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RESUMO

A Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename) € uma das diretrizes da
Politica Nacional de Medicamentos e deve selecionar 0s medicamentos
considerados essenciais para tratar a maioria das doencas que acomete 0s
brasileiros. E um instrumento racionalizador das acées da assisténcia farmacéutica e
norteador para a promogdo do uso racional de medicamentos. As Relacdes
Estaduais de Medicamentos Essenciais (Resmes) e as Relacdes Municipais de
Medicamentos Essenciais (Remumes) sédo elaboradas com base na Rename
vigente. O objetivo deste trabalho foi analisar os medicamentos selecionados em
Relagdes Municipais de Medicamentos Essenciais (Remumes) no Estado de S&o
Paulo sob a otica da essencialidade. As Remumes foram caracterizadas quanto ao
namero de medicamentos selecionados (farmacos e apresentacdes) e ao percentual
de conformidade com a Rename 2010. Também foi investigada a presenca de
farmacos excluidos nas trés ultimas edi¢cdes da Rename (2006, 2008, 2010). Quatro
grupos farmacoldgicos (antidiabéticos orais, anti-hipertensivos, antissecretores e
analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios néo esteroides) foram analisados com
maior profundidade. A amostra foi composta pelas Remumes dos 17 municipios
sede dos Departamentos Regionais de Saude do Estado de S&o Paulo. A grande
variacdo do numero de farmacos e de apresentacbes selecionados em cada
municipio revela a heterogeneidade das Remumes no Estado de S&o Paulo.
Enquanto alguns municipios trabalham com listas reduzidas (com 75 farmacos em
95 apresentacdes), outros disponibilizam cerca de quatro vezes mais itens (281
farmacos em 428 apresentacfes). Em média, 28% dos farmacos das listas
municipais ndo pertenciam a Rename 2010. Medicamentos excluidos da Rename
(como o mebendazol e a combinacdo em dose fixa neomicina + bacitracina) foram
encontrados em grande parte das Remumes. O diclofenaco de sédio e a cimetidina
(ndo selecionados na Rename 2010) foram identificados em 14 (82%) e 11 (65%)
Remumes, respectivamente. Alguns medicamentos selecionados nédo apresentaram
evidéncias clinicas que justificassem sua incluséo nas listas municipais. O elenco de
medicamentos do Programa Dose Certa e a producdo de medicamentos pela
Fundacao para o Remédio Popular parecem influenciar a selecdo de medicamentos
em municipios do Estado de Sdo Paulo. Embora as prefeituras ndo sejam obrigadas
a adquirir apenas medicamentos incluidos na Rename, constatou-se que a selecéo
de medicamentos nos municipios do Estado de S&o Paulo precisa ser aprimorada e
deveria adotar, com rigor, os mesmos critérios de selecdo de medicamentos
essenciais da Rename.

Palavras-chave: Sistema Unico de Salde. Politica Nacional de Medicamentos.
Assisténcia farmacéutica. Medicamentos essenciais. Uso racional de medicamentos.



ABSTRACT

The National List of Essential Drugs (Rename) is one of the National Drug Policy
guidelines, and it must select the medicines considered to be essential to treat most
of the diseases that affect the Brazilians. It is a tool to rationalize actions of
pharmaceutical assistance towards the guidance and promotion of the rational use of
medicines. The State Essential Medicines Lists (Resme) and Municipal Essential
Medicines Lists (Remume) are prepared based on the current Rename. This study
aimed was analyzing the selected drugs in Remume of the Sado Paulo State in the
perspective of essentiality. The Remume were characterized according to the
number of selected medicines (drugs and presentations) and the percentage of
compliance within the 2010 Rename. We also investigated the presence of drugs
that were excluded in the three last editions of the Rename (2006, 2008, 2010). Four
pharmacological groups (oral antidiabetics, antihypertensives, antiulcer medicines
and analgesics, antipyretics and nonsteroidal anti-inflammatory) were analyzed in a
deeper way. The sample was composed for the Remumes of the 17 cities that form
the headquarters of the Regional Health Department of S&o Paulo. The wide
variation in the number of pharmaceuticals and selected presentations in each city
reveals the heterogeneity of Remume in Sado Paulo. While some cities work with
small lists (with 75 drugs in 95 presentations), others provide about four times more
items (281 drugs in 428 presentations). On average, 28% of municipal lists of drugs
did not belong to Rename 2010. The excluded drugs of Rename (such as
mebendazole and fixed-dose combination neomycin + bacitracin) were found in most
Remume. Diclofenac sodium and cimetidine (not Rename selected in 2010) were
identified in 14 (82%) and 11 (65%) Remume, respectively. Some medicines in
selected Remume showed no clinical evidence to justify their inclusion in the
municipal lists. The medicines of Dose Certa Program and the production of drugs by
the state-owned company Fundac¢do para o Remédio Popular (Furp) seem to
influence the selection of drugs in cities of Sdo Paulo. Although municipalities are not
obliged to buy only drugs included in the Rename, it was found that the selection of
drugs in the cities of Sdo Paulo must be improved and should adopt with accuracy,
the same criteria for selection of essential medicines to Rename.

Key words: Brazilian Unified Health System. National Drug Policy. Pharmaceutical
services. Essential medicines. Rational use of medicines.
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1 INTRODUCAO

1.1 Medicamentos essenciais

Os medicamentos séao ferramentas de extrema importancia no tratamento e
prevencdo de doencas. Quando utilizados corretamente, podem oferecer solucdes
simples e custo-efetivas para muitos problemas de saude. No entanto, grande parte
da populagéo tem pouco ou nenhum acesso a tratamentos farmacolégicos seguros e
efetivos e pode estar sob risco de graves problemas de saude em razdo de
tratamentos ineficazes, produtos de ma qualidade ou uso impréprio de
medicamentos (LAING, 2004).

Medicamentos essenciais sdo 0s que satisfazem as necessidades prioritarias
de saude da populacdo, selecionados de acordo com a sua indicacdo para a saude
publica, a existéncia de evidéncias sobre sua eficacia e seguranca, bem como sua
eficacia comparada aos custos. Devem estar disponiveis nos sistemas de salude, em
guantidades suficientes, nas formas farmacéuticas apropriadas, com garantia da
qualidade e informagdo adequada ao preco que 0sS pacientes e a comunidade
possam pagar (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2002).

Segundo Wannmacher (2010), o conceito de medicamentos essenciais € uma
das maiores aquisicbes de saude publica na histéria da Organizacdo Mundial da

Saude (OMS). E téo relevante hoje como foi sua concepcéo ha 30 anos.

A primeira lista de medicamentos essenciais foi publicada em 1977, contendo
205 itens, sendo 186 medicamentos. A partir desta data, 17 revises foram feitas até
2011 e muitos dos 193 paises membros adotaram as listas de medicamentos
essenciais. Duramente atacadas pela industria farmacéutica e até mesmo por
prescritores, essas listas vém sofrendo atualizacBes constantes, e os critérios de
selecdo de medicamentos também evoluiram com o passar do tempo. Tém sido
elaboradas a partir de experiéncias clinicas baseadas em evidéncias, isentas de
conflitos de interesse e com transparéncia no processo de selecdo
(WANNMACHER, 2006).
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Em 2007, foi criado na OMS um subcomité para selecionar medicamentos
essenciais para criancas. Em 2011, foram publicadas duas novas listas de
medicamentos essenciais: a 172 Lista Modelo de Medicamentos Essenciais e

também a terceira lista de medicamentos essenciais para criancas (OMS, 2011).

E importante ressaltar que uma lista de medicamentos essenciais ndo se
restringe a assisténcia primaria ou atencdo basica, mas também contempla a
assisténcia a saude de média e alta complexidade, além de afirmar as comunidades
gue os medicamentos que compdem essas listas sdo considerados efetivos e com
menor custo para as necessidades coletivas. Deve-se deixar claro para a populacéo
gque esses medicamentos ndo sdo agentes de segunda categoria, de menor
qualidade ou sem eficacia (BRASIL, 2010a).

Os critérios de selecdo de medicamentos essenciais sao baseados em
evidéncias como: eficacia; seguranca; conveniéncia para o paciente; qualidade
assegurada e custo favoravel, sendo que cada pais utiliza a lista modelo da OMS de
acordo com as suas condi¢des. Portanto, a decisdo dos medicamentos que serao
utilizados fica a critério de cada nagdo (WANNMACHER, 2010).

No Brasil, os critérios para selecdo de medicamentos essenciais estdo
explicitados na Portaria SCTIE n°1, do Ministério da Saude, de 22 de janeiro de 2008
e também na Portaria n° 1.044, do Ministério da Saude, de 5 de maio de 2010:
registro no pais em conformidade com a legislacdo sanitaria; necessidade segundo
aspectos epidemioldgicos; valor terapéutico comprovado, com base na melhor
evidéncia em seres humanos destacando seguranca, eficacia e efetividade;
composicao preferentemente com Unica substancia ativa, admitindo-se, apenas em
casos especiais, combinacbes em doses fixas; o principio ativo conforme
Denominagcdo Comum Brasileira (DCB) ou, na sua falta, Denominacdo Comum
Internacional  (DCI); informac¢Bes suficientes quanto as caracteristicas
farmacotécnicas, farmacocinéticas e farmacodindmicas; custo de aquisicao,
armazenamento, distribuicdo e controle; menor custo do tratamento/dia e custo total
do tratamento, resguardadas seguranca, eficacia e qualidade; concentracfes e
formas farmacéuticas, esquema posologico e apresentacbes considerando:
comodidade para a administragdo aos pacientes, faixa etaria, facilidade para céalculo

de dose a ser administrada, facilidade de fracionamento ou multiplicagdo de doses,
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perfil de estabilidade mais adequado as condi¢bes de estocagem e uso, e primeira e
segunda linhas de tratamento (BRASIL, 2009).

Segundo Wannmacher (2010), verificou-se, inclusive em paises ricos, que na
pratica clinica, trabalhar com numero limitado de medicamentos essenciais favorece
a qualidade de atencédo a saude, a gestdo de medicamentos, facilita auditorias e o
treinamento dos prescritores e melhora a informacéo ao paciente. Salienta ainda que
a lista de medicamentos orienta e racionaliza o suprimento de medicamentos na
rede publica, a producdo local de medicamentos e as acbes no ambito da
assisténcia farmacéutica. A lista de selecdo dos medicamentos essenciais deve
possuir extensées como o formulario terapéutico e protocolos clinicos para que
possa ocorrer de forma positiva a prevencao e ao tratamento de doencas endémicas

e relevantes no pais.

1.2 Acesso a medicamentos

O acesso a medicamentos essenciais tem sido considerado parte
fundamental de toda a politica farmacéutica e elemento substantivo na elaboracéo e
execucao de acbes ou programas sanitarios cujo objetivo principal € garantir o grau
maximo de saude para todo ser humano (HORST; SOLER, 2010).

Esse acesso a medicamentos essenciais enfrenta dificuldades e desafios
cada vez maiores, como 0s baixos niveis de cobertura e escassez de recursos dos
sistemas de saulde, as restricdes das redes de distribuicdo de medicamentos e o0s
problemas gerais de acesso aos servicos sanitarios de parcela consideravel da
populacdo (ORGANIZACAO PAN-AMERICANA DA SAUDE, 2009).

A OMS estima que um terco da populacdo mundial ndo tenha acesso regular
a medicamentos essenciais, sendo que 50% da populacdo em partes da Africa e
india necessitam de acesso aos medicamentos mais basicos, como analgésicos e
antibioticos (NWOBIKE, 2006).

Essa supresséo gera sofrimentos que poderiam ser evitados: saude precaria,

dor, medo, perda da dignidade e morte. Melhorar o acesso aos medicamentos
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essenciais significa salvar, no mundo, em média, dez milhdes de vidas a cada ano;
quatro milhGes delas somente na Africa e Sudeste Asiatico (HUNT; KHOSLA, 2008).

Relacionando-se o0 consumo de medicamentos com a distribuicdo
demografica mundial, percebe-se grande desigualdade. Cerca de 80% da producao
de medicamentos sdo consumidos por 18% da populacdo da América do Norte,
Europa e Japéo (OLIVEIRA; OSORIO-DE-CASTRO; BERMUDEZ, 2007).

O cardter excessivamente desigual desse acesso continua a ser a
caracteristica mais evidente do setor farmacéutico mundial. Nos paises ricos, a
média de gastos com medicamentos por pessoa € 100 vezes maior do que em
paises pobres. Os principais responsaveis por essas privacdes e desigualdades
extremas sdo as politicas, regras e instituicbes existentes em ambito nacional e
internacional (HUNT; KHOSLA, 2008).

A metade mais pobre da populacdo mundial, cerca de 3,4 bilhdes de pessoas,
detém menos de 2% da renda mundial. Se comparada com o 1% mais rico das
familias americanas, constatam-se trés milhdes de pessoas acumulando 6% da
renda total. Nos ultimos 30 anos, a desigualdade de renda tem diminuido de forma
clara em alguns paises como a China e o Brasil. Mesmo assim, o Brasil ainda esta
entre as sociedades mais desiguais do mundo: a metade mais pobre da populacéo
ganha apenas 14% de toda a renda familiar comparado com os 45% da renda
acumulada pelos 10% mais ricos do pais. Essas desigualdades se tornam mais
perceptiveis quando 0os mais pobres necessitam de acesso as necessidades mais
bésicas da vida humana, como aos medicamentos (POGGE, 2008).

Os gastos com assisténcia a saude no Brasil mantiveram-se entre 4% e 6%
no total das despesas familiares, segundo uma pesquisa de orcamentos familiares
entre 2002 e 2003, realizada pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE). Os medicamentos comprometeram 76% dos gastos com saude nas familias
mais pobres (com renda mensal de até R$ 400,00), enquanto nas familias mais ricas
(com renda mensal acima de R$ 3.000,00) esse percentual foi de aproximadamente
24%. Na regiao Nordeste, quase 13% da aquisicdo de medicamentos foi feita de
forma gratuita através do sistema publico, e uma média de 5% dos medicamentos
foram doados (BRASIL, 2007a).
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Segundo informacdes do Brasil (1998), o consumo de medicamentos pelo
brasileiro foi dividido em trés grupos da populacao: aqueles com renda acima de dez
salarios minimos (15% da populacéo) - consumiam 48% do mercado total com uma
despesa média anual de US$ 193,40 per capita; os que possuiam renda entre
quatro a dez salérios minimos (34% da populagéo) - consumiam 36% do mercado e
gastavam, anualmente, em média, US$ 64,15 per capita; aqueles com renda entre
zero e quatro salarios minimos (51% da populagdo) - respondiam por 16% do

mercado, com despesa média anual de US$ 18,95 per capita.

Em 2007, o faturamento do mercado farmacéutico brasileiro, segundo dados
da consultoria IMS Health, foi da ordem US$ 12,16 bilhdes. Desse total, US$ 4,98
bilhdes (41%) foram produzidos por empresas nacionais e US$ 7,18 bilhdes por
empresas transnacionais (59%) (LEMOS, 2008).

Muitas acBes para assegurar 0 acesso a medicamentos considerados como
essenciais ja foram exaustivamente discutidas e definiu-se a estrutura do acesso
(Figura 1) como sendo dependente de quatro fatores fundamentais: precos
acessiveis, o uso racional dos medicamentos, o seu financiamento sustentavel e

abastecimento e sistemas de saude confiaveis (OMS, 2004).

Figura 1. Estrutura para assegurar o acesso a medicamentos essenciais

Uuso FINANCIAMENTO
RACIONAL SUSTENTAVEL

ACESSO

SISTEMAS DE SAUDE

E ABASTECIMENTO
CONFIAVEIS

Fonte: OMS, 2004.
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A questdo do acesso a medicamentos e conceitos como medicamentos
essenciais, medicamentos genéricos e uso racional de medicamentos (URM) fazem
parte, hoje, da agenda de saude publica em qualquer nivel (OLIVEIRA; OSORIO-
DE-CASTRO; BERMUDEZ, 2007). Na criacdo do Sistema Unico de Satde (SUS), foi
prevista a assisténcia farmacéutica como sendo um direito do cidadéao,
regulamentado apds dez anos, com a publicacdo da Politica Nacional de
Medicamentos (PNM). Esta fortalece os principios e as diretrizes do SUS,
objetivando ainda a garantia da eficacia e seguranca no URM (CHIEFFI; BARATA,
2009). O acesso a medicamentos entendido como bem de salde é garantido
constitucionalmente em nosso pais (PEPE; OSORIO-DE-CASTRO; LUIZA, 2008).

Em muitos casos, o0 mecanismo terapéutico para a recuperacdo de um
paciente ou para reducao dos riscos de determinadas doencas e agravos somente é
possivel a partir da utilizacdo de algum medicamento. Nessas situacoes, ele se torna
elemento essencial para efetividade do processo de atencdo a saude e pode-se
afirmar que o direito constitucional a salude assegurado a populacdo brasileira s6 se
realiza em sua totalidade mediante o0 acesso ao medicamento pelo paciente
(BELTRAME, 2002).

Sant'/Ana e colaboradores (2011) salientam que, enquanto o gasto total do
Ministério da Saude aumentou 9,6% entre 2002 e 2006, o gasto com a compra de
medicamentos aumentou 124% no mesmo periodo, ndo incluindo o0s recursos
destinados ao Programa Farmécia Popular, que tem por objetivo disponibilizar a
populacao, por meio da rede privada de farméacias e drogarias, os medicamentos e
produtos para saude (anteriormente denominados correlatos) previamente definidos
pelo Ministério da Saude e ao financiamento de antineoplasicos. Esse aumento
procurou responder aos anseios da populacao brasileira em relacdo a melhoria do
acesso a medicamentos. No entanto, alguns estudos publicados pelo Instituto
Brasileiro de Defesa do Consumidor em 11 municipios brasileiros em 2002, e outros
publicados pela Organizacdo Pan-Americana da Saude (Opas), na série Avaliacao
da Assisténcia Farmacéutica no Brasil em 2005, tém mostrado insuficiéncias no
acesso gratuito, inclusive aos medicamentos selecionados e incorporados nas listas
oficiais do SUS.
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Segundo Wannmacher (2004), a auséncia de relacdo mutua entre gasto
sanitario per capita e expectativa de vida pode refletir em dois aspectos: novas
praticas podem ter eficacia e efetividade néo totalmente comprovadas ou podem nao
determinar impacto real sobre a saude (prolongamento da vida, diminuicdo de
sofrimento, aumento da qualidade de vida); gasto abusivo com servi¢cos de atencao
a saude pode resultar em diminuicdo de acesso aos mesmos por contingente

expressivo da populacéo.

O Brasil representa o décimo maior mercado mundial de medicamentos, com
movimentagdo de R$ 3,6 bilhdes no ano de 2007. Aproximadamente 30% desse
total correspondem ao SUS. No que diz respeito ao acesso a medicamentos no
Brasil, é de fundamental importancia a busca da eficiéncia maxima no uso de

recursos materiais, humanos e econdmicos (OPAS, 2009).

1.3 Assisténcia Farmacéutica no Brasil

O SUS teve seus principios estabelecidos na Lei 8.080/1990, com base no
Art. 198 da Constituicdo Federal Brasileira de 1988, que prevé o acesso universal e
equitativo as acbes e servicos de satde do pais. E um sistema regionalizado,
hierarquizado, descentralizado, integralizado com prioridades para as acdes
preventivas. A participacdo da comunidade é de fundamental importancia e se
estabelece por meio das conferéncias e dos conselhos de saude, nos quais pode
opinar, definir, acompanhar a execucdo e fiscalizar as a¢fes de saude nas trés

esferas do governo: federal, estadual e municipal (OPAS, 2005).

Essa gestdo tripartite (federal, estadual e municipal) implica em
corresponsabilidade no processo, no financiamento e na prestacdo de servigos por
parte do Ministério da Saude, Secretarias de Estado de Saude (SES) e Secretarias
Municipais de Saude (SMS). Cabe a direcdo estadual do SUS formular, executar,
acompanhar e avaliar a politica de insumos e equipamentos para a saude, composta
de funcdes de planejamento, execuc¢do, dire¢do e controle na area de medicamentos
(BRASIL, 1990).



22

Todos os cidadaos tém direito a servicos de atencdo a saude, em Unidades
de Saude vinculadas ao SUS, sejam publicas ou privadas, que podem participar
complementando o sistema por meio de contratos e convénios de prestacdo de
servico ao Estado, principalmente se as unidades publicas ndo forem suficientes

para garantir o atendimento a populacdo de determinada regido (OPAS, 2005).

O Art. 1° da Lei 8.080, da Presidéncia da Republica, de 19 de setembro de
1990, regula, em todo o territério nacional, acdes e servicos de saude, podendo ser
executados isoladamente e em conjunto, em carater permanente ou eventual, por
pessoas juridicas ou naturais de direito privado ou publico. O Art. 2° da mesma lei
determina que a saude é direito fundamental do ser humano, sendo o Estado o
provedor das condi¢des indispensaveis ao exercicio pleno. No Art. 6° é citado a
formulacdo da politica de medicamentos, equipamentos, imunobioldgicos e outros
insumos de interesse para a saude e a participacdo na sua producdo (BRASIL,
1990).

A Central de Medicamentos (Ceme) foi criada em 25 de junho de 1971 pelo
Decreto n° 68.806, da Presidéncia da Republica, cujo objetivo era estabelecer uma
ampla politica para a area farmacéutica, de forma centralizada, incluindo: programa
de assisténcia farmacéutica e o desenvolvimento da industria nacional de matérias-
primas, visando a producdo dos medicamentos essenciais (PEPE; OSORIO-DE-
CASTRO; LUIZA, 2008).

Durante os quase 26 anos de existéncia da Ceme, foram detectados varios
problemas relacionados ao acesso da populagdo aos medicamentos produzidos por
ela, entre eles: pouca utilizacdo da Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
(Rename) pelos prescritores; desperdicios de medicamentos decorrentes do pouco
conhecimento do perfil epidemioldgico das populacdes atendidas; dificuldades de
logistica, acarretando perdas de medicamentos por expiracdo dos prazos de
validade, além da insuficiéncia de recursos financeiros (OLIVEIRA; ASSIS;
BARBONI, 2011).

No ano de 1995, foi instaurada uma Comissao Parlamentar de Inquérito (CPI)
destinada a investigar irregularidades na fabricacdo de medicamentos e, em 1997, a
Ceme foi extinta devido as acusacdes de desvio de verbas publicas e de corrupcéao.

Essa desativacado, juntamente com a falta de acesso a medicamentos, aumento da
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demanda por medicamentos, inexisténcia de uma lista atualizada, assisténcia
farmacéutica desarticulada e abastecimento irregular impulsionaram a
implementacdo da PNM (PEPE; OSORIO-DE-CASTRO; LUIZA, 2008).

A partir da extingdo da Ceme, deu-se inicio a amplo processo de discussao
com todos 0s setores nacionais interessados e foram sendo definidas as
responsabilidades pela gestdo e pelos financiamentos da assisténcia farmacéutica
nas trés esferas (federal, estadual e municipal) do SUS (OPAS, 2005).

Nesse periodo, constatou-se a necessidade de mudancas urgentes, que
culminaram na aprovacdo da PNM em 30 de outubro de 1998, oito anos depois da
Lei n° 8.080, da Presidéncia da Republica, através da Portaria n° 3.916, do
Ministério da Saude. Ficou determinado no Art. 2° que os 6rgdos e entidades do
Ministério da Saude, cujas acdes se relacionassem com o tema objeto da Politica
aprovada, deveriam promover a elaboracdo ou a readequacdo de seus planos,
programas, projetos e suas atividades em conformidade com as diretrizes,

prioridades e responsabilidades nela estabelecidas (BRASIL, 1998).

O esforco de implementacdo da PNM resultou em diferentes iniciativas de
avaliacdo, sendo a grande maioria delas baseada em metodologias propostas pela
OMS, dentre as quais se destacam (OPAS, 2005):

v/ 1998 — Avaliacdo do Programa Farmacia Basica;
v' 1999 — Avaliacdo do Incentivo a assisténcia farmacéutica basica;
v' 2001 — Estudo multicéntrico: Strategies for Enhancing Access to Medicines

(SEAM — MG);

v/ 2001 - Organizacdo da assisténcia farmacéutica nos municipios brasileiros:
disponibilidade e utilizacdo de medicamentos no SUS;

v 2003 - Diagnostico da Farmacia Hospitalar no Brasil.

Segundo Beltrame (2002), as diretrizes observadas pelo Ministério da Saude
no desenho da PNM foram estruturadas a partir de trés eixos de acédo do governo:

regulacéo sanitaria, regulacdo econdémica e assisténcia farmacéutica.

A regulacdo sanitaria tem como objetivo a protecdo dos usuarios dos

medicamentos no que se refere aos padrdes de qualidade, seguranca e eficacia em
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relacdo aos produtos e também aos métodos de fabricacdo, armazenamento,

transporte, dispensacéao, principalmente (BELTRAME, 2002).

A regulacdo econdmica tem como objetivo contrabalancear o poder de
mercado das empresas, reduzindo os custos de aquisi¢ao, seja do ponto de vista do

setor publico, privado ou do consumo direto das familias (BELTRAME, 2002).

Quanto ao terceiro eixo, a assisténcia farmacéutica, representa um conjunto
de acdes e servicos de atencdo a saude ao cidaddo, cujo objetivo € promover o
acesso a medicamentos. Destaca-se nesse eixo a importancia de: mapear as
necessidades da populacédo, as prioridades sob a Optica da saude publica, os
objetivos, as estratégias de promocao e expansao do acesso aos medicamentos;
impulsionar a construcao de consensos terapéuticos acerca de doencas especificas
e a indicacdo e uso de medicamentos; avaliar e acompanhar os habitos de

prescri¢ao, dispensacao e resultados terapéuticos (BELTRAME, 2002).

As prioridades da PNM séo: revisdo permanente da Rename, reorientacao da
assisténcia farmacéutica, promocdo do URM e organizacdo das atividades de

vigilancia sanitaria de medicamentos (BRASIL, 1998).

O Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos do
Ministério da Saude (DAF/SCTIE/MS) foi criado em junho de 2003, ao mesmo tempo
em que surgiu a Secretaria de Ciéncia e Tecnologia e Insumos Estratégicos
(SCTIE/MS), por meio do Decreto n°® 4.726, da Presidéncia da Republica, de 9 de
junho de 2003. Essa Secretaria incorporou as funcdes da extinta Secretaria de
Politicas de Saude, que realizava atividades no ambito da atencdo basica (BRASIL,
2011b).

Além do DAF, a SCTIE possui mais dois departamentos: Departamento de
Ciéncia e Tecnologia e o Departamento de Economia da Saude (OPAS, 2005).

A criacdo do DAF/SCTIE/MS foi o primeiro passo para a institucionalizacéo da
assisténcia farmacéutica no Ministério da Saude, com estrutura propria e a
atribuicdo de formular e implementar a PNM e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica (PNAF), jA que antes as acdes eram desenvolvidas por assessoria

técnica, ligada diretamente ao secretario de politicas de saude (BRASIL, 2011b).
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No dia 6 de maio de 2004, através da Resolucdo n° 338 do Conselho
Nacional de Saude (CNS), aprovou a PNAF (BRASIL, 2004b).

A PNAF pode ser definida como uma politica norteadora para a formulacao de
politicas setoriais, assim como a politica de medicamentos, de ciéncia e tecnologia,
de desenvolvimento industrial e de formacéo de recursos humanos, dentre outras,
garantido a intersetorialidade inerente ao SUS e cuja implantacdo envolve tanto o
setor publico quanto o privado de atencdo a saude (OPAS, 2005). Diante desses
fatos essa politica reforca o carater amplo da assisténcia farmacéutica, com acodes
voltadas a promocéo, protecéo e recuperacao da saude, garantindo os principios de
universalidade, integralidade e equidade do SUS (OLIVEIRA; ASSIS; BARBONI,
2011).

Nessa politica, a assisténcia farmacéutica € definida como:

[...] um conjunto de ac¢Bes voltadas a promoc¢dao, protecdo e recuperacdo da
saude, tanto individuais como coletivo, tendo 0 medicamento como insumo
essencial e visando 0 acesso e ao seu uso racional. Este conjunto envolve a
pesquisa, o desenvolvimento e a producdo de medicamentos e insumos,
bem como a sua selecdo, programacdo, aquisicdo, distribuicdo,
dispensacdo, garantia da qualidade dos produtos e servigos,
acompanhamento e avaliacdo de sua utilizacdo, na perspectiva da obtengéo
de resultados concretos e da melhoria da qualidade de vida da populacéo;
[...] envolvem aquelas referentes a atencéo farmacéutica, considerada como
um modelo de pratica farmacéutica, desenvolvida no contexto da
assisténcia farmacéutica e compreendendo atitudes, valores éticos,
comportamentos, habilidades, compromissos e co-responsabilidades na
prevencdo de doencas, promoc¢do e recuperacdo da saude, de forma
integrada & equipe de salde. E a interagio direta do farmacéutico com o
usuario, visando uma farmacoterapia racional e a obtencdo de resultados
definidos e mensuraveis, voltados para a melhoria da qualidade de vida.
Esta interacdo também deve envolver as concepcdes dos seus sujeitos,
respeitadas as suas especificidades bio-psico-sociais, sob a 6ética da
integralidade das acdes de salde (BRASIL, 2004a).

7

A assisténcia farmacéutica € um campo multidisciplinar, do qual, além do
farmacéutico, participam profissionais de varias areas como: meédicos, enfermeiros,
administradores, outros prescritores, profissionais das ciéncias sociais e outros que
atuam na pesquisa, no desenvolvimento de farmacos, de medicamentos e na sua
producéo (OLIVEIRA; OSORIO-DE-CASTRO; BERMUDEZ, 2007).

Tem como proposito contribuir para a melhoria da qualidade de vida da
populacao, integrando agdes de promocéo, prevencao, recuperacdo e reabilitacao

da saude. Seu objetivo é apoiar as acdes de saude na promoc¢do do acesso aos
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medicamentos essenciais e promover o seu uso racional. Além disso, possui
algumas caracteristicas importantes como: ser parte integrante da politica de saude;
ser uma area estratégica do sistema de saude para o suporte as intervencdes na
promocado, prevencdo de doencas e no tratamento; apresentar procedimentos de
natureza técnica, cientifica e administrativa. Possui funcbes e atividades como

gerenciar, elaborar normas e promover o URM (BRASIL, 2006b).

As responsabilidades pelo financiamento, gestao, estruturacédo e organizacao
de servicos, desenvolvimento e capacitacdo de recursos humanos é de competéncia
dos gestores do SUS. A geracao de conhecimento € um meio estratégico para seu
bom desenvolvimento, assim como o dos recursos humanos e servigos. Para melhor
execucao, divulgacdo e apoio as suas acgles, requer articulacdo permanente com
areas técnicas, administrativas, coordenacdes de programas estratégicos de saude,
vigilancia sanitaria, epidemioldgica, area administrativo-financeira, planejamento,
material e patriménio, licitacdo, auditoria, ministério publico, 6rgdos de controle,
conselho de saude, profissionais de saude, entidades de classe, universidades,
fornecedores e setores de comunicacdo da Secretaria, entre outros segmentos da
sociedade (BRASIL, 2006b).

Em 22 de fevereiro de 2006, através da Portaria n® 399 do Ministério da
Saude, foi divulgado o pacto pela saude 2006, organizado em trés componentes:
pacto pela vida, pacto em defesa do SUS e pacto de gestdo do SUS. A partir dessa
nova politica, os gestores do SUS assumem o compromisso publico da construcéo
do pacto, que sera anualmente revisado, com base nos principios constitucionais do
SUS, focado nas necessidades de saude da populacédo e que implicara o exercicio
simultaneo de definicAo de prioridades articuladas e integradas nos trés
componentes (BRASIL, 2006c¢).

As prioridades de cada um desses pactos séo (BRASIL, 2006c¢):

v/ pacto pela vida: salde do idoso, cancer do colo de Utero e de mama,
mortalidade infantil e materna, doengas emergentes e endemias, com énfase na
dengue, hanseniase, tuberculose, malaria e influenza, promocdo da saude e
atencao basica a saude;

v' pacto em defesa do SUS: implementar um projeto permanente de mobilizagcédo

social, elaborar e divulgar a carta dos direitos dos usuarios do SUS;
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v pacto de gestdo do SUS: definir de forma inequivoca a responsabilidade
sanitaria de cada instancia gestora do SUS - federal, estadual e municipal -
superando o atual processo de habilitacdo e estabelecer as diretrizes para a
gestdo do SUS, com énfase na descentralizacdo; regionalizacdo; financiamento;
programacao pactuada e integrada; regulacdo; participacdo e controle social;
planejamento; gestdo do trabalho e educacao na saude.

A necessidade de continuar a qualificagcdo do processo de descentralizagéo e
de gestdo no SUS e de fortalecer compromissos e responsabilidades nas trés
esferas de governo, além de fornecer mecanismos gerenciais para melhor
acompanhamento das ac¢fes sanitarias, resultou na Portaria n° 204 do Ministério da
Saude, de 29 de janeiro de 2007. Essa portaria destinou, para a assisténcia
farmacéutica, o quarto bloco de financiamento (de um total de cinco), organizando-a
em trés componentes (BRASIL, 2006c; OLIVEIRA; OSORIO-DE-CASTRO;
BERMUDEZ, 2007):

v' Componente basico da assisténcia farmacéutica: € composto de uma parte fixa,
valor com base per capita, transferido aos municipios, Distrito Federal e estados
com repasse do governo federal, conforme pactuacdo nas Comissdes
Intergestoras Bipartites (CIB) e com contrapartida financeira dos mesmos e de
uma parte variavel, valor com base per capita para programas de hipertenséo e
diabetes, exceto: insulina; asma e rinite; saude mental; saide da mulher;
alimentacéo e nutricdo e combate ao tabagismo;

v' Componente estratégico da assisténcia farmacéutica: o financiamento e o
fornecimento sdo de responsabilidade do Ministério da Saude e relne
medicamentos para controle de: endemias; DST/AIDS (antirretrovirais); sangue e
hemoderivados; imunobioldgicos; insulina;

v Componente de medicamentos de dispensacdo excepcional: é custeado pelo
Ministério da Saude e pelos estados, acordado com a pactuacdo na Comissao
Intergestora Tripartite (CIT), mediante a regulacdo fornecida por dados das
autorizacdes de procedimentos de alta complexidade/Alto custo (APAC) e critérios
técnicos definidos na Portaria n°® 2.577 do Ministério da Saude, de 27 de outubro
de 2006.

As normas de financiamento e execucdo do componente basico da

assisténcia farmacéutica foram estabelecidas pela Portaria n° 2.982 do Ministério da
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Saude, de 26 de novembro de 2009, e mais recentemente pela Portaria n°® 4.217 do

Ministério da Saude, de 29 de dezembro de 2010, que revogou a portaria anterior.

De acordo com a Portaria n° 4.217, do Ministério da Saude, de 29 de
dezembro de 2010, a contribuicdo federal é de R$ 5,10/habitante/ano, e o que cabe
ao estado e ao municipio deve ser de, no minimo, R$ 1,86/habitante/ano cada.
Essas verbas sao aplicadas no custeio dos medicamentos utilizados nos agravos
prevalentes e prioritarios da atencdo bésica, presentes na Rename 2010. Também
podem ser adquiridos, com esses recursos, medicamentos fitoterapicos
estabelecidos nessa mesma portaria e medicamentos homeopaticos participantes da
22 edicAo da Farmacopéia Homeopética Brasileira. Até 15% da soma das
contrapartidas estaduais e municipais pode ser aplicado em atividades destinadas a:
adequacdo de espaco fisico das farmacias do SUS nos municipios; aquisicdo de
equipamentos e mobiliario destinados ao suporte das acbes de assisténcia
farmacéutica; realizacdo de atividades vinculadas a educacao continuada, voltadas a
qualificacdo dos recursos humanos da assisténcia farmacéutica na atencdo basica,
sendo vedada a utilizacdo dos recursos federais para esta finalidade (BRASIL,
2011c).

Em 26 de novembro de 2009 foi aprovado através da Portaria n° 2.981, do
Ministério da Saude, o Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica —
CEAF. Seu foco principal é o acesso ao tratamento medicamentoso, em
ambulatério, de patologias cujos cuidados estao definidos em protocolos clinicos e
diretrizes terapéuticas (PCDT). Esse componente foi implantado para aprimorar e
substituir o componente de medicamentos de dispensacdo excepcional (SAO
PAULO, 2010d).

Os chamados Clinical Practice Guidelines sédo efetivos em aperfeicoar os
processos e a estrutura do cuidado em salde. Isso é comprovado com a grande
quantidade de evidéncias na literatura cientifica. O processo de criacdo de politicas
publicas baseadas em evidéncias cientificas é consolidado com a elaboracdo e
publicacdo de PCDT para as doencas e condi¢des tratadas com os medicamentos

integrantes do CEAF (BRASIL, 2010c).

Os PCDT tém o objetivo de estabelecer critérios de diagnostico de doencas,

algoritmo de tratamento com medicamentos em doses adequadas, mecanismos
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para o monitoramento clinico quanto a efetividade do tratamento e a supervisédo de
possiveis efeitos adversos, criados para garantir prescricbes seguras e eficazes. A
atualizacao desses protocolos € a garantia ao paciente de que ele tera, no SUS, um
tratamento seguro, com cuidados assistenciais e condutas diagnoésticas e
terapéuticas definidas a partir de critérios técnicos e cientificos de eficacia e
efetividade (BRASIL, 2010c).

Os PCDT amparam os gestores de saude nas trés esferas de governo,
subsidiando a aquisicdo e dispensacdo de medicamentos tanto no ambito da
atencdo primaria como no da atencdo especializada. No primeiro volume estédo
reunidos 33 PCDT, todos tratando de temas relevantes para a populagao brasileira e
para a gestdo do SUS. Sao revisdes e atualizacdes de protocolos ja existentes ou
inteiramente novos, publicados previamente em consulta publica e posteriormente
consolidados em portarias da Secretaria de Atencdo a Saude (SAS). No segundo
volume, publicado em dezembro de 2010, foram acrescentados outros 16
protocolos, totalizando 49 PCDT (BRASIL, 2010d).

Na Secretaria de Estado de Saude de Sédo Paulo (SES-SP), a assisténcia
farmacéutica ambulatorial do SUS esta sob a responsabilidade da Coordenadoria de
Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos do SUS — CCTIES (SAO PAULO,
2010e). Quanto ao componente basico da assisténcia farmacéutica, ficou definido
que:

v" Vinte e seis (26) municipios com mais de 250 mil habitantes recebem os recursos
financeiros para aquisicdo dos medicamentos conforme a portaria vigente. O
recurso minimo é de R$ 8,82 por habitante/ano e € composto por R$ 5,10 do
Governo Federal, R$ 1,86 Estadual e R$ 1,86 Municipal. Estes municipios séo:
Séo Paulo, Guarulhos, Campinas, Sdo Bernardo do Campo, Osasco, Santo
André, Sao José dos Campos, Sorocaba, Ribeirdo Preto, Santos, Sdo José do
Rio Preto, Maua, Diadema, Carapicuiba, Mogi das Cruzes, Piracicaba, Bauru,
Jundiai, ltaquaquecetuba, S&o Vicente, Franca, Guaruja, Limeira, Suzano, Barueri
e Taubaté;

v' Municipios com menos de 250 mil habitantes, que totalizam 619, recebem do
Governo Federal R$ 5,10 por habitante/ano, sendo que, R$ 3,05 habitante/ano
sao repassados diretamente aos municipios para comprar os medicamentos da

deliberacdo CIB n°® 21/2010 e os outros R$ 2,05 sdo repassados ao Fundo
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Estadual de Saude, e acrescidos a contrapartida estadual de R$ 3,26 a R$ 8,93
habitante/ano (valor depende das condi¢cfes socioeconémicas de cada municipio)

e compdem o recurso destinado a manutencao do “Programa Dose Certa”.

Doze municipios com populacéo inferior a 250 mil habitantes optaram pela
exclusdo do Programa Dose Certa, recebendo o repasse total da contrapartida do
Ministério da Saude ao municipio (R$ 5,10 habitante/ano) e repasse da contrapartida
da SES-SP ao municipio (R$ 1,86 habitante/ano). S&o eles: Votorantim, Guapiara,
Itapeva, Araraquara, Pederneiras, Varzea Paulista, Presidente Prudente, Itapira,
Catanduva, Jacarei, llha Bela e Pindamonhangaba (SAO PAULO, 2010a).

Para os municipios com populacdo de até 250 mil habitantes uma parte do
componente basico da assisténcia farmacéutica é operacionalizada pela SES-SP
através do Programa Dose Certa. Desde 1995, a populacao do Estado de S&ao Paulo
tem acesso a esse programa, cuja distribuicdo de alguns medicamentos basicos é
gratuita, sendo que parte desses medicamentos é produzida pela Fundacdo para o
Remédio Popular (Furp), laboratério publico do governo do Estado. Encontram-se
também incorporados ao programa contraceptivos e medicamentos para a saude
mental (SAO PAULO, 2010b).

Desde que foi implantado, em 1995, o Programa Dose Certa ja entregou
gratuitamente mais de 17 bilhdes de unidades (Quadro 1). De janeiro a outubro de
2010 foram distribuidos mais de 1,2 bilhdes de unidades. As classes de
medicamentos contempladas sdo: analgésicos, antipiréticos, antibiéticos, anti-
inflamatorios, vitaminas, pomadas e medicamentos para tratamento da hipertensao
(SAO PAULO, 2010f).


http://www.saude.sp.gov.br/content/geral_acoes_assistencia_farmaceutica_programa_dose_certa.mmp
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Quadro 1 - Nomero de unidades de medicamentos distribuidos pelo Programa Dose
Certa - 1995/2010

ANO Unidades farmacéuticas
1995 34.436.618
1996 101.898.802
1997 203.814.680
1998 396.811.982
1999 667.859.700
2000 986.145.950
2001 1.220.775.000
2002 1.361.806.900
2003 1.346.274.600
2004 1.256.509.550
2005 1.608.472.600
2006 1.865.019.287
2007 1.733.007.057
2008 1.641.761.572
2009 1.695.209.336
2010 1.204.688.047
TOTAL 17.324.491.581

Fonte: SAO PAULO, 2010f.

No Estado de S&o Paulo, o CEAF é composto por 147 farmacos em 314
apresentacdes farmacéuticas, e o fornecimento de qualquer um desses
medicamentos deve obedecer aos PCDT (SAO PAULO, 2010d). O componente
estratégico atende aos requisitos preconizados pelo Ministério da Saude. Com
relacdo aos medicamentos estratégicos, a SES-SP tem como responsabilidade:

v' planejamento anual (juntamente com o Ministério da Salde participam também os
40 municipios da regido metropolitana da grande S&do Paulo, os 19 nucleos de
assisténcia farmacéutica dos departamentos regionais, além de 29 hospitais);

v’ recebimento, armazenamento e distribuicdo dos medicamentos adquiridos pelo
Ministério da Saude, assim como os de aquisicdo da SES-SP como: uréia,
hipromelose, anfotericina, dapsona, rifampicina e demais medicamentos, se
necessario (SAO PAULO, 2010c).

Em 29 de abril de 2011, a Presidéncia da Republica sancionou a Lei n°
12.401, que altera a Lei n° 8.080, de 19 de setembro de 1990, e dispOe sobre a
assisténcia terapéutica e a incorporacdo de tecnologia em satude no ambito do SUS.
Com essa alteracdo, espera que a populacao tenha maior acesso a medicamentos e
procedimentos em saude, com garantia de qualidade comprovada por avaliagdo

técnica e cientifica desses produtos e servigcos (BRASIL, 2011d).
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Espera-se que essas novas normas favorecam a otimizagao da aplicagao de
recursos governamentais permitindo a ampliagdo do acesso racional de produtos e
servicos a populacdo, baseado em diretrizes terapéuticas e protocolos clinicos
formulados por profissionais de diferentes unidades do SUS. Estabelece também os
critérios de eficicia, seguranca e custo-efetividade como condi¢gBes para a inclusao
de novos medicamentos, produtos e procedimentos na lista do SUS, que sera
decidida pela Comissédo Nacional de Incorporacédo de Tecnologias, coordenada pelo
Ministério da Saude (BRASIL, 2011d).

Ainda no ambito federal, ganhou destaque recente o Decreto n° 7.508, de 28
de junho de 2011, da Presidéncia da Republica, que regulamenta a Lei n° 8.080, de
19 de setembro de 1990. Este Decreto tem o importante papel de regular a estrutura
organizativa do SUS, o planejamento de saulde, a assisténcia a saude e a
articulacdo interfederativa, dentre outros aspectos, tdo necessarios a sua
consolidagéo e melhoria permanente. Dessa forma, visa dar mais transparéncia a
essa estrutura, com a finalidade de garantir maior seguranca juridica na fixacao das
responsabilidades dos entes federativos, para que o cidaddo possa, de fato,
conhecer, as acdes e 0s servicos de saude ofertados nas regifes de salude e

organizados em redes de aten¢do a saude (BRASIL, 2011e).

A regulamentacdo contribuira, também, para um esclarecimento maior do
Ministério Publico e do Poder Judiciario a respeito das responsabilidades
(competéncias e atribuicdes) dos entes federativos nas redes de atencdo a saude
(BRASIL, 2011e).

O capitulo | trata das disposicdes preliminares e de conceituacdo. No capitulo
Il sdo apresentadas duas secfes. A primeira apresenta a organizacado do SUS e a
segunda trata da hierarquizacdo. O planejamento da saude é tratado no capitulo Il
em cinco artigos (BRASIL, 2011e).

O capitulo IV esta relacionado com a assisténcia farmacéutica e também
apresenta duas secdes. Na secédo | ficou definida a Relacdo Nacional de Acdes e
Servigos de Saude — RENASES que compreende todas as agfes e servigos que o
SUS oferece ao usuério para atendimento da integralidade da assisténcia a saude.
Na secdao Il € apresentada uma nova definicdo de Rename: compreende a selecdo e
a padronizacdo de medicamentos indicados para atendimento de doencas ou de
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agravos no ambito do SUS e ainda serd acompanhada do Formulério Terapéutico
Nacional (FTN) que subsidiara a prescricdo, a dispensacdo e 0 uso dos seus
medicamentos. A Rename serd atualizada a cada dois anos, consolidada e
publicada pelo Ministério da Saude, acompanhada pelo respectivo FTN e por PCDT.
Relagbes especificas e complementares de medicamentos poderdo ser adotadas
pelos municipios, estados e pelo Distrito Federal, desde que estejam em
consonancia com a Rename, sendo os financiadores responsaveis (BRASIL,
2011e).

Ainda nesta secédo, o Art. 28 dispGe sobre 0 acesso universal e igualitario a
assisténcia farmacéutica e pressupde, cumulativamente: estar o usuario assistido
por acBes e servicos de saude do SUS; ter o medicamento sido prescrito por
profissional de saude, no exercicio regular de suas funcbes no SUS; estar a
prescricdo em conformidade com a Rename e os PCDT ou com a relacéo especifica
complementar estadual, distrital ou municipal de medicamentos; e ter a dispensacgao
ocorrido em unidades indicadas pela direcdo do SUS. Estabelece ainda que os
entes federativos poderdo ampliar o acesso do usuario a assisténcia farmacéutica,
desde que questbes de saude publica o justifiquem e que o Ministério da Saude
podera estabelecer regras diferenciadas de acesso a medicamentos de carater
especializado (BRASIL, 2011e).

1.4 Relacdes de Medicamentos Essenciais

Segundo Pepe; Osorio-de-Castro; Luiza (2008), o Brasil € um dos maiores
mercados farmacéuticos do mundo, mas possui grande dependéncia externa no que
se refere & producdo de farmacos e insumos farmacéuticos. Além disso, parcela
significativa da populagdo néo possui acesso a medicamentos, enquanto outra parte
faz uso inadequado destes. A elaboracao de listas de medicamentos essenciais tem
sido instrumento de uma politica maior para o setor farmacéutico nacional,
objetivando a busca da autonomia nacional quanto a producdo de medicamentos
considerados importantes para a saude da populacdo. Nesse contexto, €
fundamental que o estado promova acgfes regulatérias e se utilize dos meios

adequados para disponibilizar, a precos acessiveis, 0s medicamentos necessarios.
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A adocdo da Rename € uma das diretrizes da PNM, segundo a qual devem
ser integrados ao elenco de medicamentos essenciais aqueles considerados
indispensaveis e basicos para a grande maioria dos problemas de saude da
populacdo. Esses produtos devem estar sempre disponiveis e, principalmente, nas
formas farmacéuticas adequadas, além de fazerem parte da relacdo nacional que
servira como base no direcionamento das empresas farmacéuticas, assim como
para o desenvolvimento cientifico e tecnolégico. Essa relacdo de medicamentos
servirh também de modelo para a definicdo de listas nas esferas estaduais e
municipais (BRASIL, 1998).

A Rename deve ser o instrumento mestre para as acoes de planejamento do
ciclo da assisténcia farmacéutica, de selecdo de medicamentos e de organizacéo da
assisténcia farmacéutica no ambito do SUS. Aos gestores estaduais e municipais, a
Rename deve subsidiar a elaboracdo e a pactuacdo de suas relacbes de
medicamentos. As equipes de salide, em especial aos prescritores, a Rename,
juntamente com o FTN, pode ser um importante auxilio na escolha da melhor
terapéutica. A populacdo e aos usuarios do SUS, a Rename expressa um
compromisso com a disponibilizacdo de medicamentos selecionados nos preceitos
técnico-cientificos e de acordo com as prioridades de salude de nossa populagédo
(BRASIL, 2010a).

No Brasil, a elaboracdo de listas de medicamentos considerados essenciais
iniciou-se antes da recomendacao feita pela OMS, em 1977. A primeira lista
brasileira foi elaborada em 26 de fevereiro de 1964 e publicada no Decreto n® 53.612
da Presidéncia da Republica, denominada Relacdo Basica e Prioritaria de Produtos
Biol6gicos e Matérias para uso Farmacéutico Humano e Veterinario, portanto 13
anos antes da OMS publicar sua primeira lista (SANTOS, 2006).

Em 1971, a recém-criada Ceme ja havia produzido uma lista contendo 140
produtos para a qual foram selecionados 20 laboratérios oficiais no atendimento a
producdo. Em 1972, foram elaborados dois formularios terapéuticos, sendo o
segundo, uma revisdo ampliada e revisada (PEPE; OSORIO-DE-CASTRO; LUIZA,
2008). A lista ja passou por nove atualizagdes, sendo duas ainda na década de 70:
1972 e 1975; e sete a partir do final da década de 80: (1989, 1993, 1999, 2002,
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2006, 2008 e 2010). Vale lembrar que esta ultima revisao foi considerada a 72 edicédo
da Rename (MAGALHAES, 2010).

A lista langada pelo Ministério da Saude em 2000 teve como base a relacéo
de medicamentos revisada pela Ceme em 1993 e as 92 e 102 revisdes da lista
modelo da OMS. Essa revisdo utilizou-se das diretrizes propostas pela OMS para
elaboracdo de listas modelos, orientada pela salude baseada em evidéncias,
verificando especialmente a eficacia e seguranca, além de outros critérios como a
disponibilidade dos produtos no mercado nacional. Esta versdo foi a primeira a
propor a elaboracdo de um formulario terapéutico alinhado com a Rename; todavia,
a primeira edicdo do FTN s0 foi viabilizada em 2008, na 62 edicdo da Rename, ou
seja, oito anos depois (SANTOS, 2006; BRASIL, 2001b).

A verséo de 2002 obedeceu a Portaria do Ministério da Saude n° 131/2001 e
resultou da avaliacdo de 370 pedidos de alteracbes propostos por diversos
segmentos da area de saude. Ao todo, a relacdo continha 327 farmacos em 520
apresentacoes, além de produtos para a saude e imunoterapicos (45). O processo
de reviséo resultou na inclusao de 50 produtos (exceto vacinas) e na exclusédo de 19
itens da lista anterior (BRASIL, 2002; SANTOS, 2006).

Entre 2002 e 2006 os recursos federais foram aumentados com o intuito de
ampliar a capacidade de producao dos laboratérios oficiais. A partir desse periodo, o
processo de revisdo da Rename se institucionalizou (PEPE; OSORIO-DE-CASTRO;
LUIZA, 2008).

Em 29 de julho de 2005, a Portaria do Ministério da Saude n° 1.254 constituiu
a Comissdo Técnica e Multidisciplinar de Atualizacdo da Relacdo Nacional de
Medicamentos Essenciais (Comare). Desde entéo, essa comissao, coordenada pelo
DAF/SCTIE/MS é composta por um representante dos seguintes 6rgaos, entidades
e instituicdes: do Ministério da Saude participam membros da Secretaria de Ciéncia,
Tecnologia e Insumos Estratégicos; Departamento de Assisténcia Farmacéutica e
Insumos Estratégicos; Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa); Secretaria
de Assisténcia a Saude; Escola Nacional de Saude Publica; Fundacdo Oswaldo
Cruz e Instituto Nacional de Céancer. Foram incluidos também nesse processo:
Associagdo Médica Brasileira; Conselho Federal de Farmacia; Conselho Federal de
Medicina; Sociedade Brasileira de Vigilancia de Medicamentos; Sociedade Brasileira
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de Farmacologia e Terapéutica Experimental e Sociedade Brasileira de Medicina
Tropical (BRASIL, 2005).

Algumas universidades também foram convidadas a indicar um representante
para compor a comissdo, com mandato de dois anos, renovavel por mais dois anos:
Universidade de Brasilia; Universidade Federal de Pernambuco; Universidade
Federal de Minas Gerais; Universidade Federal do Estado de S&o Paulo;
Universidade de S&o Paulo; Universidade Federal do Rio de Janeiro; Universidade
Federal do Rio Grande do Sul e Universidade Federal de Santa Catarina (BRASIL,
2005). Atualmente, outras Universidades tém sido convidadas a participar, entre as
quais a Universidade de Sorocaba, que passou a ter assento na Comare a partir de
margo de 2009.

A Comare tem como finalidade a avaliacdo sistematica da lista de
medicamentos e demais produtos farmacéuticos da Rename, realizando as
alteracdes necessarias com o proposito fundamental de selecionar os medicamentos

para atender as necessidades prioritarias da saude da populacdo (BRASIL, 2010a).

A Tabela 1 apresenta um resumo da publicacdo das Renames no Brasil

desde 1964 até o presente momento.

As listas de medicamentos essenciais dos estados brasileiros sao
denominadas Rela¢gOes Estaduais de Medicamentos Essenciais (Resmes), enquanto
as relacbes dos municipios sdo denominadas Relagdes Municipais de
Medicamentos Essenciais (Remumes). Essas listas devem ser atualizadas

periodicamente e aprovadas pelos respectivos conselhos de salde (BRASIL, 2010f).

As exclusbdes e inclusdes de medicamentos nas Ultimas trés atualizagdes da
Rename (2006, 2008 e 2010) estdo descritas a seguir e serdo importantes para a
discusséo dos resultados dessa dissertacao.
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Tabela 1 — Resumo da publicacdo das Renames no Brasil

Reviséo L Ano de Publicacéo
angamento

0 1964 Decreto n° 53.612, de 26 de fevereiro de 1964

Portaria MS/MPAS n° 6 homologou a Rename em 18/03/80,
12 Edicao 1980 regulamentada pela portaria Interministerial MPAS/MS/MEC n° 3

de 15/12/82.

Portaria n° 507/GM e diretrizes da PNM estabelecida pela

2% Bdicao 2000 Portaria n° 3.916/98.

32 Edicéo 2002 Portaria GM n° 131/2001.

42 Edicao 2006 Portaria Ministerial n® 2.475, de 18 de outubro de 2005.
Relancada a mesma de 2006, pois esta foi rapidamente

52 Edicéo 2007 esgotada.

62 Edicéo 2008 Portaria MS/GM n° 1.254 de 29/07/2005.

o Portaria MS/GM n° 1.254 de 29/07/2005; MS/IGM 3.237/2007 e
7% Edicao 2010 pela MS/GM 2.982/2009.

Fonte: MAGALHAES, 2010.

1.4.1 Rename 2006 - Medicamentos excluidos e incluidos em relacdo a
Rename 2002

No processo de revisdo de 2006, sob a coordenacdo do DAF/SCTIE/MS,
podem ser ressaltados alguns avancos: elaboracéo e disponibilizacdo de pareceres
baseados em evidéncias sobre as modificacbes efetuadas, garantindo a
transparéncia da selecdo; a participagdo dos membros da Comare e de
representantes do Conselho Nacional de Secretarios de Saude (Conass) e Conselho
Nacional de Secretarios Municipais de Saude (Conassems); adocdo de clausulas
restritivas com relacdo a inexisténcia de conflito de interesses por parte dos
membros da Comare e preparacdo do primeiro FTN, que ampara e orienta a
prescricdo de medicamentos e a conduta terapéutica de equipes multidisciplinares

de saude (PEPE; OSORIO-DE-CASTRO; LUIZA, 2008).

Em 13 de outubro de 2006, através da Portaria n° 2.475, do Ministério da
Saude, foi aprovada a Rename 2006 (BRASIL, 2006a). Nessa versdo, foram

excluidos 57 medicamentos, incluidos 34 medicamentos, duas vacinas e uma droga
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(nicotina), totalizando 330 farmacos, oito produtos para saude e 33 imunoterapicos,
em 535 apresentacfes (BRASIL, 2010a).

As Tabelas 2 e 3 apresentam, respectivamente, os medicamentos excluidos e

incluidos na Rename 2006.

Tabela 2 — Medicamentos excluidos da Rename 2006 em relacdo a Rename 2002

Medicamentos excluidos

acetato de desmopressina
acetilcisteina

acido benzdico+acido salicilico
acido iopandico

acido valproéico

aminofilina

amprenavir

atorvastatina

benzoato de benzila

brometo de vecurénio
butilbrometo de escopolamina
calamina

citrato de bismuto

cloreto de amdnio

cloridrato de clormetina
cloridrato de petidina
cloridrato de procarbazina
cloridrato de tetracaina

colchicina

cromoglicato dissodico
ditranol

estavudina

etossuximida

exemestano
fenoximetilpenicilina potassica
ferrodextrano

flucitosina

gliconato de zinco
granisetrona

imunoglobulina antivaricela zoster
imunoglobulina anti-hepatite b
indinavir

ipeca

liotironina sddica

lomustina

mesilato de fentolamina
metilcelulose

nonoxinol

peroxido de hidrogénio

selegilina

solucao para hemodialise sem
glicose e sem potéassio

somatotrofina

sulfato de bacitracina + neomicina
zincica

sulfato de quinidina
talidomida
tartarato de ergotamina

teofilina

vacina contra Haemophilus
influenzae B

vacina contra hepatite a

vacina contra pneumococos 7
valente

vacina contra pneumococos 23
valente

vacina contra poliomielite inativada

vacina contra raiva para uso
humano fluenzalida-palacios

vacina contra varicela
vacina dupla infantil
vacina triplice acelular

violeta de genciana

Fonte: BRASIL, 2007b.
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Medicamentos incluidos

acetato de betametasona + fosfato

dissédico de betametasona

alcool etilico

atenolol

azitromicina

besilato de anlodipino
carbonato de célcio
cefalotina s6dica
carboplatina

cloridrato de bupropiona

cloridrato de daunorrubicina

cloridrato de idarrubicina

cloridrato de lidocaina + glicose

cloridrato de ondansetrona

cloridrato de proximetacaina

diatrizoato de sédio +diatrizoato de
meglumina

enantato de noretisterona +
valerato de estradiol

filgrastim

fosfato sédico de prednisolona
fumarato de tenofovir desoproxila
gliclazida

hipromelose

ifosfamida

imipenem + cilastatina sddica

itraconazol

levonorgestrel

loratadina

muciléide de Psyllium

nicotina

oxigénio

poligelina

propofol

solucdo acida para hemodialise
solugéo alcalina para hemodiélise
sulfato de atazanavir

sulfato de hidroxicloroquina

vacina oral de rotavirus humano
(VORH)

vacina tetravalente (DPT+Hib) anti-
diftérica, anti-tetanica, anti-
pertissica e contra meningite e
outras infec¢Ges causadas por
Haemophilus influenzae tipo B

Fonte: BRASIL, 2007b.

1.4.2 Rename 2008 - Medicamentos excluidos e incluidos em relacdo a Rename

2006

Em 24 de setembro de 2008, através da Portaria n° 2.012, do Ministério da

Saude, foi aprovada a 62 edicdo da Rename. Nessa versao, foi excluido um farmaco
apenas e incluidos 13, totalizando 343 farmacos, oito produtos para saude e 33
imunoterapicos, em 556 apresentacfes (BRASIL, 2010a). Nessa edicao, foi dada
atencdo especial a revisdo de medicamentos que atuam no sistema cardiovascular,
no sangue e sistema nervoso central, assim como dos agentes utilizados em
nutricdo parenteral, vitaminas e substancias minerais (BRASIL, 2009). Também
passou a acrescentar a recomendacédo: “ideal seria a producdo deste medicamento

nesta apresentacdo”, que na verdade é uma recomendacdo para a industria
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farmacéutica, sugerindo a producdo nacional de alguns medicamentos. Essa
sugestdo € importante para medicamentos cuja forma farmacéutica e/ou
concentracfes selecionadas ndo se encontram disponiveis no mercado brasileiro
(BRASIL, 2010a). A Tabela 4 apresenta os medicamentos excluidos e incluidos na
Rename 2008.

Tabela 4 — Medicamentos excluidos e incluidos na Rename 2008

Medicamentos excluidos Medicamentos incluidos

mesilato de nelfinavir acetato de sodio
alendronato de sédio
carbonato de calcio + colecalciferol
carvedilol
cloridrato de propafenona
dalteparina
hemitartarato de norepinefrina
levodopa + inibidor de dopadescarboxilase
losartana potassica
nutricdo parenteral
oxamniquina
risperidona
sulfato de zinco

Fonte: BRASIL, 2009.

1.4.3 Rename 2010 - Medicamentos excluidos e incluidos em relacdo a Rename
2008

Em 5 de maio de 2010, através da Portaria n° 1.044, do Ministério da Saude,
foi aprovada a 72 edicdo da Rename. Essa revisdo excluiu oito farmacos e incluiu
outros oito, tendo permanecido com 343 farmacos, oito produtos para saude, 33
imunoterapicos, em 372 DCB distintas, contidas em 574 apresentacfes
farmacéuticas (BRASIL, 2010a). A Tabela 5 apresenta os medicamentos excluidos e

incluidos na Rename 2010.
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Tabela 5 — Medicamentos excluidos e incluidos na Rename 2010

Medicamentos excluidos Medicamentos
incluidos
brometo de piridostigmina alteplase
cladribina budesonida
cloridrato de loperamida cloridrato de gencitabina
cloridrato de minociclina fenofibrato
mebendazol misoprostol
ofloxacino oxaliplatina
teniposideo talidomida
tiabendazol teclozana

Fonte: BRASIL, 2010a.

1.5 Uso racional de medicamentos

Pode-se afirmar que existe URM quando "os pacientes recebem os
medicamentos apropriados para suas necessidades clinicas, em doses que
correspondem as suas necessidades individuais, por um periodo de tempo

adequado e ao menor custo possivel para si e para a comunidade" (OMS, 2002).

Um indicador do uso racional € definido pela existéncia e atualizagcdo
periddica das listas ou relacbes de medicamentos essenciais. Existe a necessidade
de promocao da consciéncia e visibilidade das vantagens que elas apresentam para
conseguir uma participacdo e instrumentacdo efetiva. Apdés a elaboracdo de um
formulario e a propagacdo dos conceitos que o amparam, devem estar sempre
atualizados diante dos membros da equipe de saude. A selecdo de medicamentos
com base em evidéncias representa uma necessidade de acordo com as patologias
prioritarias de um pais e ndo uma simples oferta. Isso é exatamente o contrério das
crencas promovidas pelo mercado, tanto entre profissionais de saude quanto na
sociedade, de que os medicamentos novos, modernos e os de custo elevado sao
melhores (OPAS, 2009).

O URM pode reduzir os gastos com a saude tanto com relacao as internacdes

quanto ao tempo de permanéncia de pacientes internados, além de prevenir
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procedimentos clinico-cirirgicos de custo elevado. Informagfes clinicas sobre o
estado dos pacientes e de todo seu historico farmacoterapéutico devem estar a
disposicdo dos profissionais de saude envolvidos no processo. Todas as
informacdes colhidas serdo utilizadas no acompanhamento do paciente durante o
periodo de tratamento e na escolha dos medicamentos utilizados para tal
(AIZENSTEIN, 2010).

Segundo a Opas (2007), as principais causas do uso inadequado de
medicamentos incluem:
v" Utilizacao diaria de varios medicamentos (polimedicacao);
v Uso inadequado de antibacterianos;
v Uso excessivo de formulagBes parenterais, sendo que as formas farmacéuticas
orais seriam mais adequadas;
v’ Prescricdes em desacordo com as diretrizes clinicas;
v' Automedicacao feita de forma inapropriada (principalmente com medicamentos

que deveriam ser comercializados sob prescricdo médica).

A falta de acesso a medicamentos essenciais e a utilizacdo de doses
inadequadas resultam em elevada taxa de morbidade e mortalidade, principalmente
devido as doencas crénicas como hipertensdo, diabetes, epilepsia ou doencas
mentais e também infeccbes em criancas. O uso excessivo de medicamentos de
forma inadequada pode estimular demanda desproporcional por parte de pacientes
e diminuir as taxas de acesso e consultas, devido a falta de medicamentos e ao
descrédito do paciente no sistema de saude. Pode-se, ainda, citar 0 uso excessivo
de antimicrobianos, que tem resultado em aumento da resisténcia e inje¢cdes néo
esterilizadas, que contribuem para a transmissdo de hepatite, do virus da
imunodeficiéncia adquirida/sindrome da imunodeficiéncia adquirida (HIV/SIDA) e de

outras doencas transmitidas pelo sangue (OMS, 2002).

Segundo Fiol e colaboradores (2010), as espécies bacterianas tém ficado
cada vez mais resistentes devido a seletividade provocada pelo uso, terapéutico ou
profilatico, indiscriminado e irresponsavel de antibioticos tanto em seres humanos
quanto em animais. A atitude inconsequente ou até a falta de informacbes tem

levado ao aumento do uso inadequado dos antimicrobianos, sendo o préprio homem



43

o grande responsavel pela disseminacdo dos genes de resisténcia e, por

conseguinte, de microrganismos resistentes.

7

A resisténcia aos antimicrobianos é considerada atualmente um grande
problema de saude publica e representa preocupacao particular para os hospitais
devido ao aumento da morbimortalidade, além de elevar os custos de saude
(RODRIGUES; BERTOLDI, 2011). Wannmacher (2004) destaca ainda que esses
medicamentos influenciam tanto o paciente em tratamento quanto o ecossistema

onde ele esta inserido.

Segundo a OMS (2001 apud WANNMACHER, 2004), 25% das mortes sao
causadas por infec¢des, e em paises em desenvolvimento chegam a 45%. Mais de
50% das prescri¢cdes de antimicrobianos sédo inadequadas; 2/3 dos antibiéticos sao
usados sem prescricdo em muitos paises; 50% dos consumidores compram o0
medicamento para um dia; e mais de 50% do orcamento gasto com medicamentos

sdo destinados aos antimicrobianos.

De acordo com Wannmacher (2004), existem algumas ac¢des que contribuem
para a diminuicdo desse problema: desenvolvimento de novos medicamentos;
desenvolvimento de novas vacinas; deteccdo do perfil de resisténcia em hospitais;
implementacdo de medidas de controle de infec¢cdo hospitalar; treinamentos de
estudantes; promocdo do URM; autorizacdo de comercializacdo somente para
antibiéticos que atendam a padrbes internacionais de eficacia, seguranca e
qualidade; dispensacdo de antibiéticos somente com prescricdo médica, entre

outros.

Em 26 de outubro de 2010, a Anvisa, através da Resolucdo da Diretoria
Colegiada - RDC n° 44/10, estabeleceu normas para o controle de medicamentos a
base de substéncias classificadas como antimicrobianos, de uso sob prescricao
médica, isoladas ou em associa¢do, com o objetivo de aumentar o controle sobre a

comercializacao desses medicamentos (BRASIL, 2010b).

O Conselho Federal de Farmacia (CFF), por sua vez, em 19 de janeiro de
2011, aprovou a resolucdo n° 542, que disp8e sobre as atribuicdes do farmacéutico
na dispensacdo e no controle de antimicrobianos. O Art. 1° dessa resolucao

estabelece que s&o atribuicbes privativas do farmacéutico a dispensacdo e o
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controle de antimicrobianos e que os procedimentos de escrituracdo deverao ser
realizados em conformidade com a legislacdo sanitaria vigente. O Art. 3° determina
que a atuacdo do farmacéutico € requisito essencial para a dispensacdo de
antimicrobianos ao paciente, sendo esta uma atividade privativa e que deve ser
acompanhada de orientagGes sobre o correto uso desses medicamentos (BRASIL,
2011a). Essa resolugcéo reforca a necessidade do farmacéutico estar engajado
nesse processo, que é de fundamental importancia para o uso racional dos

antimicrobianos.

Tem sido observado no Brasil que pelo menos 35% dos medicamentos sdo
adquiridos através de automedicacao. Esse fato deve-se, muitas vezes, a problemas
de acesso aos servigos da area da saude. O baixo poder aquisitivo da populacédo e a
precariedade dos servi¢cos de saude fazem com que o paciente fique sem consulta e
sem prescricdo médica, e em grande parte dos estabelecimentos farmacéuticos
existe a facilidade para obter medicamentos, uma vez que os funcionarios sdo

estimulados por comissdes sobre suas vendas (AQUINO, 2008).

Segundo Barberato-Filho e Lopes (2007), praticas do comérico varejista de
medicamentos, muitas vezes, se contrapdem aos compromissos social, ético e legal,
necessarios para caracterizar as farmacias e drogarias como estabelecimentos de

saude.

O consumo elevado de medicamentos, inclusive de forma inadequada, é
observado também entre as camadas mais abastadas da sociedade. Essa pratica
acontece devido a diversos fatores: heranca cultural sem base racional; facilidade de
acesso aos medicamentos em farmacias e drogarias, entre outros. A falta de
conhecimento da seguranca dos medicamentos, assim como a ignorancia com
relacdo a interacdes medicamentosas, tanto por parte dos médicos quanto dos
pacientes mal informados, sdo fatores que contribuem para o uso inadequado de
medicamentos (AQUINO, 2008).

Segundo dados do SINITOX — Sistema Nacional de Informacgdes ToOxico-
Farmacologicas, no ano de 2009, o Brasil apresentou 22.580 casos registrados de
intoxicacdo por medicamentos, correspondente a 27,35% de todos os casos do pais.
As circunstancias mais relevantes foram: acidentes individuais (7.358 pessoas); uso

terapéutico (1.713 pessoas); erro de administracdo (1.170 pessoas); tentativa de
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suicidio (8.913 pessoas); uso indevido (317 pessoas); abuso (230 pessoas), entre

outras. Desse total, 51 casos resultaram em 6bito (BRASIL, 2009a).

A OMS (2002), nas perspectivas politicas sobre medicamentos, preconiza a

existéncia de doze tipos de intervencdes para a promocao do URM:

v' Comité nacional estabelecido de forma multidisciplinar, autorizado para coordenar
as politicas de uso racional;

v A implantacéo de diretrizes clinicas;

v’ Listas de medicamentos essenciais;

v' Comités de Farmacia e Terapéutica em distritos e hospitais;

v’ Capacitacdo em farmacoterapia baseada em problemas, nos cursos de
graduacéo;

v' Educacao médica continuada em servico como requisito para registro profissional;

v’ Supervisao, auditoria e retroalimentacao;

v" Informacao fidedigna sobre medicamentos e isenta de conflito de interesses;

v Educacao dos pacientes sobre medicamentos;

v Rejeicao a incentivos perversos;

v' Regulamentacao e fiscalizacédo apropriadas;

v" Incentivo do governo suficiente para assegurar disponibilidade de infraestrutura e

de medicamentos.

A disponibilidade de informacfes relevantes, confiaveis e independentes é
importante para a seguranca, efetividade e cautela na utilizagdo dos medicamentos
essenciais. Os profissionais da area da saude tém de estar preparados com relacéo
ao URM durante a sua formacdo e em toda sua carreira. Os responsaveis pela
dispensacdo de medicamentos devem aproveitar o momento da entrega dos

mesmos aos consumidores para informa-los acerca do uso racional (BISSON, 2007).

E de fundamental importancia que o URM seja incorporado na formacéo e na
educagcdo permanente dos profissionais de saude, conforme definido na Politica

Nacional de Educacdo Permanente em Saude:

[...] A Educacdo Permanente é aprendizagem no trabalho, onde o aprender
e 0 ensinar se incorporam ao quotidiano das organizacfes e ao trabalho.
Propbe-se que os processos de capacitacdo dos trabalhadores da saulde
tomem como referéncia as necessidades de salude das pessoas e das
populacges, da gestdo setorial e do controle social em salde, tenham como
objetivos a transformacdo das praticas profissionais e da propria
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organizacdo do trabalho e sejam estruturados a partir da problematizacéo
do processo de trabalho (BRASIL, 2004b).

A presenca de farmacéuticos para orientar pacientes no processo de
dispensacdo de medicamentos em farméacias hospitalares, ambulatoriais e
comunitérias, deve ser garantida. Ha necessidade de qualificacdo dos servicos de
orientacdo farmacéutica aos pacientes, bem como a implementacdo de trabalhos
com grupos. A formacao de grupos de usuarios e pacientes com doencas crénicas,
participantes de reunifes periédicas promovendo a troca de experiéncias na
presenca do farmacéutico e outros profissionais da saude seria outra forma de
educar quanto ao manejo da enfermidade e ao uso racional dos medicamentos
(OLIVEIRA; OSORIO-DE-CASTRO; BERMUDEZ, 2007). Segundo Aizenstein
(2010), no processo da utilizacdo de medicamentos, desde sua prescricdo até a
dispensacado, administracdo e acompanhamento do uso, € fundamental a integracao

da equipe multiprofissional da saude, visando o melhor resultado terapéutico.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Analisar os medicamentos selecionados em relagbes municipais de
medicamentos essenciais (Remumes) no Estado de Sao Paulo considerando

aspectos de essencialidade.

2.2 Objetivos especificos

2.2.1 Caracterizar as Remumes selecionadas quanto:

a) ao numero de medicamentos selecionados (farmacos e apresentacées) e ao

percentual de conformidade com a Rename 2010;

b) & presenca de farmacos excluidos nas trés ultimas edicbes da Rename
(2006, 2008, 2010).

2.2.2 Analisar quatro grupos farmacolégicos (antidiabéticos orais; anti-hipertensivos;
antissecretores; analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatoérios nao esteroides)

das Remumes selecionadas, quanto:

a) ao numero de medicamentos selecionados (farmacos e apresentacdes) e a
conformidade com a Rename 2010, a 172. Lista Modelo de Medicamentos

Essenciais da OMS e a 612. Edicdo do Formulario Nacional Britanico;

b) ao nivel de evidéncia dos farmacos selecionados, segundo a base de dados

Thomson Micromedex® — Drugdex System.
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3 METODO

3.1 Tipo de estudo

Estudo transversal, descritivo, sobre Relacbes Municipais de Medicamentos

Essenciais do Estado de Sao Paulo.

3.2 Universo e unidade de analise

O universo deste estudo corresponde a todas as Relagbes Municipais de
Medicamentos Essenciais do Estado de S&o Paulo. A unidade de analise é a
Remume dos 17 municipios sede dos Departamentos Regionais de Saude (DRS) do

Estado de Sao Paulo — divisdo administrativa da SES-SP.

3.3 Fontes de dados

v" Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais 2010 (Rename 2010):
forneceu o elenco de referéncia nacional de medicamentos essenciais, utilizada
como padrdo ouro para a avaliacdo dos medicamentos selecionados pelos

municipios.

v" Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais 2006 e 2008 (Rename 2006
e Rename 2008): forneceram informacfes sobre os medicamentos excluidos da

Rename, com as respectivas justificativas técnicas.

v Relacdo Municipal de Medicamentos Essenciais (Remume): forneceu o

elenco dos medicamentos selecionados por cada um dos municipios.

v'  Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS (17th WHO Model List
of Essential Medicines - MLEM) e Formulario Nacional Britanico (BNF 61):
forneceram subsidios adicionais para a avaliacdo dos medicamentos

selecionados pelos municipios.
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v Formulario Terapéutico Nacional 2010: forneceu informagcGes sobre as

indicacdes dos medicamentos selecionados na Rename 2010.

v Base de dados Thomson Micromedex®: forneceu informagées sobre o nivel
de evidéncia (forca da eficacia, forca da evidéncia e grau de recomendacéo) dos

medicamentos.
3.4 Municipios selecionados

Os municipios foram selecionados com base na divisdo administrativa da
Secretaria de Saude do Estado de S&o Paulo, que compreende as seguintes
regides: Grande S&o Paulo (DRS I), Aracatuba (DRS II), Araraquara (DRS IlI),
Baixada Santista (DRS 1V), Barretos (DRS V), Bauru (DRS VI), Campinas (DRS VII),
Franca (DRS VIII), Marilia (DRS 1X), Piracicaba (DRS X), Presidente Prudente (DRS
XI), Registro (DRS XIllI), Ribeirdo Preto (DRS XIIl), Sdo Jodo da Boa Vista (DRS
XIV), Séo José do Rio Preto (DRS XV), Sorocaba (DRS XVI) e Taubaté (DRS XVII).

A Figura 2 apresenta a distribuicdo dos DRS no Estado de S&o Paulo.
Figura 2. Distribuicdo dos DRS do Estado de S&o Paulo

xv v
S&o José do
Rio Preto Barraros
_v} XIII

Ribeirdo Preto

11 XV
Araraquara Sdo Jodg da
Boa Vigta
X

Piracicaba; VN

n
Aragatuba

XI
Presidente Prudente

Vil
Campinas XVII

Fonte: SAO PAULO, 2007.
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3.5 Defini¢cdo dos grupos farmacoldgicos estudados

Com base em critérios de prevaléncia das doencas, de demanda nas
Unidades Basicas de Saude e de potencial de selecdo inadequada de
medicamentos pelos municipios, foram selecionados 0s quatro grupos,
farmacoldgicos para estudo pormenorizado, citados nos objetivos especificos deste
trabalho.

3.6 Procedimento

3.6.1 Obtencédo das Remumes

As Remumes foram obtidas entre outubro de 2010 e janeiro de 2011, com a
colaboracdo dos departamentos/coordenacdes de assisténcia farmacéutica das
Secretarias Municipais de Saude. Algumas estavam disponiveis nas paginas
eletrbnicas das Secretarias de Saude dos municipios, enquanto outras foram
enviadas por e-mail. Todas estavam em vigéncia em dezembro de 2010, embora

algumas tivessem sido homologadas em 2009.

3.6.2 Caracterizacdo das Remumes selecionadas

Foram identificados, nas Remumes, o nimero de farmacos e o numero de
apresentacdes selecionadas em cada municipio para analise de conformidade com
a Rename 2010. Verificou-se também, nas Remumes, a presenca de medicamentos

excluidos nas trés ultimas revisdes da Rename (2006, 2008 e 2010).

3.6.3 Andlise dos grupos farmacologicos selecionados

Os medicamentos selecionados (farmacos e apresentacdes) pelos municipios
nos quatro grupos farmacolégicos previamente definidos foram analisados frente a
Rename 2010 (padrdo ouro), 172. Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da
OMS e 612. Edicdo do Formulario Nacional Britanico.
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do nivel de evidéncia dos medicamentos selecionados pelos

municipios, foram consideradas as informacdes disponiveis na base de dados

Thomson Micromedex®, quanto & forca da eficacia, forca da evidéncia e grau de

recomendacdo. Os

critérios adotados nessa referéncia para qualificacdo das

evidéncias podem ser vistos nos Quadros 2, 3 e 4 (KLASCO, 2011).

Quadro 2 - Classificacdo da forca da evidéncia, segundo a referéncia Thomson

Micromedex®

Categoria A

Categoria B

Categoria C

Nao tem evidéncia

Evidéncia é baseada em informacdes obtidas de: estudos clinicos
randomizados, controlados com homogeneidade no que se refere aos
desfechos e graus de resultados entre os estudos individuais. Estudos
multiplos com ensaios clinicos bem realizados com controle e randomizados
envolvendo grande numero de pacientes.

Evidéncia é baseada em informacdes obtidas de: metanalises de ensaios
controlados randomizados com conclusdes conflitantes no que se refere ao
desfecho e graus de resultados entre os estudos individuais. Ensaios
controlados randomizados que envolveram pequeno ndimero de pacientes
ou tinham falhas metodolégicas significantes (por exemplo, viés, imprecisao
de analise, etc.). Estudos nao-randomizados (por exemplo, estudos de
coorte, estudos de caso-controle, estudos observacionais).

Evidéncia é baseada em dados obtidos de: opinido de especialista ou
consenso, relato de caso ou série de casos.

Fonte: KLASCO, 2011.

Quadro 3 - Classificacdo da forca da eficacia, segundo a referéncia Thomson

Micromedex®

Classe | Efetivo Evidéncia sugere que um determinado tratamento para uma
indicagdo especifica é efetivo.
Classe lla Evidéncia favorece Evidéncia e/ou opinido de especialista sdo conflitantes
eficacia guanto aos beneficios de um determinado tratamento para
uma indicacdo especifica, mas o peso da evidéncia e/ou
opinido de especialista favorece eficacia.
Classe llIb Evidéncia Evidéncia e/ou opinido de especialista sdo conflitantes
inconclusiva quanto aos beneficios de um determinado tratamento para
uma indicacdo especifica, mas o peso da evidéncia e/ou
opinido de especialista argumenta contra a eficacia.
Classe Il Inefetivo Evidéncia e/ou opinido de especialista sugere que um

determinado tratamento para uma indicacdo especifica &
inefetivo.

Fonte: KLASCO, 2011.
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Quadro 4 - Classificacdo do grau de recomendacdao, segundo a referéncia Thomson
Micromedex®

Classe | Recomendado Determinado teste ou tratamento demonstrou ser Util e
deveria ser empregado.

Classe lla Recomendado na Determinado teste ou tratamento €, geralmente,
maioria dos casos considerado ser (til e indicado na maioria dos casos.
Classe IIb Recomendado em Determinado teste ou tratamento pode ser util, e é
alguns casos indicado em alguns, mas néo na maioria dos casos.
Classe Il N&o recomendado Determinado teste ou tratamento nao € util, e deve ser
evitado.

Fonte: KLASCO, 2011.

Na avaliacdo do nivel de evidéncia dos medicamentos, foram consideradas as
indicacdes dos farmacos da Rename 2010, descritas no Formulario Terapéutico
Nacional 2010 (BRASIL, 2010):

v Antidiabéticos orais: diabetes melito tipo 2;

v Analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatérios ndo esteroides: dor, enxaqueca (e
cefaleia), febre e artrite reumatoide;

v" Anti-hipertensivos: hipertensdo arterial sistémica; urgéncia e emergéncia
hipertensiva; hipertenséo cronica na gravidez;

v Antissecretores:  refluxo  gastroesofagico; Ulcera  péptica; condicdes
hipersecretodrias; esofagite erosiva; dispepsia funcional e adjuvante no tratamento

de infec¢éo por Helicobacter pylori.
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O numero de farmacos selecionados em cada municipio variou entre 75 e 281

unidades, enquanto o niumero de apresentacdes variou de 95 a 428. A comparacao

das Remumes com a Rename 2010 revelou que ainda existe grande discrepancia

entre a lista nacional e as listas municipais de medicamentos essenciais. Em média,

28,3% dos farmacos das listas municipais ndo pertenciam a Rename 2010 (Tabela

6).

Tabela 6 — Presenca, na Rename 2010, dos farmacos selecionados nas Remumes

Farmacos néo selecionados

na Rename 2010

Remume (ano base) Nt:Jmero de Numero dNe
farmacos apresentagdes
N %
Aracatuba (2010) 281 428 83 29,5
Araraquara (2010) 169 253 54 32,0
Barretos (2010) 177 251 54 30,5
Bauru (2010) 199 292 60 30,2
Campinas (2010) 119 176 24 20,2
Franca (2010) 238 305 60 25,2
Marilia (2009) 190 253 58 30,5
Piracicaba (2010) 93 123 22 23,7
Presidente Prudente (2010) 134 191 37 27,6
Registro (2010) 137 188 38 27,7
Ribeiréo Preto (2009) 209 290 58 27,8
Santos (2009) 243 393 102 42,0
(Szégci(\)])oéo da Boa Vista 75 95 16 213
Sé&o José do Rio Preto (2010) 220 300 57 25,9
Séo Paulo (2010) 163 245 31 19,0
Sorocaba (2010) 164 236 48 29,3
Taubaté (2010) 154 219 60 39,0

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a. Elaboracé&o propria.

Nas Remumes estudadas, verificou-se a presenca de farmacos que ja foram

excluidos da Rename. Foram encontrados nas Remumes até 13 farmacos excluidos
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da Rename, representando 7,9% dos medicamentos selecionados pelo municipio. A
Tabela 7 apresenta os farmacos excluidos das Renames 2006, 2008 ou 2010, mas

ainda encontrados nas Remumes.



Tabela 7 - Descricdo dos medicamentos excluidos das Renames 2006, 2008 e 2010, mas selecionados nas Remumes

Farmacos excluidos das Renames 2006/2008/2010

Remume (ano base)

N % DCB

Forma farmacéutica/Concentragao

acido valproico
aminofilina
benzoato de benzila

butilbrometo de escopolamina

cloridrato de loperamida
cloridrato de minociclina

Aracatuba (2010) 13 46 cloridrato de petidina

estavudina
indinavir
mebendazol

ofloxacino

sulfato de bacitracina + neomicina zincica
talidomida

acido valpréico

aminofilina

butilbrometo de escopolamina

Araraquara (2010) 7 41 cloridrato de petidina

mebendazol

sulfato de bacitracina + neomicina zincica
violeta de genciana

capsula 250 mg
solucdo injetavel 24 mg/mL
emulsdo tépica 250 mg/mL

solucdo injetavel 20 mg/mL
comprimido 10 mg
comprimido 2 mg
comprimido 100 mg

solugdo injetavel 50 mg/mL
capsula 30 mg

po para solugao oral 200 mg
capsula 400 mg

comprimido 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL

comprimido 400 mg
pomada 250 ui/g + 5 mg
comprimido 100 mg
capsula 250 mg

solugao injetavel 24 mg/mL
solugdo injetavel 20 mg/mL
solugdo injetavel 50 mg/mL

comprimido 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL

pomada 250 Ul/g + 5 mg
solugdo tépica 1%

qS



Remume (ano base)

Farmacos excluidos das Renames 2006/2008/2010

Forma farmacéutica/Concentragao

% DCB
aminofilina solucéo injetavel 24 mg/mL
cloridrato de loperamida comprimido 2 mg
estavudina céapsula 30 mg
indinavi apsula 400
Barretos (2010) 4,0 ndinavir capsu.a ) Mg
comprimido 100 mg
mebendazol .
suspenséo oral 20 mg/mL
ofloxacino comprimido 400 mg
talidomida comprimido 100 mg
acido valproico capsula 250 mg
aminofilina solucgéo injetavel 24 mg/mL
Bauru (2010) 25 cloridrato de petidina solugéo i'njetével 50 mg/mL
comprimido 100 mg
mebendazol .
suspenséo oral 20 mg/mL
sulfato de bacitracina + neomicina zincica pomada 250 Ul/g + 5 mg
acido valproico capsula 250 mg
benzoato de benzila emulséo topica 250 mg/mL
mebendazol comprimido 100 mg
Campinas (2010) 4,2 suspenséo oral 20 mg/mL

sulfato de bacitracina + neomicina zincica

tiabendazol

pomada 250 Ul/g + 5 mg

comprimido 500 mg
suspenséo oral 50 mg/mL
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Remume (ano base)
Farmacos excluidos das Renames 2006/2008/2010

N % DCB

Forma farmacéutica/Concentragao

aminofilina
amprenavir
cloridrato de petidina

colchicina

Franca (2010) 9 3.8 estavudina

indinavir
mebendazol

mesilato de nelfinavir

talidomida
acido valproico
aminofilina

Marilia (2009) 5 2,6 mebendazol

sulfato de bacitracina + neomicina zincica
tiabendazol
acido valpréico

Piracicaba (2010) 3 3,2 mebendazol

sulfato de bacitracina + neomicina zincica

solucdo injetavel 24 mg/mL

capsula 150 mg
solucéo oral 15 mg/mL

solucdo injetavel 50 mg/mL
comprimido 0,5 mg

capsula 30 mg

cépsula 40 mg

po6 para solugéo oral 200 mg

capsula 400 mg

comprimido 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL

comprimido 250 mg
po6 para solugdo 50 mg/mL

comprimido 100 mg
capsula 250 mg

solugdo injetavel 24 mg/mL
comprimido 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL

pomada 250 Ul/g + 5 mg
suspenséo oral 50 mg/mL
capsula 250 mg

comprimido 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL

pomada 250 Ul/g + 5 mg

LS



Remume (ano base)

Farmacos excluidos das Renames 2006/2008/2010

Forma farmacéutica/Concentracao

N % DCB
acido valpréico capsula 250 mg
amprenavir capsula 150 mg
céapsula 30 mg
estavudina céapsula 40 mg
Presidente Prudente 7 59 po para solugdo oral 200 mg
(2010) ' indinavir céapsula 400 mg
mebendazol comprimiNdo 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL
sulfato de bacitracina + neomicina zincica pomada 250 Ul/g + 5 mg
talidomida comprimido 100 mg
Registro (2010) 1 0,7 mebendazol comprimi~do 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL
acido valproico capsula 250 mg
aminofilina solucéo injetavel 24 mg/mL
cloridrato de petidina solucéo injetavel 50 mg/mL
estavudina capsula 30 mg
indinavir capsula 400 mg
Ribeirio Preto (2009) 11 53 mebendazol comprimido 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL
ofloxacino comprimido 400 mg

peréxido de hidrogénio

sulfato de bacitracina + neomicina zincica
talidomida

tiabendazol

solugao tépica 10v
pomada 250 Ul/g + 5 mg
comprimido 100 mg
suspenséo oral 50 mg/mL

8§



Farmacos excluidos das Renames 2006/2008/2010

Remume (ano base)

Forma farmacéutica/Concentragao

N % DCB
acido valpréico capsula 250 mg
aminofilina solucéo injetavel 24 mg/mL
butilbrometo de escopolamina compzlm_ld_o 1,0 Mg
solucdo injetavel 20 mg/mL
cloridrato de loperamida comprimido 2 mg
cloridrato de petidina olucéo injetavel 50 mg/mL
Santos (2009) 9 3,7 ' . B . el el s
sulfato de bacitracina + neomicina zincica pomada 250 Ul/g + 5 mg
mebendazol compr|m|~do 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL
talidomida comprimido 100 mg
tiabendazol suspehsgo oral 50 mg/mL
comprimido 500 mg
acido valproico capsula 250 mg
Sao Jodo da Boa 3 40 mebendazol comprimido 100 mg
Vista (2010) ' suspenséo oral 20 mg/mL
sulfato de bacitracina + neomicina zincica pomada 250 Ul/g + 5 mg
acido valproico capsula 250 mg
aminofilina solucéo injetavel 24 mg/mL
butilbrometo de escopolamina compflm_ld_o 1,0 mL
solucao injetavel 20 mg/mL
cloridrato de loperamida comprimido 2 mg
Sédo José do Rio 10 45 cloridrato de petidina solugao injetavel 50 mg/mL
Preto (2010) ! estavudina capsula 30 mg
indinavir capsula 400 mg
mebendazol comprimido 100 mg

sulfato de bacitracina + neomicina zincica
talidomida

suspenséo oral 20 mg/mL

pomada 250 Ul/g + 5 mg
comprimido 100 mg
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Remume (ano base)

Farmacos excluidos das Renames 2006/2008/2010

Forma farmacéutica/Concentragao

N DCB

amprenavir solucéo oral 15 mg/mL
butilbrometo de escopolamina solucdo injetavel 20 mg/mL
cloridrato de loperamida comprimido 2 mg

. cépsula 30 mg

Sao Paulo (2010) 8 estavudina p6 para solucéo oral 200 mg
indinavir capsula 400 mg
mebendazol suspenséo oral 20 mg/mL
talidomida comprimido 100mg
teofilina comprimido liberacéo lenta 100 mg
acido valproico céapsula 250 mg
aminofilina solugdo injetavel 24 mg/mL
amprenavir cépsu~la 150 mg
solugéo oral 15 mg/mL

benzoato de benzila emulsdo tépica 250 mg/mL
butilbrometo de escopolamina solucéo injetavel 20 mg/mL
cloridrato de minociclina comprimido 100 mg

. cépsula 30 mg

Sorocaba (2010) 13 estavudina capsula 40 mg
po6 para solugéo oral 200 mg

indinavir capsula 400 mg
mebendazol suspenséo oral 20 mg/mL

mesilato de nelfinavir

ofloxacino
sulfato de bacitracina + neomicina zincica
talidomida

comprimido 250 mg
po6 para solugdo 50 mg/mL

comprimido 400 mg
pomada 250 Ul/g + 5 mg
comprimido 100 mg

09



Remume (ano base) Farmacos excluidos das Renames 2006/2008/2010

N % DCB

Forma farmacéutica/Concentragao

benzoato de benzila
Taubaté (2010) 3 1,9 mebendazol

sulfato de bacitracina + neomicina zincica

emulsao topica 250 mg/mL
comprimido 100 mg
suspenséo oral 20 mg/mL

pomada 250 Ul/g + 5 mg

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2007b, 2009, 2010a. Elaboragé&o propria.
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Foram identificados nas Remumes 19 farmacos excluidos nas trés ultimas
revisbes da Rename. Mebendazol foi encontrado em todas as listas estudadas.
Acido valproico, aminofilina, talidomida e a combinacio em dose fixa, neomicina +
bacitracina, estavam presentes em mais da metade delas. Outros, como colchicina,

peroxido de hidrogénio e teofilina, apareceram apenas em uma lista (Tabela 8).

Tabela 8 - Frequéncia dos farmacos excluidos das Renames 2006, 2008 e 2010 nas
listas de medicamentos essenciais dos municipios selecionados

Frequéncia dos

Frequéncia das .
farmacos nas

apresentac@es nas

: Remumes
Remumes selecionadas leci d
Farmacos Apresentages % Selecionadas %
excluidos
N N
acido valpréico®  cépsula 250 mg 12 70,6 12 70,6
aminofilina sol. inj. 24 mg/mL 10 58,8 10 58,8
capsula 150 mg 3 17,6
amprenavir sol. oral 15 3 176 4 23,5
mg/mL '
benzoato de emulsdo  topica
benzila 250 mg/mL 4 23,5 4 23,5
comprimido 10
butilbrometo de mg 3 17,6
: 6 35,3
escopolamina o
sol. inj. 20 mg/mL 6 35,3
operamida comprimido 2 mg 5 204 5 294
clprldr_atp de comprimido 100 > 118 > 118
minociclina mg
cloridrato de -
petidina sol. inj. 50 mg/mL 7 41,2 7 41,2
colchicina comprimido 0,5 1 5,9 1 59
mg
capsula 30 mg 8 47,1
estavudina capsula 40 mg 3 17,6 8 47,1
pé para sol. oral
200 mg 5 29,4
indinavir capsula 400 mg 8 47,1 8 47,1
rcnogmprlmldo 100 14 82.4
mebendazol | 20 17 100,0
susp. ora 16 94.1
mg/mL
mesilato de comprimido 250 > 118 > 118

nelfinavir mg
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Farma}cos F sncia d Frequéncia dos
excluidos requencia das farmacos nas
apresentagdes nas

; Remumes
Remumes selecionadas leci d
Apresentacdes % selecionadas %
N N
. pé para solugdo 50 5 118
ofloxacino mg/mL 4 23,5
comprimido 400 mg 4 23,5
peréxido de L.
hidrogénio sol. tépica 10v 1 5,9 1 5,9
sulfato de
bacitracina + pomada 250 Ul/g +
neomicina 5 mg 13 76,5 13 76,5
zincica
talidomida® comprimido 100 mg 9 52,9 9 52,9
comprimido
teofilina liberacdo lenta 100 1 59 1 5,9
mg
) comprimido 500 mg 2 11,8
tiabendazol 4 23,5
susp.oral 50 mg/mL 4 23,5
violeta de L.
0,
genciana sol. tépica 1% 1 5,9 1 5,9

2 Acido valpréico foi excluido na Rename 2006 (quando foi substituido pelo valproato de sédio) e
reincluido na Rename 2008 (como alternativa ao valproato de sddio).

b Talidomida foi excluida em 2006 e reincluida em 2010.
Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2007b, 2009, 2010a.
Elaboracéao prépria.

4.2 Andlise dos grupos farmacoldgicos selecionados

A Tabela 9 apresenta o numero de farmacos e o numero de apresentacdes de
cada Remume nos quatro grupos farmacolégicos selecionados. O grupo
farmacoldgico que apresentou menor variacao foi o dos antidiabéticos orais, no qual
0 numero de farmacos oscilou entre 2 a 4 unidades por municipio, e o de
apresentacdes variou entre 2 a 5 unidades, ambos com mediana 3. Nos anti-
hipertensivos a variacéo foi bastante ampla; o numero de farmacos variou entre 7 a
17 unidades, com mediana 12, e as apresentagcbes entre 7 a 26 unidades, com
mediana 17. Nos analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatdrios ndo esteroides,
constatou-se que o numero de farmacos oscilou entre 3 a 9 unidades, com mediana
5 e as apresentacfes entre 4 a 13 unidades, com mediana 8. No grupo dos

antissecretores, por sua vez, o numero de farmacos variou entre 1 a 4 unidades, e 0
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namero de apresentacbes entre 1 a 5 unidades, com medianas 2 e 3,

respectivamente.

Tabela 9 — Caracterizacao dos grupos farmacoldgicos selecionados nas Remumes

Grupos farmacolégicos selecionados

Antidiabéticos

Anti-hipertensivos

Analgésicos,
antipiréticos e anti-

Antissecretores

Remume orais inflamatérios néo
esteroides
Numero Numero Numero Numero Numero Numero Numero Numero
de de de de de de de de
farmacos apresent. farmacos apresent. farmacos apresent. farmacos apresent.

Aracatuba 4 5 15 22 7 12 3 5
Araraquara 2 2 11 13 5 8 3 3
Barretos 2 2 7 7 7 12 2 3
Bauru 3 4 13 18 7 11 3 3
Campinas 3 3 12 15 4 6 2 2
Franca 2 2 10 17 7 10 2 3
Marilia 3 3 12 15 4 7 3 5
Piracicaba 3 4 9 11 3 5 1 1
Presidente
Prudente 3 3 7 8 4 5 1 1
Registro 3 3 12 14 6 12 3 3
Ribeirao
Preto 3 3 10 10 5 8 2 4
Santos 4 5 11 14 7 11 3 4
Séao Joao
da Boa 2 3 6 6 4 4 1 1
Vista
Séao José
do Rio 3 4 12 15 5 8 2 4
Preto
Sao Paulo 3 4 9 11 5 10 1 1
Sorocaba 2 2 6 6 5 7 2 2
Taubaté 4 5 12 15 9 13 4 4

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010. Elaboracéao propria.
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4.2.1 Antidiabéticos orais

Os antidiabéticos orais presentes na Rename de 2010 sdo: metformina,
glibenclamida e gliclazida. Apenas nove dos 17 municipios mantém esses trés
farmacos em suas listas de medicamentos essenciais. Enquanto a metformina e a
glibenclamida apareceram em todas as listas, a gliclazida n&o foi selecionada por
oito municipios e cinco deles ndo incluiram nenhum outro farmaco além de
metformina e glibenclamida. Cinco municipios selecionaram trés antidiabéticos orais
nao incluidos na Rename 2010: acarbose, clorpropamida e glimepirida. A glimepirida

esteve presente em quatro dessas cinco listas (Tabela 10).

Tabela 10 — Antidiabéticos orais selecionados e nédo selecionados na Rename 2010

Farmacos da Rename 2010
Remume f-ér?rtna;cdoes Farmacos néo selecionados
daRemume Metformina glibenclamida gliclazida na Rename 2010

Aracatuba 4 C C C glimepirida

Araraquara 2 C C Ne -

Barretos 2 C C Ne -

Bauru 3 C C c

Campinas 3 C C c -

Franca 2 C C Ne -

Marilia 3 C C Nc acarbose

Piracicaba 3 Cc C Nc glimepirida

Presidente

Prudente o < c c -

Registro C C c

Ribeirao Preto 3 C C [ —

Santos 4 C C Nc clorpropamlda €
glimepirida

Sé&o Jodo da

Boa Vista 2 c c Ne -

Sao José do Rio

Preto 3 c c c

Sédo Paulo 3 (03 C c

Sorocaba 2 C C Ne e

Taubaté 4 C C C glimepirida

C — Consta; Nc — N&o consta.
Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a. Elaboracéo propria.
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Os seis antidiabéticos orais encontrados nas Remumes selecionadas
apareceram em nove apresentacdes diferentes. Destas apresentacdes, cinco
constam na Rename 2010 e apenas duas na 172 Lista Modelo de Medicamentos
Essenciais da OMS. No BNF 61 ndo constava apenas clorpropamida comprimido
250 mg. Acarbose, clorpropamida e glimepirida ndo fazem parte da Rename 2010
(Tabela 11).



Tabela 11 — Presenca, dos antidiabéticos orais selecionados nas Remumes, na 172 Lista Modelo de Medicamentos Essenciais
da OMS, no BNF 61 e na Rename 2010

E A Presencana 172 Lista Prese“ga
B requéncia da Presenca Modelo de no 61
] Apresentacoes nas apresentagao nas na Rename Medicamentos Formuléario Nacional
Farmacos ATC Remumes Remumes 2010 is d Britanico
selecionadas Essenciais da OMS (BNF 61)
N % Mesmo Mesma Mesmo Mesma Mesmo Mesma
Farmaco apresentacao Farmaco apresentagao Farmaco apresentacao
acarbose A10BFO1 comprimido 100 mg 1 5,9 Nc Nc Nc Nc C C
clorpropamida A10BB02 comprimido 250 mg 1 5,9 Nc Nc Nc Nc Nc Nc
glibenclamida  A10BBO1 comprimido 5 mg 17 100,0 C C C C
o comprimido 30 mg 5 29,4 NC NC c c
gliclazida A10BB09 (liberagéo controlada)
comprimido 80 mg 4 23,5 Nc Nc C C
i . comprimido 2 mg 4 23,5 Nc Nc Nc Nc C C
glimepirida Al10BB12 o
comprimido 4 mg 1 5,9 Nc Nc Nc Nc C C
i comprimido 500 mg 7 41,2 C C C C C C
metformina A10BAO02 .
comprimido 850 mg 17 100,0 C C Nc Nc C C

C — Consta; Nc — Nao consta.

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011; OMS, 2011b; BNF 61, 2011. Elaborag&o prépria.

L9



68

A Tabela 12 apresenta o nivel de evidéncia dos antidiabéticos orais
identificados nas Remumes e selecionados também na Rename 2010. Enquanto a
glibenclamida e a metformina apresentam o melhor grau de recomendacédo para
pacientes com diabetes melito tipo 2, a gliclazida, além de ter sido observada com
menor frequéncia nas listas estudadas, apresenta menor nivel de evidéncia e é
recomendada apenas para alguns pacientes. Cabe mencionar que, na Rename

2010, a gliclazida tem uso restrito para pacientes idosos.

Tabela 12 - Nivel de evidéncia (forca da eficacia, forca da evidéncia e grau de reco-
mendacdo) das principais indicacdes dos antidiabéticos orais selecionados em
Remumes no Estado de S&o Paulo e também na Rename 2010

Frequéncia o E q
nas Remumes Principais orcada Grau de

Indicagdes — — recomendacao
N % Eficacia Evidéncia

Farmacos ATC

Diabetes melito

glibenclamida A10BB01 17 100,0 {ipo 2 Efetivo B lla
. . .a Diabetes melito Evidéncia
gliclazida A10BB09 9 52,9 tipo 2 (Adulto) favorece B b
P eficacia
Diabetes melito Efetivo A |

tipo 2 (Adulto)

metformina A10BA02 17 100,0 . .
Diabetes melito

tipo 2 Efetivo B lla
(Pediétrico)

& Uso restrito para pacientes idosos (BRASIL, 2010a).
Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011b;
KLASCO, 2011. Elaboracéo prépria.

A Tabela 13 apresenta o nivel de evidéncia dos antidiabéticos orais
identificados nas Remumes, mas nao selecionados na Rename 2010. Enquanto a
glibenclamida e a metformina apresentam o melhor grau de recomendacao para
pacientes com diabetes melito tipo 2, a gliclazida, além de ter sido observada com
menor frequéncia nas listas estudadas, apresenta menor nivel de evidéncia e é
recomendada apenas para alguns pacientes. Dos trés farmacos mencionados, a
acarbose apresentou melhor nivel evidéncia para pacientes com diabetes melito tipo
2. A glimepirida, observada em maior numero de listas, € recomendada apenas para

o tratamento de adultos com diabetes melito tipo 2.


http://www.thomsonhc.com/hcs/librarian/ND_T/HCS/ND_PR/Main/CS/4624D8/DUPLICATIONSHIELDSYNC/8BC73F/ND_PG/PRIH/ND_B/HCS/SBK/3/ND_P/Main/PFActionId/hcs.common.RetrieveDocumentCommon/DocId/0592/ContentSetId/31/SearchTerm/glyburide%20/SearchOption/BeginWith#secN16139
http://www.thomsonhc.com/hcs/librarian/ND_T/HCS/ND_PR/Main/CS/4624D8/DUPLICATIONSHIELDSYNC/8BC73F/ND_PG/PRIH/ND_B/HCS/SBK/3/ND_P/Main/PFActionId/hcs.common.RetrieveDocumentCommon/DocId/0592/ContentSetId/31/SearchTerm/glyburide%20/SearchOption/BeginWith#secN16139
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Tabela 13 - Nivel de evidéncia (forca da eficacia, forca da evidéncia e grau de reco-
mendacdo) das principais indicacdes dos antidiabéticos orais selecionados em
Remumes no Estado de S&o Paulo, mas que ndo constam na Rename 2010

Frequéncia
nas Principais Forga da Grau de
- Remumes incipai u
Farmacos ATC Indicagdes recomendacao
N % Eficacia Evidéncia
acarbose A10BFO1 1 5.9 D'ab‘fitpej g‘e“to Efetivo A lla
clorpropamida A10BB02 1 59 Dlab(teitrt)es ;nellto Efetivo B Ilb
Diabetes melito .
tipo 2 (Adulto) Efetivo B lla
glimepirida A10BB12 4 23,5
Diabetes melito Evidéncia
tipo 2 : . B b
inconclusiva

(Pediatrico)

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011b;
KLASCO, 2011. Elaboracéo proépria.

4.2.2 Analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios nao esteroides

Na Tabela 14 verificou-se que dos 17 municipios estudados, seis
apresentaram todos os analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatoérios ndo esteroides
contemplados na Rename 2010: acido acetilsalicilico, dipirona sodica, ibuprofeno e
paracetamol. Farmacos nao selecionados na Rename também estao presentes nas
Remumes de alguns municipios: o diclofenaco de sddio foi encontrado em 13 listas,
enquanto o cetoprofeno esteve presente em sete. Todos 0s municipios
apresentaram pelo menos um farmaco néo selecionado na Rename em suas listas.
Ja a dipirona sbdica e o paracetamol estdo presentes em todas as Remumes

selecionadas.


http://www.thomsonhc.com/hcs/librarian/ND_T/HCS/ND_PR/Main/CS/4624D8/DUPLICATIONSHIELDSYNC/8BC73F/ND_PG/PRIH/ND_B/HCS/SBK/3/ND_P/Main/PFActionId/hcs.common.RetrieveDocumentCommon/DocId/0592/ContentSetId/31/SearchTerm/glyburide%20/SearchOption/BeginWith#secN16139
http://www.thomsonhc.com/hcs/librarian/ND_T/HCS/ND_PR/Main/CS/4624D8/DUPLICATIONSHIELDSYNC/8BC73F/ND_PG/PRIH/ND_B/HCS/SBK/3/ND_P/Main/PFActionId/hcs.common.RetrieveDocumentCommon/DocId/0592/ContentSetId/31/SearchTerm/glyburide%20/SearchOption/BeginWith#secN16139
http://www.thomsonhc.com/hcs/librarian/ND_T/HCS/ND_PR/Main/CS/4624D8/DUPLICATIONSHIELDSYNC/8BC73F/ND_PG/PRIH/ND_B/HCS/SBK/3/ND_P/Main/PFActionId/hcs.common.RetrieveDocumentCommon/DocId/0592/ContentSetId/31/SearchTerm/glyburide%20/SearchOption/BeginWith#secN16139
http://www.thomsonhc.com/hcs/librarian/ND_T/HCS/ND_PR/Main/CS/4624D8/DUPLICATIONSHIELDSYNC/8BC73F/ND_PG/PRIH/ND_B/HCS/SBK/3/ND_P/Main/PFActionId/hcs.common.RetrieveDocumentCommon/DocId/0592/ContentSetId/31/SearchTerm/glyburide%20/SearchOption/BeginWith#secN16139
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Tabela 14 - Analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatérios ndao-esterdides
selecionados e néo selecionados na Rename 2010

Total de Farmacos da Rename 2010 Farmacos néo
Municipio medicamentos? Zcido dipirona _ selecionados na
da Remume acetilsalicilico sédica Ibuprofeno paracetamol Rename 2010
cetoprofeno, diclofenaco
Aracatuba 7 C C C © de sddio e diclofenaco
resinato
cetoprofeno, diclofenaco
Araraquara 5 Nc C Nc C de potéassio e diclofenaco
de sodio
cetoprofeno,

diclofenaco®, diclofenaco

Barretos 8 (] (] Nc C S . .
dietilamdnio, nimesulida
e piroxicam
cetoprofeno, diclofenaco
Bauru 7 c c c c de sédio e dipirona

associada (adifenina e

prometazina)
Campinas 4 C C Nc © diclofenaco de sodio
cetoprofeno, diclofenaco
de sédio e dipirona

Franca 7 C C C C . o
associada (adifenina e
prometazina)

Marilia 4 Nc C C © diclofenaco de sédio

Piracicaba 3 Nc C Nc C cetoprofeno

Presidente 4 C C Nc © diclofenaco de sédio

Prudente

Registro 6 Nc C C C diclofgnaco Qe sédio,
meloxicam e nimesulida

Ribeirdo cetoprofeno e

Preto > C C Ne c diclofenaco®
paracetamol + codeina,

Santos 7 C C C C diclofenaco de sédio e
tenoxicam

Sdo Joéo

da Boa 4 C C Nc © diclofenaco de sédio

Vista

Sdo José diclofenaco resinato,

do Rio 5 Nc C Nc C diclofenaco de sodio e

Preto nimesulida

Sao Paulo 5 C C C © diclofenaco de sédio

Sorocaba 5 C C Nc pgracetamol ¥ ,cgdeina,
diclofenaco de sédio
celecoxibe, diclofenaco
de saédio, dipirona
associada (prometazina e

Taubaté 9 C C C © adifenina), dipirona

associada (mucato de
isometepteno, cafeina),
tenoxicam

C — Consta; Nc — N&o consta.

% Nesta tabela, o total de medicamentos corresponde & soma dos diferentes sais de um mesmo
farmaco e das combinacdes em dose fixa.

® Remumes Barretos e Ribeirdo Preto ndo especificam o sal do diclofenaco (sédico ou potassico).
Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a. Elaboracéo propria.
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A Tabela 15 descreve a presenca dos analgésicos, antipiréticos e anti-
inflamatorios selecionados nas Remumes, na 172 Lista Modelo de Medicamentos
Essenciais da OMS, no BNF 61 e na Rename 2010. Dos farmacos selecionados,
acido acetilsalicilico, ibuprofeno e paracetamol estdo presentes na Rename 2010, na
172 Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS e no BNF 61. A dipirona,
presente na Rename 2010, ndo consta nas outras duas listas em nenhum tipo de
apresentacao. Alguns farmacos que néo estéo presentes na Rename 2010 e na lista
modelo da OMS s&o encontrados no formulario britdnico como: celecoxibe,
cetoprofeno, diclofenaco dietilaménio, diclofenaco de sédio e de potassio,
meloxicam, piroxicam e tenoxicam. Combinacdes em dose fixa, como dipirona +
adifenina + prometazina, dipirona + cafeina + mucato de isometepteno e
paracetamol + codeina, foram identificadas nas Remumes de algumas cidades, mas

nao constam em nenhuma das listas oficiais citadas.



Tabela 15 - Presenca, dos analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatdrios néo esteroides selecionados nas Remumes, na 172

Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS, no BNF 61 e na Rename 2010

Frequéncia da Presenca Presenca na 172 Lista o
= tacao na Modelo de Presenga no E}l
Apresentagdes nas apresentag : Formulario Nacional
FArmacos ATC Remumes nas Rfemumes Rename Medlgqmentos Britanico (BNF 61)
selecionadas selecionadas 2010 Essenciais da OMS
N 0/ Mesmo Mesma Mesmo Mesma Mesmo M taca
0 Farmaco apresentacéo Farmaco apresentacéo Farmaco esma apresentagao
acido o
i NO2BA01 comprimido 500 mg 12 70,6 C C C (&3 C Nc
celecoxibe MO1AHO1 cépsula 200 mg 1 5,9 Nc Nc Nc Nc C C
capsula 50 mg 1 59 Nc Nc Nc Nc C C
colucao oral 20 mg/mL 1 59 Nc Nc Nc Nc C Nc
solucao injetavel 100
cetoprofeno MO1AEQ3 mg/2mL EV 6 35,3 Nc Nc Nc Nc C Nc
solucdo injetavel 100
mg/2mL IM 1 59 Nc Nc Nc Nc C Nc
aerossol 11,6 mg/g de
. diclofenaco
diclofenaco MO2AAL5 dietilaménio 1 5,9 Nc Nc Nc Nc C Nc
dietilaménio .
equivalente a 10,5 mg
de diclofen. potassico
diclofenaco solugdo injetavel 25
pOtassico MO1ABO05 mg/mL 1 5,9 Nc Nc Nc Nc C Nc
diclofenaco suspenséo oral 15
resinato MO1ABO5 mg/mL 2 11,7 Nc Nc Nc Nc Nc Nc
ShellsierEne MO1ABO05 ggmpg(r)nilg_c;g\)lggS 14 82,3 Nc Nc Nc Nc C C
s6dico® MO1ABO5 a0 inj 9 52,9 Nc Nc Nc Nc c c
mg/mL
(Sjgc(::?gsnaco S01BCO3  solugdo oftalmica 0,1% 2 11,7 Nc Nc Nc Nc c Nc
selliez anal 08 16 94,1 C Nc Nc Nc Nc Nc
mg/mL
. solucao injetavel 500
ggzjliré)ga NO2BB02 mg/mL 13 76,5 C C Nc Nc Nc Nc
rsnugs)osnorlo infantil 30 1 59 c NG NG NG NG NG
comprimido 500 mg 5 29,4 (63 Nc Nc Nc Nc Nc
dipirona + comprimido 500/10/5
adifenina + NO2BB52 mg 1 5.9 Ne Ne Ne Ne Ne Ne
prometazina sol. inj. 750/25/25 mg 2 11,7 Nc Nc Nc Nc Nc Nc

L



N

——

dipirona +

cafeina +

mucato de NezEzs2
isometepteno

ibuprofeno MO1AEOQ1
meloxicam MO1AC06
nimesulida MO1AX17
paracetamol NO2BEO1
paragetamol *  NO2BE71
codeina

piroxicam MO1ACO1
tenoxicam MO1ACO02

drageas 300/30/30 mg

comprimido 300 mg
comprimido 600 mg
suspenséo oral 50
mg/mL

comprimido 15 mg
comprimido 100 mg
solucéo oral 50 mg/mL
comprimido 500 mg
comprimido 750 mg
solucéo oral 100
mg/mL

solucéo oral 200
mg/mL

comprimido 500/30 mg

gel 5 mg/g
comprimido 20 mg
solucgéo injetavel 20
mg/2mL

P wgNvRrRE N AN

R PR N

5,9

11,7
23,5

41,2

59
5,9
11,7
70,6
17,6

59
100,0

11,7

59
59

59

C

Nc

Nc
Nc

Nc

Nc

Nc
Nc

Nc

Z
(3)

0O 0 00ZZZ o oo

Nc

Nc
Nc

Nc

Nc
Nc
Nc
Nc

Nc

Nc

Nc

Nc
Nc

Nc

=z
o

0O 000 O 0 00ZZ0 O 00

C — Consta; Nc — N&o consta.
? Remume de Ribeirdo Preto ndo especifica o sal do diclofenaco (sédico ou potassico).
Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011; OMS, 2011b; BNF 61, 2011. Elaboragé&o propria.
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A Tabela 16 apresenta o nivel de evidéncia dos analgésicos, antipiréticos e
anti-inflamatorios ndo esteroides identificados nas Remumes e selecionados na
Rename 2010. A dipirona sédica e o paracetamol foram observados em todas as
Remumes deste estudo enquanto o ibuprofeno apareceu somente em oito
municipios. Cabe ressaltar que a dipirona sodica apresenta nivel de evidéncia C e
grau de recomendacao Ill, ou seja, ndo é recomendada, segundo esta base de
dados. O acido acetilsalicilico apresenta melhor grau de recomendacdo para
pacientes adultos com artrite reumatoide, enquanto o ibuprofeno e o paracetamol

apresentam grau | para cefaleia e febre em adultos.

Tabela 16 - Nivel de evidéncia (for¢ca da eficacia, forca da evidéncia e grau de
recomendacgdo) das principais indicagcdes dos analgésicos, antipiréticos e anti-
inflamatérios ndo esteroides selecionados em Remumes no Estado de S&o Paulo e
também na Rename 2010

Frequéncia nas
Remumes Forca da

Farmacos ATC selecionadas Principais Grau de
Indicagdes recomendagéo
N % Eficécia Evidéncia
ool (_aldu_lto € Efetivo B lla
pediétrico)
Enxaqueca ;
(adulto) Efetivo B lla
Febre (adulto) Efetivo A lla
acido
acetilsalicilico NO2BAOL 12 [t _'fe!)fe )
(pediatrico: >12 Efetivo B [
anos)
Artrite
reumatoide Efetivo C |
(adulto)
Artrite
reumatoide Efetivo C [
(pediatrico)
Evidéncia
dipi Dor (adulto) favorece C 1]
s NO2BBO2 17 100,0 eficacia
Febre (adulto e Evidéncia c m
pediatrico) inconclusiva
Dor (adulto e .
pediatrico) Sihe A !
Cefaleia (adulto) Efetivo A |
Enxaqueca :
Efetivo A |
ibuprofeno MO1AEO1 8 47,0 (adulto)
Feore _('a d_ulto £ Efetivo B |
pediatrico)
Artrite
IS Efetivo B lla
(adulto e

pediatrico)
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Dor leve a
moderada
(adulto e

pediatrico)

Efetivo B |

Febre (adulto e

pediatrico) Efetivo B |

paracetamol NO2BEO1 17 100,0

Cefa|e|ia’(a_dulto Efetivo B |
e pediatrico)
Febre (adulto e

o Efetivo B |
pediétrico)

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011b;
KLASCO, 2011. Elaboracao propria.

A Tabela 17 apresenta o nivel de evidéncia dos analgésicos, antipiréticos e
anti-inflamatoérios néo esteroides presentes em Remumes no Estado de S&o Paulo,
mas que ndo constam na Rename 2010. Dos treze farmacos e combinacdes em
dose fixa mencionados, o diclofenaco de potassio e o diclofenaco de soédio
apresentaram o melhor grau de recomendacéo para artrite reumatoide em adultos.
O diclofenaco de sédio foi encontrado em 14 listas, apesar de ndo ser recomendado
pela Food and Drug Administration - FDA para casos de dor e febre em adultos e
pacientes pediatricos. Cetoprofeno, diclofenaco sodico e potassico apresentaram

melhores evidéncias para o tratamento de dor em adultos.

Tabela 17 - Nivel de evidéncia (forca da eficacia, forca da evidéncia e grau de reco-
mendacdo) das principais indicagcdes dos analgésicos, antipiréticos e anti-
inflamatérios nado esteroides selecionados em Remumes no Estado de Séo
Paulo, mas que ndo constam na Rename 2010

Frequéncia
Fa ATC nas Principais Forcada Grau de
armacos Remumes Indicacdes recomendacgéo
N % Eficacia Evidéncia
Dor aguda (adulto) Efetivo B IIb
. Artrite reumatoide Efetivo B b
celecoxibe MO1AHO1 1 5,9 _(adulto) o
Artrite reumatoide Evidéncia
juvenil (pediatrico: favorece B lla
> 2anos) eficacia
Febre (adulto) Efetivo B lla
Febre (pediatrico) Efetivo B Ib
Dor (adulto) Efetivo A |
cetoprofeno MO1AEO3 7 41,2 Dor (pediatrico) Efetivo B lla
Artrite reumatoide Efetivo B lla
(adulto)
Artrite reumatoide Efetivo c llb
(pediétrico)
diclofenaco o n15 g 5.9 ND ND ND ND
dietilaménio
diclofenaco MO1ABO5 2 11,7 ND ND ND ND

resinato
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Dor leve a moderada (adulto) Efetivo A |
diclofenaco potassico MO1ABO5 1 59
Artrite reumatoide (adulto) Efetivo A |
Artrite reumatoide (adulto) Efetivo A |
Dor (adulto)? Efetivo A I
diclofenaco sodico MO1ABO5 14 82,3 Evidéncia
Dor (pediéatrico)® o B b
favorece eficacia
Febre (adulto e pediatrico)® favoEr;lg:g;?écia B b
dipirona + adifenina +
prometazina NO2BB52 3 17,6 ND ND ND ND
dipirona + cafeina
mucato de isometepteno NO2BB52 1 59 ND ND ND  ND
Artrite reumatoide (adulto) EV'denC.'a, . B lla
favorece eficacia
meloxicam MO1AC06 1 5,9 Artrite reumatoide juvenil Evidéncia
poliarticular (pediatrico: > favorece eficAcia B [o]
2anos)
Febre (adulto) favoEngj: zglcaécia B i
nimesulida® MO1AX17 3 17,6 Evidencia
Artrite reumatoide (adulto) inconclusiva B 1
paracetamol + codeina NO2BE71 2 11,7 ND ND ND ND
Artrite reumatoide (adulto) Efetivo B IIb
piroxicam MO1ACO1 1 59 Evidéncia
. . i \a
Artrite reumatoide (pediatrico) favorece eficacia B IIb
tenoxicam? MO1AC02 2 11,7 Artrite reumatoide (adulto) ini\gr?(?lﬂglisa B I}

# Uso ndo aprovado pela FDA (KLASCO, 2011).

ND — Néo disponivel.

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011b;
KLASCO, 2011. Elaboragao propria.

4.2.3 Anti-hipertensivos

Identificou-se 13 farmacos anti-hipertensivos pertencentes a Rename 2010:
espironolactona, hidroclorotiazida, atenolol, metildopa, succinato ou tartarato de
metoprolol, cloridrato de propranolol, besilato de anlodipino, cloridrato de verapamil,
cloridrato de hidralazina, nitroprusseto de sédio, captopril, maleato de enalapril e
losartana potassica. A hidroclorotiazida e a metildopa estavam presentes em todas
as listas municipais estudadas, enquanto o nitroprusseto de sddio s6 foi encontrado
em dois municipios. A Remume do municipio de Aracatuba foi a que apresentou a
maior quantidade de farmacos anti-hipertensivos selecionados - dezessete no total.

Captopril s6 ndo estava relacionado na lista do municipio de Barretos. Todos 0s
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municipios incorporaram anti-hipertensivos que n&o constam na Rename 2010
(Tabela 18).



Tabela 18 — Anti-hipertensivos selecionados e ndo selecionados na Rename 2010

Farmacos da Rename 2010

o 3
Municibio Total de farmacos *;O_, .‘E % — Farmacos néo selecionados na
P da Remume e _ 8 &8 9 g © © 9 2 = Rename 2010

& 5 T T 2 N © &£¢ o 5 5o 2 E

2 o [oX o g © s E n (] = =5 < ©

T 2 2 & £ ® ©°© B =2 § &8¢ 5 g

L= S o «© o = S w8 = =1 = 0 S s

c 3 ] c %) = = o o 5] [} o E ()

< < @] I i T T J o = = Z o o >
Aracatuba 15 c € € c c c c C cC C Nc C C clonidina, nifedipino, ramipril
Araraguara 11 Nc C C C C Nc C Nc C Nc Nc C C clonidina, diltiazem, nifedipino
Barretos 7 Nc Nc Nc Nc Nc C C Nc cC C Nc C C nifedipino
Bauru 13 C C€C C C C Nc C C cC C C C C clonidina
Campinas 12 C C C C C Nc C C C Nc Nc C C diltiazem, nifedipino
Franca 10 C Nc C C C Nc C C C Nc Nc C C clonidina
Marilia 12 Nc C C C C C ¢C C C Nc Nc C C clonidina, nifedipino
Piracicaba 9 Nc C C C Nc Nc C C C Nc Nc C C nifedipino
Presidente e
Prudente 7 Nc Nc C C Nc Nc C C C Nc Nc C Nc nifedipino
Registro 12 C C C C C Nc C C cC C Nc C Nc diltiazem, nifedipino
Ribeirdo Preto 10 C Nc C C Nc Nc C Nc cC C C C Nc clonidina, nifedipino
Santos 11 C C C Nc C C C C C Nc Nc C C nifedipino
Sé&o Joao da e
Boa Vista 6 Nc Nc C Nc Nc Nc C C C Nc Nc C Nc nifedipino
ﬁf:tgose do Rio 12 C ¢C C C C N C C C C C C Nc nifedipino
Sao Paulo 9 C C C C C Nc C Nc C Nc Nc C Nc nifedipino
Sorocaba 6 Nc Nc C Nc Nc Nc C Nc C Nc Nc C C nifedipino
Taubaté 12 C C C C C N C C C Ne Nc Nc Nc donidina ditiazem, nifedipino,

telmisartana

C — Consta; Nc - Ndo consta.
Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a. Elaboracéo propria.

8L



79

A Tabela 19 mostra que anlodipino comprimidos de 5 mg, enalapril
comprimidos de 5 mg, hidralazina injetavel 20 mg/mL, metildopa comprimidos de
250 mg foram encontrados na Rename 2010, na 172 Lista Modelo de Medicamentos
da OMS e no BNF 61, inclusive nhas mesmas apresentacfes. O nitroprusseto de
sodio também foi verificado nas trés listas, mas no BNF 61 ndo constou da mesma

apresentacao.

Todos os farmacos citados na Tabela 19 foram encontrados no BNF 61. A

hidroclorotiazida € comercializada apenas em combinac¢des em doses fixas.

Dos 18 medicamentos anti-hipertensivos citados na Tabela 19, somente cinco
(27,8%) ndo constavam na Rename 2010. Na lista da OMS foi verificada a presenca
de seis farmacos apenas: anlodipino, enalapril, hidralazina, hidroclorotiazida,
metildopa e nitroprusseto de sédio.



Tabela 19 - Presenca, dos anti-hipertensivos selecionados nas Remumes, na 172 Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da
OMS, no BNF 61 e na Rename 2010

Frequéncia da Presenca na 172 Lista

x Presenca Presenga no 61°
A & apresentacao nas na Rename Modelo de Formulério Nacional
] presentacoes nas Remumes 2010 Medicamentos Britanico (BNF 61)
Farmacos ATC Remumes selecionadas Essenciais da OMS
selecionadas
N (y Mesmo Mesma Mesmo Mesma Mesmo Mesma
0 Farmaco apresentacéo Farmaco apresentagéo Farmaco apresentacgéo
. comprimido 5 mg 9 52,9 C Cc Cc C C C
anlodipino COBCADL . omprimido 10 mg 3 17.6 C c c NC C c
comprimido 25 mg 3 17,6 C Nc Nc Nc C C
atenolol CO7ABO3 ggmpm:gg igomg 9 52,9 C ¢ Ne Ne C =
g P 2 11,8 C C Nc Nc C C
comprimido 12,5
captopril C09AA01 mg 1 59 c Ne Ne Ne = c
comprimido 25 mg 16 94,1 C C Nc Nc C C
injetavel 150 2 11,8 Nc Nc Nc Nc c Nc
mcg/mL
fnocmp”m'do 100 1 5,9 Nc Nc Nc Nc C C
clonidina Co2ACOL 9 L
P 2 11,8 Nc Nc Nc Nc C Nc
mcg
rCnOC”;p”m'do 200 3 17,6 Nc Nc Nc Nc C Nc
comprimido 30 mg 1 5,9 Nc Nc Nc Nc C Nc
I C08DB01 comprimido 60 mg 3 17,6 Nc Nc Nc Nc C C
diliozey comprimido 180
g P 1 5,9 Nc Nc Nc Nc C Nc
comprimido 5 mg 7 41,2 C C C C C C
enalapril C09AA02 comprimido 10 mg 6 35,3 C C C Nc C C
comprimido 20 mg 10 58,8 C C C Nc C C
espironolacto- comprimido 25 mg 10 58,8 C C Nc Nc C C
na CO3DA01 crzrg:)énprlmldo 100 9 52.9 C C NG NG C c
. . comprimido 25 mg 2 11,8 C Nc C C C C
hidralazina CO2DBOZ  etavel 20 mg/mL 4 23,5 C C C C C C

08
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hidrocloro-
tiazida

losartana

metildopa

metoprolol

nifedipino

nitroprusseto
de sodio

propranolol

ramipril
telmisartana

verapamil

CO3AA03

CO09CAO01

C02AB0O1

CO7ABO2

CO8CAO05

C02DD01

CO7AA05

CO09AA05
C09CAO07

CO8DAO01

comprimido 25 mg

comprimido 25 mg
comprimido 50 mg
comprimido 100
mg

comprimido 250
mg

comprimido 500
mg

injetavel 1 mg/mL
comprimido 50 mg
comprimido 10 mg
comprimido 20 mg

injetavel 50mg

comprimido 40 mg
comprimido 80 mg
comprimido 5 mg
comprimido 80 mg
comprimido 80 mg
comprimido 120
mg

injetavel 2,5
mg/mL

17

12

|
Swe o o

H
P ORrPRrPE N

~

100,0

17,6
70,6

59
94,1

29,4

29,4
5,9
17,6
88,2

11,8

94,1
59
59
59

29,4

59

41,2

0O 0 0200 0 £EE00 0 O O 00O O

Nc

Nc

Nc
Nc

Nc
Nc

Nc
Nc
Nc

Nc

C

Nc
Nc

Nc

Nc
Nc
Nc
Nc

Nc
Nc
Nc
Nc
Nc

Nc

Nc

Nc
Nc

Nc

Nc

Nc
Nc
Nc
Nc

Nc
Nc
Nc
Nc
Nc

Nc

Nc

Nc?

O O 00000 O O0O0OO O O O 00

Z
o
D

OO0 O O O 00

Z
o

O O 00000

C — Consta; Nc — N&o consta.
®Hidroclorotiazida é comercializada apenas em combinacdes em dose fixa.

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011; OMS, 2011b; BNF 61, 2011. Elaboragé&o propria.
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A Tabela 20 apresenta o nivel de evidéncia dos anti-hipertensivos
identificados nas Remumes e selecionados também na Rename 2010. Segundo a
base de dados Thomson Micromedex®, o propranolol apresentou o melhor grau de
recomendacdo (I) para hipertensdo arterial sisttmica em adultos, enquanto o
captoprii ndo é recomendado para pré-eclampsia, hipertensdo pulmonar e
hipertenséo arterial secundéria a distarbio endocrino (feocromocitoma). Anlodipino,
enalapril, metoprolol e verapamil sdo recomendados na maioria dos casos (lla) de

hipertensao arterial sistémica em adultos.



Tabela 20 - Nivel de evidéncia (forca da efic4cia, forca da evidéncia e grau de recomendacéo) das principais indicacdes dos

anti-hipertensivos selecionados em Remumes no Estado de S&o Paulo e também na Rename 2010

Frequéncia nas

, Remumes L . - Forca da Grau de
Farmacos ATC selecionadas Principais Indica¢des recomendago
N % Eficacia Evidéncia
Hipertenséo arterial sistémica (adulto Efetivo A lla
anlodipino C08CAO01 10 58,9 e pediatrico — acima de 6 anos)
Hipertenséo sistolica favoEr:g:g‘:i?écia B [o]
Hipertensao arterial sistémica Efetivo A Ib
atenolol CO7AB03 11 64,7 . . Evidéncia
Pré-eclampsia favorece eficacia B Il
Hipertenséo Efetivo B lla
Hipertenséo A
arterial secundaria a disturbio inlf:\cl)lr?gzglisa C 1
enddcrino — Feocromocitoma
captopril® (CAUI-TE, Le 94.1 Hipertensdo maligna favoEr:::S:‘:i?écia B llb
. . Evidéncia
Pré-eclampsia e B [
favorece eficécia
Hipertenséo renovascular favoEngj:Z?i?écia B Ilb
Hipertenséo arterial sistémica (adulto) Efetivo lla
Hipertenséo arterial sistémica Evidéncia B b
enalapril C09AA02 13 76,5 (pediatrico — de 6 a 16 anos) favorece eficacia
. ~ Evidéncia
Hipertenséo renovascular favorece eficacia B Ib
espironolactona CO3DAOL 11 64,7 Hlpertensgo arterlal_ sistémica Efet?vo B Ib
Hipocalemia Efetivo B [o]
. Hipertenséo essencial (adulto) Efetivo B lla
hidralazina C02DB02 4 23,5 . ~ . o Evidéncia
Hipertenséo essencial (pediatrico) favorece eficacia B Ib
rReleelle e CO3AA03 17 100,0 Hipertenséo arterial sistémica (adulto Efetivo B la

e pediatrico)

€8



losartana

metildopa

metoprolol®

nitroprusseto de sodio®

propranolol

CO09CAO01

C02AB0O1

CO07AB02

C02DD01

CO7AA05

12

17

16

70,6

100,0

35,3

11,7

94,1

Hipertenséo arterial sistémica
(adulto)

Hipertenséo arterial sistémica
(pediatrico)

Hipertensdo maligna (adulto)

Hipertensao sistolica isolada
(adulto)

Hipertenséo — insuficiéncia renal

Hipertenséo (adulto)

Hipertenséo — gravidez

Hipertenséo arterial sistémica
(adulto)

Hipertenséo arterial sistémica
(pediétrico — acima de 6 anos)

Crise hipertensiva (adulto)

Hipertenséo arterial sistémica
(adulto)

Hipertenséo arterial sistémica
(pediatrico)

Efetivo

Evidéncia
favorece
eficacia
Evidéncia
inclonclusiva
Evidéncia
favorece
eficacia
Evidéncia
favorece
eficacia
Efetivo
Evidéncia
favorece
eficacia
Efetivo
Evidéncia
favorece
eficacia
Efetivo
Efetivo
Evidéncia

favorece
eficacia

lla

IIb

lla

lla

IIb

IIb

lla

IIb

lla

lla

v8
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Continuacéo da Tabela 20 |

verapamil C08DAO1 10

Hipertenséo arterial sistémica
(adulto)

Hipertenséo arterial sistémica
(pediatrico)

58,9 Hipertensao - Gravidez

Hipertenséo pulmonar (adulto)

Hipertensédo pulmonar (pediatrico)

Efetivo

Evidéncia
favorece
eficacia
Evidéncia
inconclusiva
Evidéncia
inconclusiva

Evidéncia
inconclusiva

lla

IIb

IIb

IIb

4 Uso restrito para urgéncia/emergéncia hipertensiva
® Uso restrito para hipertensao refrataria
¢ Evidéncia refere-se ao succinato de metoprolol.

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011b; KLASCO, 2011. Elaboracao prépria.

S8



86

A Tabela 21 apresenta o nivel de evidéncia dos anti-hipertensivos
identificados nas Remumes, mas ndo selecionados na Rename 2010. Foram
encontrados cinco farmacos nas listas analisadas: clonidina, diltiazem, nifedipino,
ramipril e telmisartana. Diltiazem, ramipril e telmisartana apresentaram melhor grau
de recomendacédo para hipertenséo arterial sistémica. Nifedipino foi encontrado em

15 Remumes, enquanto ramipril e telmisartana apenas em uma.



Tabela 21 - Nivel de evidéncia (forca da eficacia, forca da evidéncia e grau de recomendacdo) das principais indica¢cbes de
anti-hipertensivos selecionados em Remumes no Estado de S&o Paulo, mas que n&o constam na Rename 2010

Frequéncia nas

Farmacos ATC Remumes selecionadas Principais Indicacoes Forcada Grau de
— — recomendagao
n % Eficacia Evidéncia
hipeftensao artengl o (aqmto B Evidéncia favorece eficacia B IIb
comprimido de liberagdo imediata)
clonidina CO02ACO1 7 41,2 Hipertenséo maligna Evidéncia favorece eficacia B IIb
Hipertenséo essencial’ (adulto) Efetivo B Ib
Hipertenséo essencial’ (pediatrico) Evidéncia favorece eficacia C Ib
. Hipertenséo arterial sistémica Efetivo A lla
diltiazem C08DB01 4 23,5 . N . A .
Hipertens@o maligna Evidéncia inconclusiva C 1l
Hipertensao arterial sistémica (adulto - Efetivo
comprimido de liberagdo prolongada) B Iib
Hipertenséo - gravidez Evidéncia favorece eficacia B lib
nifedipino® CO8CAO05 15 88,2 Hipertenséo maligna (adulto) Evidéncia favorece eficacia B 1]
Hipertensdo maligna (pediatrico) Evidéncia favorece eficacia B 1]
Hipertenséo renovascular (adulto) Evidéncia favorece eficacia B b
Hipertenséo renovascular (pediatrico) Evidéncia favorece eficacia C Ib
Hipertensé&o arterial sistémica Efetivo B lla
. Hipertens&o essencial — hipertrofia A L
ramipril CO09AA05 1 5,9 ventricular esquerda Evidéncia favorece eficacia B lla
Hipertens&o renovascular Evidéncia favorece eficicia C [o]
telmisartana CO09CAO07 1 59 Hipertenséo arterial sistémica Efetivo B lla

® Nifedipino na Rename tem uso restrito como tocolitico.
® Evidéncia refere-se ao cloridrato de clonidina.

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011b; KLASCO, 2011.

Elaboracédo propria.
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4.2.4 Antissecretores

Os farmacos antissecretores presentes na Rename 2010 sdo omeprazol e
cloridrato de ranitidina. Omeprazol foi encontrado em 12 Remumes e ranitidina em
13. Além destes medicamentos, apenas cimetidina e esomeprazol foram

encontrados na Remume de algumas cidades (Tabela 22).

Tabela 22 — Antissecretores selecionados e ndo selecionados na Rename 2010

Total de farmacos Farmacos da Rename 2010 Farmacos nédo
Remume das Remumes selecionados na
selecionadas Omeprazol Ranitidina Rename 2010

Aracatuba 3 C C cimetidina
Araraquara 3 C C cimetidina

Barretos 2 Nc C cimetidina

Bauru 3 C C cimetidina

Campinas 2 C Nc cimetidina

Franca 2 C c ===

Marilia 3 C C cimetidina
Piracicaba 1 Nc cC

Presidente Prudente 1 Nc C e

Registro 3 C C cimetidina

Ribeirdo Preto 2 C c

Santos 3 C C cimetidina

S&o Jodo da Boa Vista 1 Nc Nc cimetidina

Sao José do Rio Preto 2 C cC

Séo Paulo 1 C Ne -

Sorocaba 2 Nc C cimetidina

Taubaté 4 C C cimetidina, esomeprazol

C — Consta; Nc - ndo consta.
Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a. Elaboracéo propria.

A Tabela 23 mostra que a cimetidina e o esomeprazol ndo constam na
Rename 2010 e na 172 Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS. No BNF
61 os farmacos foram encontrados na forma de comprimidos de 200 mg e capsulas
de 20 mg, respectivamente. Omeprazol em céapsulas de 20 mg e ranitidina em
comprimidos de 150 mg fazem parte da Rename 2010 e das duas listas

internacionais citadas.



Tabela 23 - Presenca, dos antissecretores selecionados nas Remumes, na 172 Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da
OMS, no BNF 61 e na Rename 2010

Frequéncia da

Presencana 172 Lista

apresentacdo nas Presenca Modelo de Presenga no 61°
na Rename : Formuléario Nacional
5 Remumes 2010 Medicamentos Britanico (BNF 61)
FArmacos ATC Apresentacoes nas selecionadas Essenciais da OMS
Remumes selecionadas
Mesmo Mesma Mesmo Mesma Mesmo Mesma
N % ) x ) x ) x
Farmaco apresentacéao Farmaco apresentacéao Farmaco apresentacéo
comprimido 200 mg 9 52,9 Nc Nc Nc Nc C C
cimetidina AO02BAO1
sol. injetavel 150mg/mL 3 17,6 Nc Nc Nc Nc C Nc
esomeprazol A02BCO5  comprimido 20 mg 1 59 Nc Nc Nc Nc C C
capsula 20 mg 12 70,6 C C C C C C
omeprazol A02BCO01
sol. injetavel 40 mg/mL 2 11,8 C C C Nc C C
sol. injetavel 25 mg/mL 7 41,2 C C C C C C
ranitidina A02BA02  sol. oral 15 mg/mL 5 29,4 Nc Nc C C C C
comprimido 150 mg 10 58,8 C C C C C C

C — Consta; Nc — N&o consta.
Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011; OMS, 2011b; BNF 61, 2011. Elaborac¢&o prépria.
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O omeprazol apresentou melhor evidéncia e grau de recomendacdo para
refluxo gastroesofagico (A; lla) e infeccdo por Helicobacter pylori em adultos (A; lla).
Ranitidina ndo tem indicacdo no Formulario Terapéutico Nacional 2010 para o
tratamento de infecgdo por Helicobacter pylori, mas tem avaliacdo de evidéncia na
base de dados Thomson Micromedex, em adultos: Evidéncia favorece eficacia; forca
da evidéncia B; grau de recomendacédo llb). Observou-se que, em algumas das
indicacdes analisadas, o nivel de evidéncia do omeprazol é superior ao da ranitidina
(Tabela 24).
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Tabela 24 - Nivel de evidéncia (forca da eficacia, forca da evidéncia e grau de
recomendacdo) das principais indicacbes dos antissecretores selecionados em
Remumes no Estado de S&o Paulo e também na Rename 2010

Frequéncia
nas Principais Forca da Grau de
Farmacos ATC Remumes Indicagbes recomendacgéo
selecionadas
N % Eficacia Evidéncia
Refluxo
gastroesofagico Efetivo A lla
(adulto)
Refluxo
gastroesofagico Efetivo B lla
(pediatrico)
Esofagite Evidéncia
erosiva (adulto favorece B lla
e pediatrico) eficacia
Condicdes
hipersecretérias Efetivo B lla
(adulto)
Condicdes AN
omeprazol A02BCO1 12 70,6 hiperse'(zre.térias Inli\(l)lgg[ljgll?la B Ilb
(Pediétrico)
Ulcera
duodenal Efetivo B lla
_ (adulto)
Ulcera gastrica St B lla
(adulto)
Ulcera gastrica ~ Evidéncia B b
(Pediétrico) inconclusiva
Infecgdo por H. - geiyg A lla
pylori (adulto)
Infecgéo por H.
pylori Efetivo B lla
(Pediatrico)
Refluxo
gastroesofagico Efetivo B lla
(adulto)
Refluxo Evidéncia
gastroesofagico favorece B lla
(Pediétrico) eficicia
Esofagite :
erosiva (adulto) Efetivo B lla
o Esofagite g yigencia
ranitidina A02BA02 14 82,4 erosiva . . B lIb
(Pediatrico) inconclusiva
Condicdes Evidéncia
hipersecretérias favorece B Ib
~ (adulto) eficacia
U IC?;Z up}teogtlca Efetivo B lla
. - Evidéncia
Ulcera péptica
(Pediatrico) favorece B lla
eficicia

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011b;

KLASCO, 2011. Elaboracgao propria.



92

Verificou-se que a cimetidina apresentou bom nivel de evidéncia para refluxo

gastroesofagico, Ulcera gastrica e duodenal em adultos. Esomeprazol apresentou

melhor grau de recomendacédo para refluxo gastroesofagico e esofagite erosiva em

adultos. Esomeprazol foi também apresentou boa evidéncia no tratamento de

infeccdo por Helicobacter pylori em adultos, com grau de recomendacéo lla (Tabela

25).

Tabela 25 - Nivel de evidéncia (Forca de eficacia, forca de evidéncia e grau de reco-
mendacdo) das principais indicacdes de antissecretores selecionados em Remumes

no Estado de Sé&o Paulo, mas que ndo constam na Rename 2010

Frequéncia nas

ATC Remumes Principais Forcada Grau
Farmacos selecionadas Indicacdes de
N % Eficacia  Evidencia 'ccomendacao
Refluxo
gastroesofagico Efetivo B |
(adulto)
Refluxo A
. Evidéncia
gastroesofagico P
AN avorece B lla
(pediéatrico: > eficacia
16anos)
‘ o Ulcera duodenal Efetivo A |
cimetidina A02BAO1 11 64,7 (adulto)
Ulcera duodenal Evidéncia
(pediatrico: > favorece C IIb
~ 16anos) eficacia
Ulcera gastrica .
(adulto) Efetivo B |
Ulcera gastrica Evidéncia
(pediatrico: > favorece C Ib
16anos) eficacia
Refluxo
gastroesofagico Efetivo B |
(adulto)
Refluxo T
gastroesofagico E;’\'/%?ggf B b
(Pediatrico > de 1 ar
eficacia
ano)
Esofagite erosiva Efetivo B |
esome- . f(ﬁl@lulto) _ Evidenc
sofagite erosiva vidéncia
prazol e 1 5.9 (Pediatrico— de 1 a favorece B Iib
11 anos) eficacia
Condicgbes
hipersecretorias Efetivo B lla
(adulto)®
Ulcera gastrica I?vndénua B "
profilaxia (adulto) S &
eficacia
Infecgéo por H. pylori Efetivo B lla

(adulto)

& Sindrome de Zollinger-Ellison.

Fonte: Dados das Remumes no Estado de SP, 2009, 2010; BRASIL, 2010a; OMS, 2011b;

KLASCO, 2011. Elaboracéo proépria.
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5 DISCUSSAO

Estudos sobre relagdes municipais de medicamentos essenciais Sdo pouco
descritos na literatura. A proposta de que a Rename se torne instrumento
racionalizador das a¢fes da assisténcia a saude é fundamental para a promocao do
uso racional de medicamentos. Os municipios representam a principal via de acesso
a medicamentos no pais e a selecdo de medicamentos no ambito municipal assume
papel determinante para o aumento da resolutividade terapéutica e para a

otimizacao dos recursos humanos, materiais e financeiros (MARIN et al., 2003).

Segundo Lopes (2010), é imprescindivel que todas as instancias do Sistema
Unico de Saude se empenhem para que prescritores e dispensadores tenham
compreensao dos fundamentos da selecdo de medicamentos, sem a qual a Politica
Nacional de Assisténcia Farmacéutica e a Politica Nacional de Medicamentos néo

atingirdo seus propositos.

5.1 Caracterizacdo das Remumes analisadas

A grande variacao do numero de farmacos e de apresentacdes selecionados
em cada municipio revela a heterogeneidade das Remumes no Estado de S&o
Paulo. Enquanto alguns municipios trabalham com listas reduzidas (com 75
farmacos em 95 apresentacdes), outros disponibilizam cerca de quatro vezes mais
itens (281 farmacos em 428 apresentacdes). Neste aspecto, a avaliacdo qualitativa
da selecdo de medicamentos € muito mais importante do que a mera ampliacao da

oferta de medicamentos no sistema municipal de saude.

Comparando-se as Remumes com a Rename 2010 verificou-se grande
discrepancia entre as listas. Em média, 28% dos farmacos das listas municipais ndo
pertenciam a Rename 2010. A Remume de Santos, a segunda lista mais ampla
analisada, apresentou a maior discordancia com a Rename 2010 (42% dos

farmacos).
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Segundo Marin e colaboradores (2003), o insucesso da selecdo de

medicamentos nos municipios, muitas vezes, decorre dos seguintes fatores:

v baixa qualidade técnica do processo de selecdo ou da Remume resultante,

comprometendo sua resolutividade e aceitacéo;

v desinformacdo e/ou desconhecimento da Remume pelos prescritores e

dispensadores;
v/ ndo aceitacdo da Remume pela equipe de saude;

v" irregularidade e descontinuidade no suprimento dos medicamentos selecionados,
comprometendo a credibilidade quanto a garantia dos tratamentos e, assim, a

fidelidade dos prescritores a Remume.

Colombo e colaboradores (2004) constataram que somente 58% dos
medicamentos prescritos por médicos da rede publica de Blumenau-SC pertenciam
a Rename 2002. Além dos problemas decorrentes das prescricdes de
medicamentos ndo pertencentes as Remumes, o desabastecimento das farmacias
restringe ainda mais o acesso. Em Sorocaba-SP, Barberato-Filho e colaboradores
(2000) constataram que 71% dos medicamentos prescritos em Unidades Basicas de
Saude do municipio pertenciam a Remume, mas apenas 86% deles foram
dispensados. Isso significa que os pacientes ndo tiveram acesso no SUS a

aproximadamente 40% dos medicamentos prescritos.

Estudo de prescricdes no municipio de Sdo Paulo constatou que 65% dos
medicamentos prescritos pertenciam a Rename 2002 (n=1144), 10% pertenciam
exclusivamente a Remume 2004 (n=179) e 25% ndao pertencia a nenhuma das duas
listas (n=439). Verificou ainda que 22% dos medicamentos da Rename e 26% dos
medicamentos exclusivos da Remume ndo foram dispensados aos pacientes.
(TORREAO, 2010).

A maior conformidade com a Rename foi observada na Remume de Sao
Paulo. Cabe destacar que o municipio de Sao Paulo, através da Secretaria
Municipal de Saude, criou em 2001 a area técnica de assisténcia farmacéutica.
Cabe a essa area técnica o desenvolvimento do componente técnico-cientifico da

assisténcia farmacéutica, que inclui: selecdo de medicamentos, normatizacdo de
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tratamento, prescricdo, dispensacdo, atencdo farmacéutica, utilizacéo,
farmacoepidemiologia, farmacovigilancia, farmacoeconomia e qualidade do
medicamento. Cabe mencionar que alguns profissionais desta equipe também
atuam na Comare, representando a Sociedade Brasileira de Vigilancia de
Medicamentos e o Conselho Nacional dos Secretarios Municipais de Saude
(BRASIL, 2010a; SAO PAULO, 2011).

A partir de 2006, a Rename passou a ser revisada continuamente, resultando
na publicacdo de trés edi¢cdes consecutivas, com intervalos de dois anos cada. O
aprimoramento do processo de selecdo de medicamentos essenciais em nivel
nacional ficou evidente com a reducdo do numero de farmacos excluidos: 57 em
2006; 1 em 2008 e 8 em 2010. A presenca, has Remumes, de farmacos excluidos
da Rename, revela, em parte, a dificuldade dos municipios adequarem as suas listas
a Rename. Em uma Uunica lista, foram encontrados 13 farmacos excluidos da
Rename, o que correspondia a 8% dos medicamentos selecionados pelo municipio.
Entre os farmacos excluidos da Rename, mas ainda presentes nas Remumes
destacam-se: mebendazol (n=17); neomicina + bacitracina (n=13); acido valproico

(n=12); amindfilina (n=10); e talidomida (n=9).

Cabe destacar que o mebendazol foi encontrado nas 17 Remumes avaliadas.
Este farmaco foi excluido da Rename no ano de 2010, mas continua sendo
produzido pela Furp e integra o elenco de medicamentos do Programa Dose Certa
em duas apresentaces (comprimido 100 mg e suspensdo oral 20 mg/mL) (SAO
PAULO, 2010f). Este fato pode ser considerado determinante para a presenca do
mebendazol nas listas municipais. Segundo o parecer de exclusdo do mebendazol
na Rename 2010, o albendazol, que ja consta da Rename em duas apresentacdes
(comprimidos mastigaveis 400 mg e suspensdo oral 40 mg/mL), apresenta
vantagens sobre o mebendazol em relacdo ao esquema posoldégico no tratamento
da ancilostomiase e tem o maior numero de indicacbes apoiadas por evidéncias
(BRASIL, 2010a).

A combinacdo em dose fixa, bacitracina + neomicina e a aminofilina foram
excluidos da Rename em 2006. Segundo o parecer incluido na Rename, nao existe
necessidade de utilizagdo de antimicrobianos topicos, e o uso de 4gua e sabao deve

estar em primeiro plano. A neomicina pode ter absorcéo sistémica quando aplicada
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em grandes areas da pele, podendo causar ototoxicidade irreversivel principalmente
em criancas, idosos e em pacientes que possuem insuficiéncia renal. Sua pouca
eficacia e o fato de apresentar riscos ao ser humano foram os fatores determinantes

para a retirada desse medicamento da Rename (BRASIL, 2007b).

Bacitracina + neomicina nao integra o Programa Dose Certa, mas ainda é
produzida e comercializada pela Furp, o que pode contribuir para a presenca deste
medicamento nas listas municipais. A aminofilina, por sua vez, embora produzida
pela Furp na apresentacdo comprimido 100 mg, so foi encontrada nas Remumes na

apresentacao de solucéo injetavel 24 mg/mL.

Aminofilina foi excluida da Rename com base em revisdes da Colaboracao
Cochrane, segundo as quais a aminofilina ndo demonstrou aumento da
broncodilatacdo em asma aguda, sua eficacia ndo estd estabelecida em
exacerbacbes de doenca pulmonar obstrutiva crbnica e seus efeitos adversos

tendem a aumentar requerendo monitorizacédo constante (BRASIL, 2007b).

Se a manutencdo destes medicamentos nas Remumes ndo se justifica, por
outro lado, a presenca do acido valpréico e da talidomida nas Remumes (apesar de
excluidos em uma das trés ultimas edi¢cbes da Rename) pode ser considerada uma

decisao acertada.

O &cido valprdico foi excluido na Rename 2006 e substituido por valproato de
sédio, porque, segundo o parecer publicado, para farmacos de mesma eficacia,
prefere-se 0 que apresenta a maior seguranca (BRASIL, 2007b). Mesmo sem
aparecer destacado entre as incluses da Rename 2008, o acido valproico voltou a
ser relacionado como opcao ao valproato de sédio. No parecer da Comare que
reavaliou o acido valpréico e seus derivados, aparece com destaque apenas a
deciséo de nao incluir o divalproato de sédio (BRASIL, 2009):

...na&o se vé necessidade de alteracao do valproato de sédio para o acido
valpréico ou divalproato, uma vez que ndo ha estudos que comparem sua
eficicia e tolerabilidade. Ademais, o perfil de reacdes adversas entre eles é
similar, com alguma excecéao relativa aos efeitos gastrointestinais menores
ao divalproato; contudo, essa diferenca pode ser relacionada a formulacéo

farmacéutica, e esse efeito adverso pode ser minimizado com a ingestédo do
valproato de sédio junto as refeicdes (BRASIL, 2009).

A talidomida também foi excluida na Rename 2006 sob a argumentacédo de

que sua aplicacdo clinica estava restrita a algumas indicac¢fes, tendo pequena
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margem de seguranga e, portanto, seu emprego deveria se restringir a programas
de saude especificos, para facilitar o controle das prescricdes médicas e minimizar o
possivel uso indevido do medicamento (BRASIL, 2007b). Porém, na Rename 2010,
a Comare voltou a inclui-la, passando a recomenda-la exclusivamente no eritema
nodoso hansénico, moderado a grave (reagcbes tipo 2), quando houver
comprometimento dos nervos, maos e pés reacionais, glomerulonefrite, vasculite e
artrite (BRASIL, 2010a).

Assim, no caso destes dois ultimos farmacos (acido valproéico e talidomida),
pode-se inferir que a manutencdo destes medicamentos nas Remumes foi uma

decisdo mais acertada do que a exclusdo de ambos na Rename 2006.

5.2 Analise dos grupos farmacoldgicos selecionados

A definicdo dos grupos farmacologicos a serem analisados mostrou-se
adequada para a analise exploratéria das Remumes. Os quatro grupos selecionados
(antidiabéticos orais; anti-hipertensivos; analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatérios
nao esteroides; e antissecretores) apresentaram perfil distinto de selecdo de

medicamentos nos municipios.

Os grupos farmacolégicos com menor niumero de farmacos (antidiabéticos
orais e antissecretores) apresentaram menor discrepancia com a Rename 2010.
Grupos maiores (como o0s anti-hipertensivos e 0s analgésicos, antipiréticos e anti-
inflamatérios ndo esteroides) apresentaram ampla variacdo entre 0os municipios e

maior divergéncia com a Rename 2010.

5.2.1 Antidiabéticos orais

A Rename 2010 inclui trés antidiabéticos orais: glibenclamida, gliclazida e
metformina. Nas 17 Remumes avaliadas foram identificados seis farmacos em nove
apresentacoes. Farmacos ndo contemplados na Rename 2010 estavam presentes
nas Remumes de cinco municipios: acarbose (Franca); clorpropamida (Santos) e

glimepirida (Aracatuba, Piracicaba, Santos e Taubaté).
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Constatou-se que glibenclamida e metformina estavam presentes em todas
as Remumes avaliadas, e cinco incluiam exclusivamente estes dois antidiabéticos
orais. Cabe mencionar que a 172. Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da
OMS também incluiu apenas estes dois antidiabéticos orais, inclusive com uma
Unica apresentacdo de metformina (comprimido 500 mg), enquanto a Rename 2010
contempla comprimidos de 500 mg e de 850 mg (BRASIL, 2010a; OMS, 2011).

Se, por um lado, metformina e glibenclamida sdo exemplos de selegéo
adequada de medicamentos nos municipios, clorpropamida representa a antitese
disso: s6 foi selecionada na primeira edicdo da Rename em 1980, ndo consta na
lista modelo da OMS e nem no BNF 61 (GUIMARAES, 2010; OMS, 2011; BNF 61,
2011).

A clorpropamida apresenta algumas desvantagens farmacoldgicas diante de
outros antidiabéticos orais, fazendo com que seja considerado farmaco de baixa
seguranca. Ela aumenta o risco de hipoglicemia grave e prolongada por possuir
meia-vida de eliminacdo longa, podendo chegar até a 99 horas em idosos. Pode
causar também a sindrome da secrecdo inapropriada de hormdnio antidiurético
(ADH), dando origem a hiponatremia e levando a sérios danos cerebrais (CEBRIM,
2002). Pode provocar lesdes dermatologicas graves como sindrome de Stevens-
Johnson, fotossensibilidade grave e dermatite esfoliativa. Se ingerida com &lcool,
pode provocar rubor facial, cefaleia, tontura e taquicardia por inibir a enzima aldeido
desidrogenase (enzima envolvida no metabolismo do alcool), efeito chamado
dissulfiram-like (MINELLI et al., 2003).

A unanimidade observada com metformina e glibenclamida ndo se repetiu
com a gliclazida, encontrada em apenas nove municipios, e que, segundo a Rename

2010, tem indicagdo de uso restrito para pacientes idosos.

O parecer de inclusdo da gliclazida na Rename 2006 nao foi contundente na
sua concluséao (BRASIL, 2007b):

Desde 1998, depois da recomendacdo de preferéncia de glicazida
enunciada por diretriz canadense, ndo existem estudos que recomendem a
substituicdo da glibenclamida por gliclazida. No United Kingdom Prospective
Diabetes Study de numero 33 indica-se glibenclamida no tratamento de
pacientes diabéticos tipo 2, entre 25 e 65 anos, sem sobrepeso. No entanto,
nesse estudo ndo se empregou gliclazida, comparando-se apenas
clorpropamida, glipizida e glibenclamida a insulina. Com base no exposto e
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apesar da inexisténcia de forte evidéncia, fez-se a inclusdo de gliclazida na
forma de comprimido de 80 mg somente para idosos.

Tal parecer, somado a constatacdo de que quase a metade das Remumes
avaliadas nado incorporou a gliclazida, requer estudo aprofundado acerca do
medicamento mais indicado para o tratamento de pacientes idosos com diabetes
tipo 2.

Segundo Klasco (2011), glimepirida apresenta nivel de evidéncia ligeiramente
superior a gliclazida no tratamento de diabetes tipo 2 no adulto (Efetivo, B, lla vs.

evidéncia favorece eficacia, B, lIb).

Estudo comparativo de glimepirida e gliclazida em pacientes com bom
controle glicémico ndo mostrou diferenca entre seus efeitos. Os parametros
farmacocinéticos da glimepirida ndo se alteram em pacientes com insuficiéncia
renal, doenca hepética ou em idosos. Entre 10 a 20% dos pacientes tratados com
glimepirida apresentaram hipoglicemia nas primeiras semanas de tratamento,
gerando indisposicdo nos mesmos, fato que pode ocorrer principalmente em idosos
(LANGTRY; BALFOUR, 1998). Estudo coreano de Yoon e colaboradores (2011)
constatou que 19,5% dos pacientes portadores de diabetes melito tipo 2 utilizando
glimepirida manifestaram hipoglicemia como efeito colateral mais pronunciado,
conforme descritos em trabalhos anteriores. Aumento de peso também foi verificado

no referido estudo.

A verificacdo do nivel de evidéncia dos antidiabéticos orais identificados nas
Remumes ndo mostrou diferenca relevante entre os medicamentos selecionados.
Com relacdo aos farmacos ausentes na Rename 2010, destacou-se o nivel de
evidéncia da acarbose (efetivo, A, lla). Segundo Wannmacher (2005), este
medicamento inibe os picos de hiperglicemia pos-prandial, diminuindo os niveis de
insulina pés-sobrecarga glicémica, porém ndo apresenta vantagens com respeito a
metabolismo lipidico ou peso corporal, nem efeitos estatisticamente significantes
relativos a mortalidade, morbidade e qualidade de vida em pacientes com diabetes

tipo 2. Vale mencionar que a acarbose foi identificada em apenas uma Remume.

O uso racional de medicamentos requer que “os pacientes recebam os

medicamentos apropriados para suas necessidades clinicas, em doses


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Langtry%20HD%22%5BAuthor%5D
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correspondentes as suas necessidades individuais, por um periodo de tempo

adequado e ao menor custo possivel para si e para a comunidade.” (OMS, 2002).

5.2.2 Analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios ndo esteroides

A Rename 2010 incluiu quatro analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios
ndo esteroides (em sete apresentacfes): acido acetilsalicilico, dipirona sddica,
ibuprofeno e paracetamol. Importante mencionar que dipirona s6 estéa disponivel
como solucéo injetavel 500 mg/mL e acido acetilsalicilico como comprimido de 500
mg. Paracetamol pode ser encontrado em duas apresentacdes orais (liquida e

sélida) e ibuprofeno em trés (duas solidas e uma liquida).

Entre os medicamentos da Rename 2010, o Unico disponivel em todos os
municipios foi o paracetamol solugdo oral 200 mg/mL. Dipirona sodica também foi
encontrada em todas as Remumes, mas em 16 delas aparecia como solucédo oral
500 mg/mL.

A dipirona é o analgésico e antipirético mais utilizado no Brasil e sua historia é
marcada por ataques frontais ao seu perfil de seguranca. Em julho de 2001 em
Brasilia, a Anvisa realizou o painel internacional de avaliacdo da seguranca da
dipirona que contou com varios especialistas na area, nacionais e estrangeiros, além
de ouvintes representantes de laboratérios e até um procurador da republica. A
conclusao foi que a acao analgésica e antipirética do farmaco era inquestionavel; os
riscos para a populacdo eram baixos e os dados cientificos conhecidos até aquele
momento seriam insuficientes para indicar uma alteracdo no status regulatério;
argumentou-se que os riscos da dipirona eram similares ou menores do que outros
analgésicos e antipiréticos existentes no mercado, e que, mudancas na
regulamentacao da dipirona poderia colocar a populacdo em risco pela utilizacao de
outros farmacos indicados para a mesma fungéo (BRASIL, 2001a).

Reafirmando as controvérsias desta discussdo, a apresentacdo oral que
constava na Rename 2008, foi excluida em 2010, mediante a justificativa de existir,
na Rename, outros medicamentos (em apresentacdes orais) que podem ser

utilizados para tratamento de febre, quando necessario, fornecendo uma relagéo
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beneficio-risco maior que a dipirona. Assim, na Rename 2010 foi mantida apenas a
solucéo injetavel 500 mg/mL, recomendada para dores moderadas a graves, quando

nenhuma opcao estiver disponivel ou adequada (BRASIL, 2010a).

Acido acetilsalicilico comprimido 500 mg foi identificado em 12 Remumes e
ibuprofeno em oito municipios. A menor frequéncia destes farmacos nas Remumes
pode ser atribuida a reducé@o do numero de prescricbes do acido acetilsalicilico e ao
maior custo do ibuprofeno em comparacdo com o0s outros medicamentos da

Rename.

Paracetamol aparece como medicamento de primeira escolha nas doses
recomendadas. E um bom analgésico utilizado em dores pos-operatérias moderadas
e intensas, onde mostrou ter a mesma eficacia que o ibuprofeno em dose Unica.
Pode ser utilizado em caso de dores e febres em gestantes, idosos e criangas. E
utilizado em pacientes com possibilidade de efeitos adversos aos salicilatos e em
casos de infeccdes virais em criancas. O acido acetilsalicilico apresenta a mesma
eficacia antipirética e analgésica do paracetamol, sendo indicado em cefaleia, dor

musculoesquelética transitéria, dismenorreia e febre em adultos (BRASIL, 2010g).

O ibuprofeno apresenta menor risco de sangramento intestinal. Possui boa
acdo em dores leves e moderadas e é o substituto do acido acetilsalicilico e do
paracetamol nesses casos. Possui boa eficacia analgésica e antipirética em criancas
e adultos (BRASIL, 2010g).

Outro aspecto que molda as Remumes do Estado de Sao Paulo € a relacdo
de medicamentos do Programa Dose Certa, que inclui um medicamento da Rename
2010 (paracetamol, solucao oral 200 mg/mL) e dois ndo selecionados (diclofenaco
sbédico, comprimidos revestidos 50 mg e dipirona sédica, solucéo oral 500 mg/mL)
(SAO PAULO, 2010f).

Todas as Remumes avaliadas apresentavam outros anti-inflamatérios, além
daqueles previstos na Rename 2010. No total, foram identificados 14 farmacos

isolados e trés combinacdes em dose fixa.

A associacdo de paracetamol + codeina foi identificada em dois municipios.
Essa combinacdo de farmacos ndo consta na Rename, mas o paracetamol pode ser

associado a analgésicos opioides (como a codeina) para aumento do efeito. Um
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estudo mostrou que o paracetamol apresenta efeito poupador de morfina, reduzindo
em até 20% as doses necessarias do farmaco opioide (BRASIL, 2010g). Para dores
moderadas (como dental, esquelética e lesdo de tecidos moles) essa associacao €
considerada racional e indicada, pois combina dois farmacos com mecanismos de
acdo e sitios diferentes, além de produzir maiores efeitos analgésicos e reducao de
toxicidade por utilizar menores doses (BRASIL, 2008).

As associacbes dipirona + adifenina + prometazina e dipirona + cafeina +
mucato de isometepteno, ndo figuram na lista modelo da OMS, nem no BNF 61, e
sdo frequentemente condenadas sob a otica do uso racional de medicamentos.
Mesmo assim, foram identificadas em trés Remumes. Uma das propostas para o
URM descrita no FTN 2010 € a de sempre evitar esquemas terapéuticos complexos,
principalmente quando ndo houver provas suficientes de beneficio para o paciente,
como anti-inflamatérios ndo esteroides e analgésicos. Em caso de associacdes de
farmacos, sempre deve ser levado em consideracdo o0 risco de interacdes
farmacoldgicas (BRASIL, 2010g).

No grupo dos analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatérios ndo esteroides

nao faltam exemplos das deficiéncias da selecdo de medicamentos nos municipios.

O diclofenaco s6 néo estava selecionado na Remume de Piracicaba. O sal
sédico foi o mais frequente, embora tenham sido também identificados os sais
potassico, resinato e dietilamonio. As principais apresentacfes foram comprimidos

de 50 mg e solucédo injetavel 25 mg/mL.

Cerca de 20% dos pacientes que utilizaram diclofenaco apresentaram efeitos
adversos, principalmente os gastrintestinais. De 5 a 15% dos pacientes tiveram as
transaminases elevadas. Efeitos sobre o sistema nervoso central, reacdes alérgicas,
retencdo de liquido, exantemas e comprometimento da funcdo renal sdo outros
efeitos adversos apresentados pelo diclofenaco (BRUNTON; LAZO; PARKER,
2006). Metanalise incluindo 31 ensaios clinicos randomizados comparando
diferentes classes de anti-inflamatorios ndo esteroides entre si e com placebo,
revelou que o diclofenaco foi o segundo farmaco mais associado com risco de

acidente vascular cerebral e de morte cardiovascular (TRELLE et al., 2011).
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O diclofenaco ndo compde a Rename desde a 32 edigdo. A pertinéncia da
inclusdo de um anti-inflamatério ndo esteroide para uso parenteral foi avaliada na
Rename 2008 e decidiu-se pela néo inclusdo, mediante o argumento de que a
dipirona possuia eficacia superior ou igual ao diclofenaco em uso parenteral, além
de apresentar custo inferior. O parecer destacava ainda que, a eficacia dos anti-
inflamatérios ndo esteroides é similar e, portanto, a selecdo deve se basear em
outros critérios, como: toxicidade relativa, comodidade posoldgica, custo e

experiéncia de emprego (BRASIL, 2010e).

Em quatro Remumes foram identificados trés farmacos do grupo dos oxicans
(meloxicam, piroxicam e tenoxicam), em quatro apresentacdes. Entre os efeitos
adversos dos oxicans relatados por Silva (2006) destacam-se: Ulcera péptica,
depressdo, confusdo mental, parestesias, sindrome de Stevens-Johnson,
trombocitopenia, leucopenia e eosinofilia. A Agéncia Européia de Medicamentos
(EMEA) realizou revisbes de seguranca em farmacos anti-inflamatorios néo
esteroides nos anos de 2005 e 2006, principalmente no que se refere aos efeitos
adversos gastrintestinais, dermatolégicos e cardiovasculares. Piroxicam foi
recomendado para revisdo especial. A conclusdo foi que o farmaco deve ser
utilizado exclusivamente para artrite reumatoide, osteoartrose e espondilite
anquilosante, com dose limitada a 20 mg/dia, e ndo deve ser utilizado como farmaco
de primeira escolha (EUROPEAN MEDICINES AGENCY, 2007).

A nimesulida ndo consta na Rename 2010, mas foi encontrada nas Remumes
de trés municipios pesquisados. E analgésico, antipirético e anti-inflamatério n&o
esteroide ndo aprovado pela FDA (KLASCO, 2011) e suspenso na Espanha e
Finlandia em funcédo de hepatotoxicidade grave (WANNMACHER; PASSOS, 2010).
Estudo na india advertiu que a nimesulida no deve ser utilizada como farmaco de
escolha principalmente em criancas, devido as suas reacbes adversas e

especialmente seus efeitos hepatotoxicos (SAHA, 2003).

Celecoxibe, assim como a nimesulida, é outro farmaco inibidor de
cicloxigenase-2 (COX-2), encontrado em uma das Remumes analisadas. Araujo e
colaboradores (2005) ressaltaram as fortes evidéncias de que o0s coxibes

apresentam eventos adversos cardiovasculares, como infarto agudo do miocérdio,
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acidente vascular cerebral, hipertensdo e insuficiéncia cardiaca, com indicios de

serem cardiotoxicos dose-dependente.

A verificacdo do nivel de evidéncia dos analgésicos, antipiréticos e anti-
inflamatorios n&o esteroides selecionados na Rename reafirmou a racionalidade do
processo de selecdo e das indicagdes mencionadas no FTN 2010, embora o uso do
acido acetilsalicilico em artrite reumatoide nao apresentou boa evidéncia (C, | em
adultos, e C, lll em pacientes pediatricos) e dipirona sddica (no tratamento de dor e
febre) também ndo (KLASCO, 2011).

Por outro lado, entre os farmacos nao selecionados na Rename 2010, apenas
cetoprofeno, diclofenaco sodico e diclofenaco potassico apresentaram bom nivel de

evidéncia para o tratamento da dor e artrite reumatoide em adultos (KLASCO, 2011).

O ibuprofeno consta na Rename 2010, na 172. Lista Modelo da OMS e no
BNF 61, mas estava presente em apenas oito Remumes (47%). Apresenta bom grau
de recomendacdo em casos de dor (adulto e pediatrico), cefaleia e enxaqueca
(adulto) e febre (adulto e pediatrico). Em 2006 foi alocado como antigotoso e como
analgésico e em 2010 a apresentacdo comprimidos de 600 mg foi mantida como
AINE de escolha no tratamento da gota aguda (BRASIL, 2007b, 2010a).

Ferreira (2010) relata que farmacos analgésicos, antipiréticos e anti-
inflamatérios ndo esteroides recomendados para pacientes pediatricos sao: acido
acetilsalicilico, dipirona, ibuprofeno e paracetamol. Outros, como nimesulida,
cetoprofeno, diclofenaco e piroxicam ndo sao indicados para criancas apesar de

muitos médicos prescreverem esses medicamentos para este publico.

5.2.3 Anti-hipertensivos

A Rename 2010 inclui treze anti-hipertensivos, a saber: espironolactona,
hidroclorotiazida, atenolol, metildopa, metoprolol, propranolol, anlodipino, verapamil,
hidralazina, nitroprusseto de sodio, captopril, enalapril e losartana potassica. Nas
Remumes pesquisadas foram encontrados dezoito medicamentos em trinta e nove
apresentacoes. Farmacos ndo contemplados na Rename 2010 estavam presentes

em todas as listas municipais: clonidina, nifedipino, ramipril, diltiazem e telmisartana.
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Enquanto alguns municipios selecionaram apenas seis antihipertensivos,
outros incluiram até 15 farmacos desta classe. Com excecéo da hidroclorotiazida e
da metildopa que estavam presentes em todas as Remumes analisadas, ha pouca
similaridade entre as listas. Propranolol e captopril foram selecionados por 16

municipios; nifedipino foi identificado em 15 Remumes.

Vale ressaltar que, enquanto a Rename 2010 incluiu 13 anti-hipertensivos, a
172, Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS selecionou apenas seis
farmacos desta classe (OMS, 2011; BRASIL, 2010a).

A principal limitacdo da analise deste grupo farmacolégico decorre da
auséncia de informacdes nas Remumes sobre a indicacdo clinica de cada um dos
medicamentos, uma vez que alguns podem estar selecionados como anti-

hipertensivos e outros para o tratamento de cardiopatias e arritmias.

Nifedipino, encontrado em 15 municipios analisados, consta na Rename 2010
para tratamento tocolitico em ameaca de parto prematuro ndo complicado, antes das
34 semanas de gravidez. Esta contraindicado em choque cardiogénico, estenose
aortica avancada, angina instavel ou com crises agudas, porfiria e apds ocorréncia

de enfarte do miocardio no ultimo més (BRASIL, 2010g).

A utilizacdo de nifedipino como anti-hipertensivo deixou de ser recomendada
na Rename 2006 pelo perfil de eficacia e de seguranca, tendo sido substituido pelo
anlodipino. Efeitos adversos como hipotensdo, ginecomastia, parestesias,
palpitac6es, mialgias podem ocorrer (BRASIL, 2007b). A constatacdo de que sete
municipios nos quais o nifedipino esta selecionado, n&o incluiram o anlodipino em
suas listas, pode ser indicativo de que os critérios de sele¢cdo de medicamentos nos

municipios ndo estédo alinhados com a Rename.

Propranolol é betabloqueador ndo seletivo que foi mantido na Rename 2010
para tratamento de hipertensdo arterial sisttmica em criangas; a solucdo oral de 1
mg/mL seria a formulacdo ideal para esta indicagdo, mas ainda ndo é
comercializada no Brasil (BRASIL, 2010g).

Do grupo dos inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA),
captopril e enalapril estdo presentes na Rename 2010, enquanto ramipril ndo consta
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nessa lista (BRASIL, 2010a). Na 172. Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da
OMS foi incluido apenas enalapril (OMS, 2011).

Captopril foi o primeiro farmaco anti-hipertensivo do grupo dos IECA. Na
Rename 2010, o captopril € recomendado apenas na urgéncia hipertensiva por ndo
possuir vantagens sobre outros IECA; enalapril tem indicacdo para hipertensao
arterial sistémica, insuficiéncia cardiaca e prevencdo de cardiopatia isquémica.
Quanto a posologia, enalapril apresenta vantagem sobre captopril por possuir maior
meia-vida proporcionando maior espacamento entre as doses. Tem mostrado
também, melhor eficacia que diuréticos na prevencao de eventos cardiovasculares
em idosos (BRASIL 2010g).

Nas 17 Remumes analisadas, o captopril estava presente em 16, ou seja,
94,1% do total. Enalapril ndo constava nas listas dos municipios de Barretos,
Santos, Sdo Jodo da Boa Vista e Sorocaba. Destes, apenas Barretos néo
selecionou nenhum IECA. Ramipril sé foi encontrado na Remume de Aracatuba, na
qual constavam captopril e enalapril, da mesma classe. E provavel que captopril
ainda esteja sendo empregado em municipios para o tratamento da hipertenséo
arterial sistémica, e ndo apenas na urgéncia hipertensiva como preconiza a Rename
2010.

Segundo Klasco (2011), enalapril e ramipril apresentam o mesmo nivel de

evidéncia para hipertensao arterial sistémica (Efetivo, B, lla).

Yasky e colaboradores (1996), em estudo duplo-cego, randomizado,
investigaram a eficicia de ramipril e enalapril no tratamento de hipertenséo arterial
leve a moderada, em 30 pacientes. Os resultados mostraram que ambos foram bem
tolerados e apresentaram perfil de seguranca similar. Ambos foram eficazes no
tratamento deste tipo de hipertensédo e a duracdo do efeito foi relativamente longa
para os dois farmacos, com leve superioridade do ramipril. Blomer e colaboradores
(1995) em estudo multicéntrico, duplo-cego e randomizado, relataram que apdés seis
semanas de utilizacéo, enalapril e ramipril ndo apresentaram diferencas nos efeitos

adversos e nos efeitos anti-hipertensivos.

Mais uma vez pode ser constatada a influéncia do Programa Dose Certa e da

producao pela Furp, que disponibilizam captopril, mas nao enalapril. Na comparagao
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entre enalapril e ramipril, 0 menor custo do primeiro tem sido determinante para a
sua inclus&o nas listas (CONSULTA REMEDIOS, 2011).

Telmisartana e losartana potassica sao farmacos anti-hipertensivos cujo
mecanismo de acao € o bloqueio dos receptores de angiotensina Il (BRA II). Os dois
medicamentos foram encontrados na Remume de Taubaté, mas somente losartana
esta presente na Rename 2010. A 172. Lista Modelo de Medicamentos Essenciais

da OMS néao incluiu nenhum medicamento desta classe.

Losartana diminui a mortalidade e melhora os sintomas de insuficiéncia
cardiaca, mas seu uso é restrito a pacientes com intolerancia aos IECA por
apresentar menos efeitos adversos, como tosse e angioedema. E indicado também
em hipertensdo arterial sistémica, profilaxia de acidente cerebrovascular em
pacientes hipertensos e em nefropatia diabética em paciente com diabetes melito
tipo 2 com histérico de hipertensédo (BRASIL, 2010g).

Segundo Hasegawa e colaboradores (2011), estudo comparativo entre
losartana e telmisartana realizado no Japéo, ndo mostrou diferenca significante na
pressdo arterial dos pacientes. Segundo Klasco (2011), tanto losartana quanto
telmisartana apresentam niveis de evidéncia idénticos para hipertensdo arterial

sistémica (Efetivo, B, lla).

Metandlise de ensaios clinicos randomizados comparando telmisartana e
losartana em pacientes masculinos e femininos, com hipertenséo leve a moderada,
mostrou que telmisartana apresentou melhor controle da pressédo arterial com
relagdo a losartana e ndo foi associada com risco aumentado de efeitos adversos
(XIG; CHENG; LU, 2008).

No Brasil, além do custo inferior de losartana, h& disponibilidade de
medicamentos genéricos, enquanto telmisartana, além do custo superior, sO é
comercializada pelo detentor da patente (CONSULTA REMEDIOS, 2011).

Outros dois medicamentos identificados nas Remumes, mas ausentes na
Rename 2010 e também na 172. Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS
foram clonidina e diltiazem. O primeiro constava em sete municipios e o segundo em

quatro.
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Segundo Fuchs e Fuchs (2010), a clonidina € farmaco anti-hipertensivo de
acao central, que reduz a atividade do sistema simpatico e aciona 0s receptores
adrenérgicos alfa-2 centrais. No entanto, sua utilizacdo é limitada pelos efeitos
adversos, especialmente hepatotoxicidade, constipacdo intestinal, sedacdo e
hipotensdo. Tem provocado também intoxicacbes ameacadoras e graves em
criangas, como: depressao respiratoria e da consciéncia, parada cardiaca, apneia,

irritabilidade e miose.

Diltiazem atua bloqueando os canais de calcio e pode provocar varios efeitos
adversos. Causa aumento do transito intestinal, levando a constipacdo em idosos,
rubor facial, hipotensdo com uso intravenoso, tontura, cefaleia, edema e rash

cutaneo, além de poder induzir ao parkinsonismo (FUCHS; FUCHS, 2010).

O nivel de evidéncia destes dois medicamentos no tratamento da hipertensao
arterial sistémica, segundo Klasco (2011) sustenta a indicacao destes medicamentos
no tratamento da hipertensdo arterial; no entanto, diante das informacfes sobre
seguranca, ha necessidade de aprofundar a analise para determinar a pertinéncia da

inclusdo destes medicamentos nas Remumes.

5.2.4 Antissecretores

Constam na Rename 2010 dois farmacos antissecretores em cinco
apresentacoes: omeprazol (capsulas de 10 e 20 mg e p6 para solucéo injetavel 40
mg) e cloridrato de ranitidina (comprimido 150 mg e solucao injetavel 25 mg/mL).
Nas Remumes avaliadas foram identificados quatro farmacos em oito
apresentacoes. Farmacos ndo contemplados na Rename 2010 estavam presentes
nas Remumes de onze municipios: cimetidina (Aracatuba, Araraquara, Barretos,
Bauru, Campinas, Marilia, Registro, Santos, Sdo Jodo da Boa Vista, Sorocaba e
Taubate) e esomeprazol (Taubaté).

Verificou-se que o omeprazol estava presente em 12 Remumes. Cabe
destacar que a apresentacdo capsulas 10 mg nao foi selecionada por nenhum

municipio e a apresentacdo parenteral apareceu em apenas duas Remumes. Esta
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dltima apresentacdo também ndo aparece na 172. Lista Modelo de Medicamentos

Essenciais da OMS.

A raniditina foi identificada em 14 Remumes. A apresentacdo comprimidos
150 mg estava presente em 10 municipios. Cinco municipios selecionaram ranitidina
também em solucao oral 15 mg/mL, que embora ndo conste na Rename 2010, foi
selecionada na 172. Lista Modelo de Medicamentos Essenciais da OMS (BRASIL,
2010a; OMS, 2011). Importante mencionar que nesta Ultima revisdo da sua lista
modelo, a OMS alerta que a ranitidina podera ser excluida na préxima revisdo
(OMS, 2011a). A auséncia de medicamentos da Rename 2010 em varios municipios
contrasta com a elevada frequéncia (65%; n=11) da cimetidina nas Remumes do
Estado de S&o Paulo.

Um dos motivos para a cimetidina ndo estar incluida na Rename s&do seus
efeitos adversos: diarreia, constipacdo, dores musculares, danos hepaticos,
pancreatites agudas, confus@es, delirios, alopecia e fadiga, além do elevado numero
de interacbes medicamentosas por ser inibidora enzimatica — inibe a citocromo P-
450 aumentando os niveis séricos de uma variedade de farmacos que sao
substratos dessas enzimas. O uso prolongado em altas doses pode provocar
galactorreia  em mulheres e ginecomastia, reducdo na contagem de
espermatozoides e impoténcia masculina (WOLFF; BRANDAO, 2010; BRUNTON;
LAZO; PARKER, 2006).

E provavel que a presenca da cimetidina, assim como outros medicamentos
das classes farmacoldgicas analisadas, seja determinada pela disponibilidade no
Programa Dose Certa e também por continuar sendo produzida e comercializada

pela Furp.

Segundo Magalhdes (2010), cimetidina estava selecionada na Rename de
1980 e foi excluida em 2000. Mesmo assim, 0 autor constatou que oito laboratérios

farmacéuticos oficiais ainda produziam cimetidina em 2010.

Esomeprazol, assim como o omeprazol, é antissecretor cujo mecanismo de
acdo é a reducdo da secrecdo acida, por inibicdo irreversivel da H'/K*-ATPase da
célula parietal gastrica. O pH intra-esofagiano € mantido acima de 4 por mais tempo

com o esomeprazol do que com o omeprazol, sendo considerado mais eficaz para
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controlar a acidez gastrica no tratamento da doenca do refluxo gastroesofagico
(WOLFF; BRANDAO, 2010). Revisdes sistematicas comparando o esomeprazol com
omeprazol como coadjuvante na terapia triplice de erradicacdo do Helicobacter
pylori e no aumento da cicatrizagdo em quatro semanas, nao encontraram diferenca
significativa (WANNMACHER, 2004a).

Esomeprazol apresenta niveis de evidéncia semelhantes aos do omeprazol
para refluxo gastroesofagico e esofagite erosiva em pacientes pediatricos. Em
adultos o esomeprazol apresenta grau de recomendacéo | e o omeprazol aparece
como lla para a mesma indicacdo (KLASCO, 2011). Wolff e Brandado (2010)
relataram que esomeprazol mantém o pH intra-esofagiano acima de 4 por mais
tempo que o omeprazol podendo melhorar a eficacia no tratamento da doenga do
refluxo gastro-esofagiano. Estudos randomizados e controlados compararam a
eficacia do esomeprazol, omeprazol e lansoprazol na cura da esofagite e, apesar da
superioridade do esomeprazol sobre os outros dois farmacos, a significancia clinico-

farmacoldgica é discutivel.

Metandlise de ensaios clinicos randomizados comparando esomeprazol com
outros inibidores de bomba de protons em esofagite erosiva mostrou que houve
melhora estatisticamente significante com este farmaco, mas, clinicamente, o
beneficio geral na cura e no alivio dos sintomas em oito semanas foi modesto
(GRALNEK et al., 2006).
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6 CONSIDERACOES FINAIS

A Politica Nacional de Medicamentos e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica incluiram as listas de medicamentos essenciais entre as prioridades
da assisténcia farmacéutica no Brasil e definiram a Rename como instrumento
racionalizador das acdes de assisténcia a saude e elemento fundamental para a

promogé&o do uso racional de medicamentos.

A atualizacdo permanente da Rename a partir de 2006 permitiu aprimorar o
processo de selecdo de medicamentos essenciais em nivel federal. Mas nédo se
sabe em que medida este processo tem sido aprimorado nos municipios, que
representam a principal via de acesso a medicamentos no pais e assumem papel

determinante para o aumento da resolutividade terapéutica.

Estudos sobre relagdes municipais de medicamentos essenciais S0 pouco
descritos na literatura. Ao analisar Remumes de todas as regiées administrativas da
saude no Estado de S&o Paulo, este trabalho pode contribuir para a gestdo da
assisténcia farmacéutica no Sistema Unico de Satde em niveis federal, estaduais e

municipais.

Em média, 28% dos medicamentos selecionados nas Remumes do Estado de
Sao Paulo ndo pertencem a Rename 2010. Além da discrepancia com a lista
nacional, as Remumes analisadas diferiram entre si quanto ao niumero de farmacos
e de apresentacfes selecionadas e todas mantinham medicamentos excluidos da

Rename.

A avaliacdo dos quatro grupos farmacolégicos previamente definidos permitiu
aprofundar a analise qualitativa dos medicamentos selecionados pelos municipios.
Em todos os grupos foram identificados nas Remumes medicamentos que néao

constam na Rename 2010. Sao eles:

v’ Antidiabéticos orais: acarbose, clorpropamida e glimepirida.
v Anti-hipertensivos: clonidina, diltiazem, nifedipino, ramipril e telmisartana.
v Analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios ndo esteroides: celecoxibe,

cetoprofeno, diclofenaco (nos sais dietilamoénio, resinato, potassico e sodico),
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dipirona + adifenina + prometazina, dipirona + cafeina + mucato de isometepteno,
meloxicam, nimesulida, paracetamol + codeina, piroxicam e tenoxicam.

v Antissecretores: cimetidina e esomeprazol.

Alguns desses medicamentos apresentam problemas graves de seguranca e
nao deveriam estar presentes em listas de medicamentos essenciais. Outros, nao
apresentam vantagem sobre os medicamentos da Rename, além de apresentarem

custo superior.

O Programa Dose Certa e a producdo e comercializacdo de medicamentos
pela Furp parecem influenciar a selecdo de medicamentos nos municipios do Estado
de Sao Paulo. Pode-se afirmar que o governo do Estado de Sdo Paulo apresentaria
relevante contribuicdo ao uso racional de medicamentos se revisasse seus elencos

de medicamentos com base nos critérios de selecdo de medicamentos essenciais.

Prioridades definidas pelo quadro epidemiolégico e selecdo de medicamentos
baseada em evidéncias, utilizando preferencialmente estudos de nivel | (ensaios
clinicos randomizados, revisdes sistematicas e metanalises), com relevancia clinica,
adequados desenhos metodoldgicos e poder estatistico aplicados as condi¢cfes do
nosso pais, sdo fundamentais para o aprimoramento da assisténcia farmacéutica

nos trés niveis.

Medicamentos de eficacia e seguranca estabelecidos, disponiveis no pais,
com custos aceitaveis, devem se contrapor as crencas difundidas, tanto entre
profissionais de salude quanto na sociedade, de que medicamentos recém-lancados
no mercado farmacéutico, desenvolvidos com novas tecnologias e de custo elevado,

sdo superiores aqueles consagrados pelo uso.

E consenso que a Rename deva ser o instrumento racionalizador da selecéo
de medicamentos nos municipios. Porém, isso ndo significa que medicamentos
excluidos da Rename devam ser automaticamente excluidos das Remumes. A
exclusdo do &cido valproico e da talidomida na Rename 2006, seguida pela
subsequente reincluséo nas edi¢cdes posteriores, indica que esta referéncia deve ser

analisada de forma critica pelos municipios.

Analisando os resultados deste trabalho e considerando ainda que as

prefeituras ndo sdo obrigadas a adquirir apenas medicamentos incluidos na
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Rename, a selecdo de medicamentos nos municipios do Estado de S&o Paulo
precisa ser aprimorada e deveria adotar, com rigor, 0S mesmos critérios de selecéo

de medicamentos essenciais da Rename.
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