diferenca nos grupos ou mesmo nos subgrupos em relagdo a ITU. Os pacientes
diagnosticados com ITU permaneceram hospitalizados 3,5 dias extras. Os pesquisadores
concluiram que o CVD com prata ndo apresentou vantagem significativa em pacientes criticos
(STENZELIUS et al., 2016).



53

4.2. A sintese quantitativa - Meta-analise

Para a realizacdo da meta-analise, foram considerados 02 desfechos dicotémicos:
bacteriria e ITU. Foi utilizado o método estatistico de analise de efeito randémico para o
desfecho bacteriuria e andlise de efeito fixo para o desfecho ITU. Utilizou-se 0 método de
Mantel-Haenszel, tendo 0 RR (Risk Ratio — Risco Relativo) como medida de analise estimada
a partir dos dados disponiveis nos estudos que avaliaram o desfecho bacteritria e 0 método de
Odds Ratio de Peto (Odds Ratio — Razé&o de Chances) para o desfecho ITU.

Optou-se pelo modelo de efeitos randémicos porque acreditamos que os efeitos de
interesse (reduzir o risco de bacteriuria) ndo sdo os mesmos em todos os estudos. No caso do
modelo de efeito fixo, 0 mesmo foi utilizado devido a um dos estudos incluidos na meta-
analise ndo ter apresentado evento de ITU quando utilizado o CVD convencional, o que
corresponderia ao denominador zero (LEUCK, 2015).

O Desfecho Bacteriuria

Os resultados da meta-analise realizada por modelo de efeito randémico revelaram um
risco relativo favoravel ao CVD com prata para o desfecho bacteritria (RR 0,42 (IC 95% 0,31
—0,55), 0 que representa uma reducao do risco relativo (RRR) da bacteridria de 58% quando
se utiliza o CVD com prata. No pior cenério, essa reducdo de risco pode ser de 45% e, no

melhor cenério, de 69%, conforme apresentados na figura 4.

O risco de bacteriuria no grupo controle (CVD convencional) foi estimado em 0,2011.
Esse risco foi estimado considerando o' nimero total de eventos (bacteridria) observados no
grupo controle e no grupo intervencdo, bem como o numero total de individuos nos dois

grupos, sendo calculados com o auxilio do software RevMan 5.3°.



54

Figura 4: Forest Plot da meta-analise para o desfecho bacteriUria.
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Fonte: A autora com a ajuda do software RevMan 5.3® da Cochrane.

Ao interpretar o Forest Plot, observa-se que a caixa em azul corresponde a estimativa
de efeito e peso de cada estudo analisado. Quanto maior a caixa, maior € 0 peso de cada um
dos estudos. Cada uma das linhas que passam pelas caixas em azul correspondem ao intervalo
de confianca para cada estudo em particular. Quando essa linha passa pela linha vertical, linha
que representa efeito nulo, significa que ndo ha risco em desenvolver o desfecho analisado

(nesse caso, a bacteriuria).

Em relacdo ao simbolo em formato de diamante apresentado no gréfico Forest Plot, as
extremidades verticais representam 0 RR e as extremidades horizontais representam o IC. Ao
observar um RR de 0,42 significa que ha um risco de 42% de probabilidade de desenvolver
bacteridria no grupo intervencao, considerando o risco no grupo controle, que foi de 0,2011
(IC 95% 0,1663 — 0,2359). Dessa forma, foi possivel calcular o risco de bacteridria no grupo
intervencdo, estimado em 0,0801 (IC 95% 0,0453 — 0,1149). A diferenca de risco foi de -
0,1210.

A medida de efetividade foi o percentual de RRR de bacteridria. Portanto, para estimar
a efetividade, considerou-se a reducdo do risco relativo no grupo intervengdo, que foi
estimado em 58%, (RRR 0,58 com IC 95% 0,4355 — 0,7724). Como a diferenca de risco foi
estimada em -0,1210, para estimar a efetividade no grupo intervencao, subtraiu-se 0,1210 de

efetividade, tendo como base, a efetividade de 0,58 no grupo intervencgao.

Desse modo, a efetividade estimada utilizando o CVD convencional foi de 0,479 (IC
95% 0,3597 — 0,6379). Os célculos destas estimativas foram realizados com o auxilio da
calculadora do software RevMan 5.3®, considerando os dados extraidos da meta-analise, a

partir de um erro padréo de 0,0177.



Todos os 4 estudos incluidos nessa meta-analise e analisados com o GRADE, 03
foram ensaios clinicos e 01, um estudo de coorte. Foram considerados graves ou muito graves
os itens de avaliacdo: limitacdes metodoldgicas (risco de viés), inconsisténcias, evidéncias

indiretas e imprecisao.

A partir da tradugdo para o portugués, os itens de avaliagdo apresentados nas figuras 5
e 6 que qualificam a evidéncia sdo, a saber: Geracdo da sequéncia da alocacdo; Ocultagéo da
alocacdo; Cegamento dos participantes e da equipe de pesquisa; Cegamento da avaliacdo dos

resultados; Dados dos resultados incompletos; Relatorios seletivos e; Outros tipos de vieses.

Sendo assim, ndo foi identificado nenhum fator que pudesse elevar o nivel de
evidéncia, sendo atribuido ao conjunto analisado uma confianga muito baixa (figuras 5 e 6).

Figura 5: Sumario do risco de viés de cada um dos estudos incluidos na meta-analise.
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Fonte: A autora com a ajuda do software RevMan 5.3® da Cochrane.

Figura 6: Gréfico do risco de viés da meta-anélise para o desfecho bacteridria.
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Fonte: A autora com a ajuda do software RevMan 5.3® da Cochrane.

O risco de viés de publicacdo foi avaliado a partir de um Funnel Plot (figura 7). Viés
de publicacdo consiste em incluir na revisdo sistematica uma amostra de estudos néo
representativa da totalidade dos estudos realizados. Cada ponto no gréfico na figura representa
um estudo e a sua totalidade constitui o conjunto de estudos de uma meta-anélise. O eixo X
do gréfico representa o tamanho do efeito, enquanto o eixo Y corresponde ao inverso do erro
padrdo (SE, em inglés), que estad relacionado ao tamanho amostral. A linha pontilhada

corresponde ao verdadeiro tamanho do efeito para determinada intervencao.

Como podemos observar, existe uma aparente assimetria na figura 7 fortemente
sugestiva de viés de publicacdo, exigindo cautela na interpretacdo dos resultados e
recomendacéo.

Figura 7: Funnel Plot do risco de viés de publicacdo na meta-analise para o desfecho bacteriuria.
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Fonte: A autora com a ajuda do software RevMan 5.3® da Cochrane.

Em especial, quando se realiza uma busca na literatura, sobretudo para estudos de
intervencdo, ha maior probabilidade de encontrar estudos com resultados positivos. Isso se
deve ao fato de estudos com resultados positivos serem publicados com mais frequéncia até
mesmo antes dos estudos com resultados negativos (lag-time bias). N&o raramente, podem ter

maior probabilidade de serem publicados em revistas indexadas e em lingua inglesa.

No caso de estudos com resultados negativos, esses acabam sendo publicados em
revistas cientificas cujo idioma oficial para publicagdo se torna uma barreira de acesso para
maior parte do publico, ou a revista possui menor fator de impacto ou ainda sdo pouco

divulgadas/conhecidas na comunidade cientifica.
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Como resultado, a medida sumaria de uma meta-analise tende a mostrar efeito maior
do que o efeito real. Dai a importancia de se avaliar o risco desse tipo de viés em revisGes

sistematicas e meta-analise.

O Desfecho ITU

Os resultados da meta-analise (modelo de efeito fixo, considerando como medida de
tamanho de efeito, o odds ratio de Peto) também apresentaram resultado favoravel ao CVD
com prata para o desfecho ITU (OR 0,85 (IC 95% 0,76 — 0,95).

Para o desfecho ITU, a reducdo de chances de desenvolver ITU ao utilizar o CVD com
prata é em cerca de 15%. No melhor cenario, essa reducdo pode ser de 24% e, no pior cenario,
pode haver uma reducdo no risco de 5% quando se utiliza essa tecnologia, conforme
apresentado na figura 8 no Forrest Plot, pelo simbolo em formato de diamante.

Figura 8: Forest Plot da Meta-anlise para o desfecho ITU.

Cateter Impregnado  Cateter Convecional Peto Odds Ratio Peto Odds Ratio
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Fonte: A autora com a ajuda do software RevMan 5.3® da Cochrane.

Todos os 10 estudos incluidos nessa meta-analise e analisados com o GRADE, 08
foram ensaios clinicos, dos quais, 02 foram crossover e 02 estudos observacionais
retrospectivos. Foram considerados graves ou muito graves os itens de avaliagdo: limitagdes

metodologicas (risco de viés), inconsisténcias, evidéncias indiretas e imprecisao.

Sendo assim, conforme as figuras a seguir, ndo foi identificado nenhum fator que
pudesse elevar o nivel de evidéncia, sendo atribuido ao conjunto analisado uma confianca

muito baixa (figura 9).
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Figura 9: Sumario do risco de viés de publicacdo na meta-anélise para o desfecho ITU.

Risk of Bias

ABCDETFS®G Risk of bias legend

20002 (A) Random sequence generation (selection bias)
EEEaEEE (B) Allocation concealment (selection hias)
....... (C) Blinding of participants and personnel (performance bias)
’ ? .. 7@ (D) Blinding of outcome assessment (detection hias)
(T I I EaEa (E) Incomplete outcome data (attrition hias)
[ T I 1 Eaa (F) Selective reporting (reporting bias)
00000 (G) Other hias
90000
GdReeese
®2072980@®

Fonte: A autora com a ajuda do software RevMan 5.3® da Cochrane.

O risco de viés de publicacéo foi avaliado a partir de um Funnel Plot (figura 10). Viés
de publicacdo consiste em incluir na revisdo sistematica uma amostra de estudos ndo
representativa da totalidade dos estudos realizados. Cada ponto no grafico na figura representa
um estudo e a sua totalidade constitui o conjunto de estudos de uma meta-analise. O eixo X
do grafico representa o tamanho do efeito, enquanto o eixo Y corresponde ao inverso do erro
padrdo (SE, em inglés), que esta relacionado ao tamanho amostral. A linha pontilhada

corresponde ao verdadeiro tamanho do efeito para determinada intervencao.

Com relacdo ao risco de viés de publicacdo, como se pode observar, também existe
uma aparente assimetria no Funnel Plot (figura 10) para o desfecho ITU, fortemente sugestiva

de viés de publicacdo, exigindo cautela na interpretacdo dos resultados e recomendacéo.
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Figura 10: Funnel Plot do risco de viés de publicacdo na meta-andlise para o desfecho ITU.

Fonte: A autora com a ajuda do software RevMan 5.3® da Cochrane.

Diante dos resultados encontrados na meta-andalise, seria interessante realizar uma
modelagem econdmica para analise de custo-efetividade e impacto orcamentario, uma vez
que a mesma revelou haver diferenca satisfatéria no tamanho do efeito quando utilizado o

CVD com prata, para evitar bacteridria e ITU.

No que tange a uma eventual recomendacdo quanto a incorporacdo ou nao do CVD
com prata para a reducdo de bacteridria e ITU em pacientes internados em CT]I, considerando
ndo somente o rigor metodoldgico dos estudos clinicos incluidos na meta-anélise, como o
conjunto das evidéncias e sua medida resumo, a incorporacao devera ser feita com cautela,
embora, tanto para um desfecho quanto para o outro, parece ser efetivo a utilizacdo da

tecnologia proposta.
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DISCUSSAO

Os resultados desta revisdo mostraram que a incorporacdo do CVD com prata para a
reducdo de bacterilria e ITU deverd ser realizada com cautela, pois ainda sdo baixos 0s
ensaios clinicos com um padrdo de qualidade interna. Adicionalmente, a sintese qualitativa
revelou alguns aspectos envolvendo o CVD com prata que merecem destaque, como a
seguranga para 0 paciente e a economia consequente a reducdo do tempo de internagdo.
Mesmo assim, a meta-analise sugere que o CVD com prata é melhor que o CVD
convencional na prevencdo da bacteridria e ITU, com RR 0,42 (IC 95% 0,31- 0,55) para
bacteritria e OR 0,85 (IC 95% 0,76-0,95).

As diferencas na qualidade dos métodos em todos os estudos indicaram que 0S
resultados de alguns podem ser mais tendenciosos do que outros. Por esta razdo, € importante
considerar a qualidade de um estudo em relacdo a eficacia de uma determinada intervencéo.
Os ensaios clinicos randomizados apresentados mostraram resultados inconsistentes, podendo
ser explicados pela heterogeneidade clinica; nas diferencas na qualidade metodoldgica entre
0s estudos; as diferencas na populacdo estudada; as intervencdes analisadas; as medidas de
desfecho e; a atencdo as caracteristicas da populacéo estudada. Além disso, ao se colher mais
amostras de cultura em um grupo em relacdo ao outro, os resultados tendem a ser

inconsistentes.

As ITU nosocomiais continuam a ser as infeccdes mais comuns associadas a saude e
demonstraram contribuir para resultados adversos, como 0 aumento dos custos hospitalares e
0 desenvolvimento da resisténcia aos antimicrobianos. No estudo realizado por Srinivasan
(2006), as taxas de ITU foram mais baixas entre os pacientes que fizeram uso do CVD com
prata, ndo havendo diferenca nas taxas de ITU nas clinicas médica, cirirgicas ou outras.
Quando realizada a analise multivariada, o uso do CVD com prata ndo retardou nem protegeu
0 desenvolvimento da ITU. Entretanto, o estudo apresentava a limitacdo do fato de que os
grupos ndo eram idénticos, além de haver mais homens no grupo da intervengdo, bem como a
duracgéo da coleta dos dados ser de um dia a menos nesse mesmo grupo. Adicionalmente, mais

culturas de urina foram realizadas no grupo do CVD convencional.

Um dos principais fatores de risco para a bacteridria associada ao CVD ¢é a duracdo da
permanéncia do cateter, a obesidade, ser do sexo feminino e apresentar diabetes mellitus. Em

um estudo clinico realizado com pacientes submetidos a insercao de protese articular, embora
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0s mesmos terem recebido uma dose de antibiotico no pré-operatério para a prevencdo de
infeccdo da proétese, os pesquisadores afirmam que uma diferenca de 3,3% na reducdo da
bacterilria justificaria o beneficio necessario para a mudanca de uma rotina (STENZELIUS et
al., 2016).

Apds o advento dos sistemas de drenagem fechados na década de 1960, poucas
pesquisas focaram no desenvolvimento de novas estratégias ou tecnologias de prevencdo da
ITU associada ao CVD até a ultima década do século XX. No inicio da década de 1990,
diferentes tipos de revestimentos de cateter foram introduzidos e estudados na tentativa de
reduzir essas infeccdes (SRINIVASAN, 2006).

Observa-se um crescente entusiasmo pela equipe de salude em relacdo a capacidade
antimicrobiana dos produtos hospitalares revestidos com prata na reducdo da incidéncia das
infeccbes nosocomiais. Esses produtos demonstram ser bastante seguros para 0s pacientes e,
considerando os problemas crescentes de resisténcia aos antibidticos, o revestimento de prata
demonstra ser preferivel ao revestimento antibidtico por ndo comprometer a resisténcia
bacteriana. Estudos anteriores demonstraram que 0s cateteres venosos centrais revestidos com
prata e os CVD podem reduzir as taxas de bacteremia nosocomial e ITU, respectivamente
(SHENG, 2000).

O revestimento de metal encontrado nos CVD com prata consiste em uma liga de metal
nobre extremamente fina de ouro, prata e paladio que se encontra firmemente ligada a
superficie do cateter. Durante as ultimas trés décadas, a eficacia clinica dos cateteres de liga
de metal nobre foi avaliada em varios ensaios clinicos, coortes e estudos de vigilancia, com
resultados positivos em relacdo a sua seguranca, eficacia e eficiéncia. No entanto ainda
carecem de estudos que avaliem o custo-efetividade associado. Outros resultados secundarios,
como polidria e bacteremia secundaria encontraram-se em taxa de frequéncia mais baixa no

grupo da liga de metal nobre em comparagdo com o grupo padrdo (ALJOHI, 2016).

Embora houvesse resultados mistos para algumas dessas tecnologias de revestimento
(por exemplo, nitrofuracina, 6xido de prata), o CVD com prata foi aprovado em grande parte
dos estudos avaliados. Uma revisdo realizada pela Colaboracdo Cochrane corrobora essa
afirmativa, mostrando que os CVD com prata reduziram significativamente a incidéncia de
bacteriuria assintomatica (RR=0,54, IC 95% 0,43-0,67). Outro estudo relatou uma reducéo de
47% no RR na taxa de ITU associado ao CVD com prata em comparacdo ao CVD

convencional, mesmo baseadas em duas defini¢des distintas de infeccdo pelo Centers for
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Disease Control and Preventon (OR=0,53; p<0,0001; 95% CI: 0,45-0,62) (LEDENER, 2014;
SCHUMM, LAM; 2008).

A bacteridria associada ao CVD muitas das vezes pode ser considerada uma condicao
benigna, uma vez que na maioria dos casos a mesma € assintomatica e desaparece sem
tratamento apos a remocao do cateter. No entanto, foi estimado que a ITU sintomatica ocorre
em aproximadamente 10-20% dos pacientes com bacterituria. Somando a isso, conforme
demostrado na literatura, a bacterilria associada ao CVD é uma das principais causas das
infeccOes secundérias da corrente sanguinea (STENZELIUS et al., 2016).

Dentre as limitagcBes do estudo, tivemos o numero reduzido de ensaios controlados
randomizados incluidos na meta-anéalise; a heterogeneidade na conducdo do estudo e coleta
dos dados, em especial no que concerne aos desfechos bacteriuria e ITU; a falta de cegamento
para a atribuicdo dos cateteres (para sujeitos e membros da equipe de estudo), o nimero
comparativamente grande de desvios do protocolo e pontos de dados perdidos. Para se
obterem mais evidéncias clinicas dos efeitos anti-infecciosos e avaliar o custo-efetividade
desses cateteres, o proximo passo seria realizar um estudo clinico randomizado com um
ndmero maior de participantes, incluindo pardmetros de custo-efetividade voltados para a
populacéo brasileira.

Dessa forma, antes de se atribuir a reducdo da bacteritria ao uso de CVD com prata é
preciso ter certeza de que potenciais fatores de confundimento podem ocorrer nos grupos. A
randomizacdo dos grupos por si sO ndo garante que 0s grupos estejam bem equiparados,
especialmente quando o numero de pacientes é pequeno, sendo essencial verificar se a

randomizacgéo foi realizada corretamente.

Adicionalmente, outro tipo de viés pode ter ocorrido nos estudos avaliados, devido a
uma transicdo de ions de prata durante a colheita de amostra para exame laboratorial. A
colheita de amostra de urina para cultura deve ser realizada através da porta de colheita de
amostra, localizada no tubo de drenagem. Quando se utilizaram o CVD com prata nos estudos
avaliados, tais amostras podem ter contido ions de prata que inibiram o crescimento de
bactérias, atuando como fatores de confundimento. Nenhum dos estudos considerou essa

possibilidade.

Por isso, ao se utilizar de tecnicas de cultura de forma padronizada, os pacientes do

grupo de controle podem ter uma chance maior de desenvolver bacteritria em relacdo aos
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pacientes do grupo do CVD com prata. Sendo assim, os resultados poderiam ter sido
tendenciosos a favor do grupo do CVD com prata, com maiores casos de falsos negativos
nesse grupo. N&do foi encontrado dado na literatura que abordasse essa questdo, porém a

mesma deve ser considerada.

Em relagdo ao valor de “p”, mesmo ao se calcular o seu valor e apresentar que nao ha
diferencgas significativas entre os grupos, nao ¢ suficiente concluir que os resultados ndo sejam
imparciais: qualquer diferenga nas caracteristicas na linha de base, que se sabe estar
fortemente associada ao resultado deve estar controlada em relacéo ao fator de confundimento
da andlise. Nos estudos avaliados, a distribuicdo de género e idade ndo foi igual entre os
grupos de estudo, além do fator relacionado a utilizacdo de antibidtico prévio ndo ter sido

igual entre os grupos comparados.

Por isso, os fatores limitantes interferiram na elaboracdo de um dos objetivos
secundarios, que seria realizar o modelo econémico através da arvore de decisdo, inicialmente
proposta para essa tese. Para realizar o modelo econémico de forma fidedigna e sem risco de
vieses, seriam necessarios outros itens de custo, como o custo do procedimento de
cateterizacdo vesical de demora propriamente dito e do tratamento da ITU relacionada ao
procedimento para a realidade brasileira, preferencialmente a partir de um ensaio clinico
controlado e randomizado realizado em uma mesma instituicdo. Embora tenha sido realizada
uma tentativa de incluir esses dados a partir da literatura disponivel, a baixa qualidade e a
heterogeneidade dos cenarios comprometeria a qualidade dos resultados, como consequéncia
de fatores de confundimento.

Entretanto, de forma geral, observou-se que a tecnologia estudada é capaz de reduzir
custos, influenciando diretamente a seguranca do paciente, consequentes da reducao do tempo
de permanéncia no ambiente hospitalar, por exemplo. De acordo com os dados da Associagdo
Nacional de Hospitais Privados (ANAHP), o tempo médio de permanéncia do paciente no
hospital entre os anos 2014 e 2016 diminuiu de 4,79 dias para 4,38 dias. No mesmo periodo, 0
custo por paciente até a alta médica, descontada a inflacdo, caiu 11,5%. Embora esses dados
tenham por base o setor privado e possa parecer uma reducdo muito pequena, convém lembrar
de que qualquer intervengdo se torna robusta sob a perspectiva de um pais de proporcoes
continentais como o Brasil (TOLENTINO, SCHUTZ, 2013; ZAPAROLLI, 2017).

O custo unitario de uma determinada tecnologia pode ndo se apresentar atraente o
suficiente para a sua implementacdo, como no caso do CVD com prata apresentado
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anteriormente. No entanto, a cadeia de eventos associados (e evitados) justificariam a sua
incorporacdo. Por isso, justifica-se a necessidade de estudos na &rea de ATS como subsidio
para tomada de decisdo pelo gestor e prescritor de forma racional e baseada em evidéncias. A
reducdo de custos muitas das vezes estd associada na reducdo do tempo de permanéncia nas
instalacOes hospitalares, na promoc¢do do conforto e prevencdo do sofrimento do paciente.
Dessa forma, torna-se necessaria uma gestdo eficiente pelas institui¢fes, durante todas as

etapas percorridas pelo paciente/usurario.

Por fim, devido ao envolvimento de maltiplos fatores de confundimento, essa tese se
torna complexa, de modo que as técnicas estatisticas multivariadas foram utilizadas, sendo
possivel analisar a modificacdo de cada um dos efeitos e estimar um resultado mais proximo
da realidade como subsidio na tomada de decisdo em saude, porém de forma cautelosa e

criteriosa.
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CONCLUSAO

Esta pesquisa se caracterizou como um estudo de efetividade, que através da revisdo
sistematica com meta-analise, buscou apresentar o que se conhece sobre 0s pontos positivos e
ndo favoraveis em relacdo ao cateter vesical revestido com prata e sua efetividade na
prevencao da bacteridriae ITU.

No inicio da elaboracdo dessa tese de doutorado, a proposta inicial era realizar uma
avaliacdo econémica do tipo custo-efetividade por meio da construcéo da arvore de deciséo, a
partir da revisdo sistematica com meta-analise. Entretanto, pela falta de embasamento teorico
e de dados de custos direcionados para a populacéo brasileira, a modelagem econémica néo
corresponderia a realidade devido ao grande nimero de vieses e inconsisténcias dos dados
primarios.

Com a meta-analise realizada através da revisdo sistematica, também surgiram
limitagOes relacionados aos estudos encontrados. Mesmo assim, deve-se considerar que
qualquer resultado positivo aos desfechos de prevencéo de infeccdo e de reducdo no tempo de
internacdio devem ser valorizados, especialmente sob a Gtica do Sistema Unico de Salde
brasileiro. Nao se deve ignorar a necessidade de maiores ensaios clinicos randomizados com
um bom padrdo de qualidade interna. E essencial medir, controlar e ajustar varios fatores de
confundimento e estimar os efeitos nos subgrupos. Considerando a complexidade do
problema, as técnicas de modelagem matematica também devem ser utilizadas para a andlise
desses resultados.

Muito embora tenha sido discutida de forma exaustiva sobre a necessidade de mais
estudos avaliando essa tecnologia, focando a populacdo brasileira, com a qualidade
metodoldgica que incluisse a randomizacdo, cegamento dos sujeitos e com um célculo de
tamanho da amostra que traduzisse em consisténcia e robustez nos desfechos encontrados,
ainda assim foi possivel atingir o objetivo dessa tese.

Quando uma tecnologia busca reduzir as taxas de bacteridria e ITU, estamos
proporcionando ganhos de beneficios para a populacdo estudada e este beneficio é tdo maior
guanto maior for a efetividade da estratégia utilizada. Por isso, essa tese demonstrou que
qualquer reducdo dos riscos de desenvolver bacteriuria e ITU poderiam justificar o
investimento na tecnologia, uma vez que se esperaria reduzir o tempo de internacdo hospitalar

e eventos adversos consequentes da maior exposi¢édo a esse ambiente.
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Os resultados desta tese sdo inovadores e trazem uma nova perspectiva, expandindo a
area de pesquisa em Enfermagem e a discussdo dos horizontes do papel do Enfermeiro, além
do cuidado direto com o paciente. Atualmente, Enfermagem ainda € a Unica graduacdo na
area de saude que possui a disciplina de Administracdo Classica, com o foco no ambiente
hospitalar, preparando esse profissional para os setores de compras, almoxarifado, gestéo de
recursos humanos, dentre outras.

Sendo assim, como ndo considerar natural a atuacdo do Enfermeiro como gestor e
tomador de decisdo? Como ndo inclui-lo no cotidiano desse tipo de atividade, uma vez que
esse profissional esta apto e possui formacdo para correlacionar seu conhecimento técnico-
cientifico com gestdo e custos em saide?

Por isso, a partir dos dados disponiveis nessa tese, no que concerniria uma
recomendacdo para a incorporacdo dessa tecnologia, sugiro que o gestor devera avalia-la de
maneira muito cuidadosa. Esse cuidado devera englobar dados epidemiolégicos particulares
da sua instituicao/cidade/regido, o tipo de clinica ou protocolos adotados, exemplificando
apenas alguns. O tomador de decisdo ndo se deve deixar enganar pelos indices
epidemioldgicos, como RR ou OR, pois existe uma relatividade na aplicacdo deles. Para isso
ser evitado, primeiramente deve ser avaliado o risco a partir do estado basal dos pacientes
para depois esses indices serem aplicados.

E importante destacar a contribuicio desse estudo para a area da Enfermagem e do
Sistema Unico de Saude, uma vez que o objetivo dessa tese foi alcancado. Ha mais de uma
década o SUS incorpora estudos de ATS e Economia da Saude como subsidios para a tomada
de decisdo, muito embora no inicio dessa tese tenha sido questionada o porqué do cateter
vesical com prata ndo ter sido ja incorporado, apesar do seu registro e comercializagdo no
pais.

Durante a busca e coleta dos meus dados, observei que 0s escassos estudos voltados
para identificacdo de bacterilria e de ITU no ambiente hospitalar brasileiro apresentaram
inconsisténcia na coleta dos dados, ndo se qualificando nos critérios de inclusdo da reviséo.
Esse fato me levou a refletir sobre uma série de dificuldades encontradas diariamente para
produzir cientificamente no Brasil.

Por eu mesma ter tido a minha formagdo académica em instituicdes publicas
brasileiras e sempre me envolver em grupos cientificos, a dificuldade para me sustentar
financeiramente, enquanto buscava contribuir para a ciéncia e sociedade por meio da
pesquisa, “roubava” grande parte da energia que eu poderia ter direcionado de forma efetiva

para o desenvolvimento do pais.
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Para que um pais desenvolva e gire economicamente é necessario que se invista nele.
Um pais onde o capital ndo gira, ndo tem como crescer e se desenvolver, estagnando-se
economicamente e refletindo na qualidade de vida da sua populacdo. Esse é o principio
classico da teoria econémica. O Brasil possui universidades publicas, onde o dinheiro do
contribuinte, por meio do pagamento de impostos, possibilita sustentar esses polos de mentes
brilhantes. Porém, se ndo houver uma manutencdo e desenvolvimento desses polos, o0 pais
perde recursos, ao invés de multiplica-los. Logo, podemos inferir que o investimento do
capital humano e social encontrados nas universidades publicas brasileiras também se insere
na area de ATS e Economia da Saude.

Estudos que visem o controle de dados epidemioldgicos, identificagdo de infeccoes,
identificacdo de erros de praticas no cuidado ao paciente devem ser parte integrante das
atividades de pesquisas dos profissionais de salide. Somente com o conhecimento de como
ocorrem e de suas causas podem-se propor medidas de correcdo, reducio e de prevencdo. E
preciso mudar o enfoque da administracdo das instituicbes de saude para a qualidade da
assisténcia e, consequentemente, isso trard efetividade no uso dos recursos financeiros e
menos desperdicio.

Apesar de todos os pontos expostos e limitacOes e incertezas referentes a qualidade
metodoldgica dos estudos incluidos na meta-andlise, acredito que essa tese em ATS tenha se
caracterizado como uma experiéncia pioneira. Nao se pode ignorar a sua utilidade diante das
eventuais demandas para a incorporacdo do cateter vesical de demora com prata para a
prevencdo de bacteridria e ITU no ambiente hospitalar.

Destarte, essa tese conclui que a incorporacdo do CVD com prata para a reducdo de
bacteridria e ITU devera ser realizada com cautela, pois ainda sdo baixos os ensaios clinicos
com um padréo de qualidade interna. Por se tratar de uma tecnologia com custo unitario alto,
mas com beneficios que justificariam seu investimento, com potencial de incorporacdo no
SUS, essa tecnologia ainda carece de analises econémicas de custo-efetividade e impacto
orcamentario focados para a populacdo brasileira, abrindo espaco para diversas pesquisas
como subsidio para a tomada de decisdo racional em saude.

Que essa tese inspire e motive outros colegas profissionais da salde para preencherem
as lacunas encontradas, através de mais pesquisas que venham a auxiliar no processo de
tomada de decisdo em saude, em especial para os colegas Enfermeiros e do Laboratério de
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