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PREFACIO

O Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Saiide (CONASEMS)
e os Conselho de Secretarias Municipais de Satide (COSEMSs) de todo
o Brasil iniciaram um movimento de aprimoramento da Politica Nacio-
nal da Atenc¢do Basica (PNAB) em 2017, desta vez de forma ascendente e
participativa, por meio de discussdes regionais e foruns nacionais, favo-
recendo a participacdo de um conjunto de gestores, trabalhadores, usu-
arios e centros formadores de profissionais da satude, articulando essas

discuss6es no ambito da CIT.

As proposicoes apresentadas pelo CONASEMS, apés ampliar a discus-
sdo com os gestores municipais em todas as regides do pais, apenas re-
tomaram um processo necessario de revisio de uma importante politica
de satde no sentido de sua propria dindmica e realidade composta das
peculiaridades de um Brasil tao diverso.

Uma das inova¢des da PNAB merece destaque, pois traz pela primeira
vez regulamentacdo das a¢Ges que os municipios devem exercer na As-

sisténcia Farmacéutica:

“Desenvolver as agdes de assisténcia farmacéutica e do uso racional de medicamen-
tos, garantindo a disponibilidade e acesso a medicamentos e insumos em confor-
midade com a RENAME, os protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas, e com a
relagdo especifica complementar estadual, municipal, da unido, ou do distrito fede-
ral de medicamentos nos pontos de ateng¢do, visando a integralidade do cuidado”.

A partir de entdo, a Diretoria do CONASEMS, em 2018, direcionou os
trabalhos da area técnica da Assisténcia Farmacéutica, Ciéncia, Tecno-
logia e Inovagdo em Saude da entidade. Um conjunto de estratégias e
iniciativas foram desencadeadas na perspectiva de atender as diretri-
zes da PNAB e da prépria entidade de fortalecimento da Atencao Basi-
ca, integracao e qualificacao da Assisténcia Farmacéutica no conjunto
dos 5570 municipios brasileiros. Sendo assim, definiu-se uma agenda
da Assisténcia Farmacéutica na Atencao Basica contendo as seguintes
prioridades:

> Promover iniciativas diversificadas que apoiem os municipios na im-

plantacdo da Politica de Assisténcia Farmacéutica na Atencao Basica.

> Estimular processos de educacdo permanente em satide para oS pro-
fissionais de satide envolvidos na drea da Assisténcia Farmacéutica nos

municipios.

> Disponibilizar instrumentos e/ou ferramentas que contribuem com
o desenvolvimento dos servicos farmacéuticos gerenciais e assistenciais
na Atencao Basica.

No Brasil, a Politica Nacional de Medicamentos (PNM), foi promulga-
da com o propdsito de garantir a necessaria seguranga, eficacia e qua-

lidade dos medicamentos, favorecer a promoc¢ao do uso racional dos



medicamentos, racionalizar recursos e assegurar o acesso da populacao aos
medicamentos considerados essenciais. A ado¢ao da Relacio Nacional de
Medicamentos Essenciais (RENAME) é uma das diretrizes e prioridades da
PNM, constituindo-se um dos eixos estratégicos da Politica Nacional de As-

sisténcia Farmacéutica (PNAF).

A responsabilidade de garantir a disponibilidade e o acesso a medicamentos
a populagdo nos municipios é um desafio rotineiro para os gestores de saude
no pais. Desenvolver as a¢Ges de Assisténcia Farmacéutica integrada com
a Atencao Basica exige uma atuacdo diferenciada dos secretarios de satide
e trabalhadores do SUS, propondo novas iniciativas relacionadas a gestao,
a organizacao dos processos logisticos relacionados ao medicamento e ao

aperfeicoamento das praticas relacionadas ao cuidado farmacéutico.

Diante desse cenario o CONASEMS elaborou o Projeto de Diagndstico Na-
cional da Assisténcia Farmacéutica Basica como estratégia de viabiliza-
¢do técnico-cientifica e da relacao interfederativa, buscando, através deste,
aperfeicoar a representacio do CONASEMS na proposi¢ao dos aprimora-
mentos necessarios nas Politicas Farmacéuticas no pais e, contribuir na de-
finicdo das estratégias nacionais para garantir o acesso aos medicamentos e

servicos farmacéuticos na Atencgao Basica.

O primeiro levantamento tematico realizado foi o Levantamento nacional
sobre a Relacdao Municipal de Medicamentos do Componente Basico da
Assisténcia Farmacéutica e a aferi¢ao da situacido dos processos de com-
pra destes medicamentos por estes municipios, realizado no segundo se-

mestre de 2018.

A demanda partiu da necessidade do conhecimento do elenco do Com-
ponente Basico da Assisténcia Farmacéutica praticado pelos municipios,
e das dificuldades relatadas ao longo dos anos ao CONASEMS para a
aquisicao de alguns medicamentos desse elenco, bem como a necessida-

de de identificar itens com potencial risco de desabastecimento no pais.

A realizacao desse levantamento com ampla participacao nacional, con-
tou com a cooperacao na formulacao de diferentes instituicées de en-
sino e pesquisa no pais, além da fundamental contribui¢dao da rede de
Cosems, por meio dos representantes no GTTAF (Grupo Técnico de Tra-
balho em Assisténcia Farmacéutica) e apoiadores, no qual agradecemos

a todos nesse processo de construcao coletiva.

Registramos também o apoio da OPAS/OMS e do DAF/SCTIE/MS, que
por meio de cooperacao institucional, potencializaram as analises e dis-

cussdes deste diagndstico.

A partir da inédita colecio DIAGNOSTICO DA ASSISTENCIA FAR-
MACEUTICA NA ATENGCAO BASICA - Anilise da Relagio Muni-
cipal de Medicamentos do Componente Basico da Assisténcia Far-
macéutica e Processos de Aquisicao praticados pelos Municipios
Brasileiros em 2018, esperamos somar no debate nacional com vistas a
oferta qualificada de tecnologias terapéuticas e garantia do acesso ade-
quado para a nossa populagao.

Desejamos uma boa leitura e contem com o CONASEMS!

Wilames Freire Bezerra
Presidente Conasems 2021-2023
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Além disso, a selecdo de medicamentos é a etapa critica da logistica farmacéu-
tica, pois orientard os demais processos (programacao, aquisi¢ao, armazena-
mento e distribuicdo). Interfere também na dispensacdo e sobretudo no Uso
Racional de Medicamentos (URM).

Com o advento da industria farmacéutica, houve um aumento na producao
de medicamentos, bem como no desenvolvimento de novas intervenc¢des em
satde. No entanto, também foram produzidos - e continuam sendo - medi-
camentos que ndo sdo inovadores, ou seja, que nao agregam valor terapéutico
a0s que ja sdo comercializados. Sdo conhecidos como me-too. O amplo arsenal
terapéutico disponivel no mercado pode dificultar a selecdo de Medicamentos
Essenciais que atendam as necessidades de satide da populagao, além de con-
tribuir para a ocorréncia de desabastecimento, aumento de custos e desigual-
dades na producdo e acesso a essas tecnologias em satde.

Nesse sentido, cabe aos profissionais de satide realizar uma selecdo adequada,
restringindo os medicamentos aqueles basicos e essenciais para as condic¢des
de saude mais relevantes e prevalentes em uma comunidade, favorecendo e
fortalecendo o desenvolvimento de politicas publicas que assegurem a pro-

SELEGAO DE MEDICAMENTOS ESSENCIAIS NO
AMBITO INTERNACIONAL

ducao, a disponibilidade e 0 acesso a esses medicamentos, bem como o uso
seguro e adequado.

Cuba (1963) foi o pais pioneiro no que se refere a introducdo de uma lista de
medicamentos basicos em seu territério. O Brasil também seguiu o movimen-
to de vanguarda na formulacdo de politicas de Medicamentos Essenciais ao
estabelecer, por meio do Decreto n® 53.612/1964, a denominada Relacdo Basica
e Prioritaria de Produtos Biolégicos e Materiais para uso Farmacéutico Huma-
no e Veterinario (BRASIL, 1964). O primeiro checklist internacional sobre me-
dicamentos basicos foi publicado em 1966, seguido pela introducdo de listas
nacionais desenvolvidas na Tanzania (1970) e Peru (1972) (WIRTZ, 2017).

Em 1975, na Assembleia Mundial da Satde, foi apresentado um relatério que
apontava as dificuldades de acesso aos medicamentos em paises em desenvol-
vimento, o que resultava em necessidades de satide nio atendidas pelos siste-
mas de saude (WHO, 1997). A partir de entdo, a OMS recebeu a incumbéncia
de assessorar os estados-membros na selecdo e aquisicdo de Medicamentos
Essenciais, com o intuito de garantir qualidade e custos razoaveis. A definicdo
adotada na época refere que Medicamentos Essenciais sdo aqueles conside-
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rados de extrema importancia e, portanto, basicos, indispensaveis e necessa-
rios para atenderem as necessidades em satide da populacdo, os quais devem
estar disponiveis em apresentacdes apropriadas para todos os segmentos da
sociedade (WHO, 1975). Em 1997, 0 comité de especialistas concluiu que Medi-
camentos Essenciais sdo aqueles que satisfazem as necessidades em satude da
maioria da populacdo (WHO, 1997).

Esse conceito foi desenvolvido frente as necessidades do setor farmacéutico e
sanitario para promover a melhoria do acesso, da equidade, da qualidade e da
eficiéncia dos sistemas de satide, por meio da reducédo de gastos desnecessarios.
Vale recordar ainda que o referido conceito pode ser aplicado tanto no setor pu-
blico quanto no privado. Além disso, ndo é estatico, pois considera as novas tec-
nologias que sdo lancadas no mercado (MADRID; VELAZQUEZ; FEFER, 1998).

A primeira Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS foi publicada
em 1977, continha 205 itens (186 medicamentos) e visava garantir a disponibi-
lidade de Medicamentos Essenciais “sempre em quantidades adequadas, nas
formas de dosagem apropriadas, com qualidade garantida e a um preco que o
individuo e a comunidade possam pagar” (WANNMACHER, 2006). Foi elabo-
rada pelo entdo criado Comité de Especialistas da OMS para a selecdo e uso de
Medicamentos Essenciais, composto por 8 a 12 membros, indicados nos pai-
néis consultivos com base na representacdo geografica equitativa, equilibrio
de género e competéncias profissionais, a fim de fornecer uma representacao
de diferentes abordagens e experiéncia pratica de todas as regides do mundo
(HOPPU; RANGANATHAN, 2015).

A publicacdo da primeira Lista Modelo da OMS foi descrita como uma revo-
lucdo pacifica na politica ptblica de satide internacional (LAING et al., 2003).
Ativistas apoiaram a inciativa por compreendé-la como uma maneira de redu-
zir a promogado desenfreada de medicamentos desnecessarios e prejudiciais,
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enquanto a industria farmacéutica argumentou que restringir a livre escolha
de medicamentos pelos prescritores levaria a uma deteriora¢do dos cuidados
de satude (WIRTZ et al., 2017).

Atualmente, o conceito é aceito mundialmente, pois trata-se de ferramenta
importante para promocao da equidade por contemplar um dos elementos
mais custo-efetivos da assisténcia a satde (IMS INTITUTE FOR HEALTHCARE
INFORMATICS, 2015).

Na Conferéncia Internacional sobre Cuidados Primérios de Saude, em 1978,
foi lavrada a Declaracdo de Alma-Ata, a qual faz parte da histéria dos Medi-
camentos Essenciais, por estar relacionada com esse conceito e sua aplicacado
nas politicas publicas (MIRZA, 2008). Dentre os oito fundamentos primordiais
dos cuidados primarios de satde, destacam-se a provisdao de Medicamentos
Essenciais para a prevencdo e o controle de doencas localmente endémicas,
bem como o tratamento apropriado de doengas e lesdes comuns (INTERNA-
TIONAL CONFERENCE ON PRIMARY HEALTHCARE, 1978).

Quando o Comité de Especialistas da OMS para a selecdo de Medicamentos
Essenciais divulgou a primeira Lista Modelo, também foi recomendada a com-
pilacdo de uma lista separada de 23 medicamentos de uso apropriado na Aten-
cdo Primaéria. Dentre eles, constavam: acido acetilsalicilico, carvdo ativado,
mebendazol, paracetamol e piperazina (MIRZA, 2008).

Em 1985, foi celebrada a Conferéncia de Especialistas sobre o Uso Racional de
Medicamentos, em Nair6bi, Kenya. Contou com especialistas, representantes
de governos, industrias farmacéuticas e organizagdes de pacientes e consumi-
dores para estudar métodos que assegurassem o URM e que se examinasse a
importancia das praticas de comercializa¢do desses produtos, sobretudo em
paises em desenvolvimento. O tema central da conferéncia foi a necessidade
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de restringir a comercializacdo de medicamentos para aqueles classificados
como essenciais (WIRTZ et al., 2017).

A conferéncia apoiou a sugestdo de que os paises desenvolvessem politicas
farmacéuticas como parte integrante da politica sanitaria nacional. O intuito
era o de assegurar a disponibilidade constante de medicamentos eficazes, de
qualidade, com grau de inocuidade aceitavel e que fossem acessiveis a todas
as pessoas que deles necessitassem, independentemente de condicdo socioe-
condmica, para melhorar ou manter a satilde da populacdo e para combater as
enfermidades das quais padecem (WHO, 1987).

Nessa ocasido, a OMS definiu o Uso Racional de Medicamentos Essenciais
como sendo o uso de medicamentos apropriados para condic¢io clinica do in-
dividuo, em doses adequadas as suas necessidades individuais, por um perio-
do adequado; ao menor custo possivel para ele e sua comunidade (WHO, 1987).

Segundo Yamautiet al. (2017, p. 90),

a adogdo de politicas de satde que considera listas de Medicamentos Essenciais
estd entre as doze estratégias para a promog¢do do Uso Racional destes, pois promo-
vem maior equidade no servigo, com repercussdo comprovada sobre a melhoria no
acesso e no custo-efetividade dos cuidados a satde.

Antes de 1999, a abordagem baseada na experiéncia era considerada para in-
corporacao ou exclusdo de medicamentos na Lista Modelo da OMS. Em 2001,
foi proposto um método mais transparente para a revisdo da Lista Modelo.
Com excecdo dos Estados Unidos da América, o documento foi bem aceito pe-
los paises membros da OMS. Os pontos questionados referiam-se as considera-
¢bes de custos e a aplicabilidade da lista em paises desenvolvidos (LAINGet al.,
2003). Apos deliberacdes, em 2002 foi finalmente revisada e adotada pela OMS
essa nova metodologia de inclusdo dos Medicamentos Essenciais.
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Com a inclusdo de medicamentos com patentes, notadamente os antirretro-
virais, houve a necessidade de modificacdo da definicdo de essencialidade.
Assim sendo, os Medicamentos Essenciais deixaram de ser direcionados so-
mente a doencgas prevalentes e passaram a ser selecionados para situagdes
prioritarias em satide publica (WANNMACHER, 2006). Além disso, foram im-
plementados novos critérios para a selecdo dos medicamentos, uma vez que as
decisdes passaram a ser fortemente baseadas em evidéncias. A partir de entéo,
a revisdo da lista passou a ser realizada a cada dois anos. Atualmente, a Lista
Modelo esta na sua 212 edicdao (WHO, 2019).
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Nesse contexto, a incorporacdo de um novo medicamento é baseada na do-
cumentacdo e evidéncia de eficacia, eficacia relativa, seguranca e dados com-
parativos de custo efetividade. J4 os motivos para a exclusdo compreendem
auséncia de prova de efetividade, eventos adversos inaceitaveis ou disponibi-
lidade de alternativas mais seguras ou mais efetivas (IMS INSTITUTE FOR HE-
ALTHCARE INFORMATICS, 2015). O custo relativo também pode ser avaliado,
mas nenhum medicamento é excluido da lista devido ao custo elevado.

Devido as necessidades de a populagao pediatrica terem sido inadequadamen-
te consideradas desde a publicac¢do da primeira Lista Modelo da OMS (HOPPU;
RANGANATHAN, 2015), a partir de 2007 a Assembleia Mundial da Satide ado-
tou a resolucdo “Better medicines for children” (Melhores medicamentos para
as criancas) (WHA60.20), com o objetivo de ampliar o acesso a medicamentos
seguros e eficazes para essa faixa etaria.

Assim, foi criado um subcomité na OMS, com representantes do Fundo das
Acdes Unidas para a Infancia (UNICEF) e outros especialistas pediatricos, para
selecionar Medicamentos Essenciais para as criancas que vinham a ébito com
diagnoéstico de maldria, diarreia, infeccdo do trato respiratério, pneumonia ou
HIV/AIDS (BRAINE, 2007). A escassez de medicamentos aprovados e dispo-
niveis para uso em crianc¢as ndo é a unica dificuldade para o tratamento de
enfermidades nessa parcela da populacao. Ha também a falta de acesso aque-
les comercializados para a prevencgdo e tratamento de doengas potencialmente
letais (HOPPU; RANGANATHAN, 2015) e passiveis de tratamento.

Em 2007 foi publicada a primeira lista de Medicamentos Essenciais direcio-
nada as criancas nascidas em paises em desenvolvimento, com o intuito de
disponibilizar medicamentos na forma farmacéutica (palatavel para a popu-
lacdo pediatrica) e dose corretas (BRAINE, 2007) para atender as necessidades
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de satide e reduzir a mortalidade neonatal (HOPPU; RANGANATHAN, 2015).
Desde entdo, a lista é revisada bienalmente. Hoje estd na sua sétima edicao,
publicada juntamente com a Lista Modelo de Medicamentos Essenciais para
adultos (WHO, 2019).

De acordo com a OMS, para o processo de desenvolvimento das Listas Modelo
(adulta e pediatrica), os seguintes critérios devem ser utilizados (WHO/EDM, 2002):

a) Selecionar apenas medicamentos para os quais ha evidéncias s6lidas
e adequadas de eficacia e seguranga.

b) Avaliar a relacdo custo-efetividade para escolher medicamentos den-
tro da mesma categoria terapéutica (o custo total do tratamento deve ser
considerado).

c) Considerar os pardmetros farmacocinéticos e a disponibilidade para
fabricacdo ou armazenamento, segundo as condigdes locais, pois pode-
rdo guiar a escolha de medicamentos.

d) Obter, para cada medicamento selecionado, laudo técnico, no qual deve
estar garantida a qualidade, a biodisponibilidade, bem como a apresenta-
¢do de informacdes sobre as determinacdes de armazenamento e uso.

e) Selecionar medicamentos individuais que possibilitem associa¢des
ndo fixas. Produtos com dose fixa combinada serdo selecionados somen-
te quando tiverem vantagem comprovada no efeito terapéutico, segu-
ranca, adesdo ou na diminuicdo da resisténcia de medicamentos indica-
dos para malaria, tuberculose e sindrome da imunodeficiéncia humana
(HIV/AIDS).
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A grande diversidade de problemas de satde, circunstancias socioeconémicas
e dificuldades de gestdo tornam inviavel a implementacdo de uma tinica lista
que se aplique a todas as realidades mundiais. Portanto, é importante salien-
tar que Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS é uma sugestdo e
ndo padrao fixo. Os paises devem considerar as particularidades de sua popu-
lacdo e do modelo de satde adotado para fazer adaptacdes, levando em conta
a prevaléncia de doencas locais e a sustentabilidade financeira do sistema. No
entanto, os paises devem conhecer as op¢des disponiveis, sugeridas pela OMS
(MARKS; LATHAM; KISHORE, 2017).

Diante disso, a OMS lancou, em 1988 a diretriz sobre o desenvolvimento de po-
liticas nacionais de medicamentos (WHO, 1988) para auxiliar a elaboracdo e
implantacdo nos paises signatarios. Em 2001, houve a publicacdo da segunda
edi¢do do manual (WHO, 2001), que atualiza e substitui o documento de 1988.
Nesse documento, sdo descritas as etapas para a selecdo de Medicamentos
Essenciais para atendimento das necessidades prioritarias da populagdo, as
quais serdo demonstradas mais adiante neste capitulo.

Certamente a adoc¢do dessa Lista Modelo pelos paises membros da OMS resul-
tou em um grande progresso no acesso aos medicamentos nos tltimos anos.
Contudo, as politicas nacionais de medicamentos e as listas de Medicamentos
Essenciais precisam ser revisadas, para refletir as necessidades de saude atu-
ais. Alguns pafses pontuam também a necessidade de considerar a inclusdo
de medicamentos para doengas menos prevalentes e alguns medicamentos
inovadores (SINGH; TRAVIS, 2018). Entretanto, deve-se ter cautela para evitar
ainclusdo de medicamentos mais novos, mas sem valor terapéutico agregado,
por isso o conceito de essencialidade precisa ser mantido.

Desde o inicio dos anos 2000, as Listas Nacionais de Medicamentos Essenciais
geralmente se relacionam estreitamente com as diretrizes nacionais para a
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pratica clinica de cuidados de satide, usadas para treinamento e supervisao dos
profissionais de satide; além de orientar a compra e o fornecimento de medi-
camentos no setor publico, esquemas que reembolsam os custos dos medica-
mentos, doa¢des e producio local de medicamentos (WHO/EDM, 2002).

Portanto, é muito importante que o processo de desenvolvimento das listas na-
cionais seja consultivo e transparente, que os critérios de selecdo sejam explici-
tos, que as diretrizes clinicas e a lista sejam divididas em niveis de atendimento,
e que ambos sejam revisados e atualizados regularmente (WHO/EDM, 2002).

Cada pais deve ter um comité técnico para aconselhamento a elaboragdo da
lista, o qual devera ser composto por diversas especialidades: médicos, enfer-
meiros, farmacologistas, farmacéuticos, representantes do setor publico, con-
sumidores e profissionais da satide que atuam nos servicos de atencio a saude,
além de consultores de industrias farmacéuticas, organiza¢des de consumido-
res e setores governamentais relacionados ao financiamento. No entanto, o pa-
recer deve ser feito de modo independente (WHO/EDM, 2002). Além disso, os
membros devem ter o conhecimento dos niveis de hierarquia das evidéncias,
com o intuito de selecionar a melhor op¢do disponivel.

Com o intuito de implementar as listas em cada pais, dar legitimidade e autori-
dade ao documento, bem como demonstrar a transparéncia do processo de in-
corporacao ou exclusdo de Medicamentos Essenciais nas listas nacionais, a OMS
estabelece alguns elementos-chave a serem seguidos, tais como (WHO, 2001):

a) Estabelecer um processo transparente para criar e atualizar a lista
de Medicamentos Essenciais, dando voz as principais partes interessa-
das e, a0 mesmo tempo, garantindo um processo cientifico, baseado em
evidéncias.
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b) Estabelecer ligacao com diretrizes clinicas padrdo e envolvimento de
especialistas e prestadores de cuidados primarios.

c) Obter apoio de especialistas, institui¢des académicas, profissionais
de satide puiblica, organizacdes profissionais, organiza¢des ndo-governa-
mentais e membros da comunidade.

d) Disponibilizar a lista (Medicamentos Essenciais, formularios e diretri-
zes clinicas) em todos os estabelecimentos de satide/prestadores de ser-
vicos de satde, tanto em formato impresso quanto eletrénico.

e) Considerar o lancamento de listas novas ou revisadas com o envolvi-
mento de funcionarios governamentais interessados com publicidade
adequada.

f) Esclarecer a autoridade legal ou administrativa especifica da lista de
Medicamentos Essenciais para treinamento, compras, reembolso e infor-

macdes publicas.

g) Estabelecer uma “valvula de seguranca” administrativa ou orgamen-

taria para o fornecimento e uso limitados de medicamentos nao listados.

h) Atualizar regularmente a lista para refletir os avangos terapéuticos e
as mudancas de custo, padrdes de resisténcia e relevancia para a satde
publica.

No repositério da OMS foram disponibilizadas e identificadas 137 listas nacio-
nais, do total de 195 paises membros (PERSAUD et al. 2019). Em junho de 2017,
31 paises da América possuiam sua prépria relacdo de Medicamentos Essen-
ciais (STEINER et al., 2020).
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De acordo com Persaud et al. (2019), espera-se que as nagdes que possuam
caracteristicas semelhantes com relacdo a drea geografica, tamanho popula-
cional, gastos com a saude e indicadores epidemiolégicos apresentem listas
nacionais similares.

Todavia, 0 que se observa, no geral, é que, em paises que apresentam maiores
gastos em saude, é elevado o nimero de Medicamentos Essenciais sugeridos
pela Lista Modelo da OMS incorporados as relacdes nacionais quando compa-
rados com as na¢des com gastos de satide inferiores (PERSAUD et al., 2019). A
classificacdo da OMS das regides mundiais também é outro fator que contri-
bui para a diversidade desses documentos (PERSAUD et al., 2019). Portanto, as
diferencas substanciais entre as listas nacionais de Medicamentos Essenciais
sdo apenas parcialmente explicadas pela diversidade das caracteristicas dos
paises e, portanto, podem nao estar relacionadas a distintas necessidades prio-
ritdrias (PERSAUD et al., 2019). Essas informacoes podem ajudar a identificar
oportunidades de melhorias na elaboracdo desses documentos.

Na regido das Américas, Steiner et al. (2020) observaram que as listas nacio-
nais de Medicamentos Essenciais sdo, em geral, semelhantes entre si, embora
alguns medicamentos sugeridos pela OMS ndo estejam contemplados em ne-
nhum desses documentos.

Também foi observado que alguns medicamentos [aminoacidos (BosBA01);
dimenidramina/dimenidrinato (Ro6AAs52); difenidramina (Ro6AA02); glu-
taraldeido (Do8AX09); indinavir (JosAEo2); labetolol (Co7AGO1); metami-
zol/dipirona (No2BB02); metilfenidato (N06BA04); mitomicina (Lo1DCo3);
nelfinavir (JosAE04); proximetacaina/proparacaina (So1HA04); sevoflurano
(No1ABo8); talidomida (Lo4AXo02); tioridazina (NosACo02) e trifluoperazine
(Nos5ABo06)] estavam contemplados nas listas nacionais, os quais ndo sdo suge-
ridos pela Lista Modelo da OMS. Para esses, os autores recomendam a exclusao
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das listas. Cabe ressaltar que a Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME) avaliada no presente estudo foi a edicdo de 2014 (BRASIL, 2015).

Steiner et al. (2020) também reforcam a necessidade de remocao das listas na-
cionais dos medicamentos que ja foram retirados do mercado mundial (pelo
menos de um pais) devido ao risco de o uso superar o beneficio, cuja comer-
cializacdo é regulamentada em alguns paises. No Brasil, na RENAME de 2014,
havia seis medicamentos que atendiam a esse critério: dipirona (componente
bésico), genfibrozila (componente estratégico), minociclina (componente es-
tratégico), talidomida (componente estratégico), tolcapona (componente espe-
cializado) e vigabatrina (componente especializado), os quais permanecem na
edicao de 2020 (BRASIL, 2020a).

No entanto, em funcao das limitacoes dos ensaios clinicos controlados ou de
estudo de vida real com populagdes especificas, algumas autoridades sanita-
rias ndo reconhecem os resultados como representativos para sua populacao
e, por isso, podem manter o medicamento no mercado, mesmo que esse tenha
recebido a suspensdo do registro e comercializa¢do em outros locais.

Além disso, é importante reforcar que a aprovacdo de um produto farmacéu-
tico no mercado geralmente é concedida com base na eficacia, seguranca e
qualidade e raramente com base na comparag¢do com o custo ou com outros
produtos que ja estavam disponiveis anteriormente. Essa é uma decisdo re-
gulatéria que define a disponibilidade de um medicamento no pais (WHO/
EDM,2002).

A despeito dessas diferencas — que sdo esperadas, pois nem todos os medica-
mentos contemplados na Lista Modelo da OMS s&o licenciados e aprovados em
todos os paises que apresentam listas de Medicamentos Essenciais - observa-se
que a disponibilidade destas tecnologias ainda é considerada aquém da 6tima
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naqueles com baixa renda per capita, notadamente para corticoides inalatérios,
opioides, produtos para o tratamento de cancer, hepatite C, sistema reprodutivo,
bem como formulactes para uso pediatrico (MAHMIC-KAKNJO et al., 2018).

Além disso, com o intuito de tornar possivel a avaliacdo e comparacao de pre-
¢o, disponibilidade e acesso aos Medicamentos Essenciais, a OMS, com o auxi-
lio de especialistas, desenvolveu e divulgou uma lista global de medicamentos
tracadores amplamente utilizados mundialmente (QUADRO 1).

Para que um medicamento seja caracterizado como tracador, é necessario con-
templar os seguintes critérios (WHO/HAI, 2008):

a) Carga global/ regional de doencas / padrdes de prevaléncia: uso para
tratar condicdes agudas e croénicas comuns, que causam significante
morbimortalidade, incluindo doencas cardiovasculares, diabetes, asma,
infeccdes do trato respiratério e doencas mentais.

b) Fundamentado em evidéncias: medicamentos recomendados como
primeira linha de tratamento nos protocolos/diretrizes regionais, nacio-

nais e globais.

c) Disponibilidade nacional/regional: estarem disponiveis em formula-

¢bes padrdo e amplamente utilizados em vérios paises.

d) Importdncia mundial: A maioria deve estar incluida na Lista Modelo
de Medicamentos Essenciais da OMS.
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QUADRO 1
Medicamentos tracadores da WHO/HAI (2008)

Solugao para nebu-

Asma salbutamol 0.1 mg/dose lizacdo
Diabetes glibenclamida 5mg Comprimido
Cargigsggsular atenolol 50 mg Comprimido
Carc?igig(s;smar captopril 25 mg Comprimido
Car(El)igsgsgSular sinvastatina 20 mg Comprimido
Depressao amitriptilina 25 mg Comprimido
Doenga infecciosa ciprofloxacino 500 mg Comprimido
Doenga infecciosa cotrimoxazol 8+40 mg/mL Suspensao
Doenca infecciosa amoxicilina 500 mg Comprimido
Doenga infecciosa ceftriaxona 19 Po piijr:tgegf@éo
Siste;nei?riivoso diazepam 5mg Comprimido
Dor/inflamagao diclofenaco 50 mg Comprimido
Dor/inflamacao paracetamol 24 mg/mL Suspensao
Ulcera omeprazol 20 mg Comprimido

Fonte: Adaptado de WHO/HAI (2008).
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Em 2008, a WHO/HAI também desenvolveu uma relacdo regional com 16
medicamentos e recomendou listas suplementares com até 20 itens, que de-
veriam ser elaboradas por cada pais. A inclusdo de medicamentos adicionais
deveria ser baseada em diretrizes nacionais de tratamento, padrdes locais de
doencas e outras prioridades.

Em 2015, no Brasil, contavam 24 medicamentos tracadores sugeridos pelo
WHO/HAI (lista global e regional de 2008) na lista do Programa Nacional de
Melhoria do Acesso e da Qualidade da Atencdo Basica (PMAQ) (TABELA 1).

TABELA 1

Medicamentos Essenciais tragadores da lista WHO/HAI presentes no PMAQ-
-AB, 2015

amoxicilina capsula (g) e

suspensao (r) 114.43
azitromicina (r) 114.45
Antibiotico
ciprofloxacino (g) 1.14.49
sulfametoxazol + trime-

toprima (g) 1457

Antiparasitario metronidazol (r) l14.2
anlodipino () l.14.24
atenolol (g) 114.25

Anti-hipertensivo/acao captopril (g) 114.26
cardiovascular furosemida (r) 1.14.29
hidroclorotiazida (r) 1.14.30

sinvastatina (g) 1.14.35
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Antidiabético

Antiasmatico

Analgeésico/antipirético

Antiacido/antissecretor

Antidepressivo

Ansiolitico

Anticonvulsivante

Legenda: (g)= Esse medicamento faz parte da lista global da WHO/HAI (2008); (r)= Esse medicamento

glibenclamida (g)
metformina (r)
beclometasona (r)
salbutamol (g)
ibuprofeno (r)
paracetamol suspensao (g)
omeprazol (g)
ranitidina (r)
amitriptilina (g)
fluoxetina (r)
clonazepam (r)
diazepam (g)

fenitoina (r)

faz parte da lista regional da WHO/HAL

Fonte: Adaptada de GUIMARAES (2015).

114.39
1.14.40
l14.12
114.16
114.64
1.14.65
11471
1.14.70
1.14.85
114.85
114.74
114.86

11475
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No entanto, a metodologia foi atualizada pela Health Action International
(HAI) em 2016 e, posteriormente, em 2020. Assim, foram substituidos os me-
dicamentos atenolol e glibenclamida, considerados tracadores globais na lista
WHO/HAI (2008), para, respectivamente, o bisoprolol 5 mg comprimido e a
metformina 500 mg comprimido.

De acordo com a versdo atualizada, ndo é mais recomendada a lista de medi-

camentos regionais. Devem ser adotados os 14 medicamentos tragadores de
utilizacdo global.
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Historico da Selecao de Medicamentos Essenciais no Brasil

Na década de 1980 a lista passou a ser denominada RENAME. Em 2008 foi
publicado o Formulario Terapéutico Nacional, que contém informacdes dos
medicamentos presentes na RENAME publicada em 2006 a fim de subsidiar a
prescricao, dispensacgdo e o uso adequado, seguro e efetivo dos Medicamentos
Essenciais (BRASIL, 2010a; BRASIL, 2010Db).

Uma das prioridades da Politica Nacional de Medicamentos - ressaltada pela
Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica - consiste na revisdo perma-
nente da RENAME, com base nas prioridades nacionais de satide (BRASIL,
1998; BRASIL, 2004). Contudo, apesar do longo histérico de publicacdes, a RE-
NAME passou a ser revisada com um maior rigor metodolégico e a considerar

Publicacao A lista passa RENAME passa a ser re-
da primeira lista Lista a ser denominada visada com maior rigor
de Medicamentos RENAME metodologico e a

Essenciais no Brasil considerar a saude

baseada em evidéncias

asaude baseada em evidéncias a partir do ano de 2005, quando o Ministério da
Saude instituiu a Comissdo Técnica Multidisciplinar de Atualizacdo da Relagao
Nacional de Medicamentos Essenciais (COMARE), pela Portaria GM n® 1.254,
de 29 de julho de 2005 (BRASIL, 2005).

A COMARE tinha a finalidade de avaliar sistematicamente a relacdo dos me-
dicamentos e demais produtos farmacéuticos da RENAME, incorporando ou
mantendo medicamentos com efetividade e seguranca bem estabelecidas
para atender as necessidades prioritarias de assisténcia a saude da populacao,
ou excluindo os medicamentos que ndo cumpriam mais esses critérios (BRA-
SIL, 2005; JUNIOR et al., 2015).

@ &

Lei Organica da Saude amplia Publicagao
o conceito de RENAME, da versao atual
para contemplar medicamentos da RENAME

e insumos farmacéuticos indicados
para manejo de doengas e agravos
no ambito do SUS
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Em virtude dos avanc¢os do emprego da Avaliacdo de Tecnologias em Saude
(ATS) para as tomadas de decisdo e a partir da publicacido da Lei n? 12.401, em
28 de abril de 2011, a COMARE foi substituida pela Comissao Nacional de Incor-
poracdo de Tecnologias no SUS (CONITEC). Trata-se de uma instancia oficial
responsavel pela andlise e elaboracdo de estudos de avaliacdo de tecnologias
em satde, assessorando o Ministério da Satiide nas decisdes sobre a incorpo-
ragdo, exclusdo ou alteracdo de tecnologias em saide no ambito do SUS, bem
como na elaborac¢ao de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (BRASIL,
2011a; JUNIOR et al., 2015).

Para regulamentar o funcionamento da CONITEC, foi publicado o decreto n°
7.646 de 21 de dezembro de 2011. Tal comissao tornou-se responsavel também
pela atualizacdo da RENAME e do FTN, que passaram a ser revisados com o
mesmo rigor metodolégico empregado nas avaliagdes de tecnologias em sau-
de (BRASIL, 2011b; BRASIL, 2012a).

As modificacdes no processo de revisdo da RENAME decorreram de transfor-
macoes no proprio sistema de satide brasileiro. Assim, o processo de atualiza-
¢do da RENAME pela CONITEC buscou atender ao dispositivo legal instituido
pelo Decreto n° 7.508, de 28 de junho de 2011, que regulamenta a Lei Organica
da Saude. Tal decreto ampliou o conceito de RENAME, entendendo que ela
deve contemplar medicamentos e insumos farmacéuticos indicados para ma-
nejo de doencas e agravos no ambito do SUS, selecionados a partir das melho-
res evidéncias cientificas disponiveis (BRASIL, 2011¢).

Na pratica, a RENAME deixa de ser uma lista de referéncia para os municipios,

tornando-se um instrumento de gestdo norteador do processo de planejamen-

SELEGAO DE MEDICAMENTOS NO
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to e organizacdo da Assisténcia Farmacéutica que indica, de forma clara, os
medicamentos selecionados pelo SUS para garantir o tratamento dos brasilei-
ros que necessitarem. A responsabilidade pelo fornecimento destes medica-
mentos entre os entes federativos é pactuada na Comissao Intergestores Tri-
partite (CIT) (JUNIOR et al., 2015).

No processo de avaliacdo da RENAME estabelecido pela CONITEC, realiza-se
periodicamente analises criticas da literatura cientifica que embasam a esco-
lha pela incorporacao, exclusio ou alteracdo dos Medicamentos Essenciais de
forma estruturada e qualificada. Em suma, considera-se:

a) asevidéncias cientificas sobre a eficicia, a efetividade e a seguranca do
medicamento, empregando-se ferramentas de ATS;

b) aavaliacdo econémica comparativa do custo-beneficio em relagdo as
tecnologias ja incorporadas no SUS;

c) aopinido de grupos de especialistas e das areas técnicas do Ministério
da Saude.

Ademais, a participacdo da sociedade nas decisdes é estimulada por meio de
contribuicdes em consultas publicas.

Além de revisar periodicamente toda a RENAME em conformidade com es-
ses critérios, a CONITEC também recebe e avalia propostas de incorporacdo de
novas tecnologias submetidas por laboratérios farmacéuticos, profissionais de
saude, 6rgdos ou instituicdes publicas e privadas, além da populacdo em geral.
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Critérios de selecao de Medicamentos
Essenciais no Brasil

Os critérios de selecdo de Medicamentos Essenciais no Brasil tém sido norte-
ados pelos critérios adotados pela OMS, seguindo o mesmo conceito definido
pela organizacao, conforme explicado no capitulo anterior (WHO/EDM, 2002).

Além disso, esses medicamentos devem abranger toda a Rede de Atencdo a
Saude. Sendo assim, devem atender aos seguintes critérios:

de eficacia e
seguranca de
estudos clinicos

em diferentes tipos de
unidades de saude

Estabilidade nas
condicdes previstas de
estocagem e uso;

cuja qualidade adequada,
incluindo a biodisponibilidade,
possa ser assegurada;

(MAGARINOS-TORRES, 2014).
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Quando esses critérios se mostram similares, critérios secundarios sao utiliza-
dos como: propriedades farmacocinéticas e disponibilidade para producao e
armazenamento (MAGARINOS-TORRES, 2014).

A estruturacdo da RENAME segue o acordado na Resolucdo MS/GM/CIT no25
de 31 de agosto de 2017, sempre obedecendo aos principios da universalidade,
equidade e integralidade do SUS. A inclusdo, exclusdo e alteracdo de medica-
mentos deve levar em consideracdo a analise de eficcia, seguranca e custo,
cuja relacdo risco-beneficio seja favoravel e comprovada a partir de melhores
evidéncias cientificas disponiveis na literatura, estando em consondncia com
os Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT). Dessa forma, a selecédo
e oferta de medicamentos devem apresentar coeréncia com as condutas na
pratica (BRASIL, 2017a).

A atualiza¢do da RENAME segue um processo reativo e ativo. O primeiro leva
em consideracdo pedidos de inclusdo, exclusio ou alteracdo realizados por 61-
gdos einstitui¢des, publicas ou privadas, ou pessoas fisicas, que serdo avaliadas
pela CONITEC, e decididas pelo secretario da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia,
Inovacgdo e Insumos Estratégicos em Satde do Ministério da Satude, o segun-
do é conduzido por uma subcomissdo da CONITEC (Subcomissdo Técnica de
Atualizagdo da RENAME e do Formulario Terapéutico Nacional) que observara
a necessidade de alteracoes na lista. A Gltima atualizacdo da RENAME acon-
teceu entre setembro de 2018 e foi até novembro de 2019, gerando a RENAME
2020 (BRASIL, 2019).

Atualmente, a RENAME contém todos os medicamentos dos diferentes Com-
ponentes da Assisténcia Farmacéutica, incluindo o Componente Especializa-
do, com os seus medicamentos definidos nos Protocolos Clinicos e Diretrizes
Terapéuticas publicados pelo Ministério da Satde.
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Devido ao principio de descentralizacdo do SUS, os estados e municipios tém
sido estimulados a elaborar listas proprias de Medicamentos Essenciais, ba-
seadas na lista nacional, de maneira que possam abranger especificidades do
perfil epidemiolégico, da organizacdo dos servicos e a complexidade do aten-
dimento oferecido em cada local. No entanto, a lista de cada estado ou muni-
cipio deve conter um elenco minimo de medicamentos definido pela esfera
federal (BRASIL, 1998).

De acordo com estudo de Magarinos-Torres (2014), entre os trés pilares do con-
ceito de Medicamentos Essenciais, a disponibilidade tem sido a maislembrada
pelos gestores organizadores das listas de Medicamentos Essenciais estaduais
e municipais. Além da disponibilidade, a demanda gerada pela prescrigdo mé-
dica é um critério amplamente utilizado, de maneira que a lista de Medica-
mentos Essenciais se adeque as saidas de estoque e ndo o contrario. No entan-
to, esse critério ndo faz parte e nem é compreendido pelos pilares do conceito
de Medicamentos Essenciais, o que dificulta a promocao do uso adequado de
medicamentos.

Ha muitas barreiras na selecdo dos Medicamentos Essenciais: o0 nimero in-
suficiente de farmacéuticos, auséncia de uma estrutura organizacional para
ser reconhecida com unidade gestora, além de pressdes externas de diferen-
tes interessados - como a industria farmacéutica - prescricées dos médicos, e
grande nimero de ag¢ées judiciais (MAGARINOS-TORRES, 2014).

SELEGAO DE MEDICAMENTOS NO
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Dessa forma, a avaliacdo das listas municipais de Medicamentos Essenciais
- correlacionada a disponibilidade de medicamentos e as caracteristicas dos
municipios - é fundamental para entender a adaptabilidade das mesmas ao
cendrio de utilizacdo de medicamentos em todo o Brasil, garantindo que os ob-
jetivos propostos para a selecdo de Medicamentos Essenciais sejam cumpridos.
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Com o objetivo de compreender a realidade da oferta de medicamentos na Aten-
¢do Primadria no Brasil, o CONASEMS realizou o Projeto Diagnosticos da Assis-
téncia Farmacéutica, que investigou por meio de um levantamento a relacao
municipal de medicamentos do Componente Basico da Assisténcia Farmacéu-
tica (CBAF) da Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) dos
municipios brasileiros. O projeto contou com a participacdo de 3.725 municipios
pertencentes a 444 Regides de Saide, nimero que corresponde a 66,9% dos mu-
nicipios brasileiros, os quais responderam ao inquérito no ano de 2018.

A andlise da oferta dos medicamentos classificados como tracadores da OMS
nos Municipios, Regides de Satde e Estados brasileiros permite uma avalia¢do
global da Assisténcia Farmacéutica no pais. Este documento apresenta uma
analise da disponibilizacdo dos medicamentos tracadores da OMS, pelos muni-
cipios participantes do Projeto Diagnésticos da Assisténcia Farmacéutica. Para o
inquérito, adotou-se a lista de medicamentos tracadores globais da WHO/HAI
(2008), pois o levantamento foi conduzido previamente as atualiza¢des da HAL
Assim, foram analisados os dados de oferta do betabloqueador atenolol somg e
do hipoglicemiante oral glibenclamida smg. Entretanto, em face a atualizacdo
dos medicamentos tracadores globais, também foram analisados e discutidos os
dados do antidiabético metformina 500mg e do betabloqueador bisoprolol smg.

A oferta foi avaliada por meio do indice de disponibilidade. O indice de dispo-
nibilidade é apresentado como o percentual de municipios respondentes que
ofertam os medicamentos tracadores na Atencdo Primdaria. Também foi investi-
gada a diferenca na oferta dos medicamentos tracadores em relacdo as seguintes
varidveis dos municipios:

AQUISICAO DE MEDICOMENTOS ESSENCIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

municipios com até 5.958 habitantes;
entre 5.959 e 12.791 habitantes;
entre 12.792 e 27.423 habitantes;
27.424 habitantes ou mais.

até 0,760; de 0,761 a 0,781,
0,782 a 0,814; igual ou
superior a 0,815.

ateé 0,722; de
0,723 até 0,772; de 0,773 até 0,792;

igual ou superior a 0,793. Lo
d P o ate 2,178 profissionais

de saude por mil habitantes;
de 2,179 a 2,985 profissionais
de saude por mil habitantes;
de 2,986 a 4,137 profissionais
de saude por mil habitantes;
4,138 ou mais profissionais
de saude por
mil habitantes.

até 0,021 farmacias por mil habitantes; de
0,022 a 0,049 farmacias por mil habitantes; de

0,050 a 0,104 farmacias por mil habitantes;

0,105 ou mais farmacias por mil habitantes.

ate 0,257 ESF por mil
habitantes; de 0,258 a 0,351 ESF por mil habitantes; de 0,352 a 0,439 ESF por mil
habitantes; 0,440 ou mais ESF por mil habitantes.
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Garantirao menos 80% de disponibilidade de Medicamentos Essenciais é uma
das nove metas mundiais para o controle das Doencas Cronicas Nao Transmis-
siveis, o que podera reduzir substancialmente a morbimortalidade dessas do-
encas. Assim, a OMS considera como aceitavel a disponibilidade dos medica-
mentos tracadores superior a 80%, valor que também foi adotado na presente
analise (CAMERON et al., 2011; WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2008).

Medicamentos Essenciais tracadores -
farmacos com acao cardiovascular

Atualmente, as doencas cardiovasculares sdo a principal causa de morte no
Brasil e no mundo. Os medicamentos com a¢do cardiovascular sdo aqueles que
visam prevenir ou manejar tais problemas de satide (WORLD HEALTH ORGANI-
ZATION, 2016). Dos itens constantes da Relacdo de Medicamentos do CBAF per-
tencentes a RENAME, foram selecionados para analise os medicamentos traca-
dores identificados para a Ateng¢ao Primaria de acdo cardiovascular, sendo eles:
anlodipino, atenolol, captopril, furosemida, hidroclorotiazida e sinvastatina.

Ressalta-se que o medicamento bisoprolol, que substituiu o atenolol nas lis-
tas mais recentes de medicamentos tracadores globais da WHO/HAI, n&o esté
presente na RENAME. Além disso, esse medicamento ndo foi citado por ne-
nhum dos municipios respondentes do Levantamento Nacional. Diante disso,
pode-se inferir que 0 mesmo ndo consta nas REMUMEs, e consequentemente
ndo tem sido adquirido por esses municipios. Esse fato justifica a auséncia de
dados e analises referentes ao bisoprolol nesse documento.

O anlodipino é um anti-hipertensivo e vasodilatador amplamente utilizado, da
classe dos bloqueadores de canal de calcio. E um firmaco de primeira esco-

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

lha em individuos hipertensos de raga negra. Também esta entre os farmacos
preferenciais em portadores de doenca coronariana, uma vez que protege os
6rgdos-alvo e apresenta baixa incidéncia de efeitos adversos (FUCHS; WANN-
MACHER, 2017; BARROSO et al., 2021).

O atenolol destaca-se por compor uma classe de medicamentos clinicamente rele-
vante para o manejo de doenca coronariana, arritmia, insuficiéncia cardiaca e hiper-
tensdo, aumentando a sobrevida desses pacientes (FUCHS; WANNMACHER, 2017).

Tanto o atenolol quanto o bisoprolol sdo medicamentos da classe dos betablo-
queadores com maior seletividade para acdo cardiaca (cardiosseletivos). Ge-
ralmente, sdo recomendados na hipertensdo apenas para pacientes com do-
encas cardiacas associadas. Contudo, na hipertensdo isolada, o bisoprolol tem
apresentado resultados de eficicia superior ao atenolol, além de ter uma acao
ainda menor em receptores localizados nos pulmaes, e, portanto, apresentar
menor risco de eventos adversos nesse 6rgao (dispneia, broncoespasmo). O
bisoprolol também se mostra mais eficaz nos casos de insuficiéncia cardfaca,
arritmias e outros agravos cardiacos (CCDIC, 2018). Tais fatos justificam a alte-
racdo de atenolol por bisoprolol na lista de tragadores globais da WHO/HALI

Nesse sentido, a substituicdo do atenolol nas proximas edicdes da RENAME
deve ser considerada. Contudo, cabe ressaltar a importancia de ponderar
também a diferenca nos custos desses betabloqueadores e se a magnitude da
eficdcia clinica é expressiva a ponto de justificar a substituicio. E importante
considerar ainda a existéncia de outros betabloqueadores substituintes ao bi-
soprolol que constam na RENAME, como o carvedilol e o metoprolol, de modo
que a populacdo ndo estaria desassistida, considerando essa linha terapéutica.

O captopril - um medicamento da classe dos inibidores da Enzima Converso-
ra de Angiotensina (IECA) - é uma das principais opg¢des terapéuticas para o
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controle dos valores presséricos em quadros de hipertensio. E considerado
de primeira escolha para individuos hipertensos com doenca renal cronica e
diabetes, além de ter indicacdo também na insuficiéncia cardiaca congestiva
(FUCHS; WANNMACHER, 2017; BARROSO et al., 2021).

A furosemida tem potente agdo diurética, sendo particularmente 1til na in-
suficiéncia cardiaca congestiva, edema e hipertensdo associada a essas con-
di¢des. No controle da hipertensdo isolada é pouco aplicével, pois resulta em
importante perda de eletrélitos. A hidroclorotiazida, um diurético tiazidico,
também apresenta boa ac¢do diurética, com um impacto menor na reducio de
eletrdlitos, sendo o principal diurético utilizado como anti-hipertensivo. As-
sim como o anlodipino, a hidroclorotiazida é um farmaco de primeira escolha
em individuos negros hipertensos (BARROSO et al., 2021).

De acordo com a Pesquisa Nacional sobre o Acesso, Utilizagdo e Promocado do Uso
Racional de Medicamentos no Brasil (PNAUM), todos os anti-hipertensivos supra-
citados fazem parte dos dez farmacos mais utilizados no Brasil para o tratamento
de hipertensao (hidroclorotiazida: 20,6%, IC 95% 19,3-21,9; captopril: 11,9%, IC
95% 10,9-13,0; atenolol: 8,9%, IC 95% 8,0-9,9; anlodipino: 5,2%, IC 95% 4,6-5,9;
furosemida: 2,4%, IC 95% 2,0-2,9) (BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

A International Society of Hypertension Global explicita que a melhor associacao
de medicamentos para o tratamento da hipertensdo é a composta por IECA,
Bloqueador de Canal de Calcio e Diurético Tiazidico (UNGER et al., 2020). Essa
abordagem terapéutica também encontra respaldo na Diretriz Brasileira de
Hipertensao Arterial de 2020 (BARROSO, 2021). Isso reafirma a importancia
da disponibilizacdo dos medicamentos captopril, anlodipino e hidroclorotia-
zida nas REMUME:s.

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

A sinvastatina é um farmaco hipolipemiante amplamente utilizado no con-
trole de dislipidemias e na prevencdo primadria e secundaria de eventos car-
diovasculares (FALUDI et al., 2017). Ainda segundo a PNAUM, a sinvastatina é
o farmaco mais utilizado por individuos com dislipidemia com indicacdo mé-
dica de terapia medicamentosa (78,4% dos casos, IC 95% 74,7-81,8) (BRASIL,;
MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

Diante da relevancia clinica do uso dos medicamentos tracadores cardiovascu-
lares no manejo de diversos problemas de satde altamente prevalentes no Bra-
sil, é absolutamente justificavel sua presenca nas listas de Medicamentos Es-
senciais dos municipios brasileiros. Esses dados condizem com a ampla oferta
de tais farmacos na Atencdo Primaria, tendo uma oferta aceitavel (> 80%) das
apresenta¢des mais utilizadas na pratica clinica na maior parte dos Estados
brasileiros e das Regides de Satde (Tabelas 2,3, 4,5 e 6).

Segundo o levantamento realizado, 100% (3725/3725) dos municipios partici-
pantes responderam ao inquérito sobre os medicamentos anlodipino, atenolol
e captopril, o que corresponde as 444 Regides de Satide dos 26 estados fede-
rativos e Distrito Federal. Houve resposta de 98,5% (3670/3725) dos munici-
pios sobre a furosemida, 98,5% (3668/3725) sobre a hidroclorotiazida e 98,3%
(3660/3725) sobre a sinvastatina, abrangendo 443 Regies de Saide dos 26 es-
tados federativos e Distrito Federal.

Quando analisamos de forma geral as justificativas dos municipios que nao
disponibilizam esses medicamentos, verificamos que na grande maioria dos
casos a ndo oferta deve-se ao medicamento deliberadamente ndo ter sido in-
cluido na lista de Medicamentos Essenciais do municipio, e ndo por falhas no
processo licitatério (Grafico1, 2,3, 4,5€ 6).
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TABELA 2

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco anlodipino nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas Regides
de Saude (n = 444), segundo disponibilidade de compra, em qualquer modali-

dade de aquisicao

Anlodipino 5 mg
comprimido

Anlodipino 10 mg
comprimido

Disponibilidade Estado Regido de Estado Regido de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 23(85,2) 399 (89.9) 9(33.3) 166 (37.4)
50 - 79% 4(14,8) 41(9,2) 14 (51,9) 155 (34,9)
< 50% 0(0,0) 4(0,9) 4(14.,8) 123 (27.7)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 1

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuti-
cas dos farmacos anlodipino, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relacao Municipal de Medicamentos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado ‘. Iltem deserto " Fora da REMUME

ANLODIPINO 5 MG

Fonte: Elaborado pelo autor.
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TABELA 3

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco atenolol nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas Regides de
Saude (n = 444), segundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade
de aquisicao

Atenolol 100 mg
comprimido

Atenolol 50 mg
comprimido

Disponibilidade . o
Estado Reglgo de Estado Reg@o de
n % saude n % saude
© n (%) ° n (%)
> 80% 26 (96,3) 381 (85,8) 1(37) 48 (10,8)
50 - 79% 1(3,7) 52(11,7) 16 (59,3) 142 (32,0)
< 50% 0(0,0) 11 (2,5) 10 (37,0 254 (57,2)

Fonte: Elaborada préprio autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 2

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagoes farmacéuticas
do farmaco atenolol, segundo compra fracassada, deserta ou item nao cons-
tante na Relacdo Municipal de Medicamentos (REMUME)

.’ Item ofertado " Item fracassado " Iltem deserto " Fora da REMUME

ATENOLOL 50 MG

ATENOLOL 100 MG

I 07%
Io,g%

48,3%

Fonte: Elaborada préprio autor.
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TABELA 4

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco captopril nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas Regides
de Saude (n = 444), segundo disponibilidade de compra, em qualquer modali-
dade de aquisicao

Captopril 25 mg
comprimido

Disponibilidade
Estado Regido de saude
n (%) n (%)
> 80% 26 (96,3) 403 (90,8)
50 -79% 137 34 (7.7
< 50% 0(0,0) 7 (1,6)

Fonte: Elaborada pelo préprio autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 3

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagoes farmacéuticas
do farmaco captopril, segundo compra fracassada, deserta ou item nao cons-
tante na Relacdo Municipal de Medicamentos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Item deserto " Fora da REMUME

CAPTOPRIL 25 MG

94,9%

|o,z%

0,1%

| PR

Fonte: Elaborado pelo autor.
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TABELA 5

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco furosemida nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas Regides
de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer modali-
dade de aquisicao

Furosemida 40 mg Furosemida 10mg/mL
comprimido solucao injetavel

Disponibilidade Estado Regido de Estado Regido de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 27 (100) 437 (98,6) 9(33.3) 209 (47.2)
50 - 79% 0(0,0) 6(1,4) 15 (55,6) 165 (37.2)
< 50% 0(0,0) 0(0,0) 3 (111 69 (15,6)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 4

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuti-
cas do farmaco furosemida, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relacao Municipal de Medicamentos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Iltem deserto " Fora da REMUME

FUROSEMIDA 40 MG

97!9%

| 0,2%
| 0,4%

I1,5%

FUROSEMIDA 10MG/ML SOLUGAO INJETAVEL

| 0,2%

| 0,9%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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TABELA 6

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco hidroclorotiazida nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas
Regides de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer
modalidade de aquisicao

Hidroclorotiazida 12,5
mg comprimido

Hidroclorotiazida 25 mg
comprimido

Disponibilidade Estado Regido de Estado Regido de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 1(3,7) 3(07) 26 (96,3) 408 (92,1)
50 - 79% 0 (0) 15 (3.4) 1(3.7) 33(7.4)
<50% 26 (96,3) 425 (95,9) 0(0,0) 2(0,5)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 5

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagoes farmacéuticas
do farmaco hidroclorotiazida, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relacao Municipal de Medicamentos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Item deserto " Fora da REMUME

HIDROCLOROTIAZIDA 12,5 MG

|o,8%

. 2,7%

HIDROCLOROTIAZIDA 25 MG

95,6%

| 0,2%

] 0,1%
. 41%

Fonte: Elaborado pelo proprio autor.
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TABELA 7

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagdes farma-
céuticas do farmaco sinvastatina nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas
Regides de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer
modalidade de aquisicao

Sinvastatina Sinvastatina Sinvastatina

10 mg 20 mg 40 mg
Disponibili- comprimido comprimido comprimido
dade

Estado Regiaode | Estado | Regiaode Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%) n (%)
> 80% 2(7.4) 67 (15,1) 26 (96,3) = 348 (78,6) 7 (25,9) 178 (40,2)
50 - 79% 2(7.4) 76 (17,2) 1(37) 83(187) 16 (59,3) 165 (37,2)
<50% 23(852) | 300(677) 0(0,0) 12(2,7) 4(14.8) 100 (22,6)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 6

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagoes farmacéuti-
cas do farmaco sinvastatina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relacao Municipal de Medicamentos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Item deserto " Fora da REMUME

SINVASTATINA 10 MG
32,6%

o |

—
o
[}
X

65,2%

|
Y
)]
N

SINVASTATINA 20 MG
91,8%

| 0,3%
| 0,3%

7.6%

SINVASTATINA 40 MG
69,2%

| 0,3%

—
o
[+)]
xR

29,8%

Fonte: Elaborado pelo autor.

CADERNO 3 | ANALISE DOS MEDICAMENTOS ESSENCIAIS E TRACADORES

4

o



Nos casos do anlodipino, do atenolol e da sinvastatina, nota-se que as apresen-
tacdes em comprimido com doses maiores sdo menos ofertadas pelos muni-
cipios. Contudo, isso ndo implica em uma barreira de acesso, uma vez que as
apresentacdes em doses menores sdo amplamente ofertadas. E provavel que a
selecdo das apresentaces com doses menores tenha sido baseada na realida-
de das prescri¢des dos municipios e no custo maior de aquisi¢do de multiplas
apresentacdes em quantidades menores, o que reduz o poder de negociacao.
Entretanto, vale pontuar que a necessidade de administracdo de multiplos
comprimidos poderd impactar na adesdo ao tratamento, especialmente em
usudrios com dificuldade de degluti¢do ou polimedicados.

Apesar da ampla oferta de atenolol, uma possivel justificativa para os munici-
pios que optaram por ndo incluir esse medicamento na REMUME é a oferta de
outros betabloqueadores com a mesma indica¢do clinica existentes na RENA-
ME, como carvedilol ou metoprolol. O mesmo pode ser considerado para o me-
dicamento captopril, que talvez tenha sido substituido em alguns municipios
pelo enalapril, outro IECA.

A apresentacdo da hidroclorotiazida em comprimidos de 25 mg é mais ofer-
tada em comparacdo aos comprimidos de 12,5 mg. Isso éjustificavel, uma vez
que adose de 25 mg é muito mais utilizada na pratica clinica. Porém, a auséncia
de dose menor pode ser um problema para idosos, que necessitam de um esca-
lonamento no inicio do uso do medicamento, e para usuarios com prescricao
de doses menores associadas a outros anti-hipertensivos. Caso o comprimido
de hidroclorotiazida de 25 mg ofertado pelo municipio seja sulcado, o usuario
com prescricdo da dose menor pode ser orientado a parti-lo, tomando os devi-
dos cuidados de armazenamento e conservacdo. Entretanto, deve-se ressaltar
que nem todos os laboratérios farmacéuticos disponibilizam o comprimido
sulcado (BARROSO et al., 2021). Pelo processo de aquisicdo de medicamentos
por licita¢do, ndo hé garantia de que os comprimidos de hidroclorotiazida de
25 mg ofertados serdo sempre sulcados.

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

A furosemida em sua apresentacdo injetavel é bastante util para a resolucao
de edemas, como edemas secundarios a doencas cardiacas, hepaticas (ascite)
e renais. A administracdo intravenosa ou intramuscular de furosemida é in-
dicada nos casos que necessitam de rapida eliminacao de liquido, situagdes
mais restritas ao ambiente hospitalar ou de urgéncia e emergéncia. Isso emba-
saadecisdo de diversos municipios de ndo incluir tal apresentacdo na Atencao
Primaria e permite a reflexdo se a oferta de furosemida injetavel nesse nivel
de atencdo é realmente necessaria. A apresentacdo em comprimido - muito
utilizada no tratamento ambulatorial de pacientes com insuficiéncia cardiaca
congestiva - é amplamente ofertada.

Em relacdo a sinvastatina, a apresentacdo mais ofertada é o comprimido de 20
mg. A sinvastatina de 10 mg é pouco utilizada na pratica clinica, uma vez que
os protocolos e diretrizes das sociedades médicas tém recomendado iniciar o
tratamento com 20 mg, mesmo em pacientes com risco cardiovascular baixo
(FALUDI et al., 2017; FUCHS; WANNMACHER, 2017). Portanto, a oferta reduzi-
da do hipolipemiante de 10 mg néo caracteriza uma barreira de acesso, desde
que a apresentacdo de 20 mg esteja disponivel. A oferta de sinvastatina de 10
mg conduz inclusive a necessidade de sua reavaliagdo quanto a inclusdo na
lista nacional de Medicamentos Essenciais.

Quando analisamos os valores por Regido de Saude, a oferta da sinvastatina
de 20 mg estd aquém do desejado, dado que em 21,4% das regides a disponibi-
lidade do hipolipemiante esta abaixo do valor aceitavel (80%). Os resultados
da PNAUM revelam uma prevaléncia autorrelatada de dislipidemia no Brasil
de 10,1% (IC 95% 9,4; 10,9) na populacdo adulta, o que enfatiza ainda mais a
necessidade de ampliacdo da oferta da sinvastatina para a prevencao de even-
tos cardiovasculares no pais (BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2016). Ressalta-
-se que o hipolipemiante em questdo esta disponivel pelo Programa Farmécia
Popular, contudo na modalidade de copagamento, o que pode comprometer a
adesdo ao tratamento.
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Recomenda-se ainda que os municipios que ndo ofertam sinvastatina na Aten-
¢do Primaria busquem investigar esse dado, uma vez que a baixa demanda
pode ter relagdo direta com habitos de prescri¢do ou com a capacidade diag-
nostica. Um estudo brasileiro mostrou que apenas 24,2% (IC 95%: 19,9 - 29,1)
dos adultos com histérico de acidente vascular encefalico estavam em uso de
estatina para prevencao de eventos secunddrios, quando essa frequéncia deve-
ria ser de 100% (RODRIGUES et al., 2020).

Um estudo analisando a fonte de obtengdo de medicamentos anti-hiperten-
sivos pela populagdo brasileira nos tltimos anos apontou que houve um de-
créscimo na obtencao por meio das Unidades de Satide (44,2% em 2011; 30,5%
em 2017), acompanhado de um aumento na aquisicdo pela Farméacia Popular
(16,1% em 2011; 29,9% em 2017) (LEITAO et al., 2020). A importancia da dis-
ponibilizacdo do anlodipino e da furosemida na Atenc¢ao Primaria é ampliada
quando consideramos que eles ndo constam na lista de medicamentos ofereci-
dos pelo Programa Farmacia Popular. Todos os demais anti-hipertensivos aqui
citados sdo ofertados sem custo ao usudrio por meio desse programa.

As regides brasileiras Sul e Sudeste apresentam maior cobertura relativa do
Programa Farmadcia Popular em relagdo as localidades Centro-oeste, Norte e

) AQUISICAO DE MEDIEZOMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

Nordeste (SILVA; ALMEIDA; ARAUJO JUNIOR, 2019). Considerando apenas
a apresentacdo mais disponivel na Aten¢do Primaria de cada medicamento
tracador cardiovascular analisado, nota-se que os medicamentos passiveis de
aquisicdo pelo Programa Farmécia Popular (atenolol, captopril, hidrocloro-
tiazida e sinvastatina) sdo menos ofertados nos municipios das regides mais
cobertas pelo programa (Sul e Sudeste) em relacdo aos demais medicamentos
em analise. Isso indica que alguns municipios optam por ndo ofertar tais me-
dicamentos na Atengdo Primaria por entender que eles ja estdo amplamente
disponiveis por meio desse programa. Contudo, na determinacao do elenco de
Medicamentos Essenciais, 0s municipios devem considerar o fato de o usuario
precisar se dirigir a mais de um local para obter os seus medicamentos pode
dificultar a adesdo ao tratamento, especialmente para residentes na zona rural
ou em regides de dificil acesso, uma vez que o conceito de acesso é amplo e
compreende ndo apenas a disponibilidade, mas também a acessibilidade geo-
grafica (PENCHANSKY; THOMAS, 1981).

Em contraposicdo, os medicamentos ndo inclusos no Programa Farmacia Po-
pular (anlodipino e furosemida) sdo mais ofertados pelos municipios das regi-
des Sul, Sudeste e Centro-Oeste (Grafico 7). Isso indica que, apesar da evidente
melhoria no acesso a Assisténcia Farmacéutica no Brasil, as disparidades re-
gionais persistem.
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GRAFICO 7

Frequéncias relativas da oferta das apresentagdes farmacéuticas mais oferta-
das na Atencao Primaria dos farmacos tracadores de acao cardiovascular, con-
forme Regiao Geografica

ANLODIPINO 5 MG ATENOLOL 50 MG CAPTOPRIL 25 MG

N
N i N

Cco
co co

Se Se

Se

FUROSEMIDA 40 MG HIDROCLOROTIAZIDA 25 MG SINVASTATINA 20 MG

co Co co

Se Se Se

Fonte: Elaborado pelo autor.
Legenda: N = Norte; Ne = Nordeste; CO = Centro-Oeste; Se = Sudeste; S = Sul.

N&o foram obtidas evidéncias de diferenca na oferta dos medicamentos traca-
dores com acado cardiovascular em relacdo ao numero de habitantes dos mu-
nicipios e ao numero de farmdcias por habitantes nos municipios. Ou seja, a
oferta desses medicamentos por municipios mais populosos e com um ntime-
ro maior de farmacias na Atencao Basica parece ser similar a oferta de munici-
pios menos populosos e com menos farmacias.

) AQUISICAO DE MEDIEZOMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

Os municipios com indice GINI superiores (igual ou maior a 0,815) e, portanto,
maior desigualdade de distribuicdo de renda, ofertam menos atenolol, hidro-
clorotiazida e sinvastatina e mais anlodipino. Nao hd diferenca na oferta de cap-
topril e furosemida. Municipios com menores IDH (até 0,722) ofertam menos
anlodipino e mais atenolol, hidroclorotiazida, sinvastatina e captopril; ndo ha
diferenca na oferta de furosemida. Aqueles com menos profissionais de satide
na Atencdo Primaria (até 2,178 profissionais por mil habitantes) ofertam mais
atenolol, hidroclorotiazida e sinvastatina e menos anlodipino e furosemida.
Nao ha diferenca na oferta de captopril. Municipios com menos ESF (até 0,257
ESF por mil habitantes) ofertam menos atenolol e mais anlodipino. Nao ha dife-
renca na oferta de captopril, hidroclorotiazida, furosemida e sinvastatina.

Tais nimeros parecem indicar que municipios com melhor desenvolvimento
humano e com mais profissionais na Atencdo Basica possuem uma oferta me-
nor de medicamentos tracadores cardiovasculares. Possivelmente, isso ocorre
pelo fato de a populacdo ser menos dependente da aquisicdo desses medica-
mentos pelo SUS ou por considerarem que existe nestes locais uma maior rede
de farmadcias privadas participantes do Programa Farmacia Popular, o que ga-
rantird o acesso do usuario ao medicamento. Esses municipios devem se certi-
ficar de que realmente o acesso estard garantido por outros meios.

Apesar da oferta na Atencdo Primdaria dos medicamentos cardiovasculares
essenciais tracadores no Brasil ser, de forma geral, aceitavel de acordo com o
estabelecido pela OMS, o anseio é que ao menos a apresenta¢do mais utiliza-
da de cada um deles esteja disponivel em 100% dos municipios, Regides de
Saude, estados e Regides Geograficas. A ndo oferta de medicamentos de alta
essencialidade na Atencdo Primdria implica em falta de acesso para uma por-
cdo significativa da populacdo brasileira, que ndo tem condi¢des financeiras de
compra-los. Presumivelmente, conforme o curso natural dos problemas car-
diovasculares, o usuério podera ter um episdédio de agravamento da doenca,
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retornando ao servi¢co de urgéncia e emergéncia do sistema de satide e acarre-
tando custos ainda maiores para o sistema (OSORIO-DE-CASTRO et al., 2014).

Medicamentos Essenciais tracadores -
farmacos antidiabéticos

Dos itens constantes da Relacdo de Medicamentos do CBAF pertencentes
a RENAME, foram selecionados para andlise os medicamentos tragadores
para a Atencdo Primaria de acdo antidiabética, sendo eles: metformina e
glibenclamida.

A metformina é uma biguanida considerada a principal op¢ao terapéutica nos
primeiros estagios do diabetes mellitus tipo 2, quando o individuo apresenta
resisténcia a insulina e hiperinsulinemia, necessitando utilizar um sensibili-
zador de insulina. Além de auxiliar no controle glicémico, tem um beneficio
superior a outras opcées terapéuticas na reducao das complica¢ées macrovas-
culares da doenca, com menor ganho de peso e menos episédios de hipoglice-
mia (FUCHS; WANNMACHER, 2017; SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES
(SBD), 2019). Os dados obtidos na PNAUM indicam que a metformina é utili-
zada por 60,2% (IC 95%: 57,7-62,6) dos brasileiros diabéticos com indicacao
de terapia medicamentosa, caracterizando-a como o antidiabético oral mais
utilizado no Brasil (BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

A glibenclamida é uma sulfonilureia adicionada ao tratamento quando o indi-
viduo comeca a apresentar faléncia parcial das células beta-pancreaticas. Esse
farmaco atua como um secretagogo de insulina, estimulando o pancreas a li-
berar o horménio (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2019). Trata-se do
segundo antidiabético oral mais utilizado no Brasil (23,3%, IC 95%: 21,0-25,8)
(BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

Tendo em vista a alta prevaléncia mundial de diabetes e a eficacia, seguranca
e custo dos dois antidiabéticos supracitados (ADA, 2021), é plenamente conve-
niente a escolha deles como medicamentos tracadores e a investiga¢do da con-
templacdo dos mesmos nas listas de Medicamentos Essenciais dos municipios
brasileiros. Satisfatoriamente, observou-se uma alta oferta de metformina e
glibenclamida na Atencao Primaria, com oferta aceitavel (> 80%) na grande
maioria dos estados e das Regides de Satide brasileiros (Tabelas 7 e 8).

Houve resposta de 98,7% (3678/3725) dos municipios sobre a metformina e de

98,5% (3670/3725) sobre a glibenclamida, abrangendo 443 Regides de Saude
dos 26 estados federativos e Distrito Federal.
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De maneira geral, quando os antidiabéticos ndo sdo ofertados é porque ndo
estdo incluidos na lista de Medicamentos Essenciais do municipio, e ndo por
falhas no processo licitatério (Graficos 8 e 9).

TABELA 8

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagdes farma-
céuticas do farmaco metformina nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas
Regides de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer
modalidade de aquisicao

Metformina 500 mg Metformina 850 mg com-
comprimido primido

Disponibilidade Estado Regido de Estado Regido de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 12 (44,4) 153 (34.5) 25(92,6) 361(81,5)
50 - 79% 11(40,7) 158 (35.7) 1(3.7) 58 (13,1)
<50% 4(14,8) 132 (29,8) 1(3,7) 24 (5,4)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIE)OMENTOS ESSENEZIAIS DO
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GRAFICO 8

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuti-
cas do farmaco metformina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relacao Municipal de Medicamentos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Iltem deserto " Fora da REMUME

METFORMINA 500 MG

69,3%

| 0,5%

I 11%

METFORMINA 850 MG

| 0,3%

\ 0,1%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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TABELA 9

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do Farmaco glibenclamida nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas
Regides de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer
modalidade de aquisicao

Estado Regiao de saude
n (%) n (%)
> 80% 26 (96,3) 403 (91,0)
50-79% 137 34 (7.7)
<50% 0 (0) 6 (1,4)

Fonte: Elaborada pelo autor.

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
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GRAFICO 9

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
do farmaco glibenclamida, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relagao Municipal de Medicamentos (REMUME)

Item ofertado " Item fracassado " Iltem deserto Fora da REMUME

GLIBENCLAMIDA 5 MG

| 0,2%

‘ 0,1%

Fonte: Elaborado pelo autor.

O tratamento inicial com metformina consiste em um comprimido de 500 mg
duasvezesao dia ouum comprimido de 850 mg uma nica vez ao dia. Devido a
comodidade posolégica e visando reduzir a complexidade da farmacoterapia,
a segunda opcdo é mais frequentemente adotada pelos prescritores. Tal fato
explica a maior oferta pelos estados e municipios da apresentacdo em compri-
midos de 850 mg. E inclusive passivel de reavaliacdo a necessidade de manter
ambas as doses na RENAME.

E importante ressaltar que a metformina é oferecida gratuitamente pelo Pro-
grama Farmadcia Popular nas apresentacdes de comprimido de 500 mg, 850 mg
e 500 mg de liberagdo prolongada, assim como a glibenclamida de 5 mg. Con-
siderando a importancia substancial desses firmacos no manejo do diabetes,
esse dado nos tranquiliza, ja que idealmente eles deveriam ser ofertados por
100% dos municipios brasileiros.
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Considerando a metformina de 850 mg e a glibenclamida de 5 mg, observa-se
uma oferta menor desses medicamentos na Atencdo Primdria dos municipios
localizados nas regies Sul e Sudeste (Grafico 10). Entretanto, essas sdo justa-
mente as regides brasileiras com maior cobertura relativa do Programa Farma-
cia Popular. Em comparacao as demais Regides Geograficas, a oferta da metfor-
mina também é menor no Nordeste. Esse dado é mais preocupante, uma vez
que a cobertura pelo Programa Farméacia Popular é menor, se comparada ao Sul
e Sudeste (SILVA; ALMEIDA; ARAUJO JUNIOR, 2019).

GRAFICO 10

Frequéncias relativas da oferta das apresentagdes farmacéuticas mais oferta-
das na Atencao Primaria dos farmacos tracadores antidiabéticos, conforme Re-
giao Geografica

METFORMINA 850 MG GLIBENCLAMIDA 5 MG

Ne Ne

CO
CO

S
€ Se

Fonte: Elaborado pelo autor.

Legenda: N = Norte; Ne = Nordeste; CO = Centro-Oeste; Se = Sudeste; S = Sul

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
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N&o foram obtidas evidéncias de diferenca na oferta dos medicamentos traca-
dores antidiabéticos em relacdo ao niimero de farmacias por habitantes nos
municipios e ao nimero de ESF por mil habitantes.

Os municipios com indice GINI inferiores (até 0,760 - menor desigualdade de
renda), IDH menores (até 0,722) e com menos profissionais de satde na Aten-
¢do Primaéria (até 2,178 profissionais por mil habitantes) possuem uma oferta
mais ampliada de metformina e glibenclamida. Municipios mais populosos
(27.424 habitantes ou mais) ofertam menos metformina nas farmacias da
Atencdo Primaria, mas ndo ha diferenca em relacgdo a glibenclamida.

Ha indicios de que municipios com pior desenvolvimento humano e menos
populosos preocupam-se mais com a oferta dos antidiabéticos na Atencao Pri-
maria, talvez porque o acesso ao Programa Farmadcia Popular seja menos am-
pliado em tais locais ou porque a populacdo é mais dependente do acesso aos
antidiabéticos pelo SUS.

A auséncia de fornecimento gratuito dos medicamentos antidiabéticos pode
comprometer o or¢amento familiar ou induzir o abandono do tratamento, pre-
dispondo a ocorréncia de complica¢des micro e macrovasculares da doencaea
consequente expansao dos gastos em atendimentos de urgéncia e emergéncia
e internacdes. Ademais, grande parte da populagdo atendida exclusivamente
pelo SUS possui renda familiar baixa, e o fornecimento gratuito pode ser a ini-
ca possibilidade de acesso ao tratamento (NASCIMENTO et al., 2017).
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Medicamentos Essenciais tracadores -
farmacos antiasmaticos

Os medicamentos tracadores para a Atencdo Primaria de acdo antiasmatica
sdo o salbutamol e a beclometasona. Portanto, esses foram os medicamentos
constantes na Relacdo de Medicamentos do CBAF pertencentes a RENAME se-
lecionados para analise.

Osalbutamol é um broncodilatadorindicado para controle e prevencdo de con-
di¢cdes em que possa ocorrer obstrucdo reversivel das vias aéreas, como asma
brénquica, bronquite cronica e enfisema. E utilizado como farmacoterapia de
alivio durante os quadros de exacerbacdo dessas doencas, devido ao inicio ra-
pido e curta duracdo da agdo. Contudo, os estudos e diretrizes publicados nos
ultimos anos recomendam o uso do formoterol (broncodilatador com inicio
rapido elonga duragdo de agdo) associado a um corticoide inalatério (como bu-
desonida ou beclometasona) para as exacerbag¢Ges em adolescentes e adultos.
Essa combinagdo reduz o risco de exacerbacdes severas quando comparado ao
uso isolado de salbutamol. Para criancas - especialmente as menores de 6 anos
- a recomendacdo de farmacoterapia de alivio continua sendo o salbutamol,
uma vez que o beneficio e a seguranca do uso de formoterol ainda nao foram
bem estabelecidos para essa faixa etaria (FUCHS; WANNMACHER, 2017; GLO-
BAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2020; PIZZICHINI et al., 2020).

A beclometasona é um corticoide inalatério, classe de anti-inflamatério mais
eficaz para tratar a asma persistente. O seu uso regular como farmacoterapia
de manutencdo para doencas respiratérias pulmonares crénicas, isolado ou
em associacdo com broncodilatadores, reduz sintomas, exacerbacdes, hos-
pitalizacdes e mortes. Dentre as opcdes de corticoides inalatérios, a beclo-
metasona é a menos potente, com mais efeitos sistémicos e que necessita de

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

administracdes mais frequentes. Contudo, apesar da poténcia e dos aspectos
farmacocinéticos serem utilizados como diferencial mercadolégico, em ge-
ral todos os corticoides inalatérios em doses equipotentes fornecem um nivel
semelhante de controle da asma. A beclometasona pode ser a mais eficiente
quando consideramos os custos dos medicamentos (FUCHS; WANNMACHER,
2017; GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2020; PIZZICHINI et al., 2020; RO-
DRIGUEZ-MARTINEZ; SOSSA-BRICENO; CASTRO-RODRIGUEZ, 2013).

A via inalatéria é sempre preferida para fairmacos antiasmaticos, em razdo da
reducdo de risco de toxicidade sistémica.

Devido a existéncia de escolhas terapéuticas mais seguras, eficazes ou com
melhor custo-beneficio, atualmente o salbutamol e a beclometasona tém sido
menos utilizados na pratica clinica, apesar de constarem na lista de tracadores
da OMS (GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2020; PIZZICHINI et al., 2020). De
acordo com a PNAUM, o medicamento mais utilizado no Brasil por individuos
com doenga respiratéria pulmonar crénica é a budesonida em associac¢do ao
formoterol (18,3%, IC95%: 14,5-22,8) (BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2016).
Essas observagdes condizem com a baixa oferta de tais firmacos na Atencao
Primaéria, com disponibilidade considerada aceitavel (>80%) em poucos Esta-
dos e Regides de Satide (Tabelas 9, 10,11 e 12). Contudo, salbutamol e beclometa-
sona persistem sendo opc¢oes terapéuticas relevantes para muitos pacientes, de
forma que deveriam ter uma melhor oferta na Ateng¢ao Primaria.

Conforme o levantamento, 98,3% (3660/3725) dos municipios responderam ao
inquérito sobre o salbutamol. Houve resposta de 98,7% (3668/3725) dos muni-
cipios sobre as apresentac¢des de beclometasona de 50 mcg/dose aerossol oral
espray nasal e de 200 mcg/dose p6 parainalacdo oral. Emrelacdo a beclometa-
sona nas apresentacdes de 200 mcg/dose aerossol oral e capsula para inalagdo
oral, de 250 mcg/dose aerossol oral e de 400 mcg/dose capsula para inalagdo
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oral e pé para inalagdo oral, 98,5% (3670/3725) dos municipios participantes
responderam. Esses valores abrangeram 443 Regides de Saude dos 26 estados
federativos e Distrito Federal.

Com excecdo do salbutamol de 100 mcg/dose, a maioria dos municipios optou
por ndo incluir tais medicamentos antiasmaticos na lista de Medicamentos Es-
senciais (Graficos 11,12,13 e 14).

TABELA 10

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco salbutamol nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas Regides
de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer modali-
dade de aquisicao

Salbutamol
0,5 mg/mL solugao
injetavel

Salbutamol
100 mcg/dose aerossol 5 mg/mL solugao
oral para inalagao

Salbutamol

Disponibili-
dade

Estado Regidaode | Estado ' Regidode @ Estado | Regidode

n (%) saude n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%) n (%)
> 80% 6 (22,2) 190 (42,9) 1(3.7) 10 (2,3) 137 4(0,9)
50 - 79% 11(40,7) 158 (357) o (o) 51 (11,5) 0 (0) 21(4,7)
< 50% 10 (37,0) 95 (21,4) 26(96,3) | 382(86,2) @ 26(96,3) @ 418(94.4)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
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GRAFICO 11

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuti-
cas do farmaco salbutamol, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relacao Municipal de Medicamentos (REMUME)

¥ Item ofertado ¥ ltem fracassado  @® Item deserto  @® Fora da REMUME

SALBUTAMOL 100 MCG/DOSE AEROSSOL ORAL
59,5%
I 1,2%

. 1,7%

37.7%

SALBUTAMOL 5 MG/ML SOLUGAO PARA INALACAO
27,.2%

I 1,4%

. 2,6%

68,8%

SALBUTAMOL 0,5 MG/ML SOLUCAO INJETAVEL
19,2%

l 1,0%

. 2,5%

77.3%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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TABELA 11

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagdes farma-
céuticas do farmaco beclometasona na dose de 50 mcg nos Estados + Distrito
Federal (n = 27) e nas Regides de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de
compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Beclometasona
50 mcg/dose
spray nasal

Beclometasona
50 mcg/dose
aerossol oral

Disponibilidade
Estado Regiao de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 0 (0) 22 (5,0) 137 15 (3,4)
50 - 79% 2(7.4) 95 (21.4) 0 (o) 65 (14.7)
<50% 25 (92,6) 326 (73,6) 26 (96,3) 363 (81,9)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 12

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuti-
cas do farmaco beclometasona na dose de 50 mcg, segundo compra fracas-
sada, deserta ou item nao constante na Relagcao Municipal de Medicamentos
(REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Item deserto " Fora da REMUME

BECLOMETASONA 50 MCG/DOSE AEROSSOL ORAL

BECLOMETASONA 50 MCG/DOSE SPRAY NASAL

I 11%

. 2,5%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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TABELA 12

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco beclometasona na dose de 200 mcg nos Estados + Distrito
Federal (n = 27) e nas Regides de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de
compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Beclometasona 200
mcg/dose capsula

Beclometasona 200 Beclometasona 200
mcg/dose mcg/dose aerossol

PO para inalacao oral oral para

Disponibili- inalagao oral

dade

Estado Regiao de Estado Regidaode | Estado | Regiaode
n (%) saude n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%) n (%)
> 80% 0(0) 7 (1,6) 0 (0) 6 (1.4) 0(0) 3(07)
50 - 79% o (o) 54 (12,2) 0 (0) 39 (8.8) o (o) 23(5,2)
< 50% 27 (100) 382 (86,2) 27 (100) 308(89,8) @ 27(100) | 417 (94,1)

Fonte: Elaborada pelo préprio autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 13

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuti-
cas do farmaco beclometasona na dose de 200 mcg, segundo compra fracas-
sada, deserta ou item nao constante na Relagcao Municipal de Medicamentos
(REMUME)

" Item ofertado .' Item fracassado " Item deserto " Fora da REMUME

BECLOMETASONA 200 MCG/DOSE PO PARA INALAGAO ORAL

I1.3%

. 2,3%

78.4%

BECLOMETASONA 200 MCG/DOSE AEROSSOL ORAL

I1,1%
I 2,3%
81,4%

BECLOMETASONA 200 MCG/DOSE CAPSULA PARA INALAGAO ORAL

|1,o%

l 2,6%

85,4%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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TABELA 13

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco beclometasona nas doses de 250 e 400 mcg nos Estados +
Distrito Federal (n = 27) e nas Regides de Saude (n = 443), segundo disponibilida-
de de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Beclometasona 400
mcg/dose capsula
para
inalacao oral

Beclometasona 400
mcg/dose aerossol mcg/dose
oral PO para inalagcao oral

Beclometasona 250

Disponibili-
dade

Estado Regiao de Estado Regidaode | Estado | Regiao de

n (%) saude n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%) n (%)
> 80% 1(37) 33(7.4) 0 (0) 2(0,5) 0 (0) 4(0,9)

50 - 79% 4(14,8) 100 (22,6) 0 (0) 10 (2,3) 0 (0) 14 (3,2)

<50% 22 (81,5) 310 (70,0) 27 (100) 431(97.3) 27(100) | 425(95,9)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 14

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagcdes farmacéuticas
do farmaco beclometasona nas doses de 250 e 400 mcg, segundo compra fra-
cassada, deserta ou item ndo constante na Relagcdo Municipal de Medicamen-
tos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Item deserto " Fora da REMUME

BECLOMETASONA 250 MCG/DOSE AEROSSOL ORAL
29|4°°

I1,4%
.3,0%

BECLOMETASONA 400 MCG/DOSE PO PARA INALACAO ORAL

|o,g%
Iz,3%

88,8%

BECLOMETASONA 400 MCG/DOSE CAPSULA PARA INALAGAO ORAL

|1.o%
I 2,2%
88,1%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Apesar da ampliacdo no uso da budesonida associada ao formoterol como
farmacoterapia de alivio, o salbutamol na apresentacdo de aerossol oral pres-
surizado, popularmente conhecido como “bombinha” de salbutamol, ainda é
bastante utilizado nas exacerbacées de doencas respiratérias, o que justifica a
maior disponibilizacdo em relacdo as demais apresentacdes. A administracdo
por inalacdo com respiradores ou nebulizadores é uma op¢do mais comum
em criancas, individuos pouco colaborativos ou com dificuldade em executar
a manobra inalatéria adequadamente. Contudo, o aerossol oral pressurizado
acoplado a um espacador é mais eficaz no que diz respeito a deposicao pul-
monar do farmaco, reversdo do quadro de broncoespasmo, reducao de efeitos
adversos, facilidade de higienizacdo e portabilidade. O salbutamol injetavel é
utilizado ainda menos, devido ao seu perfil de efeitos adversos sistémicos e a
dificuldade de administra¢do (FUCHS; WANNMACHER, 2017). Tanto a apre-
sentacdo em solucdo para inalacdo quando a injetavel configuram uma padro-
nizagdo dispensavel pelos municipios, mas a apresentacdo em aerossol oral
pressurizado deveria ter a oferta ampliada.

O salbutamol também é oferecido gratuitamente pelo Programa Farmécia Po-
pular nas apresentacdes de aerossol oral de 100 mcg/dose e de solugdo para
inalagdo 5 mg/mL.

Ha uma diversidade de apresentacdes e de doses de beclometasona existentes
na RENAME, entre sprays nasais, aerosséis pressurizados e dispositivos de p6
seco (p6 ou capsula). A variabilidade na dose justifica-se pelas diferentes re-
comendagdes conforme a gravidade do quadro respiratério, idade do usuario
e associacdo com outros medicamentos. Contudo, é passivel de reavaliacdo a
necessidade de manutengdo das doses mais altas na RENAME e de sua adocao
pelos municipios, uma vez que o uso de doses menores de corticoides em asso-
ciacdo aos broncodilatadores é superior em termos de eficacia e perfil de rea-
¢besadversas. Ademais, a maior parte do beneficio clinico do uso de corticoides
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inalatérios é atingido com doses baixas e evidéncias claras da relagdo dose-res-
posta sdo pouco disponiveis na literatura cientifica. O beneficio clinico das altas
doses é arbitrario, mas o aumento de eventos adversos sistémicos é evidente
(FUCHS; WANNMACHER, 2017; GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA, 2020).

Inaladores de p6 seco sdo acionados pela inspiracdo e exigem fluxo inspira-
tério minimo para liberar o foirmaco na dose adequada. Portanto, ndo devem
ser prescritos para crianc¢as pequenas, pessoas com insuficiéncia respiratoria,
confusdo mental ou sonoléncia, traqueostomizados ou em circuitos de venti-
lagdo mecdnica. Ademais, dispositivos de pd seco possuem maior chance de
provocar irritacdo (FUCHS; WANNMACHER, 2017). Dessa forma, os aerosséis
pressurizados com espagadores sdo os métodos mais frequentemente prescri-
tos. Os municipios devem considerar tais pontos no momento de selecionar
qual forma de apresentagdo irdo incluir na lista de Medicamentos Essenciais,
além de pontuar que a aquisicdo de um nimero menor de apresentacdes em
quantidades maiores aumenta o poder de negociacao.

Apesar da maior oferta de beclometasona de 250 mcg/dose aerossol oral pres-
surizado, todas as apresentac¢des de beclometasona sdo pouco ofertadas pela
Atencdo Primaria dos municipios das Regides de Satde e Estados brasileiros.
Talvez a baixa oferta seja motivada pela beclometasona de 50 mcg/dose, 200
mcg/dose, 200 mcg/capsula e 250 mcg/dose estarem disponiveis pela Farma-
cia Popular, ou mesmo pela preferéncia de prescricdo de outros corticoides
inalatérios isolados ou associados a broncodilatadores no pas.

As apresentagdes de salbutamol e beclometasona mais adquiridas em geral
no pais sdo ainda menos ofertadas nas regides Norte e Nordeste (Grafico 15).
Essas regides apresentam uma menor cobertura relativa do Programa Farma-
cia Popular. Portanto, os municipios devem avaliar com cautela se os usuarios
que necessitam dessas alternativas terapéuticas estao realmente conseguindo
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acessa-las (SILVA; ALMEIDA; ARAUJO JUNIOR, 2019). Alguns municipios ndo
ofertam nenhuma apresentacdo dos antiasmaticos analisados e, se ndo hou-
ver oferta do Programa Farmdcia Popular, uma parcela da populacédo brasileira
pode estar desassistida.

GRAFICO 15
Frequéncias relativas da oferta das apresentagcdes farmacéuticas mais oferta-

das na Atencao Primaria dos farmacos tragadores antiasmaticos, conforme Re-
giao Geografica

SALBUTAMOL. 100 MGC BECLOMETASONA 250 MGC

N Ne 14N7y
% 56a8% s Ne
4057 22,0%
CO
CcO
Se 47!8%
Se
S 42,2%
S
44,5%

Fonte: Elaborado pelo autor.

Legenda: N = Norte; Ne = Nordeste; CO = Centro-Oeste; Se = Sudeste; S = Sul.
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Os municipios com indice GINI mais alto (igual ou maior a 0,815 - maior de-
sigualdade de renda), IDH superiores (de 0,773 até 0,792 ou maior que 0,793),
possuem uma melhor oferta de beclometasona e salbutamol. Aqueles muni-
cipios com menos profissionais de satide na Aten¢do Priméria (até 2,985 pro-
fissionais por mil habitantes), menos populosos (até 5.958 habitantes) e com
mais ESF (0,440 ou mais ESF por mil habitantes) ofertam menos beclometaso-
na e salbutamol. Municipios com mais farmécias na Atencdo Primaria (0,105
ou mais farméacias por mil habitantes) ofertam mais salbutamol, mas ndo ha
diferenca na oferta de beclometasona.

Conclui-se que a oferta de tais medicamentos é baixa na Atencdo Primaria
como um todo, especialmente em municipios com baixo desenvolvimento hu-
mano, menos profissionais de satide e menos populosos, o que ressalta ainda
mais as disparidades do pais. E importante destacar que as doencas respiraté-
rias consistem em uma das principais causas de internagdes pelo SUS. O ma-
nejo adequado dessas doencas pode representar uma importante economia
para o sistema de saiide, além da reducdo da morbimortalidade associada a
tais doencas (MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

Medicamentos da linha de cuidado para
atencao a saude mental

A demanda de pessoas que buscam ajuda profissional por causa de sofrimen-
to mental é uma realidade frequente na Atencdo Primaria, notadamente com
queixas de tristeza e/ou ansiedade (BRASIL, 2013). No entanto, mesmo que nao
seja explicitada a queixa pelo individuo que buscou o atendimento, o acolhi-
mento permite identificar quem é afligido por esses sintomas (BRASIL, 2013).
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Esse mesmo raciocinio pode ser aplicado aos problemas relacionados ao uso
do élcool e para os transtornos mentais graves e persistentes, que incluem es-
quizofrenia e transtorno bipolar do humor e que sao frequentemente identifi-
cados nesse nivel de complexidade de atencao a satide (BRASIL, 2013).

Assim sendo, a Atencdo Primaria a saide deve incluir, rotineiramente, entre
seus servicos essenciais: a identificacdo precoce de transtornos mentais, o tra-
tamento de transtornos mentais comuns, o manejo de pacientes psiquiatricos
estaveis, a referéncia para outros niveis quando necessario, a atencao as neces-
sidades de saide mental de pessoas com problemas de satde fisica e, por fim,
a prevencdo e promogao da satde mental (WORLD HEALTH ORGANIZATION;
WORLD ORGANIZATION OF FAMILY DOCTORS, 2008). A continuidade do
cuidado é um elemento central de uma atencdo primadria efetiva (WENCES-
LAU; ORTEGA, 2015).

Os medicamentos-chave em unidades da Atencdo Basica de Satde que sdo
destinados para a linha de cuidado em satide mental, elencados pela Pesquisa
Nacional de Acesso, Utilizacdo e Promocdo do Uso Racional de Medicamentos
- PNAUM (BRASIL, 2017b) compreendem: carbamazepina, clonazepam, ami-
triptilina e fluoxetina. Todos considerados tracadores, exceto a carbamazepina
(GUIMARAES, 2015). Ainda, sdo considerados medicamentos tracadores a fe-
nitoina e o diazepam (GUIMARAES, 2015), 0s quais néo classificados como me-
dicamentos-chave em unidades da Atencdo Basica de Satde (BRASIL, 2017b).

Os medicamentos-chave compreendem 58 medicamentos (BRASIL, 2017a)
constantes do elenco de referéncia nacional do Componente Basico da Assis-
téncia Farmacéutica (BRASIL, 2010a), que foram verificados no Programa Na-
cional de Melhoria do Acesso e da Qualidade da Atencdo Basica (PMAQ-AB)
(MENDES et al., 2014). Foram definidos por consenso de especialistas, tendo
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como critério principal para a selecdo a indicacdo desses para condi¢des de im-
portancia epidemiolégica em todo o pais, trataveis na Atencdo Basica. Devem,
portanto, estar presentes em qualquer tipo de Unidade Basica de Satide, com
prescritor autorizado presente (MENDES, et al., 2014).

Para a andlise do elenco das Rela¢des Municipais de Medicamentos Essenciais
(REMUME) do Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica (CBAF) e para
contribuir no diagnoéstico da Assisténcia Farmacéutica na Atencdo Primaria nos
municipios brasileiros, serdo demonstrados os dados das modalidades de com-
pra dos municipios que responderam ao inquérito dos seguintes Medicamentos
Essenciais tracadores: cloridrato de amitriptilina, fluoxetina, clonazepam, dia-
zepam e fenitoina. Entretanto, também serdo apresentados os dados referentes
a carbamazepina, que, apesar de ndo ser classificada como medicamento traca-
dor, consta na lista de medicamentos-chave da PNAUM (BRASIL, 2017b).

Medicamentos tracadores - farmacos com acao
antidepressiva

Segundo a OMS, a depressdo se tornara a segunda principal causa de incapa-
cidade no mundo até 2030 (MATHERS; LONCAR, 2006). Na América Latina,
a populacdo brasileira possui a maior prevaléncia de transtornos de humor
(depressao) e ansiedade, com prevaléncias de 5,8% e 9,3%, respectivamente
(WHO, 2017).

Proporcéo significativa de individuos acometidos por esta condicdo de satde
(depressdo) ndo recebem o cuidado adequado, principalmente no nivel pri-
mario de atencao da satide (DUHOUX et al., 2013; CASTRO-RODRIGUEZ et al.,
2015). A suspensao precoce do tratamento, bem como a ocorréncia de eventos
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adversos a medicamentos que resulta na ndo adesdo a farmacoterapia sdo os
principais fatores relacionados aos pobres desfechos no controle da doenca
(YAUet al., 2014).

No mercado, ha iniimeras op¢oes farmacoterapéuticas disponiveis para a de-
pressdo, as quais apresentam eficacia semelhante. Porém, diferem no perfil de
seguranca e no potencial de interacdo medicamentosa (FLECK et al., 2009).

A selecdo do medicamento antidepressivo deve ser pautada nas preferéncias
do individuo, na tolerabilidade das rea¢des adversas, na seguranga do farmaco,
histérico clinico e custo (FLECK et al., 2009). Em geral, inicia-se o tratamento
com dose baixa, a qual é titulada de acordo com a resposta terapéutica e surgi-
mento de efeitos adversos (GAUTAM et al., 2017).

Até os anos 1980 havia duas classes de antidepressivos, os triciclicos (ADT) e
os inibidores de monoaminooxidase (IMAQO). Embora muito eficazes, devido a
inespecificidade da ag¢do farmacolégica, sdo considerados menos seguros, de-
vido a maior frequéncia de ocorréncia de efeitos indesejaveis (MORENO; MO-
RENO; SOARES, 1999).

O mecanismo de acdo dos ADT consiste em reduzir a recaptagao de serotonina
e noradrenalina, aumentando a disponibilidade desses neurotransmissores
na fenda sindptica. Entretanto, podem ainda bloquear os receptores colinér-
gicos, muscarinicos e histaminérgicos, responsaveis pela maioria dos eventos
adversos (MORENO; MORENO; SOARES, 1999) e pela pobre tolerabilidade dos
pacientes aos medicamentos dessa classe.
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A amitriptilina é um medicamento ADT essencial e tracador. E considerada
um medicamento-chave em unidades da Atencdo Bésica de Saude, de acordo
com a PNAUM (BRASIL, 2017b). Porém, seu uso preferencial é em episddios
depressivos graves em pacientes hospitalizados (FLECK et al., 2009).

Dos 5.570 municipios brasileiros, 3725 (66,9%) participaram do levantamento.
Quando se considera aqueles que responderam ao inquérito sobre a aquisicao
das apresentagdes farmacéuticas da amitriptilina (n=3695), os dados obtidos
representam 66,3% (3695/5570) do total de municipios da Federacao.

Dentre os municipios que participaram do levantamento (n=3725), 99,2%
(3.695/3.725) responderam sobre a aquisicdo (em qualquer modalidade de com-
pra) das apresentacdes farmacéuticas da amitriptilina, o que corresponde a 444
Regides de Satde dos 26 estados federativos + Distrito Federal. Verificou-se que
95,2% ofertaram (compraram) a apresentacdo farmacéutica da amitriptilina 25
mg e 26,0% a apresentacio da amitriptilina 75 mg (GRAFICO 16).

O principal motivo para a ndo aquisicdo dos medicamentos foi por nao esta-
rem incorporados na REMUME (GRAFICO 16). Desse modo, 71,8% (2654/3695)
dos municipios ndo incorporam a amitriptilina na dosagem de 75mg, enquan-
t0 4,1% (151/3695) ndo selecionaram a dosagem de 25mg.
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GRAFICO 16

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
da amitriptilina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na
Relagao de Medicamentos Municipais (REMUME)

Item ofertado " Item fracassado ‘. Item deserto Fora da REMUME

CLORIDRATO DE AMITRIPTILINA 25 MG COMPRIMIDO

| 0,3%

| 0,4%

CLORIDRATO DE AMITRIPTILINA 75 MG COMPRIMIDO

Jo7%

| EPRA

Fonte: Elaborado pelo autor.

A analise estratificada da disponibilidade permitiu verificar que 80% ou mais
dos municipios de 85,2% dos Estados e de 91,2% das Regides de Satide adqui-
riram a amitriptilina 25mg (TABELA 14). Em contrapartida, menos de 50% dos
municipios de 100% dos Estados e de 80,6% das Regides de Satide compraram
a amitriptilina 75mg.
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TABELA 14

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentagdes da ami-
triptilina nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Saude (n=444),
segundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Estado Regiao de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
2 80% 23(85,2) 405 (91,2) 0(0,0) 9(21)
50 - 79% 0(0,0) 26 (5,9) 0(0,0) 77 (17.3)
< 50% 4(14.8) 13(2,9) 27 (100,0) 358 (80,6)

Fonte: Elaborada pelo autor.

Dentre os municipios que compraram a amitriptilina 25 mg comprimido, os
dados sugerem que aqueles com maior nimero de ESF (> 0,352 ESF por mil
habitantes), os menos populosos (com até 5.958 habitantes), com valores mais
baixos de IDH (até 0,722), indice GINI (até 0,760) e nimero de profissionais
de satde por mil habitantes (até 2,178) foram os que menos adquiriram essa
apresentacdo. Ndo hé evidéncias de que os municipios com maior nimero
de farmécias por mil habitantes possuam maior oferta da amitriptilina 25mg.
Issondo significa que osindividuos com diagnoéstico de depressdo estejam sem
tratamento, pois esse medicamento nao é a primeira escolha para tratar essa
enfermidade. No entanto, sinaliza que o primeiro critério para classificacdo
como medicamento tragador apresentado ndo é atendido, o que pode embasar
a inclusdo da fluoxetina como representante da classe dos inibidores seleti-
vos de recaptacao de serotonina (ISRS) na lista de medicamentos tracadores
da WHO/HAL
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Os ISRS sdo alternativas terapéuticas mais seguras para os transtornos de hu-
mor e ansiedade. Os protocolos clinicos, tais como o preconizado pelo National
Institute for Health and Care Excellence (NICE), recomendam que os ISRS sejam
prescritos como primeira linha de tratamento da depressdo em todos os gru-
pos etarios (NICE, 2009).

Um dos critérios que embasam a selecao de medicamentos é a toxicidade. Al-
gumas rea¢des adversas a medicamentos (RAM) sdo do tipo dose-dependente,
ou seja, estdo relacionadas como mecanismo de agdo do farmaco. Uma das
estratégias de manejo é reduzi-la. Assim, devido a maior probabilidade de
ocorréncia de RAM com a amitriptilina na dosagem de 75 mg e, por haver al-
ternativas mais seguras para o tratamento da depressao, justifica-se sua baixa
aquisicdo. No entanto, é importante ressaltar que a incidéncia de eventos ad-
versos diminui com o tempo, uma vez que ocorre tolerancia. Porém, esse argu-
mento ndo justifica sua utilizacdo como primeira linha de tratamento.

N&o obstante, é importante salientar que os antidepressivos, anticonvulsivantes
e os antipsicéticos também podem ser utilizados como adjuvantes na terapéuti-
caantinocioceptiva. A amitriptilina contempla o arsenal terapéutico descrito no
protocolo clinico e diretrizes terapéuticas da dor cronica, entre as doses de 25 a
100 mg/dia (BRASIL, 2012b). Sianni-Morello et al. (no prelo), identificaram que,
para3s5,6% dos pacientes que retiram amitriptilina nas farmécias da Atencao Bé-
sica do SUS de Ribeirdo Preto, a indicagdo de uso foi para manejo de dor.

Como mencionado anteriormente, os ISRS sdo a primeira escolha para o trata-
mento da depressdo. Inibem a recaptacdo de serotonina na fenda sinaptica, au-
mentando a disponibilidade da monoamina e, consequentemente, a atividade
serotonérgica. Por serem seletivos, ndo exercem agdo sobre as catecolaminas
(noradrenalina e dopamina). Embora compartilhem o principal mecanismo
de acdo, os ISRS sdo estruturalmente distintos com acentuadas diferencgas no
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perfil farmacodindmico e farmacocinético. A poténcia da inibicao de recap-
tacdo da serotonina é variada, assim como a seletividade por noradrenalina e
dopamina (MORENO; MORENO; SOARES, 1999).

A fluoxetina também é considerada medicamento-chave em unidades da
Atencdo Basica de Satude (BRASIL, 2017b) e é a tnica entre os representan-
tes desta classe que apresenta metabolito com atividade clinica significativa
(inibicao da recaptagdo de serotonina e inibicdo de isoenzimas do citocromo
P 450). Sua meia-vida prolongada e o tempo necessério para se atingir o es-
tado de equilibrio apresentam significado clinico, como a maior laténcia para
o0 inicio da acdo antidepressiva (MORENO; MORENO; SOARES, 1999). Devido
a essa caracteristica farmacocinética, apresenta menos sintomas de retirada
(descontinuagdo), quando comparada com outros ISRS.

Observou-se que 66,4% (3.695/5.570) dos municipios brasileiros responderam
ao levantamento sobre a aquisicdo das apresentacdes da fluoxetina. As apresen-
tacOes farmacéuticas da fluoxetina incorporadas na RENAME diferem na forma
farmacéutica (capsula e comprimido), mas ndo na dosagem (ambas sdo de 20 mg).

Dentreosmunicipiosque participaram doinquérito (n=3.725),99,2%(3.695/3.725)
responderam sobre a aquisicdo das apresentac¢des da fluoxetina, o que correspon-
de a 444 Regides de Satide dos 26 estados federativos + Distrito Federal. Dentre es-
ses (n=3.695), cerca de 90% ofertaram a apresentacao farmacéutica da fluoxetina
20 mg capsula e 41% da fluoxetina 20mg comprimido (GRAFICO 17).

O principal motivo para a ndo oferta de ambas as apresentacoes foi por nao esta-
rem incorporados na REMUME (GRAFICO 17). Desse modo, 57,3% (2.117/3.695)
dos municipios ndo incorporam a forma farmacéutica comprimido, enquanto
9,9% (367/3695) ndo selecionaram a forma farmacéutica capsula (GRAFICO 17).

CADERNO 3 | ANALISE DOS MEDICAMENTOS ESSENCIAIS E TRACADORES

58



GRAFICO 17

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
da fluoxetina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na
Relagao de Medicamentos Municipais (REMUME)

Item ofertado " Item fracassado " Iltem deserto Fora da REMUME

CLORIDRATO DE FLUOXETINA 20 MG CAPSULA

| 0,5%

| 0,6%

CLORIDRATO DE FLUOXETINA 20 MG COMPRIMIDO

|o,5%

I 1,3%

Fonte: Elaborado pelo proprio autor

Segundo a andlise estratificada da disponibilidade, 80,0% ou mais dos munici-
pios da maioria dos Estados (70,4%) e das Regides de Satde (81,2%) adquiriram
a forma farmacéutica capsula da fluoxetina 20mg (TABELA 15). O oposto foi
observado para a forma farmacéutica comprimido, pois menos de 50,0% dos
municipios de 70,4% dos Estados e de 61,4% das Regides de Satide adquiriram
esta apresentacao.
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TABELA 15

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentagdes da fluoxe-
tina nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Saude (n=444), segun-
do disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Estado Regiao de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 19 (70.4) 360 (81,2) 0(0,0) 34 (7.6)
50 - 79% 4(14,8) 63 (14,2) 8 (29,6) 137 (31,0
<50% 4(14,8) 21 (4.,6) 19 (70.4) 273 (61.4)

Fonte: Elaborada pelo autor.

Dentre os municipios que compraram a fluoxetina 20 mg cépsula, os dados
sugerem que aqueles com maior nimero de ESF por mil habitantes (> 0,440),
com valores mais baixos de IDH (até 0,722), indice GINI (até 0,760) e niimero
de profissionais de satide por mil habitantes (até 2,178) apresentaram maior
preferéncia para aquisicdo dessa apresentacdo. Ndo ha evidéncias de que os
municipios com maior nimero de farmdcias por mil habitantes e aqueles com
maior nimero de habitantes ofertem mais esse medicamento.

Define-se como capsula a forma farmacéutica sélida na qual o(s) principio(s)
ativo(s) e/ou os excipientes estdao contidos em invélucro soltivel duro ou mole, de
formatos e tamanhos variados, usualmente contendo uma dose tinica do princi-
pio ativo (BRASIL, 2011d). Normalmente é formada de gelatina, mas pode tam-
bém ser de amido ou de outras substancias. Ja o comprimido é definido como a
forma farmacéutica sélida que contém uma dose inica de um ou mais princi-
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pios ativos, com ou sem excipientes, obtida pela compressao de volumes unifor-
mes de particulas. Pode ser de uma ampla variedade de tamanhos e formatos,
apresentar marcag¢oes na superficie e ser revestido ou ndo (BRASIL, 2011d).

As vantagens da capsula sobre o comprimido sem revestimento incluem o
mascaramento de caracteristicas organolépticas do farmaco e/ou excipien-
tes, principalmente sabor e odor, o que torna o medicamento mais palatavel,
protecdo do principio ativo contra pH estomacal, o qual pode degradar e/ou
inativar os fAirmacos sensiveis ao meio acido, além de proteger aqueles consi-
derados fotossensiveis, devido aos invélucros opacos.

No entanto, para a fluoxetina, sob a perspectiva clinica, ndo ha diferencas em
relacdo a efetividade e seguranca, independentemente da escolha da forma
farmacéutica. Portanto, a preferéncia da aquisicdo de uma ou outra pode ser
fundamentada no preco. Vale lembrar que comprar uma tnica apresentacao
pode ser vantajosa para obtencao de descontos junto ao fornecedor, em funcao
da maior quantidade a ser solicitada.

Medicamentos Essenciais tracadores- farmacos com agao
ansiolitica e hipnética

Os benzodiazepinicos sdo usados para inumeras indica¢ées, incluindo ansie-
dade, insdnia, relaxamento muscular, alivio da espasticidade causada pela do-
enca do sistema nervoso central e epilepsia (GRIFFIN et al., 2013). Atuam como
moduladores alostéricos positivos no receptor Acido Gama-Aminobutirico
(GABA).

A selecdo do medicamento mais adequado para a ansiedade generalizada serd
pautada, dentre outros critérios, no tempo necessario para o tratamento far-
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macolégico (ZUARDI, 2017). Se o periodo for curto (menor que 12 semanas),
é recomendado uso de benzodiazepinico, em funcdo do rapido inicio de acdo
(ZUARD]I, 2017). No entanto, se houver a possibilidade de uso prolongado, ou-
tra alternativa terapéutica devera ser considerada (ZUARDI, 2017).

N&o se recomenda a prescricdo de benzodiazepinicos por mais do que oito
semanas (ASSOCIACAO BRASILEIRA DE PSIQUIATRIA; ASSOCIACAO BRA-
SILEIRA DE NEUROLOGIA, 2013). O uso superior a trés meses é considerado
crénico e deve ser evitado, em funcdo da possibilidade de tolerdncia e depen-
déncia, de acordo com predisposicdo genética, uso de outros medicamentos e
alcool, além de caracteristicas de personalidade (O’BRIEN, 2005).

Nesse contexto, os antidepressivos ISRS compreendem a primeira linha do tra-
tamento prolongado da ansiedade generalizada (ZUARDI, 2017). Para os indivi-
duos com essa condicdo de saude, os benzodiazepinicos sdo geralmente pres-
critos no inicio do tratamento, com o intuito de manejar os eventos adversos
e propiciar efeito ansiolitico durante o periodo de laténcia dos antidepressivos
(ZUARDI, 2017).

Desse modo, a principal indicacdo dos benzodiazepinicos é para a insénia. Esse
fato possivelmente justifica-se pela relativa seguranca em caso de superdosa-
gem e boa eficdcia nos tratamentos de curta duragao (FIORELLI; ASSINI, 2017).

Os diferentes benzodiazepinicos apresentam eficacia semelhante, diferindo
pelas suas caracteristicas farmacocinéticas, tais como tempo de inicio de acdo
ou duracdo do efeito (ZUARDI, 2017). Portanto, na pratica clinica sdo classifica-
dos quanto ao parametro farmacocinético meia-vida de eliminacgéo (t1/2), que
corresponde & um conceito cronolégico referente ao tempo necessario para
que a concentracdo do farmaco no plasma diminua para a metade de seu valor

original; bem como pela poténcia.
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Com relacdo ao tempo de inicio de acéo, os benzodiazepinicos sdo classifica-
dos em: acdo curta (t1/2 médio de 1-12 horas), intermediaria (t1/2 médio de 12-
40 horas) e longa (t1/2 médio de 40-250 horas). Quanto a poténcia, podem ser
classificados em alta, média e baixa, a qual ndo esté relacionada com a meia
vida de eliminacao dos farmacos (GRIFFIN et al., 2013).

De acordo com o levantamento realizado, 66,3% (3695/5570) dos municipios
brasileiros responderam ao inquérito sobre a compra do clonazepam 2,5 mg/mL
solucdo oral. O clonazepam é um benzodiazepinico de alta poténcia de longa du-
racao, que possui efeito anticonvulsivante e ansiolitico. Possui menor propensao
a desenvolver amnésia anterégrada quando comparado com outros benzodia-
zepinicos de alta poténcia (GRIFFIN et al., 2013). E um medicamento essencial
tracador e medicamento-chave em unidades da Atenc¢do Primadria a satde.

Dentre os municipios que participaram do levantamento (n=3725), 99,2%
(3695/3725) responderam ao inquérito sobre as modalidades de aquisicao do
clonazepam 2,5 mg/mL solucdo oral, o que corresponde a 444 Regides de Sau-
de dos 26 estados federativos + Distrito Federal.

Destes (n=3695), 81,4% adquiririam o medicamento e 18,6% nao compraram
devido item fracassado, deserto ou ndo incorporado na REMUME. O Gltimo é o
principal motivo da nio oferta [17,5% (648/3695)] (GRAFICO 18).
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GRAFICO 18

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta do clonazepam 2,5 mg/mL solu-
cao oral, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na Rela-
cao de Medicamentos Municipais (REMUME)

Item ofertado .’ [tem fracassado " Item deserto Fora da REMUME

CLONAZEPAM 2,5 MG/ML SOLUGCAO ORAL

| 0,6%

| 0,5%

Fonte: Elaborado pelo autor.
A analise estratificada da disponibilidade demonstrou que 80,0% ou mais dos

municipios de 55,5% dos Estados e 65,1% das Regido de Satde tinham adquiri-
do o clonazepam 2,5mg/mL solucdo oral (TABELA 16).
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TABELA 16

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram do clonazepam 2,5 mg/mL
solucao oral nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Saude (n=444),
segundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Estado Regiao de saude
n (%) n (%)
> 80% 15 (55,5) 289 (65,1)
50 - 79% 7 (26,0) 107 (24,1)
< 50% 5(18,5) 48(10,8)

Fonte: Elaborado pelo préprio autor.

Dentre os municipios que compraram o clonazepam 2,5 mg/mL solucdo oral,
ndo foi observada diferenca na oferta desse medicamento, segundo o nimero
de ESF e farmécias por mil habitantes. Porém, os dados sugerem que os menos
populosos, com IDH entre 0,723 e 0,772, com indice GINI entre 0,782 e 0,814 €
com maior nimero de profissionais da satide por mil habitantes (> 4,138) fo-
ram os que menos compraram essa apresentacao.

A selecdo desse medicamento traz vantagens sobre as formas farmacéuticas
sélidas, sobretudo pela facilidade de titulacdo e ajuste de dose em pacientes
adultos e pediatricos. Entretanto, devido a sua acdo prolongada é considerado
um medicamento potencialmente inapropriado para idosos, pois aumenta o
risco de quedas e fraturas (AGS, 2019).
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O diazepam também é um benzodiazepinico de longa duragdo, porém, de mé-
dia poténcia (GRIFFIN et al., 2013). Apesar de ser um Medicamento Essencial
tracador, ndo é considerado medicamento-chave em unidades da Atengao Bési-
cade Saude. Dentre os municipios brasileiros, 66,0% (3768/5570) responderam
a0 inquérito sobre a aquisicdo das apresentacdes farmacéuticas do diazepam.

Quando se consideram os municipios que participaram do levantamento
(n=3725), 98,7% (3678/3725) dos municipios responderam ao inquérito, o que
corresponde a 443 Regides de Satide dos 26 estados federativos + Distrito Fe-
deral. Desses (n=3678), 86,4% ofertaram a apresentacdo do diazepam 10 mg
comprimido, 67,6% o diazepam 5 mg comprimido e 73,7% o diazepam 5 mg/
mL solucio injetavel (GRAFICO 19).

Para todas as apresentacdes farmacéuticas do diazepam, o principal motivo
para a nio oferta foi por nio estarem incorporadas na REMUME (GRAFICO 19).
Assim, 31,4% (1156/3678) ndo incorporam a forma farmacéutica sélida na do-
sagem de 5mg, 25,1% (922/3678) a solucdo injetavel e 12,8% (469/3678) o com-
primido de 10 mg (GRAFICO 19).
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GRAFICO 19

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta de apresentagdes farmacéuticas
do diazepam, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na
Relacao de Medicamentos Municipais (REMUME)

@ Item ofertado @V ltemfracassado @® Item deserto ¢ Forada REMUME

DIAZEPAM 5 MG/ML SOLUGAO INJETAVEL

DIAZEPAM 10 MG COMPRIMIDO

| 0,4%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Aandlise estratificada da disponibilidade demonstrou que para 80,0% ou mais
dos municipios de 74,1% dos Estados e de 77,4% das Regides de Satide tinham
adquirido o diazepam comprimido de 10 mg (TABELA 17). Por outro lado, me-
nos de 79% dos municipios da maioria dos Estados e das Regides de Satide ndo
adquiriram as apresentagdes do diazepam 5 mg/mL solucdo injetavel; e, para
o diazepam 5 mg comprimido, 80,0% ou mais dos municipios de 51,8% dos
Estados o tinham adquirido (TABELA 16).

TABELA 17

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentacoes farma-
céuticas do diazepam nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de
Saude (n=443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade
de aquisicao

Diazepam

Diazepam 5 mg
comprimido

Diazepam 10 mg

5 mg/mL comprimido

Disponibili- solugao injetavel
dade

Estado Regiao de Estado Regidode | Estado @ Regiaode

n (%) saude n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%) n (%)
> 80% 7 (25,9) 101 (43,2) 14 (51,8) 202 (45,6) | 20(74,1) @ 343(77.4)

50 - 79% 15 (55,6) 190 (42,9) 7 (26,0) 97 (21,9) 2(7.4) 62 (14,0)

<50% 5(18,5) 62(14,0) 6 (22,2) 144 (32,5) 5(18,5) 38 (8,6)

Fonte: Elaborada pelo préprio autor.
Observou-se, também, que dentre os municipios que compraram o diazepam

10 mg, aqueles com menor numero de ESF (até 0,257) e farmacias (até 0,021)
por mil habitantes, com maior IDH (> 0,723) e indice GINI entre 0,761 e 0,781
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parecem que foram os que menos compraram essa apresenta¢ao. Nao houve
diferencas na oferta com relacido ao niimero de habitantes e nimero de profis-
sionais da satilde por mil habitantes.

O diazepam também é classificado como medicamento potencialmente ina-
propriado para idosos. Alids, independentemente da duragao de agdo do ben-
zodiazepinico, o uso deve ser evitado na populacdo geriatrica em funcdo dos
eventos adversos que provocam (sonoléncia, letargia, tolerdncia, dependéncia,
disturbios neurocognitivos) (AGS, 2019). Porém, cabe ressaltar que podem ser
apropriados para o tratamento de convulsdes (AGS, 2019).

A Sociedade Brasileira de Geriatria e Gerontologia contraindica a prescri¢ao
de benzodiazepinicos para o tratamento de insénia em idosos (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE GERIATRIA E GERONTOLOGIA, 2020). Caso a prescricao seja
inevitavel, recomenda-se a menor dose possivel pelo menor tempo necessario.

O que pode justificar a maior frequéncia de compra entre os Estados e Regides
de Satuide da apresentacdo do diazepam 10 mg é a facilidade no fracionamento
de doses que essa dosagem pode proporcionar em relacdo ao diazepam de 5
mg. No entanto, vale ressaltar que a clivagem do comprimido pode compro-
meter a estabilidade do medicamento, contribuir para a contaminacao (se ndo
efetuada em local adequado, limpo e higienizado), além de ndo uniformidade
nas dosagens nas partes clivadas. Por isso, recomenda-se a sele¢do de formas
farmacéuticas fracionaveis, para evitar esses problemas.

Com relagdo a apresentacdo farmacéutica do diazepam 5 mg/mL solucao inje-
tavel, trata-se de medicamento de primeira linha para o tratamento do estado
de mal epiléptico (BRASIL, 2019), considerado uma emergéncia médica. Os da-
dos obtidos para a referida apresentacdo ndo indicam que os individuos que fo-
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rem acometidos por essa condi¢do de satide ndo terdo acesso ao medicamento,
umavez que os servicos de regulacdo e contrarregulacido da rede de satde pode
suprir a necessidade do uso deste medicamento nesta forma farmacéutica.

Medicamentos Essenciais tracadores- farmacos com agao
antiepiléptica

A maioria das crises epilépticas sdo controladas em monoterapia, ou seja, por
meio da utilizacdo de um tinico medicamento, sendo que os critérios que em-
basam a selecdo incluem: risco de recorréncia de crises, continuagao das crises
para o paciente, eficicia e eventos adversos relacionados aos medicamentos
(BRASIL, 2019).

Os farmacos antiepilépticos podem ser classificados em primeira (tradicio-
nais), segunda (recentes) e terceira linha (novos), os quais apresentam eficacias
equivalentes, porém, podem diferir na seguranca. A ocorréncia de eventos ad-
versos é menor para os considerados novos. Contudo, as informacdes relativas
aos riscos podem estar subestimadas para os medicamentos de terceira linha,
devido ao curto periodo de comercializacdo, ainda (BRASIL, 2019).

De acordo com o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Epilepsia
(BRAZIL, 2019), a fenitoina é indicada para o tratamento de crises ténico-cl6-
nica generalizada, focais complexas, ou combinacdo de ambas, em criancas,
adolescentes e adultos; bem como prevencdo e tratamento de crises epiléti-
cas durante ou ap6s procedimento neurocirirgico e, por fim, tratamento das
crises tonicas, préprias da sindrome de Lennox-Gastaut (BRASIL, 2019). Eum
Medicamento Essencial tragador, que ndo é considerado medicamento-chave
em unidades da Atencdo Basica de Satide (BRASIL, 2017b).
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Pode ser administrada por via oral e sua grande vantagem em rela¢do a maio-
ria dos outros fairmacos antiepilépticos é a possibilidade da administracdo por
via intravenosa (YACUBIAN, CONTERAS-CAICEDO, RIOS-POHL, 2014), além
do fenobarbital e 4cido valprdico.

Segundo o levantamento realizado, 65,9% (3670/5570) dos municipios bra-
sileiros responderam ao inquérito sobre a compra das apresentac¢ées farma-
céuticas da fenitoina. Entretanto, quando se consideram os municipios que
participaram do levantamento (n=3725), 98,5% (3670/3725) responderam, o
que corresponde a 443 Regides de Satude dos 26 estados federativos + Distrito
Federal. Destes (n=3670), 91,9% ofertaram a apresentacdo da fenitoina 100 mg
comprimido, 53,4% a fenitoina 50 mg/mL solucdo injetavel e 18,7% a fenitoina
20 mg/mL suspensao (GRAFICO 20).

De modo geral, o principal motivo da ndo oferta das apresentagdes estudadas
foi por ndo estarem incorporadas na REMUME. Assim, a forma farmacéutica
suspensdo ndo faz parte do elenco da CBAF de 78,5% (2883/3670) dos munici-
pios respondentes; a apresentacao injetavel ndo faz parte do elenco da CBAF de
44,9% (1648 /3670) dos municipios respondentes e com relagdo a forma farma-
céutica comprimido, esta ndo faz parte do elenco da CBAF em 6,9% (249/3670)
dos municipios respondentes (GRAFICO 20).
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GRAFICO 20

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
da fenitoina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na
Relagao de Medicamentos Municipais (REMUME)

Item ofertado " Item fracassado " Item deserto Fora da REMUME

FENITOINA 100 MG COMPRIMIDO

| 0,7%

| 0.7%

FENITOINA 20 MG/ML SUSPENSAO ORAL

|0,8%

l 2,0%

FENITOINA 50 MG/ML SOLUGAO INJETAVEL

Io,7%

I1,o°/o

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Observou-se que para a forma farmacéutica sélida oral da fenitoina, ou seja,
comprimido na dosagem de 100 mg, 80,0% ou mais dos municipios da maio-
ria dos Estados e das Regides de Satide a tinham adquirido (TABELA 18).

TABELA 18

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentacdes farmacéu-
ticas da fenitoina nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Sau-
de (n=443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de
aquisicao

Estado Regiao de Estado @ Regidode  Estado | Regiaode

n (%) saude n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%) n (%)
2 80% 22 (81,5) 380 (85,8) 0(0,0) 9(2,0) 0(0,0) 74 (16,7)
50 - 79% 2(7.4) 42 (9,5) 1(3.7) 30 (6,8) 13(48,1) 208 (47,0)
< 50% 3(11,2) 21(4,7) 26 (96,3) | 404(91,2) @ 14(51,9) 161 (36,3)

Fonte: Elaborada pelo autor.

Dentre os municipios que compraram a fenitoina 100 mg comprimido, os
dados sugerem que aqueles com maior nimero de ESF por mil habitantes (>
0,440), maior numero de farmacias por mil habitantes (> 0,105), os menos po-
pulosos (com menos de 5.958 habitantes) e com valores mais baixos de IDH
(até 0,722), indice GINI (até 0,760) e nimero de profissionais da satide por mil
habitantes (até 2,178) foram os que menos ofertaram essa apresentacao.

) AQUISICAO DE MEDIEZOMENTOS ESSEN?IAIS DO
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A selegdo da forma farmacéutica considera a comodidade para o usuéario de
medicamentos, contribuicdo para a adesdo farmacoterapéutica e praticida-
de do esquema posolégico (YACUBIAN, CONTERAS-CAICEDO, RIOS-POHL,
2014). A baixa disponibilidade da forma farmacéutica suspensao, ja que menos
de 50,0% dos municipios da maioria dos Estados e Regides de Satide a tinham
adquirido (TABELA 18), ndo esta relacionada, necessariamente, com falta de
acesso ao tratamento para os adultos, pois independentemente da forma far-
macéutica selecionada (comprimido ou suspensao) as indicacdes terapéuticas
Sd0 as mesmas.

No entanto, tem-se a limitacdo de uso para a populacdo pediétrica, uma vez
que formas farmacéuticas liquidas sdo mais faceis de serem deglutidas, po-
dem titular doses em pequenos volumes e apresentam aceitavel palatabilidade
(BRASIL, 2012¢).

As suspensdes sdo amplamente difundidas e aceitas por criancas, pelo sabor
adocicado e flavorizado. Mas, por conterem ac¢icar podem ser contraindicadas
em individuos com diabetes, além de favorecer a ocorréncia de caries (BRASIL,
2012c) e até mesmo falha terapéutica, se 0 modo de preparo for inadequado.

Com relacdo a forma farmacéutica liquida solucdo estéril para administracao
endovenosa, menos 79,0% dos municipios da maioria dos Estados e das Regi-
Oes de Saude a tinham adquirido. Ressalta-se que a solucdo injetavel de fenito-
ina é utilizada em emergéncias, por exemplo em crises repetidas ou estado de
mal epiléptico, como segunda linha de tratamento, pois a primeira é o diaze-
pam (YACUBIAN, CONTERAS-CAICEDO, RIOS-POHL, 2014).

A administracdo endovenosa pode causar arritmias, portanto deve haver mo-

nitoramento eletrocardiografico e da pressdo arterial do individuo que usa
essa apresentacdo. Além disso, em funcao do carater alcalino da formulacao,
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pode causar flebite quimica, a qual também pode ser desencadeada por infu-
sdo inadequada e diluicdo incorreta. Tais fatos podem justificar o porqué da
disponibilidade dessa apresentacdo estar abaixo da considerada ideal para a
maioria dos Estados e Regides de Satide (TABELA 18).

A fenitoina ndo faz parte da relacdo de medicamentos-chave em unidades da
Atencdo Basica de Satde, segundo a PNAUM (BRASIL, 2017b). O Ginico antiepi-
léptico contemplado na lista é a carbamazepina, a qual ndo é considerada um
Medicamento Essencial tracador. Em funcdo da importancia do acesso a esse
medicamento para os individuos assistidos na Aten¢ao Priméria, optou-se por
demonstrar os dados obtidos no levantamento realizado.

A carbamazepina é indicada em monoterapia ou terapia adjuvante de crises
focais, com ou sem generalizacdo secunddria; em crises tonico-cloénica gene-
ralizada em pacientes com mais de um ano de idade (BRASIL, 2019). Dos 5570
municipios brasileiros, 66,3% responderam ao levantamento. Porém, quando
se consideram os municipios que participaram do inquérito (n=3725), houve
99,2% (3695/3725) de municipios respondentes sobre a aquisicdo das apresen-
tacdes farmacéuticas da carbamazepina, o que corresponde a 444 Regides de
Saude e 26 estados federativos + Distrito Federal.

Assim como verificado para os outros medicamentos tracadores da saude
mental, o principal motivo para a ndo oferta de quaisquer apresentacées far-
macéuticas da carbamazepina foi porque ndo constavam no elenco da REMU-
ME (GRAFICO 21). Portanto, 58,8% (2172/3695) dos municipios responden-
tes ndo incorporam a carbamazepina 400 mg na REMUME, enquanto 16,7%
(616/3695) a carbamazepina 20 mg/mL suspensdo oral e 3,5% (129/3695) a car-
bamazepina 200 mg comprimido.
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GRAFICO 21

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
da carbamazepina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante
na Relacdo de Medicamentos Municipais (REMUME)

Item ofertado " Item fracassado " Item deserto Fora da REMUME

CARBAMAZEPINA 200 MG COMPRIMIDO

| 0,4%

| 0,4%

CARBAMAZEPINA 400 MG COMPRIMIDO

Io,6%

I 1,1%

CARBAMAZEPINA 20 MG/ML SUSPENSAO ORAL

Io,g%

I 0,9%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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A andlise estratificada da disponibilidade da carbamazepina 20 mg/mL sus-
pensdo oral demonstrou que 80,0% ou mais dos municipios da metade dos
Estados (51,9%) e das Regides de Satde (62,4%) a tinham adquirido (TABELA
19). Exatamente o oposto foi observado quando se comparou com os dados da
fenitoina 20 mg/mL suspensdo oral, para o qual minoria dos municipios tinha
comprado (TABELA 18).

Visto que a minora dos Estados e Regides de Saude compraram a forma farma-
céutica liquida suspensdo da fenitoina e pouco mais da metade das Regides
de Saude e dos estados terem adquirido a suspensdo de carbamazepina, os pa-
cientes pediatricos podem estar desassistidos no que se refere ao tratamen-
to da epilepsia. Mesmo que esteja disponivel as formas farmacéuticas sélidas
(comprimidos) desses medicamentos, a adesdo nessa faixa etaria pode estar
comprometida, devido a dificuldade de administracdo nesse publico.

TABELA 19

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentacoes da carba-
mazepina nos Estados + Distrito Federal (n=27) e has Regides de Saude (n=444),
segundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Estado Regiao de Estado Regidaode | Estado '@ Regiaode

n (%) saude n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%) n (%)
> 80% 22 (81,5) 411 (92,6) 1(3.7) 27 (6,1) 14 (51,9) @ 277(62.4)
50 - 79% 1(3.7) 19 (4,3) 9(33.3) 131 (29,5) 9(33.3) 129 (29,1
< 50% 4(14.8) 14 (3.1) 17 (63,0) | 286(64.4) = 4(14.8) 38 (8,5)

Fonte: Elaborada pelo autor.
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Dentre os municipios que adquiriram a carbamazepina 200 mg comprimido,
ndo houve diferenca na aquisicdo, segundo o numero de farmacias por mil ha-
bitantes. No entanto, os municipios com 0,352 a 0,439 ESF por mil habitantes,
0s menos populosos (com até 5.958 habitantes) e com menores valores de IDH
(até 0,722), indice de GINI (até 0,760) e nimero de profissionais da satide por
mil habitantes (até 2,178) parecem ofertar menos essa apresentacao.

Medicamentos Essenciais utilizados no
cuidado da sindrome dispéptica

A sindrome dispéptica é caracterizada por sintomas relacionados ao aparelho
digestério alto. E manifestacdo principalmente das doencas pépticas, dentre
elas a doenca de refluxo gastroesofagico e a ulcera péptica gastroduodenal
(SILVA, 2008).

A Ulcera péptica tem como causa principalmente a infeccdo pelo Helicobacter
pylori e o uso de anti-inflamatérios (FEDERACAO BRASILEIRA DE GASTRO-
ENTEROLOGIA, 2003). Nesses casos, o tratamento consiste na supressiao do
medicamento e na erradicacdo do Helicobacter pylori, pois a supressao acida
determina apenas a cicatriza¢do temporaria das tlceras (SILVA, 2008).

Também pode ser desencadeada por causa ndo pépticas, que sdo mais raras, tais
como: sindrome de Zollinger-Ellison, doencas granulomatosas (doenca de Cro-
hn, sarcoidose), neoplasias (carcinoma, linfoma, leiomioma, leiomiosarcoma),
infecgBes (tuberculose, sifilis, herpes simples, citomegalovirus) e tecido pancre-
atico ectépico. (FEDERACAO BRASILEIRA DE GASTROENTEROLOGIA, 2003).
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Quando ndo tratada, as complica¢des incluem a hemorragia digestiva alta,
manifestada por melena, hematémese ou por perda de sangue oculto nas fe-
zes, a perfuragio e a obstrucao piloro-duodenal (FEDERACAO BRASILEIRA DE
GASTROENTEROLOGIA, 2003).

A prevaléncia da tlcera péptica vem diminuindo (exceto a forma hemorragica
em idosos), enquanto a doenca do refluxo gastroesofagico vem aumentando,
provavelmente pela queda da prevaléncia da infec¢do pelo Helicobacter pylori e
pelo aumento da obesidade (SILVA, 2008). Ha uma maior preocupacdo hoje em
dia com as complicagoes da doenga do refluxo gastroesofagico (SILVA, 2008).

A doenca do refluxo gastroesofagico é definida como sendo a condicdo que se
desenvolve quando o refluxo do contetido gastrico causa sintomas e ou com-
plicagdes (MORAES-FILHO et al., 2010). O mecanismo facilitador do refluxo
gastroesofagico mais relevante é o relaxamento transitério do esfincter infe-
rior do es6fago (RTEIE). A hipotonia episédica do esfincter inferior do estéma-
go também contribui para a fisiopatologia da doenca (SILVIA, 2008).

Um estudo populacional identificou prevaléncia de pirose ocorrendo mais de uma
vez por semana em 11,9% dos participantes o que equivaleria a 20 milhdes de bra-
sileiros portadores da doenga do refluxo gastroesofagico (MORAES-FILHO, 2012).

O tratamento é baseado principalmente no uso do inibidor de bomba de pré-
tons (IBP), os quais correspondem a primeira linha, e nas modificacdes do estilo
de vida (HENRY, 2014), sendo o omeprazol classificado como medicamento tra-
cador pela WHO/HAL Os antagonistas dos receptores H2 da histamina e os pro-
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cinéticos sdo considerados medicamentos de segunda linha. Eles atuam blo-
queando os receptores da histamina existentes nas células parietais, reduzindo
a secrecdo de acido. Apesar da ranitidina ndo ser considerada medicamento
tracador pela WHO/HAI, a PNAUM a classifica como medicamento-chave para
a Atencdo Primaria (BRASIL, 2017b). Por isso, os dados do inquérito das apre-
sentac¢des desse principio ativo também serdo apresentados neste documento.

Contudo, a maioria dos pacientes com queixas dispépticas cronicas que se
submetem a investigacdo laboratorial, endoscépica e ultrassonograficas nao
apresenta qualquer alteragdo que justifique seus sintomas, sendo classificadas
como dispepsia funcional (MOAYYEDI et al., 2017). De acordo com o consenso
Roma IV, os principais sintomas observados na dispepsia funcional sdo: empa-
chamento pos-prandial, saciedade precoce, dor epigastrica e queimacao epi-
gastrica (SCHMULSON e DROSSMAN, 2017). Esta apresenta impacto negativo
na qualidade de vida e nos custos de sua investigacao, tratamento e absenteis-
mo do trabalho (SILVA, 2008; MONES et al., 2002).

A supressdo acida com IBP é recomendada como primeira escolha no trata-
mento da dispepsia funcional (MOAYYEDI et al., 2017, BLACK, HOUGHTON e
FORD, 2018). A erradicagao do Helicobacter pylori também deve ser realizada
para esses pacientes, se estiverem infectados (MOAYYEDI et al., 2017, BLACK,
HOUGHTON e FORD, 2018). Entretanto, o National Institute for Health and Care
Excellence (NICE, 2019) do Reino Unido também recomenda o uso de PPI. En-
tretanto, se os sintomas permanecerem ou recorrerem apds o primeiro trata-
mento, com o intuito de controld-los, indicam-se, em doses baixas, os PPI ou os
antagonistas dos receptores H2 da histamina (NICE, 2019).
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Medicamentos Essenciais tracadores- farmacos inibidores
da bomba de protons:

O omeprazol foi o IBP descoberto em 1979, revolucionando o gerenciamento
de inimeras doencas gastrointestinais, devido sua elevada efetividade e baixa
toxicidade. Desde entao, seu uso é muito frequente (SHAH, GOSSMAN, 2020).

Os IBP sdo medicamentos antissecretdérios de acido cloridrico. Inibem, especi-
fica e irreversivelmente, a bomba H+ /K+ - ATPase, presente na superficie lu-
minal da célula parietal gastrica. Esse mecanismo de acdo promove alta potén-
cia inibitéria (WANNMACHER, 2012). Entretanto, em regimes de dose diaria
Unica, nimero significativo de bombas (70%) s6 é irreversivelmente inibido
entre dois e cinco dias ap6s o inicio do uso (LACY et al., 2006, SHIN; SACHS,
2008). Isso justifica a ndo indicacdo de IBP como sintomaticos. E preferivel,
nesse caso, o emprego de antagonistas H2 ou antidcidos comuns (WANNMA-
CHER, 2012).

Estdo indicados em tlcera péptica associada a Helicobacter pylori ou a uso con-
tinuado de anti-inflamatérios nao esteroides (AINEs) e acido acetilsalicilico,
dispepsia ndo associada a ulcera, dispepsia funcional, doenca do refluxo gas-
troesofagico (DRGE) e esofagite de refluxo, além de participarem dos esque-
mas de erradicacdo de Helicobacter pylori. Sio especialmente indicados em
pacientes com hipergastrinemia, sindrome de Zollinger-Ellison (gastrinoma)
ou ulceras pépticas duodenais refratarias a antagonistas H2. Também sdo pre-
feridos em criancas que que necessitam de bloqueio mais eficaz da secrecio
acida, como naqueles com doenca respiratéria crénica grave ou problemas
neuroloégicos (MELLO, 2016).

Em adultos com ulcera péptica ou doenca do refluxo gastroesofagico a dose
recomendada é 20mg 1x/dia (dose plena), administrado antes do desjejum, por
4 a8semanas (BRANDAO, WOLEF, 2017). Para os casos em que ndo houver me-
lhora clinica, deve-se dobrar a dose, isto é, antes do desjejum e antes do jantar.

) AQUISICAO DE MEDIEZOMENTOS ESSEN?IAIS DO
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A dose recomendada para criancas maiores de um ano é 3 mg/kg/dia, pela
manha, por duas semanas. Se houver melhora inequivoca, o uso do medica-
mento pode ser continuado por seis a oito semanas, até nova avaliac¢do clinica
(MELLO, 2016).

Na dispepsia funcional a dose recomendada do omeprazol é 10mg, uma vez
ao dia por 4 semanas (NICE, 2019). Se os sintomas persistirem ou houver re-
corréncia, é indicada a menor dose possivel (20 ou 10mg) 1x/dia pelo menor
tempo necessario (NICE, 2019).

Preocupagdes com a seguranca do omeprazol vem sendo expressas na litera-
tura, principalmente relacionadas ao uso off-label (fora das recomendacdes de
dose, via de administracdo e indicacdes descritas em bula), para a populagdo
idosa diagnosticada com multiplas comorbidades e, consequentemente poli-
medicada, bem como para o tratamento crénico com esse medicamento (VA-
RALLOet al., 2018).

Geralmente, é comum a prescri¢cdo de omeprazol para profilaxia e/ou manejo
de sintomas dispépticos associados a polifarmacia, sobretudo para pacientes
geriatricos. Em funcgao de essa faixa etdria ser mais susceptivel a ocorréncia de
eventos adversos a medicamentos, a prescricdo de IBP deve ser realizada com
critério (SHEEN, TRIADAFILOPOULOQS, 2011). Cumpre ressaltar que essa classe
farmacolégica também é considerada potencialmente inapropriada para ido-
sos: 0 uso é contraindicado por tempo superior a 48 semanas (AGS, 2019).

Estudos demonstram que o uso prolongado de IBP esta associado com a ocor-
réncia de eventos adversos graves, tais como: infec¢do por Clostridium diffici-
le, hipomagnesemia, deficiéncia de vitamina B12, nefrite intersticial aguda,
pneumonia, maior risco de fraturas ésseas, maior mortalidade em pessoas ido-
sas, entre outros. Por isso, preconiza-se prescri¢ao intermitente (AL-SOHAILY;
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DUGGAN, 2009) pelo menor tempo possivel, a fim de minimizar a ocorréncia
de eventos adversos.

O uso por até oito semanas pode ser aceitavel para idosos considerados de alto
risco, por exemplo, em uso de corticosteroides oral ou uso prolongado de anti-
-inflamatérios ndo esteroidais, com esofagite erosiva, com esofagite de Barret,
condicdo de satide hipersecretéria, ou aqueles com necessidade de tratamento
de manutencdo (por exemplo, devido a falha no teste de descontinuacdo da
terapia medicamentosa ou aos bloqueadores da histamina2) (AGS, 2019).

Segundo o levantamento realizado, 65,7% (3660/5570) dos municipios brasi-
leiros responderam ao inquérito. Porém, quando se considera os municipios
que participaram do levantamento (n=3725), 98,2% (3660/3725) responderam
sobre a aquisicdo das apresentacdes farmacéuticas do omeprazol, o que cor-
responde a 443 Regides de Satude dos 26 estados federativos + Distrito Federal.

Desses (n=3660), 97,7% adquiriram a apresentacdo farmacéutica do omepra-
zol 20 mg capsula e 13,1% do omeprazol 10 mg (GRAFICO 22). O principal mo-
tivo da ndo oferta do omeprazol 10 mg capsula [84,5% (3094 /3660)] foi por ndo
estar incorporado na REMUME (GRAGICO 22).

) AQUISICAO DE MEDIPOMENTOS ESSEN?IAIS DO
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GRAFICO 22

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
do omeprazol, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na
Relagao de Medicamentos Municipais (REMUME)

ltem ofertado " Item fracassado " Item deserto Fora da REMUME

OMEPRAZOL 10 MG CAPSULA

| 0,5%

I 1,0%

OMEPRAZOL 20 MG CAPSULA

‘ 0,2%

‘ 0,2%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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A andlise estratificada da disponibilidade demonstrou que 80,0% ou mais dos
municipios de 100,0% dos Estados e de 95,3% das Regides de Satide adquiri-
ram a apresentacdo farmacéutica do omeprazol 20 mg capsula (TABELA 22).
O oposto foi observado para o omeprazol na dosagem de 10 mg, para o qual
menos de 50,0% dos municipios de 96,3% dos Estados e de 93,9% das Regides
de Saude o tinham adquirido (TABELA 20).

A preferéncia para aquisi¢do da apresentacdo farmacéutica na dosagem de 20
mg pode estar relacionada com as recomendacdes dos esquemas de adminis-
tracdo de antissecretores para o tratamento de tilcera péptica e doenca do re-
fluxo gastroesofagico (20 mg 1x/dia).

TABELA 20

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentacdées do ome-
prazol nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Saude (n=443), se-
gundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Estado Regiao de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 1(3,7) 5(1,1) 27 (100,0) 422 (95,3)
50 - 79% 0(0,0) 22 (5,0) 0(0,0) 21(4,7)
< 50% 26 (96,3) 416 (93,9) 0(0,0) 0(0,0)

Fonte: Elaborada pelo autor.
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Dentre os municipios que adquiriram o omeprazol 20 mg capsula, ndo houve
diferenca na oferta segundo o ntimero e ESF e farmacias por mil habitantes,
numero de habitantes e indice GINI. Porém, aqueles com menores valores de
IDH (até entre 0,722) e numero de profissionais da satide por mil habitantes
(até 2,178) parecem ofertar menos essa apresentacao.

O omeprazol atende aos critérios estabelecidos pela WHO/HAI para ser classificado
como medicamento tracador, além de ser o representante da classe dos IBP na 212 Lis-
ta de Medicamentos Essenciais da OMS, podendo ser substituido por medicamentos
com desempenho clinico semelhante da mesma classe farmacolégica. (WHO, 2019).

Medicamentos Essenciais tracadores - farmacos
antagonistas do receptor histaminico H=

Os medicamentos dessa classe farmacolégica (cimetidia, ranitidina, famotidi-
na) tem eficicia similar em doses equipotentes (BRANDAO; WOLFF, 2017). Di-
minuem eficazmente sintomas relacionados a Ulcera péptica, especialmente
dor, e aceleram a cicatrizacdo de lesdes gastricas e duodenais. Sdo bem tole-
rados e apresentam baixa incidéncia de eventos adversos relevantes. Ndo obs-
tante, reunides de consenso ou diretrizes internacionais para erradicacdo de
Helicobacter pylori ndo incluem antagonistas H2 como adjuvantes do esquema
antimicrobiano (BRANDAO; WOLFE 2017).

Os antagonistas H2 foram os mais utilizados no manejo da doenca do refluxo
gastroesofagico até a disseminacdo dos IBP, que se mostraram superiores no
controle de manifestacdes esofagicas classicas: pirose e cicatrizacdo de esofa-
gite (BRANDAO; WOLFE 2017). Além disso, como mencionado anteriormente,
sdo recomendados como alternativa aos IBP para o tratamento da dispepsia
funcional, na menor dose possivel, quando falha do primeiro tratamento com
os IBP no controle dos sintomas (NICE, 2019).
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Ainda sobre a ranitidina vale destacar que é classificada como um medica-
mento potencialmente inapropriado para idosos, principalmente para aqueles
que tenham fatores de risco para desencadearem delirium. Ademais, deve ser
utilizada com cautela entre individuos geridtricos que apresentem prejuizo
renal, com necessidade de reducdo de dose, em funcdo da probabilidade de
ocorréncia de distirbios neurocognitivos (AGS, 2019).

A grande vantagem dos antagonistas H2 é a apresentacdo farmacéutica liqui-
da para administracdo oral, a qual facilita a administra¢do de medicamentos na
doenca do refluxo esofagico em pacientes pediatricos (MELLO, 2016). Criangas
menores de um ano de idade com sintomas e sinais de doenca do refluxo gas-
trintestinal que ndo respondam a medidas conservadoras podem ser tratadas
com ranitidina por duas semanas (10 mg/kg/dia, a cada 12 horas), mantendo tra-
tamento por oito semanas se houver melhora significativa (MELLO, 2016). Em
adultos, para tratamento de tlcera péptica e doenca do refluxo gastroesofagico
é300mg 1x/dia, a noite, por quatro a oito semanas (BRANDAOQ; WOLFE 2017).

Porém, em 2020, a ANVISA publicou a Resolugédo n¢ 3.259, de 26 de agosto de
2020 (BRASIL, 2020b), a qual proibe a comercializacao, distribuicdo, fabrica-
¢do, importacdo, manipulacdo e propaganda de todas as apresentacdes e lotes
do cloridrato de ranitidina. Essa medida preventiva foi motivada pela possibi-
lidade de formacao da substancia N-nitrosodimetilamina (NDMA) nos medi-
camentos. O referido insumo farmacéutico contém ativo cloridrato de rani-

) AQUISICAO DE MEDIEZOMENTOS ESSEN?IAIS DO
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tidina, originada pela degradacdo da prépria molécula, de forma espontanea,
dentro das formulac¢des. Até o momento nao foi identificada uma possibilida-
de para a estabilizagdo da molécula frente a essa degradagao.

Segundo o levantamento realizado, 66,0% (3678/5570) dos municipios brasi-
leiros responderam ao inquérito. Porém, quando se considera os municipios
que participaram do levantamento (n=3725), 98,7% (3678/3725) responderam
sobre a aquisi¢do das apresentacdes farmacéuticas da ranitidina, o que corres-
ponde a 443 Regides de Satde dos 26 estados federativos + Distrito Federal.

Desses (n=3678), 86,7% adquiriram a apresentacdo farmacéutica do cloridrato de
ranitidina 150 mg comprimido, 69,1% do cloridrato de ranitidina 25 mg/mL solu-
cdo injetavel e 37,7% do cloridrato de ranitidina 15 mg/mL xarope (GRAFICO 23).

Assim como verificado para os medicamentos tracadores da satide mental,
o principal motivo da ndo oferta de quaisquer apresenta¢des farmacéuticas
do cloridrato de ranitidina foi porque ndo constavam no elenco da REMUME
(GRAFICO 23). Portanto, para 60,5% (2227/3678) dos municipios respondentes,
o cloridrato de ranitidina 15 mg/mL xarope ndo compunha o elenco da CBAF
da REMUME, para 30,0% (1104/3678) ndo estava incorporada a forma farma-
céutica solucdo injetavel e; para 12,7% (468/3678) a forma farmacéutica s6lida
(GRAFICO 23).
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GRAFICO 23

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagcdes farmacéuticas
do cloridrato de ranitidina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relagao de Medicamentos Municipais (REMUME)

" Iltem ofertado " Item fracassado " ltem deserto " Fora da REMUME

CLORIDRATO DE RANITIDA 25 MG/ML SOLUGAQO INJETAVEL
69,1%

| 0,3%

30,0%

—
(=}
[+)]
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CLORIDRATO DE RANITIDA 15 MG/ML XAROPE
37.2%

Io,8%

||
%Y
(4]
xR

60,5%

CLORIDRATO DE RANITIDA 150 MG COMPRIMIDO
86,7%

o
N
N

| 0,4%

Fonte:elaborado pelo autor.
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A andlise estratificada da disponibilidade demonstrou que 80,0% ou mais dos
municipios de 77,8% dos Estados e de 71,3% das Regides de Satide adquiriram o
cloridrato de ranitidina 150 mg comprimido; menos de 50,0% dos municipios
de 85,2% dos Estados e de 69,1% das Regides de Satide adquiriram o cloridrato
deranitidina 15 mg/mL xarope e; 50-79% dos municipios de 59,3% dos Estados
e de 49,2% das Regides de Satide compraram o cloridrato de ranitidina 25 mg/
mL solucdo injetavel (TABELA 21).

TABELA 21

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentacoes da raniti-
dina nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Saude (n=443), se-
gundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

cloridrato de ranitidina
25 mg/mL solugao
Disponibili- injetavel
dade

cloridrato de ranitidina  cloridrato de ranitidina

15 mg/mL xarope 150 mg comprimido

Estadon | Regidaode @ Estadon | Regiaode ' Estadon @ Regiaode
(%) saude (%) saude (%) saude

n (%) n (%) n (%)
> 80% 7 (25,9) 148 (33.4) 1(37) 42 (9.5) 21(77.8) 316 (71.3)
50 - 79% 16 (59.3) 218 (49,2) 3(11,2) o5 (21.4) 5(18,5) 103 (23.3)
<50% 4(14,8) 77 (17.4) 23(85,2) 306 (69,1) 1(3.7) 24 (5,4)

Fonte: Elaborada pelo autor.

Dentre os municipios que adquiriram a ranitidina 150 mg comprimido, ndo
houve diferenca na oferta segundo o nimero de habitantes e o nimero de
profissionais da satide por mil habitantes. No entanto, aqueles com menor
numero de ESF (até 0,257) e farmacias (até 0,021) por mil habitantes parecem
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comprar menos essa apresentacao; bem como os que apresentaram valor mais
baixo de IDH (até 0,722) e indice GINI entre 0,782 e 0,814.

A ranitidina consta como representante da classe dos antagonistas de recep-
tores H2 na 212 Lista de Medicamentos Essenciais da OMS (WHO, 2019), o que
significa que poder ser substituida por medicamentos com desempenho clinico
semelhante da mesma classe farmacolégica. Contudo, por ser indicada como
segunda linha de tratamento das dispepsias organicas e funcional (NICE, 2019),
por estar em desuso na pratica (ZATERKA et al., 2019), pela medida cautelar pu-
blicada pela ANVISA em 2020 (BRASIL, 2020b) e por ndo ser classificada como
medicamento tracador, sugere-se sua exclusdo da RENAME e a sua descaracte-
rizagdo como medicamento-chave, segundo a PNAUM (BRASIL, 2017b).

Medicamentos Essenciais utilizados no
controle da analgesia e febre

A dor pode ser definida como uma experiéncia subjetiva que pode estar asso-
ciada a dano real ou potencial nos tecidos. Pode ser descrita tanto em termos
desses danos, quanto por ambas as caracteristicas (SOUZA, 2002). E descrita
como o quinto sinal vital que deve sempre ser registrado ao mesmo tempo e no
mesmo ambiente clinico em que também sdo avaliados a temperatura, o pulso,
arespiracdo e a pressdo arterial (SOUZA, 2002).

O bloqueio da sintese de prostaglandinas determina analgesia e reduz a res-
posta inflamatéria, sendo que a propriedade antitérmica tem sido imputada ao
bloqueio de sintese de prostaglandinas no hipotalamo (BRASIL, 2012c).

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
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Para o manejo da dor leve a moderada e febre, condi¢des prevalentes no aten-
dimento de adultos e criancas, usam-se preferencialmente analgésicos nao
opioides que incluem paracetamol, dcido acetilsalicilico, ibuprofeno (BRASIL,
2012c) e dipirona. Ja para o manejo da febre, que ndo é doenca e sim sintoma,
os principais agentes incluem paracetamol e ibuprofeno (BRASIL, 2012¢), além
da dipirona.

Todos os analgésicos ndo opioides tém igual eficacia no tratamento de dores
agudas e cronicas de intensidade leve a moderada, bem como no manejo da
febre. Portanto, sdo intercambidveis e sua escolha baseia-se em seguranga,
conveniéncia de uso e facilidade de acesso (BRASIL, 2012¢). Compreendem
a primeira escolha, ou seja, o primeiro degrau da escala analgésica da OMS,
em adultos (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020). No entanto, apresen-
tam alto potencial de toxicidade renal, quando utilizados cronicamente e sem
acompanhamento adequado.

Segundo o levantamento realizado, 65,8% (3668/5570) dos municipios brasilei-
ros responderam ao inquérito. Entretanto, quando se considera os municipios
que participaram do levantamento (n=3725), 98,5% (3668/3725) responderam
sobre as apresentacoes farmacéuticas do ibuprofeno, o que corresponde a 443
Regides de Satide dos 26 estados federativos + Distrito Federal.

Desses (n=13668), 92,3% adquiriram a apresentacdo farmacéutica do ibuprofe-
no 50 mg/mL solucdo oral; 87,1% do ibuprofeno 600 mg comprimido; 54,3%
do ibuprofeno 300 mg comprimido e; 12,8% do ibuprofeno 200 mg comprimi-
do (GRAFICO 24). O principal motivo da nio oferta de quaisquer apresentacoes
do ibuprofeno também foi por ndo comporem o elenco da CBAF da REMUME,
sendo mais significativa para a apresentacao farmacéutica do ibuprofeno 200
mg comprimido (GRAFICO 24).
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GRAFICO 24

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagcdes farmacéuticas
do ibuprofeno, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na
Relacao de Medicamentos Municipais (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Iltem deserto ‘. Fora da REMUME

IBUPROFENO 200 MG COMPRIMIDO

8415%

IBUPROFENO 300 MG COMPRIMIDO
54,3%

o
x*

—
(=]

I 1,2%

43,9%

IBUPROFENO 600 MG COMPRIMIDO

IBUPROFENO 50 MG/ML SUSPENSAO ORAL

Fonte: Elaborado pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIE)OMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

De acordo com a andlise estratificada da disponibilidade, os municipios ad-
quiriram com maior frequéncia as apresentacdes farmacéuticas ibuprofeno 50
mg/mL suspensdo oral e ibuprofeno 600 mg comprimido. Desse modo, 80,0%
ou mais dos municipios de 92,6% dos Estados e de 83,5% das Regides de Satide
compraram a solucdo oral (TABELA 22). Isso foi observado para o ibuprofeno
600 mg comprimido, pois 80% ou mais dos municipios de 70,4% dos Estados
e de 74,4% das Regides de Sauide o havia adquirido (TABELA 22).

TABELA 22

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentacdes do ibu-
profeno nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Saude (n=443),
segundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

ibuprofeno
50mg/mL sus-
pensao oral

ibuprofeno 200 ibuprofeno 300 ibuprofeno 600

mg comprimido  mg comprimido  mg comprimido

Disponi-
bilidade
Regiao

Regiao

n (%) de n (%) de n (%) de n (%) de
saude saude saude saude
n (%) n (%) n (%) n (%)
> 80% 1(37) 40,9 | 7(259) 122 19 331 25 370

(27.6) (70.4) (74.7) (92,6) (83.5)

50-79% @ 0(0,0)  17(3.8) | 12(44.5) 130 7250 74167 2(7.4) 66

(29,3 (14,9
< 50% 26 422 8 (29,6) 101 137 | 38(86) 00 @ 716)
(96,3) (95.3) (431

Fonte: Elaborada pelo autor.
O contrario é observado para o ibuprofeno 200 mg comprimido, uma vez que

menos de 50% dos municipios de 96,3% dos Estados e de 95,3% das Regides de
Satde haviam comprado essa apresentacdo farmacéutica.
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A preferéncia na aquisicdo da suspensao oral pode ser explicada, pois, basica-
mente, o tratamento de febre e analgesia em criancas é feito com ibuprofeno
e paracetamol pela facilidade de titulacgio e ajuste de dose das formas farma-
céuticas liquidas para administracao oral. Elas sdo mais faceis de serem deglu-
tidas, com mais altas concentracdes que permitam usar pequenos volumes e
com aceitavel palatabilidade. Suspensdes sdo amplamente difundidas e acei-
tas por criancas, pelo sabor adocicado e flavorizado, mas, por conterem ac¢tcar
podem ser contraindicados em individuos com diabetes, além de favorecer a
ocorréncia de caries (BRASIL, 2012¢).

Todavia, os dados sugerem que entre os municipios que adquiriram o ibu-
profeno 50 mg/mL suspensdo oral, aqueles com menor nimero de ESF (até
257) e farmdcia (até 0,021) por mil habitantes, os mais populosos (com mais de
27.424) e com valores mais elevados de IDH (> 0,723), indice de GINI (> 0,815) e
numero de profissionais por mil habitantes (> 4,138) foram os que menos ofer-
taram essa apresentacao.

A maior frequéncia na aquisicdo do comprimido de 600 mg pode ser atribui-
da a viabilidade e praticidade do fracionamento. No entanto, 0s mesmos cui-
dados devem ser tomados para viabilizar a clivagem da forma farmacéutica,
para garantir sua estabilidade e efetividade. Por outro lado, cabe destacar que a
disponibilizacdo de apresenta¢des com 600 mg pode também propiciar o uso
de doses maiores do que as indicadas em determinadas condi¢des de saude,
contribuindo para ocorréncia de eventos adversos por sobredosagem. A faixa
de dose para dores leves/ moderadas e febre varia de 200 a 600 mg.

Cabe ressaltar que os anti-inflamatoérios nao esteroidais orais, incluindo o ibu-
profeno, Medicamento Essencial tracador e considerado medicamento-chave
em Unidades Bésicas de Saude, também sdo considerados inapropriados para
idosos, pois aumentam o risco de sangramento gastrintestinal, doencas dis-
pépticas (tlceras), sobretudo em pacientes com idade > 75 anos em uso con-
comitante de antiplaquetérios, corticosteroides e anticoagulantes (AGS, 2019).

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

Com relacdo ao medicamento tracador paracetamol, segundo o levantamento
realizado, 65,7% (3660/5570) dos municipios brasileiros responderam ao in-
quérito. Quando se consideram os municipios participantes (n= 3725), 98,2%
(3660/3725) responderam, o que corresponde a 443 Regides de Satude dos 26
estados federativos + Distrito Federal.

Ambas as apresentacdes do paracetamol foram adquiridas por mais de 90%
dos municipios respondentes (n=3660), sendo o principal motivo da ndo ofer-
ta ser por ndo estarem incorporados na REMUME (GRAFICO 25).

GRAFICO 25

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
do paracetamol, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na
Relagao de Medicamentos Municipais (REMUME)

Item ofertado .' Item fracassado " Item deserto Fora da REMUME

PARACETAMOL 200 MG/ML SOLUCAO ORAL

0,2%

0,1%

PARACETAMOL 500 MG COMPRIMIDO

0,2%

0,1%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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A despeito da elevada oferta pelos municipios de ambas as apresentacdes, ve-
rificou-se preferéncia para a forma farmacéutica liquida, ou seja, solucédo oral.
Assim, 80,0% ou mais dos municipios da totalidade dos Estados e de 95,5%
das Regides de Satide compraram o paracetamol 200 mg/mL solugdo oral (TA-
BELA 23).

TABELA 23

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentacdes do para-
cetamol nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Saude (n=443),
segundo disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Estado Regido de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 27 (100,0) 423 (95,5) 26 (96,3) 385 (86,9)
50 - 79% 0(0,0) 20 (4.,5) 1(37) 45 (10,2)
<50% 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 13 (2,9)

Fonte: Elaborada pelo autor.

Dentre os municipios que compraram o paracetamol 200 mg/mL solucao oral,
exceto para os com IDH entre 0,723 e 0,772, 0s quais parece que compraram
menos, ndo houve diferenca na oferta dessa apresentacdo segundo o nimero
de ESE farmacia e profissionais da satide por mil habitantes, nem para indice
GINI e nimero de habitantes. Tal fato sugere a importancia desse medicamen-
to na pediatria.

) AQUISICAO DE MEDIEZOMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

Ressalta-se que o paracetamol 200 mg/mL é considerado um medicamento
tracador (GUIMARAES, 2015) e medicamento-chave em unidades da Atengédo
Basica de Sauide (BRASIL, 2017b) e, por ser analgésico indicado para criancas e
gestantes, justifica-se a elevada frequéncia de municipios que o selecionam na
REMUME, em funcao da facilidade de titulacdo e ajuste de dose, bem como da
administracdo, principalmente na primeira infancia.

E o analgésico de escolha em pacientes idosos ou com insuficiéncia renal
(HENRICH et al., 1996). Nao ha necessidade de ajuste da dose na insuficiéncia
renal, pois a toxicidade renal é baixa, mas alguns autores recomendam o au-
mento dos intervalos entre as doses de 6 a 8 horas quando a taxa de filtracdo
glomerular est4 abaixo de 10 mL.min-1 (MAZER, PERRONE, 2008).

A superdosagem com paracetamol pode aumentar o risco de hepatotoxidade.
Por isso, sua dose ndo pode ultrapassar 4 g/dia para adultos e de 50-75mg/kg/
dia (maximo de cinco doses por dia) para criancas (BRASIL, 2012¢).

Com relacdo a dipirona, muitos paises - incluindo os Estados Unidos e os da
Unido Europeia - a proscreveram do mercado, por motivos de seguranca, no-
tadamente devido a ocorréncia de agranulocitose, anemia hemolitica, anemia
aplastica, anafilaxia e graves reacdes cutaneas, além de broncoespasmo. Re-
centemente, estudos tém associado a dipirona (metamizol) com lesdo hepati-
ca, em alguns casos, grave (WEBER et al., 2021; SEBODE et al., 2020).

Apesar de ser amplamente empregada no Brasil, ndo hda razdo para seu em-
prego, devido a a igual eficacia, porém menor seguranga, justificando que seu
uso ndo ¢ baseado em evidéncias cientificas (BRASIL, 2012c). DELUCIA et al.,
(2007) recomendam que, apesar do efeito anti-inflamatdrio, deve ser empre-
gada exclusivamente para obtencdo do efeito antitérmico e antialgico, por ser

altamente toxica.
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De fato, ha poucos estudos que avaliaram a seguranca e eficacia da dipirona.
Entretanto, estudo de metanalise (KOTTER et al., 2015) de 79 ensaios clinicos
randomizados, incluiu quase 4000 pacientes em uso de dipirona por menos de
duas semanas - notadamente para tratamento de dor pés-operatoria - identi-
ficou poucos eventos adversos graves, sem diferenca entre dipirona e os com-
paradores (paracetamol, ibuprofeno, acido acetilsalicilico, opioides, entre ou-
tros) e nenhum caso de agranulocitose. Porém, os autores concluiram que sao
necessarios ensaios de alta qualidade e tamanho adequado para avaliar o uso
da dipirona em médio e longo prazos.

Uma pesquisa com anestesiologistas de paises de lingua alema revelou que a
dipirona foi o analgésico ndo-opioide preferido para o tratamento de dor agu-
da pré-operatéria e crénica (REIST et al., 2018). A despeito da baixa ocorréncia
de agranulocitose reportada (3,5%), os participantes informaram que os be-
neficios parecem superar os riscos. Além disso, a dipirona possui alta eficicia
clinica, baixo custo, ampla disponibilidade e margem de seguranca, principal-
mente em pacientes renais (ISSY; SAKATA, 2008).

F importante destacar que a dipirona no é considerada medicamento traca-
dor pela WHO/HAI. No entanto, a PNAUM considera a dipirona solucédo oral
medicamento-chave na Atengdo Primaria (BRASIL, 2017b). Além disso, é o
Unico analgésico injetavel disponivel no Brasil, diferentemente do que ocorre
em outros paises que disponibilizam o paracetamol injetavel. Por esses mo-
tivos, os dados dos medicamentos que apresentam esse principio ativo e que
constam na RENAME foram apresentados neste documento.

Segundo o levantamento realizado, 66,0% (3678/5570) dos municipios brasi-
leiros responderam ao inquérito. Quando se consideram os municipios que
participaram do levantamento (n=3725), 98,7% (3678/3725) responderam so-
bre a compra das apresentacGes farmacéuticas da dipirona. Desses (n=3678),
mais de 90% dos municipios adquiriram a solucdo oral e o comprimido da
dipirona (GRAFICO 26). Ainda permaneceu como o principal motivo da ndo

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

oferta a ndo incorporacdo na REMUME, principalmente para a solucdo injeta-
vel (GRAFICO 26).

GRAFICO 26

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
da dipirona, segundo compra fracassada, deserta ou item nao constante na Re-
lacdo de Medicamentos Municipais (REMUME)

Item ofertado " Item fracassado " ltem deserto Fora da REMUME

DIPIRONA 500 MG/ML SOLUGAO INJETAVEL

‘0,1%

|o,3%

DIPIRONA 500 MG COMPRIMIDO

0,2%

0,1%

DIPIRONA 500 MG/ML SOLUGAO INJETAVEL

|o,2%

|0,2%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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Segundo a analise estratificada da disponibilidade, para quaisquer apresenta-
¢des da dipirona, 80,0% ou mais dos municipios da maioria dos Estados e das
Regides da Satde as havia adquirido (TABELA 24).

TABELA 24

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriram as apresentacdes da dipiro-
na nos Estados + Distrito Federal (n=27) e nas Regides de Saude (n=443), segun-
do disponibilidade de compra, em qualquer modalidade de aquisicao

Estadon @ Regidaode | Estadon @ Regiaode ' Estadon | Regido de

(%) saude (%) saude (%) saude
n (%) n (%) n (%)
2 80% 20 (74,1) 313 (70,6) 25(92,6) @ 388(876) 27 407 (91,9)
(100,0)
50 - 79% 7 (25,9) 104 (23,5) 1(37) 6 (1,3) 0(0,0) 4(0,9)
<50% 0(0,0) 26 (5,9) 1(37) 49 (11,1) 0(0,0) 32(7.2)

Fonte: Elaborada pelo autor.

Os dados sugerem que dentre os municipios que adquiriram a forma farma-
céutica solida da dipirona, aqueles com menor nimero de ESF e farmdcias
por mil habitantes, os mais populosos (mais de 27,424 habitantes), com mais
profissionais da satde (> 4,138), indice de GINI mais elevado (> 0,815) e valor
de IDH entre 0,773 e 0,792 foram os que menos ofertaram esta apresentacao.
Por outro lado, para a solucao oral, exceto para os municipios com maior IDH
(> 0,723) - 0s quais parece que compraram menos - ndo houve diferencas na

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
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oferta dessa apresentacdo segundo numero de ESE farmacias e profissionais
da saude por mil habitantes, nimero de habitantes e indice GINI.

A PNAUM encontrou que 70,9% e 77,9% das pessoas com febre e dor, respec-
tivamente, declaram ter pagado para obter os medicamentos utilizados para
essas indicacdes, indicando que os obtiveram no setor privado e ndo no SUS.
Apesar dessas informacées mostrarem a expressividade do mercado farma-
céutico, ainda é desafiador o acesso universal e igualitdrio a Assisténcia Far-
macéutica no SUS.

Medicamentos Essenciais tracadores -
antibioticos

As doencas infecciosas foram significativamente impactadas em razdo das
transformacdes sociais, econémicas e demograficas. No entanto, embora a
ampliacdo da cobertura de saneamento basico, a melhoria das condicoes habi-
tacionais, e a introdugdo de novas tecnologias de satide - como as vacinas e os
antibidticos - tenham reduzido os indices de morbimortalidade relacionado
as doengas infecciosas no Brasil, essas ainda possuem impacto significativo
na satde publica (WALDMAN; SATO, 2016). De acordo com dados do Minis-
tério da Saude, em 2017, a taxa de mortalidade devido a doencas infecciosas
das vias aéreas inferiores foi de 40/100.000 habitantes, o que representa a
terceira maior causa de morte entre todas as doencas (BRASIL, 2020c¢). Outras
infeccdes, tais como de trato urinario, gastrointestinais e meningite — embora
apresentem baixa mortalidade - ainda possuem impacto significativo na sau-
de publica, visto que entre 1980 e 2007 a taxa de internacdes devido a doencas
infecciosas manteve-se entre 10% e 8,4% (BRASIL, 2010c¢).
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Como ja abordado nos capitulos anteriores, os principais critérios para selecdo
da maioria dos Medicamentos Essenciais baseiam-se na eficacia, seguranga,
qualidade e custo. No entanto, quando nos referimos aos antibiéticos, outro cri-
tério deve serlevado em consideracdo: a resisténcia microbiana aos antibiéticos.

A resisténcia microbiana aos antibiéticos é um fendmeno relacionado a exis-
téncia de genes contidos nos microrganismos, que codificam diferentes me-
canismos bioquimicos que impedem a a¢do desses medicamentos (TAVARES,
2014). Um dos principais fatores que influenciam no aumento da incidéncia
de microrganismos resistentes aos antibiéticos é sua prépria utilizacéo, princi-
palmente quando feita de maneira excessiva e inadequada. Isto acontece pois
o0 antibiético - por meio de seu efeito bactericida ou bacteriostatico em micror-
ganismos sensiveis - seleciona as cepas resistentes.

Estima-se que a mortalidade mundial seja de 700.000 pessoas por ano devido
a doencas infecciosas causadas por microrganismos resistentes, vale ressaltar
que esse numero é subestimado por motivo de baixa notificacdo e vigilancia.
No entanto, baseado nos cenarios de aumento de microrganismos resistentes,
estima-se que em 2050, o numero de mortes anuais por doencas infecciosas
causadas por microrganismos resistentes alcance a marca de 10 milhdes de
pessoas caso ndo haja mudanca no comportamento em relagdo a utilizacdo ou
a descoberta e producdo de novos antibiéticos (O'NEILL, 2016).

Entre os itens constantes na Relacdo de Medicamentos do CBAF pertencen-
tesa RENAME, foram selecionados para analise os medicamentos antibiéticos
tracadores da OMS para a Atencdo Primdria: amoxicilina, azitromicina, me-
tronidazol, ciprofloxacino e sulfametoxazol + trimetoprim (WHO, 2008; GUI-
MARAES, 2015). Outros antibiéticos presentes na RENAME sdo: amoxicilina
com clavulanato, benzilpenicilina benzatina, benzilpenicilina potassica, ben-
zilpenicilina procaina com benzilpenicilina potédssica, cefalexina, cefotaxima,

AQUISICAO DE MEDICOMENTOS ESSENCIAIS DO
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ceftriaxona, claritromicina, cloranfenicol, clindamicina, eritromicina, fluco-
nazol, itraconazol, nitrofurantoina, rifampicina, tetraciclina.

A amoxicilina é um antibiético beta-lactamico, bactericida, com acdo em bac-
térias gram-positivas e gram-negativas, agentes etiolégicos das doencas infec-
ciosas mais comuns na Atencdo Primaria. Sendo assim, este medicamento é
indicado para o tratamento de faringoamigdalite pultacea, erisipela estrepto-
cécica, infeccdes de vias aéreas superiores (otite, sinusite) e inferiores (bron-
quite bacteriana aguda, pneumonia) causadas pelo pneumococo. Além disso,
é um dos antibiéticos mais seguros, apresentando como efeitos adversos mais
frequentes, aqueles relacionados a hipersensibilidade (TAVARES, 2014).
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A azitromicina é um antibiotico macrolideo, bacteriostatico, com acdo em bac-
térias gram-positivas, gram-negativas, bactérias atipicas, em alguns protozoa-
rios como o Toxoplasma gondii, o Cryptosporidium parvum, Babesia microti e a En-
tamoeba histolytica. Da mesma maneira, seu espectro de agcdo abrange os agentes
etiologicos das doengas infecciosas mais comuns na Atencdo Primaria. Sendo
assim, esse medicamento é indicado para o tratamento de infec¢des no trato
respiratério causado por estreptococos e estafilococos, Haemophilus influenzae
e Bordetella perstusis (coqueluche), em infec¢des dermatolégicas também cau-
sadas por estreptococos e estafilococos, em infec¢des urogenitais causadas por
clamidias e micoplasmas (bactérias atipicas), e no tracoma (TAVARES, 2014).

O metronidazol é um antibiético 5-nitroimidazolico, protozoaricida e bacteri-
cida, introduzido na terapéutica humana para o tratamento de amebiase, trico-
moniase e giardiase, devido a sua agdo em protozodrios como Entamoeba his-
tolytica, Giardia lamblia, Trichomonas vaginalis e Balantidium coli. Além disso,
foi descoberto que possui acdo em bactérias (cocos e bacilos) anaerébias como
aquelas dos géneros Peptococcus, Peptostreptococcus, Veillonella, Clostridium,
Fusobacterium e Bacteroides, principais causadoras de infec¢des intestinais.
Sendo assim, esse medicamento é indicado para tratar peritonites e pelviperi-
tonites consequentes a perfuracdo intestinal traumatica e tlceras perfuradas,
além da diarreia e da colite pseudomembranosa causada pelo Clostridium di-
fficile, da vaginite, tricomoniase vaginal, amebiase intestinal e extraintestinal,
giardiase e balantidiase (TAVARES, 2014).

O ciprofloxacino é um antibiético bactericida pertencente a classe das fluoro-
quinolonas, sendo o mais potente entre as fluoroquinolonas contra bactérias
gram-negativas, principalmente as enterobactérias. Além disso, possui agdo
contra os estafilococos e algumas bactérias atipicas. Sendo assim, esse medica-
mento é indicado para o tratamento de gonorreia, infec¢des de trato urinario
alto e baixo, prostatites, febre tifoide, salmoneloses, shigeloses, infec¢des do
trato respiratorio causados pelo Haemophilus influenzae e enterobactérias, e as
infeccdes biliares (TAVARES, 2014).
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O sulfametoxazol com a trimetoprima é uma associacdo de antibioticos bacte-
riostaticos pertencentes a classe das sulfonamidas e diaminopirimidinas, respec-
tivamente. A combinacéo entre esses dois antibiéticos tem atividade sinérgica,
que pode torna-los bactericidas. Além disso, possui um espectro de a¢do contra
bactérias gram-positivas, gram-negativas, bactérias atipicas, fungos e protozo-
arios. Essa combinacdo é importante, pois muitas bactérias ja estdo resistentes
ao sulfametoxazolisolado, enquanto a trimetoprima possui pequena efetividade
quando administrada de maneira isolada. Sendo assim, esse medicamento é in-
dicado para o tratamento de infec¢Ges do trato urinario baixo e da prostata, na
profilaxia de infeccdes causadas pelo Pneumocystis jiroveci (pneumocistose) e To-
xoplasma gondii (toxoplasmose cerebral) em pacientes com HIV/Aids, no trata-
mento de pneumocistose, no linfogranuloma venéreo, no granuloma inguinal,
nanocardiose, na paracoccidioidomicose (BRASIL, 2018; TAVARES, 2014).

Diante da relevancia clinica do uso desses antibidticos tracadores no mane-
jo de diversos problemas de satide altamente prevalentes no Brasil, é absolu-
tamente justificavel sua presenca nas listas de Medicamentos Essenciais dos
municipios brasileiros. E esse fato é observado nos resultados obtidos nesta
pesquisa, visto que a oferta de tais medicamentos na Atenc¢do Primaria mostra-
-se elevada, tendo uma disponibilidade aceitavel (> 80%) das apresentagdes
mais utilizadas na pratica clinica na maior parte dos estados brasileiros e das
Regides de Saude.

Segundo o levantamento realizado por este estudo, 100% (3725/3725) dos mu-
nicipios responderam ao levantamento sobre os medicamentos amoxicilina,
azitromicina e benzoilmetronidazol, que corresponde a 444 regides de satde
e 27 estados. Houve resposta de 99,2% (3696/3725) dos municipios sobre o
ciprofloxacino, que corresponde a 444 regides de satude e 27 estados. Houve
resposta de 98,5% (3668/3725) dos municipios sobre o metronidazol, 98,2%
(3660/3725) dos municipios sobre o sulfametoxazol + trimetoprim, que corres-
ponde a 443 regides de satde e 27 estados.
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A amoxicilina estd presente na RENAME por meio de trés apresentagdes dife-
rentes: uma composta por suspensao oral, outra por capsula e outra por com-
primido, sendo que o comprimido e a cdpsula apresentam a mesma dosagem.

A presenca da amoxicilina em suspensdo oral é muito importante para me-
lhorar a adesdo de criancas e idosos, devido a dificuldade de degluticdo de
formas farmacéuticas sélidas. Além disso, essa forma farmacéutica possibili-
ta flexibilizacdo de doses, facilitando a obtencao de doses adequadas para as
criancas. Uma das principais indicacdes de uso da amoxicilina é o tratamento
de doencas infecciosas do trato respiratério superior e inferior causado por
pneumococos (BRASIL, 2010c). O Streptococcus pneumoniae esta presente na
microbiota nasofaringea das criancas em uma propor¢ao quatro vezes maior
que nos adultos. Além disso, essa bactéria é facilmente transmitida de pessoa
para pessoa por contato direto ou por goticulas que saem do nariz ou da boca
em um espirro ou durante uma conversa (HARRISON, 2008). Por isso, infec-
¢des pneumococicas sdo frequentes em criangas por frequentarem creches
e escolas, ambientes que proporcionam transmissdo elevada dessa bactéria.
Sendo assim, a apresentacdo de uma forma farmacéutica liquida e sélida sao
fundamentais para uma adequada utilizacdo desse medicamento, e a elevada
proporcdo de regides de satide e estados que disponibilizam as apresentagdes
em suspensdo oral e capsula estdo em acordo com essa indicacao.

A amoxicilina é um farmaco estavel em meio acido com absorc¢do rapida e qua-
se completa quando administrada por via oral. Além disso, esse farmaco apre-
senta um gosto amargo, o que pode justificar sua apresentacdo em capsulas,
melhorando a aceitabilidade (BRUNTON et al., 2011).

Todos os estados brasileiros apresentam mais de 80% dos municipios com aces-
so a amoxicilina 50 mg/mL suspensdo oral e a amoxicilina 500 mg capsula. Ao
analisar por regides de satde, 94,8% das regides de saide apresentam mais de
80% dos municipios com disponibilidade a amoxicilina 50 mg/mL suspensao
oral e 92,8% das regides de salide apresentam mais de 80% dos municipios com
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acesso a amoxicilina 500 mg capsula (TABELA 25). Esses valores mostram eleva-
da disponibilidade desse medicamento em todo o Brasil, correspondendo as ex-
pectativas da OMS por ser um medicamento tracador e importante no tratamen-
to de doencas infecciosas prevalentes entre diferentes faixas etarias no Brasil.

TABELA 25

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentacdes farmacéu-
ticas do farmaco amoxicilina nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas Regides
de Saude (n = 444), segundo disponibilidade de compra, em qualquer modali-
dade de aquisicao

Estadon @ Regidaode | Estadon @ Regiaode ' Estadon | Regido de

(%) saude (%) saude (%) saude
n (%) n (%) n (%)
2 80% 27 (100,00 = 421(04,8) | 27(100,0)  412(92,8) 0(0,0) 38(8,6)
50 - 79% 0(0,0) 23(5,2) 0(0,0) 32(8,2) 16 (59,3) = 184 (41.4)
<50% 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 11 (40,7) | 222 (50,0)

Fonte: Elaborada pelo autor.

No entanto, essa elevada disponibilidade ndo é observada com a amoxicilina
500 mg comprimido, pois nenhum estado possui 80% dos municipios com dis-
ponibilidade a essa apresentacdo de amoxicilina. Metade das regides de satide
apresentam menos de 50% dos municipios com disponibilidade a essa apre-
sentacdo de amoxicilina. O principal motivo para a ndo aquisi¢do da amoxicili-
na 500 mg comprimido é ndo estar relacionada na REMUME desses municipios
(GRAFICO 27).

CADERNO 3 | ANALISE DOS MEDICAMENTOS ESSENCIAIS E TRACADORES

83



GRAFICO 27

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagoes farmacéuticas
do farmaco amoxicilina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao cons-
tante na Relagao Municipal de Medicamentos (REMUME)

Item ofertado " Item fracassado " Item deserto Fora da REMUME

AMOXICILINA 50 MG/ML SUSPENSAO ORAL

|o,3%

|0,2%

AMOXICILINA 500 MG CAPSULA

| 0,2%

|o,2%

AMOXICILINA 500 MG COMPRIMIDO

|o,2%

I1,0%

Fonte: Elaborado pelo autor.
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O fato de a amoxicilina 500 mg ndo estar relacionada na REMUME desses
municipios pode ser em consequéncia da auséncia de beneficios em ter duas
formas farmacéuticas sélidas com a mesma dosagem (comprimido e capsu-
la). Nenhuma das indica¢ées clinicas citadas anteriormente necessita de ab-
sor¢des controladas. Além disso, a amoxicilina é um farmaco estavel no trato
gastrointestinal. A Gnica diferenca plausivel estd na palatabilidade, visto que
a amoxicilina comprimido tem um gosto amargo, comparado a amoxicilina
capsula. Esse fato pode estar relacionado a preferéncia dos municipios pela
amoxicilina capsula.

Nao foi encontrada associacdo entre as caracteristicas dos municipios como
numero de habitantes, IDHM, indice de GINI, a razdo de profissionais da satude
por mil habitantes, a razdo de farmdcias por mil habitantes, a razdo de ESF por
mil habitantes com a oferta de amoxicilina.

A azitromicina esta presente na RENAME em duas apresentacées diferentes:
comprimido e suspensdo oral. De acordo com os resultados apresentados, para
ambas as apresentacdes, esse medicamento encontra-se disponivel em mais
de 80% dos municipios na maioria dos estados e regides de satide (TABELA
26). Apesar de a disponibilidade desse medicamento ser elevada, hd munici-
pios que ndo adquirem uma das apresentacdes ou ambas. O principal motivo
para a ndo aquisicdo das duas apresentacdes desse medicamento é a auséncia
na REMUME do municipio (GRAFICO 28).
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TABELA 26

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagdes farma-
céuticas do farmaco azitromicina nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas
Regides de Saude (n = 444), segundo disponibilidade de compra, em qualquer
modalidade de aquisicao

azitromicina 40 mg/mL
po para suspensao oral

azitromicina 500 mg
comprimido

Disponibilidade
Estado Regiao de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 26 (96,3) 423(95,3) 22(81,5) 330 (75,0)
50 - 79% 0(0,0) 20 (4,5) 4(14,8) 109 (24,5)
<50% 137 1(0,2) 1(3.7) 5(11)

Fonte: Elaborada pelo autor.
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GRAFICO 28

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuti-
cas do farmaco azitromicina, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relacao Municipal de Medicamentos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Item deserto “ Fora da REMUME

AZITROMICINA 500 MG COMPRIMIDO

| 0,2%
0,1%

I1,5%

AZITROMICINA 40 MG/ML PO SUSPENSAO ORAL

|o,5%

|o,5%

Fonte: Elaborada pelo autor.
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Como a amoxicilina, a azitromicina também tem indicac¢do para o tratamento
de infec¢coes que acometem o trato respiratério superior e inferior, sendo uma
boa alternativa de tratamento quando se sabe que as bactérias sdo resistentes
a amoxicilina, ou quando os usudrios sdo alérgicos a beta-lactamicos. Sendo
assim, a presenca das duas apresentacdes diferentes é importante para evitar
utilizacoes inapropriadas desses medicamentos nas diferentes faixas etarias,
como explicado anteriormente. Reacdes de hipersensibilidade as penicilinas
acontecem em 0,7% a 10% dos pacientes, relatando-se o choque anafilatico
em 0,004% a 0,04% dos casos e estima-se que ocorra um a dois 6bitos em cada
100.000 pacientes tratados (BRASIL, 2010c; TAVARES, 2014).

A pneumonia adquirida na comunidade é a doenca infecciosa mais prevalente
no mundo e no Brasil. Em 2016, no Brasil, foram registradas 144.661 interna-
¢desdecriangase181.902 interna¢des em adultos devido a essa doenca. O prin-
cipal patdgeno responsavel pela manifestacdo dessa doencga é o Streptococcus
pneumoniae. Embora a cepa dessa bactéria apresente cada vez mais resisténcia
a amoxicilina no Brasil, esse antibiético ainda é a principal indicacdo para seu
tratamento. No entanto, além do Streptococcus pneumoniae, outras bactérias -
consideradas atipicas e resistentes aos beta-lactdmicos - podem ser responsa-
veis pela pneumonia. Por isso, ter uma op¢ao alternativa para o tratamento de
pneumonia, como é feita com a azitromicina, é fundamental para o sucesso do
combate a essa doenca (CORREA et al., 2018).

Além das indicac¢Ges para infec¢Ges de trato respiratoério, a azitromicina também
é muito utilizada para o tratamento de infec¢des causadas por bactérias atipicas,
como as bactérias do género Chlamydia que causam infec¢des genitais, respiratd-
rias, tracoma (conjuntivite causada pela bactéria Chlamydia trachomatis) (BRASIL,
2010c). A infeccdo genital causada por essa bactéria é a morbidade genitourinaria
mais comum em mulheres jovens, variando sua prevaléncia de 11,0% até 58,5%
de acordo com estudos publicados entre 2009 e 2018 (GOESet al., 2020).
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A vista disso, a relacdo dessas duas apresentacdes desse medicamento na RE-
NAME ¢ muito importante no cuidado das pessoas em varias faixas etarias
para doencas infecciosas prevalentes na populacdo brasileira.

Nao foi encontrada associacdo entre as caracteristicas dos municipios como
numero de habitantes, IDHM, indice de GINI, a razdo de profissionais da satde
por mil habitantes, a razdo de farmacias por mil habitantes, e a razdo de ESF
por mil habitantes com a oferta de azitromicina.

A excelente oferta de amoxicilina e azitromicina em todo o pais mostra que a
populacdo brasileira estd bem coberta para o tratamento das doencas infeccio-
sas que acometem o trato respiratério.

Bactérias anaerdbias sdo as principais bactérias que compdem a microbiota
oral e intestinal. No célon, hd uma proporcao de 1000:1 de bactérias anaeré-
bias para aerébias. No entanto, quando h4d uma ruptura nesse equilibrio, como
uma lesdo que permite a translocacdo dessas bactérias para outro tecido, o ris-
co de infecgdo é iminente (HARRISON, 2008).

Existem poucos antibidticos presentes em formulac¢ées para uso oral com ati-
vidade para combater essas infecc¢des, sendo o metronidazol o mais indicado.
Essa opgdo torna-se ainda mais importante quando a bactéria anaerdbia infec-
tante é o Bacteroides fragillis, visto que, além do metronidazol, somente beta-
-lactdmicos de administracdo endovenosa tém atividade contra esta bactéria.
O metronidazol também é indicado no tratamento de tlcera péptica causada
pelo Helycobacter pylori, na colite pseudomembranosa causada pelo Clostri-
dium difficille, na diarreia causada pelo protozoario Entamoeba hystolytica, e na
giardiase causada pelo protozoario Giardia lamblia (BRASIL, 2010c; TAVARES,
2014). Por essa razdo, é um antibiético muito importante para o tratamento de

infec¢des gastrointestinais que acometem todas as faixas etérias. Tem apre-
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sentacdo em duas formas farmacéuticas: suspensao oral e comprimido. No
entanto, a proporcao de estados (22,2%) e regides de satde (39,4%) que pos-
suem mais de 80% de seus municipios com acesso a suspensdo oral é baixa
(TABELA 27). O principal motivo para a baixa disponibilidade a essa apresen-
tacdo do metronidazol é a ndo inclusdo deste medicamento na REMUME dos
municipios (GRAFICO 29).

TABELA 27

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam os farmacos benzoilmetro-
nidazol 40 mg/mL suspensao oral e metronidazol 100 mg/g (10%) gel vaginal
nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas Regides de Saude (n = 444 para o
benzoilmetronidazol e n = 443 para o metronidazol), segundo disponibilidade de
compra, em qualquer modalidade de aquisigao

benzoilmetronidazol 40 mg/mL

metronidazol 100 mg/g

suspensao oral (10%) gel vaginal

Disponibilidade
Estado Regiao de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
> 80% 6 (22,2) 175 (39.4) 26 (96.3) 353(79.7)
50 - 79% 20 (74.1) 220 (49.5) 1(3.7) 79 (17.8)
<50% 137 49 (11,0 0(0,0) 11(2,5)

Fonte: Elaborada pelo autor.
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GRAFICO 29

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagcdes farmacéuticas
do farmaco metronidazol, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relacao Municipal de Medicamentos (REMUME)

" Item ofertado " Item fracassado " Item deserto ‘. Fora da REMUME

BENZOILMETRONIDAZOL 40 MG/ML SUSPENSAO ORAL
75.5%

. 3,0%
. 31%

18,4%

METRONIDAZOL 100 MG/G (10%) GEL VAGINAL

93,0%

|o.4%

|o,3%

o

METRONIDAZOL 250 MG COMPRIMIDO
95,6%

|o,3%
|o.3%
[ kR

METRONIDAZOL 400 MG COMPRIMIDO
39.4%

l 0,8%
I 1,2%

58,6%

Fonte: Elaborada pelo autor.
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A dose para o tratamento dessas infec¢des varia de acordo com o peso para as
criangas, enquanto nos adultos, para a maioria das infec¢des causadas por bac-
térias anaerdbias, a dose minima é de 400 mg a cada 8 horas. No tratamento
de giardiase, prescreve-se 250 mg, a cada 8 horas. No tratamento de amebi-
ase, prescreve-se 500 mg, a cada 8 horas. Sendo assim, a disponibilidade do
metronidazol em diferentes dosagens (250 mg e 400 mg) é importante para
evitar a sobra de medicamentos, e consequentemente uma possivel utilizacdo
futura sem indicacdo médica, ou a particdo desses medicamentos. No entanto,
o numero de estados (3,7%) e regides de satide (6,3%) que apresentam mais de
80% de seus municipios com acesso ao metronidazol de 400 mg é baixo (TA-
BELA 28). Essa baixa disponibilidade também é justificado pelos municipios
pela ndo inclusdo desse medicamento nas respectivas REMUMEs (GRAFICO
29). A presenca de metronidazol somente na dosagem de 250 mg pode gerar
dificuldade na prescricdo desse medicamento para o tratamento de infec¢bes
intestinais, pois ndo se consegue obter a dose de 400 mg com comprimidos de
250 mg, e dificulta a adesdo do paciente ao tratamento dessas infec¢des, pois o
obrigard a ingerir mais de um comprimido de uma vez.
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TABELA 28

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentacdoes farma-
céuticas do farmaco metronidazol nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas
Regides de Saude (n = 443), segundo disponibilidade de compra, em qualquer
modalidade de aquisicao

Estado Regiao de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
280% 26 (06,3) 398 (89.,8) 1(37) 28(6,3)
50 - 79% 1(37) 43(9.7) 12 (44.4) 146 (33,0)
<50% 0(0,0) 2(0,4) 14 (51,8) 269 (60,7)

Fonte: Elaborada pelo autor.

O metronidazol também tem excelente atividade contra o Trichomonas vagi-
nalis, agente etioldgico da tricomoniase, outra infec¢do genitourindria muito
frequente em mulheres, em torno de 2% a 16% (BARCELOS et al., 2008; VON
GLEHN, 2016). Além disso, a gravidez esta associada a um risco maior de in-
feccdo (MEITES et al., 2015). O metronidazol é contraindicado no primeiro tri-
mestre de gravidez, enquanto no segundo e terceiro trimestre o médico devera
avaliar o risco-beneficio de sua utilizac¢do. Por isso, a apresentagdo de metro-
nidazol em gel para aplicacdo tdpica torna-se uma importante alternativa te-
rapéutica no primeiro trimestre de gestacdo (TAVARES, 2014). De acordo com
os resultados deste inquérito, 96,3% dos estados e 79,7 das regides de satde
apresentam mais de 80% de municipios que com disponibilidade a essa apre-
sentacdo do metronidazol (TABELA 27).
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Andlisesrealizadas com os resultados deste inquérito encontrou associacdo na
oferta de metronidazol relacionada com algumas caracteristicas dos munici-
pios. Municipios com até 5.958 habitantes, ou que possuem IDHM entre 0,773
€ 0,792, 0u que possuem 0,440 ou mais ESF por mil habitantes ofertam menos
metronidazol. Em contrapartida, municipios com indice de GINI entre 0,761
e 0,781 ofertam mais metronidazol. Nao foi encontrada associacdo da razdo
de profissionais de satide por mil habitantes e da razdo de farmdcias por mil
habitantes com a oferta de metronidazol. Mediante as diferentes associa¢bes
encontradas, ndo conseguiu estabelecer uma relacdo entre as caracteristicas
dos municipios e a oferta de metronidazol.

Como citado anteriormente, o ciprofloxacino é um potente antibiético de am-
plo espectro de acdo com indicacées de tratamento para varias doengas infec-
ciosas de origem bacteriana, que acometem principalmente o trato urindrio,
0ss0 e intestino. Esse antibiético é uma excelente op¢do para o tratamento de
infec¢des causadas por bactérias gram-negativas. As bactérias gram-negati-
vas, principalmente da familia Enterobacteriaceae, sdo responsaveis por 70%
das infec¢des de trato urindrio, um terco das bacteremias e mais de 50% das
infeccoes intestinais. Além disso, essas bactérias expressam com muita frequ-
éncia beta-lactamases, ja foram encontrados mais de 900 tipos diferentes, por
isso é importante disponibilizar antibidticos potentes e de classes diferentes
dos beta-lactamicos para o tratamento de doencas infecciosas causadas por
essas bactérias (TAVARES, 2014; MURRAY; ROSENTHAL; PFALLER, 2017).

A dose minima utilizada na maioria das doencas infecciosas é de 500 mg, no
entanto em infecg¢des do trato genitourinario, como as cistites e na gonorreia,
pode-se utilizar doses mais baixas de 250 mg (TAVARES, 2014). A primeira op-
¢do de tratamento de cistite ndo complicada em mulheres é a nitrofurantoina
(presente na RENAME), pois possui elevada disponibilidade no trato urinario
baixo e o perfil de bactérias comuns nesse tipo de infeccdo possuem boa sen-

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

sibilidade a esse medicamento, visto que 84,1% a 96,8% das bactérias sdo sen-
siveis a ele, e seu espectro de acdo é mais direcionado aos principais agentes
etiolégicos das cistites (ROSSI at al., 2020). Além da nitrofurantoina, existem
outros antibidticos (também presentes na RENAME) com as mesmas caracte-
risticas, que credenciam a nitrofurantoina como antibiético de escolha para o
tratamento de cistite. Porém, ndo sdo a primeira opg¢do por ter um espectro de
acdo maior, como a amoxicilina com clavulanato, a cefalexina e a cefuroxima
(todos esses medicamentos estdo presentes na RENAME). No entanto, o espec-
tro de acdo desses antibidticos para bactérias gram-negativas é mais direciona-
do aos principais agentes etioldgicos da cistite comparado ao ciprofloxacino,
reservando-o como op¢ao terapéutica somente em casos extremos, cujas bac-
térias sejam resistentes a todos esses medicamentos (TAVARES, 2014; ROSSI
etal., 2020). As infeccGes de trato urinario baixo, como a cistite, sdo muito co-
muns em mulheres no mundo todo, apresentando uma prevaléncia em torno
de 10%. Além disso, estima-se que 50% das mulheres apresentaram pelo me-
nos um episodio sintomético em toda vida (ROSSI et al., 2020). A prevaléncia
de cistite na comunidade somada a crescente selecdo de bactérias resistentes
justificam a presenca dessas alternativas terapéuticas para o tratamento de cis-
tite (nitrofurnatoina, amoxicilina com clavulanato, cefalexina e cefuroxima).

Emrelacdo a gonorreia, embora o ciprofloxacino seja uma alternativa terapéu-
tica, a primeira indicacdo no tratamento é a ceftriaxona 250 mg pela via intra-
muscular. Esse tratamento é realizado com a utilizacdo de uma dose somente,
devido a elevada sensibilidade da Neisseria gonorrhoeae em relacdo a esse an-
tibidtico, bem como sua meia-vida de eliminacdo prolongada. Além disso, a
ceftriaxona é um medicamento muito seguro, apresenta poucos efeitos adver-
sos, principalmente se comparada ao ciprofloxacino (TAVARES, 2014). Estima-
-se que no Brasil acontegam 1.967.200 casos de transmissao dessa bactéria por
ano, demonstrando sua relevancia no cenario de doencas infecciosas no pais e
justificando a presenca de ceftriaxona na RENAME (SANTOS, 2018).
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Outras doencas infecciosas cujo tratamento com ciprofloxacino é fundamen-
tal sdo as causadas pelas bactérias do género Campylobacter (gastroenterite e
infeccao de corrente sanguinea), Shigella (shigelose) e principalmente Salmo-
nella. As doencas infecciosas causadas pelas bactérias do género Salmonella
acontecem, na sua maioria, por meio do consumo de alimentos e d4gua conta-
minada e sdo consideradas as zoonoses mais difundidas no mundo. Além dis-
so, 0 aumento na frequéncia de cepas resistentes a fluoroquinolonas preocupa.
Porém, no Brasil os poucos estudos locais mostram que o perfil de sensibili-
dade dessas bactérias ainda favorece a utilizagdo de fluoroquinolonas para o
tratamento (DE SOUZA; MAGNANI; DE OLIVEIRA, et al. 2010; MURRAY; RO-
SENTHAL; PFALLER, et al. 2017).

O ntumero de estados (0,0%) e regides de satide (1,1%) que apresentam mais de
80% de seus municipios com disponibilidade ao ciprofloxacino 250 mg é bai-
X0, ao contrario do que se observa com a disponibilidade do ciprofloxacino 500
mg, 92,6% dos estados e 90,5% das regides de salilde possuem mais de 80%
de seus municipios com disponibilidade a esse medicamento (TABELA 29). O
motivo desse nimero baixo de municipios que ofertam a apresentagado de ci-
profloxacino de 250 mg deve-se a ndo inclusdo desse medicamento na REMU-
ME (GRAFICO 30). A baixa aquisi¢do do ciprofloxacino de 250 mg na REMUME
nos municipios é consequéncia da baixa necessidade dessa apresentacdo na
pratica clinica.

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

TABELA 29

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentacdoes farma-
céuticas do farmaco ciprofloxacino nos Estados + Distrito Federal (n = 27) e nas
Regides de Saude (n = 444), segundo disponibilidade de compra, em qualquer
modalidade de aquisicao

Estado Regiao de Estado Regiao de
n (%) saude n (%) saude
n (%) n (%)
280% 0(0,0) 5(1,1) 25 (92,6) 402 (90,5)
50 - 79% 0(0,0) 47 (10,6) 2(7.4) 42(9,5)
< 50% 27 (100,0) 392 (88,3) 0(0,0) 0(0,0)

Fonte: Elaborada pelo autor.
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GRAFICO 30

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagdes farmacéuticas
do farmaco ciprofloxacino, segundo compra fracassada, deserta ou item nao
constante na Relagao Municipal de Medicamentos (REMUME)

Item ofertado " Item fracassado " ltem deserto Fora da REMUME

CIPROFLAXINO 250 MG COMPRIMIDO

|o,7%

| 1,6%

CIPROFLAXINO 500 MG COMPRIMIDO

|o,3%

|o,2%

Fonte: Elaborado pelo autor.

Ao contrario dos outros antibioticos citados até aqui, esse ndo apresenta uma
forma farmacéutica liquida. Um dos motivos deve-se a precaucdo de uso des-
se medicamento em criancas, visto que possui risco potencial de causar lesdo
articular e interferir no crescimento ésseo. Esse medicamento também néo é
indicado para o tratamento de gestantes (TAVARES, 2014).

) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

Andlises realizadas com os resultados deste inquérito encontraram associacao
na oferta de ciprofloxacino com algumas caracteristicas dos municipios. Mu-
nicipios com IDHM até 0,722, ou que possuem menos de 2,178 profissionais de
saude por mil habitantes, ou que possuem 0,040 ou mais ESF por mil habitan-
tes ofertam menos ciprofloxacino. Nao foi encontrada associa¢do do niimero
de habitantes, nos indices de GINI e no nimero de farméacias por mil habitan-
tes com a oferta de ciprofloxacino.

Um estudo de Malta e colaboradores (2016) mostrou que a cobertura da ESF
é maior na zona rural, que apresentam municipios com menores valores de
IDHM e também de profissionais por mil habitantes. Portanto, a anélise dos
resultados deste inquérito mostra que a oferta de ciprofloxacino é menor nos
municipios brasileiros com menor Indice de Desenvolvimento Humano. Como
observado na andlise dos medicamentos para tratamento de doengas crénicas
(medicamentos antidiabéticos e de acao cardiovascular), municipios de me-
nor Indice de Desenvolvimento Humano ofertam mais medicamentos para
tratamento de doencas crénicas, pois ndo possuem uma ampla cobertura da
farmacia popular, como acontece nos municipios de melhor desenvolvimen-
to humano. Sendo assim, uma hipétese provavel é que os municipios tenham
priorizado a oferta de medicamentos para o tratamento de doengas crénicas
em relacdo a oferta de ciprofloxacino.

Nao foi encontrada associacdo entre a oferta de ciprofloxacino com o nimero
de habitantes, o indice de GINI, e o nimero de farmacia por mil habitantes.

O sulfametoxazol + trimetoprima é um antibiético de amplo espectro de acdo em
bactérias, além de possuir atividade contra fungos e protozoarios. Em consequén-
ciadesse espectrode acdo e de sua boa disponibilidade por todo o corpo tornou-se
uma alternativa terapéutica para varios tipos de doencas infecciosas desde que
0s microrganismos sejam sensiveis. Esse medicamento é a principal indicag¢do

CADERNO 3 | ANALISE DOS MEDICAMENTOS ESSENCIAIS E TRACADORES

91



na profilaxia e tratamento de pneumocistose (infeccdo oportunista causada pelo
fungo Pneumocystis jirovecii) em pacientes com HIV/Aids, e em infec¢des bacte-
rianas do trato urinario em homens, em virtude de sua excelente disponibilidade
na prostata (BRASIL, 2010¢, BRASIL, 2018; TAVARES, 2014; BONKAT, 2018).

Calderdn e colaboradores (2013) realizaram uma revisdo para entender a pre-
valéncia de pneumocistose em pacientes com HIV/Aids na América Latina.
Foram encontrados sete estudos brasileiros com periodo de coleta de dados de
1986 até 2004. Observou-se que a prevaléncia dessa doenca nessa populacao
variou de 16,5% a 55,0%. Em estudo mais recente, realizado no Rio de Janei-
ro (2014), encontraram uma prevaléncia de pneumocistose em pacientes com
HIV/Aids de 23,5% (GIEHL et al., 2014).

Ha trés apresentacdes diferentes desse antibidtico na RENAME: na dose de 40
mg/mL de sulfametoxazol e 8 mg/mL de trimetoprima em suspensao oral; na
dose de 80 mg/mL de sulfametoxazol e 16 mg/mL de trimetoprima em solucéo
injetavel; e 400 mg de sulfametoxazol e 80 mg de trimetoprima em comprimi-
do. A maioria dasindicacoes de uso dessa combinacdo de medicamentos requer
administracdo na dose de 800 mg de sulfametoxazol e 160 mg de trimetoprima
(BRASIL, 2010c; TAVARES, 2014). Embora ndo tenha na RENAME uma apre-
sentacdo desse antibiético nessa dosagem (800 mg/160 mg), sua incorporagao
pode ser interessante para evitar a administracdo de mais de um comprimido
por tomada, aumentando o risco de ndo adesdo do paciente ao tratamento.

) AQUISICAO DE MEDIEZOMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

A apresentacdo de sulfametoxazol + trimetoprima em suspensao oral é mui-
to importante para utilizacdo em criancas, a fim de facilitar o fracionamento
da dose de acordo com seu peso, e também em adultos pela facilidade de ad-
ministragdo pelo préprio paciente, facilitando a adesdo ao tratamento. A apre-
sentacdo em comprimido é importante em consequéncia de sua facilidade na
administracdo do medicamento pelo préprio paciente, facilitando a adesdo ao
tratamento. A apresentacdo na forma de solucdo injetavel estd presente para
aqueles usuarios que estdo impossibilitados de utilizar a via oral para adminis-
tracdo de medicamento, e em algumas doencas infecciosas, cuja administracdo
intravenosa é mais adequada, como a meningoencefalite quando as bactérias
forem sensiveis (TAVARES, 2014). No entanto, a principal indicacdo de trata-
mento das meningoencefalites é a ceftriaxona intravenosa em criancas e adul-
tos, possuindo excelente efetividade (TAVARES, 2014; DORSET; LIANG, 2016)

Todos os estados e aproximadamente 92% das regides de saliide apresentam
mais de 80% dos seus municipios com disponibilidade as apresentacdes de
sulfametoxazol + trimetoprima em solucdo oral e comprimido. No entanto,
essa boa oferta do antibiético ndo foi encontrada com a apresentag¢do em solu-
cdo injetavel. Somente 3,7% dos estados e 3,2% das regides de satide apresen-
tam mais de 80% dos municipios com disponibilidade a essa apresentacao.
Provavelmente, isso aconteceu devido a baixa necessidade de se utilizar uma
apresentacdo intravenosa desse antibiético (TABELA 30). A justificativa para
a baixa oferta dessa apresentacao de sulfametoxazol + trimetoprima foi a ndo
inclusdo na REMUME (GRAFICO 31).
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TABELA 30

Frequéncia relativa dos municipios que adquiriam as apresentagoes farmacéu-
ticas do farmaco sulfametoxazol + trimetoprim nos Estados + Distrito Federal (n
= 27) e nas Regides de Saude (n = 444), segundo disponibilidade de compra, em
qualquer modalidade de aquisicao

sulfametoxazol +
trimetoprima 400
mg/mL + 80 mg/mL
comprimido

sulfametoxazol + tri-
metoprima 80 mg/mL

sulfametoxazol + trime-
toprima 40 mg/mL + 8

mg/mL suspensao oral *16 mg/mL solucao

Disponibili- injetavel
dade

Estadon | Regidode ' Estadon @ Regidaode ' Estadon ' Regiaode

(%) saude (%) saude (%) saude
n (%) n (%) n (%)
> 80% 27(100,0) = 412 (93,0) 1(37) 14 (3,2) 27(100,0) = 419 (94,6)
50 - 79% 0(0,0) 31(7,0) 1(3,7) 75 (16,9) 0(0,0) 23(5,2)
<50% 0(0,0) 0(0,0) 25(92,6) = 354(79.9) 0(0,0) 1(0,2)

Fonte: Elaborada pelo autor.

. AQUISICAO DE MEDIEIOMENTOS ESSENEZIAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

GRAFICO 31

Frequéncia relativa da oferta e da nao oferta das apresentagcdes farmacéuticas
do farmaco sulfametoxazol + trimetoprima, segundo compra fracassada, deser-
ta ou item nado constante na Relacdo Municipal de Medicamentos (REMUME)

@7 Item ofertado " Item fracassado " ltem deserto " Fora da REMUME

SULFAMETOXAZOL + TRIMETOPRIMA 40MG/ML + 8MG/ML SUSPENSAO ORAL

|o,44

SULFAMETOXAZOL + TRIMETOPRIMA 80MG/ML + 16MG/ML SOLUCAO INJETAVEL

| 0,5%
I 1,2%

70,0%

SULFAMETOXAZOL + TRIMETOPRIMA 400MG/ML + 80MG/ML COMPRIMIDO

|o,3%

|o.2%

l 2,5%

Fonte: Elaborada pelo autor.
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) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

Andlisesrealizadas com os resultados deste inquérito encontrou associacdo na de farmdcias por mil habitantes ofertam mais esse antibiotico. Esse resultado
oferta de sulfametoxazol + trimetoprim com algumas caracteristicas dos mu- preocupa, pois o inicio da pneumocistose em pacientes vivendo com HIV é in-
nicipios. Municipios com até 5.958 habitantes apresentam uma oferta menor sidioso e por isso necessita de um cuidado especializado mais préoximo, o que é
desse antibiético. Em contrapartida, municipios com razdo de 0,105 ou mais mais dificil de encontrar em municipios menores (BRASIL, 2018).

GRAFICO 32

Frequéncias relativas da oferta dos antibioticos tragadores ofertados na Atengao Primaria, conforme Regiao Geografica

Amoxicilina 50 mg/mL so Amoxicilina 500 mg ca Amoxicilina 500 mg cp Azitromicina 500 mg cp Azitromicina 40 mg/mL so

@ Q @ 98,7% Q @
@ 97.8% @ @ 85,8%

98,8% 98,8%

Benzoilmetronidazol 40 mg/mL so Ciprofloxacino 250 mg cp Ciprofloxacino 500 mg cp

88,4%

94,4%

Metronidazol 250 mg cp

Metronidazol 100 mg/g (10%
gel) vaginal

Q Q Q @ 96,9%

96,6%

94.4%
@ @
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) AQUISICAO DE MEDI?OMENTOS ESSEN?IAIS DO
COMPONENTE BASICO DA ASSISTENCIA FARMACEUTICA

Smx +tmp 40 mg/mL + 8 Smx +tmp 80 mg/mL + 16 Smx +tmp 400 mg/mL + 80
mg/mL so mg/mL si mg/mL cp

e ® L n .
e . @
@

Metronidazol 400 mg cp

Fonte: Elaborado pelo autor.

Legenda: so = suspensdo oral; ca = capsula; cp = comprimido; si = solugdo injetdvel; Smx + tmp = sulfa-
metoxazol + trimetoprim.

Legenda: N = Norte; Ne = Nordeste; CO = Centro-Oeste; Se = Sudeste; S = Sul.

Entre as apresentag¢des de antibidticos com mais de 80% de aquisicdo nas
cinco regides geograficas brasileira, ndo se observa diferenga a respeito da
disponibilidade dos medicamentos entre as regides. No entanto, em relacdo
aquelas apresentacdes de antibidticos cuja disponibilidade é menor que 80%
(amoxicilina 500 mg comprimido, benzoilmetronidazol 40 mg/mL suspensao
oral, ciprofloxacino 250 mg comprimido, metronidazol 400 mg comprimi-
do e sulfametoxazol + trimetoprim 80 mg/mL +16 mg/mL solucdo injetavel)
observa-se que ha uma propor¢ao maior de cidades das regides Norte e Nor-
deste, que adquirem estas apresentacdes de antibidticos comparado as outras
regides brasileiras (GRAFICO 32). Talvez essa situacdo ocorra devido as diferen-
cas socioecondmicas existentes entre as regides brasileiras, visto que pessoas
vivendo em 4reas mais carentes sdo mais assistidas pelo sistema publico de
saude. Sendo assim, é mais pertinente que se ofereca uma variedade maior de
apresentac¢des de antibioticos.
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Esses achados indicam a necessidade de adequacdo dessas listas (Relacdo da
WHO/HAI, REMUMEs e RENAME) aos protocolos clinicos e diretrizes terapéu-
ticas mais recentes. A alteracdo nessas listas deve ter como objetivo favorecer
0 acesso a medicamentos eficazes, seguros e de qualidade que atendam as de-
mandas prioritarias das diferentes regides do Brasil.

Salientamos que este documento é um trabalho muito importante para os
gestores da Assisténcia Farmacéutica - bem como para a populacéo brasilei-
ra - que tem o objetivo de avaliar a lista de medicamentos padronizados junto
aos municipios que responderam ao Levantamento Nacional promovido pelo
CONASEMS.

Diante dos resultados apresentados, torna-se possivel avaliar, de forma indi-
reta, oferta aos usuarios do SUS aos Medicamentos Essenciais que atendam as
suas necessidades, gerando menor agravamento das condi¢des de satude, além
de possibilitar aos prescritores terem a sua disposicdao um arsenal terapéutico
de qualidade.
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