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Resumo

Entre os objetivos da Politica Nacional de Medicamentos constam o acesso € o
financiamento dos denominados medicamentos de dispensacdo em cardter excepcional
(MDCE). Estes, conhecidos por representarem um gasto governamental relativamente
alto, se destinam ao tratamento de doengas — em sua maioria, cronicas —, que atingem
uma pequena parcela da populacdo. Para respaldar sua utilizagdo promovendo adequada
alocacdo dos recursos e o uso racional, o Ministério da Satide publica protocolos
clinicos e diretrizes terapéuticas (PCDT), cujo cumprimento € pré-requisito para o
acesso dos pacientes a esses medicamentos pelo programa governamental. A adesao dos
prescritores aos protocolos € fator imprescindivel ao sucesso desta estratégia. O
presente estudo busca verificar, mediante critérios objetivos, o grau de cumprimento
pelos prescritores dos procedimentos-chave eleitos a partir do PDCT selecionado.
Realizado estudo transversal descritivo com prontudrio como fonte de dados e sua
revisdao como estratégia. Tratamento da anemia em pacientes portadores de Insuficiéncia
Renal Crénica (IRC) com o medicamento eritropoetina humana recombinante (EPO) foi
eleita como situacdo tracadora. Escolhidas trés unidades de sadde, sendo critérios o
nimero de pacientes acompanhados e a natureza da organiza¢do. No banco de dados da
Secretaria de Estado de Saude do Rio de Janeiro, destinado ao acompanhamento da
dispensacdo dos MDCE identificou-se universo de 411 pacientes com CID principal
registrado para autorizacdo de dispensacdo N18.0 e NI18.8, que retiraram o
medicamento em algum momento entre janeiro de 2004 a dezembro de 2005. Elegidos
procedimentos —chave do fluxograma de tratamento do PCDT para a condi¢do tracadora
como critérios de verificacdo. Foram revisados prontudrios de 202 pacientes renais
cronicos que receberam o medicamento por um periodo de até dois anos de
acompanhamento. Quanto ao grau de adesdo ao PDCT, 38,1% foram classificados
como adequados, 48,5% como regular, 10,4% como insuficiente e 3% como
inadequado. Os critérios mais seguidos foram: critério de inclusao valor do hematdcrito
ou da hemoglobina, realizacdao inicial de hemograma completo e de contagem de
plaquetas e exame de monitorizagdo desses ultimos. Os menos seguidos foram: dose
inicial e suspensdo tempordria. No geral, hd uma boa adesdo, porém essa pode ser
melhorada. A andlise de possiveis barreiras a adesdo faz-se mister.

Palavras chave: Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas; Adesdo a protocolos e
diretrizes; Insuficiéncia Renal Croénica; Anemia - Complicacdes; Eritropoetina

Recombinante.- Uso Terapéutico; Politica Nacional de Medicamentos
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Abstract

One of the National Medicines Policy goals is to guarantee the access and
funding of the group of drugs called medicines of dispensation in exceptional character
(MDEC). These expensive drugs are intended for the treatment of diseases - most of
them, chronic - that affect a small portion of the population. In this way, they are know
to represent high cost to the public service in Brazil. To support the appropriate
allocation of resources and rational use, the Health Ministry develops and public the
Clinical protocols and standard treatment guidelines (CPSTG) which is essential for the
patient access to the governmental program. To perceive this benefits physicians
adherence is necessary. The study aims to evaluate, by objective criteria, the degree of
physicians’ adherence to CPSTG. A descriptive cross-sectional study was conducted,
using medical records review. CPSTG for the treatment of anemia in chronic renal
patients with recombinant human erythropoietin (EPO) was chose to evaluation the
adherence. Three units of health were chosen to participate due to number of patients
and nature of the organization. The population was picked out from the database of the
Secretary of State of Health of Rio de Janeiro, which monitor the distribution of MDEC.
The universe was 411 patients with principal ICD registered N18.0 and N18.8, which
withdrew the drug at some time between January 2004 to December 2005. To verify the
adherence to statements from CPSTG was elected key procedures from CPSTG the
treatment of anemia in patients with Chronic Renal Failure (CRF) using EPO flowchart.
202 chronic renal patients medical records were reviewed who received the drug for up
to two years of monitoring. The characteristics of patients in the study were similar to
the patients described in the 2008 Brazilian Census of Dialysis. Among the
comorbidities presented by patients, 76.24% had hypertension and 7.42% ischemic
heart disease or congestive heart failure. Regarding adherence, 38.1% were classified as
adequate, 48.5% regular, 10.4% insufficient and 3% as inadequate. The most followed
criterias were: criterion for inclusion of the value of hematocrit or hemoglobin,
achieving initial complete blood platelet count monitoring and examination of these
latter. The least followed were: initial dose and temporary. It follows that a good
adherence was obtained from the study, but this can be improved. It is indispensable the
analysis of possible barriers to adherence.

Key words: Clinical Protocols; Chronic Renal Failure, Anemia of Chronic Renal

Failure, Recombinant Erythropoietin; National Drug Policy
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1. Apresentacao

Os medicamentos sdo importantes insumos para as acdes de saide. Muitas vezes
representam a Unica estratégia terapéutica para melhora do quadro clinico de
determinado paciente. O conjunto de atividades relacionadas aos medicamentos,
desenvolvidas para apoiar as a¢cdes de saide demandadas por uma comunidade, integra
a Assisténcia Farmacéutica (AF), extremamente importante na atencdo a sauide. As
atividades que compdem o ciclo da AF abrangem a selecdo dos medicamentos,
armazenamento e distribuicdo e a utilizacdo. Essa compreende a prescri¢do, a
dispensacao e, finalmente, o uso pelo paciente.

O Conselho Nacional de Saide, em sua Resolu¢cdo n° 338, de maio de 2004
reconhece que a Assisténcia Farmacéutica deve ser compreendida como politica
publica, servindo de base para a elaboracdo de politicas setoriais como a de
medicamentos. Entretanto, antes de tal constatacdo, o Ministério da Sadde ja havia
elaborado em 1998 a Politica Nacional de Medicamentos (PNM), aprovada pela
Portaria n° 3.916, de 30 de outubro do mesmo ano, observando os principios e diretrizes
da Lei Organica da Satide (BRASIL, 1990). A PNM, como esperado para as politicas
publicas em geral, aponta dire¢des e estratégias de atuagdo para gestdo, implicando
assim que as diretrizes assumidas pela politica necessitam de subseqiientes
regulamentacoes.

A PNM apresenta diretrizes para assegurar o acesso da populacdo a
medicamentos e estabelece, dentre varios outros aspectos pertinentes a esta drea, as
responsabilidades de cada uma das trés esferas de governo, incluindo a garantia de
acesso aqueles definidos como de dispensacdo em cardter excepcional (MDCE)
conhecidos também como medicamentos de alto custo.

Devido aos altos valores dos gastos com os MDCE e a necessidade de se
estabelecerem critérios para sua selecdo, forma de utilizagdo e valores a serem pagos,
portarias governamentais tém sido publicadas instituindo mecanismos de regulagdo para
a utilizagdo dos mesmos. Seu financiamento € coberto pelas esferas estadual e federal
no ambito do Sistema Unico de Saide (SUS) e sua aquisicdo e dispensacio garantida
pela esfera estadual.

Em 2002, o Ministério da Sadde, apds consulta publica, publicou o livro

‘Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)’ para as doengas cujos
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tratamentos utilizam os MDCE. Os PCDT, cuja elaboragdo seguiu a tendéncia mundial
de Medicina Baseada em Evidéncias, estabelecem as doencas com uso indicado de cada
esquema terapéutico segundo a Classificacdo Internacional de Doencas — 10 (CID-10),
critérios de diagndstico, tratamento, critérios de inclusido e exclusdao, monitoramento e
outras informagdes relevantes para execugao do tratamento.

Esses PCDT para MDCE possuem dois objetivos explicitos. Um deles é
promover a geréncia adequada do respectivo programa, considerando o fator
econdmico. O outro, mais frequentemente explicitado nas experiéncias internacionais, €
a promog¢ao do uso racional de medicamentos, respaldado pelas evidéncias cientificas
para seu emprego na terapéutica.

Principalmente, por esse segundo objetivo, hd certo consenso, inclusive
internacional, no reconhecimento dos beneficios da utiliza¢do de protocolos e diretrizes
na pratica clinica. A melhora da qualidade do cuidado a saide ofertado ao paciente,
diminui¢cdo da variabilidade da prética clinica, maior rapidez da aplicacdo dos avancos
cientificos na prética didria sdo alguns exemplos. Entretanto, a utilizacdo de protocolos
e diretrizes pode apresentar limitagdes decorrentes, dentre outros fatores, da qualidade e
grau de atualidade das evidéncias clinicas que respaldaram a elaboracdo das
recomendacdes € da ndo consideragdo da variabilidade da assisténcia demandada a
pacientes com necessidades especiais. Tais limitagdes podem levar a ocorréncia de
praticas prejudiciais para o paciente.

As recomendacdes contidas nos protocolos e diretrizes terapéuticas, por um
lado, limitam as escolhas terap€uticas para a doengca em questdo, o que pode ser
encarado como uma restricdo a autonomia dos prescritores. Essa suposta restricao
contribui para resultados limitados na implementacdo priatica dos mesmos,
mundialmente, pela resisténcia dos médicos em utilizar os critérios neles estabelecidos.
Por outro lado, € importante ratificar que os PCDT procuram garantir alternativas
medicamentosas com eficécia e segurancga garantidas.

No Brasil, com a vinculacdo dos PCDT a dispensacdo de medicamentos em
carater excepcional, tais critérios podem ser definidos tanto como componentes de uma
politica publica para acesso a esses medicamentos, quanto para a promog¢dao do uso
racional desses produtos. As Secretarias Estaduais de Saide (SES) sdo responsaveis por
autorizar o fornecimento do MDCE para determinado paciente, através da andlise dos
documentos requeridos para a dispensacdo do medicamento. A andlise normalmente é
realizada por médicos e farmacéuticos designados pelas SES. Assim, tanto no momento

da prescricdo quanto no momento de autorizacdo do fornecimento, os pardmetros
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estabelecidos pelo PCDT devem ser observados. Desse modo, esses PCDT apresentam
procedimentos padronizados que, se ndo obedecidos, desautorizam o fornecimento ao
paciente do medicamento prescrito.

Uma avaliagdo abrangente dos PCDT, no que concerne a sua qualidade, ao grau
de implementacdo na prética clinica e a sua adequacdo a realidade dos servicos de
saude, embora necessdria, é tarefa que ultrapassa o escopo dos objetivos desse projeto.
Entretanto, ele colabora na andlise se tal politica atinge os seus objetivos — regular o
acesso aos medicamentos de dispensacdo em cardter excepcional e promover uma
terapéutica mais racional, ao considerar a adesdo dos profissionais aos PCDT.

O presente projeto de pesquisa visou analisar a adesdo dos prescritores a um
PCDT de MDCE para renais cronicos com anemia, dos prescritores atuantes nas
unidades de saide do municipio do Rio de Janeiro. Para tal realizou-se revisao de
prontudrio dos pacientes alvo da pesquisa a fim de verificar o cumprimento dos
procedimentos-chave recomendados no protocolo em questao.

O trabalho estd dividido em revisdo da literatura, metodologia, resultados,
discussao e ligdes aprendidas. Na revisao da literatura procurou-se mostrar o conceito e
a utilizacdo de protocolos e diretrizes clinicas no mundo, seu desenvolvimento e
atributos desejdveis visando o sucesso da implementacdo. Ainda nesta secdo, abordou-
se a politica brasileira para medicamentos excepcionais, com &nfase na instituicdo de
protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas para este grupo de produtos. Ainda que a
escolha da doencga tragadora e respectivo PCDT do estudo tenham sido realizados no
processo metodolégico, foram descritos alguns aspectos clinicos e terapéuticos
concernentes a doenca de interesse apenas para trazer elementos para a compreensao do
problema e sua magnitude. Na metodologia descreveu-se o caminho metodolégico
seguido desde a elei¢do da condi¢do tracadora e do PCDT do estudo, a determinagdo da
populacdo e da amostra do estudo até a elaboracio da matriz de julgamento. Os
resultados encontrados sdo apresentados na sequéncia. A discussdo compara oS
resultados a luz da literatura. Finalmente, as li¢des aprendidas sdo apresentadas e

consideragdes finais sdo feitas.

1.1 Relevancia e Justificativa

Os MDCE, em sua maioria, sao utilizados para tratamento de doencas cronicas,
sendo, portanto, essenciais a sobrevida dos pacientes, justificando a importancia do

acesso a tais medicamentos. A instituicdio do Programa de MDCE viabilizou o
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tratamento dos pacientes acometidos de tais doencas, que de outra maneira poderiam
ndo conseguir adquirir os medicamentos devido ao seu alto custo. Foram entdo
estabelecidos os PCDT com um papel relevante na regulacdo do acesso a terapia
medicamentosa.

Como ja apresentado, os PCDT estabelecem a abordagem clinico-terapéutica
que deve ser utilizada para cada doenga, visando tanto garantir racionalidade clinica
quanto financeira. Contudo, suas vantagens somente se fardo perceber se tiverem
conseqii€ncia pratica, o que se viabiliza num primeiro momento mediante a adesdao dos
profissionais, a qual se torna importante avaliar.

Ha numerosos estudos internacionais versando sobre a adesdo de profissionais
de sadde, principalmente médicos, a protocolos e diretrizes clinicas. Todavia,
nacionalmente nao se pode afirmar o mesmo, ndo se tendo encontrado nenhum estudo
brasileiro sobre avaliacdo da ades@o por parte dos profissionais, com relagao aos PCDT
para MDCE em revistas indexadas. A avaliacdo da adesdo dos profissionais de saude
aos protocolos terapéuticos na pratica clinica e sua adequacgdo para regular o acesso aos
MDCE constitui instrumento util ao fortalecimento da politica nacional de assisténcia
farmacéutica.

Para avaliar a adesdo foram coletadas informag¢des dos prontudrios dos pacientes
referentes até dois anos de acompanhamento dos mesmos. A maioria dos trabalhos que
realiza revisao de prontudrios utiliza, na maior parte das vezes, informagdes de até seis
meses de acompanhamento. Esse periodo curto tem limitado os resultados e as
conclusoes.

A escolha do estado do Rio de Janeiro também se deve a insercdo da autora
deste projeto na SESDEC-RJ como funcionéria estatutdria desde dezembro de 2001,
atuando na area de AF de Programas de Sadde Coletiva, isto €, no ciclo da AF com

medicamentos para a atenc¢do primdria.
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2. Revisao da literatura

2.1. A Politica para os medicamentos de dispensacao em carater
excepcional no Brasil

A Organizagdo Mundial de Satide (OMS) preconiza a adocdo pelos paises de
uma politica de medicamentos para garantir o acesso aos mesmos pela populagdo. Uma
politica nacional de medicamentos é um documento que expressa coOmpromisso com
objetivos e define prioridades para o setor farmacéutico. Os principais objetivos devem
ser acesso, qualidade e uso racional de medicamentos (WHO, 2001).

O Brasil aprovou sua Politica Nacional de Medicamentos em 1998, onde foram
estabelecidas as responsabilidades das trés esferas de governo, seguindo a tendéncia de
descentralizacdo da gestdo. A aquisi¢do e distribuicdo dos medicamentos utilizados em
situagdes especiais, onde se incluem os de alto custo, foram atribuidas aos niveis federal
e estadual (BRASIL, 1998).

O Conselho Nacional de Secretarios de Satide (CONASS) define o Programa de
MDCE como responsavel por um grupo de medicamentos destinados ao tratamento de
doencas especificas que atingem uma pequena parcela da populacdo e que, devido a
caracteristica de tais doencas, devem ser utilizados por periodos prolongados ou
cronicamente (BRASIL, 2004). Caso ndo houvesse a garantia de acesso a tais
medicamentos, dificilmente os pacientes conseguiriam realizar seus tratamentos, quer
seja pelo alto preco unitario dos medicamentos, seja pelo custo total do tratamento, seja
pela baixa disponibilidade de alguns desses produtos no mercado brasileiro.

Os antecedentes desse programa encontram-se na década de 70, com a criacao
da Central de Medicamentos, que, além de outras funcdes, adquiria e distribuia
medicamentos de alto custo para atender as solicitacdes das unidades vinculadas ao
Ministério da Previdéncia e Assisténcia Social — MPAS (SILVA, 2000; BELTRAME,
2002)

Em 1982, foi publicada a primeira portaria (Portaria MPAS/MS/MEC n° 03, de
15/12/82) que tratava da aquisicdo de medicamentos de alto custo, discriminando-os
como medicamentos nao constantes da Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME), prescritos excepcionalmente. A RENAME era definida como um
documento que estabelecia os medicamentos prioritdrios para o tratamento das doencas

prevalentes na populacdo brasileira (BRASIL, 1982).
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A compra dos medicamentos prescritos excepcionalmente era realizada pelas
proprias unidades de saide vinculadas ao Ministério da Previdéncia e Assisténcia Social
(MPAS) (BRASIL, 1982). A prestacdo de contas era feita através da apresentacdo das
notas fiscais de aquisi¢do, declaracdo do médico sobre a auséncia do medicamento na
RENAME e laudo médico (SILVA, 2000). Os primeiros grupos de pacientes a se
beneficiarem com tal medida foram os transplantados, os renais cronicos e os portadores
de nanismo hipofisdrio (BRASIL, 2007a).

Outra caracteristica também com origem nesse periodo é a forma diferenciada de
aquisicdo desses itens, que era realizada considerando individualmente o paciente, com
recursos diferentes daqueles para a aquisicdo dos itens da RENAME e demandando
critérios especiais de dispensacdo (BELTRAME, 2002).

Em 1990 ocorreu a extingdo do Instituto Nacional de Assisténcia Médica da
Previdéncia Social (INAMPS), que era responsavel pelo financiamento e gerenciamento
dos medicamentos de alto custo (BRASIL, 2007a). A AF relacionada aos MDCE
passou a ficar sob a responsabilidade da esfera estadual (SILVA, 2000), neste momento,
sem a previsdo de ressarcimento para tais produtos por parte do nivel federal. Essa
transi¢do promoveu um quadro de desabastecimento nos estados, uma vez que sua
capacidade orcamentédria e/ou gerencial era insuficiente para prover esses produtos
(BRASIL, 2007a).

Finalmente, em outubro de 1993, os medicamentos Eritropoetina Humana e
Ciclosporina, utilizados para os tratamentos de renais cronicos e transplantados
respectivamente, foram incluidos na tabela de valores dos procedimentos do Sistema de
Informacdes Ambulatoriais do Sistema Unico de Satide (SIA/SUS), possibilitando o
financiamento de tais medicamentos. Os outros medicamentos excepcionais
continuariam sendo pagos por meio de Guias de Autorizacdo de Pagamento (GAP).
Nesse ano a relacdo de medicamentos excepcionais era composta de 15 substancias em
31 apresentacdes (SILVA, 2000; BELTRAME, 2002).

Posteriormente, outros grupos de pacientes pressionaram para garantir seus
tratamentos pelo Sistema Unico de Sadde (SUS) (SILVA, 2000). Com o aumento da
demanda e a pressdo cada vez maior para inclusdo de novos itens, foi necessdria a
implantacdo de um processo de controle individual (ibid).

A partir de 1996, o Ministério da Satdde estabeleceu a Autorizagdo de
Procedimentos de Alta Complexidade/Custo (APAC) para a cobranca dos
procedimentos da Terapia Renal Substitutiva (TRC), inclusive de medicamentos

excepcionais para pacientes da TRS (SILVA, 2000).
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A Portaria SAS/MS n° 204, de novembro de 1996, € considerada um marco na
AF para MDCE por: estabelecer alguns mecanismos para controle da utilizagdo de tais
medicamentos; instituir a Solicitagio de Medicamentos Excepcionais (SME) e a
obrigatoriedade de dispensacdo somente nos servigos publicos; complementar a lista
destes produtos e, ainda, por criar cédigos na Tabela SIA/SUS para tais itens,
permitindo a informatiza¢do dos dados (SILVA, 2000; BRASIL, 2007a). A solicita¢dao
do medicamento pelo médico passou a ser feita na SME, documento que requeria o
preenchimento de informacdes como nome do paciente, unidade de saide onde o
mesmo € acompanhado, CID principal e secundério, n° de seu prontudrio na unidade,
CPF (cadastro de pessoa fisica) do paciente, medicamento solicitado, quantidade e
indicagdo, além de dados do médico solicitante e sua assinatura e carimbo.

A légica de disponibilidade dos MDCE foi sempre de financiamento pelo gestor
federal e aquisicdo pelo gestor estadual. Entretanto, aconteceu na pritica um co-
financiamento desses medicamentos pelo gestor estadual, tendo em vista os precos de
aquisicdo, que nem sempre sdo os mesmos da tabela. Tal co-financiamento foi depois
reconhecido em portarias relacionadas aos medicamentos de dispensa¢do excepcional.
Entretanto, ndo houve formalizacdo da parcela correspondente a participagdo dos
estados.

Em 1999, a Portaria SAS n° 409 instituiu a sistemdtica de Autorizacdo de
Procedimento de Alta Complexidade/ Custo (APAC) como documento de autorizagcao
prévia para o fornecimento de todos os medicamentos excepcionais (BELTRAME,
2002). Essa portaria ainda estabeleceu procedimentos para o fornecimento desses
medicamentos, controle individualizado dos pacientes por meio do CPF, Classificacdo
Internacional de Doengas (CID), entre outros procedimentos (SILVA, 2000).
Dependendo da aprovacdo das APAC emitidas, sdo transferidos os valores da tabela
referente aos medicamentos dispensados.

A APAC € um instrumento de coleta de dados do SIA/SUS, permitindo o
registro da producdo referente aos procedimentos ambulatoriais, entre eles o
fornecimento de medicamentos excepcionais. Esse instrumento serve ao mesmo tempo
para coleta de dados, cobranga de procedimentos, de autorizacdo e de informacdo
epidemioldgica (BRASIL, 2007b). Trés documentos sdo utilizados no médulo APAC:

1. Laudo de Solicitacdo de APAC — documento emitido pelo profissional responsavel
pelo atendimento ao paciente. Nesse documento € registrado informagdes sobre a
doenca do paciente e se solicita a autoriza¢do para realizacao do procedimento. Os

laudos de solicitagdo de APAC podem apresentar modelos diferentes de acordo com
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a especificidade do procedimento desejado (ibid). No caso dos medicamentos
excepcionais, a SME e posteriormente o Laudo para Solicitacio/Autorizagdo de
Dispensacdo de Medicamento Excepcional (LME), caracterizam tal modelo.

2. APAC I/Formulério — documento emitido pelo érgio autorizador (gestor estadual),
ap6s andlise do laudo. Documento que autoriza a realizacdo do procedimento.
Possui numeracgdo seqiiencial 16gica, estabelecida pelo MS.

3. APAC II/Magnético — sistema informatizado hébil para a coleta de informagdes
gerenciais e cobranga de procedimentos.

A selecdo de medicamentos de alto custo e sua regulamenta¢do foram alvos,
desde o inicio, de pressdes de grupos de interesse e lobby das industrias farmacéuticas
(SILVA, 2000) e, mais recentemente, de pressdes por meio de mandados judiciais
solicitando a aquisi¢do de medicamentos (MESSEDER et al., 2005). Silva (2000) e
Beltrame (2002) reconhecem que a discussdo em torno dos MDCE sempre se deu a
margem dos debates e medidas relacionadas a uma politica de AF e da promoc¢do da
adoc¢do de uma lista de medicamentos essenciais no pais.

Em 2001 havia na relacdo dos MDCE 43 medicamentos em 83 apresentacoes
diferentes e no ano seguinte este quantitativo passou para 92 medicamentos em 208
apresentacoes (BRASIL, 2002a). Em 2006, uma nova atualizacdo da relacdo de
medicamentos excepcionais resulta em 102 medicamentos diferentes em 208
apresentacoes.

Em 1999, o gerenciamento do programa passou para o Departamento de
Sistemas e Redes Assistenciais. Foi também criada a Comissdo de Assessoria
Farmacéutica da Secretaria de Assisténcia a Sadde (SAS) que tinha por finalidade
estabelecer critérios para selecao, inclusao, substituicao e exclusao de MDCE. A mesma
possuia representantes da propria SAS, da SPS, da Secretaria Executiva (SE), da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), do CONASS e do Conselho
Nacional de Secretarios Municipais de Saide - CONASEMS (BELTRAME, 2002).

Essa comissdo estabeleceu alguns critérios de inclusdo de medicamentos no
programa como utilizacdo de critérios epidemioldgicos, de evidéncias cientificas,
elaboracdo e publicacdo de PCDT e isonomia entre fabricantes. Este dltimo determinou
que se um dado medicamento fosse incluido na lista de MDCE deveria entdo constar
todas as suas apresentagdes disponiveis no mercado nacional, produzido por todos os
fabricantes que possuissem registro do medicamento (BELTRAME, 2002).

A atual portaria do Ministério da Sadde (BRASIL, 2006), que aprova o

Componente de Medicamentos de Dispensacdo Excepcional (CMDE) estabelece tais
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produtos como sendo aqueles destinados ao tratamento de agravos que se encaixem nos

seguintes critérios:

“l1.1. doengca rara ou de baixa prevaléncia, com indicacdo de uso de

medicamento de alto valor unitdrio ou que, em caso de uso cronico ou

prolongado, seja um tratamento de custo elevado;

1.2. doenga prevalente, com uso de medicamentos de alto custo unitdrio ou que,

em caso de uso crénico ou prolongado, seja um tratamento de custo elevado

desde que:
1.2.1. haja tratamento previsto para o agravo no nivel da atencdo
bdsica, ao qual o paciente apresentou necessariamente intolerdncia,
refratariedade ou evolugcdo para quadro clinico de maior gravidade ou
1.2.2. o diagndstico ou estabelecimento de conduta terapéutica para o
agravo estejam inseridos na atencdo especializada.”(BRASILI, 2006:
Anexo I)

Atualmente o programa de medicamentos excepcionais € regido pelas seguintes
normativas:

a) Portaria GM/MS n° 399/2006, de 22 de fevereiro de 2006, que divulga o Pacto pela
Saude;

b) Portaria SAS/MS n° 768/2006, de 26 de outubro de 2006, que institui o LME e da
instrugdes de preenchimento;

c) Portaria GM/MS n° 2.577/2006, de 27 de outubro de 2006, que aprova o
Componente de Medicamentos de Dispensac¢do Excepcional;

d) Portaria MS/GM n° 204/2007, de 29 de janeiro de 2007, que regulamenta o
financiamento e a transferéncia dos recursos federais para as a¢des e os servigos de
saude, na forma de blocos de financiamento, com o respectivo monitoramento e
controle;

e) Portaria GM/MS n° 106, de 22 de janeiro de 2009, que altera o Anexo II da Portaria
GM/MS n° 2577/2006.

Os documentos atualmente considerados para a autoriza¢do e fornecimento dos
medicamentos do Componente de Medicamentos de Dispensacdo Excepcional,
componente do bloco de financiamento da Assisténcia Farmacéutica, sdo: o Cartao
Nacional de Saide (CNS), o LME, o Recibo de Medicamentos Excepcionais (RME) e
APAC/Magnético.

A autorizagdo de fornecimento € dada pelo gestor estadual, ap6s andlise do laudo
e de outros documentos necessarios. A LME, assim como a antiga SME, traz dados do
paciente, da unidade de satide que o assiste, do profissional médico responsdvel pela
prescricdo do(s) medicamento(s) excepcional (is), os CID principal e secundério. O CID

principal € o que autoriza a liberagcdo do medicamento.
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A Portaria n® 2577/2006 ainda estabelece, como procedimento de controle, o
preenchimento pelo prescritor do LME, constando a Classificacdo Internacional de
Doencas — 10 (CID-10) e a comprovacdo do diagndstico com exames médicos, histdrico
clinico ou médico e receita. O prescritor deve observar os critérios de diagndstico,
indicacdo, tratamento, inclusdo e exclusdao de pacientes, esquemas terapéuticos,
monitoramento, acompanhamento e demais procedimentos descritos nos Protocolos
Clinicos e Diretrizes Terapéuticas estabelecidos pelo Ministério da Saide (BRASIL,
2006). A gestao estadual, responsdvel pela autorizacio de fornecimento do
medicamento excepcional, deve conferir se tais critérios foram cumpridos.

Cada LME corresponde a uma APAC. Para que ocorra a dispensacdo o paciente
deve apresentar a LME previamente autorizada pelo gestor estadual. No momento da
dispensacdo € emitido o RME com o nimero da APAC emitida, os medicamentos e as
quantidades fornecidas (BRASIL, 2006).

Apesar da Portaria GM/MS n° 2577/2006 ser datada de outubro de 2006, no
estado do Rio de Janeiro, o novo modelo de laudo foi instituido em junho de 2008
(SESDEC-RIJ, 2008). O mesmo também ocorreu com o sistema informatizado de
gerenciamento e acompanhamento dos medicamentos do CMDE. O Ministério da
Saude deveria disponibilizar o mesmo até junho de 2007 (BRASIL, 2006), entretanto tal
sistema foi apresentado aos Coordenadores Estaduais de Assisténcia Farmac€utica em
maio de 2008, no I Férum Nacional do Componente de Medicamentos de Dispensagao

Excepcional.

2.2. Protocolos e diretrizes clinicas

O termo inglés clinical practice guidelines traduzido como diretrizes clinicas
pode ser definido como “recomendacdes desenvolvidas sistematicamente para auxiliar
médicos e pacientes na tomada de decisdo acerca de cuidados de satide apropriados para
circunstancias clinicas especificas” (IOM, 1990). Entretanto, existem diversas
defini¢Oes para o termo diretrizes clinicas assim como também hé diferentes termos que
podem ser utilizados ao invés de diretrizes (IOM, 1992; MION JUNIOR et al., 2007;
NZGG, 2001). O termo acaba acolhendo as designagdes: padrdes clinicos, protocolos,
parametros, algoritmos, além de outros que exprimem recomendagdes sobre cuidado
clinico apropriado (IOM, 1992).

O New Zealand Guidelines Group (NZGG, 2001) definiu 5 tipos diferentes de

guidelines:
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1 — Diretrizes clinicas: consideradas como a defini¢do supracitada;

2 — Protocolos: neste tipo as recomendacdes devem ser seguidas em detalhe com
o minimo de variacdo possivel. Sdo usados para dreas com alto grau de risco;

3 — Diretrizes baseadas em consenso: desenvolvidas por meio de consenso entre
um grupo de especialistas;

4 — Diretrizes baseadas em evidéncias: sd@o desenvolvidas apds recuperacao
sistemdtica e avaliacdo da informagdo proveniente da literatura. Procuram descrever a
forca da evidéncia, separar claramente opinides das evidéncias e quantificar as
diferencas absolutas de diferentes tratamentos recomendados;

5 — Diretrizes baseadas em evidéncias explicitas: sdo desenvolvidas da mesma
maneira que o tipo anterior, mas também ressaltam resultados dos cuidados de saude da
mudanca da pratica em uma populacio definida.

O Instituto de Medicina dos Estados Unidos (IOM, 1992) usa o termo
largamente por acreditar que o mesmo expressa recomendacdes para o cuidado clinico
apropriado, ndo levando em conta o seu formato.

Os protocolos e diretrizes clinicas devem ter como principal objetivo orientar
médicos, profissionais de saude e pacientes na tomada de decisdo (IOM, 1992). Eles
devem oferecer informagdes ou passos e de maneira clara. Tais instrumentos podem
servir na escolha, dependendo da situagcdo clinica especifica, de que medicamento
prescrever, qual exame diagndstico solicitar, quanto tempo o paciente deve permanecer
internado, para qual médico especialista o paciente deve ser referenciado, etc (WOOLF
et al., 1999; IOM, 1992).

Os protocolos e diretrizes apresentam inimeros beneficios. Entretanto, a grande
parte das publicagdes a respeito enfatiza dois objetivos: (a) melhora na qualidade do
cuidado de saide oferecido ao paciente e (b) orientacio adequada na alocacdo de
recursos na assisténcia a saude (WOOLF, 1993; WOOLF et al., 1999; NZGG, 2001;
WOLEFE et al., 2004). Qualidade do cuidado a saide € considerada, por alguns, um
termo dificil de descrever e também bastante subjetivo para ser definido (SCALLY e
DONALDSON, 1998). O Instituto de Medicina dos Estados Unidos (IOM, 1990) define
como “o grau em que servicos de saide para individuos e populacdes melhoram a
probabilidade de ocorréncia de resultados desejados e consistentes com o conhecimento
profissional corrente”.

A melhora na qualidade do cuidado de saide se concretiza na medida em que os
protocolos e diretrizes permitam uma maior rapidez na aplicacdo prética das descobertas

cientificas (CABANA et al., 1999). Para tal, devem ser baseados em evidéncias

23



cientificas rigorosamente avaliadas (WOOLF et al., 1999). Além disso, diminuem a
variabilidade da pratica clinica, diminuem a assimetria da informac¢do, chamam a
atencdo para problemas de satde e grupos de pacientes negligenciados por politicas
publicas e podem servir como instrumento educativo para futuros profissionais de satude
e recém-formados (WOOLF et al., 1999).

Protocolos e diretrizes clinicas sdo também considerados instrumentos da gestao
da clinica (PORTELA, 2007) que pode ser definida resumidamente como a aten¢do
certa, no tempo certo, para a pessoa certa (GRAY, 2004). A gestao da clinica utiliza
alguns instrumentos a fim de manter altos padrdes de qualidade na assisténcia a saude.
A adesdo as recomendacdes contidas nas diretrizes e protocolos pelos profissionais de
saude envolvidos na pratica clinica é considerada uma medida de processo da qualidade
dos servicos prestados (MENDES, 2001). Protocolos e diretrizes s@o ainda utilizados
como instrumentos de auditoria, de determinagao de quais servicos de saide devem ser
reembolsados ou cobertos por sistemas de satide ou planos de saide e também de
protecdo legal para respaldar a pratica médica (WOOLF et al., 1999; IOM, 1992). Além
disso, os protocolos e diretrizes podem também ser utilizados para selecdo ou
credenciamento de médicos em planos de saude ou instituicdes e para oferecer outros
incentivos econOmicos que influenciem um comportamento mais favordvel para a
utilizacdo dos mesmos (PORTELA, 2004).

Estudos demonstram que a implantacdo de protocolos e diretrizes na prética
clinica confere melhoria da qualidade do cuidado prestado (GRIMSHAW e RUSSELL,
1993). Entretanto, na prética clinica, percebe-se a incompleta ou até mesmo ndo adesdo
a esses instrumentos. Varios estudos e revisdes sistematicas tém sido realizados com o
proposito de desvendar as possiveis causas da nao utilizacdo dos protocolos e diretrizes
ou da ndo obediéncia completa as suas recomendacdes (CABANA et al., 1999; TUNIS
et al., 1994; WOLFE et al., 2004; FORMOSO et al., 2001; VINKER et al., 2000;
FREEMAN e SWEENEY, 2001; KAISER, 2005; MILCHAK et al., 2004). Rigidez na
aplicacdo para pacientes individuais, recomenda¢des muito simplificadas ou “livro de
receitas”, reducdo da autonomia médica, desconhecimento sobre determinado protocolo,
falta de familiaridade, falta de confianca nas evidéncias que suportam o protocolo ou no
orgdo ou entidade que o produziu, sdo algumas causas citadas pelos profissionais de
saiude que os levam a nao adesao (CABANA et al., 1999; TUNIS et al., 1994; WOLFE
et al., 2004; FORMOSO et al., 2001; VINKER et al., 2000; KAISER, 2005).

Freeman e Sweeney (2001) realizaram um estudo qualitativo com 19 médicos

atuantes na atencdo primdria no Sistema Nacional de Saude Inglés (general
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practitioners) onde constataram que a adesdo pelos médicos aos protocolos e diretrizes
¢ influenciada pela experiéncia profissional e pessoal e por seu conhecimento e
relacionamento com o paciente.

Devido a lacuna que se observa entre o desenvolvimento de protocolos e
diretrizes baseados em evidéncias e a ndao observacao de suas recomendacdes na atengao
a saude, nota-se uma grande preocupacgdo, pelos elaboradores, sociedades médicas,
organizagdes governamentais, académicas, instituicdes privadas, com relacdo ao
processo de desenvolvimento e implementacdo dos protocolos e diretrizes (RAINE et

al., 2005; CLANCY e SLUTSKY, 2007; DAVIS e TAYLOR- VAISEY, 1997).

2.3. Desenvolvimento de Protocolos e Diretrizes

A maneira como protocolos e diretrizes sao desenvolvidos afeta fortemente sua
utilizacdo por profissionais de satide, pacientes e organizacdes (IOM, 1992). Como ja
mencionado, os protocolos e diretrizes podem ter diferentes objetivos como
recomendacdes para tratamentos medicamentosos, diagndstico, procedimentos
cirirgicos, acompanhamento de pacientes acometidos por determinadas doencas,
imunizagdo e etc. Assim, os componentes que devem apresentar podem ser diferentes
entre protocolos e diretrizes para fins diferentes.

O Instituto de Medicina dos Estados Unidos (IOM, 1992) especifica alguns
atributos desejdveis para os protocolos e diretrizes a fim de torna-los mais praticos e
confidveis:

e Validade: protocolos e diretrizes sao validos quando suas recomendagdes, ao serem
seguidas, levam aos resultados de saide e custo para o qual foram desenhados;

e Forca da Evidéncia: os protocolos e diretrizes devem ser acompanhados pela
descricdo da forca da evidéncia na qual foram baseados assim como do julgamento
dos especialistas que existe por trds dessa evidéncia;

e Resultados estimados: os protocolos e diretrizes devem apresentar os resultados de
custo e de saide esperados das intervengdes em questao;

¢ C(redibilidade/ Reprodutibilidade: para garantir credibilidade e reprodutibilidade dos
protocolos e diretrizes duas consideragdes devem ser feitas. Primeira, fornecidas as
mesmas evidéncias e métodos para o seu desenvolvimento, outro grupo de
especialistas consegue produzir essencialmente as mesmas recomendacoes.
Segunda, dadas as mesmas circunstincias clinicas, as recomendagdes sejam

consistentemente interpretadas e aplicadas pelos profissionais de saude.
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e Aplicabilidade clinica: protocolos e diretrizes devem ser exclusivos de uma
determinada populagdo de pacientes apropriadamente definida.

e Flexibilidade clinica: protocolos e diretrizes devem levar em conta circunstancias
individuais que serdo excecdes aquelas recomendagdes.

e (lareza: a linguagem empregada ndo deve ser ambigua e sim apresentar termos
definidos precisamente, utilizando modos de apresentacdo l6gicos e faceis de serem
seguidos.

¢ Processo Multidisciplinar: o desenvolvimento deve acontecer num processo que
envolva todos os grupos participantes. Essa participagdo pode acontecer no
momento da realizacdo de painéis ou pelo fornecimento de evidéncias e opinides ou
ainda na revisido do documento inicial.

e Programacdo para revisdo: como a cada dia publicam-se novas evidéncias
cientificas € preciso estabelecer periodo quando os protocolos e diretrizes devem ser
revisados.

¢ Documentacdo: todos os procedimentos realizados desde o inicio do
desenvolvimento de protocolos e diretrizes, os participantes, a evidéncia utilizada,
as pressuposicdes, os métodos analiticos empregados devem ser documentados e

descritos.

O desenvolvimento dos protocolos e diretrizes precisa levar em consideragdo o
contexto para o qual estd sendo desenvolvido. Como € o sistema de saide do pais, como
estdo os organizados os servicos de saude, limitacdes de recursos financeiros sao
caracteristicas que podem influenciar o desenvolvimento e a implementacao (IOM,
1992; NZGG, 2001; RAINE et al., 2005).

Segundo Mendes (2001), h4 evidéncias que os protocolos e diretrizes clinicas
funcionam melhor em pacotes integrados de servicos. Em sistemas integrados de satde,
os pontos de atencdo a saide, a atengdo hospitalar, a atengdo ambulatorial especializada,
a aten¢do primdria a saude, a atencdo em centros de enfermagem, a atencao domiciliar,
o sistema de apoio diagndstico e terapéutico, o sistema de assisténcia farmacéutica, etc,
funcionam como uma rede integrada que oferece uma assisténcia continua a
determinada populacdo, responsabilizando-se pelos resultados econdmicos e sanitdrios
referentes aquela populacao (ibid).

Quanto a metodologia para o desenvolvimento, um estudo realizado em 2003
descreveu as estruturas e métodos de trabalho utilizados por 18 proeminentes

organizacdes desenvolvedoras de diretrizes (BURGERS et al., 2003). Tais organizacdes
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eram oriundas de 14 paises — Alemanha, Austrdlia, Canadd, Dinamarca, Escdcia,
Estados Unidos, Finlandia, Franca, Holanda, Inglaterra, Itdlia, Nova Zelandia, Suécia e
Suica — e poderiam ser tanto sociedades profissionais, governamentais, organizacoes
académicas ou ndao governamentais. O resultado do estudo mostrou que, em quase todas
as organizagdes, treinamento na metodologia para desenvolvimento de diretrizes €
oferecido para os membros do grupo. A maioria utiliza bases eletronicas de dados para a
coleta de evidéncias e revisdes sistemdticas para analisd-las. Procedimentos de obtencdo
de consenso sdo utilizados quando faltam evidéncias e as diretrizes foram revisadas
antes da publicacdo. Todas as diretrizes sdo supridas com ferramentas, como
algoritmos, para aplicacdo e sdo disseminadas amplamente pela internet. A maioria das
organizacdes utiliza como estratégia de implementacdo materiais educacionais e
conferéncias e a metade delas declarou ndo possuir procedimentos formais para
atualizagao das diretrizes.

Raine et al. (2005) propdem uma nova abordagem para o desenvolvimento de
protocolos e diretrizes, onde devem ser explicitados as finalidades, razdes para nao
concordancia e grau de consenso. Eles apontam que a maioria das atuais abordagens
ndo sdo transparentes o suficiente e falham por nao deixar claro o nivel de influéncia
que os recursos nos sistemas de saide tem no desenvolvimento das recomendacoes.
Assumem que protocolos e diretrizes clinicas raramente se baseiam apenas em
evidéncias cientificas. Além de incorporar o consenso de especialistas, é necessario
averiguar o ponto de vista dos profissionais de satde efetivamente atuando no cuidado
dos pacientes, promovendo um sentimento de ‘“empoderamento” dos mesmos com
relac@o aos protocolos e diretrizes e uma maior facilidade de implementacao na prética.

Portela et al. (2008), em pesquisa sobre o uso de diretrizes clinicas na saide
suplementar, apontam estratégias para potencializar a implementacdo de diretrizes na
prética clinica. O estabelecimento de indicadores e metas assistenciais, realizagdo de
auditorias, educagcdo continuada e promocdo de incentivos a equipe quando da
utilizacdo das diretrizes sdo algumas das ferramentas gerenciais que podem ser

utilizadas.

2.4. Medicina Baseada em Evidéncias

Alguns paises como Estados Unidos e Inglaterra ja utilizam protocolos e
diretrizes clinicas hd décadas (WOOLF et al., 1999), porém a recente explosdo de

desenvolvimento de guidelines por todo o mundo apresenta como um dos motivos a
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valoriza¢do da Medicina Baseada em Evidéncias (PORTELA, 2004). H4 um consenso
que protocolos clinicos devem ser baseados em evidéncias cientificas bem
fundamentadas (WOOLF et al., 1999; BRASIL, 2002; WHO, 2003). A busca de
evidéncias cientificas que dirijam a pratica médica, se traduz no movimento de
Medicina Baseada em Evidéncias, que pode ser definido como “o uso consciente,
explicito e judicioso da melhor evidéncia disponivel para a tomada de decisdes sobre o cuidado
de pacientes individuais” (SACKETT et al., 1996).

A Medicina Baseada em Evidéncias originou-se do movimento da
‘epidemiologia clinica’ anglo-saxonica, iniciado no comego da década de 90 por um
grupo canadense da Universidade de McCaster (CASTIEL ¢ POVOA, 2001). A
preocupacdo com as incertezas, na tomada de decisdes, com as quais os médicos se
deparam no dia-a-dia da prética clinica, o crescente avango de opg¢des diagnodsticas e
terapéuticas, nem sempre bem avaliadas, a necessidade de informacdes para lidar com
as incertezas motivaram o surgimento e o crescimento da Medicina Baseada em
Evidéncias (MUNOZ C. e CABRERA R., 2005; DUNCAN e SCHMIDT, 1999).

Sackett et al. (1996) definem a Medicina Baseada em Evidéncias como “a
integracdo da melhor evidéncia das pesquisas com a experiéncia do clinico e com os
valores dos pacientes”. Assim, consideram-se as duas dimensdes da Medicina, a
dimensdo “ciéncia” e a dimensdo “arte”. Desta ultima, extraimos a experiéncia do
clinico adquirida na experi€éncia e na prética clinica. Tal habilidade proporciona
diagnoésticos mais efetivos e eficientes e permite identificar e utilizar mais
cuidadosamente o estado, os direitos e as preferéncias dos pacientes nas decisdes
relacionadas ao seu cuidado (SACKETT et al., 1996).

Da dimensao “ciéncia” tem-se a busca pelas melhores evidéncias. Utilizam-se os
instrumentos da epidemiologia clinica, ensaios clinicos randomizados e meta-andlises, a
fim de se obter evidéncias bem fundamentadas para aplicacdo na clinica (DUNCAN e
SCHMIDT, 1999). Muiioz C. e Cabrera R. (2005) descrevem a metodologia da
Medicina Baseada em Evidéncias para a busca da “pretendida” verdade. O primeiro
passo € a defini¢do da pergunta. Uma duvida clinica € transformada em uma pergunta
clara e distinta. O segundo passo € a busca das evidéncias. H4 extensa literatura
cientifica, porém, os estudos podem apresentar metodologia pouco confidvel. Utilizam-
se entdo as ferramentas da epidemiologia clinica e a opinido de especialistas para
localizar as melhores evidéncias. O terceiro passo € a avaliacdo critica do resultado da
busca das evidéncias. E realizada uma revisio detalhada na literatura encontrada. Nesta

andlise deve-se: (a) avaliar a validade interna, (b) examinar os resultados e a magnitude
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do efeito e (c) a validade externa, ou seja, se os resultados auxiliaram na assisténcia ao
paciente em questdo. O quarto passo € aplicar na pratica as conclusdes da avaliagdo
realizada.

Muitos criticos, entretanto, apontam que a Medicina Baseada em Evidéncias
acaba por priorizar a dimensao “ciéncia” em detrimento da experiéncia do clinico e dos
valores e preferéncias do paciente (CASTIEL e POVOA, 2001). Situacio mais critica
foi reconhecida por David L. Sackett, conhecido como um dos criadores do movimento.
Sackett admitiu que a opinido dos especialistas possuia um poder persuasivo maior do
que realmente merecia se considerando a base cientifica dessa opinido e também
identificou a inclina¢@o para ndo aceitacdo e financiamento de estudos que contrariam o
consenso corrente dos especialistas. Tal situacdo promoveu a vinculagdo de publicagdes
com a Medicina Baseada em Evidéncias a fim de se conseguir aceitagdo para tais
publica¢des (SACKETT, 2000).

Outra questdo importante € que a Medicina Baseada em Evidéncias utiliza
estudos realizados em populagdes determinadas e bem definidas, de sorte que a
transposicdo para casos individuais é um desafio (CASTIEL e POVOA, 2001). Castiel e
Alvarez-Dardet (2007) quando apontam o risco epidemioldgico como um dos eixos
centrais nas estratégias de promocdo da saude, criticam o campo de conhecimento da
epidemiologia. Tal critica vem do fato de que a epidemiologia, por ser uma disciplina
empirista, ndo consegue abranger a complexa dindmica existente entre a situacdo de
saude das pessoas e as mudangas socio-culturais e subjetivas.

Assim, vdrios autores reconhecem a importancia da Medicina Baseada em
Evidéncias, porém esta deve ser utilizada junto com a experiéncia médica, considerando
a singularidade do paciente em questao (AYRES, 2004; GREENHALGH, 1999;
MUNOZ C. CABRERA R., 2005).

2.5. Diretrizes e protocolos terapéuticos

Como ja exposto, diretrizes e protocolos podem ser utilizados para orientar em
tratamentos medicamentosos, diagndsticos a serem realizados, procedimentos
cirtrgicos, etc. Enfim, podem ter como alvo diferentes objetos, correlacionados com o
cuidado clinico apropriado. Quando os protocolos e diretrizes sdo direcionados para a
utilizagcdo terapéutica de medicamentos e ao manejo de determinada doenca, eles sdo

designados protocolos e diretrizes terapéuticas (MOSEGUI, 2002).
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A existéncia de protocolos e diretrizes terapéuticas é um indicador da situacao
farmacéutica em um pais (WHO, 2006) e uma estratégia para a promog¢dao do uso
racional de medicamentos (WHO, 2003). Protocolos e diretrizes terap€uticas podem ser
definidos como ‘“recomendacdes desenvolvidas sistematicamente para auxiliar os
médicos ou profissionais de saide a tomar decisdes sobre tratamentos apropriados para
condigdes clinicas especificas.” (MSH, 1997).

Protocolos e diretrizes terap€uticas sdo considerados mecanismos de regulacao
do mercado de medicamentos (MOSEGUI, 2002) e ferramentas para melhoria da
qualidade e racionalizacdo do custo levando a efetividade do cuidado. Fornecem
orientagdo para os profissionais quanto ao diagndstico e tratamento para situagdes
clinicas especificas, servem como material educacional. Também podem ser utilizados
como indicadores de qualidade da prescricdo e respaldam os médicos quanto as
decisdes terapéuticas (WHO, 2003).

Protocolos e diretrizes terapéuticas sao também importantes para a AF de um
pais. A Politica Nacional de Medicamentos do Brasil define AF da seguinte maneira

(BRASIL, 1998):

“Grupo de atividades relacionadas com o medicamento, destinadas a apoiar as
acoes de satide demandadas por uma comunidade.

Envolve o abastecimento de medicamentos em todas e em cada uma de suas
etapas constitutivas, a conservagcdo e controle de qualidade, a seguranga e a
eficdcia terapéutica dos medicamentos, o acompanhamento e a avaliacdo da
utilizagcdo, a obtencdo e a difusdo de informagcdo sobre medicamentos e a
educacdo permanente dos profissionais de satide, do paciente e da comunidade
para assegurar o uso racional de medicamentos.”

As atividades relacionadas com o medicamento fazem parte do ciclo da AF.
Sele¢ado, programacdo, aquisi¢do, armazenamento, distribuic@o e utilizacdo. Esta tltima
etapa do ciclo envolve a prescricdo, a dispensagdo e o uso do medicamento (MARIN et
al., 2003). A implementacdo de protocolos e diretrizes vai influenciar todo o ciclo da
AF (WHO, 2003), determinando quais medicamentos devem ser adquiridos e as
quantidades, para onde devem ser distribuidos, quando devem ser prescritos,
dispensados e utilizados pelo paciente.

Segundo a OMS (1998), o processo de prescricdo racional consiste em seis
passos seqiienciais: definicdo do problema do paciente; especificacdo do objetivo
terapéutico; escolha do tratamento e verificacdo da adequacdo do mesmo para o
paciente; determinagdo do tratamento e inicio do mesmo; fornecimento de informagdes,

instrucdes e recomendagdes e, por fim, monitoramento do tratamento.
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O desenvolvimento e a implementagao de protocolos e diretrizes terapéuticas
também sdo etapas determinantes para a efetiva adesdo as recomendacdes contidas
nestes pelos profissionais de saide (WHO, 2003; KAISER, 2005). O processo de
desenvolvimento e implementacdo de protocolos e diretrizes terapéuticas, segundo a
Organizag¢ao Mundial de Saude, deve ser realizado da seguinte maneira (WHO, 2003):
® Primeiro passo: identificagdo do grupo de trabalho. Tendo em mente os atributos

que protocolos e diretrizes devem ter, este grupo deve ser multidisciplinar, isto é,
com a participacdo representativa dos grupos correspondentes aos saberes
envolvidos. No caso de protocolos e diretrizes terapéuticas para determinada doenca
em um pais, representantes do Ministério da Satdde daquele pais, médicos
especialistas, farmacologistas, farmacéuticos, representantes da sociedade e outros
grupos envolvidos devem participar de sua formulacido. O grupo envolvido deve ter
acesso a informacodes atualizadas, localizar evidéncias cientificas e realizar avaliagao
critica dos estudos que deram origem as mesmas. Os membros do grupo ndo devem
possuir conflito de interesses, tendo em vista que 0s mesmos serao responsaveis pela
definicdo do tratamento a ser recomendado.

e Segundo passo: elaboragdo de um plano geral para o desenvolvimento e
implementacdo das diretrizes. Alguns procedimentos relacionados ao trabalho de
desenvolvimento e implementacdo devem ser documentados como: quem fica
responsavel pelo desenho dos protocolos e diretrizes, quem ird revisa-los, quem ird
editd-los, qual serd o orcamento para tal desenvolvimento e implementagdo. E
importante decidir também como serd o formato, algoritmos, recomendacdes
escritas, e que tipo de informagao serd utilizada.

e Terceiro passo: Identificar as doencgas para as quais protocolos e diretrizes sdo
necessarias. Nesta etapa deve se considerar a prevaléncia, severidade, impacto na
saude da populacdo e custo do tratamento. Doencas cujo tratamento apresenta
variacdo na pratica e indicacdo ou uso inapropriado de medicamentos, com
tratamentos caros ou de uso restrito também sdo candidatas a elaboracdo de
protocolos e diretrizes.

e (Quarto passo: determinacdo do tratamento apropriado. Esta € uma etapa critica na
elaboragcdo de protocolos e diretrizes. Os membros do grupo devem chegar a um
consenso baseado, o maximo possivel, nas evidéncias cientificas. As recomendacoes
de tratamento devem considerar: tratamentos ndo-medicamentosos, indicacdo da
menor quantidade possivel de medicamentos diferentes, preferéncia pelo tratamento

mais custo-efetivo, utilizacio de medicamentos contidos na relacdo de
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medicamentos aprovada, identificacio das drogas de primeira, segunda, e se
necessdrio, de terceira linha, dose e duragdo do tratamento, contra-indicagdes,
efeitos adversos. O contexto também deve ser levado em conta, por exemplo,
disponibilidade dos medicamentos no mercado, nimero de prescritores e suas
habilidades de prescricdo e diagnostico, a organizacdo dos servigos de saide e os
servicos necessarios para o cumprimento das recomendagdes, custo do tratamento
etc.

Quinto passo: quais informagdes devem ser incluidas. As informacdes que devem
ser incluidas sdo: condi¢ao clinica da doenca, sua histéria natural, incluindo sinais e
sintomas e exames laboratoriais, objetivo do tratamento, tratamento nao
medicamentoso, droga de escolha, drogas alternativas, dose, duragdo do tratamento,
contra-indicacOes, efeitos colaterais, precaugdes, toxicidade e interacdes
medicamentosas, critérios de referéncia e custo do tratamento.

Sexto passo: desenho de um primeiro esboco e realizacdo de teste piloto. Nesta
etapa deve ser garantida a participacdo dos profissionais que vao utilizar os
protocolos e diretrizes em sua pratica didria. Garantir o envolvimento desses
profissionais é importante para o sucesso da implementacdo das diretrizes, primeiro
para que os mesmos se sintam participantes do processo de elaboracdo e segundo
porque a aderéncia destes profissionais as recomendagdes promove a aplicacdo das
evidéncias cientificas na pratica clinica.

Sétimo passo: implementacdo que vai consistir da publicacdo, langamento,
disseminagdo, treinamento e supervisdo. Varios fatores podem auxiliar nesta etapa
como, por exemplo, o formato dos protocolos e diretrizes, lancados como livros de
bolso podem apresentar maior facilidade de wuso. Outros estratégias de
implementagdo utilizadas sdo: visitas a médicos denominadas academic detailing,
onde o médico recebe a visita de um farmacéutico ou outro profissional de saide
que ird fornecer informagdes principalmente na drea da prescri¢do, sistemas de
suporte a decisdo e outros reminder systems, auditoria, conferéncias e semindrios.
Oitavo passo: atualizacdo. Tal etapa ¢ fundamental para a credibilidade de um

protocolo.
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2.6. Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas para Medicamentos
Excepcionais

A elaborag¢do dos PCDT para MDCE foi primeiramente estabelecida como um
critério de inclusdo de medicamentos no programa. Para cada doenca coberta pelo
programa de Medicamentos Excepcionais deveria ser construido um protocolo clinico e
diretriz terapéutica. A inclusdo de um novo medicamento seria realizada posteriormente
a elaboracdo e publicacio do protocolo (BELTRAME, 2002).

A constru¢do foi fundamentada no paradigma da Medicina Baseada em
Evidéncias e para efetivagdo do processo foi formada uma equipe de trabalho. Médicos,
professores universitirios com formacdo em farmacologia e epidemiologia e
farmacéuticos participaram desse grupo. Outras organizagdes e grupos também
participaram, como a Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS), o CONASS, os
coordenadores de AF dos estados, a Comissiao de Assessoria Farmacéutica da SAS, o
Hospital de Clinicas de Porto Alegre, o Centro de Estudo e Pesquisa em Sadde Coletiva
do Rio de Janeiro (CEPESC), diversas Sociedades Médicas, médicos, gestores de satde,
usudrios do SUS e a industria farmacéutica (BELTRAME, 2002).

O grupo escolhido iniciou o trabalho com a escolha da doenga para qual seria
elaborado o protocolo. Questdes como variabilidade da pratica clinica, volume de
demanda por medicamento, existéncia de mandados judiciais foram consideradas
(BRASIL, 2007a).

Escolhida a doenga, o grupo elaborou o documento inicial, uma primeira versao.
Para tal foi necessdrio pesquisa, coleta e avaliacdo das evidéncias. O CONASS,
participante desse processo, lembra que nesta fase devem se estabelecer regras para a
andlise e utilizacdo das evidéncias, documentando tal processo (BRASIL, 2007a). As
evidéncias sdo utilizadas entdo para respaldar as recomendacdes. O NZGG (2001)
coloca que deve haver explicita conexdo entre a forca da evidéncia e o grau de
recomendacao.

O documento inicial foi entdo avaliado pelo grupo de consultores que entdo
apresentou criticas, sugestdes e propostas de alteracdo. Novo texto foi redigido e
apresentado a Comissdao de Assessoria Farmac€utica da SAS. Esse procedimento
possibilitou a participagcdo dos coordenadores de AF dos estados (BRASIL, 2002b).
Depois disso, o texto foi publicado no Didrio Oficial da Unido para consulta publica por
um prazo de no minimo sessenta dias. Nesse periodo qualquer pessoa, médicos atuantes,
farmacéuticos, outros profissionais de sadde, usudrios, sociedades médicas poderiam

enviar sugestdes, criticas e propostas de alteracdo que deveriam ser prioritariamente
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baseadas em literatura médica indexada atualizada (BRASIL, 2002b). Esta etapa foi

importante para que os profissionais “da ponta” e grupos de usudrios se sentissem

participantes do processo.

As sugestdes entdo foram avaliadas, algumas contribui¢des foram incorporadas

ao texto final, que foi entdo publicado, através de portaria da SAS, no Didrio Oficial da

Unido (BRASIL, 2002b).

O Quadro 1 compara as informacdes que devem possuir um protocolo e diretriz

terapéutica e as informacodes contidas nos PCDT. Observa-se que os PCDT de MDCE

seguem quase que completamente a mesma logica.

Quadro 1. Comparacgao entre as informagoes que devem estar incluidas em um
protocolo terapéutico e as informagoes contidas nos PCDT para MCDE.

Informacoes que devem estar inclusas num

protocolo terapéutico *

Informacdes presentes nos PCDT para
MDCE’

Condicao clinica, sua histéria natural,
critérios de diagndstico, incluindo sinais e

sintomas e exames laboratoriais

Introdugdo: Conceituacdo da condi¢cdo
clinica, apresenta uma revisao de sua
defini¢do, epidemiologia, diagndstico,
potenciais complicagdes e morbi-
mortalidade associada a doenca e beneficio
esperados com o tratamento.

Classificacao CID — 10

Diagndstico: diagndstico clinico e

laboratorial quando necessario

Objetivo do tratamento

Tratamento e Monitorizagdo: especifica a

resposta terapéutica esperada.

Tratamento ndo medicamentoso

Em algumas doencgas sdo descritas

intervencdes nao medicamentosas

Medicamento de escolha para a condicao
clinica
Medicamentos de segunda e terceira linha

(alternativa de escolha)

Quando pode ser utilizado mais de um
medicamento para a condi¢do clinica, os
medicamentos sdo colocados por ordem
crescente de prioridade, seguida pela

ordem alfabética
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Informacoes que devem estar inclusas num | Informacoes presentes nos PCDT para

protocolo terapéutico ! MDCE?
Informagdes relevantes para a prescricao: Essas informacdes estdo presentes nos
dose, duragdo, contra-indicagdes, efeitos protocolos e também no Termo de

adversos, precaugdes, toxicidade e interacdes | Consentimento Informado, que é um
medicamentosas documento no qual o paciente € o médico

se comprometem com O tratamento

Critérios de referéncia Estudos utilizados

Informagdes a serem dadas para o paciente Guia de orientagdo ao paciente

Custo do tratamento e custo do tratamento Essa informagdo ndo se encontra no PCDT,
das indicagdes alternativas mas estd descrita na portaria que

regulamenta o programa

Fonte: Elaboracdo propria a partir de 1=WHO, 2003; 2=BRASIL, 2002b

Desde 2001 vem ocorrendo publicacdes de PCDT no Didrio Oficial da Unido. A
Portaria SAS n°® 125, de 19 de abril de 2001, foi a primeira a vincular a dispensacio dos
MDCE com os critérios estabelecidos nos PCDT. Todavia a Portaria GM N° 2577, de
25 de outubro de 2006, foi a primeira a solicitar que as SES arquivassem cOpias dos
documentos autorizadores do fornecimento, inclusive exames, para fins de auditoria.
Em 2002, os PCDT publicados foram reunidos em um livro, Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas: medicamentos excepcionais. A divulgacdo dos mesmos
também foi feita pela internet no site do Ministério da Saude (BRASIL, 2002b).

Como o processo de elaboracdo de um PCDT € trabalhoso e demorado, a
portaria em questdo e as posteriores davam liberdade para as Secretarias Estaduais
estabelecerem critérios para os medicamentos ainda nao contemplados por PCDT.

A implementacdo dos PCDT, assim como de qualquer protocolo, ¢ uma etapa
importante para o sucesso da utilizacdo deste instrumento. O CONASS acredita que o
principal desafio para a implantacio dos PCDT é a efetiva utilizacdo destes na
prescri¢do e na pratica médica (BRASIL, 2007a). Outra questdo importante apontada
por esse Conselho é quanto a dispensacdo de medicamentos. Os PCDT também devem
ser utilizados a fim de evitar problemas relacionados a medicamentos e para garantir o
uso seguro e racional do medicamento pelo paciente.

Uma estratégia de implementacdo dos PCDT foi justamente a vinculagdo do

seguimento do mesmo com o ressarcimento.
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2.7. Ciclo de Vida dos Protocolos e Diretrizes e Barreiras a Adesao aos
protocolos e diretrizes clinicas

Considerando conceitos importantes para o entendimento do processo de
utilizacdo de protocolos e diretrizes, foi possivel depreender um ciclo de vida para os
mesmos.
¢ Formulacdo: Envolve os passos do processo de construgdo até a implementagao,

sem considerar esta ultima etapa.

e Difusdo: Distribui¢do da informac¢do e adocao natural dos protocolos pelos médicos
sem a necessidade de intervencdo (adaptado de DAVIS e TAYLOR — VAISEY,
1997)

e Dissemina¢do: Comunicagdo da informagdo aos clinicos para melhorar seu
conhecimento e suas habilidades. E uma maneira mais ativa do que a difusdo.
Envolve métodos tradicionais de educagdo médica continuada. (adaptado de DAVIS
e TAYLOR - VAISEY, 1997).

¢ Implementagdo: Comunicacdo da informacdo contida no protocolo clinico, mais
ativa do que a disseminagdo. Vai envolver estratégias de comunicacdo efetivas e que
possibilitem a identificacdo e a transposicdo de barreiras utilizando técnicas
administrativas e educacionais. (adaptado de DAVIS e TAYLOR - VAISEY, 1997).

e Adocao: “comprometimento e decisdo dos profissionais de satide de modificar suas
praticas” (DAVIS e TAYLOR - VAISEY, 1997:410).

e Adesao: Fidelidade a diretrizes (adaptado dos Descritores em Satde para o termo
em inglés adherence).

e Barreira: qualquer fator que limita ou restringe a completa adesao do profissional de
saude ao PCDT (adaptado de CABANA et al., 1999).

e Obsolescéncia: Com o surgimento de novas evidéncias clinicas, as evidéncias
cientificas que respaldavam o protocolo tornam-se desatualizadas.

Como mencionado anteriormente, observam-se lacunas entre o desenvolvimento
e disseminacdo dos protocolos e diretrizes e a implementacdo destes na pratica
(CABANA et al., 1999; TUNIS et al., 1994; WOLEFE et al., 2004; FORMOSO et al.,
2001; VINKER et al, 2000; FREEMAN e SWEENEY, 2001; KAISER, 2005;
MILCHAK et al., 2004).

A adesdo a protocolos e diretrizes pode ser definida como a realizacdo de
procedimentos pelo profissional médico no cuidado de determinado paciente que
estejam de acordo com as diretrizes clinicas elaboradas especificamente para o0 manejo

da doenca ou situacdo daquele paciente, considerando que tais diretrizes clinicas foram
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elaboradas com base nas melhores evidéncias cientificas disponiveis (DONABEDIAN
apud VIEIRA-DA-SILVA, 2005; MILCHAK et al., 2004; IOM, 1990; GUYATT et al.;
2008).

Cabana ef al. (1999) conduziram uma revisdo sistemdtica para identificar
barreiras a adesdo a diretrizes. Coletaram artigos de lingua inglesa, publicados no
periodo de janeiro de 1966 a janeiro de 1998, utilizando o MEDLINE, Educational
Resources Information Center (ERIC) e a Health STAR databases. O primeiro descritor
utilizado foi “diretrizes clinicas” ou “padrdes da pratica médica”. O segundo descritor
utilizado foi comportamento, conhecimento, atitude e pratica do pessoal de saude.
Também procuraram titulos candidatos com o descritor MeSH ou com palavra no texto
‘comportamento’ e um dos seguintes termos: ‘modelo organizacional’, ‘modelo tedrico’
ou ‘modelo educacional’. Identificaram outros artigos adicionais através de revisao
bibliografica dos artigos provenientes da pesquisa e contactaram especialistas em
psicologia, gestdo e sociologia.

Para selecdo dos trabalhos, incluiram artigos que focalizaram em diretrizes
clinicas, parametros praticos, politicas clinicas, recomenda¢des nacionais ou
recomendacdes obtidas em consenso. O artigo deveria examinar pelo menos uma
barreira a adesdo e barreiras que podem ser alteradas por uma intervencdo, nao
considerando assim aspectos socio-demograficos ou especialidade do médico como
barreira. A maioria dos artigos selecionados utilizou questiondrio para a indica¢do das
barreiras.

As barreiras foram agrupadas em temas comuns, organizadas em grupos
baseados se elas afetavam conhecimento, atitude ou comportamento. A organizacio
dessas categorias foi validada por trés investigadores e foi fundamentada num modelo,
descrito por Woolf (1993), que apresenta um mecanismo de agdo para diretrizes: a
estrutura conhecimento, atitude, comportamento. “Antes que uma diretriz clinica possa
afetar os resultados de um paciente, primeiro deve afetar o conhecimento do médico,
entdo suas atitudes e finalmente o comportamento” (CABANA et al., 1999: 1459).
Segundo Woolf (1993), uma diretriz é considerada efetiva quando melhora o
conhecimento, fazendo com que os médicos estejam cientes das recomendagdes,
melhora as atitudes, promovendo a aceita¢ao e concordancia dos médicos com a mesma
como um novo padrao de cuidado e melhorando o comportamento, causando mudanca
na pratica clinica.

Fatores que limitam a adesdo através do componente cognitivo s@o considerados

barreiras que afetam o conhecimento. Fatores que limitam a adesdo através de um
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componente afetivo sdo considerados barreiras que afetam atitude. Finalmente, fatores
que afetam a adesdo através de uma restricdo do médico sdo considerados barreiras que
afetam comportamento.

Depois de classificar as barreiras, provenientes dos artigos selecionados, dentro
dessa estrutura, as barreiras foram entdo classificadas em 7 grupos gerais de barreiras
que foram entdo consideradas dentro da estrutura do modelo:

e Barreiras que afetam o conhecimento do médico:

1° grupo: Desconhecimento

2° grupo: Falta de familiaridade
® Barreiras que afetam as atitudes do médico:

3° grupo: Falta de concordancia

4° grupo: Falta de capacidade propria

5° grupo: Falta de resolutividade

6° grupo: Inércia devido a prética prévia
e Barreiras que afetam comportamento:

7° grupo: Barreiras externas

Segundo Cabana et al. (1999) conhecimento apropriado e atitudes sao
necessdrias, mas nao suficientes para a adesdo. Barreiras externas limitam a habilidade
dos médicos em executar o comportamento adequado. A persisténcia dessas barreiras
podem também afetar a capacidade, percepcdo de resolutividade ou motivagdo dos
médicos. Os autores também apontam algumas barreiras que nao foram incluidas no
estudo como: desconforto do médico com incerteza, compulsdo por tratar (apesar da
falta de efetividade das intervengdes), opinido de lideres que podem ndo ter opinides
baseadas em evidéncias, representantes farmacéuticos € medo de sobressair-se, com

comportamento diferente aos demais.

2.8. Objetivos

2.8.1. Objetivo geral

Analisar a adesdo dos profissionais de saide envolvidos na prescricdo dos

MDCE, no municipio do Rio de Janeiro, aos critérios estabelecidos nos PCDT.
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2.8.2. Objetivos especificos

Caracterizar os pacientes inseridos no PCDT do estudo.

Estabelecer critérios para julgamento quanto ao grau de adesdo dos prescritores ao
PCDT.

Evidenciar o cumprimento de procedimentos-chave recomendados no PCDT através
da andlise de documentos clinicos.

Calcular o grau de adesdo dos prescritores ao PCDT.

2.9. Pressupostos

1.

Os protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas constituem estratégias com alto
potencial para racionalizar abordagens clinicas e terap€uticas assim como para
racionalizar o consumo de tecnologias médicas como os medicamentos.

As vantagens dos protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas somente serao
observados se os profissionais aderirem aos procedimentos propostos.

A adesdo aos protocolos clinicos para os MDCE implica no funcionamento de todo
o ciclo de Assisténcia Farmacéutica culminando na disponibilidade do medicamento

para dispensagao.
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3. Questao de pesquisa

Qual o grau de adesdo dos prescritores ao PCDT proposto pelo Ministério da
Saude para o tratamento da anemia com alfaepoetina em pacientes com insufici€éncia

renal cronica?
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4. A condicao tracadora e o medicamento alvo do estudo

4.1. Doenca Renal Crénica

Os rins possuem importante funcdo no corpo humano, pois sdo 0s responsaveis
pela manutengcdo do volume e da composi¢dao do fluido extracelular, essencial para a
sobrevivéncia (AIRES, 1999). Lesao e perda progressiva e irreversivel da fun¢do renal
(glomerular, tubular e enddcrina) levam ao quadro de Doenca Renal Cronica (DRC)
(ROMAO JUNIOR, 2004).

A DRC possui como principais causas a glomerulonefrite cronica, nefropatia
tibulo-instersticial cronica (pielonefrite), necrose cortical renal, hipertensido arterial
grave, processos obstrutivos cronicos, diabetes mellitus, amiloidose, lipus eritematoso
disseminado e doengas hereditdrias tais como rins policisticos e sindrome de Alport
(MOURA, 2007). Todavia, tem-se reconhecido, atualmente, a hipertensio arterial e o
diabetes mellitus como as principais causas da insuficiéncia renal cronica (IRC)
(ATKINS, 2005; BARGMAN e SHORECKI, 2009).

Uma institui¢do ndo governamental americana — a National Kidney Foundation
(NKF) elaborou diretrizes clinicas para definir a DRC e os estdgios de progressdo da
doenca (NKF, 2002). Tal iniciativa foi motivada pelo reconhecimento da DRC como
um problema de saude publica mundial e de incidéncia e prevaléncia crescente nos
Estados Unidos. Tal cendrio é agravado pela ocorréncia de sub-diagndstico ou sub-
tratamento nas fases mais precoces da doenca, devido a falta de concordancia sobre a
defini¢do da mesma e os estdagios da doenca.

A DRC ¢ definida como presenga de lesdo renal, entendida como anomalias
estruturais ou funcionais, identificadas por anomalias patoldgicas ou por marcadores de
lesdo renal, durante trés meses ou mais, com ou sem diminuicdo da taxa de filtracao
glomerular. Pode ainda ser definida como registro de taxa de filtracdo glomerular < 60
ml/min/ 1,73 m* durante trés meses ou mais, com ou sem presenca de lesdo renal (ibid).

Quanto aos estagios da doenca, a DRC € dividida em seis estdgios, numerados
de zero a cinco. As complicacdes da doenga renal sao baseadas no nivel de fungdo renal
existente e no risco de perda futura da mesma (ROMAO JUNIOR, 2004). Classificar e

reconhecer os estdgios da doenga baseados na sua severidade permite uma melhor
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abordagem de intervencao na doenca. O tratamento dos estdgios mais precoces da
doenca pode retardar a evolucdo da mesma. (NKF, 2002). No estdgio inicial, sdao
considerados os pacientes de grupos de risco para desenvolvimento de doenca renal
cronica, como hipertensos, diabéticos e pacientes que possuem histérico familiar dessas
doencas e de doenca renal cronica. A medida que os estigios progridem, tem-se a
presenca de lesdo renal com diminui¢do da taxa de filtracdo glomerular. No tltimo
estdgio, conhecido como fase terminal de insufici€ncia renal crdnica, os rins funcionam
com menos de 15% de sua capacidade. Nessa fase torna-se necessdrio substituir a
funcdo renal do individuo, seja mediante a depuracao artificial do sangue (didlise), seja
mediante o transplante renal (ROMAO JUNIOR, 2004).

O ultimo estagio da doenca, no qual é necessario o tratamento com a terapia
renal substitutiva (TRS), na qual se incluem a didlise e o transplante renal, é
denominado doenca renal cronica em estdgio terminal ou Insuficiéncia Renal Cronica
Terminal (IRCT).

Bargman e Shorecki (2009) apontam que o termo ‘insuficiéncia renal cronica’
deve ser utilizado quando a perda de néfrons chega a tal que corresponde aos estigios
trés a cinco da DRC. No estigio trés a taxa de filtracdo glomerular € menor que 60
ml/min/ 1,73 m”.

Estima-se, por meio de pesquisas populacionais que no minimo 6% da
populacdo americana apresenta DRC nas etapas um e dois e outros 4,5% apresentam
nas etapas trés e quatro (BARGMAN e SHORECKI, 2009). Nos Estados Unidos, no
ano de 2003, a incidéncia ajustada de pacientes com IRCT foi de 338 pacientes por
milhdo de populacdo e a prevaléncia ajustada ficou perto de 1.500 pacientes por milhao
de populacdo. Tanto a prevaléncia como a incidéncia foram ajustadas pelas varidveis
idade, género e raca. Nesse mesmo ano o Medicare gastou no programa para tratamento
da IRCT mais de 18,1 bilhdes de ddlares (USRDS, 2005). Ja no de 2005, a incidéncia
ajustada de pacientes com IRCT foi de 347 pacientes por milhdo de populacdo, com
mediana de idade de incidéncia de 64,6 anos. A taxa de incidéncia no pacientes
arrolados no programa Medicare Advantage foi 20% maior do que naqueles que pagam
pela TRS. A prevaléncia ajustada foi de 1.565 pacientes por milhdo de populacdo
(USDRS, 2007). No ano de 2006, a incidéncia ajustada foi de 360 pacientes por milhdao
de populacdo e a prevaléncia ajustada foi de 1.626 por milhdo de populagdo, 23,6% da
populacdo prevalente tem mais de 75 anos. Nesse ano o gasto do Medicare com a IRCT
foi de 26 bilhdes de dolares e 9% desse gasto foi com agentes estimuladores da

eritropoese (USRDS, 2008).
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No Brasil, observa-se uma prevaléncia menor da IRCT, em comparagdo aos
dados sobre os EUA. Varios trabalhos apontam tnico estudo existente sobre prevaléncia
da DRC, realizado em Bambui, Minas Gerais (LESSA, 2004; ROMAO JUNIOR,
2004). Nos censos realizados pela Sociedade Brasileira de Nefrologia, para obtencdo da
prevaléncia de pacientes em didlise, ndo se consegue obter a resposta de todos os
centros de didlise nacionais consultados. Em 2005, obteve-se de 83% das unidades, em
2006 de 74% Em 2007, 87,9% e em 2008, 47,8% (SBN, 2005; SBN, 2006; SBN, 2007,
SESSO, 2008). Assim, foi estimado o nimero esperado de pacientes de determinada
unidade ndo respondente ao questiondrio, considerando o nimero médio de pacientes
em didlise de cada regido do pais. Obteve-se entdo a prevaléncia anual estimada de
pacientes em didlise em cada ano de realizacdo do censo.. Em 2003 eram 333 pacientes
por milhdao de populacdo, em 2008 esse valor chegou a 468 (SESSO, 2008). Em 2003,
48 mil recorreram a didlise (ROMAO JUNIOR, 2004), em janeiro de 2007, o ndmero de
pacientes em didlise ja chegava a 73.605 no Brasil, sendo 39.499 pacientes da regido
sudeste (SBN, 2007). Em apenas quatro anos verificou-se um aumento de
aproximadamente 53% de pacientes em didlise.

Entretanto, devido aos escassos estudos nacionais sobre prevaléncia da DRC,
ndo se pode afirmar que o aumento de pacientes em didlise signifique o aumento do
nimero de pacientes com DRC. Tais achados podem estar relacionados a um melhor
diagnéstico e/ou disponibilidade de servigo.

Com o aumento da expectativa de vida nos paises em desenvolvimento, ha maior
prevaléncia de doengas cronicas como hipertensio e diabetes. Tal situacdo pode
promover um incremento nos casos de complicagdes vasculares e nefropatias
(BARGMAN e SHORECKI, 2009).

Dois mecanismos principais s@o responsaveis pela fisiopatologia da DRC.
Primeiro s3o aqueles provenientes da causa principal (BARGMAN e SKORECKI,
2009). Por exemplo, a hipertensdo como causa pode promover um quadro de
nefroesclerose maligna que pode levar a IRCT (BORTOLLOTO, 2008). O segundo é
um mecanismo de adaptacdo que ocorre devido a diminui¢do constante da massa renal.
Tal reducdo provoca hiperfiltracio e hipertrofia dos néfrons vidveis restantes
(BARGMAN e SKORECKI, 2009).

A fim de evitar a progressdo da DRC, antes de chegar ao ponto da necessidade
de Terapia Renal Substitutiva (TRS), deve ser realizado tratamento conservador no
paciente. Nesse tratamento € recomendado restringir proteinas na alimentacdo e

utilizagcdo de medicamentos (ibid).
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Quando a progressao da doenca chega a tal ponto que os rins perdem o controle
interno € necessdrio a TRS, seja por didlise, seja por transplante renal.

A didlise proporciona a remog¢do de residuos sanguineos, de excesso de liquidos
e a manutencdo do equilibrio interno, substituindo a funcdo renal. As modalidades de
didlise podem ser hemodidlise e didlise peritoneal.

Na hemodidlise, a retirada de residuos metabdlicos do sangue € realizada através
do processo de difusdo por uma membrana semipermedvel. De um lado da membrana,
se mantém um fluxo constante do sangue do paciente, do outro lado, hd o fluxo da
solucdo de didlise, com composicao de eletrdlitos, que promove um gradiente entre o
sangue e a mesma (LIU e CHERTOW, 2009). O processo ocorre através de um filtro
extracorporeo, o dialisador.

O acesso a circulac@o sanguinea pode ser feito através de fistula arterio-venosa,
que é o procedimento de elei¢do, shunt arterio-venoso ou através da implantacao de um
cateter central (ibid).

A maioria dos pacientes necessita de 9 a 12 horas de didlise por semana, tais
horas sdo dividas em trés sessoes iguais (ibid).

As principais complicagdes da hemodidlise sdo a hipotensdo, as caimbras
musculares e as enfermidades cardiovasculares (ibid). Apesar de a hipertensio arterial
ser altamente prevalente na populacdo dialitica e transplantada, a hipotensdo, na fase
inicial da didlise (periodo de dois anos), estd mais relacionada com a mortalidade que a
hipertensdo (PINHEIRO e ALVES, 2003).

Na outra modalidade de didlise, o peritonio do paciente é utilizado como
membrana. Na cavidade peritoneal se introduz a solugdo de didlise, a qual permanece na
cavidade durante um tempo determinado. A solu¢do € introduzida através de um cateter
abdominal inserido cirurgicamente. A didlise peritoneal pode ser ambulatorial continua
(CAPD), automatica (DPA) ou intermitente (DPI). Na CAPD, a solu¢do de didlise, que
estd em uma bolsa de material especifico, € introduzida manualmente na cavidade
peritoneal durante o dia e sdo realizadas de trés a quatro trocas. No periodo da noite, a
solucdo ¢ introduzida antes de dormir e permanece a mesma durante toda a noite. Na
DPA, o cateter estd conectado a uma maquina que realiza as trocas durante a noite,
enquanto o paciente dorme (LIU e CHERTOW, 2009). Essas duas modalidades de
didlise peritoneal sdao realizadas no domicilio do paciente. A DPI é a modalidade de
didlise peritoneal menos utilizada e € realizada em ambiente hospitalar, uma ou duas
vezes por semana, durante 12 a 24 horas por sessiao de tratamento (CARVALHO et al.,

2001).
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Uma das principais complicagdes da insufici€ncia renal cronica € a anemia. Ja se
reconhece que a mesma se desenvolve durante o curso da doenca e que se deve avaliar a
ocorréncia da mesma quando o paciente apresenta taxa de filtracio glomerular menor
que 60 ml/min/ 1,73 m®. A anemia da IRC é quase universal nos pacientes renais
cronicos (NKF, 2002).

A causa primdria dessa anemia € a deficiéncia da produgdo de eritropoetina pelos
rins, 6rgdo que € o principal responsdvel por sua sintese (DRUGDEX, 2008). A
diminui¢do da quantidade de oxigénio fornecida aos tecidos, quando detectada pelos
sensores renais, leva a estimulacdo da produgdo de eritropoetina nos rins. (LORENZI,
1999). A quantidade de eritropoetina circulante no plasma se eleva atuando sobre a
producdo de glébulos vermelhos. O referido hormdnio ndo é o unico fator de
crescimento responsdvel pela eritropoese, mas € o principal responsdvel pela
multiplicacdo das células progenitoras comprometidas com a producdo de hemécias na
medula 6ssea (KAUSHANSKY e KIPPS, 2006).

Outras causas também contribuem para a origem e/ou agravamento da anemia.
Deficiéncia absoluta (Ferritina < 100 ng/dL. e Saturacdo de Transferria < 20,0%) ou
funcional (Ferritina > 500 ng/dL e Saturag¢dao de Transferrina < 20,0%) de ferro, perda
de sangue, que pode ocorrer pelo trato gastrointestinal, pela hemodiélise e pela coleta de
sangue para exames, presenca de substancias toxicas que diminuem o tempo de vida
média dos eritrdcitos, hiperparatireoidismo secundério, intoxicacdo pelo aluminio,
infec¢des ou inflamagdes associadas a anemia de doengas cronicas, caréncia de folatos e
vitamina B12 sdo outros fatores que podem estar contribuindo para a anemia no
paciente renal cronico (GUALANDRO, 2000; NKF, 2002).

Para diagnosticar a anemia na populagdo renal cronica devem-se levar em conta
os parametros recomendados para a populacdo em geral. Assim, a anemia ¢é
caracterizada em homens como nivel de hemoglobina sérica menor que 13,0 g/dL e em

mulheres e homens com mais de 65 anos como nivel de hemoglobina sérica menor que

12,0 g/dL (NKF, 2002; RIBEIRO-ALVES e GORDAN, 2007).

4.2. Alfaepoetina

A introdugdo da Eritropoetina Recombinante Humana, em 1989, marcou um
avango significativo no tratamento da anemia da IRC (SMITH et al., 2003; EBBEN et
al., 2006). Substituindo a eritropoetina sintetizada pelos rins, sua utilizacdo diminui a

necessidade de transfusdes, hospitalizagdes e proporciona melhora na qualidade de vida
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(ESCHBACH et al., 1987, MORENO et al., 2000). A produc¢do da Eritropoetina
Humana Recombinante foi possivel gracas as técnicas de DNA recombinante
(DRUGDEX, 2008).

A Eritropoetina Humana Recombinante é conhecida como um agente
estimulador da eritropoese e, como um hormodnio glicoprotéico, existindo como uma
multiplicidade de isoformas que se diferenciam principalmente pela glicosilagio
(STORRING et al., 1998). Atualmente, hd trés geracdes de agentes estimuladores da
eritropoese.

A primeira geracdo, agentes estimuladores da eritropoese de curta duragao,
corresponde a Eritropoetina alfa (alfaepoetina), beta, gama, omega e zeta. Todas
possuem a mesma sequéncia de 165 aminodcidos, diferindo no padrdo de glicosilagao.
Variam entre si pela biodisponibilidade que apresentam, tempo de meia vida e pico de
concentracao plasmatica (MARTINDALE, 2009).

A darbepoetina, agente estimulador da eritropoese de segunda geragdo, possui
uma acdo mais longa do que a dos agentes de primeira geracdo, permitindo a
administracdo do medicamento uma vez por semana (DRUGDEX, 2009). O tratamento
com darbepoetina apresenta seguranga e efetividade compardveis ao tratamento com
eritropoetina alfa (alfaepoetina). Quanto aos efeitos adversos, ambas apresentam
similaridade nos mesmos (MACDOUGALL, 2001).

A terceira geracao, conta com um agente conhecido como Ativador Continuo do
Receptor de Eritropoetina (Continuous Erythropoietin Receptor Activator — CERA).
Esse pode ser administrado uma vez a cada duas semanas para a corre¢do da anemia ou
uma vez por més para manutencdo dos niveis de hemoglobina adequados em pacientes
renais cronicos. Entretanto, ainda outros estudos clinicos precisam ser realizados para
averiguar a toxicidade do medicamento (MCGAHAN, 2008).

A 117 edicdo americana do livro Goodman & Gilman/As bases farmacoldgicas
da terapéutica considera eritropoetina humana recombinante como sinonimia de
alfaepoetina (KAUSHANSKY e KIPPS, 2006), assim como o PCDT de Anemia para
Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica — Eritropoetina Humana
Recombinante (BRASIL, 2002b). Além disso, a alfaepoetina (eritropoetina alfa) sempre
foi o medicamento utilizado no programa de medicamentos excepcionais no estado do
Rio de Janeiro. Assim, trata-se a eritropoetina humana recombinante como alfaepoetina,
que é o medicamento de interesse nesse estudo. Anemia na doenca neopldsica devido a
quimioterapia (malignidade de origem ndo mieldide), anemia da doenga renal cronica,

tratamento de anemia em pacientes com Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
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(SIDA), uso em pacientes anémicos que serdo submetidos a procedimentos cirdrgicos
sdo indicacdes aprovadas pelo Food and Drug Administration (FDA), agéncia
americana que regula e supervisiona a seguranca dos medicamentos, vacinas, produtos
bioldgicos, produtos veterindrios, alimentos e etc. Indicacdes nao aprovadas pelo FDA
sd0 anemia em pacientes com hepatite C tratados com ribavirina e interferon alfa ou
com ribavirina e peginterferon alfa e para elevar o nimero de eritrdcitos para doagdao
aut6loga de sangue (DRUGDEX,2008).

A alfaepoetina pode ser administrada via intravenosa ou subcutanea, sendo que
na segunda via a dose total semanal necessdria para o tratamento pode ser reduzida de
23% a 52% quando comparada a via intravenosa. A maioria dos pacientes renais
cronicos necessita suplementagdo de ferro para manter os niveis de saturacdo de
transferrina adequados para apoiar a eritropoese estimulada pela alfaepoetina
(DRUGDEX, 2008).

As principais reacOes adversas sdo hipertensdo, que ocorre em 24% dos
pacientes, eventos cardiovasculares como morte, infarto do miocardio, ataque cardiaco e
hospitalizagao por insuficiéncia cardiaca congestiva, ocorrendo em 14% dos pacientes,
edema em 9% dos pacientes e dor no peito em sete por cento (DRUGDEX, 2008).

A NKF e o National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) da
Inglaterra recomendam, em suas respectivas diretrizes clinicas para manejo da anemia,
que o objetivo terapéutico do tratamento com eritropoetina esteja dentro da faixa de
hemoglobina sérica entre 11,0 g/dL e 12 g/dL (NKF, 2006). A Sociedade Brasileira de
Nefrologia em suas diretrizes para a anemia em pacientes renais cronicos publicadas em
2004 e em 2007, também estabeleceram tal faixa como 6tima (ABENSUR, 2004;
BREGMAN e PECOITS-FILHO, 2007). O PCDT elaborado pelo MS que serve como
critério para a autorizacdo da dispensacdo do medicamento alfaepoetina através do
CMDE também estabeleceu 0 mesmo objetivo terapéutico dos guidelines supracitados.
O DRUGDEX (2008) aponta para uma faixa 6tima de hemoglobina sérica entre 10,0 e
12,0 g/dL.

A eritropoetina alfa (alfaepoetina) tem sua estrutura molecular muito parecida
com o hormonio enddgeno. A sequéncia de aminoécidos € idéntica e padrdes de
glicosilacdo similares (DRUGDEX, 2008).

A eritropoetina atua nos seguintes pontos da eritropoese (LORENZI e
VERRASTRO, 1999):

1 — Estimulando a proliferacdo das células indiferenciadas medulares.
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2 — Promovendo o amadurecimento das células comprometidas com a
eritropoese.

3 — Estimulando a sintese de hemoglobina.

4 — Aumentando a taxa de reticuldcitos no sangue.

Tendo em vista como a eritropoetina atua na eritropoese € necessario que 0s
estoques de ferro estejam adequados para suprir a demanda exigida pelo aumento da
producdo de células vermelhas do sangue. Praticamente todos os pacientes que utilizam
a alfaepoetina irdo requerer em algum momento suplementacdo com ferro para manter
ou aumentar a saturacdo de transferrina a niveis adequados para a eritropoese
(KAUSHANSKY e KIPPS, 2006).

Estudos mostram incremento nos niveis de hemoglobina e hematdcrito em
pacientes com insuficiéncia renal cronica, levando a correcdo da anemia (DRUGDEX,
2008; ESCHBACH et al., 1987). Com a utilizacdo da alfaepoetina observa-se um
aumento na contagem de reticuldcitos nos 10 primeiros dias, a seguir, nas duas a seis
semanas seguintes, tem-se uma elevacdo dos niveis de eritrécitos, hemoglobina e
hematdcrito. A elevacdo dos niveis de hemoglobina e reticulécitos é diretamente
proporcional a dose e a duracdo do tratamento (DRUGDEX,2008).

Pacientes em inicio de tratamento com a alfaepoetina podem chegar ao objetivo
terapéutico dentro de dois a quatro meses. A resposta ao tratamento, além de ser dose-
dependente, serd influenciada pela gravidade da faléncia renal, da dose e via de
administracio e da disponibilidade de ferro (KAUSHANSKY e KIPPS, 2006). Alguns
fatores como didlise inadequada, deficiéncia funcional ou absoluta de ferro, inflamacao,
infeccdo, doencas malignas, perdas de sangue, desnutricio importante, hemolise,
intoxicagdo por aluminio, hiperparatireoidismo secundario, podem levar a resposta
inadequada ou resisténcia a alfaepoetina (HORL e VANRENTERGHEM, 2005).

Em 2006, a Portaria GM/MS n° 526 de 16/03/2006, estabeleceu que alguns
medicamentos excepcionais, dentre eles a alfaepoetina (apresentacdes de 2.000 UI e
4.000 UI) passariam a ser adquiridas centralizadamente. A Portaria GM/MS n°
2577/2006 permite a pactuagao entre Ministério da Saude e Gestores Estaduais para a
aquisicdo centralizada de medicamentos excepcionais nos seguintes casos:

1 — Beneficio econdmico da centralizacgao.

2 — Investimento estratégico do governo no desenvolvimento tecnoldgico junto
aos laboratdrios oficiais.

3 — Quando for do interesse da gestdo do SUS.
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5. Metodologia

Realizado estudo transversal descritivo que abrangeu a andlise de registros
clinicos. Este estudo se insere na interface dos estudos classicos de revisdo de
prontudrio com os estudos avaliativos. A abordagem escolhida se aproxima do
referencial tedrico da pesquisa avaliativa e da anédlise de intervencdo. Os dados foram
obtidos da revisdo de prontudrios, sendo registrados em formuldrio construido para o
estudo.

As variaveis foram escolhidas também por permitirem a verificagdo sem que se
levasse em conta qualquer julgamento clinico, sendo consideradas as recomendagdes do
PCDT, em especial as julgadas como procedimentos-chave que apresentassem
intersecdo com os critérios exigidos para a dispensacdo. Dessa forma desenvolveu-se
para a pesquisa um instrumento que, pela objetividade de seus critérios, prescinde desse
julgamento e que pode ser aplicado por outros profissionais, que nao os médicos.

Os passos metodoldgicos, bem como as adaptagdes que se julgaram necessarias
frente aos achados do campo, consistiram na eleicao da doenga tracadora, definicdo da
populacdo do estudo e da amostra, elaboragdo da matriz de julgamento e construcao do
instrumento de coleta de dados. Apds o levantamento das unidades de satide publicas e
conveniadas ao SUS que fazem o acompanhamento dos pacientes-alvo do estudo e da
distribuicao destes pelas unidades, um segundo momento consistiu na verificacdo de
documentos clinicos para obtencdo de evidéncia do cumprimento de procedimentos-
chave recomendados no protocolo.

Uma avaliag¢do abrangente dos PCDT, no que concerne a sua qualidade, ao grau
de implementacdo na pratica clinica e a sua adequacdo a realidade dos servigos de

saude, embora necessdria, € tarefa que ultrapassa o escopo dos objetivos desse estudo.

5.1. A aproximacao aos estudos avaliativos

Virios autores percebem que a drea da avaliacdo vem se ampliando e com isso
expressando-se por meio de diferentes conceitos e estratégias metodoldgicas (VIEIRA-
DA-SILVA, 2005; BOSI e UCHIMURA, 2007; NOVAES, 2000). Também deve ser
reconhecida a utilidade da avaliacdo para as acdes de planejamento e gestdo (BOSI e
UCHIMURA, 2007), buscando assim sua institucionalizacdo em todos os niveis do

sistema de satiide (CONTRANDRIOPOULOS, 2006).
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Scriven (1991) define avaliagdo como o produto do processo de determinar o
mérito, esforco ou valor de algo. Para Contrandriopoulos et al. (1997) avaliacdo
significa realizar um julgamento sobre uma intervencdo ou sobre um de seus
componentes para auxiliar na tomada de decisdao. Segundo os autores, a avaliacdo pode
ser dividida em pesquisa avaliativa e avaliacdo normativa.

Contrandriopoulos et al. (1997:37) definem pesquisa avaliativa como “o
procedimento que consiste em fazer um julgamento ex-post de uma interven¢do usando
métodos cientificos”. Esses autores entendem intervengao como sendo “constituida pelo
conjunto dos meios (fisicos, humanos, financeiros, simbdlicos) organizados em um
contexto especifico, em um dado momento, para produzir bens ou servicos com o
objetivo de modificar uma situagdo problemadtica” (ibid.: 31).

A andlise da intervencdo, definida por Contandriopoulos et al. (1997) como um
dos tipos contidos na pesquisa avaliativa, se propde a verificar se 0s recursos
empregados e os servicos produzidos para realizar a mesma atingem o0s objetivos
preliminarmente definidos para essa.

A intervencdo em questdo trata-se da institui¢do de PCDT para os MDCE. Seus
principais objetivos declarados sdo: a geréncia adequada do programa de MDCE e
promocao do uso racional dos MDCE (BRASIL, 2002b).

Este estudo se aproxima da andlise de intervengdo, pois se propde a analisar o
alcance dos ‘objetivos da intervencao’ por meio da andlise da adesdo dos médicos aos
PCDT. Outrossim, cabe ressaltar que um dos pressupostos da presente pesquisa
considera que os objetivos da instituicdo de protocolos e diretrizes sdao alcangados
quando os profissionais de saide aderem as recomendacdes propostas. Diz-se que ha
uma aproximacdo a andlise de intervengdo por nao ter se abordado neste estudo a

andlise da adequacao dos recursos disponiveis.

5.2. Eleicao de doenca tracadora e do protocolo de tratamento para o
estudo

Kessner et al. (1973) estabeleceram o método ‘tragador’ para que, com base na
andlise do processo de diagndstico, terapéutico e acompanhamento de um grupo de
doencas, fosse possivel avaliar a qualidade da ateng¢do fornecida em um sistema de
assisténcia a saude. Seis critérios, ordenados por importancia, podem ser utilizados para

descartar problemas de saide que ndo serviriam apropriadamente como tragadores:
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1. Um tracador deve ter um impacto funcional, isto €, o manejo realizado
pelos profissionais de satide deve causar um impacto no problema de
saude;

2. Um tracador deve ser relativamente bem definido e facil de
diagnosticar/identificar;

3. A prevaléncia da doenca tracadora deve ser alta o suficiente para
permitir a coleta de dados de uma amostra limitada da populagio;

4. A histéria natural da doenga deve variar com a utilizagdo e com a
efetividade do cuidado médico;

5. As técnicas de manejo da doenca devem estar bem definidas para pelo
menos uma das etapas do cuidado médico: prevencdo, diagndstico,
tratamento ou reabilitacdo;

6. A epidemiologia da doenca deve ser bem entendida e a populagdo de
risco deve ser facilmente identificada.

Kessner et al. (ibid) dividem o ato do cuidado de saide em cinco principais
grupos: prevencao, screening, avaliacdo, manejo e seguimento. Esses grupos, ou pelo
menos um deles, devem orientar a escolha de critérios para a avaliacdo, depois de
selecionada a doencga tracadora. Os critérios eleitos sdo entdo aplicados sobre os
registros médicos (ibid).

Considerando também que a concep¢do de ‘problema de saide publica’ deve
abranger o impacto do problema de saide no individuo e na sociedade, incluindo o
custo do tratamento nestas duas perspectivas (COSTA e VICTORA, 2006), o presente
estudo estabeleceu, a principio, dois critérios para a escolha da doenca tragadora: custo
do tratamento da doenga para o poder publico e nimero de pacientes envolvidos. O
primeiro critério foi selecionado tendo em vista que falhas na abordagem da doenca
teriam grande impacto na geréncia do programa. O segundo critério, nimero de
pacientes, tem como base que quanto maior o grupo submetido a falhas na abordagem
da doencga, maior o nimero de pessoas potencialmente submetidas aos danos inerentes a
essa situacdo. Assim, os critérios escolhidos também levam em conta os objetivos
declarados dos PCDT elaborados pelo MS.

Realizou-se consulta no SIA/SUS, escolhendo como variaveis o ano de 2006, o
estado do Rio Janeiro, quantidade e valor aprovados por procedimento apds 10/99,
selecionando-se todos os cdédigos dos medicamentos excepcionais. Os dados obtidos

foram tabulados no Microsoft Office Excel®, originando duas planilhas. Na primeira,
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os dados foram classificados, de forma decrescente, com relagdo ao valor aprovado,

sendo apresentado no Quadro 2 até a décima posi¢ao.

Quadro 2: Valores aprovados das APAC emitidas pela SES-R] no ano de 2006 e
CID das doengas para as quais os medicamentos estdo indicados segundo o
PCDT/2002.

Posicao

Medicamento Excepcional

Valor
Aprovado
(R$)

CID permitido (Descricao do
CID)

10

Micofenolato de mofetila 500 mg por
comprimido

7.242.229,00

T86-1 (Faléncia ou rejei¢do de
transplante de rim)

794-0 (Rim transplantado)

794-1 (Coragdo transplantado)

794-4 (Figado tranplantado)

20

Alfapeginterferona 2A ou 2B

7.206.400,00

B18-2 Hepatite viral cronica C

30

Sevelamer 800 mg por comprimido

6.130.431,00

E-83 Disturbio do metabolismo do
fésforo

N18-0 Doenga renal em estagio
final

4°

Eritropoetina Humana Recombinante
(Alfaepoetina) 4.000 Ul injetavel

4.934.400,00

D63-8 Em outras doencas
classificadas em outras partes

N18-0 Doenga renal em estdgio
final

N18-8 Outras insuficiéncias renais
cronicas

794-8 Outros 6rgaos e tecidos
transplantados

50

Olanzapina 10 mg por comprimido

4.193.034,00

F20-0 Esquizofrenia parandide

F20-1 Esquizofrenia hebefrenica

F20-2 Esquizofrenia catatonica

F20-4 Depressao pds-
esquizofrénica

F20-5 Esquizofrenia residual

F20-6 Esquizofrenia simples

F20-8 Outras esquizofrenias

60

Infliximab — 10 mg injetdvel por ampola 1
ml

4.134.787,00

K50-0 Doencga de Crohn do
intestino delgado

K50-1 Doenga de Crohn do
intestino grosso

K50-8 Sindrome de Felty

70

Imiglucerase 200 UI — injetdvel por frasco

4.044.599,00

E75-2 Outras esfingolipidoses

80

Tacrolimo 1 mg por cdpsula

2.973.046,00

T86-1 Faléncia ou rejeicio de
transplante de rim

794-0 Rim transplantado

794-4 Figado transplantado

90

Fumarato de Formoterol 6 mcg +
budesonida 200 mcg 60 doses

2.913.502,00

J45-0 Asma predominante alérgica

J45-1 Asma ndo alérgica

J45-8 Asma mista

10°

Interferon beta 1% — 12.000.000 UI (44
mcg)

2.118.589,00

G35 Esclerose multipla

Fonte: Elaboracdo prépria a partir de SIA/SUS, 2006".

foi

o Micofenolato de Mofetila 500 mg comprimido.

Conforme visualizado no Quadro 2, o medicamento com maior valor aprovado

Este medicamento

! Disponivel em: http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabcgi.exe?sia/cnv/parj.def.
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imunossupressor faz parte do tratamento recomendado no PCDT para Transplantes
Renais, sendo ainda também indicado em outros CID. Outros medicamentos utilizados
para transplantes, inclusive renais, e para tratamento de doengas relacionadas aos
pacientes renais estdo entre os 10 medicamentos com maior valor de APAC aprovada
no estado do Rio de Janeiro no ano de 2006.

Nao foi possivel classificar pelo mesmo sistema o segundo critério definido,
nimero de pacientes, uma vez que sdo contabilizados os procedimentos € um mesmo
paciente € submetido, em geral a diferentes procedimentos no periodo. Optou-se pela
consulta junto aos profissionais da drea de medicamentos excepcionais da SESDEC-RJ,
que apontou os pacientes renais cronicos como o maior grupo atendido pelo programa
no estado do Rio de Janeiro.

Um estudo realizado em 2004, onde se coletaram dados, do mesmo ano,
referentes a pacientes com doenga renal em estdgio final de 122 paises diferentes,
evidenciou que, ao final deste ano, 52% da populacdo global em didlise foram tratadas
em apenas quatro paises: Estados Unidos da América, Japao, Brasil e Alemanha. O
estudo ainda enfatiza que esses quatro paises representam apenas 11% da populagao
mundial (GRASSMANN, et al., 2005). Em 2004, os gastos com o Programa de Diélise
e Transplante Renal, no Brasil, chegavam a 1,4 bilhdes de reais/ano (ROMAO
JUNIOR, 2004).

A prevaléncia de pacientes em didlise no Brasil, em janeiro de 2004, era 333
pacientes por milhdo da populacdo (pmp), com 59.154 pacientes realizando a terapia
dialitica (SESSO, et al., 2008). A prevaléncia mundial de pacientes em didlise em 2004
foi calculada em 215 pmp (GRASSMANN, et al., 2005). Em marco de 2008, o valor da
prevaléncia foi estimado em 468 pacientes por milhdo da populacdo (pmp), com 87.044
pacientes, sendo que a prevaléncia na regiao Sudeste foi estimada em 593 pmp.

Vislumbrando os critérios de escolha do método tracador e o conceito de
‘problema de saude’ e ainda a importancia dos pacientes renais no contexto do
Programa de MDCE no estado do Rio de Janeiro, optou-se por trabalhar com os PCDT
envolvendo os pacientes renais cronicos.

Ao fazer um levantamento dos PCDT referentes ao tratamento dos pacientes
renais cronicos, t€ém-se quatro protocolos:

= Anpemia em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Crdnica, com o

medicamento Eritropoetina Humana Recombinante. O PCDT foi publicado

no Didrio Oficial da Unido através da Portaria SAS/MS n°® 437, de 08 de
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outubro de 2001 e faz parte dos protocolos presentes no livro do Ministério
da Satide (BRASIL, 2002b).
= Anemia em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Crdnica com o
medicamento Sacarato de Hidréxido de Ferro III. Este PCDT foi publicado
no Diario Oficial da Unido através da Portaria SAS/MS n° 437, de 08 de
maio de 2001 e faz parte dos protocolos presentes no livro do Ministério da
Sadde (ibid).

= Hiperfosfatemia na Insuficiéncia Renal Cronica com o MDCE Cloridrato de
Sevelamer. Este PCDT foi publicado na Portaria SAS/MS n° 845, de 31 de
outubro de 2002 e faz parte dos protocolos presentes no livro do Ministério
da Saude (ibid).

= QOsteodistrofia renal com os MDCE Alfacalcidol capsulas de 0,25 mcg e 1

mcg, Calcitriol cdpsulas de 0,25 mcg e ampolas de 1 mcg e Desferoxamina
frasco — ampola com 500 mg de po6 liofilizado mais ampola de 5 ml de dgua.
Este PCDT foi publicado na Portaria SCTIE n° 74 de 06 de novembro de
2006.

Considerando-se o tempo disponivel para conclusdao do trabalho académico,
decidiu-se trabalhar com apenas um PCDT. Novamente, langou-se mao dos critérios de
escolha do método tracador e da concep¢do de ‘problema de satde’ para a escolha do
PCDT. Os PCDT elaborados pelo MS apresentam os critérios de diagndstico de cada
doenca, o tratamento recomendado, os mecanismos de controle e acompanhamento e a
verificacdo do objetivo terapéutico (BRASIL, 2002b). Tal descri¢do é conforme com a
proposta de Kessner et al. (1973) de que as técnicas de manejo de pelo menos uma das
etapas do cuidado médico deve estar bem definida.

Levaram-se em consideracdo os seguintes achados:

¢ Mais de 90% dos pacientes renais cronicos tornam-se anémicos devido a

insuficiéncia renal (TSAKIRIS, 2000);

e A anemia tem sido reconhecida como uma das principais complicac¢des

dos pacientes renais cronicos (PISONI, 2002);

e A utilizagdo de agentes estimuladores da eritropoese, como a
eritropoetina humana recombinante, diminui o nimero de transfusdes, de
hospitalizagdbes e proporciona melhora na qualidade de vida

(ESCHBACH et al., 1987; MORENO et al., 2000);
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e Em 2002, 19,3% dos pacientes atendidos nacionalmente pelo Programa
de Medicamentos Excepcionais utilizavam a eritropoetina, resultando em
13% do gasto total do Programa, o medicamento com o segundo maior
gasto. O medicamento que apresentou maior gasto no ano de 2002,
equivalente a 15% do gasto total do programa, foi o Interferon Beta,
preconizado para tratamento da Esclerose Miiltipla. Entretanto, o total de
pacientes utilizando tal medicamento foi correspondente a 2,7% do total
de pacientes atendidos nacionalmente pelo Programa (BELTRAME,
2002);

e Em 2006, o medicamento estava em 4° lugar em valor aprovado por

APAC no Estado do Rio de Janeiro (SIA/SUS, 2006).

Pode-se assim dizer que a anemia apresenta alta prevaléncia nos pacientes renais
cronicos. E também importante considerar o impacto da doenca no individuo, onde o
uso do medicamento indicado melhora a qualidade de vida; assim como o impacto na
sociedade, quando apenas um medicamento, de um total de 92 medicamentos constantes
na lista de medicamentos excepcionais no ano de 2002, foi responsdvel por 13% do
gasto total do programa de medicamentos excepcionais naquele mesmo ano
(BELTRAME, 2002).

Assim, a analise combinada de todos os dados obtidos e considerando os
critérios selecionados nesse estudo para a escolha da doenca tracadora, decidiu-se
trabalhar com o PCDT para Anemia em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal
Cronica, com o medicamento Eritropoetina Humana Recombinante. As diferentes
formas farmacéuticas que fizeram parte da Portaria GM/MS N° 1318/2008 e que fazem
parte da Portaria GM/MS N° 2.577/2006 sao:

e Eritropoetina Humana Recombinante 1.000 UI — injetavel — por frasco —
ampola;

e Eritropoetina Humana Recombinate 2.000 UI — injetavel — por frasco —
ampola;

e Eritropoetina Humana Recombinante 3.000 UI — injetavel — por frasco —
ampola;

¢ Eritropoetina Humana Recombinante 4.000 UI — injetavel — por frasco —

ampola;
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e Eritropoetina Humana Recombinante 10.000 UI — injetdvel — por frasco —
ampola;

e Alfaepoetina 1.000 UI — injetavel — por frasco-ampola;

¢ Alfaepoetina 2.000 UI — injetavel — por frasco-ampola;

e Alfaepoetina 3.000 UI — injetavel — por frasco-ampola;

e Alfaepoetina 4.000 UI — injetavel — por frasco-ampola;

¢ Alfaepoetina 10.000 UI - injetavel — por frasco-ampola.

5.2.1. Determinacao do universo e da amostra do estudo

Considerando a escolha do PCDT para a pesquisa, constituiu o universo do
estudo os pacientes que obedeciam aos seguintes critérios:

Critérios de Inclusdo:

e Pacientes que retiraram o medicamento alfaepoetina em algum pdlo de
medicamentos excepcionais do estado do Rio de Janeiro, em algum
momento entre o periodo de janeiro de 2004 a dezembro de 2005;

e Pacientes acompanhados em trés unidades de sadde, localizadas no
municipio do Rio de Janeiro, selecionadas apds andlise do relatério do
banco de dados do Sistema de Acompanhamento de Medicamentos
Excepcionais e Pacientes (SAMEP) da SESDEC-RJ, que serd descrita a
seguir;

e Pacientes registrados com CID-10 N18.0 ou N18.8, no relatério do
SAMEP para autorizagdo da dispensacdo do medicamento alfaepoetina.

Critérios de Exclusdo:

e Pacientes menores de 18 anos.

O universo foi constituido de 411 pacientes, oriundos de trés unidades de saide
localizadas no municipio do Rio de Janeiro, dos quais 403 foram registrados no Sistema
de Acompanhamento de Medicamentos Excepcionais e Pacientes (SAMEP) da
SESDEC-RJ como CID principal N18.0 (Insuficiéncia Renal Cronica — doenga renal em
estddio final), um paciente registrado como N18 (Insufici€éncia Renal Cronica) e sete
pacientes registrados como N18.8 (Outra Insuficiéncia Renal Cronica, acordado como
pacientes renais cronicos em tratamento conservador). Assim, a grande maioria era de
pacientes no estagio final da doenga renal cronica.

Preferiu-se restringir a pesquisa a capital do estado pela facilidade operacional e

porque o municipio concentra 39,5% da populagdo do estado e 41,8% das unidades com
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servicos de didlise (quantitativo de 33 unidades). Essa ultima escolha foi feita apds
consulta ao Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Saide (CNES) em um primeiro
exercicio para identificar as unidades que fazem o acompanhamento de tais pacientes.
Para isto, foi realizada consulta dos estabelecimentos com oferta de dialise no estado do

Rio de Janeiro.

Passos seguidos para determinagdo do universo e da amostra

Para levantamento do universo, foi solicitado a SESDEC-RJ consulta a base de
dados do Sistema de Acompanhamento de Medicamentos Excepcionais e Pacientes
(SAMEP). O SAMEP € um sistema informatizado desenvolvido pela SESDEC-R]J e, até
aqui, de seu uso exclusivo, para o cadastro de pacientes que utilizam medicamentos
excepcionais, acompanhamento das dispensacdes e faturamento dos mesmos. As
informacdes presentes na LME (antiga SME) sdo registradas no sistema. Os dados
gerados alimentam o Sistema de Base de Dados da APAC, possibilitando o
financiamento do Componente de Medicamentos de Dispensacdo Excepcional para o
estado do Rio de Janeiro (BRASIL, 2007b). Assim, o SAMEP permite obter, entre as
informacdes concernentes a prescricio do MDCE, dados dos pacientes que retiraram
determinado medicamento, os CID principal e secundario registrados e unidade de
saude que realiza o acompanhamento do paciente.

Foi solicitado relatério com os pacientes que retiraram o medicamento alvo do
estudo durante o periodo de 2003 a 2006. Para escolha do periodo considerou-se que,
apesar do PCDT para Anemia em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica,
com o medicamento Eritropoetina Humana Recombinante (alfaepoetina) ter sido
publicado no final do ano de 2001, o livro ‘Protocolos Clinicos e Diretrizes Clinicas”
foi publicado em 2002. Tal publicagdo serviu para divulgar e ser fonte de consulta para
os profissionais de saide dos protocolos relativos aos medicamentos excepcionais.
Assim, escolheu-se inicialmente o ano de 2003, um ano apds a publicacdo como limite
inferior do periodo de estudo. O més de dezembro de 2006 foi escolhido como data
final para se ter informagao de anos completos e por se acreditar que no momento da
solicitacdo do relatério (antes do meio do ano de 2008), o sistema em questdo poderia
ainda ndo contar com todas as informagdes do ano de 2007. Os seguintes dados dos
pacientes foram solicitados para a elaboracdo do relatério:

1 — Nome do paciente;

2 — Cadastro de Pessoa Fisica (CPF) do Paciente (para permitir a verificacdo de

duplicidade);
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3 — Data de Nascimento do Paciente;

4 — Nome da Mae do Paciente (para permitir a verificagdo de duplicidade);

5 — Unidade de Satide onde o paciente € assistido;

6 — Pdlo de Medicamentos Excepcionais onde o paciente retira o medicamento;

7 — CID principal registrado na SME (durante o periodo estipulado para

captacao da populacdo ainda ndo era utilizada a LME e sim a SME);

8 — CID secunddrio registrado na SME;

9 — Data de cadastro do paciente no programa;

10- Data da primeira retirada (dispensacdo) do medicamento pelo paciente;

11 — Data da ultima retirada (dispensa¢do) do medicamento pelo paciente.

O relatério fornecido apresentou dados dos pacientes que retiraram o
medicamento em qualquer pélo de medicamentos excepcionais no estado do Rio de
Janeiro, entre janeiro de 2004 a dezembro de 2006, resultando na altera¢do do periodo a
ser incluido no estudo.

O relatério foi elaborado em planilha de Excel® e em cada planilha do arquivo
os pacientes foram separados por apresentacdo farmacéutica dispensada (alfaepoetina
1.000 UI — injetavel — por frasco-ampola, alfaepoetina 2.000 UI — injetavel — por frasco-
ampola, alfaepoetina 3.000 UI — injetavel — por frasco-ampola, alfaepoetina 4.000 UTI —
injetdvel — por frasco-ampola, alfaepoetina 10.000 UI — injetavel — por frasco-ampola).
Em cada planilha ndo havia repeticdo de paciente, isto €, o mesmo paciente sendo
acompanhado em unidades de saide distintas. Poderia haver repeticdo de paciente nas
diferentes planilhas, isto €, o paciente poderia ter retirado diferentes apresentacdes
farmacéuticas durante o periodo solicitado. Porém, também nas diferentes planilhas o
mesmo paciente permanecia na mesma unidade.

A consolidagdao das planilhas resultou inicialmente em 15.406 pacientes,
garantido unicidade de entrada, sendo eliminados os registros com data de primeira
retirada mais recente, permanecendo no universo 0s registros mais antigos, ou seja, a
primeira dispensagdo da alfaepoetina, independente da apresentacao.

Com a exclusdo de pacientes acompanhados em unidades de saide localizadas
fora do municipio do Rio de Janeiro e aqueles sem informagdo da unidade de satude
(1.032), chegou-se a 7.088 pacientes.

O seguinte passo foi retirar os pacientes menores de 18 anos, que totalizavam
184 pessoas, mais cinco que ndo possuiam registro de data de nascimento.

Trabalhou-se, entdo, com os pacientes que retiraram o medicamento alvo do

estudo em algum momento entre o periodo de janeiro de 2004 a dezembro de 2005. O
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periodo para acompanhamento das informagdes registradas no prontudrio do paciente,
evidenciando o cumprimento ou nao dos procedimentos recomendados no PCDT, foi
definido como tempo de seguimento. Esse tempo abrange da prescricio do
medicamento referente a data da primeira dispensacdo contida no relatério obtido do
SAMEP, até no maximo dois anos, conforme fosse o acompanhamento do paciente na
unidade.

E esse periodo de até dois anos de seguimento para verificar o cumprimento dos
procedimentos do PCDT nos prontudrios, objetivou incrementar a validade do estudo.
Registre-se que alguns pacientes interromperam o uso do medicamento em periodo
menor que esse devido a recuperacdo da fun¢do renal, transferéncia para outra unidade
ou 6bito. Ao mesmo tempo, o periodo minimo de acompanhamento seria o equivalente
a trés prescrigdes mensais do medicamento alfaepoetina, o que se supds, serviria para
tracar uma observacdo referente ao monitoramento do tratamento. Assim, o tempo de
seguimento, ou melhor, o intervalo de acompanhamento das informacdes registradas no
prontudrio variou de trés meses, no minimo, a dois anos, no maximo.

Nao se trabalhou com os pacientes com primeira retirada em 2006 porque no
periodo de coleta dos dados, programada para ocorrer na segunda metade do ano de
2008, os pacientes assistidos por mais tempo na unidade nao teriam os dados registrados
durante dois anos. Em decorréncia dessa escolha, eliminados esses pacientes, restaram
5.364 pacientes. Cabe ressaltar que, diferente de outros estudos envolvendo pacientes
renais cronicos (PRIBBERNOW et al., 2006; MELO, 2006), o rastreamento da
populacdo, do estudo, ndo se deu por listagem de pacientes ativos durante determinado
tempo fornecida pela unidade de satde. No presente trabalho, a populacao foi definida a
partir da base de dados centralizada.

A préxima exclusdo foi a retirada de pacientes cujo CID principal fosse diferente
daqueles abrangidos pelo protocolo de interesse e da portaria GM/MS n° 2577/2006:
N18, N18.0 ou N18.8. Na portaria MS n° 1.318/2002, os CID autorizados para retirada
eram N18.0, N18.8 e N18.9. Na portaria mais recente (Portaria MS n° 2.577/2006), os
CID autorizados eram N18.0 e N18.8. Assim, decidiu-se trabalhar com varidveis que
nao mudaram nas duas portarias. Dessa ultima exclusdo restaram 3.270 pacientes.

A listagem com os pacientes restantes foi organizada segundo a unidade de
saude, que foram entdo selecionadas seguindo dois critérios: maior nimero de pacientes
e diferenca de natureza organizacional (vinculac¢do institucional: publico e privado).

Quatro unidades foram escolhidas, segundo o nimero de pacientes assistidos nas
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mesmas, apresentado os critérios descritos acima, e/ou segundo os diferentes perfis

apresentados, obtidos através de consulta no CNES:

1.

privada, nimero de pacientes: 248;

pacientes: 8;

orgdos (MEC, Mex, Marinha, etc), nimero de pacientes: 155

Clinica de didlise conveniada ao SUS, natureza da organizacdo: empresa

Unidade estadual, natureza da organizacdo: fundacdo privada, nimero de

Hospital Universitdrio, natureza da organizacdo: administracdo direta de outros

Hospital Federal, natureza da organizagdo: administracdo direta da saide (MS,

SES, SMS), nimero de pacientes: 118.

Nas quatro unidades foram obtidos 529 pacientes (inicialmente era o universo do

estudo). Essas quatro unidades juntas possuiam 16,13% dos pacientes com os critérios

acima estabelecidos, acompanhados no municipio do Rio de Janeiro. Para determinagao

do tamanho da amostra foi adotado um nivel de significancia, alfa = 0,05 e da mesma

forma, uma precisdo de 5% a 10 % da média populacional (beta) (BOLFARINE e
BUSSAB, 2005).

P[(Yes — 1) <B] =1 - , onde:
Ves = estimador de média

p = média populacional

Para célculo do tamanho da amostra (n) temos:

N = tamanho da populagdo

VAN
2

DZ

ny =

Z normalmente distribuido com média O e variancia 1
2 A . .
S” = Variancia populacional
B2
D= —5 = €eI10 amostral
o
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O tamanho da amostra resultou em 265 pacientes. Todos os pacientes da
populacdo foram ordenados em uma tnica tabela, por ordem alfabética onde receberam
uma numeracgdo de 1 a 529.

O total de pacientes sorteados através de uma tabela de nimeros aleatorios
gerado por uma ferramenta pseudo-aleatéria, Excel ®, resultou da seguinte maneira:
119 pacientes para a primeira unidade, cinco pacientes para a segunda, 80 pacientes
para a terceira e 61 pacientes para a quarta unidade. Com a amostra obtida verificou-se
que a propor¢ao de pacientes sorteados dentre as unidades ficou préximo a da
populagao.

Para a realizacdo da pesquisa nas unidades, iniciou-se o processo de visita as
mesmas para negociacdo da execucdo do projeto. Iniciaram-se as visitas com duas
cartas de apresentacdo, uma oriunda da Superintendéncia de Assisténcia Farmacéutica e
Insumos Estratégicos (SAFIE) da SESDEC-RJ e outra do Nucleo de Assisténcia
Farmacéutica da ENSP/FIOCRUZ. Ambas apresentavam a pesquisadora e solicitavam o
acesso da mesma aos dados necessdrios para condugdo de seu estudo, principalmente
aos prontudrios dos pacientes selecionados pelas técnicas de amostragem do estudo.

Na primeira unidade, clinica de didlise privada, conveniada ao SUS, a direcao
clinica autorizou a realizacdo da pesquisa apds apresentacao do projeto.

A segunda unidade, a estadual, possuia Comité de Etica em Pesquisa préprio. As
unidades com CEP préprio exigem que o projeto de pesquisa seja submetido a anélise e
aprovagao pelos mesmos, apesar do projeto ja ter sido aprovado por outro CEP. Apés
submissdo e andlise do projeto, o CEP da segunda unidade aprovou o projeto.

A terceira unidade, o hospital universitdrio, também possuia CEP proprio.
Entretanto, para poder dar entrada no projeto de pesquisa no CEP era necessaria
autorizagdo prévia pela chefia do setor que assistia os sujeitos da pesquisa. Contactou-se
primeiramente a chefia do setor de transplante renal, que apresentou a pesquisadora a
chefia de didlise. Apds conhecer o projeto, a chefia do setor de nefrologia autorizou a
realizagcdo do mesmo no setor e deu-se entrada do projeto no CEP da unidade, que
aprovou o projeto de pesquisa. Este processo demandou diversas visitas a unidade e
tomou cerca de 15 dias (excetuando periodo de aprovacgdo pelo CEP).

A quarta unidade, o hospital federal, também possuia CEP préprio e também
exigia autoriza¢do da chefia do setor de nefrologia e do setor de documentacao médica.
Todavia, os funciondrios do setor de documenta¢do médica referiram desconhecimento
quanto a esse tipo de procedimento. As idas e vindas transcorreram durante 36 dias e,

ap6s avaliacdo quanto ao periodo necessario para que o CEP da unidade avaliasse o
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projeto, aprovasse e ocorresse a coleta de dados, optou-se por excluir esta unidade do
estudo.

Tal exclusdo implicou na realizagdo de um novo célculo da amostra. O universo
passou para 411 pacientes e a amostra recalculada foi de 206 pacientes e sua
distribuicao pelas unidades ajustou-se da seguinte maneira:

— Primeira unidade: anteriormente a amostra de 119 pacientes passou para 121

pacientes;

— Segunda unidade: anteriormente a amostra de cinco pacientes permaneceu

com cinco pacientes;

— Terceira unidade: anteriormente a amostra de 80 pacientes permaneceu com

80 pacientes.

A amostra se constitui de 206 pacientes, oriundos de trés unidades de sauide
localizadas no municipio do Rio de Janeiro, dos quais 202 foram registrados no Sistema
de Acompanhamento de Medicamentos Excepcionais e Pacientes (SAMEP) da
SESDEC-RJ como CID principal N18.0 (Insuficiéncia Renal Cronica — doenga renal em
estadio final), um paciente registrado como N18 (Insuficiéncia Renal Cronica) e trés
pacientes registrados como N18.8 (Outra Insuficiéncia Renal Cronica, acordado como
pacientes renais cronicos em tratamento conservador). A Figura 1 sintetiza 0s passos
para determinacao da populacio e da amostra do estudo.

A pesquisa foi financiada pelo Ministério da Saude.
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5.3. Sobre o Protocolo Clinico e Diretriz Terapéutica para a Anemia em
Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Crénica elaborado pelo
Ministério da Saude (BRASIL, 2002)

O PDCT em questdao aborda mais especificamente as diretrizes terapéuticas para
o uso da eritropoetina alfa (alfaepoetina) no tratamento da anemia em pacientes renais
cronicos.

Esse PDCT apresenta os critérios de inclusdo e exclusdo para vinculo do
paciente ao PCDT, situacOes especiais, avaliacdo e reposi¢do dos estoques de ferro,
recomendacdes e beneficios esperados com o tratamento, riscos e cuidados especiais,
modelo para o termo de consentimento informado e referéncias bibliograficas. No livro
no qual o PCDT estd incluso, hd ainda o fluxograma de tratamento, onde o prescritor
deve seguir os passos nele representados, e o fluxograma de dispensa¢do, onde o
farmacéutico deve, de igual maneira, seguir os passos ali estabelecidos. Além desses, o
PCDT ainda contém a ficha farmacoterapéutica estimulando, assim, a aten¢do
farmacéutica e um guia de orientacdo ao paciente, que € um material a ser fornecido
pelo farmacéutico, com as principais orientacdes sobre o medicamento dispensado
(BRASIL, 2002).

Na presente pesquisa analisaram-se os procedimentos-chave relacionados ao
tratamento, mas Os processos necessdrios para a autorizacdo da dispensacdo foram
levados em conta para a construcao da matriz de julgamento, que serd apresentada mais
adiante. Assim, a base foi o fluxograma de tratamento (Figura 2), mas nele se
enfatizaram os pontos de decisdo que tém intersecdo com o os pontos de decisdo do
fluxograma de autorizacdo da dispensacao.

Os pontos do fluxograma de dispensacdo que fazem intersecdo com o de
tratamento sdo os que se referem a: se as doses prescritas estdo de acordo com o
estabelecido na diretriz terapéutica, se possui os exames obrigatérios para primeira

utilizacdo e para as subseqiientes.
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Figura 2. Fluxograma de tratamento da Anemia em pacientes portadores de
Insuficiéncia Renal Cronica

| Fluxoarama de Tratamento da Anemia em Pacientes com IRC — Eritropoetina Humana Recombinante |

| Pontos aue possuem intersecéo com os pontos de decisdo para a dispensacdo

Critérios de Excluséo

Critérios de Inclusao
Insuficiéncia Renal Cronica em paciente de qualquer idade
1

Excluir do
protocolo

Tratar a
causa

Outras causas de
anemia?

A 4

*Hipertensao arterial sistémica
descontrolada (140/90 mmHg) a
despeito do tratamento com 3 drogas,
incluindo diurético

*Pacientes com hipersensibilidade a
albumina humana e produtos derivados
de células de mamiferos

nio /

Niveis de ferro
adequados?

\ sim

Corrigir estoques de ferro
conforme protocolo
especifico de reposi¢ao
de hidréxido de ferro Il

Iniciar sacarato de hidréxido de ferro
1l conforme protocolo especifico

Iniciar com eritropoetina 80 a 100
U/Kg SC - 2 a 3
administragbes/semana (a dose de
manutengao debe ser individualizada
situando-se entre 50 e 300 U/Kg)

Ajuste de dose

Aumentar a dose em 50% se: hemoglobina ndo aumentar em 2 g/dL ou hematécrito ndo aumentar em 5 a 6
pontos em 8 semanas e hemoglobina continuar abaixo de 11 g/dL ou hematécrito continuar abaixo de 30%;

Reduzir a dose em 25% a 50% se: hemoglobina se aproximar de 12 g/dL ou hematdcrito se aproximar de 36%
ou se a hemoglobina aumentar mais de 1,5 g/dL ou hematécrito aumentar mais de 4 pontos em qualquer periodo
de 2 semanas. Reduzir as doses em 25% se hemoglobina for igual ou superior a 12 g/dL ou hematécrito for
igual ou superior a 36%.

Monitorizacao

Realizar controle laboratorial com:
* Hb e Ht a cada 2 semanas durante ajuste e mensal durante fase estavel.

*Saturacgdo de transferrina, ferritina sérica e hemograma completo com contagem
de plaauetas a cada 3 meses.

Consulta com
hematologista ou realizar
bidpsia de medula éssea

1
Hb< 11 g/dL ou Ht <

337
A Suspender Manter o
Corrigir a temporariamente o tratamento
causa tratamento com com controle
controle laboratorial laboratorial

terapéutico (Hb 11-12 g/dL ou Ht 33-36%) ap6ds 4 a 6 semanas com

Resposta inadequada: incapacidade de se atingir o objetivo
‘ dose adequada (300 U/Kg 2-3/sem/SC) H

adequadas reservas de ferro.

em paciente com

Fonte: Adaptado de Brasil (2002b).

Dor no local da injegdo SC: A) alternar locais da
injecdo b) utilizar eritropoetina 1xsemana c)
substituir o tampao citrato para fosfato d ) trocar
eritropoetina alfa por beta
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Ainda outras recomendacdes sdo feitas, apesar de ndo estarem inclusas no
fluxograma acima. E importante observar as situagdes onde se recomenda cuidados
especiais (BRASIL, 2002b):

® gravidez;

e porfiria;

¢ hipertensao arterial sist€mica controlada;

¢ historia de epilepsia e convulsdes;

e doenca cardiaca;

¢ histéria de tromboembolismo arterial ou venoso;

e paciente com diagnéstico de neoplasia.

Durante o tratamento, também deve se atentar para as seguintes orientagdes
(ibid):

* manutencao de controle rigoroso da pressao arterial;

¢ recomendagdo ao paciente para aderir ao tratamento anti-hipertensivo;

® ndo ultrapassar hemoglobina de 12 g/dL ou hematdcrito de 36% em
portadores de doenca isquémica do coracdo ou insuficiéncia cardiaca
congestiva;

® monitorizar sintomas neurolégicos, especialmente convulsoes;

¢ informar ao paciente sobre possibilidade de neoplasias;

® monitorizar a ocorréncia de trombose.

5.4. Matriz de Julgamento

A fim de responder a questdo de pesquisa foi elaborada uma matriz de
julgamento (Apéndice 1). Um dos desenhos de pesquisa possiveis para a pesquisa
avaliativa € aquele dirigido pela teoria do programa (VIEIRA-DA-SILVA, 2005). O
CDC (The Centers for Disease Control and Prevention), considerando tal desenho,
recomenda o uso de modelo l6gico com os principais elementos do programa, descritos
em sequéncia de eventos que levam aos resultados esperados (CDC, 1999) e indica a
utiliza¢ao de matriz de medidas.

O modelo 16gico pode ser organizado de distintas maneiras. Entretanto, na
grande maioria das vezes, os elementos que o compdem sdo: as atividades do programa,
os insumos (inputs), os produtos (outputs) e os resultados (CDC, 1999). Medina et al.

(2005) apontam que na construcao do modelo l6gico do programa, cada componente do
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programa deve ser examinado minuciosamente, tanto sua constituicdo, quanto na sua
execucgao.

O termo programa, pelo CDC, é utilizado para descrever o objeto de uma
avaliacdo que pode ser qualquer ac@o organizada em saide publica com estabelecimento
de metas ou benchmarks para avaliagdo da performance do programa ou com objetivos
de comparagdo (CDC, 1999). A descri¢do do programa deve conter:

1. Necessidade: qual problema de satude serd objeto do programa;

2 Expectativas: quais resultados, a médio e longo prazo, se esperam do
programa;

3. Atividades;

4. Contexto: qual é o ambiento onde o programa estd sendo operacionalizado.

Utilizam-se entdo matrizes que permitem mensurar a performance do programa.
No presente estudo foi realizada uma adaptacao de tal desenho. A acdo aqui estudada é
a institui¢do de PCDT para os MDCE e como ja foi mencionado os principais objetivos
sdo: a geréncia adequada do programa de MDCE e promoc¢do do uso racional dos
MDCE (BRASIL, 2002). Considerando o pressuposto que para atingir os beneficios
propostos pela instituicio de PCDT para MDCE € necessdrio que os profissionais
prescritores coloquem em prética as recomendacdes propostas pelos PCDT, a matriz foi
entdo construida para medir a adesdo dos prescritores aos PCDT para MDCE. Tal
adesdo foi avaliada por meio do processo de prestacao do cuidado médico, isto é, se
foram aplicados os procedimentos recomendados no PCDT, que representariam as
melhores evidéncias da ci€éncia médica.

A construcdo da matriz pode se encaixar na proposi¢do de Novaes (2000) em
uma revisdo sobre as principais tipologias de avaliacdo. A conversdo de guidelines,
elaborados a partir de estudos clinicos e avaliagdes, em critérios e padrdes para
avaliacdo da qualidade da atencdo em saide constitui processo tipicamente
“donabediano” para a gestdo e garantia de qualidade em satde (ibid). Em uma revisao
realizada por Donabedian (1992) para descrever e avaliar os métodos utilizados para
estimar o grau da qualidade da atencdo médica, é apontado como uma forma de
avaliacdo o exame do processo de prestacio do cuidado de saide ao paciente. No
mesmo texto o autor aponta que “... 0 que mais interessa ndo € o poder da tecnologia
médica de alcancar os resultados previstos, mas sim determinar se houve aplicagdo do
que no momento corrente se conhece como ‘boa’ atengao médica” (ibid:384).

Segundo o mesmo autor, a qualidade do cuidado médico pode ser abordado de

trés maneiras (VIEIRA-DA-SILVA, 2005). A primeira diz respeito a estrutura que é
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traduzida nos recursos humanos, materiais e organizacionais. A segunda estd
relacionada com o processo, que se traduz nas atividades que ocorrem entre
profissionais e pacientes (ibid). As estimativas referentes ao processo se baseiam na
informacao obtida na histéria clinica, como a realizagdo do exame fisico, dos exames
laboratoriais para confirmagdo diagndstica, a justificativa do mesmo, prescricdo do
tratamento, enfim, se traduzem nos procedimentos realizados pelo profissional médico
no cuidado de determinado paciente (DONABEDIAN, 1992). A terceira maneira diz
respeito aos resultados, que sdo o efeito da acdo da atencdo a saude (VIEIRA-DA-

SILVA, 2005).

Para descrever o PCDT utilizou-se o fluxograma de tratamento da anemia em
pacientes Renais Cronicos — Eritropoetina Humana Recombinante (Alfaepoetina),
publicado no livro ‘Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)’ (Figura 1).

A matriz deve apresentar os critérios/indicadores e pardmetros e as respectivas
fontes de informacdo que serdo utilizadas na avaliacio (MEDINA, et al., 2005). Na
elaboracdo da matriz de julgamento buscou-se avaliar o grau de adesdo dos prescritores
aos PCDT a partir da execugdo dos procedimentos recomendados em cada etapa clinica.
Buscou-se elaborar indicadores relacionados a adesdo a cada recomendagdo. A
dimensao especifica tratada nessa matriz estd relacionada aos processos registrados nos
prontudrios dos pacientes.

O estudo ndo se propds a validar os diagnésticos registrados nos prontudrios,
mas a simples coleta dos dados, representando os procedimentos-chave de facil
verificacdo.

Para que os procedimentos realizados em qualquer sujeito da amostra entrem na
matriz para avaliacdo dos mesmos, inicialmente deve-se confirmar se o paciente € renal
cronico ou nado. Tal questdo pode excluir totalmente o paciente da sua inser¢do no
PCDT. Foi entdo verificado para os pacientes da amostra:

1. A existéncia de registro da doencga (insuficiéncia renal crénica) no prontudrio,
anterior a data da primeira dispensac¢ao registrada no SAMEP;

2. Na falta de tal registro, observou-se a realizacdo de qualquer tipo de didlise,
cronicamente, e/ou consulta com médico nefrologista. Tais registros também
deveriam ter ocorrido antes da data da primeira dispensacdo registrada no SAMEP;

Se o paciente se encaixava em algum dos critérios acima, prosseguia-se a coleta

de dados com base no registro em prontudrio para avaliagio pela matriz;
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Caso contrério, se o paciente ndo se encaixasse em nenhum dos critérios acima,
era classificado como paciente com procedimentos ndao aderentes ao PCDT, por ndo

haver nenhuma comprovacao de sua inclusdo como paciente renal cronico.

5.5. Variaveis do estudo

Além das informacgdes utilizadas na matriz de julgamento foram coletadas
varidveis para caracterizacdo dos pacientes, do tratamento e dos profissionais
prescritores envolvidos na assisténcia desses pacientes com relacdo a prescricdo de
eritropoetina humana recombinante. Elaborou-se planilha de correspondéncia entre as

varidveis do estudo e as respectivas perguntas do instrumento de coleta de dados.

Varidveis pré fornecidas pelo relatorio da SESDEC-R] dos pacientes

Cada paciente recebeu um cédigo, de acordo com a unidade que o assistiu. As
varidveis que caracterizam tais pacientes sao:

» Data de nascimento (tal varidvel fornece a idade do paciente no momento da
primeira dispensac¢ao registrada no SAMEP);

» Data do fornecimento de Eritropoetina Humana Recombinante (data da primeira
dispensacgdo/retirada constante no relatério do SAMEP) (tal varidvel esta presente
no relatério fornecido pela SESDEC-RJ e auxilia para determinar a prescri¢ao
relativa a essa dispensacao). Tal data poderia ser de primeiro de janeiro de 2004 até
31 de dezembro de 2005;

» CID principal (tal variavel estd presente no relatério fornecido pela SESDEC-RJ e
auxilia para confirmar se o mesmo CID estd presente no prontudrio);

» CID secundario (tal variavel estd presente no relatério fornecido pela SESDEC-RIJ).

Varidveis relacionadas a caracterizacao do paciente

» Sexo do paciente;

> Altura (utilizada para célculo do Indice de Massa Corpérea - IMC);

» Prontudrio unico (na abertura do prontuario do paciente na unidade, esse recebe um
nimero de matricula e através desse nimero € possivel rastrear todo atendimento
prestado ao paciente na unidade) — Inclui todo o tipo de atendimento recebido pelo
paciente em sistema de internacdo, tratamento ambulatorial ou emergéncia realizado

dentro da mesma unidade de saude. Caso contrario, isto é a existéncia de varias
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matriculas para um mesmo paciente dentro da mesma unidade de saide, o
prontudrio ndo € considerado Unico);

Tipo de prontudrio utilizado (quando o prontudrio ndo era tunico, qual foi o tipo
utilizado para coleta das informagdes da pesquisa) — hospitalar ou ambulatorial;
Data de abertura do prontudrio;

Data da prescricdo da Eritropoetina Humana Recombinante referente a primeira
dispensacao(retirada) registrada no SAMEP (P.4.2) (tal data esté relacionada com a
data do fornecimento da alfaepoetina registrada no relatério do SAMEP). Procurou-
se a prescricao até 30 dias antes de tal data. Caso ndo houvesse prescri¢do procurou-
se a prescri¢ao até 60 dias antes e se ainda assim ndo houvesse prescri¢ao, procurou-
se até 90 dias antes. Caso ndo fosse encontrada prescricdo até 90 dias antes, foi
considerada a data que ocorreu prescricao imediatamente ap6s a data de dispensagao
do SAMEP. Como o limite inferior para a data da primeira dispensacao registrada
no relatério do SAMEP era primeiro de janeiro de 2004, o limite inferior para a data
da prescricdo da EPO referente a primeira dispensacdo(retirada) registrada no
SAMEP era primeiro de outubro de 2003.

Data da primeira prescri¢do da Eritropoetina Humana Recombinante (data onde
houve a primeira prescri¢do registrada no prontudrio como um todo, caracterizando
o primeiro uso do medicamento pelo paciente). Caso tal data fosse igual a data da
varidvel anterior o paciente era considerado como pacientes utilizando a
alfaepoetina pela primeira vez e os procedimentos registrados em seu prontudrio sao
elegiveis para os critérios da matriz para tais pacientes. Caso tal data fosse diferente,
o paciente ja era usudrio do medicamento. Neste tltimo caso ou a prescri¢do datava
de antes de primeiro de outubro de 2003, ou havia registro de inicio do uso em outra
unidade;

Data do tdltimo registro de prescricdo de Eritropoetina Humana Recombinante no
prontudrio (foram consideradas as prescrigdes até 31/12/2007);

Terapéutica (hemodidlise, Transplante renal, Didlise Peritoneal Ambulatorial
Continua, Dialise Peritoneal Automatica, Didalise Peritoneal Intermitente,
Tratamento conservador ou terapéutica nao informada) (registrou-se a terapéutica
atual e anotou-se a respectiva data de inicio da terapéutica. Caso houvesse mudanga
da terapéutica ela foi registrada no campo “Observacdes” do formulério de coleta de

dados).
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Varidveis relacionadas ao cumprimento dos procedimentos recomendados no PCDT

>

>

Data do Diagndstico do paciente, respectivo Diagndstico do paciente e respectivo
CID (na primeira linha deveria ser anotado o diagnéstico de Insuficiéncia Renal
Cronica, caso existisse registrado no prontudrio, a segunda linha deveria ser
preenchida com a causa primdria da doenca renal do paciente. Nas demais linhas
deveria ser registradas as comorbidades apresentadas pelo paciente desde o inicio da
abertura do prontudrio até a data da prescricdo da Eritropoetina Humana
Recombinante relacionada a data da primeira dispensagao no relatério do SAMEP);
Indicacdo Terapéutica da Eritropoetina Humana Recombinante (procurou-se o
registro de anemia, anemia da IRC ou anemia normocrOmica € normocitica,
havendo registro de outro tipo de anemia, tal registro nao foi considerado);

Encaminhamento ao hematologista;

Prescricao da Eritropoetina Humana Recombinante e sacarato de hidréxido férrico

>
>

YV V V V

Data da prescri¢ao da eritropoetina;

Dose da eritropoetina prescrita (devido a verificagdo de uma parcela consideravel de
prescricoes realizadas contendo apenas a quantidade de frascos por meés, se
considerou o nimero de frascos prescritos por meés);

Freqiiéncia da administracao;

Via de administragdo da eritropoetina (subcutanea / intravenosa/ nao informada);
Presenca ou auséncia da prescri¢do de sacarato de hidréxido férrico,

Peso (Kg) (paciente na terapéutica de hemodialise foi considerado o peso seco no
més da prescricdo, para os outros pacientes foi considerado o peso registrado na
consulta onde houve a prescri¢ao);

Médico responsdvel pela prescricdo (todos os profissionais envolvidos foram
codificados, a informagdo foi necessdria para verificar no Cadastro Nacional de
Estabelecimento de Saide (CNES), caso ndo houvesse registro no prontudrio, qual
era a especialidade do profissional prescritor, também foi utilizada para verificar se
mais de um profissional era responsdvel pelo tratamento com alfaepoetina do
paciente);

Nuimero no Conselho Regional de Medicina (todos os profissionais envolvidos
foram codificados, a informacdo foi necessaria para obter o nome completo do
médico, quando 0 mesmo ndo constava no carimbo, com o nome completo foi
possivel a pesquisa no CNES);

Especialidade do prescritor;
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» Observacdo: esse campo serve para registro da ocorréncia das seguintes situagdes
relativas a prescricdo de alfaepoetina daquele més, cada situacdo recebeu uma
numeragdo especifica:

o 1 =falta de registro

o 2 =suspensao da prescri¢do naquele més

o 3 =suspensdo por tempo inferior a um meés

o 4 = Nio foi administrado o medicamento eritropoetina, pois ndo havia o
medicamento na SESDEC-RJ

o 5 = Nao foi administrado o medicamento sacarato de hidréxido férrico, pois
nao havia o medicamento na SESDEC-RJ

o 6 =Nao foi prescrito o medicamento, pois o paciente faltou a consulta

o 7 =Fim do seguimento por 6bito

o 8 =Fim do seguimento por transferéncia para outra unidade

o 9 =Fim do seguimento por abandono

o 16 = Nao ha assinatura e carimbo do médico prescritor

o 17 =Prescri¢ao da eritropoetina sem dose e sem frequéncia

» Tempo de Seguimento: periodo para acompanhamento das informacdes referentes a
prescricdo da eritropoetina humana recombinante (data, dose, freqiiéncia, via de
administracdo, prescricdo de sacarato de hidréxido férrico, peso, nome do médico,
CREMERYIJ, especialidade e observacdes referentes a prescricdo) e referentes ao
cumprimento dos procedimentos recomendados no PCDT (realizagdo de exames,
medida da pressdo arterial, utilizacio de medicamentos anti-hipertensivos). Tal
periodo foi, no minimo, de trés meses (referente a trés prescricoes mensais de
eritropoetina) até dois anos. O periodo se inicia com a prescricdo referente a data de
primeira dispensacdo constante no relatério do SAMEP. Para verificar a ocorréncia
dessa prescri¢do, observa-se o prontudrio até 30 dias antes da data da primeira
dispensac¢do constante no relatério do SAMEP. Caso ndo tenha ocorrido prescri¢dao
nessa data, procura-se até 60 dias antes. Caso também ndo se observe prescricao
nesse periodo, procura-se até 90 dias antes, se ainda assim ndo houve registro de
prescricdo, observa-se o prontudrio apds a data da primeira dispensacdo constante
no relatério. Entdo € considerada a primeira prescricao que aparecer ap0s tal data. A
partir de tal data foram acompanhadas as informagdes constantes no prontudrio até
um periodo que variou de trés meses até dois anos, dependendo da permanéncia do

paciente na unidade de satide que foi registrada no relatério do SAMEP.
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Outros medicamentos prescritos durante o periodo (foram apenas registrados os
medicamentos para tratamento da hipertensao, os medicamentos foram classificados
pelo coédigo ATC — Anatomical Therapeutic Chemical Classification, cbdigo
recomendado pela Organizacao Mundial de Saudde).

Ocorréncia de transfusdes (tal varidvel auxiliou a verificar se mesmo com a
utilizacdo de alfaepoetina ainda foram necessdrias transfusdes sanguineas).
Realizagcdo dos exames (P.12): contagem de reticuldcitos, indices hematimétricos,
ferro sérico, sangue oculto nas fezes.

Hematocrito (P.13, P.14 e P.15) data de realizacdo e resultado.

Hemoglobina (P.13, P.14 e P.15): data de realiza¢ao e resultado

Saturacdo da Transferrina (P.13, P.14 e P.15): data de realizacdo e resultado
Ferritina (P.13, P.14 e P.15): data de realizacdo e resultado

Ferro sérico (P.13, P.14 e P.15): data de realizacao e resultado (A SAFIE/SESDEC-
RJ solicitava tal exame e ndo o de ferritina para pacientes em tratamento
conservador)

Prescri¢ao de ferro de acordo com niveis inadequados de saturacao de transferrina e
ferritina sérica: observou-se quando a saturacdo da transferrina estava menor que
20,00% ou quando a ferritina sérica estava menor que 100 ng/mL se houve
prescricdo do ferro injetdvel. Tal prescricio deveria ser feita com estoques
inadequados de ferro exceto quando a saturagdo de transferrina fosse maior que
50,00% ou se a ferritina sérica fosse maior que 800 ng/mL. Quando os niveis de
saturacao de transferrina estdo entre > 20,00% e < 50,00% e os niveis de ferritina
estdo entre = 100 ng/mL e < 800 ng/mL, a suplementagdo de ferro pode também ser
prescrita.

Contagem de plaquetas (P.13, P.14 e P.15): se houve a realiza¢do e data.
Hemograma completo (P.13, P.14 e P.15): se houve realizacdo e data.

Sinais complementares - Medida da pressao arterial sist€émica do paciente (P.16)- As
trés primeiras colunas devem ser preenchidas com os 3 meses anteriores ao inicio do
tratamento (P.4.2) e as trés ultimas com os 3 meses finais do periodo de estudo.
Pacientes em hemodidlise deveriam ser coletados os registros das pressdes pré-
didlise de cada més. Pacientes em outro tipo de terapéutica foram coletados apenas

os registros de pressdo arterial realizados na consulta médica de determinado més.
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5.6. Coleta de dados

5.6.1. Fonte de dados

A Resolugdo do Conselho Federal de Medicina n° 1.638, de 10 de julho de 2002,
que define prontudrio médico, estabelece que, dentre outras informagdes, o prontudrio
médico deve conter a anamnese no paciente, exame fisico, exames complementares
solicitados e seus respectivos resultados, hipdteses diagndsticas, diagndstico definitivo,
tratamento efetuado e a evolucdo do paciente.

No presente estudo as informagdes foram obtidas principalmente dos prontudrios

dos pacientes. Foi também necessério coletar informacdes das seguintes fontes:

¢ Folha da sala de didlise (pode integrar ou ndo o prontudrio dependendo

da unidade);

e Relatério mensal de pacientes, com medicamentos e quantitativos
necessarios a serem dispensados para cada paciente (os dados eram
verificados nesse relatério quando faltava a prescricdo do medicamento

no prontudrio).

5.6.2. Instrumento

Para a coleta dos dados para a pesquisa foi utilizado um formulario de coleta de
dados de prontudrio (Apéndice 2).
O instrumento foi construido a partir das varidveis contidas na matriz de

julgamento e das outras varidveis de interesse do estudo.

5.6.3. Pré-teste

O pré-teste foi realizado em apenas uma unidade (na primeira unidade), pois era
a unica que no momento da realizacdo do mesmo havia concedido autorizagio para a
execug¢do da pesquisa.
O pré-teste serviu para:
» Testar o instrumento, a fim de verificar se 0 mesmo forneceria resultados
que pudessem atingir os objetivos da pesquisa;

» Auxiliar na determinagao da sistematica de coleta de dados;

A\

Obter o tempo utilizado para preenchimento do formulério;

» Auxiliar na compreensao da rotina de unidades com servigo de didlise.
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Marconi e Lakatos (2007) orientam a realizagdo do pré-teste em 5% ou 10% do
tamanho da amostra. Foi realizado o pré-teste em 15 pacientes, compreendidos no
universo da pesquisa, porém, ndo inclusos na amostra, durante o més de agosto de 2008.

No pré-teste observou-se que nem sempre a data relativa a dltima dispensagao,
constante no relatério do SAMEP, correspondia a realidade, pois algumas vezes o

paciente era transferido para outra unidade antes da data da tltima dispensacao.

5.6.4. Sistematica da coleta de dados

Iniciou-se a coleta de dados pela primeira unidade, a clinica de didlise
conveniada ao SUS. Ao chegar a unidade de saide o formulédrio de coleta de dados
construido para o estudo jid continha dados dos pacientes da amostra, obtidos no
relatério do SAMEP. De posse dos dados dos pacientes sorteados daquela unidade
(amostra), os prontudrios foram sendo solicitados. A organizac¢do dos prontudrios diferia
bastante de uma unidade para outra, o que levou a necessidade de adaptacdo da
estratégia de campo.

Na unidade privada conveniada ao SUS, os prontudrios continham: folha de
identificacdo do paciente; histdrico; evolu¢do médica, onde continha a prescricao do
medicamento alvo do estudo e de outros medicamentos; algumas vezes, folhas de
evolucdo da enfermagem; avaliacdo do servigo social; avaliacdo nutricional; exames; e,
por fim, documentos referentes a faturamento. Em alguns prontudrios, registros mais
antigos, como evoluc¢des médicas anteriores a janeiro de 2004, ndo foram encontradas
no interior do prontudrio, podendo ou ndo encontrar-se no arquivo morto. Cada folha da
evolugcdo médica correspondia a um més, onde eram registrados os dados do exame
clinico mensal, dados da prescricio de medicamentos, algumas vezes com dados da
prescricdo dialitica, encaminhamento para outros especialistas, ocorréncia de

transfusoes, de infeccoes e de reacdes adversas nas sessdes de didlise.

Analisando os prontudrios, observou-se, por vezes, que faltava a folha de
evolucdo médica de determinado més e, em outras vezes, de mais de um més. Algumas
informacdes importantes para o preenchimento das varidveis do instrumento eram
perdidas, entretanto, com relagdo a prescri¢ao da alfaepoetina e do sacarato de hidréxido
férrico, essas eram recuperadas por meio do Relatério mensal de pacientes, com
medicamentos e quantitativos necessarios a serem dispensados para cada paciente. Em
tais relatérios foi possivel obter também a informagdo do profissional médico que

prescreveu os medicamentos e a data da prescricao.
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As folhas da sala de didlise, com informagdes sobre a prescricdo da didlise
(méquina, tipo de acesso, capilar, duracdo, solugdo, fluxo sanguineo, heparina, peso
seco e outros dados) e sobre a sessdo de didlise (peso pré e pos-didlise; pressdo pré, pos
didlise e a cada hora; e outras informacdes) eram arquivadas segundo o més de
ocorréncia, sem que fossem separadas por paciente.

Nessa unidade, a coleta de dados iniciou-se no més de setembro de 2008. O
trabalho iniciou-se com a andlise dos prontudrios. Apds essa andlise, foi utilizado o
Relatério mensal de pacientes com medicamentos e quantitativos necessarios para a
dispensacdo, a fim de obter os registros que faltavam no prontudrio. Por dltimo eram
analisadas as folhas da sala de didlise.

Tal unidade possuia ja prontudrio eletronico, porém, o registro de informagcdes
no mesmo teve inicio em outubro de 2007. Esse sistema informatizado, todavia, possuia
todos os resultados de exames, relativos a anos anteriores, de todos os pacientes
registrados. Assim, apds a andlise das folhas da sala de dialise, foram verificados os
resultados que faltavam de alguns pacientes, na sua maioria sendo encontrados no
sistema informatizado. Por ser a unidade com maior nimero de pacientes, contou-se
com o auxilio de um colaborador para a coleta de dados. A coleta de dados nessa
unidade durou até o inicio do més de dezembro de 2008.

A segunda unidade onde foi realizada a coleta de dados foi o Hospital
Universitario. Assim como realizado na primeira unidade, o formuldrio para cada
paciente, ja possuia os dados constantes no relatério do SAMEP.

No hospital universitario o prontudrio € subdividido em diferentes documentos,
com a mesma numera¢cdo como chave. Ha um prontudrio geral e um outro de utilizagao
especifica no servico de nefrologia. O hospital também possuia prontudrio eletronico,
com informagdes sobre os exames realizados e as passagens dos pacientes pelos
diferentes setores do hospital. O prontudrio do servigo de nefrologia é organizado da
seguinte maneira: identificacdo do paciente, histérico, exames, avaliagdo da
enfermagem, avaliacdo médica, avaliacdo nutricional, avaliagdo da saide mental,
avaliacdo da assistente social, evolugdes. Entretanto, de maneira diferente, as folhas de
sala de didlise sdo armazenadas no prontudrio do paciente. Devido ao volume de
registros, no prontudrio estdo presentes apenas os dados referentes ao ano corrente. As
informacdes anteriores sdo armazenadas trimestralmente e guardadas no arquivo morto.
Tal organizacdo tornou a coleta de dados bastante trabalhosa e demandou maior tempo

para rastreio dos registros.
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Além do prontudrio eletronico, o servico de nefrologia possuia um sistema
informatizado préprio com as informacdes dos pacientes que estavam ou que ja
estiveram em didlise naquele servico. Nesse sistema constavam dados pessoais dos
pacientes (nome, endereco, profissdo, raca, altura, peso, etc.), CID principal e
secundério do paciente, a causa primdria da doenca renal, histérico clinico do paciente,
procedimentos realizados (tipos de didlise), pedidos e resultados de exames.

Devido a forma como as folhas dos prontudrios eram arquivadas, a busca pela
amostra ocorreu de maneira diferente. Como um dos critérios de exclusdo era a
existéncia de menos de trés prescricdes mensais de alfaepoetina, foi necessario utilizar o
Relatério mensal de pacientes, com medicamentos e quantitativos necessirios a serem
dispensados para cada paciente. Nessa unidade tal relatério funcionava como uma
grande prescricdo com todos os pacientes envolvidos. Em tal relatério constavam os
resultados de exames de cada paciente, referente a determinado més e entdo o médico
responsdvel prescrevia os medicamentos necessdrios para cada paciente € colocava as
quantidades mensais de cada um.

Assim, o Relatério mensal de pacientes, com medicamentos e quantitativos
necessarios a serem dispensados para cada paciente foi utilizado para rastrear os
pacientes da amostra e verificar se os mesmos possuiam mais de trés prescrigdes
mensais de alfaepoetina. Quando preenchiam tal requisito, tais pacientes continuavam
na amostra. A seguir se teve teve acesso ao arquivo morto, com os registros de 2007 e
de anos anteriores e entdo passou a buscar as folhas de prontudrio dos pacientes da
amostra. Por fim, se fizeram buscas nos registros informatizados e se coletaram os
dados referentes aos resultados dos exames.

Na segunda unidade a coleta dos dados se iniciou em meados de novembro de
2008 e terminou no inicio do més de fevereiro de 2009.

A terceira unidade, a unidade estadual, ndo possuia um servico de nefrologia,
entretanto contava com profissional nefrologista em seu quadro. Os prontudrios foram
retirados da documentacdo médica e analisados na mesma. Esses eram organizados da
seguinte maneira: folha de identificacdo do paciente, histérico clinico, diagndstico
provisoério, diagnéstico definitivo, evolugao médica, exames, autorizagdes de internacio
hospitalar, prescricdes de internacdo, em alguns havia documentos referentes a
faturamento. A unidade também possuia um sistema informatizado, onde constavam
dados dos exames realizados por paciente e seus respectivos resultados.

A coleta na ultima unidade iniciou-se no final de dezembro de 2008 e foi até o

inicio de janeiro de 20009.
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5.6.5. Processamento de dados

A medida que os formuldrios foram sendo preenchidos, os mesmos foram
revisados e os diagndsticos das doencas, registrados para cada paciente, foram
codificados com base no Cédigo Internacional de Doencas — CID-10 por profissional
especialista no tema.

Os profissionais médicos envolvidos na prescricdo da eritropoetina foram
codificados, cada um recebeu uma numeracdo. Quando ndo havia registro da
especialidade no carimbo, pesquisava-se no CNES

Com relagdo aos medicamentos para tratamento da hipertensdo, primeiramente
se analisou se os mesmos constavam nas V Diretrizes Brasileiras de Hipertensao
Arterial (2007). Se o medicamento pertencia a tais diretrizes, esse era classificado de
acordo com o Anatomical-Therapeutic-Chemical (ATC) Classification Index, sistema
recomendado pela OMS para estudos de utilizagdo de medicamentos.

No sistema ATC, os medicamentos sdo divididos em diferentes grupos de
acordo com o 6rgao ou sistema onde atua e de acordo com suas propriedades quimicas,
farmacoldgicas e terapéuticas. A classificacdo de cada medicamento se dd em cinco
diferentes niveis. O primeiro nivel representa o 6rgio ou sistema onde o medicamento
atua. O segundo nivel representa o grupo terapéutico principal. O terceiro nivel
representa o subgrupo terapéutico/farmacolégico. O quarto indica o subgrupo
terapéutico/farmacolégico/quimico e por fim o quinto nivel indica o nome genérico do
medicamento.

Ap6s a revisdo, codificacdo e classificacdo dos formuldrios, os dados coletados
nos mesmos foram digitados em um banco de dados que utilizou o programa CS PRO®
versao 3.3.

Os dados digitados foram validados quanto a sua consisténcia e foram
submetidos a andlise estatistica utilizando o programa SPSS versao 11.0 for Windows.
O escore, resultado da soma da pontuacdo dos critérios estabelecidos na matriz de

julgamento, também foi obtido utilizando o programa SPSS versao 11.0 for Windows.

5.7. Analise dos dados

A andlise dos dados foi realizada através de andlise estatistica descritiva para as
varidveis quantitativas.
Com relacdo aos dados dos procedimentos observados e coletados, para cada

critério de adesdo ao protocolo foram definidos indicadores, obedecendo as
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recomendacdes dos PCDT alvo do estudo (BRASIL, 2002b), contidos na matriz de
julgamento, aos quais foi atribuida uma pontuacdo caso o procedimento fosse
obedecido. A soma dessa pontuacdo forneceu um escore para cada paciente. Para a
defini¢cao do Grau de Adesao dos prescritores ao protocolo, assumindo como maximo
10 pontos, as pontuacdes para cada paciente foram classificadas segundo os seguintes
pontos de corte: 0 a 4,9 Inadequado; 5,0 a 5,9 Insuficiente; 6,0 a 7,9 Regular; 8,0 a 10,0
Adequado.

Também se observou a adesdo para cada recomendacdo. Para tal utilizou-se o
seguinte calculo: razdo do nimero de pacientes que receberam o cuidado sobre niimero

de pacientes elegiveis para aquele cuidado vezes 100.

5.8. Consideracoes éticas

A Resolu¢ao CNS/MS n° 196/1996, que incorpora ao seu conteido os quatro
referenciais basicos da bioética (autonomia, ndao maleficéncia, beneficéncia e justica),
aponta as exigéncias €ticas e cientificas fundamentais que a pesquisa em seres humanos,
direta ou indireta, deve atender:

a) a apresentacdo do consentimento livre e esclarecido para o sujeito da
pesquisa, para que o mesmo compreenda o conteido da pesquisa e autorize sua
participacao;

b) ponderacdo entre riscos e beneficios que a pesquisa pode resultar e o
compromisso de promover o maximo de beneficios € 0 minimo de danos e riscos;

¢) garantia que os danos serdo evitados;

d) relevancia social da pesquisa.

Essa resolucdo abre uma exce¢do para a apresentagdo do termo de
consentimento livre e esclarecido. A resolucdo reconhece que, nos casos onde ¢é
impossivel registrar o consentimento livre e esclarecido, tal fato deve ser documentado
e justificado, cabendo ao Comité de Etica em Pesquisa parecer favordvel, ou nao,
quanto a justificativa.

O presente projeto utilizou, para rastreamento do universo do estudo, base de
dados de dominio ndo publico e revisao de prontudrios. No primeiro caso, solicitou-se
autorizacdo para a Superintendéncia de Assisténcia Farmacéutica e Insumos
Estratégicos da Secretaria de Estado de Saide e Defesa Civil do Rio de Janeiro
(SAFIE/SESDEC-RJ) para consulta a base de dados do SAMEP. Em tal sistema s@o

armazenados os dados dos pacientes, como nome, CPF, unidade de saide onde o
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mesmo ¢ assistido, CID principal e secundério, enfim, uma gama de informacdes
necessdrias para o faturamento por APAC dos medicamentos excepcionais dispensados
para esses pacientes. Solicitou-se autorizacdo a SAFIE/SESDEC-RJ, que ¢é a
responsdavel por tal sistema, para consulta a tais dados, com o compromisso da
manutencao da privacidade dos dados, que foram utilizados somente para a execucdo do
projeto, e com a divulgacao de resultados de forma andnima.

Apés a determinacdo do universo e da amostra da pesquisa, foi requerida
autorizagdo para a execugdo da pesquisa as unidades de satde participantes. Por tratar-
se de andlise de prontudrios, ndo sendo sempre possivel obter o consentimento direto
dos pacientes e ainda por esses serem acompanhados desde o periodo de 2004 e 2005,
solicitou-se a ndo utilizacdo de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
diretamente as unidades de saide responsaveis pelos pacientes da amostra. Garantiu-se
o sigilo que assegure a privacidade dos sujeitos, pacientes alvos do estudo, e dos
profissionais de satide que assistem tais pacientes, quanto aos dados confidenciais
envolvidos na pesquisa.

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Escola Nacional
de Saude Publica Sérgio Arouca pelo protocolo de pesquisa CEP/ENSP — n° 10/08.

Nas unidades de saide com CEP proprio, a pesquisa também foi submetida a
andlise e parecer desses CEP, sendo aprovado por dois CEP. Na unidade de satide sem
CEP, a direcdo clinica autorizou a realizacdo da pesquisa através da assinatura do
Termo de Anuéncia.

Os PCDT para MDCE apresentam como objetivos — regular o acesso aos
medicamentos de dispensacdo em cardter excepcional e promover uma terapéutica mais
racional. A andlise da adesdo dos PCDT pelos profissionais de saide € um instrumento
util ao fortalecimento da politica nacional de assisténcia farmacéutica, o que pode ser
considerado como um beneficio indireto para os sujeitos da pesquisa.

Ademais de comporem a presente dissertacdo de mestrado, os dados foram
utilizados no ambito da cooperacdo Nucleo de Assisténcia Farmacéutica/Escola
Nacional de Saude Publica — SESDEC-RIJ para o melhor planejamento do atendimento

aos usuarios de medicamentos.
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8. Resultados

8.1. Desenvolvimento do trabalho de campo

A prévia autorizag¢do por cada unidade de saide da amostra era exigéncia para a
condugdo do trabalho de campo, de forma que esta etapa foi iniciada com o processo de
visitas para negociagao.

Buscou-se, como primeira via de contato os CEP de cada unidade da amostra.
No entanto, um dos servicos nao tinha CEP préprio, de forma que o primeiro contato foi
feito com a direcdo clinica, que acatou o parecer do CEP da ENSP. Em dois outros
servigos, o contato no CEP indicou a necessidade de anuéncia prévia da chefia do
servigo onde a pesquisa seria realizada, processo que se mostrou bastante longo.

Em uma destas unidades o processo de obten¢do de aprovagcdo mostrou-se,
ademais de longo, particularmente confuso. O contato com a chefia do servico de
nefrologia foi intermediado por alunos de residéncia em farmdécia. Apresentada aos
objetivos do estudo, a chefia do servigo elogiou a Secretaria de Estado de Sadde e
Defesa Civil do Rio de Janeiro por buscar unir a clinica com a academia e solicitou que
também um médico do servico, com doutorado, responsavel pelas questdes de pesquisa,
fosse colocado a par do estudo. Apds algumas idas e vindas, obteve-se a autorizagdo da
chefia da clinica para a realizacdo da pesquisa. Nesse ponto, o CEP dessa unidade
solicitou também a autorizacdo da chefia da documentacdo médica que, quando
procurada, informou desconhecer o procedimento. Avaliou-se, nesta altura, que o
avancgar do tempo ndo permitiria a condugdo tempestiva da coleta, de maneira que se
optou por excluir esta unidade do estudo.

Ficou claro o desconhecimento dos profissionais do PCDT, o que foi
espontaneamente manifestado. Da mesma maneira, o excesso de burocracia foi queixa
freqiiente.

A irregularidade no fornecimento do medicamento implicado no estudo foi,
também espontaneamente, enfatizada em dois servicos. Em um deles, inclusive, foi
mencionada como motivo para eventuais diferencas entre a dose registrada no
prontudrio e o que realmente foi administrado.

No hospital excluido do estudo, um dos médicos informou que a determinagdao

da ferritina sérica ndo era realizada, ainda que sempre solicitada oportunamente.
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Foram patentes as diferencas no nivel de organizacdo e manejo dos prontudrios

nas unidades estudadas.

8.2. Resultados da revisao de prontuarios

8.2.1. Perdas e reposicao

Nao houve perdas na unidade 2 (estadual). Nas demais unidades todas as perdas
foram repostas.

Na primeira unidade (clinica privada de didlise) houve 15 perdas, 9 das quais
pacientes do sexo masculino. A idade variou de 45 a 72 anos e a média de idade foi de
61 anos (mediana = 61 anos). Os CID principais registrados na SME destes pacientes
foram N18.0 (14 pacientes) e N18 (um paciente). Em relacdo aos CID secunddrios
registrados no SAMEP, em sete pacientes houve repeticio do CID principal N18.0, dois
possuiam o registro N18.9 (Insuficiéncia Renal Cronica ndo especificada), trés
possuiam registro 112.0 (Doen¢a Renal Hipertensiva com Insuficiéncia Renal), dois
possuiam o registro E10 (Diabetes mellitus-insulino dependente) e por fim um paciente
apresentou o registro 115.1 (Hipertensao secunddria a outras afeccdes renais). As perdas
foram devidas a ndo localiza¢do de prontudrio (sete pacientes), paciente transferido da
unidade antes da data da primeira retirada da alfaepoetina (trés de outubro de 2001) (um
paciente), paciente com menos de trés prescricoes mensais do medicamento
alfaepoetina (quatro pacientes) e prontudrios sem informag¢do para o periodo de
interesse do estudo, possivelmente pela interrup¢do temporaria de acompanhamento
naquela unidade (trés pacientes).

Com relacdo as caracteristicas dos pacientes que foram sorteados para repor as
perdas na primeira unidade, 9 pacientes também eram do sexo masculino. Entretanto, a
idade variou de 24 a 66 anos, com média igual a 49,5 anos e mediana de 55 anos. Todos
os CID principais registrados eram N18.0. Entre os CID secundérios registrados, em
trés pacientes houve repeticdo do CID principal, dois possuiam o registro N18.9, dois
possuiam o registro 112.0, um paciente com registro E10, trés pacientes com registro
I15.1, dois possuiam registro E83.3 (Disttirbios do metabolismo do fésforo), um
paciente com registro I10 (Hipertensdao Essencial) um paciente com registro Q61.2 (Rim
policistico, autossdmico dominante).

Na terceira unidade ocorreram 15 perdas. Apenas trés pacientes eram do sexo

masculino. A idade variou de 22 a 82 anos de idade, média igual 46 anos e mediana
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igual a 42 anos. Com relagdo ao registro do CID principal que constava no SAMEP, 14
pacientes possuiam o registro N18.0 e um paciente com registro N18.8 (Outra
insuficiéncia renal cronica). Entre os CID secundérios registrados no SAMEP, Em cinco
pacientes houve repeticdo do CID principal N18.0, outros cinco possuiam o registro
794.0 (rim transplantado), em dois houve o registro B18.2 (Hepatite viral cronica C),
um paciente possuia o registro N18.9, outro paciente possuiam o registro 10 e por fim
um paciente possuia o registro H36.0 (Retinopatia Diabética). As perdas foram causadas
por auséncia de prontudrio no hospital (8 pacientes), paciente com menos de trés
prescricoes mensais do medicamento alfaepoetina (cinco pacientes), prontudrios sem
informacdo para o periodo de interesse do estudo, possivelmente pela interrupcao
tempordria de acompanhamento naquela unidade (um paciente) e transferéncia para
outra unidade seis meses antes da data de primeira dispensa¢do que constava no
SAMEP (um paciente).

Com relacdo as caracteristicas dos pacientes que foram sorteados para repor as
perdas na terceira unidade, dos 15, cinco pacientes eram do sexo masculino, entretanto,
a idade variou de 21 a 85 anos, com média igual a 51,7 anos e mediana de 51 anos.
Todos os CID principais registrados eram N18.0. Entre os CID secundérios registrados,
em 8 pacientes houve repeticdo do CID principal, dois possuiam o registro Z94.0, dois

possuiam o registro Q61.2 e trés pacientes com registro I10.

8.2.2. Caracterizacao da amostra

Do total de 206 pacientes selecionados, quatro se mostraram nao elegiveis.
Assim, tendo em conta os critérios de inclusdo, 202 pacientes foram incluidos na
avaliacdo pela matriz de julgamento.

Os quatro pacientes excluidos nessa fase eram de uma mesma unidade de saudde.
Um deles apresentava diagnéstico provisério de Insuficiéncia Renal Cronico e os outros
trés pacientes ndo possuiam diagndstico de IRC, mas sim de mieloma multiplo. Porém,
durante o tempo de seguimento do paciente com IRC, além de ndo haver confirmagao
deste diagnéstico houve confirmagdo para B-talassemia, uma hemoglobinopatia que
consta nos critérios de exclusdo do PCDT. Nao se encontrou, durante o tempo de
seguimento deste paciente, registro de consulta a nefrologista ou de encaminhamento ou
realizacdo de didlise. Também ndo se encontrou registro de consulta a nefrologista,
encaminhamento ou realizacdo de didlise para os trés pacientes com mieloma multiplo.
Os quatro, entretanto, tinham CID principal N18.0 (Insuficiéncia Renal Cronica —

doenga renal em estadio final) registrado no SAMEP.
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Verificou-se que 200 pacientes, dos 202, possuiam como CID principal descrito
no relatério do SAMEP o CID-10 = N18.0 (IRC em estdgio final) e dois pacientes
possuiam CID-10 = N18.8 (outras IRC em tratamento conservador). Entretanto, estes
ultimos dois pacientes ja estavam em hemodidlise no inicio do periodo do estudo, um ha
trés meses e o outro ha um més.

Dos pacientes estudados, 109 (54,0%) eram do sexo masculino, resultado
devido, principalmente a unidade com maior nimero de pacientes (clinica de didlise
privada conveniada ao SUS). O hospital universitario apresentou maior propor¢ao de
pacientes do sexo feminino (57,5%). A média de idade foi 54,6 £ 15,5 anos, mediana
igual a 55 anos, 35,7% da amostra encontra-se na faixa de 46 a 60 anos e 36,6%

encontra-se na faixa etaria acima de 60 anos (Tabela 1).

Tabela 1 Caracteristicas dos pacientes renais cronicos acompanhados nas trés
unidades de satde localizadas no municipio do Rio de Janeiro, que em algum
momento retiraram o medicamento alvo do estudo em algum podlo de
medicamentos do estado no periodo 2004 a 2005, sorteados na amostra. Estudo
da Adesao dos Prescritores ao PCDT da EPO. Rio de Janeiro, 2009.

CARACTERISTICAS N %
Sexo
Masculino 109 54,0
Feminino 93 46,0
Faixa etaria (anos)
19 - 30 18 8,9
31-40 24 11,9
41 - 50 35 17,3
51-60 51 25,3
61-70 38 18,8
71 - 80 29 14,3
81-90 7 3,5
TOTAL 202 100,00

8.2.3. Caracteristicas relacionadas a historia clinica, modalidade da
TRS e comorbidades

O indice de massa corpérea (IMC) dos pacientes foi calculado considerando o
valor registrado no periodo da primeira prescricio de EPO (Apéndice 2, p. 132). Para
pacientes em terapéutica de hemodidlise, foi considerado o peso seco e para os outros
pacientes foi considerado o peso registrado em consulta médica.

Devido a falta de registro da altura no prontudrio de 88 pacientes e a falta de
registro do primeiro peso no prontudrio de 46 pacientes, foi medido o IMC de 96

pacientes. A média obtida foi 24,4 kg/m?, um resultado dentro do valor ideal segundo
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classificagdo da OMS. Entretanto, 39,5% dos pacientes (38 individuos) apresentaram
IMC classificados como sobrepeso ou obesidade grau I ou grau II.

Quanto a terapéutica, a maioria dos pacientes do estudo (157 pacientes — 77,7%)
estava em hemodidlise. Em CAPD havia 37 pacientes, em DPI quatro, em DPA trés e
nao se encontrou informagdo da terapéutica renal em curso para um dos pacientes. Em
relacdo ao tempo do paciente na terapéutica, metade (101) dos pacientes, estava em
didlise hd mais de seis meses a partir do momento inicial deste estudo, com média de
22.8 meses e mediana de sete meses.

Hipertensdo arterial e diabete mellitus , foram os mais freqiientes diagndsticos
primdrios a IRC com, respectivamente, 34,7 e 26,7%. Chama atenc¢do a freqii€ncia de

causa indeterminada, com 16,8% (Tabela 2).

Tabela 2. Distribui¢ao dos diagndsticos primario da doenga renal nos pacientes
renais cronicos estudados. Estudo da Adesao dos Prescritores ao PCDT da EPO.
Rio de Janeiro, 2009.

CAUSAS N %
Hipertensao arterial 70 34,7
Diabetes mellitus 54 26,7
Indeterminada 34 16,8
Glomerulonefrites 12 59
Rins policisticos 7 3,5
Causa nao registrada 9 4,5
Outras 16 7,9
TOTAL 202 100,00

As comorbidades apresentadas pelos pacientes, registradas no histérico clinico,
foram codificadas com base no Cdédigo Internacional de Doengas — CID-10 por
profissional especialista no tema. A média de comorbidades por paciente foi 1,8 e
mediana 2. Dentre as comorbidades apresentadas pelos pacientes as mais freqiientes
foram: hipertensdo arterial, com 76,2% (154 pacientes) e diabetes mellitus com 31,7%
(64 pacientes). Do total de pacientes, 5,4% (11 pacientes) apresentaram algum tipo de
doenca isquémica do coracdo (CID-10 de 120 até 125) e 2,0% insuficiéncia cardiaca
congestiva (4 pacientes).

Um dado importante foi a observacdo do registro de transplante renal em 9
pacientes (4,4%). Destes, oito apresentavam registro de faléncia ou de rejeicdo de
transplante renal (CID-10 = T86.1) e um possuia registro de transplante renal mal

sucedido.
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8.2.4. Caracteristicas relacionadas a prescricao da alfaepoetina

Dos pacientes acompanhados no estudo, 133 (65,8%) ja utilizavam o
medicamento antes da data de interesse do estudo, o que somente foi possivel verificar
na documentagdo clinica. Para estes pacientes nao foi verificado o cumprimento, pelo
prescritor, dos critérios de inclusdo no tratamento com EPO, de maneira que foram
excluidos do denominador do escore.

Foi possivel alcancgar, dentro do estudo, tempo de seguimento dos pacientes por

uma média de 18,2 meses com mediana de 24 meses (Tabela 3).

Tabela 3. Tempo de seguimento dos pacientes renais cronicos no estudo.
Estudo da Adesao dos Prescritores ao PCDT da EPO. Rio de Janeiro, 2009.

TEMPO DE SEGUIMENTO (meses) N %
3 — 5 meses 24 11,9
6 — 9 meses 16 7,9
10 — 12 meses 15 7,4
13 — 15 meses 12 59
16 — 18 meses 7 3,5
19 — 21 meses 12 5,9
22 — 23 meses 5 2.5
24 meses 111 55,0
TOTAL 202 100,0

Razdes para interrupcdo no seguimento dos pacientes no estudo foram a
transferéncia para outra unidade ou ébito. Também ocorreu interrup¢ao temporaria no
acompanhamento do paciente na unidade do estudo, por exemplo, com transferéncia
para outro unidade e retorno a anterior dentro do tempo do estudo, situagdo que pode ser
identificada j4 no pré-teste. Foram coletados os todos dados destes pacientes durante o
periodo de interesse do estudo, ndo sendo possivel recuperar os dados correspondentes
ao periodo da interrupgao.

Anemia apareceu explicitada como diagndstico para apenas 22 pacientes.

Encontrou-se a média de 14,4 meses, ndo necessariamente consecutivos, de uso
de alfaepoetina sendo que 50,5% dos pacientes apresentaram tempo de uso entre 16 a 24
meses. Com relagdo a dose e freqiiéncia prescritos do medicamento alfaepoetina, esses
variaram entre um e 24 frascos por més, sendo a média igual a 8,4 frascos por més,
equivalendo a 8.000 UI de alfaepoetina por semana, mediana de 8,5 frascos por més e
moda de 12 frascos por més, equivalendo a 12.000 UI de alfaepoetina por semana.

Quanto a via de administracao registrada na prescri¢ao, apenas no prontudrio de

seis pacientes houve registro de via de administragdao subcutanea porém, nao em todas
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as prescricoes. Para o restante dos pacientes ndo havia o registro de via de
administracdo em nenhuma das prescricoes.

A prescricdo mensal de sacarato de hidroxido férrico, importante para a
manutencdo de estoque adequado de ferro, quando necessério, foi observada, pelo
menos uma vez, em 169 pacientes (83,7%). A média de utilizacdo foi de 6,6 meses, com
mediana de cinco meses.

Quanto a deficiéncia funcional ou absoluta de ferro, 140 pacientes nao
apresentaram deficiéncia funcional, oito pacientes permaneceram entre 9,06 a 16,7% do
tempo de seguimento com deficiéncia funcional, 19 permaneceram entre 20,0 a 33,3%
do tempo de seguimento, 17 permaneceram entre 40 a 66,7 % do tempo de seguimento
e cinco pacientes permaneceram 100% do tempo de seguimento com deficiéncia
funcional de ferro. Em relacdo a deficiéncia absoluta, 176 pacientes ndo a apresentaram
em nenhum momento, quatro permaneceram em 12,5 a 16,7 % do tempo de seguimento
com deficiéncia absoluta, sete permaneceram entre 20 a 33,3% do tempo de seguimento
e trés permaneceram entre 40 a 75% do tempo de seguimento com deficiéncia absoluta
de ferro. Assim, em algum momento do estudo 24,3% dos pacientes do estudo
apresentaram em algum momento deficiéncia funcional de ferro e 6,9% em algum
momento apresentaram deficiéncia absoluta.

O MS também elaborou PCDT para manejo da anemia em pacientes com IRC
com o medicamento sacarato de hidréxido de ferro III. Tendo em vista que o
monitoramento do ferro € importante para a utilizagdo da alfaepoetina, observou-se
também os casos onde o PCDT supracitado recomendava obrigatoriamente a prescri¢ao
do medicamento em questdo (saturagdo da transferrina menor que 20,00% ou ferritina
sérica menor que 100 ng/mL). Do total de pacientes, 35 (17,3% do total), segundo tal
critério, deveriam ter recebido prescricdo de sacarato de hidréxido férrico mas nao o
receberam.

O ndmero de médicos que assistiu a cada paciente com relagdo a prescricdo da
eritropoetina humana recombinante variou, durante o tempo de seguimento, de um até
nove médicos. Nao foi possivel verificar esta informacdo para 26 pacientes (12,9%),
uma vez que em nenhuma prescri¢do havia o registro do prescritor. A média foi de 2,7
médicos para cada paciente, com mediana de dois médicos.

A maioria dos prescritores envolvidos na prescricdo do medicamento
alfaepoetina para os pacientes do estudo eram nefrologistas (trinta e sete médicos
equivalendo a 69,8% dos prescritores envolvidos). Com relacio ao restante dos

prescritores, uma minoria eram hematologistas (oito médicos, equivalendo a 15,1%) e

87



para oito médicos (15,1%) ndao foi possivel determinar a especialidade. Segundo
declaracdo do chefe da didlise do hospital universitdrio, os residentes da nefrologia
também prescrevem o medicamento.

Com relagao a administracdo do medicamento no paciente, em 16 pacientes foi
registrado pelo menos uma vez que a alfaepoetina nao foi administrada em algum més
por falta na SESDEC-RJ. Em um dos pacientes houve registro de trés meses de ndo
administracdo por falta do medicamento no 6rgdo citado. Em um paciente as faltas
ocorreram no ano de 2004, para o restante em 2005. Quanto ao medicamento sacarato
de hidréxido férrico houve registro de ndo administragdo do medicamento devido a falta
do mesmo na SESDEC-RJ em trés pacientes.

Hipertensdo arterial sist€mica € uma das situagdes, nos pacientes renais cronicos,
que demanda cuidados especiais. Assim, além dos valores pressdricos, comentados mais
adiante, coletou-se a prescricdo de medicamentos indicados para o tratamento da
hipertensdo durante os trés meses anteriores a data da primeira prescricio da
alfaepoetina e durante todo o tempo de seguimento. Do total de pacientes, 56 utilizaram
medicamentos anti-hipertensivos antes da data da primeira prescricao da alfaepoetina,
dos quais 36 pacientes utilizavam a alfaepoetina pela primeira vez.

Durante o tempo de seguimento houve prescricdio de medicamentos anti-
hipertensivos para 118 pacientes (58,4%). A média foi de 1,8 medicamentos por més
com mediana de igual valor.

Os medicamentos prescritos para tratamento da hipertensdo seguem a
distribuicao descrita na Tabela 4. Furosemida (44,5%) e captopril (42,5%) foram os

medicamentos mais prescritos.

Tabela 4. Distribuicdo dos medicamentos prescritos para tratamento da
hipertensao arterial . Estudo da Adesao dos Prescritores ao PDCT da EPO. Rio
de Janeiro, 2009.

5° nivel ATC Principio ativo N %

C03CAO01 Furosemida 60 44,5
C09AA01 Captopril 57 42,5
C09AA02 Enalapril 44 32,8
C07ABO03 Atenolol 40 29.9
CO8CAO05 Nifedipino 40 29,9
C02DB02 Hidralazina 30 22,4
CO7AAO05 Propranolol 29 21,6
CO08CAO01 Anlodipino 20 14,9

- Outros 40 33,7
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Quanto a realizacdo de transfusdo mesmo com o uso de alfaepoetina, 27
pacientes realizaram tal procedimento, com média individual de 3,1 transfusdes.

Com relagdo aos exames que devem fazer parte de uma investigacdo sumadria de
anemia nos pacientes renais cronicos antes do uso da alfaepoetina, ndo foram
observados a realiza¢do de todos os recomendados pela diretriz da Sociedade Brasileira
de Nefrologia para o manejo da anemia em pacientes renais cronicos (ABENSUR,
2004). Verificou-se a realizacdo desses exames na maioria dos 69 pacientes
considerados como pacientes utilizando a alfaepoetina pela primeira vez. Os exames
realizados foram indices hematimétricos e ferro sérico. Quanto aos exames de contagem
de reticuldcitos e pesquisa de sangue oculto nas fezes, ndo foram observados em
nenhum paciente.

A freqiiéncia de realizacio dos exames recomendados no PCDT para
monitorizacdo do tratamento foi calculada com base na média observada em todos os

pacientes do estudo. A freqiiéncia estd descrita na Tabela 5.

Tabela 5. Freqiiéncia da realizacao dos exames recomendados pelo PCDT de
Anemia em pacientes com Insuficiéncia Renal Cronica. Estudo da Adesao dos
Prescritores ao PDCT da EPO. Rio de Janeiro, 2009.

EXAME Freqiiéncia média de realizacao
Hematdcrito Um exame a cada 1,16 meses
Hemoglobina Um exame a cada 1,20 meses
Saturacao de Transferrina Um exame a cada 4,65 meses
Ferritina Um exame a cada 4,90 meses
Hemograma Um exame a cada 2,10 meses
Contagem de plaquetas Um exame a cada 2,10 meses

O objetivo terapéutico do PCDT € manter a hemoglobina entre 11g/dL e 12g/dL ou
hematdcrito entre 33% a 36%. Nos pacientes que utilizavam a alfaepoetina pela
primeira vez a mediana para atingir o objetivo terapéutico foi de 3 meses e 21,7% nao o

atingiram no periodo de seguimento no estudo (Tabela 6).

Tabela 6. Més apos o inicio do tratamento em que os pacientes renais cronicos
atingiram o objetivo terapéutico do PCDT para Anemia. Estudo da Adesao dos
Prescritores ao PDCT da EPO. Rio de Janeiro, 2009.

MESES N Y% % Acumulado
1° més 8 11,6% 11,6%
2° més 12 17,4% 29,0%
3° més 11 15,9% 44.,9%
4° més 7 10,1% 55,1%
5° més 2 2,9% 58,0%
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MESES N % % Acumulado

6° més 2 2,9% 60,9%
7° més 4 5,8% 66,7%
10° més 1 1,4% 68,1%
11° més 1 1,4% 69,6%
12° més 1 1,4% 71,0%
13° més 1 1,4% 72,5%
16° més 1 1,4% 73,9%
17° més 1 1,4% 75,4%
18° més 1 1,4% 76,8%
22° més 1 1,4% 78,3%
Nido atingiu o 15 21,7% 100,0%
objetivo

terapéutico

TOTAL 69 100,0 -

A Tabela 7 apresenta o tempo de permanéncia no objetivo terapéutico, onde se
pode observar que apenas 2,5% dos pacientes conservaram-se no objetivo terapéutico
durante 81 a 100% do tempo de seguimento. A concentragdo média de hemoglobina,
considerando todos os pacientes do estudo e todos os resultados de exames realizados,

foi 10,6 g/dL.

Tabela 7. Tempo de permanéncia dos pacientes no objetivo terapéutico, Estudo
da Adesao dos Prescritores ao PCDT da EPO. Rio de Janeiro, 2009.

% do tempo de seguimento N %

Nao atingiu o objetivo terapéutico 29 14,4
1-20% 47 23,2
21 -50% 99 49,0
51 -80% 22 10,9
81 — 100% 5 2,5

TOTAL 202 100,0

8.2.5. Escore da adesao dos prescritores ao PCDT de Anemia em
Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Crénica por paciente da
amostra do estudo

Dos 202 pacientes, 69 utilizavam pela primeira vez, enquanto 133 ja
apresentavam uso prévio da eritropoetina humana recombinante.

Os dados desses 202 pacientes foram consolidados na matriz de julgamento. A
partir das andlises iniciais do banco de dados, decidiu-se retirar dois critérios da matriz:
(a) Critério de exclusdo do PCDT — paciente portador de hipertensdo arterial sist€émica

ndo controlada e (b) Critério de monitoriza¢do — controle da pressdo arterial. O primeiro
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critério foi retirado porque, dos 69 pacientes, apenas para oito deles foi possivel
verificar tal critério. Isto ocorreu pela prescri¢do, na maioria dos casos, da alfaepoetina
tdo logo o paciente iniciava seu acompanhamento na unidade. Isto impossibilitou
acessar nos prontudrios os dados pressoricos dos trés meses anteriores a prescricdo do
medicamento. Com relacdo ao segundo critério, este foi excluido devido a falta de no
minimo 12 medi¢des da pressdo arterial pré-didlise em muitos pacientes em
hemodiélise. Tal fato pode ser explicado pela falta do paciente a sessdo de didlise,
paciente em transito (paciente viajando), problemas na sessao de didlise.

Ap6s a retirada desses dois critérios o escore (grau de adesao) de cada paciente

foi recalculado e os dados consolidados na matriz de julgamento (Tabela 8).

Tabela 8. Grau de adesao pela matriz de julgamento para avaliar a adesao dos
prescritores ao PCDT do tratamento de Anemia em Portadores de Insuficiéncia
Renal Cronica. Estudo da Adesao dos Prescritores ao PCDT da EPO. Rio de
Janeiro, 2009.

Pacientes que Pacientes que ja

Grau de adesio aos TO(!OS 0S lfutlllzaxfam a | utilizavam a
procedimentos — chave pacientes  alfaepoetina pela alfaepoetina
recomendados no PCDT primeira vez

N % N % N %

Inadequado (0,0 — 4,9 pontos) 6 3,0 4 5.8 2 1,5
Insuficiente (5,0 a 5,9 pontos) 21 104 15 21,7 6 4.5
Regular (6,0 a 7,9 pontos) 98 48,5 29 42,0 69 51,9
Adequado (8,0 a 10,0 pontos) 77 38,1 21 30,4 56 42.1

TOTAL 202 69 133

A Tabela 9 (detalhada no Apéndice 3, p. 141) permite visualizar que critério de
inclusdo valor do hematdcrito ou da hemoglobina, realizagao inicial de hemograma
completo e contagem de plaquetas e monitoramento desses ultimos foram os critérios
mais seguidos e dose inicial e suspensdo tempordria os menos seguidos pelos
prescritores. Para os critérios de monitoramento foram consideradas as porcentagens

quando os mesmos foram seguidos durante todo o tempo de seguimento.

Tabela 9: Resumo da adesao a cada critério. Estudo da Adesao dos Prescritores
ao PCDT da EPO. Rio de Janeiro, 2009.

Critérios de verificacao Conformidade porcentual

Critério de Inclusao
Hematdcrito < 33% ou Hemoglobina < 11 g/dL (n = 69) 87,0%
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Critérios de verificacao Conformidade porcentual

Critério de Inclusio

Saturacé@o de Transferrina > 20,00% (n = 69) 42,0%
Ferritina > 100 ng/mL (n = 69) 39,1%
Realizagdo de Hemograma completo (n = 69) 75,4%
Realizagdo de contagem de plaquetas (n = 69) 75,4%
Critério de Tratamento Inicial

1* dose de alfaepoetina (n = 69) 4,4%
Critério de Tratamento de Manutencao

Dose de manutengdo da alfaepoetina (n = 202) 19,8%
Monitoramento

Realizac@o mensal do exame de hematdcrito (n = 202) 61,4%
Realizagdo mensal do exame de hemoglobina (n =202) 57,4%
Realizagdo trimestral do exame de saturacdo de transferrina (n = 202) 13,9%
Realizacdo trimestral do exame de ferritina (n = 202) 13,4%
Realizagdo trimestral do exame de hemograma completo (n = 202) 74,3%
Realizagdo trimestral do exame de contagem de plaquetas (n = 202) 74,3%
Suspensdo tempordria da alfaepoetina (n = 103) 12,6%

Ao observar os pacientes com escore menor que 6,0 pontos, classificados,
portanto como grau de adesdo de seu tratamento ao PDCT insuficiente ou inadequado,
constatou-se que, dos 27 pacientes, 19 apresentaram tempo de seguimento igual a 24
meses. A Tabela 10 visa apresentar que critérios/indicadores contribuiram para a

classificac@o negativa desses pacientes.

Tabela 10. Adesao a cada critério da matriz de julgamento para avaliar a adesao
dos prescritores ao PCDT do tratamento de Anemia em Portadores de
Insuficiéncia Renal Cronica Estudo da Adesao dos Prescritores ao PCDT da
EPO. Rio de Janeiro, 2009.

N de pacientes que %

Julgamento recebido ~
receberam a pontuacio

Critério de Inclusdo: Hematdcrito < 33% ou Hemoglobina < 11 g/dL (n = 19)

1 15 78,9

0 4 21,1
Critério de Inclusdo: Saturacdo de Transferrina > 20,00% (n = 19)

1 1 5,3

0 18 94,7
Critério de Inclusdo: Ferritina > 100 ng/mL (n = 19)

1 0 0,0

0 19 100,0
Critério de Inclusdo: Realizagdo de Hemograma completo (n = 19)

1 3 15,8
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Julgamento recebido

N de pacientes que

Monitorizagao:

Monitorizagao:

Monitorizagao:

Monitorizagao:

Monitorizagao:

Monitorizagao:

Monitorizagao:

~ %
receberam a pontuacio
0 16 84,2
Critério de Inclusdo: Realizagdo de contagem de plaquetas (n = 19)
1 3 15,8
0 16 84,2
Tratamento: 1* dose de alfaepoetina (n = 19)
1 0 0,0
0 19 100,0
Tratamento: Dose de manutengado da alfaepoetina (n = 27)
1 6 22,2
0,99 a 0,80 8 29,6
0,79 a 0,60 0 0,0
0,59 a 0,50 1 3,7
0,49 a 0,00 12 44,5
Realizacao mensal do exame de hematdcrito (n = 27)
1 18 66,7
0,99 a 0,80 4 14,8
0,79 a 0,60 3 11,1
0,59 a 0,50 2 7,4
0,49 a 0,00 0 0,0
Realizacdo mensal do exame de hemoglobina (n = 27)
1 16 59,3
0,99 a 0,80 3 11,1
0,79 a 0,60 3 11,1
0,59 a 0,50 0 0,0
0,49 a 0,00 5 18,5
Realizacdo trimestral do exame de saturacdo de transferrina (n = 27)
1 3 11,1
0,99 a 0,80 0 0,0
0,79 a 0,60 6 223
0,59 a 0,50 9 33,3
0,49 a 0,00 9 33,3
Realizacao trimestral do exame de ferritina (n = 27)
1 4 14,8
0,99 a 0,80 3 11,1
0,79 a 0,60 11 40,8
0,59 a 0,50 7 25,9
0,49 a 0,00 2 7.4
Realizacgdo trimestral do exame de hemograma completo (n = 27)
1 14 51,9
0,99 a 0,80 8 29,6
0,79 a 0,60 1 3,7
0,59 a 0,50 0 0,0
0,49 a 0,00 4 14,8
Realizacao trimestral do exame de contagem de plaquetas (n = 27)
1 14 51,9
0,99 a 0,80 8 29,6
0,79 a 0,60 1 3,7
0,59 a 0,50 0 0,0
0,49 a 0,00 4 14,8
Suspensdo tempordria da alfaepoetina (n = 16)
1 1 6,25
0,99 a 0,80 1 6,25
0,79 a 0,60 2 12,5
0,59 a 0,50 0 0,0
0,49 a 0,50 12 75,0
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9. Discussao

N3ao se conseguiu, como planejado inicialmente, determinar a condi¢do tracadora
e medicamento-alvo do estudo de forma exata com base em dados precisos do SIA-
SUS, uma vez que sua forma de organizacdo ndo permitiu identificar a doenca que
representava o maior grupo de pacientes assistidos pelo CMDE e o medicamento mais
utilizado por esse grupo. No entanto, o Censo Brasileiro de Didlise (CBD) 2008
permitiu visualizar que as escolhas feitas para o presente estudo foram adequadas aos
critérios pretendidos. Os dados do censo foram estimados para o universo das unidades
de didlise do Brasil com base nas informag¢des fornecidas por 47,8% (327) delas que
responderam ao questiondrio da Sociedade Brasileira de Nefrologia (SBN) com
questdes relativas aos aspectos socio-demogréficos, clinicos e laboratoriais, incluindo o
uso de medicamentos pelos pacientes.

Os medicamentos mais utilizados foram a alfaepoetina e o sacarato de hidréxido
férrico por, respectivamente, 83% e 53% dos pacientes atendidos (SESSO et al., 2008).

Os registros clinicos realizados quanto ao cuidado ao paciente devem permitir
sua identificacdo, justificativa do diagndstico, tratamento prescrito e resultados do
tratamento. S3o informagdes importantes para permitir a continuidade do cuidado ao
paciente, facilitar a pesquisa clinica além de tornar possivel o faturamento dos
procedimentos executados e adequadamente comprovados. Prontudrio médico,
prontudrio do paciente, histdria clinica, histéria de saide sdo alguns nomes que tais
registros podem receber (EPSJV, 1999). A Resolucdo CFM n° 1.821/2007 estabelece o
prazo de 20 anos para a preservacdo dos prontudrios dos pacientes que ainda se
encontram organizados em papel, ndo arquivados eletronicamente, na unidade de satde
onde os mesmos foram assistidos.

Donabedian (1992) aponta que a maioria dos estudos sobre o processo de
atencdo médica utiliza os registros clinicos nos prontudrios dos pacientes. Entretanto, o
mesmo autor lembra a possibilidade de falhas de preenchimento (ibid).

Tal limitacdo pode ser constatada no presente estudo. Aspectos como a forma de
organizacdo do prontudrio e a completitude dos registros mostraram-se com nuances
diferentes nas trés unidades. Todavia, na maioria das vezes tal barreira pode ser
contornada pela existéncia da informacdo em outras fontes. Nas trés unidades hd
sistema informatizado com os dados dos exames clinicos e tanto na clinica de didlise
privada como no hospital universitirio obteve-se acesso ao relatério mensal de

pacientes, com medicamentos e quantitativos necessarios a serem dispensados para cada
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paciente. Tais informagdes permitiram obter a maioria dos dados necessdrios aos
critérios contidos na matriz de julgamento.

Chama a atencdo o fato de que tal dispersdo pode acarretar problemas no
cuidado ao paciente, em particular frente a alguma situacio de emergéncia, uma vez que
as informacdes necessarias ao manejo podem demorar a serem localizadas.

Outros dados necessarios ao estudo ndo puderam, no entanto, ser obtidos, para
varios pacientes, mesmo ap0s a busca nos multiplos registros. Em muitas prescri¢des do
medicamento alvo do estudo ndo havia assinatura e carimbo do profissional prescritor.
A falta de informacdes como peso e nimero de frascos de alfaepoetina prescritos por
més levou a perda na pontuagdo para determinacdo do escore. Também se pode inferir
que nem sempre os medicamentos para tratamento da hipertensido estavam registrados
nos prontudrios do estudo, pois os pacientes também sdao acompanhados por outros
especialistas como cardiologistas. Dos 202 pacientes elegiveis, 197 possuiam em seus
prontudrios o registro de Insuficiéncia Renal Cronica, Insuficiéncia Renal Cronica
Terminal e Doenca Renal em Estdgio Final. O restante ou possuia apenas registrado o
diagnoéstico etiologico da IRC (doenga bdsica) ou o registro de sintomas como uremia.
No prontuério de 88 pacientes (43,56%) ndo havia registro da altura.

Considera-se que as causas das perdas de pacientes, as quais resultaram na
necessidade de reposicdo da amostra, merecem comentdrio. Impressiona que 40% dos
casos de perdas (8 pacientes), constavam no relatério SAMEP como sendo do Hospital
Universitario apesar de nao o serem. Também, as avaliagdes quanto ao uso racional de
medicamentos, um dos objetivos declarados do PCDT, ficam comprometidas se ndo ha
informacdes sobre a unidade de saude, os registros clinicos e o profissional que
acompanha o paciente. Outro problema, cuja origem também pode estar na unidade ou
no relatério do SAMEP ¢ a transferéncia de pacientes entre unidades de saide em
periodo marcantemente anterior a retirada do medicamento registrada.

A ndo localizacao de prontudrio na unidade ou a auséncia de informac¢do para o
periodo de interesse, somando 9 pacientes, revela a ndo sistematizagdo de prontudrios
de pacientes inativos.

Por fim, outros 9 pacientes possuiam menos de trés prescri¢des, sugerindo alta
rotatividade dos pacientes nas unidades onde sdo acompanhados, principalmente no
hospital universitario, que ao estabilizar o paciente, o transfere para uma outra unidade
unicamente de didlise para continuacdo do tratamento. Tal fato também explica a

ocorréncia de interrupcao temporaria no acompanhamento do paciente.
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Sobre a ocorréncia de transferéncia de pacientes € importante ratificar que os
dados na literatura explicam que pacientes ligados a centros tercidrios ou servicos
universitarios tendem a estar em estdgios mais avancados da doenga e apresentar maior
gravidade clinica (MELO, 2006).

No presente estudo foi realizado reposicdo das perdas com o intuito de manter
uma amostra representativa da populacio. Entretanto, tal procedimento pode introduzir
viés no estudo. Os prontudrios dos pacientes contidos nas perdas podem apresentar
caracteristicas diferentes dos substitutos com relacdo ao desfecho analisado, isto é, a
adesdo as recomendacdes. Considerando as causas de perda, das quais a metade se deve
a ndo localizagdo do prontudrio e quatro a auséncia de registros correspondentes ao
periodo do estudo, essas podem traduzir um menor cuidado na organizacdo e/ou
preenchimento dos prontudrios levando a superestimacao da adesao.

As etapas de obtengdo de acesso ao SAMEP e de negociacdo com as unidades
para a permissdo de realizacdo do estudo tomaram tempo bem maior que o previsto
inicialmente. Tendo em vista o tempo disponivel para conclusio do estudo, foi
inevitdvel a exclusdo de uma das unidades onde o processo de negociagdo foi
particularmente moroso e truncado. Trabalhou-se entdo com trés unidades com
caracteristicas diferentes.

Inicialmente também se planejou trabalhar com pacientes renais cronicos em
diferentes estagios da doenga, fosse em tratamento conservador, fosse em TRS. Como ja
abordado, as duas situacdes sao classificadas com CID-10 diferentes, os quais fizeram
parte dos critérios de inclusdo do estudo. Entretanto o universo do estudo possuia
pouquissimos pacientes com CID N18.8 (tratamento conservador) e a amostra final ndo
apresentou nenhum. Todos os pacientes da amostra possuiam CID-10 N18.0 (IRC -
doenca renal em estddio terminal) registrado no SAMEP,com excecdo de dois. Esses,
como j4 informado, apresentavam como CID-10 principal descrito no SAMEP o cédigo
N18.8 (outras IRC em tratamento conservador), entretanto, no periodo estudado os
mesmos ja estavam em hemodidlise. Um dos pacientes do estudo, apesar de possuir
CID-10 N18.0 no relatéorio do SAMEP, ndo possuia registro de terapéutica da
Insuficiéncia Renal Cronica, nem mesmo determinacdo do diagndstico etioldgico da
doenca renal. Por ser apenas um paciente, resolveu-se comparar os resultados aqui
obtidos com dados de estudo realizados em populacdo em didlise, tendo em vista que os

outros 201 pacientes estavam em tratamento dialitico.
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O perfil dos pacientes do presente estudo assemelha-se bastante ao do ultimo
Censo Brasileiro de Didlise — CBD (2008) para as caracteristicas verificadas de
distribuicao etdria e por género.

Nesse CBD (SESSO, 2008), assim como no presente estudo encontrou-se a
maioria dos pacientes na faixa etdria de 40 a 59 anos, respectivamente 43,7% e 42,6%,
em que pese que no presente estudo a idade menor que 18 anos tenha sido critério de
exclusdo, faixa que representava 184 de um total de 7.088 pacientes. Como no CBD a
participacdo de pacientes menores de 20 anos foi de 1,6%, considera-se que a retirada
de tais pacientes ndo interfere significativamente nos achados.

Quanto a distribuicdo por género, o CBD encontrou a maioria dos pacientes
como do sexo masculino (57%).

O CBD 2008 identificou como principais diagnésticos da doenga renal primaria,
hipertensdo e diabetes, com distribuicao de 36% e 26%, respectivamente, do universo
estudado. No presente estudo os achados foram similares, 34,8% e 26,9%
respectivamente. O primeiro estudo ndo especifica a porcentagem de causa
indeterminada. Entretanto, outro estudo realizado no Noroeste do Rio Grande do Sul,
com pacientes em didlise apresentou 28% dos pacientes com causa indeterminada
(ZAMBONATO et al., 2008). Melo (2006) aponta que uma porcentagem significativa
de tais casos representa tanto a dificuldade de um diagndstico preciso, dependente da
realizagdo de uma gama de procedimentos (exames clinicos, diagndstico por imagem,
adequada anamnese, enfim), quanto a possibilidade da doenga renal permanecer
assintomdtica, promovendo a percepcdo da doenca em estdgios avancados que
dificultam o diagndstico preciso.

Diferenca vislumbrada entre os dois estudos foi em relagdo a predominancia da
terapéutica. No censo, 89,4% estavam em hemodidlise e 10,6% em diélise peritoneal. O
presente estudo apresenta uma porcentagem menor de pacientes em hemodidlise e duas
possiveis explicacdes para tal fato podem ser a menor quantidade de unidades
envolvidas e a diferenca marcante entre as duas unidades com servico de didlise,
ademais de possiveis diferencas no perfil dos pacientes ou das unidades de satide do
municipio. Em consulta ao CNES, constatou-se que a clinica de didlise privada possuia
em uso 71 equipamentos para hemodidlise, enquanto que o hospital universitirio
possuia 12.

Abordando ainda a caracterizagdo dos pacientes inseridos no estudo, um
quantitativo expressivo de pacientes (76,2%) apresentava hipertensdo e uma

porcentagem bem menor (15 pacientes = 7,43%) apresentava algum tipo de doenca
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isquémica do coragdo ou insuficiéncia cardiaca congestiva. Em ambos os casos o PCDT
do manejo da anemia em pacientes portadores de IRC, elaborado pelo MS, recomenda
cuidados especiais dentre eles manter controle rigoroso da pressdo arterial, adesdao ao
tratamento anti-hipertensivo e nao ultrapassar valor de 12 g/dL para a hemoglobina ou
de 36% para o hematdcrito.

Explorou-se com maior atencdo a abordagem a hipertensdo, por ser bastante
freqliente em pacientes em didlise, pela necessidade de instar sobre a adesdo ao
tratamento anti-hipertensivo, pela recomendac¢do de exclusio do PCDT quando o
paciente ndo estd com a pressao arterial controlada e por ser a principal rea¢do adversa
do uso de alfaepoetina, sendo mais freqiilente nos trés primeiros meses de uso
(DRUGDEX, 2008).

Dados norte-americanos, referentes a pacientes em hemodidlise, demonstram
que a mortalidade chega a 20% no primeiro ano de tratamento e a 70% ap6s cinco anos.
As doencas cardiovasculares sdo responsaveis por 50% dessas mortes (COLLINS et al.,
2006). No Brasil, em 2007, a taxa de mortalidade bruta em pacientes em didlise
(hemodidlise ou didlise peritoneal) foi de 15,2%, apresentando como principal causa as
doencas cardiovasculares (37%) (SESSO, 2008).

O critério “pressdo arterial do paciente” inicialmente constou da matriz de
julgamento. Entretanto, devido aos problemas no registro das medidas pressoricas, tal
critério foi retirado.

Ao contrdrio das comorbidades e da indicagdo do uso de alfaepoetina, cujas
informacdes foram coletadas até o inicio do periodo do estudo (inicio do tempo de
seguimento), dados referentes a prescricdo de medicamentos, exames laboratoriais,
transfusdes e encaminhamento ao hematologista, foram coletados desde o inicio do
periodo de estudo até dois anos apds tal data (tempo de seguimento).

Se alcancou neste estudo para a maioria dos pacientes tempo de seguimento
maior que 12 meses, com média de 18,2 meses. A maioria dos trabalhos envolvendo
pacientes renais e o tratamento da anemia nesses pacientes foi realizado com um tempo
de acompanhamento de seis meses. Esse periodo tem limitado as conclusdes (EBBEN et
al., 2006; PRIBBERNOW et al.,2006), razdo pela qual resolveu-se aqui trabalhar com
um periodo de até dois anos. Isto permitiu vislumbrar a evolu¢do da prescricdo do
medicamento em questdo, a ndo estabilidade dos valores de hematdcrito e hemoglobina,
a presenca de mais de um profissional prescritor acompanhando o paciente € 0 mais

relevante para a presente pesquisa — o seguimento ou nao das recomendacdes do PCDT.
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A deficiéncia absoluta ou funcional de ferro, como ja descrita, € a principal
causa da resisténcia aos agentes estimuladores da eritropoese (GUALANDRO, 2000).
No presente estudo, uma parcela considerdvel dos pacientes apresentou em algum
momento deficiéncia funcional (24,3%) ou absoluta (6,9%).

O sacarato de hidroxido de ferro III, medicamento presente na lista dos
excepcionais assim como a alfaepoetina, € importante no tratamento da anemia em
pacientes com IRC. Esses pacientes podem apresentar menor absorcdo intestinal de
ferro do que em individuos normais e muitas vezes a suplementacdo oral € insuficiente
(GUALANDRO, 2000). Pribbernow et al. (2006) em estudo sobre pacientes em
hemodiélise no Hospital das Clinicas de Porto Alegre, observou que a média do valor de
hemoglobina dos pacientes durante o periodo de estudo foi de 10,3 g/dL. A causa para
este valor abaixo do objetivo terapéutico, descartadas outras causas de resisténcia a
alfaepoetina, poderia ser a limitada disponibilidade do medicamento sacarato de
hidréxido férrico ou pelos periodos de falta do medicamento na SES do Rio Grande do
Sul (ibid).

O sacarato de hidréxido férrico nao foi o medicamento alvo do presente estudo.
Este medicamento apresenta critérios de exclusdo diferentes que os aplicados a
alfaepoetina e reacdes adversas graves que também ndo foram contempladas no mesmo.
Os resultados demonstram que uma parcela dos pacientes tinham indicagdo para o uso
do sacarato de hidréxido de ferro III, mas ndo o tiveram na unidade. A verificacdo dos
fatores limitantes para este comportamento prescritivo estava fora do alcance deste
estudo, impedindo qualquer conclusdo.

Outras causas de possivel resisténcia ou resposta inadequada a EPO ndo foram
avaliadas, pois, outras diretrizes sao utilizadas para seu manejo.

Apesar da existéncia de registro de falta de administracdo do medicamento
alfaepoetina devido a falta na SESDEC-RJ, o periodo de ocorréncia de ndo
disponibilidade para a dispensacdo ocorreu nos anos de 2004 e 2005, anteriores ao ano
de 2006. Neste ano, por meio da Portaria GM/MS de 16/03/2006, o medicamento em
questdo (nas apresentagdes de 2.000 UI e 4.000 UI) passou a ser a ser adquirido
centralizadamente pelo MS e distribuidos aos estados por meio de programacgdao
trimestral e anual.

O Instituto de Tecnologia em Imunobiolégicos (Biomanguinhos) € a unidade da
Fundacdo Oswaldo Cruz responsavel pelo desenvolvimento e producdo de
imunobioldgicos, dentre eles alguns biofirmacos que fazem parte da lista de

medicamentos excepcionais. Mediante transferéncia de tecnologia, Biomanguinhos
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iniciou a produgdo do biofarmaco alfaepoetina, que, devido a parceria com a Secretaria
de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos do MS, vem abastecendo os estados
desde 2006 (LOPES, 2007).

Estudos tém evidenciado um padrdo ciclico nos valores de hemoglobina
medidos nos pacientes renais cronicos tratados com estimuladores da eritropoese para
manejo da anemia, oscilando tanto acima quanto abaixo do objetivo terapéutico durante
o periodo de tratamento (FISHBANE e BERNS, 2005; FISHBANE e BERNS, 2007;
MENDONCA et al., 2008). Tal fendmeno estd associado a modificacdes nas doses dos
agentes estimuladores da eritropoese, a terapia com ferro e com complicac¢des clinicas
da doenca de base (MENDONCA et al., 2008). EBBEN et al. (2006) apontaram que
flutuagdes de larga amplitude dos niveis de hemoglobina, em um paciente, estdo
altamente associadas com complicagdes clinicas (mortalidade e hospitalizacdo) e
praticas dos provedores (suspensdo ou diminui¢do da dose da alfaepoetina quando se
alcanca determinados niveis de hemoglobina sérica) (EBBENS et al., 2006).

Assim tais falhas de continuidade da provisdo do medicamento podem levar a
um quadro clinico prejudicial para o paciente.

Fishbane e Berns (2007) observaram que falhas de continuidade também podem
ocorrer em pacientes internados. Em um artigo de revisdo sobre o tratamento da anemia
da IRC em pacientes em didlise, apontaram como riscos relacionados a hospitalizacdo a
modificacdo de dose dos agentes estimuladores da eritropoese ou perda da dose e
subseqiiente ndo administracao.

A 11* edicdo americana das Bases Farmacoldgicas para a Terap€utica de
Goodman & Gilman aponta que a resposta ao tratamento com a alfaepoetina nos
pacientes renais cronicos vai depender da gravidade da faléncia renal, da dose e via de
administracdo do medicamento e da disponibilidade de ferro. Para pacientes em inicio
de tratamento a dose deve ser ajustada gradualmente para atingir o objetivo terapéutico
em dois a quatro meses de tratamento (KAUSHANSKY e KIPPS, 2006). No presente
estudo um pouco mais da metade dos pacientes que iniciaram tratamento (55,1%)
atingiu o objetivo terapéutico dentro da faixa supracitada. Entretanto, 21,7% desses
pacientes nao conseguiram atingir o objetivo terapéutico.

A concentragdo média de hemoglobina encontrada no estudo foi de 10,6 g/dL.
Tal valor estd abaixo do objetivo terapéutico do PCDT, porém dentro da faixa
recomendada pelo DRUGDEX (2008). A maioria dos pacientes (49%) permaneceu
dentro do objetivo terapéutico de 21 a 50% do tempo de seguimento. Nao foi avaliada

no presente estudo a ocorréncia de causas para resposta inadequada ou resisténcia a
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alfaepoetina, nem hospitalizagdes, ou complica¢des da doenca de base, que poderiam
explicar ou ndo tal situacdo. A gravidade clinica dos pacientes assistidos no hospital
universitario pode ser uma das justificativas para a baixa permanéncia no objetivo
terapéutico nesta unidade. Como este estudo centrou-se, principalmente, nos pontos de
decisao do fluxograma de tratamento do PCDT, alguns achados com grande potencial
de impacto no desfecho clinico dos pacientes ndo foram explorados. A maioria dos
estudos utiliza um periodo de seis meses e o presente estudo utiliza até dois anos.

Contudo, essa diferenga pode explicar tal resultado, porém nao justifica-lo.

9.1. Cumprimento e adesao aos procedimentos-chave do PCDT de
Anemia em pacientes portadores de Insuficiéncia Renal Crénica

A busca realizada ndo revelou estudos nacionais sobre adesdo dos prescritores
aos PCDT de Anemia em pacientes portadores de IRC, elaborado pelo Ministério da
Saide (MS). Quanto a estudos sobre adesdao a outros PCDT, a revista do Conselho
Regional de Farmécia do Estado do Rio de Janeiro noticiou em seu nimero 83, do ano
de 2009, resultados de um estudo sobre perfil de pacientes com hepatite C no Hospital
Geral de Bonsucesso que também buscava conhecer se o tratamento medicamentoso
proposto e a dosagem seguiam as recomendagdes propostas. O texto jornalistico ndo
refere o nimero de pacientes envolvidos, periodo do estudo sendo apenas apresentado a
porcentagem de pacientes com monoterapia de ribavirina, ndo recomendado pelo PCDT
em questdo (CRF-RJ, 2009), concluindo pela ndo adesdo ao PCDT de tratamento da
Hepatite C do MS.

Evidéncias da realizagdo dos procedimentos, pelo profissional médico no
cuidado ao paciente, em concordancia com o PCDT de Anemia em pacientes portadores
de IRC — medicamento alfaepoetina € um dos objetivos especificos dessa pesquisa e que
leva ao objetivo geral da mesma.

Cada critério foi examinado individualmente a fim de explorar o grau de adesao
segundo cada grupo de procedimentos. Observou-se que os principais indicadores para
a inclusdo do paciente no PCDT, ou seja, os niveis de hemoglobina sérica ou o valor do
hematdcrito sdo os que apresentam melhor cumprimento. Avaliados no momento do
monitoramento mensal, o hematdcrito apresenta-se com melhor adesdo do que a
hemoglobina, considerando apenas os pacientes em que tal critério foi cumprido na
totalidade do tempo de seguimento. Assim, observou-se a preferéncia dos prescritores
em valorizar no texto da evolug¢do clinica o valor do hematdécrito e nao da hemoglobina.

Ressalta-se que diretrizes internacionais apontam atualmente apenas o uso do valor da
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hemoglobina para diagndstico e monitoramento (NKF, 2006; NICE, 2006).
Considerando também os pacientes onde a monitorizagdo € realizada em 80 a 99% do
tempo de seguimento, tanto a realizacdo do exame de hemoglobina como o de
hematdcrito apresentam boa adesao. Tais exames apresentaram média de realizacdo de 1
exame a cada 1,2 e 1,16 meses respectivamente, evidenciando o bom seguimento desses
critérios.

A realizacdo dos exames de hemograma completo e contagem de plaquetas,
tanto no momento de inclusdo quanto de monitorizagdo apresentaram boa adesdo. A
média obtida nos pacientes do estudo foi de realizagao de ambos os exames a cada 2,10
meses, valor mais frequente do que o recomendado pelo PCDT.

Os exames relacionados ao ferro, ferritina e saturacdo de transferrina no
momento da inclusdo do paciente no PCDT nao possuem adesdo tdo boa quanto os
outros critérios de inclusdo. Na monitorizacdo, tais procedimentos sdo ainda menos
seguidos. Tendo em vista a necessidade de ferro para que a alfaepoetina promova a
eritropoese € que a principal causa de resisténcia ou resposta inadequada ao
medicamento alvo do estudo € a deficiéncia funcional ou absoluta de ferro, tais exames
merecem maior atencdo. A resposta inadequada ou resisténcia a alfaepoetina, levando
ao ndo alcance do objetivo terapéutico, com niveis de hemoglobina menor do que 11
g/dL, pode facilitar a ocorréncia de infec¢des, hospitalizagdes e outras comorbidades
(EBBEN et al., 2006).

Uma explicagdo para a baixa adesdo da verificacdo de ferritina e saturacdo de
transferrina no momento da inclusdo do paciente no PCDT pode ser a recomendagio
existente em diretrizes internacionais, onde se recomenda iniciar o uso de agentes
estimuladores da eritropoese mesmo se o paciente niao apresenta niveis desejaveis de
ferritina e saturacdo de transferrina. Entretanto, deve ser realizada suplementacdo de
ferro em conjunto com o tratamento com o agente estimulador da eritropoese (NICE,
2006).

O critério menos seguido foi a dose de alfaepoetina prescrita para o inicio do
tratamento do paciente. Grande parte das rea¢des adversas ocorre no primeiro trimestre
de utilizacdo do medicamento, como hipertensdo, convulsdes e riscos de eventos
cardiovasculares graves nesses pacientes. Além disso, elevagdes nos niveis de
hemoglobina maiores do que 1g/dL em duas semanas aumentam os riscos de ocorréncia
de uma série de eventos graves como exacerbac¢ao da hipertensdo, infarto do miocérdio,
convulsdes (BRASIL, 2002b; DRUGDEX, 2008). O PCDT do MS e outras fontes
(DRUGDEX, 2008; NKF, 2006) recomendam o monitoramento dos niveis de
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hemoglobina quinzenalmente, no inicio do tratamento, até atingir os niveis desejaveis.
Assim, a dose inicial requer atencdo e cuidados apropriados. Dos 69 pacientes que
iniciaram tratamento, 43 apresentaram primeira prescricdo com dose acima da
recomendada.

Esse critério e o de dose de manuteng¢do, apresentaram baixa ades@o devido, em
que pese dificuldades de verificagdo pelas falhas de informagdo sobre o peso do
paciente e/ou n° de frascos prescritos.

O ultimo critério considerado (Apéndice 1, p. 128) suspensdo tempordria da
alfaepoetina, apresentou um dos menores graus de cumprimento, em que pese que a
faixa de hemoglobina e hematdcrito considerada para suspensao (> 13,0 g/dL e > 40,0%
respectivamente) ndo leva em conta a presenca de histérico de doengas isquémicas do
coragdo e insuficiéncia cardiaca congestiva, onde tais valores de exames ndo devem
ultrapassar 12,0 g/dL ou 36,0% respectivamente. Foi observado, entretanto, a prescri¢ao
de um até trés frascos de alfaepoetina, para alguns pacientes mesmo quando os valores
de hemoglobina ou hematdcrito ultrapassavam os primeiros valores citados.

Uma hipétese é a manutencao do tratamento com esta inconformidade ao PCDT
ndo alcance o periodo de 30 dias, caso haja revisdao da prescri¢do com a chegada dos
resultados laboratoriais, uma vez que os exames sdo realizados com certa antecedéncia a
nova prescricdo. Todavia, tal hipétese nao foi verificada. Outra hipétese seria a intenc¢ao
de garantir a disponibilidade do medicamento, ao alcangar recuperacdo dos niveis sem
prejuizo do tratamento devido ao desabastecimento do medicamento pela SESDEC-RJ.

Niveis de hemoglobina maiores do que 13,0 g/dL também sdo preocupantes e
podem promover maior risco de morte (FISHBANE e BESARAB, 2007). Por outro
lado, a diretriz da National Kidney Foundation (NKF) recomenda que, quando for
necessario reducdo dos niveis de hemoglobina, a dose da EPO pode ser diminuida, mas
ndo necessariamente suspensa. A retirada por periodos longos pode levar a ocorréncia
de um padrdo ciclico dos niveis de hemoglobina, ocasionando aumento do risco de
infeccdes, hospitalizagdes e comorbidades (NKF, 2006).

Dois estudos americanos sobre adesdo a diretrizes clinicas para manejo da
anemia em pacientes renais cronicos foram encontrados (CHAN et al., 2009; HYNES et
al., 2006). Em um deles, onde os pacientes foram acompanhados por 12 meses, foi
analisada a adesdo a via de administracdo recomendada, encontrando baixa adesdo a
recomendacao (HYNES et al., 2006). No outro estudo se mediu a ades@o a protocolos
de utilizacdo de alfaepotina e ferro endovenoso, por meio do seguimento de

recomendacdes quanto a titulacdo das doses baseada nos resultados dos exames de
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hemoglobina, ferritina e saturacdo de transferrina. O objetivo era avaliar o efeito da
adesdo aos protocolos mencionados no alcance da faixa desejdvel de niveis de
hemoglobina. Foram coletadas informagdes de cinco meses de tratamento, com
pacientes de 15 centros de didlise. Foi empregado um modelo de regressdo logistica a
fim de verificar se a adesdo aos protocolos era efetiva levando a resultados desejaveis
de niveis de hemoglobina. Adesdo ao protocolo de alfaepoetina foi de 53% e a ambos
foi de 77%, Também foi comprovado que os pacientes, cujos procedimentos de
tratamento seguiam as recomendacdes dos protocolos apresentavam maior
probabilidade de alcance dos niveis desejaveis de hemoglobina, diminuindo a dose dos
medicamentos envolvidos e a variabilidade dos niveis de hemoglobina (CHAN et al.,
2009). Para Milchak et al. (2004) a evidéncia de cumprimento de procedimentos
recomendados deve estar ligada a resultados em satide, tornado a adesdo clinicamente
significativa.

A andlise da relacdo de causalidade entre a ades@o ao protocolo e o desfecho
clinico esteve fora da proposta do presente estudo. Os resultados clinicos nao foram
avaliados. Tal fato se deve ao ndo controle de fatores confundidores como ocorréncia de
comorbidades durante o tempo de seguimento, adequacdo da didlise, nutricdo do
paciente, etc. Apontado por DONABEDIAN (1992) como uma das formas de avaliar a
qualidade da atencdo médica, observou-se o processo de prestacio do cuidado.
Considerou-se tal forma de abordagem adequada para uma primeira avaliagcao realizada
nesses instrumentos da politica de MDCE.

No presente estudo, elaborou-se uma matriz de julgamento (Apéndice 1, p. 124),
composta por critérios/indicadores, com seus respectivos parametros. Esses representam
ou padrdoes que devem ser alcangcados ou valores que devem ser observados na
realizacdo de um procedimento. A medi¢do da adesdo aos procedimentos-chave do
PCDT foi efetuada com a consolidacdo das informacdes, através do somatdrio de cada
critério/indicador.

A pontuacdo proposta foi definida por consenso de especialistas, de maneira que
esteve sujeita a subjetividade.

Dos 202 pacientes do estudo, 48,5% foram classificados com grau de adesdao
regular. Tal grau pode ser considerado como aquele onde os procedimentos foram
seguidos de forma aceitdvel, apesar de ndo adequados. Adequada e regular foi
observada para 86,6% dos pacientes.

No geral foi observada uma boa adesdo ao PCDT de Anemia em pacientes

portadores de IRC.
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Entretanto, considera-se que tal adesdo poderia ser melhor. Como discutido,
verificaram-se alguns critérios com baixa ou quase nenhuma adesdo, ademais de
procedimentos bastante preocupantes, onde se inclui a qualidade da informacao clinica.

Ainda que o estudo ndo tenha pretendido explicar os motivos, a experiéncia de
campo permitiu alguns comentdrios.

Médicos, pacientes, financiadores, provedores e elaboradores de politicas
apresentardo diferentes expectativas com relacdo ao papel dos guidelines. Assim,
desenvolver diretrizes e protocolos que satisfacam a todos torna-se uma tarefa assaz
complexa e dificil. Depara-se entdo com diretrizes para um mesmo topico, com
diferentes recomendacdes, desenvolvidas por grupos distintos (Woolf, 1993). Embora a
busca pela melhoria da qualidade da assisténcia ao paciente seja objetivo de todos os
grupos, diferentes medidas podem ser utilizadas para julgar beneficios clinicos,
resultando em recomendacdes diferentes (ibid). Ademais os diferentes grupos podem
ser submetidos a diferentes pressdes e apresentar a elas diferente suscetibilidade,
algumas vezes esptirias (ARMELING et al., 2008).

Houve prescritores, dentre esses, atores chave, que declararam desconhecimento
sobre os PCDT elaborados pelo MS e o uso de diretrizes produzidas por outras
organizagdes. Assim, a rigor os achados do presente estudo nido necessariamente sdo
resultados a estratégia do MS dos PCDT (CABANA et al., 1999). Ademais o PCDT
para Anemia em Pacientes Renais Cronicos — medicamento eritropoetina humana
recombinante possui como referéncia bibliografica as diretrizes da NKF e da SBN,
referéncias respeitadas entre os profissionais da area.

Conforme Cabana et al. (1999), € necessario conhecer uma diretriz
(conhecimento), concordar com a mesma e com suas recomendagdes (atitude), gerando
mudanca no padrao de prética clinica para que a mesma se conforme com a diretriz
(comportamento), promovendo, por fim, melhores resultados.

A maneira como protocolos e diretrizes sdo desenvolvidos afetam fortemente
sua utilizacdo por profissionais de saude, pacientes e organiza¢des (IOM, 1992). Raine
et al. (2005) apontam que na elaboracdo de protocolos e diretrizes clinicas, além de
observar o consenso de especialistas, é necessdrio averiguar o ponto de vista dos
profissionais de satde da “ponta” e dos pacientes, promovendo um sentimento de
“empoderamento” dos mesmos com relacdo aos protocolos e diretrizes, facilitando a
implementagdo na pratica.

O desenvolvimento dos protocolos e diretrizes precisa levar em consideragdo o

contexto para o qual estd sendo desenvolvido. Como € o sistema de saide do pais, como
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estdo os organizados os servicos de saude, limitacdes de recursos financeiros sao
caracteristicas que podem influenciar o desenvolvimento e a implementacdo (IOM,
1992; NZGG, 2001; RAINE er al., 2005). Raine et al. (2005) ratificam que tais
influéncias devem estar explicitas. Em uma das unidades visitadas, mas nao incluida na
presente pesquisa, um dos médicos chamou atencdo a que um determinado exame
exigido no PCDT sequer era oferecido.

A falta de atualizacdo também pode colaborar para o desconhecimento como
pode promover o descrédito quanto aos guidelines, sendo um dos atributos desejaveis a
a revisdo planejada para atualizacdo das recomendagdes (IOM, 1992). O PCDT do
estudo foi publicado em portaria ministerial em 2001 nao tendo havido atualizacdo até o
fechamento deste estudo.

Outra questao € a confianca do profissional de saide na institui¢do ou érgao que
desenvolveu e implantou as diretrizes. Pesquisas sobre as barreiras para adesdo de
profissionais médicos a diretrizes demonstram que hd menos confianca naquelas
produzidas em grandes centros por especialistas que ndo vivenciam a realidade da
prética clinica (GROL 1990; SILVA, 2004; WOLFE et al., 2004).

Importante também comentar sobre os quatro pacientes nao classificdveis como
renais cronicos. Ratifica-se que tais pacientes foram rastreados como parte do universo
do estudo por apresentarem os critérios de inclusdo iniciais para a amostragem € por
constarem no relatério do SAMEP. Entretanto, ao verificar o prontudrio tais critérios
ndo foram confirmados. E certo que a alfaepoetina pode ser utilizada para anemia
relacionada a quimioterapia, todavia tal utilizacdo ndo estd coberta pela portaria do
programa de medicamentos excepcionais. Outro agravante € a confirmacdo para um dos
pacientes de diagndstico de hemoglobinopatia, critério de exclusdo do PCDT do estudo.

Os sistemas de saide nacionais precisam conhecer as necessidades em saude de
suas populagdes a fim de auxiliar na escolha de quais servicos e acOes de saide devem
ser disponibilizados para as mesmas. Donabedian (1973) estudando as interacOes entre
profissionais de satide e seus clientes (processo de atencdo médica) postulou um modelo
onde o conceito de necessidade € central. Definiu tal conceito como “alguma pertubagao
na sadde e no bem-estar”. Porém, deixa claro que o modelo proposto mostra uma visao
muito mais complexa do conceito, tendo em mente duas perspectivas de necessidade
diferentes: a do médico e a do paciente. Segundo Israel e Logan (1984), necessidade é
um conceito dindmico e com muitas dimensdes. Essa pode ser modificada com

mudancas nos padrdes das doengas, avangos tecnoldgicos, experiéncias passadas. Os
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mesmos autores pontuam que necessidade em saide € diferente de necessidade de
cuidado de sadde, necessidade percebida pelo individuo e a percebida pelo médico.

Culyer (1995) pensando em criar um conceito pratico e executavel de
necessidade, com o propdsito de auxiliar os responsdveis por servigos e sistemas de
saude na alocagdo de recursos de maneira mais eficiente e equitativa propds o seguinte:
para que determinada condi¢do fosse considerada uma necessidade deveria possuir
determinadas caracteristicas. O autor pensando na maneira mais custo-efetiva para
resolver a conceituacdo de necessidade de cuidado de sadde, a fim de cumprir o
propésito exposto acima, define como a quantidade minima de recursos requerida para
esgotar a capacidade de um individuo de se beneficiar. Entretanto, como ndo existem
recursos para atender a todas as necessidades, a distribuicdo dos mesmos deve ser feita
por meio de julgamento buscando maior equidade na aten¢ao a satude e para tal deve se
levar em conta o estado de saide da populacdo, a capacidade de se beneficiar e as
necessidades que afetam a populacdo. Assim, mesmo havendo capacidade de se
beneficiar, nem todas as necessidades poderdo ser atendidas (ibid).

O conceito de acesso pode ser descrito como o grau de ajuste entre a oferta de
servicos de saude e a populacdo. Outros autores preocupam-se com as caracteristicas
influentes para a entrada do individuo no servigo de satide (TRAVASSOS e MARTINS,
2004). Virios fatores vao influenciar essa relagdo acesso e uso de servigos de saide, um
deles, conhecido como fatores contextuais, relacionados as politicas de saide e a oferta
de servigos de saude. Tais politicas podem permitir ou ndo que determinado individuo
usufrua de servicos e acdes de saide (LUIZA e BERMUDEZ, 2004; TRAVASSOS e
MARTINS, 2004).

A instituicdo dos PCDT para medicamentos excepcionais, uma forma de
restringir a dispensacdo desses produtos, pode ser considerada como uma politica
piblica para regular o acesso aos mesmos. E necessdrio considerar as intencdes
positivas, promover o uso racional de medicamentos e a geréncia do programa,
alocando os escassos recursos financeiros de modo mais eficiente.

Contudo, como vislumbrado, existem outras necessidades de saide que podem
se beneficiar com a utilizagdo dos medicamentos listados como excepcionais. Porém,
ndo existem recursos para a resolucdo de todas as necessidades. Como visto durante o
trabalho, a prevaléncia da insufici€ncia renal cronica em seu estagio terminal tende a
crescer € com isso a utilizacdio dos medicamentos para tratamento das doencgas
relacionadas com esses pacientes. E reconhecido que o monitoramento dos grupos de

risco e o diagndstico precoce podem retardar a progressdo da doenga.
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Em recente declaracdo, a Organizacdo Mundial de Saide (OMS) considera vital
0 acesso equitativo a medicamentos seguros € disponiveis para a obtencdo de altos
padrdes de saude para todos (WHO, 2009). Os paises membros da OMS reafirmam tal
compromisso com a ado¢do das recomendacdes da Estratégia Global e Plano de Ac¢ao
em Saudde Publica, Inovagdo e Propriedade Intelectual (ibid). Tal resolug¢do, adotada na
61* Assembléia Mundial de Saide da OMS, reconhece, no atual contexto mundial, a
crescente carga de doencas e condi¢des que afetam desproporcionalmente os paises em
desenvolvimento, com alta incidéncia de doengas notificdveis e crescente prevaléncia de
doencas nao notificiveis e postula que devem ser feitos esforcos para tornar mais
acessivel a esses paises os avangos nas ci€ncias biomédicas. Reconhece ainda que o
Acordo TRIPS confirma os direitos dos paises membros de protegerem a saide publica
e promoverem o acesso a medicamentos para todos. A resoluc¢do apresenta uma série de
elementos para promover a inovac¢ao, melhorar o acesso e mobilizar recursos (WHO,
2008).

Na 25* Reuniao de Ministros de Saide do MERCOSUL, realizada no dia 28 de
novembro de 2008, na apresentagdo do Ministério da Sadde falou-se da melhoria das
compras publicas e de acordo sobre acesso dos medicamentos de alto custo no ambito
da Estratégia Global e Plano de Acdo em Sadde Publica, Inovacdo e Propriedade
Intelectual. Tal estratégia pode aumentar o acesso aos medicamentos excepcionais.

Desde o nascimento da Medicina Baseada em Evidéncias tem se reconhecido a
crescente introducao de novos conhecimentos e tecnologias e paralelamente os escassos
recursos disponiveis para os sistemas de sadde. Bosi e Uchimura (2007) chamam a
atencdo de que a avaliacdo das acdes de saide vem se destacando nas acgdes de
planejamento e gestdo. E importante a criacdo de uma cultura de avaliacio permitindo
que as decisdes tomadas por planejadores, gestores e clinicos sejam respaldadas por
evidéncias comprovadas (Contandriopoulos, 2006).

O Planejamento Estratégico Situacional, método idealizado por Matus, é um
método de planejamento por problemas, os abordando de maneira multidimensional e
multissetorial. Esse método de planejamento prevé quatro momentos, sendo o dltimo o
titico-operacional que se refere a implementacdo do plano, seu monitoramento e
avaliacdo. A avaliagdo dos impactos gerados pelo plano através de indicadores
formulados especificamente para monitorar o plano possibilita sua atualizacdo e
corre¢cao quando necessarios, a fim de manter seu objetivo (ARTMANN, 2000).

A Portaria GM n° 2.577/2006 indica que o MS coordenaria o processo de

avaliacdo sistemdtica da execuc¢do, da organizacdo e do financiamento do Componente
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de Medicamentos de Dispensa¢ao Excepcional (BRASIL, 2006b). Entretanto, ndo ha
uma sistemdtica de avaliacdo com relagdo ao cumprimento dos PCDT, instrumento
atualmente utilizado para regular o acesso ao MDCE. Ainda pode se acrescentar o fato
de que o PCDT deve ser um dos fatores a dirigir a gestao de todo o ciclo da AF, desde a
selecao de medicamentos, aquisicdo, armazenamento, distribui¢io e utilizacdo. Assim,
ndo apenas os prescritores devem observa-lo, mas também os gestores estaduais,
responsdveis tanto pela autorizagdo para dispensacdo como pela aquisicdo,
armazenamento, distribuicao e dispensacao.

Portella et al. (2008), como ja abordado, indicam estratégias para incrementar a
adesdo a diretrizes clinicas. Todavia, diretrizes desatualizadas ou ndo respaldadas em
evidéncias cientificas bem fundamentadas podem trazer prejuizos ao paciente. A¢des de
constrangimento para utilizacdo das diretrizes e protocolos devem levar em conta tais
situacdes (WOOLF, 1993; WOOLF et al., 1999).

Reconhece-se a importancia da iniciativa do MS na elaboracio de tais PCDT. E
comprovado que a utilizacdo de diretrizes clinicas proporciona melhoria da qualidade
do cuidado prestado (GRIMSHAW e RUSSELL, 1993). Todavia, como ja abordado, é
necessario que as consideracdes existentes na literatura sobre os atributos e o
desenvolvimento e implementacdo dos protocolos e diretrizes clinicas seja levado em
conta.

O trabalho aqui apresentado tem limitagdes além das j4 mencionadas. Apesar de
se trabalhar com trés unidades com distintas naturezas da organizagao, tipos e volume
de atendimento, os resultados aqui encontrados ndo podem ser inferidos para o
municipio do Rio de Janeiro. Assim, os achados da pesquisa podem ndo representar
verdadeiramente a populacdo de pacientes que utiliza o0 medicamento alfaepoetina, com
diagnéstico de Insuficiéncia Renal Cronica no municipio em questdo. Entretanto, das 57
unidades no municipio, arroladas no relatério do SAMEP, com pacientes satisfazendo
os critérios da pesquisa, a unidade clinica de didlise privada era a unidade com maior
namero de pacientes e o hospital universitario, a quarta unidade.

Outra limitacdo importante é apontada por Milchak et al. (2004). Estudos de
adesdo a guidelines que utilizam registros clinicos, podem ndo refletir precisamente a
pratica clinica. Em uma avaliacdo da literatura sobre estudos de adesdo a diretrizes para
o manejo da hipertensdo, os autores apontaram diferentes graus de adesdo em estudos
que utilizam como fonte o prontudrio do paciente. Reconhecendo ainda que a adequacgao
do preenchimento do prontudrio varia tanto entre médicos como entre estudos, tal

varia¢do poderia contribuir para diferentes resultados (ibid).
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Por fim, a andlise buscou restringir-se a critérios que prescindissem de
julgamento médico. Assim, procedimentos ou informagdes importantes para a tomada

de decisdo médica podem ter escapado da verificacdo.

10. Licoes aprendidas

= Apesar do pequeno ndmero de unidades envolvidas, a amostra
apresentou caracteristicas semelhantes as da populacdo do dltimo censo
brasileiro de didlise.

= No geral, os resultados aqui apresentados demonstram na média uma boa
adesdo dos prescritores as recomendacdes do PCDT de Anemia para
pacientes portadores de IRC. Entretanto, a adesdao pode ser melhorada,
pois se verificou a existéncia de recomendacdes pouco seguidas.

= QOs critérios dose inicial da alfaepoetina, suspensdo tempordria da
alfaepoetina e realizacdo trimestral dos exames de determinacdo da
ferritina e da saturacdo de transferrina s@o os menos cumpridos.

* Os critérios de inclusdo hemoglobina < 11,0 g/dL. ou hematdcrito <
33,0%, realizagdao de hemograma completo e contagem de plaquetas e os
exames de monitoramento realizacdo trimestral de hemograma completo
e contagem de plaquetas s@o os mais cumpridos.

= A concentracdo média de hemoglobina dos pacientes do estudo foi de
10,6 g/dL e a maior parte dos pacientes permaneceu dentro do objetivo
terapéutico entre 21 a 50% do tempo de seguimento.

= (Observou-se a ocorréncia de ndo administracdo do medicamento por falta
na SESDEC-R]J, apesar de possivel subestimacao por falta de registro no
prontudrio. Tais faltas ocorreram antes da publica¢do da Portaria GM/MS

o

n® 526/2006, que estabeleceu a compra centralizada de alguns
medicamentos excepcionais, dentre eles a alfaepoetina de 2.000 Ul e de
4.000 UL

* Manifestado desconhecimento por parcela de médicos nefrologistas,
envolvidos em atividades de chefia, sobre os PCDT elaborados pelo MS.

= Existe a necessidade de realizacdo de estudos mais abrangentes no que se

refere aos PCDT elaborados pelo MS, no que concerne a sua qualidade,
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ao grau de implementacdo na pratica clinica e a sua adequagdo a
realidade dos servicos de saude.

= Existe a necessidade de pesquisa com relacdo as barreiras a adesdo de
protocolos e diretrizes pelos profissionais de saude.

= Existe a necessidade de realizacdo de estudos vislumbrando a ocorréncia
de causas para resposta inadequada e resisténcia a alfaepoetina e se as
mesmas sao tratadas, além de estudos vislumbrando a adesdo ao PCDT
de manejo da anemia em pacientes portadores de IRC com o
medicamento sacarato de hidréxido de ferro III.

= A celaboracdo e implantacdo dos PCDT oriundos do MS para
medicamentos excepcionais devem levar em conta os atributos
desejaveis segundo o Instituto de Medicina dos Estados Unidos.

Considerando o presente estudo, pode-se ainda chamar a atencdo para os
seguintes pontos:

1 - A Portaria GM/MS n° 816 de 31 de maio de 2005 constitui o0 Comité Gestor
Nacional de Protocolos de Assisténcia, Diretrizes Terapéuticas e Incorporacdo
Tecnoldgica em Satde, definindo seus componentes e suas competéncias. Dentre as
competéncias estdo a elaboracio e atualizacdo dos PCDT. Contudo, ndo se menciona a
avaliagdo da implementacdo desses na realidade da pratica clinica. Tal analise é
necessdria para o prosseguimento dessa politica.

2 - Com a implantacdo do Sistema Informatizado Nacional de Gestdo e
Monitoramento do CMDE - Componente de Medicamentos de Dispensagdo
Excepcional — SISMEDEX apresentacdo de laudos e exames previstos nos PCDT sera
exigida para autorizacdo da dispensacdo. E necessdria a manutencio de um fluxo de
informacao entre o autorizador da dispensacdo e as unidades de satde que assistem os
pacientes inclusos nos PCDT do MS.

3 — Conforme vislumbrado no presente estudo e em outros, 0os prontudrios
devem ser melhor preenchidos e melhor sistematizados a fim de facilitar o rastreio de
informacdes quando necessario, ndo apenas para pesquisa.

4 — A Resolucdo da Diretoria Colegiada n° 154, de 15 de junho de 2004, que
estabelece o regulamento técnico para o funcionamento dos servicos de didlise
estabelece algumas exigéncias. Espera-se que os procedimentos de verificacdo
estabelecidos no presente estudo possam ser de utilizada na verificacdo de algumas

dessas exigéncias.
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Apéndice 1. Matriz de Julgamento para avaliar a adesao dos prescritores ao PCDT do tratamento de
Anemia em Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica (Elaborada principalmente a partir do PCDT
publicado (BRASIL, 2001) e do Fluxograma de Tratamento (BRASIL, 2002b)

Pacientes inseridos
na etapa clinica

Critério/Indicador

Parametro

Descricao

Julgamento

Etapa clinica: Critério de Inclusdo no PCDT

Pacientes que estdo
utilizando a
alfaepoetina pela
primeira vez

Valor do exame de
Hematocrito (Htc) ou valor
do exame de hemoglobina
(Hb)

Htc < 33,0% ou Hb <
11,0 g/dL.

Registro no prontudrio, no maximo até 30 dias
antes da data de prescri¢do da alfaepoetina

0 =Htc 233,0% e Hb = 11,0 g/dL ou auséncia
de resultado de exame
1 =resultado dentro do pardmetro

Pacientes que estdo
utilizando a
alfaepoetina pela
primeira vez

Valor do exame de Saturacio
de Transferrina (ST) =
calculado pela razio entre
ferro sérico e a capacidade
total de ligagdo do mesmo

ST >20%

Registro no prontudrio, no maximo até 30 dias
antes da data de prescri¢do da alfaepoetina

0 = ST < 20% ou auséncia de resultado de
exame
1 = resultado dentro do parametro

Pacientes que estdo
utilizando a
alfaepoetina pela
primeira vez

Valor do exame de Ferritina
(Frt)

Frt > 100 ng/mL

Registro no prontudrio, no maximo até 30 dias
antes da data de prescri¢do da alfaepoetina

0 = Frt < 100ng/mL ou auséncia de resultado
de exame
1 = resultado dentro do parametro

Pacientes que estdo
utilizando a
alfaepoetina pela
primeira vez

Hemograma completo (n° de
glébulos vermelhos,
hemoglobina, hematdcrito,
VCM, HCM,CHCM,
leucdcitos, mondcitos,
linfécitos, eosinofilos,
baséfilos, neutréfilos)

Realizac¢do do exame

Registro no prontudrio, no maximo até 30 dias
antes da data de prescri¢do da alfaepoetina

0 = auséncia de resultado de exame
1 = presenca de resultado do exame

Pacientes que estdo
utilizando a
alfaepoetina pela
primeira vez

Contagem de plaquetas

Realizac¢do do exame

Registro no prontudrio, no maximo até 30 dias
antes da data de prescri¢do da alfaepoetina

0 = auséncia de resultado de exame
1 = presenca de resultado do exame
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Pacientes inseridos
na etapa clinica

Critério/Indicador

Parametro

Descricao

Julgamento

Critério de exclusiao no PCDT

Pacientes que estdo
utilizando a
alfaepoetina pela
primeira vez

Paciente portador de

hipertensdo arterial sist€émica

nao controlada

Paciente em
terapéutica de
Hemodialise - executar
média da pressio
arterial pré-dialise
referente a um més de
tratamento (no minimo
12 medidas) (HORL e
HORL, 2002). Medida
da PA nos trés meses
anteriores ao inicio do
tratamento.

Paciente em outra
terapéutica - medida
da pressdo arterial
obtida nas consultas
médicas nos trés meses
anteriores ao inicio do
tratamento.

Registro no prontudrio. Com relagdo a medida
da pressdo observar nos 3 meses anteriores (V
Diretrizes Brasileiras de Pressdo Arterial)

0 =PAS > 140 mmHg e/ou PAS> 90 mmHg
em todos os meses

1 = resultado da medida e PAS <140 mmHg e
PAD<90 mmHg em pelo menos um dos
meses.

Nao foi possivel verificar
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Pacientes inseridos
na etapa clinica

Critério/Indicador

Parametro

Descricao

Julgamento

Etapa clinica: Tratamento

Pacientes que estdo
utilizando a
alfaepoetina pela
primeira

Prescri¢do inicial de e
Alfaepoetina

Dose de Alfaepoetina
dentro da faixa de 80 a
100 U/Kg/semana

1* prescricao de alfaepoetina, observar os
dados da prescricdo (frasco /més) e observar o
peso registrado no més da primeira prescricao.
No caso de pacientes em terapéutica de
hemodialise, considerar o peso seco.

Pacientes em outras terapéuticas, ou
terap€utica nao informada, considerar o peso
registrado na consulta que originou a
prescri¢cdo do medicamento. A prescri¢do da
alfaepoetina pode estar na parte do prontudrio
destinada a evolu¢@o médica ou onde esta
registrado as prescricdes médicas. Faltando tal
dado no prontudrio, pode se aceitar o registro
no Relatério mensal de pacientes, com
medicamentos e quantitativos necessdrios a
serem dispensados para cada paciente de
determinada unidade. No caso do peso, este
deve estar registrado na folha da evolucdo
médica ou na folha da sala de didlise

0 = dose ndo estd dentro da faixa ou falta
registro do n° de frascos ou falta o registro do
peso do paciente.

1 = estd conforme

Todos os pacientes

Dose de manutengao,
prescri¢cdo mensal da

alfaepoetina (€ considerada a
primeira prescricdo do més)

Dose da alfaepoetina
dentro da faixa de 50 a
300 U/kg/semana

Observagdo més a més da prescricio da
alfaepoetina. A prescricdo da alfaepoetina
pode estar na parte do prontudrio destinada a
evolucido médica ou onde estd registrado as
prescri¢cdes médicas. Faltando tal dado no
prontudrio, pode se aceitar o registro no
Relatério mensal de pacientes, com
medicamentos e quantitativos necessdrios a
serem dispensados para cada paciente de
determinada unidade. No caso do peso, este
deve estar registrado na folha da evolucdo
médica ou na folha da sala de didlise

Havendo prescri¢do em determinado més é
concedida uma pontuagdo, para cada
prescri¢do mensal, de acordo com o critério
abaixo

0 = dose ndo estd dentro da faixa ou falta
registro do n° de frascos ou falta o registro do
peso do paciente.

1 = estd conforme

A pontuagdo referente a todas as prescricdes é
somada. A partir dessa soma € feita a
pontuacdo geral desse critério, através da razdo
entre a soma obtida e o nimero de meses em
que houve prescri¢do da alfaepoetina.
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Pacientes inseridos
na etapa clinica

Critério/Indicador

Parametro

Descricao

Julgamento

Etapa clinica: Monitorizagao

Todos os pacientes

Realizac¢do do exame de
Hematdcrito

Realiza¢do mensal do
exame

Se em determinada data houve prescri¢do de
alfaepoetina, deve ter sido realizado
determinagdo de hematdcrito, constando o
resultado no prontudrio, pelo menos 30 dias
antes.

Havendo prescri¢do em determinado més é
concedida uma pontuacio, para cada exame
mensal, de acordo com o critério abaixo

0 = ndo houve realizacdo do exame naquele
més ou auséncia de resultado exame

1 = realizag@o de exame, comprovado pelo
registro do resultado

A pontuagdo referente a realizacdo desse
exame em todos os meses em que houve
prescri¢do € somada. A partir dessa soma é
feita a pontuagdo geral desse critério, através
da razdo entre a soma obtida e n® de exames
que deveriam ter sido realizados de acordo
com o numero de prescri¢des mensais do
medicamento.

Todos os pacientes

Realizac¢do do exame de
Hemoglobina

Realiza¢do mensal do
exame

Se em determinada data houve prescri¢do de
alfaepoetina, deve ter sido realizado exame de
hemoglobina, constando o resultado no
prontudrio, pelo menos 30 dias antes.

Igual ao julgamento do critério anterior

Todos os pacientes

Realizac¢do do exame
Saturacdo de Transferrina
(ST)

Realizagdo trimestral
do exame

Se em determinada data houve prescri¢do de
alfaepoetina, deve ter sido realizado
determinagdo de saturagdo de transferrina,
constando o resultado no prontudrio, pelo
menos 90 dias antes.

Havendo prescricao em determinado més é
concedida uma pontuagdo, para cada exame
trimestral, de acordo com o critério abaixo:
0 = ndo houve realizacdo do exame naquele
trimestre ou auséncia de resultado exame

1 =realizag¢do de exame, comprovado pelo
registro do resultado

A pontuagdo referente a realizacdo desse
exame em todos os trimestres em que houve
prescricao € somada. A partir dessa soma é
feita a pontuag@o geral desse critério, através
da razdo entre a soma obtida e n° de exames
que deveriam ter sido realizados de acordo
com o nimero de prescricdes mensais do
medicamento.
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Pacientes inseridos
na etapa clinica

Critério/Indicador

Parametro

Descricao

Julgamento

Todos os pacientes

Realizacdo do exame de
Ferritina

Realizagdo trimestral
do exame

Se em determinada data houve prescri¢do de
alfaepoetina, deve ter sido realizado
determinagdo de ferritina, constando o
resultado no prontudrio, pelo menos 90 dias
antes.

Igual ao julgamento do critério anterior

Todos os pacientes

Realiza¢do de Hemograma
completo

Realizagdo trimestral

Se em determinada data houve prescri¢do de
alfaepoetina, deve ter sido realizado
hemograma completo, constando o resultado
no prontudrio, pelo menos 90 dias antes.

Igual ao julgamento do critério anterior

Todos os pacientes

Realizacdo de contagem de
plaquetas

Realizag¢do Trimestral

Se em determinada data houve prescri¢do de
alfaepoetina, deve ter sido realizado contagem
de plaquetas, constando o resultado no
prontudrio, pelo menos 90 dias antes.

Igual ao julgamento do critério anterior

Pacientes cujo
determinado exame
mensal registrou Htc
=40,0% ou Hb = 13,0
g/dL.

Hb ou Hematdcrito acima do
objetivo terapéutico -
suspender temporariamente

Hb >=13 g/dl ou
hematdcrito >= 40%

Se os parametros forem constatados ndo deve
mais haver prescricio de alfaepoetina
(temporariamente)

Havendo registro de Htc = 40,0% ou Hb >
13,0 g/dL em determinado més, verifica-se a
prescricao posterior a data do exame. Assim é
concedida uma pontuagdo, para cada més onde
constatou-se 0 os parametros acima tratados:

0 = ndo houve suspensio

1 = houve suspensio

A pontuagdo referente a todos os meses em
que deveria haver supensao da prescri¢do é
somada. A partir dessa soma € feita a
pontuacdo geral desse critério, através da razdo
entre a soma obtida e o nimero de meses onde
deveria ter havido suspensdo da prescri¢do do
medicamento.

130




Pacientes inseridos
na etapa clinica

Critério/Indicador

Parametro

Descricao

Julgamento

Todos os pacientes

Controle da pressdo arterial

Paciente em
terap€utica de
Hemodialise - executar
média da pressao
arterial pré-didlise
referente a um més de
tratamento (no minimo
12 medidas) (HORL e
HORL, 2002). Medida
da PA nos trés meses
finais do tratamento.
Paciente em outra
terapéutica - medida
da pressdo arterial
obtida nas consultas
médicas nos trés meses
finais do tratamento.

Registro no prontudrio. Com relagdo a medida
da pressdo observar nos 3 meses finais do
seguimento (V Diretrizes Brasileiras de
Pressdo Arterial)

0 =PAS > 140 mmHg e/ou PAS> 90 mmHg
em todos 0s meses

1 =resultado da medida e PAS <=140 mmHg
e PAD<=90 mmHg em pelo menos um dos
meses.

Nao foi possivel verificar
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Apéndice 2 — Formulario de coleta de dados de prontuario -
pcdt anemia em pacientes portadores de insuficiéncia renal
cronica — eritropoetina humana recombinante (alfaepoetina)

N®deOrdem|___[__[[__|_ | | |

PARTE 1 DESTACAVEL

Formulario de coleta de dados de Prontuario — PCDT Anemia em Pacientes
Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica - Eritropoetina Humana
Recombinante (Alfaepoetina)

Dados Gerais do paciente

Unidade: HUCFF Nome do Data
paciente: Nascimento

CPF do Nome da mae:

paciente

Data do fornecimento de Alfaepoetina (dispensagdo no SAMEP)

CID principal: Descrigéo:

CID secundario: Descrigao:

PARTE 2

Formulario de coleta de dados de Prontuario — PCDT:
Anemia em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica — Eritropoetina
Humana Recombinante (Alfaepoetina)

N°deOrdem [__| ||| | [ |

Parte 2.1 — Caracterizacao do paciente

P.1. Dados do paciente:
P.1.1 Sexo: 1M 2[_]JF P.1.2 Altura: m
P.2 . Prontuario tnico: 1[_] Sim 0[ ] Nao

P.3. Tipo de prontuério: 1[_] Hospitalar 2[_] Ambulatorial

P.4. Relacao temporal com a unidade de saude
P.4.1 Data de abertura do prontuario: | | | |

P.4.2 Data da prescrigcdo da Alfapoetina (observar na prescricdo e na evolucdo com
data mais proxima a data referente a dispensacdo no SAMEP): || | |

P.4.3 Data da primeira utilizacao de Alfaepoetina (no prontuéario): | | | |
P.4.4 Data da ultima utilizacdo de Alfaepoetina anterior a data da P 4.2:

P.4.5 — Data do ultimo registro de prescricdo de alfaepoetina no prontuario:
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P.5. Terapéutica (corrente em P4.2) e data de inicio:

1[_J]Hemodidlise| | | | 2[]Transplante Renal| | | |
BLICAPD|__ | | | ALC]DPA|__ || |

50L1DPI_ | || 6[_| Tratamento conservador || ]
PARTE 3

Verificacao do cumprimento do PCDT AInemia em Pacientes
Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica — Eritropoetina Humana
Recombinante (nova denominacdao: Alfaepoetina)

P.6. Diagnéstico do paciente

Data Diagnéstico CID

~ T~ T T T T T

/

P.7. Indicacado Terapéutica da Alfaepoetina:
P.7.1 Ha regqistro da justificativa da indicacao da Alfaepoetina?
1] Sim 0L ] Nao

P.7.2Se a resposta for positiva, qual é a indicacao registrada e a data do

registro?

P.7.3 Se a resposta for negativa, qual é a causa da auséncia de registro?
1] Inicio da terapia anterior & abertura do prontuério.
2[_] Comprovacéo apenas mediante exames laboratoriais.

3[] N&o é possivel verificar a causa.

P.8. Durante o periodo do estudo (desde P4.2 até dois anos apds essa data), O
paciente foi encaminhado ao hematologista ou foi solicitado biépsia de medula

Ossea?

1] Sim.Data:|___ | | | o[ ] Nao
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P.9. Prescricdo da Alfaepoetina e sacarato de hidroxido férrico
(O periodo de observacdo deve ir desde a primeira prescricdo da alfaepoetina relacionada com a dispensacdo registrada no SAMEP (P.4.2) até
dois anos depois desta primeira data. Riscar a célula caso ndo haja a informacdo referente. Cada linha é referente a um més. Anotar a primeira

prescricdo do més. Caso haja mais de uma, anotar no campo de observagoes da ultima folha do instrumento):

Posologia da Via de
. Defta Alacpoeting . Admin(;satragéo -Iidréfieclj?)alr:aétr?igg foi Peso (Kg) | Médico responsNéveI CRM Especialidade | Observacao
(dia/més/ano) (frlgg(s:gs) Fre(?nﬂgsr;ma Alfapoetina prescrito? C__) pela prescricdo
(SC ou IV)
I 1[ JSim 0[ INao
I 1[ JSim 0[ INao
I 1[ JSim 0[ INao
I 1[ JSim 0[ INao
I 1[ Jsim 0[ INao
I 1[ISim O[ IN&o
I 1[ISim O[ IN&o
I 1[ISim O IN&o
I 1[ISim O[ IN&o
I 1[ISim O INao
I 1[1Sim O IN&o
I 1[ JSim 0[ INdo
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P.10. Que outros medicamentos foram prescritos durante o periodo estudado,
além da eritropoetina alfa (alfaepoetina) e do sacarato de hidroxido férrico?
(deve ser anotados os resultados desde 90 dias antes da data do inicio do tratamento

(P.4.2) até dois anos depois desta data)

Data da
prescricao
(més/ano)

Medicamento (escrever o nome
do medicamento)

Medicamento
sistema
cardiovascular

ATC 1

ATC?2

ATC3

ATC 4

ATCS

/

1[]Sim O[_|Ndo

/

1[]Sim O[_|Ndo

/

1[]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Nzo

1[]Sim O[_|Nzo

1[]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[_]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Ndo

1[]Sim O[_|Ndo
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P.11. Transfusdes sanguineas: (Preencher com a data de transfusdo ou indicagdo
de tranfusdo, ocorridas no periodo do estudo)

Data Data Data Data Data Data

(dia/més/ano) | (dia/més/ano) | (dia/més/ano) | (dia/més/ano) | (dia/més/ano) | (dia/més/ano)

/] /] /] /] /[ /]

/] /] /] /] /[ /]

/] /] /] /] /[ /]
EXAMES COMPLEMENTARES

P.12. Exames solicitados para investigacdo sumaria das causas de anemia

(deve ser observado no prontudrio 30 dias antes da data da prescricdo inicial (P4.2).
Deve ser marcado com x a lacuna correspondente ao exame solicitado).

Contagem de reticuldcitos 1[_]Sim | O _|N&o
indices hematimétricos (no hemograma) 1[1Sim | 0[_IN&o
Ferro sérico 1[]Sim | O[ _|N&o
Sangue oculto nas fezes 1[1Sim | O[_IN&o
P.13 — Exames para inclusdo e monitorizacdo realizados 90 dias antes de P4.2:
Resultado Saturacéao |Ferritina Ferro
de exame Hematodcrito | Hemoglobina da (ng/mL) sérico Hemograma
da unidade Data (%) (g/dL) Transferrin (mcg/dL) Plaquetas completo
atual a (%)
1L]sim / 1L]sim  [1[]Sim
O:Néo O:Néo O:Néo
1[_|Sim / 1L_]sim  [1[_]Sim
O:Néo O:Néo O:Néo
1[_|Sim / 1L_]sim  [1[_]Sim
O_Néo O_Néo O_Néo
1[_]Sim / / 1L Isim  [1[_]Sim
O|:|Néo O|:|Néo O|:|Néo
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P.14. Exames realizados para inclusdo do paciente no protocolo e
monitorizagéo do tratamento (deve ser anotados os resultados a partir da data de P4.2, isto é, a
partir do primeiro exame realizado apds a data de P4.2. Quando na data ndo houver algum resultado,
riscar a célula correspondente. Cada més deve estar representado numa linha. Deve ser anotado o
primeiro exame do més. Caso haja mais de um exame, o mesmo deve ser anotado em P.15)

Data L . Saturacdo da | Ferritina Ferro
(dia/més/an Hemaotocrlto( Hemoglobina Transferrina | (ng/mL) sérico Plaquegas Hemograma
0) %) (g/dL) (%) (mcg/dL) (/mm°~) completo

~~

~~

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nio 0[_INido

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nio 0[_INizo

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nio 0[_INido

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nido 0[_INido

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nido 0[_INizo

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nido 0[_INizo

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nio 0[_INizo

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nio 0[_INido

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nio 0[_INido

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nio 0[_INido

1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo

N N S e e e B e N e B e e e N N N B B

1[_]Sim 1[_]Sim
0[_|Nio 0[_INido
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P. 15 — Exames (registrar aqui caso haja mais de um resultado de exame por més)

Data ’ Saturacao | Ferritina Fgrro
(dia/més/an Hematocrito | Hemoglobina da (ng/mL) sérico Plaquega Hemograma
0) (%) (g/dL) Tranz;e)rrina (mcg/dL) | s (/mm°) completo
(<]
/ / 1[_]Sim 1[_]Sim
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1L ]Sim 1[]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo
/ / 1[_]Sim 1[_]Sim
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1L ]Sim 1[]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo
/ / 1[_]Sim 1[_]Sim
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1L ]Sim 1[]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo
/ / 1[_]Sim 1[_]Sim
0[_]Nzo 0[_]Nzo
/ / 1|:|51m 1|:|81m
0l _|Nao 0| _[Nao
/ / 1:51m 1:81m
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1|;|Sim 1|;|Sim
0l [Nao 0 _|Nao
/ / 1[_]Sim 1[]Sim
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1|;|Sim 1|;|Sim
0l [Nao 0_|Nao
/ / 1[_]Sim 1[]Sim
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1|;|Sim 1|;|Sim
0l [Nao 0_|Nao
/ / 1L ]Sim 1[]Sim
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo
/ / 1L ]Sim 1[_]Sim
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo
/ / 1L ]Sim 1[_]Sim
0[_INzo 0[_]Nzo
/ / 1[_]Sim 1[_]Sim
0l_|Nao 0| _[Nao
/ / 1:51m 1:81m
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1|;|Sim 1|;|Sim
0l [Nao 0l_|Nao
/ / 1L ]Sim 1[_]Sim
0 INdo  |0[ INzo
/ / 1[_]Sim 1[_]Sim
O JNdo |0[ ]Nzo
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SINAIS E MEDIDAS COMPLEMENTARES
16. Sinais e medidas complementares: Pressao arterial (Deve ser observado os 3 meses anteriores ao inicio do tratamento (P4.2) e os 3
meses finais do periodo de estudo. No caso de pacientes em hemodidlise, anotar por coluna més e ano e registrar a pressdo pré-didlise daquele
més Caso o paciente realize outra terapéutica anotar na data, dia/més/ano e anotar a pressdo daquela data, cuja medicdo foi realizada na

consulta relativa a prescricdo.

Data:_ | | | Data:l | | | Data:| | | | Data:| | | | Data:| | | | Data:| | | |
Maxima | Minima Maxima | Minima Maxima | Minima Maxima | Minima Maxima | Minima Maxima | Minima
(mmHg) | (mmHg) | | (mmHg) | (mmHg) | | (mmHg) | (mmHg) (mmHg) | (mmHg) || (mmHg) | (mmHg) | | (mmHg) | (mmHg)




OBSERVACOES
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Apéndice 3. Cumprimento de cada critério da matriz de
julgamento para avaliar a adesao dos prescritores ao PCDT do

tratamento de Anemia em Portadores de Insuficiéncia Renal

Cronica. Estudo da Adesao dos Prescritores ao PDCT da EPO.

Rio de Janeiro, 2009.

N de pacientes que receberam

Julgamento recebido ~ %
a pontuacio
Critério de Inclusdo: Hematdcrito < 33% ou Hemoglobina < 11 g/dL (n = 69)
1 60 87,0
0 9 13,0
Critério de Inclusdo: Saturacdo de Transferrina > 20,00% (n = 69)
1 29 42,0
0 40 58,0
Critério de Inclusdo: Ferritina > 100 ng/mL (n = 69)
1 27 39,1
0 42 60,9
Critério de Inclusdo: Realizagdo de Hemograma completo (n = 69)
1 52 75,4
0 17 24,6
Critério de Inclusdo: Realizagdo de contagem de plaquetas (n = 69)
1 52 75,4
0 17 24,6
Tratamento: 1* dose de alfaepoetina (n = 69)
1 3 4.4
0 65 95,6
Tratamento: Dose de manutenc¢do da alfaepoetina (n = 202)
1 40 19,8
0,99 a 0,80 59 29,2
0,79 a 0,60 35 17,3
0,59 a 0,50 10 5,0
0,49 a 0,00 58 28,7
Monitorizagdo: Realizagdo mensal do exame de hematdcrito (n = 202)
1 124 61,4
0,99 a 0,80 53 26,2
0,79 a 0,60 19 9.4
0,59 a 0,50 6 3,0
0,49 a 0,00 0 0,00
Monitorizagao: Realizagao mensal do exame de hemoglobina (n = 202)
1 116 57,4
0,99 a 0,80 49 242
0,79 a 0,60 25 12,4
0,59 a 0,50 6 3,0
0,49 a 0,00 6 3,0
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N de pacientes que receberam

~ %
a pontuacio

Julgamento recebido

Monitorizagao: Realizagdo trimestral do exame de saturagao de transferrina (n = 202)

1 28 13,9
0,99 a 0,80 17 8,4
0,79 a 0,60 72 35,6
0,59 a 0,50 46 22,8
0,49 a 0,00 39 19,3
Monitorizagdo: Realizagdo trimestral do exame de ferritina (n = 202)
1 27 13,4
0,99 a 0,80 37 18,3
0,79 a 0,60 86 42,6
0,59 a 0,50 31 15,3
0,49 a 0,00 21 10,4
Monitorizagdo: Realizagdo trimestral do exame de hemograma completo (n = 202)
1 150 74,3
0,99 a 0,80 36 17,8
0,79 a 0,60 9 4,4
0,59 a 0,50 1 0,5
0,49 a 0,00 6 3,0
Monitorizagdo: Realizagdo trimestral do exame de contagem de plaquetas (n = 202)
1 150 74,3
0,99 a 0,80 36 17,8
0,79 a 0,60 9 4,4
0,59 a 0,50 1 0,5
0,49 a 0,00 6 3,0
Monitorizagao: Suspensdo temporaria da alfaepoetina (n = 103)
1 13 12,6
0,99 a 0,80 2 1,9
0,79 a 0,60 13 12,6
0,59 a 0,50 9 8,8
0,49 a 0,00 66 64,1
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Anexo 1 - Portaria SAS/MS N2 437 de 08 de outubro de 2001 —
Protocolo Clinico e Diretriz Terapéutica — Anemia em Pacientes
Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica

Portaria SAS/MS N° 437, 08 de outubro de 2001.

O Secretario de Assisténcia a Salde, no uso de suas atribuicOes legais,

Considerando a necessidade de estabelecer Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas
para o tratamento da Anemia em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica e
tratamento de Reposicao e Manutencdo de Estoques de Ferro em Pacientes Portadores de
Insuficiéncia Renal Cronica, que contenham critérios de diagndstico e tratamento, observando
ética e tecnicamente a prescricdo médica, racionalizem a dispensagdo dos medicamentos
preconizados para o tratamento da doenca, regulamentem suas indicagdes e seus esquemas
terapéuticos e estabelecam mecanismos de acompanhamento de uso e de avaliagdo de
resultados, garantindo assim a prescricdo segura e eficaz;

Considerando a Consulta Piblica n° 02, de 31 de julho de 2001 — Anexos I eI, a
que foram submetidos o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas — Tratamento da Anemia
em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica: Eritropetina Humana Recombinante
e o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas — Tratamento de Reposigdo e Manutencdo de
Estoques de Ferro em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Crénica: Sacarato de
Hidroxido de Ferro III, que promoveu sua ampla discussao e possibilitou a participacao
efetiva da comunidade técnico cientifica, sociedades médicas, profissionais de salde e
gestores do Sistema Unico de Salude na sua formulagao, e

Considerando as sugestbes apresentadas ao Departamento de Sistemas e Redes
Assistenciais no processo de Consulta Publica acima referido, resolve:

Art. 1° - Aprovar os Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas contidos nos
seguintes Anexos desta Portaria:

- Anexo I - Tratamento da Anemia em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal
Cronica: Eritropetina Humana Recombinante;

- Anexo II - Tratamento de Reposicao e Manutengao de Estoques de Ferro em Pacientes
Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica: Sacarato de Hidroxido de Ferro III

§ 1° - Estes Protocolos, que contém o conceito geral da patologia, os critérios de
inclusdo/exclusdo de pacientes no tratamento, critérios de diagndstico, esquemas
terapéuticos preconizados e mecanismos de acompanhamento e avaliagao destes
tratamentos, sdo de carater nacional, devendo ser utilizados pelas Secretarias de Salde dos
estados, do Distrito Federal e dos municipios, na regulacdo da dispensacdo dos
medicamentos neles previstos.

§ 20 - As Secretarias de Salde que ja tenham definido Protocolos proprios com a mesma
finalidade deverdo adequa-los de forma a observar a totalidade dos critérios técnicos
estabelecidos nos Protocolos aprovados por esta Portaria;

§ 30 - E obrigatdria a observancia destes Protocolos para fins de dispensacdo dos
medicamentos nele previstos;

143



§4°-E obrigatdria a cientificagdo do paciente, ou de seu responsavel legal, dos
potenciais riscos e efeitos colaterais relacionados ao uso dos medicamentos preconizados
para o tratamento da Anemia em Pacientes Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica: e
tratamento de Reposicdao e Manutencao de Estoques de Ferro em Pacientes Portadores de
Insuficiéncia Renal Cronica, o que devera ser formalizado por meio da assinatura do
respectivo Termo de Consentimento Informado, de acordo com o medicamento utilizado,
conforme os modelos aprovados e estabelecidos que sdo parte integrante de cada Protocolo
aprovado — Anexo I e II desta Portaria.

Art. 20 - Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicacdo, revogadas as
disposicGes em contrario.

RENILSON REHEM DE SOUZA
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ANEXO I

PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS
TRATAMENTO DA ANEMIA EM PACIENTES PORTADORES DE
INSUFICIENCIA RENAL CRONICA

Medicamento: Eritropoetina Humana Recombinante

1 - Introdugao

A eritropoetina € uma glicoproteina que estimula, na medula 6ssea, a divisdo e a
diferenciagdo dos progenitores das células vermelhas do sangue. A Eritropoetina alfa,
produzida por tecnologia de DNA recombinante, ¢ idéntica e tem os mesmos efeitos bioldgicos
da eritropoetina enddgena™. Sua reposicio sistematica e a conseqiiente correcdo da anemia
levam a reducdo da necessidade de transfusdo sanguinea, da morbidade, da mortalidade e a
melhora da qualidade de vida em pacientes portadores de IRC. Apds 2 meses de tratamento
virtualmente todos os pacientes ndo estardo mais necessitando transfusGes sanguineas. O alvo
terapéutico recomendado tem sido manter hemoglobina entre 11 e 12 g/dl ou hematdcrito
entre 33 a 36 % e o tratamento deve ser acompanhado de manutencdo de estoques de ferro
adequados®®. Para tanto é indispensavel avaliar as reservas de ferro e prover a reposicio
deste quando necessario (ver protocolo de reposicdo de ferro endovenoso).

2 - Classificagao CID 10: N 18 — D63

3 - Critérios de Inclusdo no Protocolo de Tratamento®™>

Serdo incluidos no protocolo de tratamento todos os pacientes que apresentarem
(cumulativamente) os 4 itens abaixo:

a - Paciente de qualquer idade portador de insuficiéncia renal cronica;

b - Paciente portador de anemia, caracterizada por hemoglobina menor do que 11 g/dI
ou hematocrito menor do que 33%;

c - Paciente com estoques de ferro adequados;

d - Auséncia de outras causas de anemia, como por exemplo: sangramento, hemolise,
anemia perniciosa ou hemoglobinopatias.

4 - Critérios de Exclusiao no Protocolo de Tratamento

Os diversos fabricantes recomendam evitar o uso da medicagdo nas seguintes condigdes:

a - Pacientes portadores de hipertensdao arterial sistémica, enquanto estiver
descontrolada: PA>140/90 a despeito de tratamento regular com 3 drogas incluindo
diurético;
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b - Pacientes com hipersensibilidade a albumina humana e a produtos derivados de
células de mamiferos.

5- Cuidados especiais
Recomenda-se cuidados especiais em:
a - Gravidez;
b - Porfiria;
c - Hipertensdo arterial sistémica controlada;
d - Historia de epilepsia e convulses;
e - Doenca cardiaca;
f - Histdria de tromboembolismo arterial ou venoso

g - Paciente com diagndstico de Neoplasia

6- Avaliacdo e Reposicao dos Estoques de Ferro

A maioria dos pacientes necessitara suplementacao de ferro para manter a ferritina sérica
e a saturacdo de transferrina em niveis adequados para efetiva eritropoiese estimulada pelo
tratamento com eritropoetina. (Ver protocolo de reposicao de ferro endovenoso).

Os exames indispensaveis, que deverdo ser executados antes e durante o tratamento a
cada 3 meses (exceto hematdcrito e hemoglobina que deverdo ser mensais), sao:

a - Saturacdo da transferrina (calculada pela razdo entre ferro sérico e capacidade total
de ligacdo do ferro multiplicada por 100): deve ser igual ou maior que 20%;

b - Ferritina sérica: deve estar em pelo menos 100 ng/ml;

¢ - Hemograma completo e contagem de plaquetas.

7- Objetivo do Tratamento

. Manter hemoglobina entre 11 e 12 g/dl ou hematdcrito entre 33 e 36%.

8- Resposta Inadequada ou Resisténcia

Caracterizada pela incapacidade de se atingir o objetivo acima (hemoglobina entre 11 e
12 g/dl ou hematdcrito entre 33 e 36%) a despeito de dose adequada de eritropoetina em
paciente com reservas de ferro adequadas. Resposta inadequada ou resisténcia é definida
quando a dose de eritropoetina é de 300 U/Kg/semana via subcutdnea apods 4 a 6 semanas de
tratamento.

Pacientes com resposta inadequada devem ser avaliados para as seguintes
possibilidades:

a - Deficiéncia absoluta ou funcional de ferro;

b - Doenca infecciosa, inflamatdria ou maligna (mieloma multiplo, por exemplo);
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¢ - Perda sanguinea (aguda ou cronica);

d - Doenga hematoldgica associada como talassemia, hemoglobinopatias, anemia
refrataria ou outra doenca mielodisplasica;

e - Deficiéncia de vitamina B12 ou de folato;
f - Hemolise;

g - Intoxicacdo por aluminio;

h - Hiperparatireoidismo secundario;

i - Desnutricao importante;

j - Didlise inadequada.

OBS: Na auséncia de uma causa para a resposta inadequada a acdo da eritropoetina,
sugere-se consulta hematoldgica e bidpsia de medula dssea.

9 - Tratamento Recomendado

9.1 - Via de Administracao:

A melhor relacdo custo-beneficio é obtida com a via subcutanea que permite uma
economia de 30 a 50%. Utilizar a via subcutdnea sempre que possivel. Em casos de criancas
ou adultos onde a dor no local da administracdo tornar-se um fator limitante recomenda-se:

a - aumentar o intervalo das administracdes para 1x/semana;
b - modificar o local de administracao;

¢ - substituir o tampao da medicacdo de citrato para fosfato e/ou administrar
eritropoetina beta no lugar da alfa ¢,

9.2- Doses:

Para pacientes com insuficiéncia renal cronica a dose de eritropoetina varia de 50 a 300
U/kg via subcutdnea dividida em 2 a 3 aplicacdes semanais. Nao existem evidéncias de que
doses maiores sejam mais eficazes.

Iniciar com 80 a 100 U/kg divididas em 2 a 3 doses/semana.
A dose de manutencdo deve ser individualizada.
Nos pacientes que realizam dialise peritoneal (CAPD, APD ou DPI) ou que estdo ainda em

tratamento conservador da IRC, pode-se usar a auto-administracao subcutanea 1 a 3 vezes por
semana.

9.3- Critérios para modificacdo de doses:

a - Monitorizar a hemoglobina ou o hematdcrito a cada 2 semanas quando em acerto ou
apds qualquer mudanga de dose, até estabilizagdo, e apds a intervalos regulares de 4 semanas;

b - Aumentar a dose em 50 % se: hemoglobina ndo aumentar em 2 g/dl ou hematdcrito
nao aumentar em 5 a 6 pontos em 8 semanas e hemoglobina continua abaixo de 11 g/dl ou
hematdcrito continua abaixo de 30%;
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C - Reduzir a dose em 25 a 50% se: hemoglobina se aproxima de 12 g/dl ou hematdcrito
se aproxima de 36% ou se 0 hemoglobina aumentar mais de 1,5 g/dl ou hematdcrito aumentar
mais de 4 pontos em qualquer periodo de 2 semanas. Reduzir as doses em 25% se
hemoglobina igual ou maior do que 12 g/dl ou hematdcrito igual ou maior do que 36%;

d - Suspender temporariamente a eritropoetina se hemoglobina igual ou maior de 13 g/dl
ou hemataocrito igual ou maior que 40%.

A dose total semanal pode ser reduzida de 23 a 52% quando se utiliza a via subcutanea
ao invés da via intravenosa. A lenta absorgao subcutdnea parece ser responsavel por este
efeito. As doses subcutdneas requeridas para manter a hemoglobina entre 9.4 a 10.7
gramas/decilitro variaram de 2800 a 6720 unidades por semana comparadas com 8350 a 20300
unidades por semana quando os mesmos pacientes recebiam a administracdo intravenosa.®®

10 - Beneficios Esperados com o Tratamento

a - Redugdo do nimero de transfusGes sanguineas;

b - Melhora sintomatica e da qualidade de vida;

¢ - Redugdo da morbi-mortalidade;

d - Melhora nas funcdes neuroldgicas, enddcrinas, cardiaca, imunoldgica;
e - Prevencdo e melhora da hipertrofia ventricular esquerda;

f - Diminuicdo do nimero de hospitalizacoes;

g - Melhora nas fungdes cognitivas e na capacidade funcional.

11- Riscos e Cuidados Especiais

Aproximadamente 80% dos pacientes com IRC tém historia de hipertensdao arterial
sistémica. Durante a fase de aumento da hemoglobina ou do hematdcrito, 25% dos pacientes
com IRC em hemodialise podem requerer inicio ou aumento de dose de antihipertensivos.
Encefalopatia e convulsdes foram relatadas em pacientes com IRC em tratamento com
eritropoetina.

Recomenda-se:
a - Controle rigoroso da pressao arterial;
b - Insistir na ades3o ao tratamento antihipertensivo;

c - Portadores de doenca isquémica do coracdo ou insuficiéncia cardiaca congestiva: nao
ultrapassar hemoglobina de 12 ou hematdcrito de 36%;

d - Monitorizar sintomas neuroldgicos especialmente convulsdes: existe duivida na
literatura sobre a relagdo entre aumento rapido do hematdcrito e convulsdes sendo esta a razao
para reduzir a dose toda vez que a hemoglobina aumentar mais de 1,5 g/dl ou o hematdcrito
aumentar 4 ou mais pontos em qualquer periodo de 2 semanas;

e - Alertar para neoplasias: € possivel que a eritropoetina atue como fator de crescimento
em qualquer tipo de tumores especialmente os do tecido mieldide;

f - Trombose: pacientes com IRC em tratamento cr6nico com eritropoetina poderdo
necessitar aumento de doses de heparina na hemodialise.
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12- Consentimento Informado

E obrigatdria a cientificacdo do paciente, ou de seu responsavel legal, dos potenciais
riscos e efeitos colaterais relacionados ao uso do medicamento preconizado neste Protocolo, o
que devera ser formalizado por meio da assinatura de Termo de Consentimento Informado, de
acordo com o modelo constante deste Anexo.
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TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO

ERITROPOETINA HUMANA RECOMBINANTE

O Paciente abaixo identificado e firmado declara para todos os efeitos legais que foi
informado de todos os beneficios, contra-indicacbes, potenciais efeitos colaterais, riscos e
adverténcias  relativos ao uso do medicamento ERITROPOETINA, preconizado para o
tratamento da anemia associada a insuficiéncia renal cronica.

Expressa, ainda, sua concordancia e vontade em submeter-se ao tratamento preconizado
ja referido, assumindo inteira responsabilidade e risco pelos eventuais efeitos indesejaveis que
venham a ocorrer em decorréncia do mesmo.

Assim declara que:

Foi claramente informado que a medicagdo ERITROPOETINA pode trazer os seguintes

beneficios no tratamento da anemia associada a insuficiéncia renal cronica:
- Reducdo do nimero de transfusdes sanguineas;
- Melhora sintomatica e da qualidade de vida;
- Reducdo da morbi-mortalidade;
- Melhora nas fungGes neuroldgicas, enddcrinas, cardiaca, imunoldgica;
- Prevencao e melhora da hipertrofia ventricular esquerda;
- Diminuigdo do numero de hospitalizagGes;

- Melhora nas fungdes cognitivas e na capacidade funcional.

Foi também claramente informado quanto as seguintes contra-indicagbes, potenciais
efeitos colaterais, riscos e adverténcias a respeito da medicacgo ERITROPOETINA no
tratamento da anemia associada a insuficiéncia renal cronica:

- Medicacoes classificadas na gestacao como fator de risco C (significa que risco para o
bebé ndo pode ser descartado, mas um beneficio potencial pode ser maior que os riscos);

- Contra-indicado em casos de hipersensibilidade (alergia) a albumina humana ou
produtos derivados de células de mamiferos;

- Precaucao deve ser tomada com seu uso em presenca de porfiria, hipertensao e histéria
de convulsoes;

- Os estoques de ferro no organismo devem ser verificados antes do seu uso e reposto
Caso necessario;

- Em qualquer momento do seu uso, o tratamento deve ser interrompido caso a
hemoglobina se eleve mais de 1,5 g/dl ou o hematdcrito se eleve em mais de 4 pontos
percentuais num periodo de 2 semanas;

- Efeitos adversos comuns sdo hipertensao, fadiga, cefaléia e febre;
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- Podem ocorrer edema, dor no peito, taquicardia, nauseas, vomitos, diarréia, artralgias,
astenia, perda de acesso venoso;
- Efeitos raros sdo infarto do miocardio, convulsoes, falta de ar, rash cutdneo, reagdes

de hipersensibilidade;

O paciente declara, ainda, estar ciente que pode suspender este tratamento a qualquer
momento, sem que este fato implique em qualquer forma de constrangimento entre ele e seu
médico, que se dispbe a continuar tratando-o em quaisquer circunstancias.

Assim, o paciente faz sua adesdo ao tratamento de forma livre, por espontanea vontade

e por decisao conjunta dele e de seu médico.

Paciente:

Responsavel Legal (quando for o caso):

Sexo do paciente: () Masculino ( )Feminino - Idade do Paciente:_

R.G. (do paciente ou responsavel legal)

Endereco:

Cidade: CEP: Telefone:( )
Assinatura do Paciente ou Responsavel Legal (quando for o caso)

Médico Responsavel: CRM:

Endereco do Consultdrio:
Cidade: CEP: Telefone:( )

Assinatura e Carimbo do Data

Médico

Obs.:

1 - O preenchimento completo deste Termo e sua respectiva assinatura sdo imprescindiveis
para o fornecimento do medicamento

2 - Este Termo ficara arquivado na farmacia responsavel pela dispensagao dos medicamentos.
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ANEXO I

PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS
TRATAMENTO DE REPOSICAO E MANUTENCAO DOS ESTOQUES DE
FERRO EM PACIENTES PORTADORES DE INSUFICIENCIA RENAL CRONICA

Medicamento: Sacarato de Hidroxido de Ferro 111

1 - Introdugao:

A deficiéncia absoluta ou funcional de ferro desempenha um papel importante na génese
e manutengdo da anemia na insuficiéncia renal cronica'?). Além disso, é a causa mais comum de
resposta inadequada ao tratamento com eritropoetina. Ndo existem duavidas na literatura
quanto a necessidade de reposicao de ferro nestes pacientes. Infelizmente sua administracao
pela via oral é freqientemente insuficiente e ndo se consegue repor as perdas estimadas em 1
a 4 litros de sangue (0,5 a 2 g de ferro) por ano nos pacientes em hemodialise®>: As
divergéncias da literatura referem-se as doses e aos parametros de acompanhamento a longo
prazo®- A abordagem mais adequada parece ser a utilizacdo de ferro em todos os pacientes
que preenchem os critérios de utilizagdo de eritropoetina. Nestes pacientes o uso de ferro
endovenoso € Util para repor ou manter os estoques como também para otimizar o uso da
eritropoetina®®

2 - Classificacdo CID 10: N 18 — D63

3 - Critérios de Inclusdo no Protocolo de Tratamento:

Serdo incluidos neste protocolo de tratamento todos os pacientes que apresentarem
os itens abaixo:

a - Paciente de qualquer idade portador de insuficiéncia renal cronica;

b - Paciente portador de anemia, caracterizada por hemoglobina menor do que 11 g/dI
ou hematocrito menor do que 33%;

Obs: O uso de eritropoetina é um critério que isoladamente ja indica o tratamento com
ferro, ressalvados os critérios de exclusdo abaixo.

4 - Critérios de Exclusao do Protocolo de Tratamento:

a - Hemocromatose;

b - Hemosiderose;

c - Anemia hemolitica;

d - Hipersensibilidade ao produto ou a qualquer um de seus componentes;

e - Ferritina sérica maior que 800 ng/ml ou saturacdo da transferrina maior que 50%.
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5 - Cuidados especiais:

a - Conhecida anafilaxia a outros produtos semelhantes;
b - Infeccdo ativa ou suspeita de processo infeccioso;

¢ - Insuficiéncia hepatica;

d - Farmaco classificado na categoria C do FDA (U.S. Food and Drug Administration).
Significa que o risco para o bebé ndao pode ser descartado, mas um beneficio potencial pode ser
maior que os riscos. N3o é recomendado seu uso no primeiro trimestre da gravidez.

6 - Objetivos do Tratamento:

a - Manter a hemoglobina entre 11 e 12 g/dl ou o hematdcrito entre 33 e 36%;
b - Manter o nivel de ferritina sérica entre 100 e 800 ng/ml;

c - Manter a saturacao da transferrina entre 20 e 50%;

d - Otimizar o efeito da eritropoetina: Existem evidéncias na literatura que manter os
niveis de ferritina sérica superior a 200 ng/ml e da saturagdo da transferrina maior
que 30% reduz a dose de eritropoetina necessaria para manter o hematdcrito nos
niveis alvos.

7 - Monitorizagdo Laboratorial:

Ferrina sérica e saturagdo da transferrina (calculada pela razdo entre ferro sérico e
capacidade total de ligacdo do ferro multiplicada por 100) devem ser dosadas tanto no inicio
do tratamento com ferro endovenoso como quando iniciar eritropoetina. Pode-se repetir
mensalmente enquanto ndo se atinge o alvo de hemoglobina entre 11 e 12 g/dl ou 0
hematdcrito entre 33 e 36%.

As dosagens subsequentes da ferritina sérica e da saturagdo da transferrina sdo
trimestrais. Suspender a administragao de ferro endovenoso por 7 a 10 dias antes da realizagao
destes exames.

8 - Tratamento e Doses:
8.1- Dose teste:

Sempre que iniciar tratamento com ferro endovenoso realizar uma dose teste antes
da primeira administracado. Diluir 25 mg (de ferro elementar) em 100 ml de solucdo salina e
administrar via endovenosa em 15 minutos no minimo, de preferéncia em ambiente
hospitalar. Esperar 15 minutos antes de administrar o restante da primeira dose ou repor as
doses necessarias nos dias subsequentes, caso ndo ocorra reagdes adversas.

Reagbes adversas que podem ocorrer sdo cefaléia, nauseas, vomitos, parestesias,
disturbios gastrointestinais, dores musculares, febre, hipotensdo, urticaria, rubor e reagao
anafilatica.

8.2 - Dose de ataque:
Tindicado quando o nivel de ferritina sérica for inferior a 100 ng/ml ou a saturacdo da

transferrina for menor que 20%. Administrar1000 mg divididos em 10 sessoes de hemodialises
ou em 10 dias diferentes (2 ou 3 vezes por semana) nos pacientes em programa de dialise
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peritoneal ou em tratamento conservador. Nao administrar doses maiores do que 400 mg a
cada vez.

8.3 - Manutencdo:

Indicado para manter os estoques adequados de ferro em pacientes com niveis de
ferritina sérica maior que 100 ng/ml e saturagdo da transferrina maior que 20%.

Administar 100 mg de ferro via intravenosa a cada 15 dias em administragao Unica.

8.4- Administragao:

O sacarato de hidrdoxido de ferro III para uso endovenoso apresenta-se em ampolas de 5 ml
contendo 100 mg de ferro III (20 mg/ml). Deve ser diluido em 100 ml de solugdo fisioldgica
(o fabricante recomenda diluir cada 1 ml do sacarato hidrdoxido de ferro ITII em 20 ml de
solugdo salina) e infundido em no minimo 15 minutos.

9 - Situagdes Especiais:

a - Pacientes em tratamento conservador ou em programa de dialise peritoneal podem se
beneficiar do uso de ferro por via oral como suplementacdo. Caso ndo apresentem tolerancia
gastrointestinal, aderéncia ao tratamento prescrito ou a reposicao via oral de ferro seja
ineficiente, recomenda-se reposigao de ferro parenteral.

b - Na gravidez é recomendada uma dose de 25 mg por semana de sacarato de hidrdxido de
ferro III endovenoso. O fabricante ndo recomenda seu uso no primeiro trimestre.

10 - Critérios de Suspensdo do Tratamento:

Suspender temporariamente a administragao de ferro endovenoso quando a saturacao da
transferrina for maior do que 50% e/ou a ferritina sérica for maior do que 800 ng/ml. Apds
retorno dos valores de ferritina sérica para menos que 500 ng/ml e/ou da saturacdo da
transferrina para menos do que 50% recomenda-se reiniciar a administracdo do ferro com
50% da dose anterior.

11 - Beneficios Esperados com o Tratamento:
a - Melhora da anemia;
b - Melhora da capacidade funcional e da qualidade de vida;
¢ - Redugdo da morbi-mortalidade na IRC;

d - Otimizacao da dose de eritropoetina.

12 - Consentimento Informado

E obrigatdria a cientificacio do paciente, ou de seu responsavel legal, dos potenciais riscos e
efeitos colaterais relacionados ao uso do medicamento preconizado neste Protocolo, o que
devera ser formalizado por meio da assinatura de Termo de Consentimento Informado, de
acordo com o modelo constante deste Anexo.
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TERMO DE CONSENTIMENTO INFORMADO

SACARATO DE HIDOXIDO DE FERRO III

O Paciente abaixo identificado e firmado declara para todos os efeitos legais que foi
informado de todos os beneficios, contra-indicacbes, potenciais efeitos colaterais, riscos e
adverténcias relativos ao uso do medicamento HIDROXIDO DE FERRO, preconizado para o
tratamento da anemia por deficiéncia de ferro.

Expressa, ainda, sua concordancia e vontade em submeter-se ao tratamento preconizado
ja referido, assumindo inteira responsabilidade e risco pelos eventuais efeitos indesejaveis que
venham a ocorrer em decorréncia do mesmo.

Assim declara que:

Foi claramente informado que a medicacdo HIDROXIDO DE FERRO pode trazer os
seguintes beneficios no tratamento da anemia por deficiéncia de ferro:

- Melhora da anemia;

- Melhora da capacidade funcional e da qualidade de vida;

- Reducdo da morbi-mortalidade na Insuficiéncia Renal Cronica;

- Otimizagao da dose de eritropoetina.

Foi também claramente informado quanto as seguintes contra-indicagGes, potenciais
efeitos colaterais, riscos e adverténcias a respeito da medicacao HIDROXIDO DE FERRO no
tratamento da anemia por deficiéncia de ferro:

- Medicagdo classificada na gestacdo como fator de risco C (significa que risco para o
bebé ndo pode ser descartado, mas um beneficio potencial pode ser maior que 0s riscos);

- Contra-indicado em casos de hipersensibilidade (alergia) a ferro, hemocromatose,
talassemia, anemia falciforme e anemia hemolitica e anemia associada a leucemias;

- Efeitos adversos locais incluem dor no local de administragao, alteracdo da coloracao da
pele, inflamagdo local com linfadenomegalias (inguas) inguinais, dor em quadrantes inferiores
abdominais;

- Toxicidade sistémica ocorre em 0,5 a 0,8% dos casos e inclui reagGes que ocorrem logo
apos a injecdo como cefaléia, dores dsteo-musculares, hemolise, taquicardia, calordes, nauseas,
vOmitos, broncoespasmo com dispnéia (falta de ar), hipotensdo, tonturas e colapso circulatério
(reacOes mais comuns com uso intravenoso do que intramuscular);

- ReagOes tardias (em relacao com a administracdo) incluem tonturas, sincope, febre,
calafrios, vermelhiddo cutanea, urticaria, dores pelo corpo, encefalopatia, convulsoes,
linfadenopatia generalizada, reagdo leucemoide;

- Reacao anafilactdide grave com dbito pode ocorrer uma para cada 4 milhGes de doses

administradas;
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O paciente declara, ainda, estar ciente que pode suspender este tratamento a qualquer
momento, sem que este fato implique em qualquer forma de constrangimento entre ele e seu
médico, que se dispbe a continuar tratando-o em quaisquer circunstancias.

Assim, o paciente faz sua adesdo ao tratamento de forma livre, por espontdnea vontade

e por decisdo conjunta dele e de seu médico.

Paciente:

Responsavel Legal (quando for o caso):

Sexo do paciente: () Masculino ( )Feminino - Idade do Paciente:_

R.G. (do paciente ou responsavel legal)

Endereco:

Cidade: CEP: Telefone:( )
Assinatura do Paciente ou Responsavel Legal

Médico Responsavel: CRM:

Endereco do Consultdrio:
Cidade: CEP: Telefone:( )

Assinatura e Carimbo do Data

Médico

Obs.:
1 - O preenchimento completo deste Termo e sua respectiva assinatura sao

imprescindiveis para o fornecimento do medicamento

2 - Este Termo ficara arquivado na farmacia responsavel pela dispensagao dos medicamentos.
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Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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