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RESUMO

Objetivo: Ampliar o estudo da modelagem PBPK (Farmacocinética Baseada em Fisiologia)
para profissionais e estudantes falantes de portugués, ao desenvolver um tutorial basico
de modelagem PBPK simples usando um programa de acesso livre. Métodos: Estudo
descritivo para o desenvolvimento de um tutorial em portugués dedicado a utilizagdo do
software PK-Sim® (versao 11.2). Resultados: Foi desenvolvido um tutorial no PK-Sim®,
todo em portugués, que viabiliza a pessoas interessadas em Farmacometria a possibilidade
de realizar uma analise PBPK, a fim de estudar e prever a PK de medicamentos a
partir das caracteristicas fisiolégicas e anatdbmicas de uma populacao de interesse, bem
como das propriedades fisicas e quimicas de um determinado farmaco. Conclusao:
Considerando a importancia das tecnologias em salde e sua posterior avaliacdo, este
tutorial se prova como ferramenta relevante, tanto para pesquisa e desenvolvimento
quanto para a pratica clinica, além de alavancar a democratizagdo do ensino e pesquisa
das Ciéncias Farmacéuticas entre pessoas falantes de lingua portuguesa.
Palavras-chave: Farmacocinética; Modelagem Farmacocinética Baseada em Fisiologia;
Tecnologias em Saude; Ensino em Farmacia; Tutorial

ABSTRACT

Objectives: To broaden the study of PBPK (Physiology-based Pharmacokinetic) modeling
for Portuguese-speaking professionals and students by developing a basic simple
PBPK modeling tutorial using free access software. Methods: Descriptive study for the
development of a Portuguese tutorial dedicated to the use of the PK-Sim® software
(version 11.2). Results: A tutorial was developed in PK-Sim®, entirely in Portuguese,
which enables individuals interested in Pharmacometrics to perform a PBPK analysis
in order to study and predict the pharmacokinetics of drugs based on the physiological
and anatomical characteristics of a population of interest, as well as the physical and
chemical properties of a specific drug. Conclusions: Considering the importance of
health technologies and their subsequent assessment, this tutorial proves as a relevant
tool, both for research and development and for clinical practice, as well as leveraging
the democratization of the teaching and research of Pharmaceutical Sciences among
Portuguese-speaking people.

Keywords: Pharmacokinetics; Physiology-Based Pharmacokinetic Modeling; Health
Technology; Pharmacy Teaching; Tutorial
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Introducao

De acordo com a Portaria n° 2.510/2012, aquelas
que sdo consideradas tecnologias em satide abarcam
um conceito bastante amplo de produtos por meio dos
quais a atengdo e os cuidados com a saide sao pres-
tados a populagao. Estes podem ser “medicamentos,
equipamentos e procedimentos técnicos, 0s sistemas
organizacionais, informacionais, educacionais e de
suporte € os programas e protocolos assistenciais”.!?
O inevitavel avango tecnoldgico corrobora exponen-
cialmente para a pesquisa e desenvolvimento, além de
promover vantagens salutares a saide.’

A farmacocinética cldssica (PK) é um segmento
da Farmacologia que costuma trabalhar com mode-
los compartimentais matematicos para extrapolar e
prever o comportamento da substincia apds admi-
nistragdo através dos processos farmacocinéticos de
absorcdo, distribuicdo, metabolismo e eliminagdo
(ADME). Contudo, vale ressaltar que fatores exter-
nos (como via de administracao, doses multiplas, PK
nao-linear etc.) podem afetar essas estimativas, logo,
devem ser considerados também durante a avaliacdo
PK em relagio aos efeitos farmacoldgicos e toxicold-
gicos em andlise.*>

A modelagem Farmacocinética Baseada em Fi-
siologia (Physiologically Based Pharmacokinetics, ou
PBPK) é uma abordagem de modelagem matema-
tica na qual um modelo farmacocinético imita a
fisiologia humana sendo capaz de prever perfis de
tempo-concentracdo do ativo e, por isso, tem sido
utilizada para diversos fins: desde a descoberta e de-
senvolvimento de novos firmacos até a otimizagio
do ajuste de dose.>” Nesse sentido, a PBPK demons-
tra ser uma ferramenta de suma importincia para a
previsdo da exposi¢ao aos firmacos em varios outros
cendrios clinicamente relevantes, como a previsao de
eficdcia e toxicidade, visto que, ao viabilizar a pos-
sibilidade de combinar modelos farmacodinidmicos
(PD), permite a relacdo entre a exposicdo em teci-
dos-alvo e os efeitos farmacoldgicos.®

Os modelos genéricos de modelagem e simulagao
PBPK de corpo inteiro (whole-body PBPK) visam
simular os perfis de concentracdo-tempo de compos-
tos administrados por qualquer outra via de interes-
se para qualquer espécie, integrando-se a uma estru-
tura fisioldgica, medida ou calculada, e propriedades
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fisico-quimicas (tais como logP e solubilidade, por
exemplo).” Também é possivel dizer que a modela-
gem PBPK se propoe a criar conhecimento ao per-
mitir realizar previsoes do comportamento cinético
de um farmaco em diferentes vias de administracio,
posologias e condigoes fisioldgicas.!?

Frente a PK classica, a PBPK se propoe a estru-
turar, de forma mecanista e quantitativa, os parame-
tros farmacoldgicos aliando as técnicas de extrapo-
lacdo de in vitro e in vivo (IVIVE) e aplica-las, de
modo comparativo, aos dados de populagoes sauda-
veis e/ou com alguma diferenca fisiologica.>% ! Isso
possibilita uma previsdo mais eficiente de ajuste de
dose de um medicamento, tomando como base a
dose usual em individuos saudaveis ou nao-gestan-
tes, por exemplo.

A modelagem PBPK pode ser aplicada, por
exemplo, para a incorporacdo de dados relaciona-
dos a reducao da expressdao do complexo enzimatico
CYP450 em pacientes com doenga hepatica cronica
ou para a realizacdo de simulacoes em pessoas ges-
tantes, considerando que este é um grupo sensivel
para participar de ensaios clinicos.'>!3 Além disso, a
modelagem PBPK também vem sendo amplamente
utilizada na indudstria e na academia para a previsao
de interacoes medicamentosas (seja medicamento-
-medicamento ou medicamento-alimento).'** Em
outras palavras, a modelagem PBPK ¢é uma impor-
tante tecnologia em satide em crescimento.

Sendo assim, constata-se que a modelagem
PBPK apresenta muitas vantagens clinicas. Porém,
também € sabido que ela apresenta limitacdes con-
sideraveis: como a necessidade de inserir dados de
maneira adequada ao programa, uma vez que uma
organizagao pode nio gerar esses dados da maneira
correta ou desejada para o estudo, comprometendo
a utilidade da modelagem;'® a compreensdo de
como fatores tais quais idade, doenga ou disfuncao
orginica afetam quantitativamente a enzimologia,
podendo afetar a aplicacdo da modelagem;*'3 e a bai-
xa usabilidade de certos programas utilizados para
pessoas nao-programadoras, algo que vem sendo
modificado com o desenvolvimento de programas
mais completos e especificos como o PK-Sim e o
GastroPlus, exemplificativamente.'®?* Atualmente,
muitos sao os programas disponiveis no mercado
para a realizacdo da modelagem PBPK, conforme a
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demanda do estudo e acessibilidade financeira do(a)
pesquisador(a).

Sob outra perspectiva, outra desvantagem rele-
vante de ser mencionada é a quantidade de artigos
e outras publicacoes cientificas abordando a mode-
lagem PBPK em portugués, fato que corrobora com
o baixo acesso de profissionais e estudantes da area
farmacéutica do Brasil (e de outros paises lus6fonos)
a essa ferramenta que, como constatado, é uma im-
portante tecnologia em satde ja adotada na inddstria
e em alguns ambientes académicos. A falta de ma-
teriais disponiveis neste idioma limita significativa-
mente a capacidade desses individuos de compreen-
der e aplicar efetivamente os principios e técnicas
dessa importante tecnologia.

Deste modo, ao compreender a urgente necessi-
dade de democratizar e ampliar o ensino e aprendi-
zado farmacéutico, em todas as suas nuances, con-
sidera-se imperativa a divulgacdo do conhecimento
da modelagem PBPK para estudantes e profissionais
do Brasil e outros paises que adotam portugués como
idioma principal.

O uso de softwares facilita a modelagem PBPK na
industria e na pratica clinica, permitindo a simula-
¢ao de cendrios e a predicao de resultados. Ter acesso
a tutoriais detalhados é crucial para compreender e
aplicar essas ferramentas de forma eficaz, promoven-
do boas praticas e padroes na criacdo e validacao de
modelos PBPK. Investir em materiais educacionais
sobre softwares que realizam modelagem PBPK é
essencial para capacitar os profissionais e promover
seu uso adequado.

Objetivo

Este estudo objetivou descrever um tutorial ba-
sico de modelagem PBPK simples usando um pro-
grama de acesso livre para profissionais e estudantes
falantes de portugués.

Métodos

O presente tutorial surgiu a partir da execucao da
dissertacao de mestrado da primeira autora, sob orien-
tagao da segunda. Durante tal execucao, foi necessario
consultar diversos materiais, os quais estdo dispostos
em varias plataformas e organizados de acordo com a
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plataforma na qual o material estd disposto, o que tor-
na o processo académico menos eficiente. Portanto,
procedeu-se com a execucao das etapas descritas nos
esquemas apresentados nos resultados concomitante
a escrita em portugués usando as ferramentas graficas
do programa Microsoft® Word (2021).

Assim, um estudo descritivo acerca do desenvol-
vimento do tutorial utilizando o software PK-Sim®,
versao 11.2 (Bayer Technology Services GmbH, Le-
verkusen, Alemanha) foi desenvolvido. O PK-Sim®
¢ uma ferramenta gratuita e de coédigo aberto desen-
volvida pela Open Systems Pharmacology (OSP)
para a construcdo de modelos PBPK.

O programa pode ser utilizado para modelagem
e simulagido de diferentes espécies, baseado numa
configuracdo de corpo inteiro (whole-body), a qual
caracteriza o organismo biolégico em 18 diferentes
compartimentos, considerando fatores bioldgicos (a
exemplo de volume, peso e pH de 6rgaos, bem como
fluxo sanguineo de entrada e saida destes para as di-
ferentes espécies).?’??

Para avaliar a efetividade das orientacoes dispostas
neste tutorial, este fora apresentado para uma banca
avaliadora durante avaliacdo parcial do mestrado,
além de compartilhado com colegas do mesmo grupo
de pesquisa que desejassem trabalhar com o software.

Resultados

O pacote de programas da OSP contém diferen-
tes ferramentas de software e foi projetado usando
um conceito modular para permitir modelagem e si-
mulacao eficientes em varias escalas. As ferramentas
centrais de software PK-Sim® e MoBi® fazem uso de
blocos de construcio conforme essa estrutura modular,
sendo que o PK-Sim® baseia-se no conceito de corpo
inteiro e o foco do MoBi®, estd no nivel molecular.

Para instalar o referido pacote de programas, de-
ve-se proceder conforme o Esquema 1.

O PK-Sim® apresenta duas funcionalidades in-
teressantes para acompanhar a modelagem: History e
Fournal. Em History (Historico, em traducao nossa) é
possivel perceber todas as etapas concretizadas (apos
clicar em “Ok”) no programa. Ja em Journal (Diario,
em traducio nossa) é possivel escrever, colar figuras
e outras funcionalidades que quem estiver traba-
lhando no software deseje inserir.
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Esquema 1. Instalar o pacote da OSP e inserir a base de dados humanos.

\

\2

\

De acordo com o curso do Academic Learning
Center da esqlLabs, as etapas para o desenvolvimento
do modelo sao:

1. Criacao dos blocos de construcao necessarios
(individuo, composto, formulacao, protocolo de ad-
ministracdo e dados observados);

2. Configurar e fazer uma simulagao;

3. Refinar o modelo com anilise de sensibilidade
e identificacdo de pardmetros;

4. Integrar o conhecimento in vitro sobre meta-
bolizacao;

S. Otimizar o final do modelo intravenoso.

Com isso, a construcdo de um modelo PBPK
simples objetiva: utilizar dados in vitro; realizar
anélise de sensibilidade do modelo; otimizar o mo-
delo com identificagdo de pardmetros; e comparar
os resultados da simulacdo com os dados observa-
dos.

Para construir um individuo, deve-se definir os
parametros (dimensodes) deste individuo, deve-se
modificar anatomia e fisiologia, adicionar enzimas
metabolizadoras ou transportadoras. Se necessario,
¢ possivel também, clonar e escalonar individuos,
conforme o Esquema 2.

Caso tenha dados individuais, é possivel alterar
nos pardmetros da aba “Biometrics”. Na aba “Ana-
tomy & Physiology” pode-se inserir parimetros

como taxa de filtracdo glomerular e inserir o valor,
€aso 0 possua.

Em seguida, é possivel construir o composto de
interesse, conforme o Esquema 3.

Cabe a ressalva que é sugerido inserir “1.00” para
a filtracdo glomerular porque, por se tratar de uma
molécula pequena, acredita-se que ela seja livremen-
te filtrada nos rins.

Posteriormente, deve-se criar uma formulagao
para o composto anteriormente inserido, conforme
o Esquema 4, a seguir.

Caso o foco da sua modelagem nio exija fielmen-
te a delineacao dos perfis de dissolucao, que sao soli-
citados em algumas formulacoes, sugere-se que seja
utilizada a formulacio tipo “Dissolved” para formas
farmacéuticas de liberacao imediata e, para formas
farmacéuticas com diferentes liberagoes, propoe-se
o0 uso da formulagao do tipo “Weibull”.

Os protocolos de administracdo podem ser: intra-
venoso, oral ou avancado. Para cada um, o processo
tem inicio igual (ao abrir o software, clicar em “Mo-
deling” e em seguida clicar em “Administration Pro-
tocol”) e conclusao diferente, conforme o protocolo
em estudo. O protocolo avangado deve ser seleciona-
do quando ha mais de um tipo de administragao, por
exemplo. No Esquema 5, consta o procedimento para
inser¢ao de um protocolo de administragao simples.
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Esquema 2. Construcao de um individuo.
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E importante ressaltar que caso a via “oral” seja
selecionada, o volume de dgua por kg podera ser in-
serido ou manter o padrao (default) do programa.
Caso a via selecionada seja “infusdo”, serd necessario
inserir o tempo de infusio. Ao selecionar o protocolo
avanc¢ado, a0 menos um esquema de administragdo
deve ser selecionado.

O tltimo item do Building Blocks é Observed Data
(ou Dados Observados). Nesta secdo deve-se inserir
os dados observados (em literatura ou em ensaios
clinicos). Pode-se adicionar dados observados para
o composto construido (em Add Observed Data for),
inserir do template do pacote da OSP (em Load from
Template), ou simplesmente adicionar, sem um com-
posto especifico (em Add Observed Data). Também é

possivel criar subpastas ou deletar esses dados. No
Esquema 6, os passos para insercao de dados obser-
vados.

Finalmente, deve-se criar uma simulacdo para,
de fato, simular os dados farmacocinéticos clinicos
com base nos dados inseridos (Esquema 7).

A simulacio aparecera no lado esquerdo, na secao
“Simulations”. E possivel explorar as abas abertas
apos a realizacdo da simulacdo. A aba “Parameters”
pode ser usada para mudar paridmetros especificos
somente na simulacdo, para testar sem alterar os
blocos de construcdo, e a aba “Reaction Diagram”
se propde a mostrar os processos especificados ante-
riormente (pode ser de clearance, se esse parimetro
foi afetado pela insercio de dados).
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Esquema 3. Construcao de um composto.
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Esquema 4. Criacdo de uma formulagao.

\
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Esquema 5. Insercdo de um protocolo de administragao simples.

--

Esquema 6. Insercdo de dados observados.

\

A
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Esquema 7. Criando uma simulagao.
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--

Para simular as concentracdes plasmaticas ovs
tempo do composto apés determinada administra-
¢do, clique duas vezes na simulagido desejada e pro-
ceda de acordo com o Esquema 8.

O préoximo passo € verificar visualmente se os
dados observados estdo de acordo com a simulacéo
proposta pelos calculos do programa. Caso nao este-

jam, deve-se realizar a otimizacao dos parametros do
modelo para se obter dados simulados que se asse-
melham aos observados.

E possivel exportar o modelo completo do PK-
-Sim para o MoBi para diversas finalidades, tais
como a modelagem PD ou identificagdo automatica
de parametros.

12 J Assist Farmac Farmacoecon, V.9, n.4, p.5-17, out. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.4.p.5-17



ARTIGO ORIGINAL

Aratijo JMS, Azeredo F)

Esquema 8. Simulagao de concentragao plasmatica versus tempo de determinado composto ap6s adminis-

tracao e verificagao de dados observados.

Discussao

Os principais objetivos de escrever um tutorial sdo
educar: resolver problemas, promover a compreensao,
capacitar os leitores, aumentar a eficiéncia, definir
procedimentos padrdo, construir uma comunidade,
impulsionar o envolvimento, mostrar experiéncia e
documentacio de suporte. Os tutoriais visam ensinar
os leitores passo a passo, fornecer experiéncia pratica
e oferecer solugdes para desafios especificos, ajudando
os individuos a aprender e aplicar novas habilidades
ou conhecimentos de forma eficaz.”®

Em 2016, Kuepfer e colaboradores publicaram
um tutorial (em inglés) visando apresentar conceitos
basicos da modelagem PBPK associada a farmacodi-
namica, (PBPK/PD) focando a implementagao pra-
tica de trabalho tipico de modelo PBPK, usando a
ciprofloxacina (firmaco antibacteriano) como exem-
plo, também no PK-Sim.?*

Cinco anos mais tarde, Ezurike e colabo-
radores, descreveram os diferentes paridmetros de
entrada necessarios, bem como as consideragdes ne-
cessarias ao desenvolver um modelo PBPK dentro
do Simcyp Simulador, um software pago. Um estudo
de caso mostrando o desenvolvimento e aplicacdo de
um modelo PBPK para ondansetrona foi usado para
auxiliar o entendimento de diferentes conceitos de
desenvolvimento de modelo PBPK.?

Para desenvolver um modelo PBPK simples
usando o pacote de programas da OSE é possivel en-
contrar dicas e informacdes no proprio site da OSP
(através do manual disponibilizado e do curso onli-

ne oferecido pela esqlLabs — cujo acesso é limitado),
em féruns e em plataformas de videos. Contudo,
todas essas informacdes nio estdo organizadas di-
daticamente e sao disponibilizadas em inglés, como
a maioria dos materiais encontrados nos bancos de
dados internacionais.

Entretanto, assim como a pesquisa brasi-
leira, a pesquisa produzida por outras nacoes falan-
tes de portugués precisam ser enaltecidas e ter seus
produtos cientificos disseminados. Nesse sentido, o
presente tutorial delineia um passo a passo, desde o
momento de baixar o pacote de programas da OSP
(PK-Sim e MoBi) até o desenvolvimento de um mo-
delo PBPK simples utilizando, exemplificativamen-
te, um farmaco vastamente utilizado atualmente,
com o intuito de que a modelagem PBPK se popula-
rize, enquanto tecnologia em satude, entre profissio-
nais e estudantes das Ciéncias Farmacéuticas.

Conclusao

Assim, considerando a importincia das tecnolo-
gias em saide e sua posterior avaliacdo, este tutorial
se prova como ferramenta relevante tanto para o de-
senvolvimento de novos firmacos e melhorias das
formas farmacéuticas ja disponiveis quanto para a
pratica clinica, a exemplo do ajuste de dose e melhor
avaliagdo de interacoes medicamentosas. Adicional-
mente, este tutorial também serve para alavancar a
democratizacdo do ensino e pesquisa das Ciéncias
Farmacéuticas entre pessoas falantes de da lingua
portuguesa.
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Pensando nas fases posteriores a criacao de uma
simulacdo individual utilizando o PK-Sim, ¢ impor-
tante ressaltar que é necessario cumprir algumas eta-
pas para avaliar o desempenho populacional do mo-
delo construido. Colocamos as etapas deste modelo
como Material Suplementar deste tutorial.
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Material Suplementar

Aratijo JMS, Azeredo F)

A avaliacao do modelo populacional PBPK se dara a partir de critérios visuais e critérios quantitativos.

Proceda da seguinte maneira:

Figura S1. Criando simulacao populacional.

«a
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Defina os métodos
de calculo

«

(Calculation
methods)

Uma simulacdo populacional foi criada, mas nenhum resultado de perfil concentracao versus tempo
ou outro parametro estara representado. Inicialmente, a sua tela deve se apresentar, basicamente, conforme

a figura abaixo:

Figura S2: Captura de tela do PK-Sim® (versdo 11.2) imediatamente apés criacao da simulagao populacional.
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Concluida essa etapa, clique em “Define Settings and Run”, confira se as informacoes apresentadas
acerca do seu composto estao corretas e clique em “Ok”. O programa procederd com a execugado/corrida da
simulacao (no canto direito inferior, € possivel acompanhar o processo). Ao final, a aba “Create Time Profile
Analysis” sera exibida e vocé deve checar e alterar os critérios conforme o seu projeto. Para fins didaticos,
sugerimos que 0s seguintes passos sejam seguidos na aba Output, localizados ao lado direito da aba:
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Figura S3: Criando a analise do perfil concentracao versus tempo.
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Aratijo JMS, Azeredo F)

Sendo assim, sera apresentada a anélise do perfil concentragao versus tempo simulada pelo programa
e, agora, a sua tela parecerd com a Figura S4. As possibilidades para alterar o grafico, para facilitar a visuali-
zacao e interpretacao, estao disponiveis no canto direito escrito “Chart Options” e, para verificar os dados de

analise dos parametros PK, deve-se clicar em “Show PK-Analysis”.

Figura S4: Captura de tela da analise do perfil concentracao versus tempo com estatistica de distribuicao.
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Na aba “Parameters” é possivel alterar diversos parametros, como os nimeros de pontos por unidade
de tempo de interesse (hora, segundo, minuto ou dia) ou critérios do composto, por exemplo. Cabe ressaltar
que, para toda alteracao que gere impacto ao grafico (sera perceptivel pelo icone de exclamacao branca em
um circulo vermelho na aba), deve ser procedida por um clique em “Run”, para executar as alteracoes de fato.
Como mencionado no tutorial, é possivel inserir dados observados ao grafico para auxiliar na sua avaliagéo.
Independentemente de inserir os dados, para avaliar os dados do gréfico, clique com o botéo direito no gréafico
e clique em “Export to Excel”, salve e proceda com a avaliacao.
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RESUMO

A prescricao eletrbnica € uma inovagao tecnolégica que visa aprimorar a qualidade da
Assisténcia Farmacéutica. Permite que profissionais de salide prescrevam medicamentos
em um registro eletrdnico, contendo campos e dados estruturados e interoperaveis, subs-
tituindo as tradicionais receitas em papel. Essa modalidade de prescricao traz diversos
beneficios para o cidaddo, promovendo a maior seguranca no uso dos medicamentos,
reducao de fraudes, aprimoramento da qualidade nos processos de prescrigao e dispen-
sacdo de medicamentos e acesso as informagdes e promocdo da adesdo ao tratamento.
Este estudo descreve o desenvolvimento do registro de prescricéo eletronica no SUS,
por meio da Rede Nacional de Dados em Satde (RNDS) e a disseminacéo dos registros
ao cidadéo e profissional de satde por meio das plataformas SUS Digital. Como resul-
tado, mais de 1.8 milhdes de registros j& foram recebidos na RNDS, e por conseguinte,
disponiveis nas plataformas SUS Digital Profissional. A apresentacdo desses dados é
mais um passo para aprimorar o protagonismo do cidadao, democratizando o acesso e
garantindo direitos, propiciando acesso, prevencao e monitoramento farmacoterapéutico
mais efetivo. A prescricdo eletronica € um instrumento de qualificagdo da Assisténcia
Farmacéutica, proporcionando maior seguranca, eficiéncia e controle no processo de
prescricdo e dispensacao de medicamentos. Ao integrar a tecnologia aos cuidados de
salide, é possivel melhorar a qualidade do atendimento, otimizar recursos e promover
uma assisténcia mais segura e personalizada.

Palavras-chave: Prescricao Eletronica; Assisténcia Farmacéutica; Interoperabilidade da
Informacdo em Salide; Satde Digital; Continuidade da Assisténcia ao Paciente

ABSTRACT

Electronic prescription is a technological innovation that aims to improve the quality of
Pharmaceutical Assistance. It allows healthcare professionals to prescribe medications
in an electronic record, containing structured and interoperable data, replacing paper
prescriptions. This type of prescription brings several benefits to patients, promotes grea-
ter patient safety and adherence to treatment, reduces fraud, improves the quality of the
medication prescription and dispensing processes and access to information. This study
describes the development of the electronic prescription record in the SUS, through the
National Health Data Network (RNDS) and its dissemination to patients and health
professionals within SUS Digital platforms. As a result, more than 1.8 million records
have already been received at RNDS and are therefore available on SUS Digital Profis-
sional platforms. The presentation of such results is another step towards improving
patient protagonism, democratizing access and guaranteeing rights, prevention and more
effective pharmacotherapeutic monitoring. Electronic prescription is a pharmaceutical
assistance qualification instrument, providing greater security, efficiency and control in
the medication prescription and dispensing processes. By integrating technology into
healthcare, it is possible to improve the quality of care, optimize resources and promote
safer and more personalized assistance.

Keywords: Electronic Prescribing; Pharmaceutical Services; Health Information Interope-
rability; Digital Health; Continuity of Patient Care
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Introducao

A prescricao eletronica é uma inovagao tecnold-
gica que visa aprimorar a qualidade da Assisténcia
Farmacéutica. Permite que profissionais de satde
prescrevam medicamentos em um registro eletroni-
co, contendo campos e dados estruturados e inte-
roperaveis, substituindo as tradicionais receitas em
papel. Essa modalidade de prescrigdo traz diversos
beneficios para a assisténcia farmacéutica, promo-
vendo maior seguranca de pacientes, reducio de
fraudes, aprimoramento do fluxo de dados de satde
e da qualidade no processo de prescricao e dispensa-
¢do de medicamentos.!?

Com os avancos na implementagao de sistemas
de registros eletronicos de saide (EHR), a qualida-
de na prestacao de cuidados a pacientes tem melho-
rado, bem como maior seguranca nos processos de
prescricdo e dispensacdo de medicamentos. Impul-
sionado por diretrizes no 4mbito da Tecnologia da
Informagio em Satide, cada vez mais € exigido que
os profissionais da satide documentem e realizem
registros de atendimento de maneira estruturada e
reportavel.

Dentre os principais erros de medicacio, os even-
tos relacionados a atividade de prescricao se destacam,
evidenciando ser fundamental aprimorar os mecanis-
mos utilizados. Além disso, investimentos na educa-
¢ao de profissionais de satide sobre a compreensao dos
riscos de um erro operacional sao evidenciados como
estratégia para aperfeicoar os procedimentos e proto-
colos de atendimento aos pacientes.” !

Convém destacar a importincia do uso do pron-
tudrio eletrénico para registros de atendimentos, ca-
racterizando-se como componente estrutural para a
implementacdo da prescrigao eletronica. O prontué-
rio também é visto como facilitador para a melhora
na comunicacdo entre profissionais, contribuindo
para tomada de decisao clinica, a aderéncia a trata-
mentos e seguranca do paciente. Entretanto, sozi-
nho, esse recurso nao soluciona todos os problemas
existentes.®

Para a implantagio eficiente da prescricao ele-
tronica, desafios como, por exemplo, a interopera-
bilidade de dados, a existéncia de varios sistemas de
informacao distintos e a dificuldade de se estabelecer
padroes de terminologias precisam ser superados.!!

Queiroz JEA, Souza ES, Neves GN, Santos PX, Mendes PL, Matos RWM, Santana RS

No Brasil, com o reconhecimento da Rede Nacio-
nal de Dados em Satde (RNDS) como plataforma de
interoperabilidade, publicou-se o modelo de infor-
macio capaz de abrigar os dados necessarios para o
registro da prescricdo eletronica.”%!?

Quanto ao padrao terminoldgico para medica-
mentos, o Brasil adota a Ontologia Brasileira de
Medicamentos (OBM), promovendo a interoperabi-
lidade, integrando dados de diferentes sistemas de
informacoes e normalizando registros de prescrigoes
e dispensacoes de medicamentos por meio da RNDS.
Dessa forma, com a informatizagao da satde, princi-
palmente informacdes relacionadas aos medicamen-
tos, a OBM disponibilizard uma base terminoldgica
unificada, possibilitando a identificacao inequivoca
de produtos, fortalecendo a realizacdo de vigilancia
em satde, a promocio da seguranga, qualidade e efe-
tividade no uso de medicamentos e aprimorando a
assisténcia farmacéutica no Brasil.!3!*

Com a OBM, o Brasil passara a adotar um padrao
robusto para interoperabilidade de prescricoes de
medicamento e assim, considerando o cendrio e os
beneficios apresentados pela estratégia adotada em
inimeros paises a fim de qualificar a assisténcia e
continuidade do cuidado, somado ao fato da caréncia
de estudos que evidenciem o processo para adocao e
instituicdo de modelos como o objeto desse estudo,
justifica-se a realizacio deste trabalho."”!® Dessa for-
ma, o objetivo deste trabalho é descrever o desenvol-
vimento da disseminacdo dos registros de prescricao
eletronica no SUS, por meio da Rede Nacional de
Dados em Saide (RNDS), e apresentar seus benefi-
cios para a Assisténcia Farmacéutica, continuidade
do cuidado e seguranca do paciente.

Métodos

Trata-se de um estudo de caso brasileiro que deta-
lha as decisoes e pactuacoes referentes a implemen-
tacdo e interoperabilidade dos Registros de Prescri-
cao de Medicamentos no Brasil.

O Brasil é caracterizado por possuir 5.568
municipios e dois distritos, com 4rea territorial
que alcanca 8.510.000 km? e uma populacao de
203.080.756 habitantes, com acentuada desigualda-
de social e dificuldade de acesso a educacao e saud-
de, com os programas sociais desempenhando um
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papel importante.'®?* Além disso, o pais conta com
sistema de satide publico Gnico e descentralizado, o
Sistema Unico de Satde (SUS), que garante o aces-
so integral, universal e gratuito para toda a popula-
¢ao do pais.?*

A governanga de modelos informacionais para
interoperabilidade segue a deliberagcdo de uma estru-
tura bastante robusta, sendo:

Aprovacao e deliberacao de modelos informacio-
nais pelo Comité Gestor de Saide Digital (CGSD),
do Ministério da Satide, com definicdo de prioridade
de instituicdo do modelo de informagao de prescri-
cao eletronica para o SUS.

Pactuagido em reunido da Comissao Intergestores
Tripartite (CIT) e publicagao de portaria ministerial
especifica instituindo as normas para recebimento
pela RNDS e disseminagao pelas plataformas SUS
Digital.

Dessa forma, para o presente trabalho, além das
analises realizadas sobre as pactuagoes e priorizacoes
nos entes de governanca, realizou-se anélise docu-
mental das normativas que regem a implementacéo
da prescrigao eletronica com a Rede Nacional de
Dados em Sauide, definicoes, pactuagdes e etapas de
implementacio. Para embasar a analise, foram con-
sultados os portais da Rede Nacional de Dados em
Satide e do Comité Gestor de Satde Digital. Esses
repositorios compilam as atualizacoes técnicas, as
pactuagdes e o monitoramento continuo da estraté-
gia em saude digital como um todo.

Para a andlise dos dados, foi realizada uma soli-
citacdo de acesso aos quantitativos de registros na
RNDS. A requisicdo foi encaminhada via e-mail
para a Coordenacgao-Geral de Inovacao e Informati-
ca em Saude, parte do Departamento de Informacéo
e Informatica do Sistema Unico de Satide (DATA-
SUS), da Secretaria de Informacao e Saide Digital
(SEIDIGI) do Ministério da Satde. O objetivo desta
solicitagao foi obter informacdes sobre o quantita-
tivo de registros disponiveis e avaliar os beneficios
proporcionados pela plataforma.

Por se tratar de um relato de caso e que os da-
dos utilizados eram publicos e anonimizados, sem
a possibilidade de identificagdo dos individuos, ndo
houve necessidade de avaliacio do Comité de Etica,
entretanto, os principios éticos foram adotados em
todo o trabalho.

Queiroz JEA, Souza ES, Neves GN, Santos PX, Mendes PL, Matos RWM, Santana RS

Resultados

O modelo informacional de prescrigio eletronica
para a RNDS (RPM - Registro de Prescricao de Me-
dicamentos) foi consensuado em reunides técnicas
com membros do CGSD e especialistas, pactuado
na 1? Reunido Ordinaria da Comissao Intergestores
Tripartite (CIT) de 2022 e publicado por meio da
Portaria de Consolidagdio SAES/MS n.° 1, de 22 de
fevereiro de 2022 (Capitulo IX).

A partir da institui¢do de nova mensagem para
a RNDS, a Coordenagao-Geral de Inovacéo e Infor-
matica em Sadde, do Departamento de Informacao e
Informética do Sistema Unico de Sadde (CGIIS/DA-
TASUS), do Ministério da Satde, iniciou a constru-
¢ao de modelo computacional especifico e a prepara-
¢ao da arquitetura da RNDS para permitir a troca de
mensagens de prescricdo eletrdnica.

A criacdo do modelo computacional para o RPM
envolveu a escolha de recursos Fast Healthcare In-
teroperability Resources (FHIR) que correspondem
aos dados especificos da mensagem. No que tange
a preparacao da arquitetura da RNDS, o desenvol-
vimento de endpoints e servicos para recebimento da
mensagem, como também a criacdo de mecanismos
para integracao de sistemas foi realizada.

Com a parte computacional desenvolvida, as
proximas etapas foram a construgdo das tabelas de
disseminacio e o desenvolvimento, nas plataformas
do SUS Digital, da interface para disseminacio da
prescricao para cidadaos e profissionais da saide.

Em dezembro de 2023, o Ministério da Sadde ini-
ciou o recebimento dos registros de prescricdo ele-
tronica na RNDS. O piloto teve como objetivo a cole-
ta de dados provenientes dos municipios selecionados
pela Secretaria de Atencdo Primaria a Sadde (SAPS),
os quais foram encaminhados por meio de atendi-
mentos realizados no prontudrio eletrénico do cida-
dao da Atencao Primadria a Saide (PEC e-SUS APS).

A tabela subsequente apresenta os dados recebi-
dos dos seis municipios que utilizam a nova versao
do Prontuirio Eletrénico do Cidadao da Atencdo
Priméria a Saide (PEC e-SUS APS). A medida que
essa funcionalidade for expandida para todo o terri-
torio brasileiro, espera-se o recebimento de mais de 4
milhodes de prescrigdes mensais, destacando, assim, o
valor de uso da RNDS e das plataformas SUS Digital.
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Figura 1. Etapas de desenvolvimento do Registro de Prescricao Eletrénica
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Fonte: Coordenagao-Geral de Inovagao e Informéatica em Salde | Ministério da Saude

Tabela 1. Nimero de municipios, estabelecimentos e prescricoes disponiveis na Rede Nacional de Dados em

Salde, por Unidade Federativa, Brasil, 2023.

Unidade Federativa N.° Municipios N.° Estab. N.° Prescricoes
Ceara 1 3+68 484
Distrito Federal 1 2 2
Espirito Santo 1 23 1.013
Minas Gerais 1 9 2.574
Parana 1 33 376
Rio Grande do Norte 1 3 400
TOTAL 6 108 4.849

Observagéo: dados de 22 de dezembro de 2023; n.° ESTAB: nimero de estabelecimentos.

Fonte: BRASIL; MINISTERIO DA SAUDE, 2023

N

Quanto a disseminagdo dessas informacoes, as
plataformas Meu SUS Digital e SUS Digital Profis-
sional estdo em processo de desenvolvimento para
apresentar os dados da prescricdo, além de possibili-
tar o acesso ao documento tanto para cidadaos quan-
to para profissionais de satude.

Discussao

A possibilidade de realizar a prescri¢do de medi-
camentos de forma eletrOnica representa uma signi-

ficativa contribuicdo para a assisténcia farmacéutica,
apresentando beneficios que abrangem desde a se-
guranca dos pacientes até a otimizacao do fluxo de
dados de satde e da qualidade no processo de pres-
cri¢do e dispensacao de medicamentos. Este avanco
tem o potencial de proporcionar uma maior seguran-
¢ca, reduzir fraudes e minimizar erros na prescrigao e
dispensacao, conforme evidenciados por estudos re-
centemente publicados que abordam a utilizacao da
prescricdo eletronica como ferramenta fundamental
para garantir uma maior seguranca para o paciente.!
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Figura 2. Tela do SUS Digital Profissional apresentando a funcionalidade de prescricao eletronica.
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Figura 4. Tela da funcionalidade de prescricao eletrénica com a possibilidade de emissao do documento
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Em consonincia com a pesquisa atual, outros es-
tudos destacam a importancia de uma padronizacdo
terminolégica antes da implementacao de sistemas
eletrénicos de prescrigdo.!® Assim como no Brasil,
diversos paises tém adotado estratégias de interope-
rabilidade para viabilizar a oferta desse servigo.'>'

Adicionalmente, foram identificados estudos
que ressaltam a imperatividade do desenvolvimen-
to e utilizagcdo da prescrigdo eletrénica estarem ali-
nhados a parametros de qualidade. Um sistema mal
concebido pode resultar em impactos negativos na
qualidade do atendimento.?

De uma forma geral, evidéncias cientificas indi-
cam que a implementacdo da prescricao eletronica
oferece beneficios substanciais para os profissionais
da sadde, gestores e pacientes em diversas dimen-
soes. Dentre esses beneficios, destaca-se a significa-
tiva reducao de erros de medicagao, o suporte no mo-
nitoramento ¢ aumento da adesao de pacientes aos
tratamentos, além do respaldo na tomada de decisao
clinica.>*26:%7

Destaca-se como limitacdo do estudo, a impos-
sibilidade de analisar os impactos diretos da imple-
mentacao da prescricdo de medicamentos na RNDS,
sendo essa uma recomendacao para estudos futuros,
a fim de analisar os beneficios, desafios e transfor-

macao da satide digital nesses contextos. Como
fortaleza, destaca-se a apresentacdo de toda imple-
mentacdo da prescri¢do eletrdnica no pais, desde a
concepcao ao inicio de uso e recepcao das informa-
¢oes, sendo um passo fundamental na transformagéo
digital do pais. Além disso, destaca-se o dominio dos
autores no processo, visto que sao responsaveis por
coordenar a implementacdo da prescricdo no pais,
apresentando experiéncias fundamentais para paises
que estdo na fase de implementagdo ou pretendem
fazer isso.

Conclusao

A instituicdo da prescricdo eletronica na RNDS
¢ mais um passo para aprimorar o protagonismo do
cidadao sobre sua propria sadde. Através da platafor-
ma SUS Digital, as pessoas poderao acessar de forma
transparente e rapidamente seu histérico clinico,
permitindo aos pacientes visualizarem suas proprias
informacoes de satide para compreensdo das suas
condicoes clinicas, oferecendo uma melhor adesao
ao tratamento e mitigando erros e permitindo que
o cidadao participe do processo de cuidado. Além
disso, através da RNDS, tem sido possivel promover
um ambiente de interoperabilidade no pais, forne-
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cendo informagdes padronizadas aos profissionais
de satde propiciando uma ferramenta de monitora-
mento farmacoterapéutico mais efetiva que as pres-
crigcdes em papel.

Ademais, a implementacdo da OBM permitira o
estabelecimento de um padrao terminoldgico tinico,
construido sobre rigorosos padrdes internacionais
para a categorizacdo e descricio de medicamentos,
disponibilizado de maneira aberta e gratuita para
qualquer sistema de informacao, fortalecendo o am-
biente de interoperabilidade no pais.

O Brasil iniciou a implementagdo de prescrigao
na RNDS e a disseminagdo dos registros de satde
nas plataformas SUS Digital. Neste sentido, através
da padronizagao e interoperabilidade de dados, o
acesso aos registros de saude por cidadaos e profis-
sionais de satide proporcionam uma reducgio de er-
ros, melhoria na eficiéncia e reducao de custos, bem
como o empoderamento do paciente sdo beneficios
a serem destacados. Além disso, a medida que mais
dados sdao enviados 8 RNDS, mais informacoes es-
tardo disponiveis para que os profissionais de satde
atuem promovendo e qualificando a continuidade
do cuidado.

Dessa forma, com a disseminagao do uso da pres-
cricdo eletronica, vislumbra-se um cendrio de acele-
rada evolucao da Satide Digital no Brasil, proporcio-
nando a disponibilizacio e troca de informacdes em
saiide com velocidade e qualidade cada vez maior,
trazendo beneficios para os cidadaos, profissionais e
gestores do SUS.
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RESUMO

Objetivo: avaliar o potencial impacto orgamentério — 10 decorrente da incorporagéo do
sistema de monitoramento intermitente de glicose do tipo FreeStyle® para individuos
com diabetes mellitus tipo 1- DM1. Métodos: as anélises foram realizadas através do
aplicativo Excel® para um horizonte temporal de 5 anos sob a perspectiva do estado
de Mato Grosso. A populagéo elegivel, individuos com 18 anos ou mais com DM1 e
hipoglicemia grave, foi selecionada com auxilio de uma sintese de evidéncia. As taxas
de difusao assumidas para os anos de 1 a 5 foram: 27%; 30%; 33%; 36% e 40%,
respectivamente, com base na frequéncia com que os diabéticos brasileiros monitoram
a glicose; na aceitagao da tecnologia e na proporcéo de pessoas diabéticas com acesso
a consulta e exames. Foi executada uma anélise de sensibilidade bivariada modifican-
do os parametros “populacéo” e “taxa de implantacdo”, simultaneamente. Um cenério
com uso de smartphones em substituicdo aos leitores foi simulado. Resultados: A po-
pulagéo elegivel foi de 2.522 individuos com um incremento de 2,6% para 0s anos
subsequentes. O custo anual com sensores foi de R$7.774,00/individuo e com o leitor
de R$299,00/individuo para todo o horizonte temporal. Nos anos 1 e 5 o 10 foi de
R$ 5.497.228,62 e R$ 8.712.561,00 respectivamente. A substituicio de leitores por
smartphones nao se mostrou sensivel para o periodo considerado. Conclusodes: o |0 de
uma possivel incorporagédo do FreeStyle® é expressivo quando comparado ao montante
de recurso orcamentério reservado para operacionalizar toda a politica de assisténcia
farmacéutica no estado de Mato Grosso.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus Tipo 1; Analise de Impacto Orcamentéario de Avangos
Terapéuticos; Automonitorizacdo da Glicemia

Abstract

Objective: to evaluate the potential budgetary impact — Bl resulting from the incorpora-
tion of the FreeStyle® intermittent glucose monitoring system for individuals with type 1
diabetes mellitus — DM1. Methods: analyzes were carried out using the Excel application
for a time horizon of 5 years from the perspective of the state of Mato Grosso, Brazil. The
eligible population, individuals aged 18 or over with DM1 and severe hypoglycemia, was
selected with the help of an evidence synthesis. The assumed diffusion rates for years
1 to 5 were: 27%; 30%; 33%; 36% and 40%, respectively based on the frequency
with which Brazilian diabetics monitor their glucose; in the acceptance of technology
and the proportion of diabetic people with access to consultation and exams. A biva-
riate sensitivity analysis was performed by modifying the population and implantation
rate parameters simultaneously. A scenario using smartphones to replace readers was
simulated. Results: The eligible population was 2,522 individuals with an increase of
2.6% in subsequent years. The annual cost for sensors/individual was R$7,774.00 and
for the reader R$299.00/individual for the entire time horizon. In years 1 and 5 the
Bl was R$5,497,228.62 and R$8,712,561.00, respectively. Replacing readers with
smartphones did not prove to be significant for the period considered. Conclusions: the
Bl of a possible incorporation of FreeStyle® is significant when compared to the amount
of budgetary resources reserved to operationalize the entire pharmaceutical assistance
policy in the state of Mato Grosso, Brazil.

Key words: Diabetes Mellitus Type 1; Analysis of the Budgetary Impact of Therapeutic
Advances; Blood Glucose Self-Monitoring
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Introducao

Diabetes é o termo utilizado para referir-se a um
grupo de distdrbios metabdlicos caracterizado por
hiperglicemia de etiologia multiforme incluindo
defeitos na producao e/ou acdo da insulina, além de
alteracoes no metabolismo de gorduras, carboidratos
e proteinas.!

A longo prazo, individuos com diabetes estao
propensos a desenvolver complicagdes, a exemplo
de retinopatia, nefropatia e neuropatia. Ademais,
apresentam um maior risco de desenvolver doencas
cardiacas, obesidade, doenca arterial periférica e ce-
rebrovascular em comparagio com nao diabéticos.!?

A diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é causada por
um processo autoimune que resulta em pouca ou
nenhuma producao de insulina podendo ocorrer em
qualquer idade; muito embora, o inicio mais comum
seja na infincia e em adultos jovens.?

Em 2021, foi estimado que no Brasil 15,7 milhoes
de adultos (20-79 anos) teriam diabetes, colocando o
pais em sexto lugar no ranking de paises com mais
casos de diabetes entre adultos. Ja o nimero de ca-
sos prevalentes e incidentes de DM1 em criancas e
adolescentes entre 0 a 19 anos € de 92,3 milhoes e 8,9
milhdes por ano, respectivamente.?

O tratamento da DMI inclui além do uso obri-
gatorio de insulina, o monitoramento de glicose no
sangue, educacio para a doenca e apoio nutricional.!
Um controle cuidadoso da glicose e sua manutencéo
em niveis séricos normais tém potencial para atrasar
o inicio da progressao de complicacdes microvascu-
lares e macrovasculares.>*

Atualmente, o mercado da sadde oferta siste-
mas de monitoramento intermitente de glicose que
compreendem um sensor que deve ser inserido na
pele por via subcutinea e um dispositivo de leitura
responsavel por exibir os dados. Tais sistemas sao
capazes de medir a glicose no fluido intersticial em
intervalos programados sem necessidade de picada
no dedo. Esses instrumentos, a exemplo do FreeS-
tyle® Libre, sdo baseados em sensores eletroquimi-
cos amperométricos com capacidade de realizar lei-
tura nos intervalos 40 a 500 mg/dL, com memoria
de 8 horas e durabilidade de 14 dias. As leituras
podem ser realizadas com um leitor especifico ou
smartphone; neste Gltimo caso, é necessirio que o

Nakata KCF, Nakata GY, Guenkka TM

aparelho possua tecnologia Near Field Communica-
tion (NFC).?

O sistema de monitoramento intermitente da
glicose tem a mesma indicagio terapéutica do mo-
nitoramento da glicose por meio de medida de gli-
cemia capilar com picada no dedo. E, seu conjunto
de medidas da glicose produz informagoes tteis para
a avaliacdo do perfil glicémico e tomada de decisao
quanto ao uso de insulina, alimentaco e exercicios
fisicos.>

Estudos apontam que o uso do sistema de moni-
toramento intermitente da glicose reduz a exposicao
a hipoglicemia em pacientes adultos com DM1 bem
controlados, sem registro de eventos adversos graves
quando comparados ao monitoramento com glicose
capilar. No entanto, alguns usudrios do sensor po-
dem experimentar coceira/erupg¢ao alérgica, eritema
e edema.5’3

Objetivos

O objetivo deste trabalho foi avaliar o po-
tencial impacto orcamentirio da incorporacdo de
sistema de monitoramento intermitente da glicose
para pacientes com DM1 no Sistema Unico de Satde
(SUS) do Estado de Mato Grosso, Brasil.

Métodos

Foi avaliado o potencial impacto orcamentario
(I0) de uma provavel incorporacdo de um sistema
flash de monitoramento de glicose para individuos
adultos com DMI1 e hipoglicemia grave para um ho-
rizonte temporal de 5 anos, sob a perspectiva do pa-
gador, governo do Estado de Mato Grosso.

O impacto orcamentdrio foi calculado pela di-
ferenca entre o cendrio alternativo, sistema flash de
monitoramento da glicose e o cendrio de referéncia,
a nao oferta de qualquer tecnologia para monitora-
mento da glicose. Isso porque atualmente a opera-
cionalizacdo do monitoramento da glicose por meio
de tiras ndo é de responsabilidade da gestao estadual.

As analises foram realizadas utilizando o progra-
ma Excel®, da Microsoft ® pelo método determinis-
tico assumindo os seguintes pressupostos: (a) O sis-
tema flash de monitoramento da glicose teria carater
substitutivo ao automonitoramento com glicose ca-
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pilar. (b) Nao haveria introducao de novos métodos
de monitoramento da glicose no sangue nos proxi-
mos 5 anos. No modelo nao foram considerados cus-
tos com sensores perdidos por remocao antecipada;
custos com fitas reservas para glicemia capilar que
seriam utilizadas em situagdoes que requerem uma
confirmacio com outro método; nem disponibilida-
de de um profissional da saide para acompanhar os
relatérios e dados dos individuos que participariam
do programa de automonitoramento da glicose por
meio da tecnologia flash.

Populaciao elegivel

Uma sintese de evidéncias realizada para este
estudo detectou que a nova tecnologia apresenta
maiores beneficios para individuos adultos, quando
avaliado para o desfecho tempo em hipoglicemia.
Adicionalmente é sabido que a hipoglicemia é res-
ponsavel por complicacoes no diabetes sendo que sua
reducao em 30% ou mais é considerado clinicamen-
te relevante.” Ademais, 30% a 40% das pessoas com
diabetes tipo 1 experimentam, em média, de um a
trés episddios de hipoglicemia grave por ano.!? Com
base nesses dados e em reunido de consenso com es-
pecialistas, a populagao elegivel foi individuos com
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18 anos ou mais com DMI e hipoglicemia grave. A
populagio elegivel foi, portanto, estimada com base
na demanda epidemioldgica, e os pardmetros utiliza-
dos sao apresentados na Tabela 1.

Custos

Foram considerados apenas custos diretos médi-
cos com a tecnologia sob a perspectiva do pagador
considerando que a tecnologia é composta por um
sensor acompanhado de um aplicador e exige um
leitor especifico para obtencdo dos dados ou alterna-
tivamente um aparelho celular.

As seguintes premissas foram assumidas no cal-
culo dos custos: (a) para o uso da tecnologia FreeS-
tyle® Libre é necessario disponibilidade de um leitor
especifico; (b) o leitor FreeStyle® Libre seria dispo-
nibilizado no primeiro ano para todos os usudrios e
nos anos 2 a 5 apenas para a populacdo incremental;
(c) o leitor é um produto reutilizavel, de carater per-
manente com garantia vitalicia; (d) o custo do sensor
e do leitor, bem como a quantidade necessaria para
consumo conforme tabela 2; (¢) um sensor de glicose
tem durabilidade de 14 dias.

A tabela 2 a seguir detalha os custos implicados
na incorporacdo do Freestyle® Libre.

Tabela 1. Parametros utilizados no calculo da populacéao elegivel para uso da tecnologia flash de monitora-

mento da glicose, estado do Mato Grosso.

Populacao = 18 anos com DM1 com hipoglicemia grave

Descricao dos Parametros Parametro Dado Fonte
Pessoas com 18 anos ou mais de idade que referem 130.857 130.857 IBGE — Pesquisa
diagnéstico médico de diabetes e receberam assisténcia Nacional de Saude!!
médica para diabetes nos Ultimos 12 meses em Mato
Grosso?
Proporcédo de DM1 entre diabéticos® 5% a 10% 9.814 WHO, 201912

(7,5%)¢

Frequéncia de hipoglicemia grave em DM1 no Brasil 25,7% 2.522 Lamounier RN, 201813
Incremento anual na populagdo de DM1¢ 2,6% ao ano 2,6% /ano IDF Diabetes Atlas

2018

2Com base em dados de 2019
®Usada a média aritmética 7,5% para fins de calculo

¢Calculado com base na estimativa de incremento na populagao brasileira de 74% de diabéticos com 20 a 79 anos entre 2017

e 2045.
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Tabela 2. Custos com o Freestyle® Libre por paciente
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Descricio Preco Quantidade  Quantidade  Custo anual por
§ (R$) mensal anual paciente (R$)
Sensor com aplicador (kit) 299,00 * 02 26 7.774,00
Leitor FreeStyle Libre kit contendo leitor, 299 00* 1/60 112 299 00

cabo USB e adaptador de energia

*Fonte: cotagao do fabricante!®

Taxa de difusao

Para o calculo da taxa de difusao considerou-se:
(a) Apenas 32,8% dos adultos realizam automonito-
ramento da glicemia com uma frequéncia diaria de
4 ou mais vezes, com base em um estudo brasileiro
realizado em individuos com DM1.'¢ (b) O acompa-
nhamento de pacientes diabéticos ainda é deficiente
em Mato Grosso. Dados do Sistema de Informagao
em Saude para a Atencao Basica — SISAB apontam
que a proporcio de pessoas com diabetes, com con-
sulta e hemoglobina glicada (Hb1Ac) solicitada no
primeiro quadrimestre de 2023 foi de 27%.!7 (c) A
aceitacao do FreeStyle® Libre entre individuos com
DM1 é alta. O estudo de Edge et al. (2016) apontou
que pessoas que declararam aceitacao total e parcial
da tecnologia foi de 84,3-92,1% para o quesito apli-
cacdo do sensor; 87,2-100% para desgaste e uso do
sensor; 85,4-97,5% quando comparado ao monito-
ramento por meio de glicemia capilar por picada no
dedo e de 68,3-96,3% com relagao ao préprio dispo-
sitivo.!®

Assim, as taxas de difusao assumidas para os anos
de 1 a5 foram: 27%; 30%; 33%; 36% e 40%.

Analise de sensibilidade

Foi executada uma analise de sensibilidade por
cendarios modificando simultaneamente os parime-
tros: populacio e taxa de difusdo da tecnologia.

A populacio elegivel foi variada em 30% para mais
e para menos considerando que o indicador, “Pessoas
de 18 anos ou mais de idade que referem diagnéstico
médico de diabetes e receberam assisténcia médica
para diabetes nos dltimos 12 meses, por sexo e situa-
cao do domicilio” utilizado no célculo da populacao
elegivel como 130.857 mil pessoas (IC 95% 91.253 a
170.460), possui uma variacido de 30,2% de acordo
com o intervalo de confianca de 95%.!! J4 a taxa de
difusao foi variada em 5% para mais e para menos.

Um cenario alternativo com um fornecimento re-
duzido de leitores também foi considerado. Para tan-
to, foi calculado o nimero de individuos que possivel-
mente teriam aparelho celular com tecnologia capaz
de substituir o leitor. E, partindo da premissa de que
aparelhos celulares com tecnologia M2M (machine to
machine) sio uma tendéncia crescente para novos apa-
relhos celulares. Considerou-se ainda a propor¢ao de
celulares com tecnologia M2M, bem como o cresci-
mento anual desta tecnologia (tabela 3).

Tabela 3. Parametros considerados para calcular a necessidade de leitor em um cenério de competicdo com
aparelhos celulares, estado do Mato Grosso (ano 1 ao 5).

Parametro Ano 1 Ano 2 Ano3 Ano4 Ano5
Populacao de Mato Grosso sem acesso a aparelho celular  4,4% 4,4% 4.4% 4,4% 4,4%
para uso pessoal?®
Percentual de aparelhos celulares com tecnologia M2M® 16,1% 19,6% 23,2% 26,8% 30,4%
Percentual de aparelhos celulares sem tecnologia M2MP 83,9% 80,5% 76,6% 73,2% 69,6%
Percentual de pessoas que necessitariam de leitor 88,3% 84,9% 81% 77,6% 74%

?Baseado em dados PNAD 20211°
®Com base em Estatisticas de celulares no Brasil?®

°Somatdria do percentual de pessoas sem acesso a celular e celulares sem acesso a tecnologia M2M
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Resultados

Impacto Orcamentario

O IO de uma provavel adocio da tecnologia de mo-
nitoramento intermitente de glicose para individuos
com DM1 = 18 anos e hipoglicemia grave no estado
de Mato Grosso é de R$ 5.497.228,62 no ano 1 poden-
do chegar a R$ 8.712.561,00 no quinto ano (tabela 4).

Tabela 4. Impacto orcamentério para o cenario base
do primeiro ao quinto ano segundo populagao consi-
derada, estado do Mato Grosso (ano 1 a b).

Populacao de = 18 anos com

Ano DM1 com hipoglicemia grave
Ano 1 R$ 5.497.228,62
Ano 2 R$ 6.055.467,60
Ano 3 R$ 6.831.223,10
Ano 4 R$ 7.644.126,36
Ano 5 R$ 8.712.561,00

Impacto cumulativo R$ 34.740.606,68

Analise de sensibilidade

Para um cendrio onde preservam-se todos os
pressupostos do cendrio base e o aparelho celular fi-
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gura como uma opc¢ao ao leitor FreeStyle®, o 10 para
os proximos 5 anos, é apresentado na tabela 5.

Tabela 5. Impacto orcamentério para um cenario
com substituicao de sensores por aparelhos celula-
res, estado do Mato Grosso (ano 1 a b).

Ano Impacto orcamentario
Ano 1 R$ 5.464.448,73
Ano 2 R$ 6.051.599,60
Ano 3 R$ 6.826.575,10
Ano 4 R$ 7.638.597,36
Ano 5 R$ 8.706.107,00

Impacto cumulativo R$ 34.687.327,79

O resultado da analise de sensibilidade para um
cenirio em que ha simultaneamente uma variacio na
populagio elegivel e a taxa de implantagio, trés ce-
nérios sao apresentados: (1) um mais otimista onde
a populagio e taxa de implantaco sao baixas; (2) um
intermedidrio, correspondente ao cenario base e (3)
um pessimista, com altas taxas de implantagio e po-
pulacdo elevada (figura 1).

Figura 1. Impacto orcamentério para um cenério otimista, intermediario e pessimista, estado do Mato Grosso

(ano 1 a b).
14.0000000,00
12.000.000,00
10.000.000,00
£.000.000,00
6.000.,000,00 |
4.000.000,00
2.000.000,00
s Ano 1l wAno 2 Ano 3 Ano 4 Ano S
B Cendrio otimista [RS) 3.763548,88 3.963.950,64 4.497.701,52 5.061.137,12 5.799.487.72
® Cenano Intermediano (RS)|  5.497.228,62 6.055.467,60 6.831.223,10 7.644.126,36 8.712.561,00
B Cendrio pessimista (RS) 7.348.606,72 6444 634,04 9.409.858,90 10.481.169,92 11.833.264 64
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Discussao

O portador de DM1 necessita de um acompa-
nhamento rigoroso dos niveis de glicose no sangue,
e sabe-se que o controle desses niveis glicémicos €
fundamental para a prevencao de complicagdes agu-
das e cronicas da diabetes.?* O Protocolo Clinico e as
Diretrizes Terapéuticas de diabetes mellitus tipo 1
apresentam que o controle glicémico pode ser avalia-
do por glicemia capilar de jejum, pos-prandial e pela
hemoglobina glicada (HbAlc), além dos métodos de
monitorizacio continua de glicemia e monitorizagao
intermitente, como o FreeStyle®.? Nesse contexto, 0
presente estudo avaliou o IO decorrente da incorpo-
racao do FreeStyle® para individuos com DMI1 no
Estado de Mato Grosso.

No Brasil, a Lei n° 11.347, de 2006 garante a dis-
tribuicdo de medicamentos e insumos para os indi-
viduos com diabetes pelo SUS. Em 2007, a partir da
Portaria n° 2.583/GM/MS, foi definido o elenco de
medicamentos e insumos que devem ser disponibi-
lizados, incluindo glicosimetros, tiras reagentes e
lancetas para a picada no dedo (insumos necessarios
para a afericdo da glicemia capilar).?*?* O Estado de
Mato Grosso nao tem onus especifico com a aqui-
sicdo e distribuicao desses insumos, por serem pre-
vistos em instrumentos legislativos do SUS como de
competéncia dos municipios.

No ano de 2023, o Estado de Mato Grosso des-
tinou R$ 74.405.532,00 para a gestdo da assisténcia
farmacéutica no estado.” Em relagio ao FreeStyle®,
identificou-se que sua possivel incorporacao benefi-
ciaria 2.522 pessoas de 18 anos ou mais, com DMI1
e hipoglicemia grave. Contudo, essa incorporagao
acarretaria um IO significativo, haja vista que, no
primeiro ano de implantacgio, o custo da tecnologia
representaria 7,38% do orcamento da assisténcia
farmacéutica, podendo chegar a 16% no quinto ano,
no cendrio mais pessimista. O IO dos insumos para
afericdo de glicemia capilar comparado a possivel
adocao do FreeStyle® em Mato Grosso € expressivo.

As anilises apontaram que a substituicdo do lei-
tor pelo uso de aparelhos celulares nao se mostrou
sensivel para o periodo de 5 anos. Acredita-se que
esse resultado se deva ao nimero ainda pequeno de
aparelhos celulares com tecnologia M2M; ao curto
horizonte temporal considerado e ao fato do sensor
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ser disponibilizado de forma tnica e nao continua.

Dado que o foco do estudo estava na avaliacao do
IO da incorporagao do FreeStyle®, pode-se colocar
como limitacdo que nao foram analisados custos di-
retos e indiretos dos individuos com DM1 em even-
tos hipoglicémicos e suas consequéncias. Outras
limitagoes do modelo foram o uso de dados de diag-
néstico referido para diabetes, ajustado pela pro-
porcao de DMI entre diabéticos, usado como proxy
para populacao de DM1 em Mato Grosso. Ademais,
as taxas de difusao foram pressupostos baseados em
alguns dados da literatura.

Acredita-se que estudos tendo essa tecnologia de
satilde como pauta, acrescidos de andlise de custo-e-
fetividade e estudos de vida real, possam evidenciar
resultados que justifiquem os custos dessa tecnolo-
gia para o Estado de Mato Grosso.

Conclusao

O IO de uma possivel incorporacao da tecnologia
de monitoramento intermitente de glicose para in-
dividuos com DMI1 sob a perspectiva do Estado de
Mato Grosso é expressivo.

A substituigao de leitores por aparelhos celulares
nao se mostrou sensivel para o periodo considerado
na andlise. Entretanto, a anélise se mostrou sensivel
a populacdo e taxa de difusao.
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RESUMO

Objetivos: Apresentar a alocacdo de recursos em salde publica no Estado do Rio de
Janeiro no periodo de 2015 a 2018, advindos do Fundo Nacional de Salde, e demon-
strar a importancia da compreensdo da gestdo dos recursos publicos em salde. Méto-
dos: Estudo quantitativo descritivo, a partir da extracdo de dados do periodo de 2015
a 2018 disponiveis no portal do Fundo Nacional de Salde (FNS), bem como alguns
instrumentos regulatérios como o Plano Plurianual (2016-2019), disponibilizados no
Portal da Transparéncia do Estado. Resultados: Mediante os dados extraidos do FNS,
constatou-se um total executado de R$22.002.986.283,17 com a satde, sendo destes
R$480.758.737,56 alocados na Assisténcia Farmacéutica e R$4.428.294.397,74 na
Atengéo Priméria, equivalente a 2,18% e 20,13%, respectivamente. No cenario da
Assisténcia Farmacéutica, o valor previsto para o quadriénio foi de R$621.551.730,00,
porém executou-se R$571.802.443,20, o que correspondeu a 92%. Destaca-se que
0 programa Farmécia Popular apresentou diminuicdo no orgamento de R$5 milhdes
em 2015 para R$2,8 milhdes em 2017. Conclusoes: O estudo reforca a relevancia do
debate em torno do financiamento do Sistema Unico de Satde (SUS) e a importancia
de compreender os desafios na alocagéo de recursos publicos em salde, visando uma
gestao ativa e a consolidacao de um SUS universal e integral.

Palavras-chave: Financiamento em salde; Sistema Unico de Salde; Gestao; Rio de
Janeiro; Assisténcia Farmacéutica

ABSTRACT

Objectives: To present the allocation of resources in public health in the State of Rio
de Janeiro from 2015 to 2018, originating from the National Health Fund, and de-
monstrate the importance of understanding the management of public health resources.
Methods: A quantitative descriptive study based on data extraction from the period
2015 to 2018 available on the National Health Fund (FNS) portal, as well as some
regulatory instruments such as the Multiannual Plan (2016-2019), made available on
the State Transparency Portal. Results: Based on the data extracted from the FNS,
a total of R$22,002,986,283.17 was executed for health, with R$480,758,737.56
allocated to Pharmaceutical Assistance and R$4,428,294,397.74 to Primary Care,
equivalent to 2.18% and 20.13%, respectively. In the Pharmaceutical Assistance
scenario, the amount budgeted for the quadrennium was R$621,551,730.00, but
R$571,802,443.20 was executed, corresponding to 92%. It is noteworthy that the
Farmacia Popular program saw a decrease in the budget from R$5 million in 2015 to
R$2.8 million in 2017. Conclusions: The study reinforces the relevance of the debate
surrounding the financing of the Unified Health System (SUS) and the importance of un-
derstanding the challenges in the allocation of public health resources, aiming for active
management and the consolidation of a universal and comprehensive SUS.

Keywords: Health financing; Unified Health System; Management; Rio de Janeiro; Phar-
maceutical Assistance
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Introducao

A partir da Constitui¢do Federal de 1988, a saide
passou a ser considerada um direito a todo cidadao
brasileiro.!”? Diversos tém sido os esforcos e ini-
ciativas desde a regulamentagio do Sistema Unico
de Sauade (SUS), associado a promocao do acesso
universal e gratuito das agoes e servicos em sadde.
Ressalta-se que o SUS é um sistema complexo com
principios como a regionalizacdo, descentralizagio,
hierarquizacao e participacao popular, direcionado a
atender mais de 200 milhoes de individuos em seus
diferentes niveis de atencao e complexidade dos ser-
vicos em saude.** Neste contexto, reforca-se a re-
levancia da pactuacao entre cada nivel da esfera de
gestao (federal, estadual e municipal) no intuito de
promover o atendimento integral das necessidades
e demandas da populacdo.’’ Dentre as agdes e pro-
gramas do SUS destaca-se o Programa Nacional de
Imunizagoes (PNI), que desde a sua criacdo em 1973
tem contribuido para a reducido da morbimortali-
dade associado aos agravos infecciosos, bem como
a erradicacdo da variola e poliomielite. Mais de 20
imunobioldgicos estao contemplados no Calendério
Nacional de Vacinacao®’ e durante a pandemia do
coronavirus, mais de 585,6 milhoes de doses foram
aplicadas, o que contribuiu para a redugao de 96,4%
de 6bitos causados pela SARS-Col-2.1%!! Ressalta-
-se que para atingir seus objetivos, o orcamento do
PNI tem sido ampliado progressivamente, saindo de
R$94 milhoes em 1995 para R$4,3 bilhoes em 2017.1

Sobre o financiamento das acoes em sadde, desta-
ca-se a Lei Complementar (LC) n°® 141 de 2012, que
estabelece os valores minimos a serem repassados
por cada instincia anualmente, com o minimo de
15% e 12%, respectivamente, estabelecidos para mu-
nicipios e estados para destinarem parte de suas ar-
recadagoes para a satide. Enquanto que a Unido deve
destinar o mesmo valor atribuido a saide no ano
anterior acrescido do percentual de variacao do Pro-
duto Interno Bruto (PIB).!* Adicionalmente, a partir
da Portaria n° 204 de 2007 foi estabelecido que a
organizagao das transferéncias dos recursos publicos
em saude envolveria alguns blocos de financiamen-
to, sendo estes a Atengdo Primaria (Bésica), Aten-
cdo de Média e Alta Complexidade Ambulatorial e
Hospitalar, Vigilancia em Satde, Assisténcia Far-

Viana LF, Silva GH, Godai IPD

macéutica, Gestdao do SUS e Investimentos na Rede
de Servicos de Satde.'* Dessa forma, os repasses e
a utilizacao dos recursos em satide seriam a partir
dos chamados Fundos de Satde e deveriam obede-
cer a cada respectivo bloco de financiamento. Em
outras palavras, recursos publicos destinados para
o bloco da Assisténcia Farmacéutica, por exemplo,
nao poderiam ser utilizados pelo bloco da Vigilan-
cia em Saude. Contudo, a partir da Portaria n°® 3.992
de 2017, houve uma alteracao passando de seis para
apenas dois blocos, chamados de custeio das acoes e
servicos publicos de satide e investimento na rede de
servicos publicos de satiide, o que possibilitou ao ges-
tor uma maior flexibilizacao dos repasses segundo
sua necessidade.!>’

Considerando os muitos desafios e demandas no
cendrio da satde publica do Brasil, torna-se essen-
cial o desenvolvimento de ferramentas e estratégias
para viabilizar a transparéncia, rastreabilidade e
compreensdo de gestores e, principalmente, da po-
pulacao sobre a alocagdo dos recursos publicos em
satiide. Neste contexto, o0 Fundo Nacional de Satude
(FNS) tem se destacado como uma importante fer-
ramenta do contexto do financiamento em satde
publica no Brasil, uma vez que permite a consulta
dos repasses e pagamentos detalhados e consolida-
dos direcionados aos recursos financeiros da satde
executados por cada esfera de gestdao.'®! Fernandes
e Pereira?® abordam a relevancia e a confiabilidade
deste portal, bem como a possibilidade de acompa-
nhar os saldos e transferéncias detalhadas entre os
fundos. Além do FNS, outra ferramenta é o Plano
Plurianual (PPA)! considerado um importante ins-
trumento de planejamento governamental de médio
prazo, o qual contempla as metas e investimentos
previstos para as areas de governo de acordo com
cada respectiva esfera de gestdo.?'?

Registra-se que ainda sdao poucas as publicagoes
no cendrio da avaliacdo e demonstracido do panora-
ma da alocagao dos recursos ptiblicos em satde no
cendrio nacional, #2728 e algumas direcionadas
ao Estado do Rio de Janeiro e/ou municipios.?:3%3!
Em estudo sobre as condigdes de financiamento do
SUS no Estado do Rio de Janeiro, Lira® aborda o
protagonismo dos municipios, visto que a principal
fonte de recursos, em geral, é a receita do préoprio
municipio, além de demonstrar que a participagao
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do Estado, no periodo de 2003 a 2006, ficou abaixo
do percentual minimo estabelecido de 12%.'* Acha-
dos como o mencionado pelo autor,” reforcam a re-
levancia por mais estudos e andlises no intuito de
melhor demonstrar o panorama dos recursos publi-
cos destinados a satide neste Estado, com relevancia
socioeconomica para o pais.

De acordo com o Instituto Brasileiro de Geogra-
fia e Estatistica (IBGE), o Estado do Rio de Janeiro é
o terceiro mais populoso do pais, com, aproximada-
mente, 16 milhoes de habitantes, conforme o Gltimo
censo realizado em 2022. Com indice de desenvol-
vimento humano de 0,762, é o oitavo maior dentre
os demais estados brasileiros.’?> Além disso, tem a
segunda maior economia do pais,* sendo destaque
nas atividades petroliferas referentes a exploragao
e producao de petrdleo em seu litoral com, aproxi-
madamente, 84% da producgdo nacional de petrd-
leo.>* A partir de dados do Portal da Transparéncia
dos Royalties,® verifica-se que somente entre janeiro
e julho de 2023 foram destinados mais de R$13 bi-
lhoes de receita dos royalties para o Estado.®

Mediante as poucas publicacoes no cenario do
financiamento em sadde,?»#2627:282%3031 em especial,
no Estado do Rio de Janeiro, o presente estudo tem
dentre seus objetivos apresentar o panorama da alo-
cacdo dos recursos publicos em saide neste Estado,
no periodo entre 2015 a 2018, advindos do FNS,
bem como demonstrar a importincia de se melhor
entender e conhecer a gestdo dos recursos em saude,
em um dos principais estados do pais.

Métodos

Trata-se de um estudo descritivo quantitativo
para melhor demonstrar o panorama e distribuicao
da transferéncia dos recursos piblicos em sadde,
no periodo de 2015 a 2018, no Estado do Rio de
Janeiro, na perspectiva do SUS, advindos do FNS.
Utilizou-se a plataforma do Fundo Nacional de
Satde para extracdo dos valores totais de repasses
por blocos de financiamento® e instrumentos reg-
ulatérios do Estado, dentre eles: o Plano Plurianual
(2016-2019),” Relatérios de Acompanhamento®® e
Relatérios Resumidos de Execucdo Orcamentaria
(RREO).¥ As etapas de coleta, tabulacdo e andlise
dos dados ocorreram no segundo semestre de 2023.

Viana LF, Silva GH, Godai IPD

No site do FNS, a partir do item consultas e re-
passes, foi realizada a coleta dos dados como o de-
monstrativo das transferéncias de recursos realiza-
das para cada bloco de financiamento, bem como foi
possivel realizar uma consulta detalhada de alguns
dos blocos em satde referente ao Estado do Rio de
Janeiro no periodo de 2015 a 2018 (Acesso: https://
portalfns.saude.gov.br/consultas/). Ressalta-se que a
consulta detalhada por bloco de financiamento, para
o periodo deste estudo, envolveu apenas o bloco da
Assisténcia Farmacéutica, aplicado ao detalhamento
dos repasses de recursos publicos ao Programa Na-
cional de Qualificacdo da Assisténcia Farmacéutica,
Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fito-
terapicos, Programa de Aquisicio de Medicamentos
Excepcionais, Politica Nacional de Atencao Integral
a Satide das Pessoas Privadas de Liberdade no Siste-
ma Prisional e Programa Farmicia Popular, bem
como ao bloco da Atencdo Primadria envolvendo o
Piso da Atencdo Bésica (PAB) Fixo e o PAB Variavel.
Infelizmente, nao foram disponibilizados, no FNS,
o detalhamento da alocagdo dos recursos publicos
em satiide para todos os blocos de financiamento.

Adicionalmente, foi conduzida uma pesquisa no
portal da Fazenda do Estado (Acesso: https://portal.
fazenda.rj.gov.br/transparencia/) para obtencdo dos
Relatérios Resumidos de Execucdo Orcamentiria
(RREO) e no portal Rede de Planejamento (REDE-
PLAN) (Acesso: https://www.redeplan.planejamen-
to.rj.gov.br/planejamento.html#1do) para extragdo
do PPA e Relatérios de Acompanhamento.”® Além
da extracdo de dados, conforme mencionado, tam-
bém foram realizadas leituras adicionais, a fim de
complementar e compreender resultados presentes
em eStudOS préViOS.2’3’7’16’22’23’26’55’57’59

Apés a coleta, utilizou-se a ferramenta Google
Sheets® e a versdo 2007 do Microsoft Excel®, en-
volvendo cilculo de frequéncias, estratificacao e
tabulagio dos valores, juntamente com a realizacao
de graficos para melhor demonstrar o perfil da dis-
tribuicdo dos recursos publicos, advindos do FNS,
para cada bloco de financiamento em satide no Esta-
do do Rio de Janeiro entre 2015 e 2018. Ressalta-se
que considerando apenas os quatro anos de analise
do presente estudo, nao foi possivel a realizagdo da
anélise de série temporal (tendéncia; comportamen-
to de longo prazo dos registros em avaliagio).*
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Resultados

A partir da andlise dos dados, verificou-se que o va-
lor global dos recursos destinados ao Estado do Rio de
Janeiro, advindos do FNS, foi de R$22.002.986.283,17
no periodo de 2015 a 2018. O quadro 1 apresenta os
valores repassados pelo FNS a cada um dos blocos de
financiamento do Estado do Rio de Janeiro para o pe-
riodo mencionado, sendo R$480.758.737,56 alocados
com a Assisténcia Farmacéutica e R$4.428.294.397,74
na Atengao Primdria. Na Figura 1, é possivel verificar
o perfil, em percentual, da distribuicdo dos recursos
publicos destinados para cada bloco de financiamen-

Viana LF, Silva GH, Godai IPD

to, com destaque para a Atengdo de Média e Alta
Complexidade que representou 72,42% e a Atencao
Priméria com 20,13% dos gastos com a saide, advin-
dos dos dados do FNS.

Com relacdo a consulta detalhada por blocos de
financiamento, no portal FNS, observou-se que o
bloco da Atencdo Primaria apresentou um total de
R$4.428.294.397,74, em outras palavras, 20,13% dos
recursos destinados a satide neste Estado entre 2015
a 2018. Adicionalmente, foram R$1.937.219.965,85
designados para o Piso da Atencao Basica (PAB)
Fixo e R$2.491.074.431,89 ao PAB Varidvel, con-
forme exposto na tabela 1.

Quadro 1. Transferéncia de recursos publicos para a salde no Estado do Rio de Janeiro entre 2015 e 2018,

segundo dados do FNS.

Bloco de Financiamento em Saude - FNS

Vigilancia em
Saude

Atengdo Média e
Alta complexidade e
Especializada

Investimentos na
Rede de Satde

Total

RS 160.035.980,96

RS 3.678.260.109,07

RS 105.454.799,15

R$ 5.011.785.870,73

RS 207.164.047,22

RS 3.731.229.041,79

RS 151.706.580,44

R$ 5.278.057.907,04

RS 183.858.122,06

RS 4.011.418.852,27

RS 82.737.459,74

RS 5.460.794.165,14

RS 234.263.541,10

R$ 4.512.611.733,40

R$ 29.450.079,91

RS 6.252.348.340,26

Ano | Gestdo do SUS F::::ﬁtﬂia Atengdo Primaria
2015 RS 870.300,00 RS 116.969.157,47 R$ 950.195.524,08
2016 | R$1.694.500,76 | RS 131.826.389,34 RS 1.054.437.347,49
2017 | R$1.325.000,00 | RS 110.776.527,08 RS 1.070.678.203,99
2018 | R$1.853.000,00 | RS 121.186.663,67 RS 1.352.983.322,18
Total | RS 5.742.800,76 RS 480.758.737,56 RS 4.428.294.397,74

RS 785.321.691,34

RS 15.933.519.736,53

RS 369.348.919,24

R$ 22.002.986.283,17

Fonte: FNS, 2023.3° Acesso em: 07 nov 2023.

Figura 1. Perfil da distribuicao dos recursos publicos em salde no Estado do Rio de Janeiro no periodo de
2015 a 2018, segundo dados do FNS.

Fonte: FNS, 2023.3¢ Acesso em: 15 nov 2023.

©® Atengao Média e Alta complexidade
(72,42%)

® Assisténcia Farmacéutica (2,18%)

Investimentos na Rede de Saude (1,68%)
©® Atencgao Priméaria (20,13%)
® Vigilancia em Saude (3,57%)
® Gestdo do SUS (0,03%)

38 J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.4, p.35-48, out. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.4.p.35-48




ARTIGO ORIGINAL

Viana LF, Silva GH, Godai IPD

Tabela 1. Demonstracao dos recursos destinados a Atencao Primaria no periodo de 2015 a 2018 no Estado

do Rio de Janeiro, segundo dados do FNS.

Ano Piso da Atencao Basica Fixo Piso da Atencao Basica Variavel Total

2015 R$ 395.411.375,75 R$ 554.784.148,33 R$ 950.195.524,08
2016 R$ 464.640.941,37 R$ 589.796.406,12 R$ 1.054.437.347,49
2017 R$ 496.732.286,85 R$ 573.945.917,14 R$ 1.070.678.203,99
2018 R$ 580.435.361,88 R$ 772.547.960,30 R$ 1.352.983.322,18
Total R$ 1.937.219.965,85 R$ 2.491.074.431,89 R$ 4.428.294.397,74

Fonte: FNS, 2023.36 Acesso em: 15 nov 2023.

No cendario da Assisténcia Farmacéutica, ve-
rificou-se que o Programa de Aquisi¢io de Me-
dicamentos Excepcionais obteve um total de
R$113.013.489,99, 0 Farmécia Popular do Brasil teve
um total de R$12.550.000,00, o Programa de Assis-
téncia Farmacéutica bédsica com R$348.358.789,24
dos recursos alocados e o Programa Nacional de
Qualificacdo da Assisténcia Farmacéutica (QUA-
LIFAR-SUS) um total de R$2.487.296,76. Adicio-
nalmente, o Programa Nacional de Atengao Inte-
gral a Satde das Pessoas Privadas de Liberdade no
Sistema Prisional (PNAISP) teve R$2.966.743,17 ¢
o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fi-
toterdpicos recebeu um total de R$1.382.418,40,
conforme mostra o quadro 2. Ressalta-se que a As-
sisténcia Farmacéutica representou 2,18% dos re-
cursos repassados pelo FNS ao Estado do Rio de
Janeiro, 0,03% para Gestao do SUS, 3,57% com Vi-
gilancia em Sadde, 72,42% com Média e Alta Com-
plexidade e 1,68% referente as atividades de Inves-

timentos na Rede de Satde para o periodo de 2015
a2018.

A figura 2 demonstra a heterogeneidade entre
os valores repassados do FNS para a area da Assis-
téncia Farmacéutica envolvendo cada um dos mu-
nicipios do Estado do Rio de Janeiro entre 2015 e
2018. A regiao Norte Fluminense destinou um
total de R$19.717.901,93, enquanto a regido Cen-
tro-sul alocou R$6.983.447,89. Na regido Metropo-
litana, os recursos foram de R$382.781.233,23, ao
passo que na regido Médio Paraiba foram registrados
R$21.168.115,21. Além disso, a Baixada Litoraneare-
cebeuR$17.121.966,11,aCosta Verde R$6.309.365,53,
a regido Serrana com R$19.333.606,56 € a regido No-
roeste com R$7.346.257,82 das verbas ptblicas des-
tinadas a esta area.

Adicionalmente, em 2015, o investimento no pro-
grama Farmacia Popular foi de R$5.212.500,00, pas-
sando para R$4.487.500,00 em 2016 ¢ R$2.850.000,00
em 2017, conforme indica a figura 3.

Quadro 2. Acoes do Bloco de Assisténcia Farmacéutica no periodo de 2015 a 2018 do Estado do Rio de

Janeiro segundo dados do FNS

Acoes do Bloco de Assisténcia Farmacéutica no periodo de 2015 a 2018 - FNS

Prog. de aquisicao Prog. Farmacia Prog. de Assisténcia :rog. al\:iaﬁci:ngl Pessoas privadas Prog(;an;a;;:taacional
Ano de medicamentos 08 €18 | farmacéutica basica € Sualilicagao de liberdade € Fantas Total
. Popular do Brasil da Assist. medicinais e
excepcionais (Parcelas) P (PNAISP) s -
Farmacéutica Fitoterapicos
2015 | R$ 33.359.992,40 | R$ 5.212.500,00 | R$ 76.470.076,10 | R$ 234.000,00 [R$ 1.326.008,97| R$ 366.580,00 |R$ 116.969.157,47
2016 | R$ 34.862.465,71 | R$ 4.487.500,00 | R$ 90.373.726,30 | R$ 228.000,00 | R$ 858.858,93 | R$ 1.015.838,40 |R$ 131.826.389,34
2017 | R$20.294.563,29 | R$ 2.850.000,00 | R$ 86.616.088,52 | R$ 234.000,00 | R$ 781.875,27 ND R$ 110.776.527,08
2018 | R$ 24.496.468,59 ND R$ 94.898.898,32 [R$ 1.791.296,76 ND ND R$ 121.186.663,67
Total | R$ 113.013.489,99|R$ 12.550.000,00 | R$ 348.358.789,24 | R$ 2.487.296,76 | R$ 2.966.743,17 | R$ 1.382.418,40 |R$ 480.758.737,56

Nota: ND = Nao Disponivel.
Fonte: FNS, 2023.3¢ Acesso em 15 nov 2023.
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Figura 2. Recursos publicos destinados a Assisténcia Farmacéutica pelo Fundo Nacional de Salde para
municipios do Estado do Rio de Janeiro (2015-2018)

destinados (RS):
(1) 118 2500 mil

(O 501 mil a 1 milhdo
(@ 1,1 a 10 milhdes
@ 10,1 a 25 milhdes

\ @ 25,1 a 252 milhdes /

Fonte: FNS, 2023.3¢ Acesso em: 15 nov 2023.

Figura 3. Recursos publicos repassados do FNS para as acoes de Assisténcia Farmacéutica e ao Programa
Farmaécia Popular do Brasil no Estado do Rio de Janeiro (2015-2018).

Total da Assisténcia Farmacgutica [ Programa Farmacia Popular do Brasil

RS 131.826.380,34

RS 116.969.157,47 R$121.186.663,67
R$110.776.527,08

_ IS S s
R$ 5.212.500,00 R$ 4.487.500,00 R$ 2.850.000,00 R$ 0,00
2015 2016 2017 2018

Fonte: FNS, 2023.3¢ Acesso em: 15 nov 2023.
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A partir das agoes estabelecidas no Plano Pluria-
nual (2016-2019),” bem como a anélise dos dados
referente aos valores executados no programa de
Garantia da Assisténcia Farmacéutica advindos dos
Relatérios de Acompanhamento.® Verificou-se uma
diferenca entre os valores previstos e executados,
0 que representou uma diferenca orcamentaria de
quase 50 mil reais, em outras palavras, deixaram de
serem destinados a este programa quase cinquenta
mil reais. Os valores executados em relagdo ao pre-
visto variaram durante o periodo: 67,54% em 2015,
52,99% em 2016, 140,32% em 2017 ¢ 166,81% em
2018, e podem ser avaliados conforme indicado na
Tabela 2.

Discussao

A partir dos resultados apresentados, obtidos
no FNS, verificou-se que, no periodo entre 2015 e
2018, o Estado do Rio de Janeiro destinou a satde
R$ 22.002.986.283,17 e observa-se a consideravel di-
ferenca orcamentaria aplicada ao bloco de financia-
mento da Atencao da Média e Alta Complexidade,
que comprometeu 72,42% dos recursos destinados
a saide. Os demais blocos como Atencdo Primaria
(20,13%), Vigilancia em Satude (3,57%) e Assisténcia
Farmacéutica (2,18%) representaram um percentual
muito inferior quando comparado com as agoes e
servicos do bloco anteriormente mencionado. Os re-
sultados apresentados neste estudo, reforcam o que
outros autores tém destacado na literatura sobre a
nao valorizacdo da Atengio Primaria, uma vez des-
tinado a esta valores muito inferior ao adotado para
a Atencao da Média e Alta Complexidade.?®* Alves
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e colaboradores (2024) demonstraram que dentre os
R$174.860.780,76 destinados a satide no municipio
de Macaé, localizado na Regiao Norte Fluminense
do Estado do Rio de Janeiro, 65,70% foram destina-
dos a Média e Alta Complexidade comparado com
apenas 23,14% para Atenc¢ao Primadria e 3,12% para
Assisténcia Farmacéutica, perfil de distribuicao bem
préoximo ao encontrado neste estudo. Ressalta-se
que, além dos valores repassados do FNS, munici-
pios e estados utilizam recursos proprios do seu or-
camento para destinar a satide.??!

Adicionalmente, ao consultar o RREO,* verifi-
cou-se que o Estado do Rio de Janeiro destinou, de
sua receita liquida, valor préximo ao minimo esta-
belecido de 12% para serem alocados em satude,' no
periodo deste estudo. Em 2015, o Estado do Rio de
Janeiro alocou 12,34% de sua receita liquida para a
saide, em 2016 10,35%, em 2017 12,22% e em 2018
12,16%.* Apesar de cumprir o minimo previsto pela
LC n° 141 de 2012" em todos os anos, exceto 2016,
o desempenho do Rio de Janeiro foi inferior ao de
outros estados. O Estado de Sao Paulo, por exemplo,
investiu 12,50%, 13,19%, 13,24% e 13,36%, respec-
tivamente, durante 2015 a 2018.# Destaca-se que o
Estado do Ceara foi o que mais destinou seus recur-
sos proprios em saude, entre 2015 e 2018, sendo, res-
pectivamente, 14,25%, 13,90%, 14,65% e 15,40%.# A
partir dos percentuais apresentados anteriormente,
observa-se que o estado que mais destinou seus re-
cursos a saide, apresentou valores proximos ao mi-
nimo estabelecido pela lei aos estados,'? o que auxilia
na compreensio das muitas dificuldades e desafios
do processo da alocagao de verbas puiblicas em satide
no cendrio das gestoes estaduais do Brasil.

Tabela 2. Recursos destinados ao Programa de Garantia da Assisténcia Farmacéutica, advindos do FNS, para
o Estado do Rio de Janeiro no periodo de 2015 a 2018.

Ano Valor executado Valor previsto Diferenca Orcamentaria
2015 R$164.431.393,87 R$243.450.046,00 - R$79.018.652,13
2016 R$89.774.020,57 R$169.407.944,00 -R$79.633.923,43
2017 R$161.672.142,30 R$115.218.388,00 +R$46.453.754,30
2018 R$155.924.886,46 R$93.475.352,00 +R$62.449.534,46
Total R$571.802.443,20 R$621.551.730,00 -R$49.749.286,80

Fonte: Relatérios de Acompanhamento do Estado do Rio de Janeiro de 2015 a 2018, REDEPLAN.3®

Acesso em: 15 nov 2023.
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Ainda nesta tematica, reforca-se que, infelizmen-
te, a Unido e o Estado nem sempre cumprem com o
minimo previsto referente ao repasse de verbas para
a saude, sobrecarregando, por sua vez, os municipios
que precisam investir ainda mais, visto que muitos
servicos de saide sao descentralizados, e a falta de
financiamento estadual e federal pode afetar direta-
mente a prestacao de servigos a populagio.’3! Entre
os governos municipais, de 2015 a 2018, a cidade
que mais investiu, no Estado do Rio de Janeiro, foi
Campos dos Goytacazes, referéncia na alta complexi-
dade na regidao Norte Fluminense, com uma média
de 54,1%,** o que ilustra o aumento da contribui¢io
dos municipios no financiamento da satide em con-
traste com a reducao da participacao dos Estados e da
Unido. Em contrapartida, ao analisar os municipios
que menos investiram, destaca-se que, em 2016, Sao
Joao de Meriti registrou 13,06%, abaixo do limite
constitucional de 15%. Esses dados também eviden-
ciam as discrepancias na capacidade de investimento
em satde entre os municipios do Estado e reforca a
importancia do cumprimento ¢ dos esforcos do Es-
tado e Unido de modo a melhor auxiliar os munici-
pios nas suas demandas em satde. Reforca-se que o
perfil demografico da regiao e epidemioldgico da po-
pulacdo, bem como as caracteristicas quantitativas e
qualitativas da rede de satude sdo alguns dos critérios
a serem considerados no processo de transferéncia de
recursos financeiros a saide envolvendo estados, Dis-
trito Federal e municipios.’ Com isso, a grande refle-
x40 € nao apenas em quanto se recebe ou aplica-se em
satde, mas em como e para quais acoes € Servicos os
recursos estdo sendo destinados, uma vez que devem
atender as demandas e necessidades da populacio.®

Embora a responsabilidade pelo financiamento do
SUS seja tripartite, Lira® aponta que é reservado ao
Estado uma funcao adicional no suporte financeiro ao
SUS, visando a complementacao das acoes, atuando
de forma conjunta com as demais esferas. O Estado do
Rio de Janeiro é um dos principais do Brasil e poucas
sdo as publicagcdes que demonstram o panorama dos
recursos publicos destinados a satide no cendrio deste
Estado.??’ Segundo Benevides,*’, a média de aplicacio
de recursos em satuide por habitante no Rio de Janeiro
é superior a média nacional, mas isso nao é refletido
na pratica, o que pode ser atribuido as deficiéncias na
coordenacdo entre as trés esferas de governo. Muitos
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sd0 os desafios e fragilidades enfrentados na satide no
cendrio nacional e, em especial, no Estado do Rio de
Janeiro, dentre eles, limitagdes orcamentarias e ine-
ficiéncia na gestao dos recursos. Alguns veiculos de
comunicacdo buscam refletir e denunciar aspectos
decorrentes da falta de alguns servicos, incluindo o
sucateamento hospitalar,*® escassez de medicamentos
nas farmadcias do governo* e irregularidades na Secre-
taria de Saude,* aspectos que podem estar associados,
por exemplo com a reducdo orcamentdria de alguns
programas como o Farmacia Popular.

Durante a analise do Estado do Rio de Janeiro de
201522018 no Portal do FNS, identificou-se um total
executado de cerca de R$22 bilhdes. A partir dos re-
sultados deste estudo, juntamente com toda relevan-
cia da Atenc¢ao Primadria, que representa a porta de
entrada do usudrio ao SUS, observou-se que este blo-
co de financiamento correspondeu a apenas 20,13%
do total de repasses do FNS para o Estado,* o que se
assemelha ao cendrio nacional, que foi equivalente a
21,7%* para o mesmo periodo avaliado (2015-2018).
Schneider e colaboradores (2021) destacam que em
paises de alta performance em satide, como Noruega
e Australia tém sido comum um sistema centrado na
Atencdo Primaria, sendo importante para reduzir as
desigualdades de acesso.’®’! Adicionalmente, alguns
estudos****registram que cerca de 80% das demandas
em saude sdo potencialmente solucionadas na Aten-
¢ao Primaria. Contudo, a partir deste estudo e outras
publicacbes, 3¢ observa-se que as diferentes esferas
de gestao ainda investem, em sua maioria, de forma
preferencial e desproporcional, a maior parte de seus
recursos na Atencdo de Média e Alta Complexidade.

A partir do panorama da alocacao dos recursos
publicos em satide, advindos do FNS, no contexto da
Assisténcia Farmacéutica, pode-se verificar que ape-
nas 92% do or¢amento previsto (R$621.551.730,00)
foi executado (R$571.802.443,20). Neste cendrio, des-
taca-se que apenas no programa Farmadacia Popular,
observou-se uma reducao de 45,32%, do orcamento
previsto, uma vez que passou de R$5.212.500,00 para
R$2.850.000,00 no periodo de 2015 a 2018. Aspec-
to também observado quando aplicado ao cenario
nacional deste programa, o qual passou de R$20 bi-
lhoes em 2015 para R$18,6 bilhdes em 2016, cerca
de 7%.7°%>* Esse corte no financiamento do progra-
ma pode estar associado as restri¢oes orcamentarias
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decorrentes da EC n°® 95 de 2016, que congelou os
gastos publicos por 20 anos, e resultou em uma per-
da orcamentdria superior a R$22,5 bilhoes.’** Da-
dos como os apresentados neste estudo associados
ao cendrio farmacéutico, envolvendo os programas
Farmicia Popular, bem como o de Garantia da Assis-
téncia Farmacéutica ¥, que teve um déficit no orca-
mento de R$49.749.286,80 (8% a menos do previsto)
entre 2015 e 2018, revelam que, acdes como o acesso
a medicamentos e insumos gratuitos ou de forma
subsidiada, estruturacio da assisténcia farmacéuti-
ca em plantas medicinais e fitoterapicos, apoio aos
polos de dispensagao, operacionalizacdo e expansao
das farmaicias estaduais (RIOFARMES),*** podem
ter sido deixadas de serem ofertadas e/ou implemen-
tadas de forma satisfatdria a populacao do Estado do
Rio de Janeiro, uma vez verificado uma reducdo no
orcamento destes programas.

Ressalta-se que até o momento, nao ha nenhuma
publicacao associada a esta tematica no contexto do
Estado do Rio de Janeiro. Adicionalmente, podem
ser registradas algumas limitagoes para este estudo
como a falta de informacdes descritivas e quantitati-
vas de cada drea e suas respectivas atividades (exem-
plo: como, quando e com o qué?) referentes a cada
um dos Blocos de Financiamento, informagoes nao
disponibilizadas no Portal do FNS. Além disso, con-
siderando o periodo de apenas quatro anos (2015 a
2018) do estudo, nao foi possivel conduzir a analise
estatistica de série temporal,” contudo, descritiva-
mente, observou-se uma tendéncia de compensacao,
em outras palavras, houve o aumento dos recursos
em saude (exemplo, anos 2017 e 2018) ap6s um pe-
riodo de redugio (exemplo, anos 2015 e 2016) da alo-
cagio de verbas recursos.

Por fim, este estudo buscou a partir do panorama
da alocagdo dos recursos publicos para a saiide no
Estado do Rio de Janeiro, entre 2015 e 2018, contri-
buir para a divulgacao de informacdes como quais
os blocos que mais e menos receberam recursos fi-
nanceiros, advindos do FNS, bem como o cenério
orcamentdrio de alguns programas da Assisténcia
Farmacéutica, como o Farmacia Popular. Além dis-
s0, estudos como este reforcam a relevancia de serem
realizados, uma vez que aborda e utiliza bancos de
dados em satide, como o FNS, os quais atuam como
ferramenta de gestdo e podem fomentar analises im-

Viana LF, Silva GH, Godai IPD

prescindiveis para o processo de tomada de decisao
racional, transparente e eficiente.

Conclusao

A partir deste estudo, foi possivel verificar o per-
fil de distribuicéo e alocagdo dos recursos em saide
publica no Estado do Rio de Janeiro, no periodo de
2015 a 2018, com destaque para o consideravel e des-
proporcional valor direcionado a Atencao de Média
e Alta Complexidade, quando comparado com as de-
mais areas da satide, como a Atencao Primaria, que
correspondeu, aproximadamente, apenas com cerca
de 20% de todos os recursos advindos do FNS. Res-
salta-se que a Atencdo Primaria € a porta do usuario
ao SUS e com potencial para resolver a maior parte
das demandas da comunidade.’*>* Contudo, muitos
ainda sao os impactos e desdobramentos vivenciados
no Brasil, que historicamente incentivou e adotou
um modelo de assisténcia curativista e hospitalocén-
trico®’, o que auxilia a entender na nao valorizacao
e investimentos da Atencdo Primaria a Satde, que
pode ser observada em nossos resultados.

Adicionalmente, pode-se verificar que no perio-
do entre 2015 e 2018, observou-se no Estado do Rio
de Janeiro perdas orcamentdarias envolvendo alguns
programas associados a Assisténcia Farmacéutica,
como o programa Farmacia Popular, com reducao de
R$5,2 milhdes (2015) para R$2,8 milhoes (2017). A
promocdo e manutencao de servigos como o acesso a
medicamentos e o atendimento farmacoterapéutico
acompanhado por um profissional farmacéutico no
SUS, sao alguns dos muitos servicos a serem organi-
zados e viabilizados pelas diferentes esferas de gestao
em sauide, considerando que muitos dos brasileiros
sdo SUS dependentes e necessitam de orientacoes
para o uso racional de medicamentos. No entanto,
infelizmente, muitos estao sendo as dificuldades as-
sociadas aos servigos farmacéuticos no SUS, como a
nao presenca destes profissionais em Unidades Basi-
cas de Saude e algumas experiéncias associadas com
a falta de medicamentos em alguns municipios deste
estado,% o que pode estar associado com os resulta-
dos apresentados neste estudo.

Em sintese, o debate em torno das fontes de fi-
nanciamento do SUS reflete a complexidade e os
desafios inerentes a gestdo de um sistema de satdde
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universal e gratuito em um pais de dimensoes con-
tinentais e caracteristicas socioecondmicas diversas.
Reforga-se que a transparéncia e facilidade de acesso
aos dados sao fundamentais para fomentar discus-
sOes importantes na gestdo e para controle social.
Portanto, a busca pela racionalidade, eficiéncia no
contexto do financiamento publico das acoes em
saide sao indispensaveis para garantir o acesso uni-
versal, a fim de ndo comprometer a sustentabilidade
financeira de um pais marcado pela sua diversidade
cultural, e, principalmente, de suas particularidades
e demandas regionais de sadde.
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RESUMO

Objetivo: Avaliar o papel da via de administragédo oral (VO) ou sonda nasoenteral (SNE)
de Nimodipino no desfecho de vasoespasmo (em 7 e 21 dias) em pacientes internados
com hemorragia subaracnoéidea aneurismatica (HSA). Métodos: O estudo tem delinea-
mento de coorte retrospectiva, com dados coletados em um hospital universitario de alta
complexidade de Porto Alegre. O periodo analisado foi entre janeiro de 2019 e janeiro
de 2023. Foram incluidos pacientes maiores de 18 anos, com diagnéstico de HSA e que
realizaram, no minimo, 7 dias de tratamento com nimodipino internados. Resultados:
Um total de 121 pacientes foram incluidos no estudo, divididos entre: 59 pacientes que
utilizaram o medicamento VO e 62 que utilizaram via SNE. Foi identificado um aumento
no risco ajustado por Regressé@o de apresentar vasoespasmo associado a administragéo
via SNE em 7 dias (RR=2,35; IC 95%: 1,01 - 5,46) e em 21 dias (RR=2,40; IC 95%:
1,05 - 5,46). Conclusdes: Esse é primeiro estudo dessa natureza, no contexto brasileiro
ou latinoamericano, em que se comprova com dados de desfechos clinicos o impacto
da via de administracdo de nimodipino no desfecho de vasoespasmo em pacientes com
HSA. Os achados sugerem que o uso de Nimodipino via SNE nestes pacientes pode
estar associado a um maior risco do desfecho de vasoespasmo, tanto em 7 como em 21
dias de tratamento. Logo, os resultados podem ser considerados na pratica clinica da
HSA e na conducéo de estudos mais aprofundados sobre o tema, que relacionem niveis
séricos do farmaco e os desfechos.

Palavras-chave: Hemorragia subaracnéidea; Nimodipina; Vias de Administragéo de Me-
dicamentos; Nutricao enteral; Vasoespasmo Intracraniano

ABSTRACT

Aim of the study: To evaluate the role Nimodipine administration route (oral or feeding
tube) in the outcome of vasospasm (at 7 and 21 days) in patients hospitalized with
aneurysmal subarachnoid hemorrhage (SAH). Methods: The study has a retrospective
cohort design, with data collected in a tertiary teaching hospital in Porto Alegre, Brazil.
The period analyzed was between January 2019 and January 2023. Patients over 18
years old, diagnosed with SAH and who underwent at least 7 days of hospitalized ni-
modipine treatment were included. Results: A total of 121 patients were included: 59
received nimodipine orally and 62 via nasoenteral tube. Nimodipine nasoenteral tube
use was related to an increase in the regression-adjusted risk of vasospasm in 7 days
(RR=2.35; 95% CI: 1.01 - 5.46) and in 21 days (RR=2.40; 95% Cl: 1.05 - 5.46).
Conclusions: This is the first study in the Brazilian (or even Latin American) context, in
which the impact of the nasoenteral route of administration of nimodipine on the out-
comes of vasospasm in patients with SAH. The findings suggest that the use of Nimodi-
pine via nasoenteral tube in these patients may be associated with an increased risk of
vasospasm outcome, both at 7 and 21 days of treatment. Therefore, the results should
be considered in clinical practice for SAH and demonstrate the need for further studies
to correlate pharmacokinetics and clinical outcomes.

Keywords: Subarachnoid hemorrhage; Nimodipine; Drug Administration Routes; Enteral
nutrition; Vasospasm, Intracranial

J AJ Assist Farmac Farmacoecon, V.9, n.4, p.49-56, out. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.4.p.49-56 49



ARTIGO ORIGINAL

Introducao

A Hemorragia Subaracnéidea Aneurismatica
(HSA) é uma condicio clinica definida pelo preen-
chimento do espago subaracnéideo por sangue, cau-
sado pelo rompimento de um aneurisma no cérebro.
Uma doenca que tem como curso natural a ocorrén-
cia de vasoconstricao no Sistema Nervoso Central,
também denominado vasoespasmo, e que pode levar
a isquemia cerebral. De acordo com uma revisao
sistematica recente a HSA € relativamente rara, com
uma incidéncia mundial de 6,1 casos/100.000 indivi-
duos, mas é potencialmente fatal.?

O tnico tratamento de profilaxia para vasoespas-
mo, é o uso do farmaco Nimodipino, além de cui-
dados neurocriticos.* Um bloqueador de canais de
calcio, o nimodipino exerce sua agdo farmacoldgica
especificamente em receptores do tipo L, que estdo
abundantemente presentes nas células musculares
lisas dos vasos sanguineos cerebrais. Ao inibir sele-
tivamente esses canais, 0 nimodipino promove uma
vasodilatacdo seletiva nas artérias cerebrais, aumen-
tando o fluxo sanguineo cerebral e a oxigenacdo do
tecido nervoso. Esse mecanismo de acdo especifico
torna o nimodipino um agente terapéutico eficaz em
condicoes neurovasculares, reduzindo a incidéncia
de eventos como vasoespasmo, isquemia cerebral e
6bitos.>*

Ha relatos na literatura de absorcéo reduzida des-
te fairmaco quando utilizado via sonda nasoenteral
(SNE).>® Esses achados tém plausibilidade bioldgi-
ca, visto que o medicamento é produzido somente
na forma de comprimido e a maceragao dessa forma
farmacéutica pode causar alteracdes farmacocinéti-
cas significativas clinicamente.’

Em revisao sistematica recente, Geraldini e cola-
boradores’ compararam a efetividade da via enteral
em comparacdo a via endovenosa na utilizacdo de
Nimodipino em HSA. Nos dez estudos analisados no
trabalho, as duas vias demonstraram serem similares
nos desfechos clinicos (incidéncia de vasoespasmo e
isquemia cerebral tardia). Entretanto, a mesma revi-
sao também conclui, por incluir estudos da década de
80 (7 dos 10 estudos), que seus resultados sao limita-
dos em funcdo de tamanhos amostrais, o avanco dos
protocolos clinicos ao longo do tempo, bem como de-
fini¢oes de desfechos que também evoluiram.’

Motta GC, Zortea V, Gonzatti JRC, Einsfeld L

Os estudos de Kronvall e colaboradores (um
ensaio clinico randomizado, sem cegamento e 106
pacientes)'® e Soppi e colaboradores (um ensaio cli-
nico randomizado, também sem cegamento, e de 171
pacientes)!! compararam o uso de nimodipino entre
as vias enteral e intravenosa. Enquanto o estudo de
Soppi detalha o preparo da suspensao para adminis-
tracdo via sonda nasoenteral (SNE) em pacientes in-
capazes de tomar medicamentos oralmente, Kronva-
1l menciona apenas que pacientes com essa limitacao
receberam nimodipino via SNE. Ambos os estudos
nio especificam quantos pacientes em cada grupo
enteral receberam o medicamento via oral ou SNE, o
que seria relevante para avaliar possiveis diferencas
entre essas vias de administragao.

Ap6s busca pela associagdo dos Descritores
em Ciéncias da Satde (DeCS) “Nimodipino” e “Va-
soespasmo Intracraniano” nas plataformas PubMed,
Scielo e Portal de Periédicos da CAPES, € possivel
afirmar que nao ha no Brasil ou América Latina es-
tudos que associam um maior risco de vasoespasmo
em pacientes com HSA que utilizam nimodipino via
sonda, a partir da maceracao e derivacao do compri-
mido. O que é ainda mais relevante, quando conside-
rado que o Brasil conta apenas com esta formulagao
para comercializacdo e administracdo aos pacientes.®

Logo, é fundamental avaliar os desfechos clini-
cos em pacientes com hemorragia subaracnéidea em
uso de nimodipino via sonda nasoenteral, de forma
comparativa com a via oral. Sendo assim, o objetivo
do presente estudo é avaliar o papel da via de ad-
ministracao oral e sonda nasoenteral de Nimodipi-
no no desfecho de vasoespasmo (em 7 e 21 dias) em
pacientes internados com hemorragia subaracnéidea
aneurismatica (HSA) de um centro de alta complexi-
dade do sul do Brasil.

Métodos

Trata-se de estudo de coorte retrospectiva, com
dados coletados em um hospital universitario de
atencgdo terciaria no sul do Brasil com 860 leitos,
sendo 55 leitos de terapia intensiva para adultos e
mais 33 leitos intensivos para populacio pediatrica
e neonatal. Os dados foram coletados retrospectiva-
mente do primeiro dia de janeiro de 2019 até o ulti-
mo dia de janeiro de 2023. Foram incluidos dados de
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pacientes com diagnédstico de HSA, maiores de 18
anos, com tempo de internacdo minimo de 7 dias e
em uso de nimodipino. Foram excluidos do estudo
dados de pacientes com diagnéstico de hemorragia
subaracnoéidea ndo aneurismatica (por trauma, mal-
formacgao arteriovenosa, distirbios hemorragicos,
etc.).

Coleta de dados

O rastreamento dos individuos elegiveis ao es-
tudo foi realizado através de extracdo de “query”, a
partir do banco de dados do prontudrio eletrénico do
hospital desta pesquisa. Os dados dos pacientes fo-
ram anonimizados no momento da geracao do banco
de dados aos pesquisadores. A partir da selecao dos
pacientes que atenderam os critérios de inclusio, fo-
ram coletadas as varidveis: Prescri¢do de milrinona;
Realizacao do procedimento clipagem de aneurisma;
Realizacao do procedimento craniectomia descom-
pressiva; Laudo de tomografia computadorizada de
crianio; Laudo de angiotomografia arterial de cra-
nio; Laudo de Ecodoppler transcraniano; Periodo
em dias de internagao hospitalar; Periodo em dias
de internacio no Centro de Terapia Intensiva; Dieta
prescrita; Anamnese; Historia médica prévia (espe-
cificamente quanto a etilismo, tabagismo, hiperten-
sdo arterial sistémica e diabetes mellitus); Lista de
CIDs de paciente na internagao; idade e sexo.

O desfecho analisado foi a incidéncia de vasoes-
pasmo (diagnoéstico através de exames de imagem:
angiotomografia computadorizada ou “doppler”
transcraniano).

Quanto ao nimero de dias de uso de nimodipi-
no e a classificacdo de qual a via de administracdo
foi utilizada, considerando que os desfechos foram
avaliados nos periodos de 7 e 21 dias e que houve
troca na forma de administracio do medicamento ao
longo de um mesmo tratamento para alguns pacien-
tes, os mesmos foram categorizados entre grupo de
nimodipino via oral ou via sonda nasoenteral con-
forme o critério de maior tempo de tratamento com
uma via especifica. Ou seja, se um paciente utilizou
o nimodipino via sonda nasoenteral por 4 dias e a
via oral por 3 dias, dentro do periodo de 7 dias de
tratamento, ele foi classificado como grupo com uso
do medicamento via SNE, enquanto que se um pa-
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ciente que utilizou 11 dias de tratamento via oral e
10 dias de tratamento via SNE, ele foi classificado
como grupo de via oral quanto aos 21 dias.

Analise estatistica

O célculo amostral evidenciou necessidade de
no minimo 98 sujeitos de pesquisa (29 no grupo via
sonda e 69 no grupo via oral), para testar potencial
diferenca estatistica entre os percentuais de vasoes-
pasmo nos grupos via sonda e via oral, baseando-se
nos resultados de estudo prévio com metodologia
semelhante.>"2

A analise estatistica incluiu analise das frequén-
cias, das médias e dos respectivos desvios-padrao
para varidveis quantitativas, com teste ¢ de Student
entre os grupos comparados. Ja as varidveis nomi-
nais foram apresentadas em porcentagem comparan-
do os grupos através do teste qui-quadrado. Quanto
a incidéncia do desfecho de vasoespasmo foi realiza-
da uma andlise de Regressao de Poisson calculando
o risco relativo, corrigindo os resultados quanto as
caracteristicas da condicdo clinica estudada. O para-
metro de risco relativo foi escolhido por ser o mais
adequado para o tipo de estudo (coorte retrospecti-
va) e o teste foi escolhido por ser capaz de considerar
o efeito de mais de um fator simultaneamente im-
pactando nos desfechos.

Prévio a Regressao, foi realizada anélise biva-
riada do desfecho vasoespamo quanto as variaveis
do estudo (hipertensao, diabetes, obesidade, sexo,
idade, procedimento de craniectomia descompres-
siva, clipagem de aneurisma, via de administracao
do medicamento, tabagismo e etilismo), através da
Regressao de Poisson simples ou caso a caso. Apos a
analise bivariada, foram incluidos em um modelo de
Regressao preliminar apenas as varidveis que atin-
giram uma significincia estatistica de 10% (valores
de p <0,10) com a intencdo de selecionar variaveis
com mais impacto no desfecho de vasoespasmo para
construir o modelo de Regressao multivariado. As
variaveis que nao alcangaram valores de p superiores
a 0,05 foram retiradas no modelo final, alcancando
modelo final com 2 variaveis.

A anilise estatistica dos dados foi realizada utili-
zando o programa SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences), na versao 29.0.1.
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Aspectos éticos

O trabalho foi submetido ao Comité de ética
em pesquisa da instituicao em que foi realizado
e recebeu aprovacio sob o namero CAAE:
66395822.7.0000.5327 (parecer de aprovacao 6.011.960)
cumprindo o0s requisitos necessirios para sua
execugao.

Figura 1. Fluxograma de selecéo da amostra

153 pacientes na query

Motta GC, Zortea V, Gonzatti JRC, Einsfeld L

Resultados

O screening de pacientes elegiveis somou 153 in-
dividuos, com a inclusao de 121 sujeitos de pesquisa
(Figura 1) atingindo o tamanho amostral calculado
para a metodologia proposta. As caracteristicas ba-
sais dos pacientes incluidos no estudo encontram-se
descritas na Tabela 1.

Excluidos:

Por dias de

121 pacientes avaliados
P incompleto (26)

Por reinternagao (3);
Por HSA nac-aneurismatica (3);

internagao/tratamento

para Vasoespasmo em 7

dias.

Excluidos:
Por dias de

94 pacientes avaliados incompleto (27)

internagao/tratamento

para Vasoespasmo em
21 dias.

Tabela 1. Caracteristicas de pacientes com HSA em uso de nimodipimo (via oral ou via SNE) em um Hospital

de Atencao Terciaria de Jan/2019 a Jan/2023.

VO (n=59) SNE (n=62) Valor de p
Idade? 54 + 10 59 + 11 0,03
Feminino, Sexo® 42 (71,2%) 49 (79,0%) 0,32
Dias de internagéo? 19+9 30+ 21 <0,01
Dias em Centro de Terapia Intensiva? 11 + 10 26 + 28 <0,01
Procedimento de craniectomia descompressiva® 0 (0%) 8(12,9%) <0,01
Procedimento de clipagem de aneurisma® 20 (33,8%) 19 (30,6%) 0,34
Uso de farmaco milrinona® 5 (8,5%) 15 (24,2%) 0,02
Hipertensao prévia® 19 (32,2%) 21 (33,8%) 0,85
Diabetes® 3 (5%) 2 (3%) 0,61
Tabagismo® - - 0,15
Nao tabagista 46 (77,9%) 54 (87,1%) -
Tabagista ativo 10 (16,9%) 8(12,9%) -
Ex-tabagista 3 (5%) 0 (0%) -
Etilista® - - 0,62
Nao etilista 55 (93,2%) 57 (91,9%) -
Etilista 4 (6,8%) 4 (6,5%) -
Ex-etilista 0 (0%) 1(1,6%) -
Obesidade® 1(1,6%) 3 (4,8%) 0,33

Legenda: a - varidveis quantitativas apresentadas com média e respectivo desvio padrdo; b - variaveis nominais apresentadas em
nlmero absoluto e percentual (n, %). HSA: Hemorragia Subaracnéidea Aneurismatica; VO: Via oral; SNE: Sonda nasoenteral.
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A Tabela 2 apresenta a incidéncia do desfecho de
vasoespasmo nos grupos do estudo, que demonstrou
diferenca estatisticamente significativa entre os pa-
cientes que receberam nimodipino via sonda nasoen-
teral e via oral, tanto em 7 dias, como em 21 dias.

A Regressao de Poisson multivariada permitiu
exclusdo das varidveis que nao alcancaram efeito
significativo para a incidéncia de vasoespasmo em
7 dias: diabetes, idade, sexo, craniectomia descom-
pressiva, uso de milrinona, tabagismo, etilismo e
obesidade. As variaveis clipagem de aneurisma e
histérico de hipertensdo prévia foram correlacio-
nadas ao desfecho de vasoespasmo, bem como a
propria via de administracdo do medicamento. Os
resultados demonstraram que mesmo com a parame-
trizacdo (considerando outros fatores com impacto
na incidéncia de vasoespasmo), a via de administra-
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cdo esteve associada, de forma estatisticamente sig-
nificativa, com o desfecho vasoespasmo, conforme
os resultados apresentados na tabela 3.

Na Regressao multivariada para os dados cole-
tados aos 21 dias, as variaveis que alcancaram sig-
nificincia estatistica para inclusao no modelo final
foram: o sexo do paciente, e clipagem de aneurisma,
e a via de administracio do medicamento. Nova-
mente, mesmo com a parametrizacio numa tentativa
de corrigir possiveis fatores que impactam na inci-
déncia de vasoespasmo, a via de administragdo do
medicamento continuou apresentando significincia
estatistica (Tabela 4).

Durante o periodo do estudo 26 pacientes com
HSA foram a ébito (do total de 121 pacientes anali-
sados), resultando em uma mortalidade intra-hospi-
talar do grupo estudado de 21,5%.

Tabela 2. Incidéncia de Vasoespasmo em 7 e 21 dias apo6s inicio do uso de nimodipino dos pacientes com

HSA.
Administracao por Via Oral Administracao via SNE Valor de p
7 dias apos inicio de Nimodipino Total pela Via Oral (n=59) Total pela Via Sonda (n=62)
Presenca de Vasoespasmo (n;%) 6(10,2%) 15 (24,2%) 0,04
21 dias apds inicio de Nimodipino Total pela Via Oral: (n=47) Total pela Via Sonda (n=47) -
Presenca de Vasoespasmo (n;%) 6(12,8%) 16 (34%) 0,02

HSA: Hemorragia Subaracnéidea Aneurismaética; SNE: Sonda Nasoenteral.

Tabela 3. Resultado da Regressao de Poisson para desfecho de vasoespasmo comparado com a via de

administracdo de nimodipino em 7 dias de tratamento.

Risco relativo Intervalo de confianca (95%) Valor de p
Uso de nimodipino via SNE 2,35 1,01 -5,46 0,05
Clipagem de aneurisma 2,80 1,34 - 5,86 <0,01
Hipertensao prévia 2,45 1,18 - 5,08 0,02

SNE: Sonda Nasoenteral

Tabela 4. Resultado da Regressao de Poisson para desfecho de vasoespasmo comparado com a via de

administracao em 21 dias de tratamento.

Risco relativo Intervalo de confianca Valor de p
Uso de nimodipino via SNE 2,40 1,05-5,46 0,04
Clipagem de aneurisma 2,01 0,983 -4,11 0,06
Sexo (Feminino) 5,46 0,840 - 5,48 0,08

SNE: Sonda Nasoenteral
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Discussao

Este é o primeiro estudo, no contexto brasileiro
e mesmo latinoamericano, a analisar o impacto da
via de administracdo de nimodipino em desfechos
clinicos de pacientes poés HSA, em paises onde a via
endovenosa nao esta disponivel para administracdo
deste medicamento. Neste estudo, a administracdo
de nimodipino via sonda nasoenteral esteve associa-
da, de forma estatisticamente significativa, com o
risco aumentado de desenvolver o desfecho estuda-
do: o vasoespasmo. A associacio se mantém, mesmo
com a correcdo de efeito multivariada da Regressao
de Poisson, que levou em consideragao todas as ca-
racteristicas coletadas da amostra ja previamente
mencionadas.

A amostra estudada apresentou uma mé-
dia de idade acima de 50 anos e majoritariamente
feminina, algo que corrobora com os achados mais
recentes.® A maioria das caracteristicas dos pacien-
tes arrolados em cada grupo (SNE e VO) alcancaram
similaridade, conforme os valores de p descritos na
Tabela 1. Logo, os grupos estudados apresentam ca-
racteristicas basais semelhantes entre si para estas
caracteristicas, esperadas em pacientes com HSA.

Entretanto, houve alguns fatores que apresen-
taram diferenca estatistica significativa entre os
grupos (SNE e VO). Estas caracteristicas sao: ida-
de, dias de internacgdo, dias de internagao em leito
de terapia intensiva, procedimento de craniectomia
descompressiva e o uso de milrinona. Ainda, o pro-
cedimento de craniectomia descompressiva foi rea-
lizado apenas em pacientes do grupo que utilizou o
medicamento via SNE, algo que aponta para maior
gravidade do quadro de pacientes do subgrupo.

O aumento do risco relativo de desenvolvimento
de vasoespasmo nos pacientes tratados com nimo-
dipino via SNE pode ser explicado pela presenca de
fatores previamente identificados na caracterizacdo
da amostra, como o fato de que apenas os pacientes
que receberam o bloqueador do canal de cilcio via
sonda foram submetidos a craniectomia descom-
pressiva, o que é um indicador de pior progndstico
e maior gravidade para hemorragia subaracnoéidea.
Entretanto, também nao é possivel excluir a influén-
cia da absorcao varidvel do medicamento, quando
comparamos o seu uso via sonda nasoenteral e via
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oral.>®’ Isso pode ser constatado, pois os dados ob-
servados nas tabelas 3 e 4 passaram por correcao de
outros fatores avaliados no estudo com a Regressao
de Poisson e também porque o uso adequado do Ni-
modipino é comprovado como capaz de reduzir a in-
cidéncia de vasoespasmo.? Além disso, 0 maior risco
de desenvolvimento de vasoespasmo em pacientes
que utilizam nimodipino via sonda nasoenteral ja foi
relatada em estudo realizado no Canada.® A hipé6tese
bioldgica por tras desse resultado € a absorcio ex-
tremamente variavel observada na administragao de
derivacoes de comprimidos via sonda nasoenteral,
com um estudo farmacocinético demonstrando pa-
cientes com concentragio sérica nula de nimodipino
ou até o dobro do que outros individuos do mesmo
grupo.’

Quanto a taxa de mortalidade intra-hospitalar en-
contrada (21,5%), se observa um valor similar aque-
le encontrado na literatura,'»'* considerando que os
dados citados sdo retirados de ensaios realizados em
centros de referéncia para condicoes neuroldgicas,
similares ao local do presente estudo.

Limitacoes do estudo

O presente estudo apresenta algumas limitacoes,
como a coleta retrospectiva de dados restrita aos re-
gistros prévios nos prontudrios dos pacientes, o que
é inerente a metodologia de estudos de coorte retros-
pectivos. Além disso, para melhor compreensao da
correlagdo entre vias de administracdo e desfechos
clinicos, é importante a afericao de parametros far-
macocinéticos para melhor entendimento do com-
portamento do firmaco no organismo, o que nao foi
realizado no presente trabalho, mas que sinaliza a
possibilidade de novos estudos para complementar
os achados aqui encontrados.

Conclusao

Os resultados deste trabalho demonstraram que,
quando administrado pela via sonda nasoenteral, o
nimodipino esta associado a um maior risco relativo
corrigido de pacientes com HSA apresentarem va-
soespasmo, tanto em 7 quanto 21 dias de tratamento.

Estes resultados trazem dados originais no con-
texto brasileiro, onde a apresentacdo farmacéutica
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para administracao endovenosa nao se encontra dis-
ponivel, diferente de outros paises. Esta adaptacao
realizada na clinica didria aponta para necessidade
de estudos farmacocinéticos relacionados a desfe-
chos clinicos que possam qualificar a assisténcia ao
paciente com Hemorragia Subaracnéidea Aneuris-
matica.

Contribuicoes dos autores

GC: curadoria de dados, anélise formal, investigacao,
metodologia, administracdo do projeto, visualizacao e
redagdo, revisdo e edi¢cao do rascunho original e da
versao final do manuscrito; JRCG: curadoria de dados,
analise formal, metodologia, reviséo e edi¢ao do rascu-
nho original e da versao final do manuscrito; VZ: con-
ceituacdo, supervisao; revisdo e edicao do rascunho
original e a versao final do manuscrito; LE: supervisao,
metodologia, visualizagdo, revisdo e edicdo do rascu-
nho original e da versao final do manuscrito.

Conflitos de interesse
Os autores declaram nao possuir conflitos de interesse.

Revisores responsaveis
Rand Randall Martins e Selma Rodrigues de Castilho.

Referéncias

1. Rouanet C, Silva GS. Aneurysmal subarach-
noid hemorrhage: current concepts and upda-
tes. Arq Neuropsiquiatr. 2019 Nov;77(11):806-
814. doi: 10.1590/0004-282X20190112. PMID:
31826137. Disponivel: https://www.scielo.br/j/
anp/a/BBbWCmh9 DV5dRBYrFpBHSNv/?for-
mat=pdf&lang=en

2. Hoh BL, Ko NU, Amin-Hanjani S, Chou SH-Y,
Cruz-Flores S, Dangayach NS, Derdeyn CP, Du
R, Hinggi D, Hetts SW, Ifejika NL, Johnson R,
Keigher KM, Leslie-Mazwi TM, Lucke-Wold B,
Rabinstein AA, Robicsek SA, Stapleton CJ, Sua-
rez JI, Tjoumakaris SI, Welch BG. 2023 Guideli-
ne for the Management of Patients With Aneu-
rysmal Subarachnoid Hemorrhage: A Guideline
From the American Heart Association/Ameri-
can Stroke Association. Stroke. 2023 Jul;54(7):e-
314-e370. doi: 10.1161/STR.0000000000000436.
Epub 2023 May 22. Erratum in: Stroke. 2023
Dec;54(12):e516. PMID: 37212182.

Costa AP Barhosa APO, Alves BMCS, Pinheiro RM, Bandeira LBP, Queiroz FM, Boechat MM, Jinior NGM, Lima RF, Reis TM, Santana RS

Etminan N, Chang HS, Hackenberg K, de Rooij
NK, Vergouwen MDI, Rinkel G]JE, Algra A. Wor-
ldwide Incidence of Aneurysmal Subarachnoid
Hemorrhage According to Region, Time Period,
Blood Pressure, and Smoking Prevalence in the
Population: A Systematic Review and Meta-a-
nalysis. JAMA Neurol. 2019 May 1;76(5):588-
597. doi: 10.1001/jamaneurol.2019.0006. PMID:
30659573; PMCID: PMC6515606.

Acheson, E. E. et al. Nimodipine: Drug infor-
mation. In: UpToDate, Post, TW (Ed), UpTo-
Date, Waltham, MA, 2023.

Abboud T, Andresen H, Koeppen ], Czorlich
B, Duehrsen L, Stenzig J, Westphal M, Regels-
berger J. Serum levels of nimodipine in enteral
and parenteral administration in patients with
aneurysmal subarachnoid hemorrhage. Acta
Neurochir (Wien). 2015 May;157(5):763-767.
doi: 10.1007/s00701-015-2369-9. Epub 2015 Feb
21. PMID: 25701099. Acesso em: https://link.
springer.com/article/10.1007/s00701-015-2369-9
Isse FA, Abdallah YEH, Mahmoud SH. The
Impact of Nimodipine Administration throu-
gh Feeding Tube on Outcomes in Patients
with Aneurysmal Subarachnoid Hemorrhage.
J Pharm Pharm Sci. 2020;23(1):100-108. doi:
10.18433/jpps30960. PMID: 32348716. Disponi-
vel em: https://journals.library.ualberta.ca/jpps/
index.php/JPPS/article/view/30960

Zhu LL, Zhou Q. Therapeutic concerns when
oral medications are administered nasogastri-
cally. J Clin Pharm Ther. 2013 Aug;38(4):272-
276. doi: 10.1111/jcpt.12041edit. Epub 2013
Apr 19. PMID: 23600913. Disponivel em: ht-
tps://onlinelibrary.wiley.com/doi/epdf/10.1111/
jept.12041edit

Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitaria
(ANVISA). Resultado de consulta de produtos
- medicamentos [Internet]. Brasilia (BR):
ANVISA [Citado em: 12/11/2023]. Disponivel

em: <https://consultas.anvisa.gov.br/#/
medicamentos/q/?substancia=6907 &situacaoR
egistro=V>.

Geraldini E De Cassai A, Diana B Correale C,
Boscolo A, Zampirollo S, Disaro L, Carere A,
Cacco N, Navalesi B Munari M. A Comparison
Between Enteral and Intravenous Nimodipine

J AJ Assist Farmac Farmacoecon, V.9, n.4, p.49-56, out. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.4.p.49-56 55



ARTIGO ORIGINAL Motta GC, Zortea V, Gonzatti JRC, Einsfeld L

in Subarachnoid Hemorrhage: A Systematic
Review and Network Meta-Analysis. Neurocrit
Care. 2022 Jun;36(3):1071-1079. doi: 0.1007/
$12028-022-01493-4. Epub 2022 Apr 13. PMID:
35419702. Disponivel em: https://link.springer.
com/article/10.1007/s12028-022-01493-4

10. Kronvall E, Undrén B, Romner B, Siaveland H,
Cronqvist M, Nilsson OG. Nimodipine in aneu-
rysmal subarachnoid hemorrhage: a randomi-
zed study of intravenous or peroral administra-
tion. ] Neurosurg. 2009 Jan;110(1):58-63. doi:
10.3171/2008.7.JNS08178. PMID: 18847340.
Disponivel em: https://thejns.org/view/journal-
s/j-neurosurg/110/1/article-p58.xml

11. Soppi V, Karamanakos PN, Koivisto T, Kurki
MI, Vanninen R, Jaaskelainen JE, Rinne J. A
randomized outcome study of enteral versus in-
travenous nimodipine in 171 patients after acu-
te aneurysmal subarachnoid hemorrhage. Wor-
lId Neurosurg. 2012 Jul;78(1-2):101-109. doi:
10.1016/j.wneu.2011.09.030. Epub 2011 Nov
1. PMID: 22120252. Disponivel em: https://
www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/
S1878875011011090?via%3Dihub

12. Borges RB, Mancuso AC, Camey SA, Leotti VB,
Hirakata VN, Azambuja GS, et al. Power and
Sample Size for Health Researchers: a tool for
calculating sample size and statistical power
designed for health researchers. Clin Biomed
Res. 2021;40(4):247-253. Doi: 10.22491/2357-
9730.109542

13. SVIN COVID-19 Global SAH Registry. Global
impact of the COVID-19 pandemic on subara-
chnoid haemorrhage hospitalisations, aneurysm
treatment and in-hospital mortality: 1-year
follow-up. Journal of Neurology, Neurosurgery &
Psychiatry 2022;93:1028-1038. Disponivel em:
https://jnnp.bmj.com/content/93/10/1028.long

14. Korja M, Lehto H, Juvela S, and Kaprio ]J.
(2016). Incidence of subarachnoid hemor-
rhage is decreasing together with decreasing
smoking rates. Neurology 87 (11), 1118-1123.
doi:10.1212/wnl.0000000000003091. Disponivel
em: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
PMC5027805/

Este é um artigo publicado em acesso aberto @ @
sob a licenga Creative Commons do tipo BY BY

56 J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.4, p.49-56, out. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.4.p.49-56



QJAFF

Jornal de Assisténcia Farmacéutica e Farmacoeconomia
v.9, n.4, p.57-60, out. 2024.
Artigo de Opiniao

Modernizacao da escrituracao de psicotrdpicos: a Portaria
344/98 precisa de atualizacao

Modernizing the registration of psychotropic drugs: Ordinance
344/98 needs to be updated.

Cassio Alexandre Oliveira Rodrigues!(Orcid: 0000-0003-3700-856X), Higor José Pinheiro Lopes? (Orcid: 0009-0004-4082-1337)

!Centro de Atencdo Psicossocial Infan-
tojuvenil, Natal, Rio Grande do Norte,
Brasil.

2Hospital e Maternidade Divino Amor,
Parnamirim, Rio Grande do Norte, Bra-
sil.

Autor correspondente:

Céssio Alexandre Oliveira Rodrigues.
Centro de Atencao Psicossocial Infanto-
juvenil, Av. Capitao-Mor Gouveia 896,
Cidade da Esperanca, Natal, RN, Brasil.
E-mail: cassioalexandr3@live.com

Recebido em: 18/02/2024

Aceito para publicacaoem: 27/06/2024

Nas tltimas trés décadas o mundo passou por importantes mudan-
cas e avangos tecnoldgicos que possibilitaram a automatizacio e con-
sequente melhoria nos processos de trabalho, otimizando a gestdao da
informacgdo, diminuindo a carga de trabalho e entraves burocraticos,
principalmente em contextos de insuficiéncia de recursos humanos, e,
dessa forma, diminuindo o tempo operacional na rotina de trabalho.!
Nos servigos de satide, especialmente nos servigos de assisténcia hospi-
talar, foi possivel perceber o aperfeicoamento e adaptacoes destes pro-
cessos num contexto de aumento exponencial nas demandas por assis-
téncia a sadde durante e ap6s a pandemia de COVID-19.2 Além disso, ao
longo dos anos, as perspectivas dos servicos mudaram e a qualidade da
prestacao de servico e a seguranca do paciente sdo hoje os norteadores
dos processos de assisténcia a satide.* Estes fatores foram determinantes
para que parte do trabalho fosse informatizado, configurando-se hoje
como uma condicao indispensavel para o bom funcionamento dos pro-
cessos em servigos de saide. Nao foi diferente na farmacia hospitalar,
mas nem todos os aspectos que a envolve progrediram.

A Portaria 344/98° é a que regulamenta todo o processo envolvendo o
gerenciamento de medicamentos e substincias sujeitas a controle espe-
cial no Brasil, popularmente denominados medicamentos controlados.
Desde a publicacio, em 1998, pouquissimas atualizacoes no texto foram
promovidas, com excegdo das alteracoes do anexo I — listas de medi-
camentos e substincias sujeitas a controle especial — que é atualizada
continuamente. Portanto, a legislacdo em questdo nao acompanhou os
avancos tecnolégicos das tltimas décadas e ja nao estd contextualizada
no atual cenario dos servicos de saude, tornando-se, até certo ponto,
obsoleta.

Nesse cendrio destacamos o capitulo VI da portaria em questao, que
abrange os artigos 62 a 66 e discorre sobre a escrituragdo dos medi-
camentos e substincias sujeitas a controle especial, exigindo, dos ser-
vicos que trabalham com estes medicamentos, o registro manuscrito
das movimentagdes dos produtos controlados em livros de escrituracio.
Dessa forma, a alternativa informatizada é secundarizada e o texto da
portaria nio especifica e nem descreve as exigéncias dessa alternativa,
tornando a avaliacdo um processo subjetivo. Este trecho da legislacao
vem causando desentendimentos entre servicos de farmacias hospita-
lares e as Coordenadorias de Vigilancia Sanitaria (COVISA), pois es-
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tas determinam, durante suas inspecoes de rotina,
que os servicos hospitalares cumpram a normativa
e mantenham livros de escrituracao atualizados en-
quanto muitos dos servigos justificam que possuem
registros informatizados que substituem o registro
manual. Tal exigéncia dentro do atual cenirio da
assisténcia hospitalar dificulta o cumprimento da
portaria, considerando a alta carga de trabalho dos
servicos, as complexidades da assisténcia farmacéu-
tica hospitalar e as exigéncias dos programas de qua-
lidade que cada vez mais priorizam a informatizagao
no setor de saide. O registro eletrénico da dispen-
sacdo e das movimentacdes de medicamentos é uma
alternativa mais segura e confere maior agilidade no
processo, além de garantir um adequado armazena-
mento dos dados. Ademais, por entender que a de-
manda por psicotrdopicos cresceu vertiginosamente
em nosso pais, eliminar trabalhos manuais reduz a
sobrecarga de trabalho e otimiza o tempo dedicado
a0s processos na assisténcia a satide.® Portanto, a exi-
géncia da escrituracdo manuscrita vai na contramao
das discussoes que mostram os beneficios da tecno-
logia da informagao na area de sadde,” assim como
contribuicoes para a seguranca do paciente.®® Além
disso, a escrituracdo manual possui maior suscepti-
bilidade ao erro.

Em uma condigao de total auséncia de tecnolo-
gias informatizadas seria pertinente o registro ma-
nuscrito. Nao é o caso! Existem hoje softwares de
gestdo hospitalar disponiveis para serem avaliados,
analisados e discutido todo o aspecto técnico dos
sistemas pelos 6rgaos de vigilancia sanitaria. Fer-
ramentas como Smart®, MV Soul®, Salux®, Tasy®,
Hoérus®, entre outros, sido alternativas comumen-
te utilizadas em diversos servicos de satide. En-
tretanto, apesar da informatizagdo deste processo
nao estar claramente prevista na portaria 344/98,
uma instrucdo normativa publicada em 1999 abriu
possibilidades para que os registros viessem a ser
informatizados.!® O artigo 94 da portaria n° 06/99
descreve que a escrituracdo pode ser realizada de
forma eletronica, desde que contenha, minima-
mente, os dados estabelecidos no anexo XVIII da
portaria 344/98, que basicamente consiste em da-
dos referentes a posicao de estoque e os dados de
entrada, saida e perdas com as respectivas datas das
movimentagoes, informagdes que sdo naturalmen-
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te contempladas nestes softwares. Nas situagcoes em
que a institui¢do opte pelo registro eletrénico, a so-
licitacao pode ser realizada a autoridade sanitéria
local. Entretanto, apesar da previsibilidade legal
e das autoridades sanitarias reconhecerem que os
servicos de saiide dispoem de sistemas informati-
zados, as inspecoes da COVISA ainda insistem na
escrituracdo manuscrita e resistem aos softwares de
gestao hospitalar.

Apesar da exposicao do problema, nem tudo pare-
ce estatico. Em 2007 foi criado o Sistema Nacional de
Gerenciamento de Produtos Controlados (SNGPC)
através da RDC n° 27,"! que dentre outras regulacoes,
permitiu a substituicao dos registros de escrituragao
em meio fisico pelo informatizado para farmacias/
drogarias visando melhor controle e monitoramento
pelos orgaos de vigildncia sanitdria. Aparentemente
soa contraditério que uma RDC regulamente algo
que ainda néo é totalmente claro na portaria 344/98 —
principal regulamentacéao sobre o assunto - mas estes
paradoxos na drea nio sdo incomuns e esse problema
ja foi discutido em trabalho anteriormente publica-
do."? Desde a institui¢ado do SNGPC houve uma subs-
tituicdo gradativa dos processos manuscritos para o
informatizado, havendo uma atualizagdo em 20143
que segue vigente atualmente, mas as mudangas se
restringem apenas a um nicho da 4rea farmacéutica.
Enquanto isso, servicos de farmacia hospitalar nio
contam com 0 mesmo sistema e acabam padronizan-
do softwares de gestao que as institui¢oes disponibili-
zam, € isso levanta questionamentos exaustivos e no-
tificacoes nos Termos de Inspecdo Sanitaria quanto
a validacdo do(s) sistema(s) por parte dos orgaos de
vigilancia sanitaria, apesar da previsibilidade em ins-
trugdo normativa.!® Entretanto, regredir ao processo
manuscrito ndo € uma alternativa viavel, responsavel
e coerente com as atuais demandas em servicos de
farmacia hospitalar.

Os sistemas de informacao em satude, ou sofrwares
de gestao hospitalar, sdo seguros para os registros de
dados de producao, manipulagao, distribuicao, pres-
cricdo e dispensacdo de psicotropicos. As constantes
atualizacOes e aperfeicoamentos permitem a criagao
de relatorios especificos para as necessidades parti-
culares de cada servico. Usamos aqui o exemplo do
Hoérus®, Sistema Nacional de Gestao da Assisténcia
Farmacéutica, utilizado por boa parte das farmacias
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das unidades do Sistema Unico de Satde (SUS), que
além de garantir o adequado armazenamento dos da-
dos referentes ao gerenciamento de produtos farma-
céuticos, também disponibiliza um relatério especi-
fico para medicamentos sujeitos a controle especial,
muito semelhante a um livro de escrituracio (figura
1), tornando possivel extrair dados referentes a um
dnico farmaco ou a todos os produtos da lista corres-
pondente, e configurando-se como uma alternativa
interessante aos servicos hospitalares e aos 6rgaos de
vigildncia sanitaria a fim de regularizar essas ques-
toes.

Rodrigues CAO, Lopes HJP
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Figura 1. Relatério de Medicamentos Sujeitos a Controle Especial no Horus®.
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Uma alternativa que pode ser discutida, seria a
criagdo de um sistema semelhante ao SNGPC para
servigos de farmacia hospitalar. Mas uma proposi¢ao
deste tipo deve ser cuidadosamente avaliada consi-
derando os softwares ja disponiveis nos servicos e que
neste cendrio provavelmente nao substituiriam seus
sistemas. Ademais, a possibilidade de uso de dois
softwares para a gestdo do estoque de psicotrépicos
inviabilizaria o trabalho. Contudo, sdo cenérios a se-
rem explorados, analisados, discutidos e, se viaveis,
implementados.

Portanto, considerando o tema discutido, é salu-
tar que as agéncias regulatorias e de vigilancia sani-
taria priorizem as necessidades dos servicos de far-
macia hospitalar quanto ao assunto aqui discutido. E
necessirio que as legislacoes também se atualizem e
se adequem as mudancgas e aos avangos tecnoldgicos
a fim de néo se tornarem obsoletas. Os legisladores
necessitam acompanhar as mudancas dos cenarios
para propor as atualizacoes cabiveis e necessarias. A
portaria 344/98, no contexto deste artigo, necessita
de atualizacio.
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LINHA EDITORIAL

O JAFF publica trabalhos nos campos da Assisténcia
Farmacéutica, da Avaliagdo de Tecnologias em Salde e da Far-
macoeconomia entendidos como:

No campo da Assisténcia Farmacéutica, se inserem as ques-
toes que envolvem as areas da Politica de Assisténcia Far-
macéutica, acesso a medicamentos, uso racional de medi-
camentos, implantacao de novos servigos, monitoramento e
avaliagao, financiamento, gestdo e protocolos clinicos. Inse-
rem-se, também, aquelas relacionadas a Farmacia Hospitalar,
a Farmacia Clinica, Atengdo Farmacéutica, Farmacovigilancia
e Erros de Medicacéo.

No campo da Avaliagdo de Tecnologias em Saude, incluem-
-se questdes relacionadas a avaliagao e gestao de tecnologias,
particularmente quanto a eficécia, efetividade, dados de vida
de real e tecnologias emergentes.

No campo da Farmacoeconomia, incluem-se questoes relacio-
nadas a avaliagdes econdmicas incluindo os estudos sobre o
custo das doencgas, anélise de custos, andlise de custo-con-
sequéncia, custo-efetividade, custo-utilidade, custo-beneficio,
custo-minimizagdo e estudos de impacto orcamentério e de
financiamento.

POLITICA EDITORIAL

O JAFF publica quatro nimeros por ano e aceita trabalhos
escritos em portugués, espanhol e inglés das seguintes espécies:
artigos originais, artigos de reviséo, relato de caso, comentérios,
protocolo de estudo, carta ao editor, comunicagao breve e artigo
de perspectiva.

Séao aceitos apenas trabalhos originais e inéditos.

Os manuscritos sdo submetidos a avaliagao preliminar pelo Edi-
tor Cientifico — quanto a sua adequacédo a linha editorial e as
normas da revista — e pelo Conselho Editorial — quanto ao mérito
cientifico, qualidade do material e a relevancia da contribuicéo.
Em caso positivo, uma segunda avaliacéo é feita por especialistas
no tema do trabalho, sob o regime de revisao duplo-cega por
pares (double-blind peer review).

A publicacdo de artigos na revista se faz sem 6nus para seus
autores ou instituicoes e o acesso a revista e seus contetidos é
gratuito, por meio eletronico.

Em formato impresso, também sem 0Onus, a revista é distribuida
para as principais bibliotecas publicas e universitarias, nacionais
e estrangeiras, autores, corpo editorial, financiadores, parceiros
institucionais e bases de indexacédo especializadas em Farmaécia,
Economia e em Salde Publica/Saude Coletiva.

Adota-se a estratégia de disponibilizar on line e antes de sua
incluséo na edicao final da revista os manuscritos aceitos para
publicacao, tao logo que tenham sido revisados e aceitos (e-pu-
blication first), permitindo sua divulgagdo no menor tempo possi-
vel com livre acesso dos leitores ao material.

ESTRUTURA

A revista tem as seguintes secoes: artigos originais, artigos de
revisao, relato de caso, comentarios, protocolo de estudo, carta
ao editor, comunicagao breve e artigo de perspectiva.

A secéo de ‘Artigos originais’ publica trabalhos originais de tema
livre, desde que adequados a linha editorial do JAFF, submetidos
a publicacdo por demanda esponténea dos autores ou por convite
do Conselho Editorial, acompanhados de resumo em portugués
e inglés.

A secéo de ‘Artigos de revisao’ publica trabalhos obtidos a partir
de revisoes narrativas, integrativas, de escopo, sistematicas com
ou sem meta-andlise, desde que adequados a linha editorial
do JAFF.

A sessao publica ‘estudo de caso, relato de caso ou outra des-
cricdo de um caso’, contanto que o contelido esteja adequado a
linha editorial do JAFF.

A sessdo ‘“comentarios” publica artigos que comentam outros
artigos. Este tipo de documento pode ser usado quando o editor
de uma publicacao convida um autor com uma opiniao oposta
para comentar um artigo controverso e entao publica os dois ar-
tigos juntos.

A sesséo "editorial” publica artigo de opinido, declaragao politica
ou comentario geral escrito por membro da equipe editorial (com
autoria e titulo préprio diferente do titulo da secao).

A sessao publica artigos de “protocolos do estudo”, que devem
fornecer uma descricdo detalhada da hipdtese, justificativa, me-
todologia e resultados esperados a ser desenvolvido.

A sessao de “cartas ao editor” publica, a critério do Editor Cien-
tifico, cartas que tratem de critica ou contribuicéo relevante a um
trabalho publicado na revista ou de assunto de grande relevancia
para o momento.

A secéo “Comunicacdes breves” publica relatos de resultados
preliminares de pesquisa, ou ainda resultados de estudos
originais que possam ser apresentadas de forma sucinta.

A secao de “Perspectiva” publica artigos de opini&o e se destina
ao estudo e debate de temas atuais no ambito da Assisténcia
Farmacéutica, Avaliagdo de Tecnologias em Salde e Farmacoe-
conomia.
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A secéo de ‘Opiniao’ publica artigos de opinido e se destina
ao estudo e debate de temas atuais no ambito da Assisténcia
Farmacéutica, Avaliagao de Tecnologias em Salde e Farmacoe-
conomia. Os artigos dessa segdo sao também submetidos a ava-
liacao duplo cega por dois pareceristas.

A secao Comunicacdes breves publica relatos de resultados
preliminares de pesquisa, ou ainda resultados de estudos
originais que possam ser apresentadas de forma sucinta.

Cartas ao Editor serdo publicadas a critério do Editor Cientifico
sempre que tratem de critica ou contribuicdo relevante a um
trabalho publicado na revista ou de assunto de grande relevancia
para o momento. No caso de critica a algum trabalho publicado
no JAFF, a carta serd publicada acompanhada de resposta do
autor do trabalho criticado.

Para conhecer as caracteristicas de cada espécie de matéria e as
normas para apresentacdo de originais, acesse a aba “diretrizes
para submissao”.

CORPO EDITORIAL
Editor chefe

Responsavel, em cooperagdo com o Conselho Editorial, pela po-
litica editorial da revista; por suas relagdes institucionais e pela
comunicagao com o editor institucional, parceiros, colaboradores
e financiadores.

Editor cientifico

Responsavel pelo gerenciamento da revista; pela coordenagao da
equipe editorial no que diz respeito a normalizacéo, traducéo,
revisao e projeto grafico; e pela comunicacao do Corpo Editorial
da revista com autores, Conselho Editorial e avaliadores.

E competéncia do Editor Cientifico a avaliacao preliminar dos
materiais submetidos a publicacdo quanto a sua adequacéo a
linha editorial e as normas da revista, deliberando quanto a sua
admissibilidade para iniciar o processo de selegao e edicao.

Conselho editorial

O Conselho Editorial é responsavel pela politica editorial e pela
qualidade cientifica da revista.

Manifesta-se sobre a aceitagado ou nao de materiais submetidos a
publicacéo por demanda espontanea, segundo critérios de mérito
cientifico e relevancia da contribuigao para o desenvolvimento da
assisténcia farmacéutica, da avaliagao de tecnologias em salde
e/ou da Farmacoeconomia, deliberando quanto a sua admissibi-
lidade para iniciar o processo de avaliagao duplo cego por pares.
Delibera, em cooperacéao com o Editor Cientifico, sobre a publi-
cacao de matérias e nimeros especiais; o convite a autores para
a producdo desses materiais; e o convite a especialistas para
atuarem como avaliadores-pareceristas.

Avaliadores

O corpo de avaliadores é composto por especialistas em Farma-
cia, Avaliacéo de Tecnologias em Salide, Farmacoeconomia, Sau-
de Publica, Satde Coletiva e outras areas de conhecimento afins
com o escopo da revista, com notéria atuacdo académica, cien-
tifica ou profissional, interessados em contribuir com a revista.

Especialistas nao participantes desse grupo poderao, eventual-
mente, serem convidados em razao de seu conhecimento ou ex-
periéncia em alguma matéria especifica objeto de trabalho sub-
metido a publicagdo na revista.

O avaliador devera opinar sobre se o material preenche ou nao
os critérios de possuir mérito cientifico e contribuir para o estudo
e/ou o aprimoramento da assisténcia farmacéutica, da avaliagéo
de tecnologias de salide ou da Farmacoeconomia. Em havendo,
a seu critério, necessidade de promover alteracdes ou aprimora-
mentos no material antes da publicagao, as modificagdes sugeri-
das deverao ser explicitadas.

Adotar-se-4 o sistema de avaliagdo duplo cega por pares (double-
-blind peer review) por avaliadores escolhidos entre profissionais
de instituicoes diferentes da que se vinculam os autores.

POLITICA DE REVISAO POR PARES

O JAFF adota o sistema de avaliacao duplo cega por pares (dou-
ble-blind peer review) por avaliadores escolhidos entre profissio-
nais de instituicoes diferentes da que se vinculam os autores.

Pesquisadores independentes na area de pesquisa relacionada ao
trabalho submetido avaliam os manuscritos quanto a relevancia,
originalidade e validade e opinam se o manuscrito preenche os
critérios para ser publicado no periédico, se sera solicitada revi-
s30 ouU se 0 mesmo sera rejeitado.
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INSTRUCOES PARA AUTORES PARA PREPARACAO E
SUBMISSAO DE ARTIGOS

Instrucoes para Autores

O JAFF publica trabalhos originais com mérito cientifico que
contribuam para o estudo da Assisténcia Farmacéutica, da Ava-
liacao de Tecnologias em salde e da Farmacoeconomia.

Funciona sob o regime de recepcéo continua de trabalhos e,
eventualmente, emitem editais de chamada para submissao de
manuscritos.

Acesso livre

O JAFF aplica a licenca Creative Commons Attribution (CC BY)
aos trabalhos publicados no jornal. Sob esta licenca, os autores
concordam em disponibilizar legalmente os artigos para reuti-
lizagdo, sem permissao ou taxas, para praticamente qualquer
finalidade. Qualquer pessoa pode copiar, distribuir ou reutilizar
esses artigos, desde que o autor e a fonte original sejam devi-
damente citados.

Etica e Plagiarismo

0 uso de textos ou ideias de outras pessoas sem o crédito de
sua fonte nao é aceito. Todas as fontes utilizadas no manuscrito
devem ser divulgadas.

Para fazer uso de imagens de outras fontes é necessario obter
uma permisséo explicita do detentor dos direitos autorais.

O JAFF utiliza o software de plagio CopySpider® para identificar
semelhancas, que séo analisadas caso a caso.

Os editores e o Conselho Editorial sao responsaveis por preser-
var os aspectos éticos do Jornal de Assisténcia Farmacéutica e
Farmacoeconomia e devem resolver quaisquer conflitos de forma
transparente, objetivando sempre a manutencéo da credibilida-
de do periddico.

Condutas em casos de suspeita de infracao ética

Séo consideradas infragdes éticas: plagio, publicacao duplicada,
fabricacdo de dados, questdes relacionadas a autoria (mudanca,
autor fantasma e etc.), conflitos de interesse ndo mencionados,
apropriacao indevida de ideias ou dados por parecerista e outras
questdes éticas relacionadas a pesquisa.

As recomendacoes do Committee on Publication Ethics (COPE)
serao seguidas em caso de suspeita de infracao ética.

Taxas de publicacao e processamento de artigos

O Jornal de Assisténcia Farmacéutica e Farmacoeconomia é um
periédico com acesso aberto sem taxas de submissao, publica-
cao ou de processamento de manuscritos.

CATEGORIAS DE ARTIGOS ACEITOS PARA PUBLICACAO

O JAFF aceita trabalhos nas seguintes secoes: artigos originais,

artigos de revisao, relato de caso, comentarios, protocolo de es-
tudo, carta ao editor, comunicacgéo breve e artigo de perspectiva.

Os trabalhos poderao ser redigidos em portugués, inglés em es-
panhol. Os metadados, compreendendo o titulo, resumo e pala-
vras-chaves devem ter obrigatoriamente versao no idioma inglés,
quando o idioma do texto for diferente do inglés.

Revise as especificacoes de tipo de artigo abaixo, incluindo o ta-
manho do artigo, ilustracoes, tabelas e referéncias. A contagem
de palavras exclui a pagina de rosto, resumo, tabelas, agradeci-
mentos, contribuicdes e referéncias.

Artigos originais

A secao de ‘Artigos’ publica trabalhos originais de tema livre,
desde que adequados a linha editorial do JAFF. Sao aceitos arti-
gos originais (resultados de pesquisa empirica, de carater experi-
mental ou observacional).

Contagem de palavras: maximo de 5.000 palavras

Titulo: deve conter até 15 palavras, ser redigido no idioma origi-
nal do trabalho e em inglés, ser representativo do trabalho apre-
sentado e incluir alguma indicagao do desenho do estudo. Para
ensaios clinicos, revisdes sisteméticas ou meta-analises, o subti-
tulo deve incluir o desenho do estudo;

Resumo estruturado: maximo de 250 palavras, redigido no
idioma original do trabalho e em inglés, em paragrafo Unico e
espagamento simples, contendo objetivos, métodos, resultados
e conclusoes;

Descritores: no idioma em que o material esté redigido e em
inglés (maximo 6);

Corpo do artigo contendo: introducao, objetivos, métodos,
resultados, discussao e conclusoes;

Tabelas/llustragées: (quadros, tabelas, gréficos, diagramas
desenhos, mapas, fotografias, etc.) elaboradas segundo as nor-
mas da Associacdo Brasileira de Normas Técnicas (ABNT) e
apresentadas no corpo do artigo, no local indicado pelo autor
(méximo de 8 para artigos originais);

Referéncias bibliograficas: segundo o Sistema Vancouver
(méximo 60);

Apéndices: Aqueles que apresentam detalhes metodoldgicos adi-
cionais ou outros materiais relevantes que possam ser de inte-
resse dos leitores também podem ser incluidos com a intengéo
de auxiliar os revisores ou fornecé-los como material online para
leitores interessados.

ARTIGOS DE REVISAO

A secao de ‘Artigos de revisao’ publica trabalhos obtidos a partir
de revisdes narrativas, integrativas, de escopo, sisteméaticas com
ou sem meta-andlise, desde que adequados a linha editorial

do JAFF.

Contagem de palavras: maximo de 5.000 palavras
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Titulo: deve conter até 15 palavras, ser redigido no idioma ori-
ginal do trabalho e em inglés, ser representativo do trabalho
apresentado e incluir alguma indicacéo do desenho do estudo.
Para ensaios clinicos, revisoes sistematicas ou meta-analises, o
subtitulo deve incluir o desenho do estudo;

Resumo estruturado: maximo de 250 palavras, redigido no
idioma original do trabalho e em inglés, em paragrafo Unico e
espagamento simples, contendo objetivos, métodos, resultados
e conclusoes;

Descritores: no idioma em que o material estd redigido e em
inglés (maximo 6);

Corpo do artigo contendo: introducdo, objetivos, métodos,
resultados, discussao e conclusoes;

Tabelas/llustragdes: (quadros, tabelas, gréficos, diagramas
desenhos, mapas, fotografias, etc.) elaboradas segundo as nor-
mas da Associacao Brasileira de Normas Técnicas (ABNT) e
apresentadas no corpo do artigo, no local indicado pelo autor
(méaximo de 8 para artigos de revisao);

Referéncias bibliograficas: segundo o Sistema Vancouver
(maximo 60);

Apéndices: Aqueles que apresentam detalhes metodolégicos
adicionais ou outros materiais relevantes que possam ser de in-
teresse dos leitores também podem ser incluidos com a intengéao
de auxiliar os revisores ou fornecé-los como material online para
leitores interessados.

RELATO DE CASO

A sessao publica estudo de caso, relato de caso ou outra des-
cricdo de um caso, contanto que o contelido esteja adequado a
linha editorial do JAFF.

Contagem de palavras: até 1.500 palavras.

Tabelas ou Figuras: até 1 tabela e 2 figuras

COMENTARIOS

A sessao publica artigos que comentam outros artigos. Este
tipo de documento pode ser usado quando o editor de uma
publicagdo convida um autor com uma opinido oposta para
comentar um artigo controverso e entao publica os dois artigos
juntos.

Contagem de palavras: até 1.500 palavras.

Tabelas ou Figuras: até 1 tabela e 1 figuras

EDITORIAL

A sessao publica artigo de opinido, declaracdo politica ou co-
mentério geral escrito por membro da equipe editorial (com au-
toria e titulo préprio diferente do titulo da secgao).

Contagem de palavras: até 1.500 palavras.

Tabelas ou Figuras: até 1 tabela e 1 figuras

PROTOCOLO DE ESTUDO

A sessao publica artigos de “protocolos do estudo”, que devem
fornecer uma descricdo detalhada da hipdtese, justificativa,
metodologia e resultados esperados do estudo. Os protocolos
de ensaios clinicos randomizados devem seguir as diretrizes do
CONSORT e devem ter um niimero de registro do ensaio incluido
no texto. Os protocolos de revisdes sistematicas devem seguir
as diretrizes do PRISMA e devem ter um nimero de registro da
revisao sistemética incluido no texto. Protocolos de estudo sem
aprovacao ética nao serdo considerados.

Resumo estruturado: maximo de 250 palavras, redigido no
idioma original do trabalho e em inglés, em paragrafo Unico
e espacamento simples, contendo antecedentes, desenho e
métodos e impacto esperado do estudo.

Descritores: no idioma em que o material esté redigido e em
inglés (maximo 6);

Corpo do artigo contendo: introducédo, objetivos, materiais e
métodos, resultados esperados e conclusoes;

Referéncias bibliograficas: segundo o Sistema Vancouver
(maximo 30);

Apéndices: Aqueles que apresentam detalhes metodologicos
adicionais ou outros materiais relevantes que possam ser de in-
teresse dos leitores também podem ser incluidos com a intencéo

de auxiliar os revisores ou fornecé-los como material online para
leitores interessados.

Contagem de palavras: até 3.000 palavras

Tabelas ou Figuras: até 3 tabelas ou figuras

CARTAS AO EDITOR

Serao publicadas a critério do Editor Cientifico sempre que tratem
de critica ou contribuicéo relevante a um trabalho publicado na

revista ou de assunto de grande relevancia para o momento.

Contagem de palavras: até 2.000 palavras
Tabelas ou Figuras: até 1 tabela ou figura

COMUNICAGOES BREVES

A secao “Comunicacoes breves” publica relatos de resultados
preliminares de pesquisa, ou ainda resultados de estudos
originais que possam ser apresentadas de forma sucinta.
Contagem de palavras: até de 2.500 palavras

Titulo: deve conter até 250 caracteres

Tabelas ou Figuras: até 3 tabelas ou figuras

ARTIGO DE PERSPECTIVA

A secao de ‘Perspectiva’ publica artigos de opinido e se destina
ao estudo e debate de temas atuais no ambito da Assisténcia

Farmacéutica, Avaliagao de Tecnologias em Salde e Farmacoe-
conomia.
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Contagem de palavras: até 2.000 palavras
Titulo: deve conter até 250 caracteres
llustracoes/Tabelas: até 2 tabelas ou figuras

Referéncias bibliograficas: segundo o Sistema Vancouver
(méximo 30)

PROCESSO DE SELECAO E EDICAO

Os materiais recebidos serao preliminarmente avaliados pelo
Editor Cientifico quanto a sua adequacéo a linha editorial e as
normas da revista.

Em caso de atenderem ao escopo do JAFF, o material é subme-
tido a apreciacao do Conselho Editorial, sem detalhes de identi-
ficacao dos autores, que se manifestara quanto a sua admissibi-
lidade para iniciar o processo de avaliagao, segundo critérios de
mérito cientifico e relevancia da contribuicao para o desenvolvi-
mento da assisténcia farmacéutica, da avaliagdo de tecnologias
de salde e/ou da Farmacoeconomia.

Admitido, o manuscritos sem identificacdo dos autores é avalia-
do por especialistas sob o regime de double-blind peer review,
que deverao opinar sobre se o material pode ser publicado no
formato em que foi apresentado, se necessita alteracoes ou apri-
moramentos antes da publicacdo, ou se nao merece ser publica-
do por apresentar problemas ou falhas graves.

O JAFF incentiva os revisores a enviar dois conjuntos diferentes
de comentarios:

1.Relatério anénimo dirigido aos autores contendo as orienta-
coes para correcdo do manuscrito submetido, sugestoes e
quaisquer alteracdes que o revisor julgar necessarias;

2.Relatério para o editor cientifico do jornal, especificando de-
talhadamente sobre a avaliagcdo de mérito cientifico, metodo-
logia e qualidade do manuscrito submetido e um resumo das
corregoes solicitadas aos autores.

Por recomendacao do Conselho Editorial, dos avaliadores ou do
Editor Cientifico, as matérias aceitas para publicagdo poderéo
ser reeditadas, disso resultando alteragoes do texto, supressao
ou relocacao de ilustracdes ou de outros elementos, correcao ou
adaptagao de referéncias bibliografica e citacoes. Nesses casos,
a versdo reeditada sera submetida a aprovagao do autor, antes
da publicacao.

PREPARACAO DO MANUSCRITO

Todos os trabalhos submetidos a publicacédo no JAFF devem ser
preparados em computador, utilizando fonte de 12 pt, com es-
pacamento 1.5 entre linhas, e margens de 2,4 cm, para serem
impressos em papel A4, em um Unico lado da folha.

Deverao ser enviados trés arquivos em separado, sendo eles:
1.Pagina de Titulo

2.Documento principal (Manuscrito)

3.Documento de cessao de direitos autorais

1. Pagina de Titulo
0 documento devera conter os seguintes elementos:

1. Titulo no idioma em que o material esta redigido e em inglés
(méximo de 15 palavras);

2. Espécie de matéria (artigo original, artigo de revisdo, artigo de
perspectiva, carta, comentério, protocolo de estudo, editorial,
relato de caso);

3. Nomes dos autores (na ordem em que serao publicados), com
as respectivas formacoes profissionais, titulos académicos
mais importantes, cargos que ocupam e instituicoes as quais
sao vinculados, cidade e pais; Os autores séo encorajados a
fornecer o nimero de cadastro no ORCID.

FORMATO:

Nome Sobrenome, Titulo Académico mais importante, cargos
que ocupam e instituicdes de vinculacéo, cidade, estado, pais.
ORCID.

4. Nome, telefone e enderegos postal e eletronico (e-mail) do
autor principal ou daquele que se responsabilizard pela co-
municagdo com a revista. O autor correspondente é o contato
principal da revista e o Unico autor capaz de visualizar ou alte-
rar 0 manuscrito enquanto estiver sob consideracao editorial.

5. Declaragoes

5.1 Financiamento
No caso de a pesquisa que originou o trabalho submetido a pu-
blicacao ter sido financiada, identificar o organismo financiador;

5.2 Conflitos de interesse
Todos os autores deverdo declarar existéncia ou inexisténcia de
conflitos de interesse.

5.3 Contribuigdes dos autores

Fornecer no minimo uma contribuigao para cada autor no sistema
de submisséao. O autor da submissao é responsével por preencher
essas informac6es no momento da submisséo, e esperamos que
todos os autores tenham revisado, discutido e concordado com
suas contribuigdes individuais antes desse periodo.

Exemplos de contribuigdes:

Conceituacao, curadoria de dados, analise formal, investigacao,
metodologia, administracao e planejamento, desenvolvimento de
programas, supervisao, validagao, redagao, revisao e edicao.

6. Agradecimentos

Os colaboradores que nao atendem aos critérios de autoria devem
ser mencionados nos Agradecimentos. Espera-se que aqueles
que estao sendo reconhecidos tenham dado sua permissao para
serem nomeados.

2. Documento principal

Contendo o titulo e o corpo do artigo, conforme informagdes des-
critas para cada tipo de trabalho submetido ao JAFF.
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0O documento principal nao podera conter o nome dos autores
do artigo submetido para avaliacao.

3. Carta de apresentacgao e cessao de direitos autorais

Ao submeter seu trabalho a publicacdo no Jornal de Assisténcia
Farmacéutica e Farmacoeconomia, os autores declaram que o
mesmo nao foi publicado previamente e que ndo sera apresen-
tado a nenhuma outra revista antes de a decisao do JAFF ser
conhecida.

Declaram-se, também, cientes de que mantém a propriedade
intelectual sobre o seu trabalho, mas cedem os direitos autorais
(copyright) sobre o mesmo para o Jornal de Assisténcia Farma-
céutica e Farmacoeconomia, permitindo o download, a impres-
sao, a copia e o referenciamento do material, desde que citados
autores e fonte, sem necessidade de autorizacao adicional dos
autores ou da revista.

Declaram-se igualmente cientes de que a obtencao das permis-
sOes necessarias para reproduzir material protegido por direitos
autorais e imagens de pessoas é de responsabilidade dos autores
e gue esses documentos foram por eles obtidos.

A carta de apresentacdo e cessao de direitos autorais devera ser
preenchida e assinada por todos os autores, digitalizado e sub-
metida junto com os materiais no site de submissao.

Além do texto de cessao de direitos autorais, a carta de apresen-
tacdo deve conter as seguintes informacoes:

® Resumo da contribuigdo do estudo para a literatura cientifica;
® Relacionar o estudo com trabalhos publicados anteriormente;

® Especifique o tipo de artigo (por exemplo, artigo de pesquisa,
revisao sistematica, meta-anélise, ensaio clinico);

Referenciamento

Todas as obras citadas no texto das matérias submetidas a pu-
blicacdo devem ser apresentadas no final do artigo segundo o
Sistema Vancouver, de acordo com os exemplos:

1. Livro

Bootman JL; Towsend EJ; Mc Ghan WF. Principles of pharma-
coeconomics. (2. ed.) Cincinnati: Harvey Books Company, 1996.

Rascati KL. Introducédo a farmacoeconomia. Porto Alegre: Art-
med, 2010.

2. Capitulo de livro

Del Nero CR. O que é economia da salde. In: Piola SF e Vianna
SM. Economia da salde: contribuicbes para a gestao da salde.
Brasilia: IPEA, 1995. p. 5-21.

Castellanos, PL. Epidemiologia, salde publica, situacdo de sau-
de e condicbes de vida: consideracOes conceituais. In: Barata,
R. (org.). Condigdes de vida e situacédo de satde. Rio de Janeiro:
ABRASCO; 1997. p. 31-75.

3. Artigo de periddico

Kar SS, Pradhan HS, Mohanta GP. Concept of essential medici-
nes and rational use in public health. Indian J Community Med
2010; 35(1):10-13.

Chen, SI; Fox, ER; Hall, MK et al. Despite federal legislation shor-
tages of drugs used in acute care settings remain persistent and
prolonged. Health Affairs 2016; 35(5):798-804.doi: 10.1377/
hithaff.2015.1157

Grifitth MM, Gross AE, Sustton SH et al. The Impact of Anti-in-
fective Drug Shortages on Hospitals in the United States: Trends
and Causes. Clinic Infect Dis 2012; 54(5):692-3.

4. Material da internet

Helwick C. AMA: Drug Shortage Disruptive but Limited to a Few
Key Areas. Mediscape Medical News. Nov. 14, 2011. Disponivel
em: http://www.medscape.com/viewarticle/753589 . Acesso em
20 maio 2015.

Bieber, LBD. O registro sanitario de medicamentos e as politicas
de salde. Cadernos Ibero-Americanos de Direito Sanitario, Bra-
silia, 2014, 3(1):23-43. Disponivel em: http://www.cadernos.
prodisa.fiocruz.br/index.php/cadernos/article/view/17/41 Acesso
em 13 jul. 2016.

Cambricoli F. Gasto federal com medicamentos sobe 53%. Sao
Paulo: Conselho Federal de Farmécia, 2015. Disponivel em:
http://www.cff.org.br/noticia.php?id=2935 . Acesso em 17 jun.
2016.

5. Dissertacoes e teses

Aguihara T. Avaliagao econdémica de minimizacéo de custos da
utilizagdo do Propofol em um Hospital Universitario em Salvador-
-Bahia. Trabalho de Conclusao de Curso. Universidade Federal da
Bahia. Salvador, 2007.

Fonseca JQ. Acesso a medicamentos excepcionais na Bahia: o
caso do interferon peguilhado. Tese (Doutorado) — Instituto de
Saude Coletiva, Universidade Federal da Bahia. Salvador, 2011.
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