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“E um erro capital teorizar antes de termos
dados. Inconscientemente se comeca a distorcer

os fatos para atender as teorias...”

Sherlock Holmes, Um Escandalo na Boemia, 1892



RESUMO

O inicio do uso de antimicrobianos a partir da década de 1930 foi fator primordial para a reducéo
sobre as taxas de mortalidade no mundo desenvolvido. Além do uso na saide humana, 0s
antimicrobianos, também, sdo usados na salde animal e em outras atividades comerciais.
Ocorre que o uso indiscriminado de antimicrobianos pode gerar um dos principais problemas
de saude publica, a resisténcia microbiana. Na tentativa de contribuir com a redugdo da
resisténcia aos antimicrobianos a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), em 26
de outubro de 2010, determinou a reten¢do da receita de antimicrobianos dispensados em
drogarias e farmécias do pais. Neste trabalho, analisa-se 0 acesso e consumo brasileiro de
medicamentos antimicrobianos, por meio de um estudo farmacoepidemiol6gico descritivo a
partir de dados de prescricdo e de consumo escriturados por estabelecimentos farmacéuticos no
Sistema Nacional de Gerenciamento de Produtos Controlados-SNGPC. Nesse estudo foi
identificada uma tendéncia de consumo sazonal relacionada, provavelmente, ao inverno. Assim
como, um percentual de prescri¢do de odontélogos bem maior que o descrito em outros artigos.
Os estados que apresentam o0 maior consumo per capita de antimicrobianos industrializados se
repetem, sdo Rio Grande do Sul, S&o Paulo, Rio de Janeiro, Minas Gerais e Parana. O estado,
por meio da ANVISA, deve revisitar essa medida de controle, para realizar ajustes e reforcar a
conscientizagdo do uso racional desses medicamentos, a fim de obter bons resultados como o

caso do Chile.

Palavras-chave: Antimicrobianos; Antibiéticos; Resisténcia Microbiana; Acesso a

Medicamentos; Sistema Nacional de Gerenciamento de Produtos Controlados.



ABSTRACT

The onset of antimicrobial use from the 1930s was a major factor in reducing mortality rates in
the developed world. Besides use in human health, antimicrobials, too, are used in animal health
and other commercial activities. It occurs that the indiscriminate use of antimicrobials can
generate one of the main problems of public health, microbial resistance. In an attempt to
contribute to the reduction of antimicrobial resistance, the Brazilian Health Regulatory Agency
(ANVISA), on October 26, 2010, determined the retention of the antimicrobial prescription
dispensed in pharmacies in the country. In this work, Brazilian access and consumption of
antimicrobial drugs are analyzed through a descriptive pharmacoepidemiological study based
on prescription and consumption data carried out by pharmaceutical establishments in the
National System of Controlled Products Management (SNGPC). In this study, a trend of
seasonal consumption was probably related to winter. As well as, a percentage of dentists'
prescription much higher than that described in other articles. The states that present the highest
per capita consumption of industrialized antimicrobials are Rio Grande do Sul, S&o Paulo, Rio
de Janeiro, Minas Gerais and Parana. The state, through ANVISA, should revisit this control
measure, in order to make adjustments and increase awareness of the rational use of these

medicines, in order to obtain good results as in the case in Chile.

Key Words: Antimicrobials; Antibiotics; Microbial Resistance; Access to Medicine; National

Controlled Product Management System.
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1.1 INTRODUCAO

1.1.1 Historico e aplica¢bes dos antimicrobianos

De acordo com Le Couter (2006) embora seja impossivel obter estatisticas precisas
da mortalidade em séculos passados, os demdgrafos estimaram o tempo de vida médio, em
algumas sociedades de 3500 a.C. até por volta de 1750 a.C. a expectativa de vida nas sociedades
europeias oscilou entre 30 e 40 anos; na Grécia classica, por volta de 680 a.C., chegou a se
elevar até 41 anos; na Turquia, em 1400 d.C., era de apenas 31 anos. Em razdo de melhorias na
agricultura e bom sistema de transporte, a0 mesmo tempo, medidas mais eficazes de higiene
pessoal e de saude publica, as taxas de mortalidade no mundo desenvolvido vém caindo
constantemente, desde 1860. Ainda segundo 0 mesmo autor, 0 golpe decisivo contra aquelas
bactérias que durante seculos causaram incalculavel desgraca e morte foi dado pelos
antibioticos. A partir da década de 1930, o efeito dessas drogas sobre a mortalidade por doencas
infecciosas foi nitido. Depois da introducdo das sulfas para o tratamento da pneumonia, uma
complicagdo comum com o virus do sarampo, a taxa de mortalidade por sarampo declinou
rapidamente. Pneumonia, tuberculose, gastrite e difteria, que figuravam entre as principais
causas de morte nos Estados Unidos, em 1900, hoje estdo fora da lista. Por outro lado, apesar
dos beneficios trazidos pelos antimicrobianos, as bactérias desenvolveram mecanismos para
burlar os efeitos dos antibidticos, desenvolvendo a resisténcia, como um mecanismo de defesa
(LE COUTER, 2006).

Além do uso na saude humana, os antimicrobianos também sdo usados para prevenir
(profilaxia em animais com alto risco de adquirir infeccdo) e tratar doencas em animais, assim
como, utilizados como promotores do crescimento na alimentacdo animal. Foi o uso de
antimicrobianos que permitiu o grande aumento na producdo animal. Adicionalmente, séo
utilizados como aditivos em plantacdes de frutas, vegetais e orquideas etc., especialmente em

arvores frutiferas a fim de prevenir doengas em plantas (AYUKEKBONG, 2017).

O uso indiscriminado e inadequado dos antimicrobianos, ndo s6 na salide humana, mas
também na salde animal e em setores com fins econémicos e comerciais contribuiu
significativamente para a emergéncia de microrganismos resistentes as diversas classes de

antimicrobianos.
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1.1.2 Resisténcia a antimicrobianos: impacto mundial e dindmica de aquisicao

Define-se como resisténcia antimicrobiana a capacidade de um microrganismo de
resistir & acdo de um agente antimicrobiano. E uma adaptacdo do microrganismo ao seu meio
ambiente e resulta em uma redugdo ou eliminagdo da efic&cia do agente antimicrobiano para
curar ou prevenir a infec¢do causada por este microrganismo. Algumas bactérias, por exemplo,
podem ser naturalmente resistentes a certos antibioticos (resisténcia intrinseca ou inerente). Por
outro lado, a resisténcia adquirida que ocorre quando bactérias normalmente sensiveis a
antibidticos se tornam resistentes, como resultado da adaptacdo a exposicdo a drogas
antimicrobianas, representa o grande foco da preocupacdo mundial (ANVISA, 2017).

Dentre os principais problemas de saltde publica, a resisténcia antimicrobiana tem sido
presente em todas as partes do mundo, se tornando um dos principais desafios da satde publica.
Uma grande acdo colaborativa entre vérias nacGes e varios setores & necessaria. Planos
nacionais abrangentes, baseados em uma abordagem multisetorial e com financiamento
sustentavel, estdo entre as principais formas de para combater a resisténcia antimicrobiana
globalmente. Ademais, um mecanismo de vigilancia nacional e uma rede de laboratorios
estruturada sdo essenciais na deteccao, analise e rastreabilidade de microrganismos resistentes
(WHO, 2014).

A resisténcia microbiana (RM) aos antimicrobianos & uma grande ameaga a saude
publica mundial, pois gera uma série de consequéncias que comprometem, nao apenas 0S
pacientes, mas toda a popula¢éo, como, por exemplo, 0 aumento da morbidade e mortalidade,
0 aumento do periodo de internacdo, entre outras que imp&e enormes custos a todos 0s paises.
Na Unido Europeia, cerca de 25.000 pacientes morrem a cada ano de infec¢fes causadas por
bactérias multirresistentes e os custos associados sdo estimados em cerca de 1,5 bilh&o de euros
ano. J& nos Estados Unidos da América, as infec¢Bes causadas por microrganismos resistentes
aos antimicrobianos custam mais de 20 bilhdes de dolares por ano e geram mais de 8 milhdes
de dias de internacdo hospitalar adicionais (ANVISA, 2017).

A fim de entender, em parte, as causas da resisténcia a antimicrobianos, precisamos
entender as etapas sequenciais envolvidas para que o medicamento chegue ao eventual uso do

paciente, que inclui: producéo, distribuicdo, prescricdo, dispensacdo, e finalmente o uso do
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medicamento por um paciente ou na producdo animal. Assim, consequentemente, qualquer
pratica imprudente ao longo destas etapas pode resultar no aumento da resisténcia
(AYUKEKBONG, 2017).

De acordo com Ayukekbong (2017), o tema € tdo critico que o Reino Unido, os EUA
e a OMS definiram planos estratégicos para enfrentamento do problema, conforme descrito a
seguir: a) em setembro de 2013 o Reino Unido langou o plano de 5 anos de estratégias para
combate a resisténcia a antimicrobiana; b) em setembro de 2014, o governos dos Estados
Unidos da América langou a estratégia nacional de combate a resisténcia antimicrobiana; ¢) em
maio de 2015, a Organizacdo Mundial de Saude divulgou um plano de acdo de combate a

resisténcia antimicrobiana.

A abordagem multisetorial se faz necessaria, uma vez que acoes isoladas de controle ndo
articuladas terminam resultando em ac@es, cuja efetividade € questionavel, visto que 0s
antimicrobianos tém uso humano, veterinario e na agricultura. Ante essa problematica, faz-se
premente que o ambiente regulatdrio seja claro e preciso, com o fito de garantir a eficacia e
seguranga das acdes. No caso especifico do Brasil, onde dois atores despontam: ANVISA, que
controla e monitora o uso de medicamentos antimicrobianos em ambiente comunitario e
hospitalar e regulamenta boas praticas de fabricacdo e registro de alguns alimentos; e o
Ministério da Agricultura, Pecuéaria e Abastecimento-MAPA, que é responsavel por
regulamentar o nivel de micro-organismos resistentes em alimentos e controle de uso de
antimicrobianos no ambito veterinario. No cenario brasileiro, ha sobreposi¢ao de competéncias,
gue tornam o processo regulatorio ainda mais complexo. Os papéis exercidos por estes entes
regulatdrios se apresentam, também, como ferramenta de monitorizacdo da presenca e
disseminacdo de isolados multirresistentes, por meio dos alimentos. O monitoramento da
avaliacdo do perfil da resisténcia dos microrganismos € instrumento de controle sanitario
(HESSEL, 2015).

1.1.3 Legislacdo e Controle

A salde é um direito de todos e dever do Estado (BRASIL, CF 1988). Diante do
mencionado mandamento constitucional desta RepuUblica, cabe ao estado garantir a sua

populacédo o acesso aos medicamentos. Apesar de 0 acesso aos medicamentos ser um direito da
14



populacéo, esta se defronta com a seguinte problematica: ao tempo em que o medicamento é
um produto terapéutico é, também, na realidade factual um bem de consumo em uma sociedade
capitalista e desigual. O medicamento é um bem social (Lucchese 2001a), concepcdo que
derivou da reforma sanitéria, consagrada na V11 Conferéncia Nacional de Salde, e consolidada
na Constituicdo de 1988, na Lei Complementar 8080, de 1990. A universaliza¢do impulsionou
a industrializacdo e ensejou a producdo, em larga escala, de amplo leque de produtos, dentre
esses 0s medicamentos, para atender as exigéncias e necessidades de satde da populacdo. O
medicamento, como instrumento importante nas acfes de saude e para atender as exigéncias e
necessidades de saude da populacéo, deve ser entendido como um bem publico, cujo acesso
deve ser tutelado pelo Estado; entretanto, € uma concepcdo que conflita com as praticas do

mercado.

O estado, como ente regulador socioeconémico, age no mercado, por meio da
ANVISA, ao criar mecanismos de controle de produtos e servigos sujeitos a vigilancia sanitaria.
A ANVISA, autarquia publica federal, sob regime especial, vinculada ao Ministério da Saude,
deve ser instrumento do estado brasileiro na defesa da sociedade brasileira seja ao garantir um
ambiente produtivo ativo, seja no acesso a populagdo de bens e servigos na area da satde com

seguranca, eficacia e qualidade.

Na concepcdo da legislacdo, o medicamento é um bem social que, segundo
Lucchese (2001a), deriva do avango nas areas da medicina e da epidemiologia, paralelamente
ao avanco da ciéncia e da tecnologia. Tais avan¢os impulsionaram a industrializacdo e
ensejaram a producdo, em larga escala, de amplo leque de produtos, como 0s medicamentos,
para atender as exigéncias e necessidades de saude da populacdo. Ainda conforme este autor, 0
medicamento, como instrumento importante nas acfes de salde e para atender as exigéncias e
necessidades de salde da populacdo, deve ser entendido como um bem publico, cujo acesso
deve ser tutelado pelo Estado. Porém, esse produto ndo € ofertado apenas pelo Estado, o que o
torna uma mercadoria sujeita as praticas capitalistas e um bem de consumo. A fim de impedir
que somente o interesse comercial prevalecesse, o Estado criou a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria-ANVISA, a qual é vinculada ao Ministério da Saude-MS, a fim de

normatizar produtos e servi¢os sujeitos a vigilancia sanitaria.
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A dispensacéo de antimicrobianos hd muito tempo, desde a década de 70, deve ser
realizada obrigatoriamente com a apresentacao de receita, conforme dizeres inscritos na prépria
tarja (faixa) vermelha das embalagens (VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA), em
cumprimento ao previsto no 8 2°do Art. 94 do Decreto n°. 79094 de janeiro de 1977. Entretanto,
como essa regra ndo estava sendo cumprida regularmente, o 6rgdo regulador, ANVISA, teve
de impor um maior controle para sua prescricdo e dispensacdo, exigindo ndao somente a
apresentacdo, mas tambem a retencdo de uma via da receita médica, bem como a escrituragdo
da movimentacdo de entrada e saida desses produtos, por meio da Resolu¢cdo RDC n°. 44 de 26
de outubro de 2010, revogada pela Resolu¢do-RDC n°. 20 de 05 de maio de 2011. A ANVISA
implementou esse controle, com o objetivo de alcancgar os seguintes resultados: a) diminuicao
da automedicacdo e aumento do uso racional de antimicrobianos; b) reducdo dos casos de
resisténcia bacteriana; ¢) monitoramento sanitario e farmacoepidemioldgico do consumo de
antimicrobianos na comunidade; d) fortalecimento da “conscientizagdo” da populagdo sobre a

necessidade de consumir medicamentos por meio de orientacdo de profissional habilitado.

O Sistema Nacional de Gerenciamento de Produtos Controlados-SNGPC é um
sistema de informac&o de vigilancia sanitaria que captura dados de movimentacéo de compra e
venda de medicamentos comercializados em farmécias e drogarias do pais. O objetivo do
SNGPC é o monitoramento farmacoepidemioldgico, por meio da coleta, processamento, analise
e disseminacdo de informacdes sobre prescricdo e consumo de medicamentos, visando
contribuir com as decisdes regulatorias e de vigilancia sanitéaria dos entes que compde o Sistema
Nacional de Vigilancia Sanitaria. Foi criado em 2007 a fim de receber arquivos de escrituragdo
semanais de medicamentos anorexigenos, ansioliticos, antidepressivos, isto €, medicamentos
sob controle especial conforme define a Portaria n. 344/1998. Outro sistema de informacéo, sob
gestdo da ANVISA, é o Sistema de Acompanhamento de Mercado de Medicamentos-
SAMMED, que é alimentado por meio de envio semestral de relatorios de comercializa¢do das

empresas detentoras de registro de medicamentos no Brasil.

Mesmo com o inicio da obrigatoriedade da retencdo da receita de antimicrobianos
em farmécias privadas, foi publicada matéria no VValor Econémico em 10/06/2011 descrevendo
que o mercado de antibioticos cresceu 15% em média nos Ultimos trés anos. Analise essa obtida

a partir de dados de comercializacdo do IMS Health que descreve: “Em abril, 0s antibidticos
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movimentaram R$ 2,006 bilhdes, aumento de 15% em relacdo ao periodo anterior. Em
unidades, de abril/2010 a abril/2011, foram vendidas 96 milhdes de apresentacdes, crescimento
de 11% em relacdo ao periodo anterior (aumento poder de compra e ampliacdo atendimento
hospitais)”. Essa informacao nos leva a inferir que o principal contribuinte para esse aumento
foi aumento da venda de antimicrobianos de uso hospitalar, até porque o inicio da retengéo de
receitas de antimicrobianos em drogarias e farmécias privadas iniciou-se na segunda quinzena
de novembro/2010, isto é, no periodo avaliado, somente 5 meses de vigor da nova norma de
controle. Uma outra matéria desse mesmo veiculo de imprensa em 15/07/2011, descreve que a
exigéncia de receita médica para antibidticos derruba vendas em farmacias e drogarias privadas
(VALOR ECONOMICO, 2011).

Diante dessa regulamentagdo, Resolucdo-RDC n. 44/2010, cabe a reflexdo se em
um pais como o Brasil, onde algumas pessoas que moram em locais sem servi¢o regular de
salide publica essa medida de controle na venda de antimicrobianos em farmécias e drogarias
se aplica, isto €, no contexto de saude publica, essa medida trard mais beneficios que maleficios.
No Chile, de acordo com Bavestrelo (2002), em setembro de 1999, o Ministério de Saude do
Chile determinou que a dispensacdo de antibioticos somente ocorreria por meio da retengdo da
receita, para impulsionar o uso racional de antibiéticos, e uma das consequéncias dessa medida
foi a significativa reducdo do valor médio anual de DDD/1.000 habitantes-dia de
antimicrobianos entre 1996 e 2000 no Chile, onde DDD é a dose de manutencdo média
presumida por dia para um medicamento usado para sua principal indicacdo terapéutica em
adultos de 70 quilogramas. Essa definicdo foi criada no Simpdsio sobre o consumo de
medicamentos em Oslo, o Drug Utilization Research Group foi incumbido de criar uma unidade
de medida padrdo para avaliar o consumo de medicamentos. DDD é a unidade sugerida para
medicdo do consumo de medicamentos em uma populacdo, “A dose média de manutencao
presumida por dia para um medicamento usado para sua principal indicagdo em adultos”. Em
geral o numero de DDD consumidas em um determinado pais, regido ou localidade é expresso
por 1000 habitantes dia, o resultado indica 0 niUmero de pessoas em cada 1000, que podem estar

recebendo o tratamento padrdo dado em DDD daquele medicamento, no periodo de um ano.

Quando os medicamentos antimicrobianos estdo disponiveis sem prescri¢ao, isso

representa um problema significante, especialmente quando combinado a baixa ou pequena
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compreensdo da resisténcia antimicrobiana por parte da sociedade. Alem disso, muitos paises
relatam baixa capacidade para reforcar os regulamentos existentes para uso desses
medicamentos em humanos, assim como baixo monitoramento da resisténcia antimicrobiana
(WHO, 2014). Conforme descreve Aykekbong (2017), o uso inadequado de antimicrobianos é
facilitado em paises em desenvolvimento, uma vez que este tipo de medicamento esta
disponivel nas prateleiras e podem ser adquiridos sem receitas médicas em drogarias ou por

meio da cadeia de distribuicdo irregular.

De acordo com Berquo et al (2004) os tratamentos das infec¢cdes comunitérias de
maneira inadequada tém gerado significativa resisténcia bacteriana, uma vez que 0s
antimicrobianos usados de forma empirica, sem resultados de culturas e antibiograma, podem
selecionar bactérias resistentes ou induzir a expressdo de um fendtipo de resisténcia, entretanto,
a grande maioria dos estudos s&o focados na analise dos fatores contribuintes para a resisténcia
antimicrobiana no ambiente hospitalar. Ocorre que a¢6es de prevencdo, combate a resisténcia
antimicrobiana isolados, somente focadas em uma area especifica, raramente obtém resultados
satisfatorios, uma vez que, de acordo com a OMS (2015), todos os planos de acdo para
enfretamento desse problema devem seguir os seguintes principios: (1) Engajamento,
envolvimento de todos o0s setores da sociedade, incluindo uma abordagem na area de
saude. A resisténcia antimicrobiana iré afetar a todos, independente de onde se vive, de acbes
na saude, circunstancias econémicas, estilo de vida ou comportamento. Assim como ira
impactar setores além da salde, como saude animal e agricultura, seguranca alimentar e
desenvolvimento econdmico. (2) Primeiro prevencdo. Toda infecgdo prevenida néo
necessitara de tratamento. Os custos da acdo de prevencdo em todos 0s setores sempre serdo
menores que agdes de tratamento, inclusive em locais com recursos limitados. (3) Acesso. O
objetivo para preservar a habilidade de tratamento das infec¢Ges graves requer equilibrio entre
acesso e uso apropriado e existéncia de novos medicamentos antimicrobianos. A
implementacdo efetiva de a¢des globais para enfrentar a resisténcia antimicrobiana depende do
acesso a servicos de saude e profissionais de saude, veterinarios, tecnologias de diagnostico.
(4) Criacao ou Aplicacao das leis destinadas a acabar com a venda de antibidticos sem

prescricéo.
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Ao analisarmos os principios descritos acima, fica claro que a¢6es isoladas e ndo
articuladas entre as varias esferas, o0rgaos de governo estdo fadadas ao fracasso. No caso
especifico do Brasil, acbes do governo federal devem ser articuladas entre Anvisa e MAPA,
assim como com acdes de governo na esfera estadual e municipal. Outro ponto a ser melhorado
em nossa pais se refere a aces de comunicagdo para a sociedade em geral sobre a importancia
do uso racional dos antimicrobianos. Nesse sentido e em seguimento ao determinado no
documento da Organizacdo Mundial de Saude denominado Global Action Plan on
Antimicrobial Resistance, publicado em 2015, em nosso pais, em 2018, o Plano de a¢édo
nacional de prevencao e controle da resisténcia aos antimicrobianos no &mbito da saude Unica,
que descreve o plano estratégico do Brasil de enfretamento desse problema no periodo de 2018
a 2022 foi elaborado em convergéncia com os objetivos definidos pela alianca tripartite entre a
Organizacdo Mundial de Saude (OMS), a Organizacao das Nacdes Unidas para Alimentacédo e
a Agricultura (FAO) e a Organizacdo Mundial de Saide Animal (OIE) e apresentados no Plano
de Acdo Global sobre a Resisténcia aos Antimicrobianos. O objetivo geral dos planos de acédo
¢ garantir que se mantenha a capacidade de tratar e prevenir doencas infecciosas com
medicamentos seguros e eficazes, que sejam de qualidade assegurada e que sejam utilizados de
forma responsével e acessivel a todos que deles necessitem. Para atender a essa necessidade o
plano traz a participacdo de varios atores: Ministério da Saude (MS), Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa), Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA),
Ministério das Cidades (MCidades), Ministério da Educacédo e Cultura (MEC), Ministerio da
Ciéncia, Tecnologia, Inovacdes e Comunica¢bes (MCTIC), Ministério do Meio Ambiente
(MMA), Fundagéo Nacional de Saude (Funasa), alem do apoio do Conselho Nacional de Saude
(CNS) e da Agéncia Nacional de Aguas (ANA). O Plano tem vigéncia de cinco anos, de 2018
a 2022, e sera avaliado anualmente, podendo sofrer ajustes por necessidade das areas
responsaveis pela execucdo. Esse plano contém 14 objetivos principais, 33 intervencdes

estratégicas e 75 atividades, alinhados aos 5 objetivos estratégicos do Plano de Ac¢do Global.

Uma das formas de andlise do impacto das medidas regulatdrias s@o os estudos de
utilizacdo de medicamentos-EUM que objetivam estudar a comercializacdo, distribuicgéo,
prescricdo e uso de medicamentos na sociedade, com énfase especial nas consequéncias
médicas, sociais e econdémicas. Os EUM sao estudos farmacoepidemioldgicos descritivos que

proporcionam informacdes sobre o uso de medicamentos em momento e local determinados.
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Esses estudos s&o a principal ferramenta para detectar a ma utilizacdo, apontar possiveis fatores
responsaveis, ajudar no desenho de intervencdes efetivas de melhorias e avaliar os resultados
dessas intervengdes (ANVISA, 2012).

Segundo a OMS, 2/3 dos antibidticos sdo usados sem prescricdo médica, as
infeccbes causam 25% de mortes no mundo e em 45% nos paises em desenvolvimento, mais
de 50% das prescri¢des sao inadequadas, 50 % dos pacientes compram antibidticos para 1 dia
e 90% para um periodo igual ou inferior a 3 dias e mais de 50% do orcamento com
medicamentos séo destinados aos antimicrobianos (WANNMACHER, 2004).

Tabela 1- Quantidade de ApresentacGes comercializadas no Mercado Farmacéutico Brasileiro
entre 2011 e 2014 e principais substancias classificadas como antimicrobianas.

Quantidade de apresentacgtes por periodo (2) Variacdo %
Su bst&ncias“] JUNHO/201
JUNHO/2010 JUNHO/2011 -JUNHO/f2012 -3 - MAIDf2011

- MAID/2011 MAIOf2012  MAIOS2013  MAIO/2014  MAIOS2014

GRUPD AMOXICILINA 37.525.074 34213371 36.272.2597 30.772.291 -18,0%
GRUPO CEFALEXINA 24.765.432 24130934 25.332.905 26.6583.826

Fonte: SCMED/GADIP/ANVISA-Relatérios de Comercializagdo enviados pelas empresas (Atualizado em 13/05/2015).

A tabela 1 que descreve o consumo do mercado total de antimicrobianos e em detalhe os
consumos dos grupos de amoxicilina, azitromicina, cefalexina e sulfametoxazol-trimetoprima
em funcgéo de estudo denominado Mercado de Antimicrobianos no Brasil em 2009, realizado
pelo Nucleo de Assessoramento Econdmico em Regulacdo/ANVISA, segundo o qual os
antimicrobianos mais comercializados eram: Amoxicilina com 14,6 %; Azitromicina com
8,8%; Cefalexina com 7,6%; Sulfametoxazol-Trimetoprima com 5,3%.

A escolha desse grupo de substancias presente na tabela 1 como as mais consumidas
do mercado de antimicrobianos € similar a abordado em outros estudos, de acordo com Wirtz
et al (2013) o estudo avaliou o consumo dos principais grupos terapéuticos: penicilina,
sulfonamida, macrolideos, quinolonas e cefalosporinas.
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De acordo com Santa-Ana-Tellez et al, (2013), entre janeiro de 2007 e junho de 2012,
o total de antibidticos utilizados aumentou no Brasil (de 5,7 DDD/1000 habitantes-dia para 8,5
DDD/1000 habitantes-dia) no que se refere a cadeia de distribuicdo privada. Na tabela 1, na
qual os dados foram gerados com base na cadeia total, isto é, setor publico e privado, e o periodo
ndo é exatamente 0 mesmo, mostra uma gqueda no mercado total, 3,2%. Assim como, ressalta-
se que as unidades de avaliagdo de consumo na tabela 1 e no estudo descrito diferem.

A reportagem da revista Valor Econémico descreve que o mercado geral de
apresentacOes industrializadas de antimicrobianos teve aumento do ndmero de unidades
comercializadas, os dados descritos na Tabela 1 demonstram uma variagdo negativa de -3,2%,
quando comparado o consumo desde maio de 2011 a maio de 2014.

Outra informacdo que chama a atengdo da Tabela 1 € o consumo do grupo cefalexina,
pois foi 0 Unico que teve variacdo positiva, isto €, variagdo positiva de 7,7%.

De acordo com Wirtz et al, (2013), que se propuseram a analisar o impacto de medidas
restritivas na dispensacdo de antimicrobianos na Colémbia, Chile e Venezuela, as politicas de
intervengdo no Chile e Colombia, de retencdo e escrituracdo de dados de receitas de
antimicrobianos em farmacias e drogarias, afetaram principalmente as penicilinas, que sdo 0s
antibioticos comumente utilizados pela populacdo em geral, sem receita. Enquanto para
antimicrobianos de maior espectro, os valores cresceram e parecem ndo terem sido afetados.
Diante disso, é possivel explicar em parte a queda de consumo, em torno de 18 % do grupo de
amoxacilinas e 0 aumento de consumo das cefalexinas observado na Tabela 1.

1.2 JUSTIFICATIVA

Justifica-se o presente estudo em fung@o do baixo numero de estudos de utilizacdo
de antimicrobianos em ambientes comunitarios, no Brasil, bem como, da auséncia de
publicacdo pela ANVISA de um boletim farmacoepidemiologico, desde a implementagéo desta

medida de controle, em outubro de 2010.

Da grande maioria dos estudos de utilizacdo de medicamentos antimicrobianos ja
publicados utiliza-se de dados de consumo oriundos a partir da base IMS Health. O estudo
proposto utiliza de base similar ao Intercontinental Marketing Statistics-IMS Health, isto é o
SAMMED, assim como, apresenta avaliacdo de dados de prescri¢do e consumo por unidade

federativa gerados a partir do SNGPC.
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Soma-se aos fatores expostos acima, que a realizacdo desse estudo
farmacoepidemioldgico descritivo sobre a utilizacdo de medicamentos antimicrobianos tem
relacdo direta com a atividade 4.3.3 do Plano de Acdo Nacional de Prevencédo e Controle da
Resisténcia aos Antimicrobianos no Ambito da Satde Unica 2018-2022-Monitorar a
Comercializacéo e o consumo de antimicrobianos na satde humana a partir das bases de gestdo

da Anvisa.

Por fim, esse estudo é importante para a sociedade em geral, pois podera ser uma
forma de sensibilizar fabricantes, prescritores, farmacéuticos, proprietarios de farmacia e
academia sobre a importancia do uso racional dessa classe de medicamentos, além de gerar uma
ferramenta para que a ANVISA possa avaliar essa politica implementada em novembro de
2010.
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2 OBJETIVOS:

2.1 Objetivo Geral:

Analisar 0 acesso e o consumo brasileiros a medicamentos antimicrobianos sujeitos a

controle.

2.2 Objetivos Especificos:

Descrever a distribuicdo geografica do consumo de medicamentos antimicrobianos em

farmacias e drogarias;

Descrever aspectos da prescricdo e do consumo de antimicrobianos em drogarias e

farmacias;

Compilar informagcGes que subsidiem a ANVISA na elaboracdo de Boletim

Farmacoepidemioldgico sobre o uso de antimicrobianos.
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3-MATERIAIS E METODOS
3.1.1 Tipo de estudo e tratamento estatistico

Trata-se de um estudo descritivo de utilizacdo de medicamentos, para o qual foram
utilizados dados obtidos através do SNGPC, a partir de maio de 2013 (quando se iniciou a
escrituracdo de antimicrobianos nesse sistema) até dezembro de 2017, conforme Figura 1. Os
dados foram extraidos do banco de dados da ANVISA através do software Microstrategy,
trabalhados em software Microsoft Excel e PASW Statistics 18 (SPSS).

3.1.2 Coleta de dados do consumo de antimicrobianos

Considerando que desde a implantacdo da receita de antimicrobianos em novembro
de 2010 até o inicio da escrituragdo no SNGPC, maio de 2013, levou mais de dois anos,
utilizaram-se dados do SAMMED, a fim de ter uma forma de avaliar o0 comportamento do
mercado de medicamentos antimicrobianos no momento em que a medida mais restritiva de
retencdo de receitas em drogarias e farmacias privadas entrou em vigor até o inicio da
escrituracdo no SNGPC. Do mesmo modo que, 0 SAMMED pode ser utilizado como um
comparador a fim de avaliar como o mercado total de antimicrobianos se comportou no periodo
total do estudo, isto é, de 2013 a 2017.

A avaliagdo do consumo foi realizada com base nos dados dos medicamentos
industrializados, comercializados e registrados no SNGPC. Foram utilizadas informacdes a
partir de maio de 2013, periodo em que o sistema estava apto a receber movimentagdes de
escrituracdo dos antimicrobianos de forma adequada, conforme regras de validacédo e

processamento das escrituracdes, até dezembro de 2017.

Importante esclarecer, conforme Quadro 1, que 0 SNGPC é um sistema que registra
informacdes somente do canal privado de distribuicdo, drogarias e farmacias privadas, de
medicamentos antimicrobianos. Enquanto o SAMMED registra informacgdes do mercado total,

isto é, do canal de distribuicdo privado e publico, tal como, uso comunitario e hospitalar.
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Figura 1- Periodo de consulta dos bancos de informacéo.

SAMMED

Junho Dezembro
2010 2017

SNGPC

| |
Maio Dezembro
2013 2017

Quadro 1- Descrigéo dos sistemas de informacao.

Fonte: Autor.

SNGPC SAMMED
Fonte de dados Farmécias privadas e drogarias Empresas detentoras de
registro
Cadeia de distribuicéo Privada* Publica e Privada
Tipo de uso Comunitério** Comunitério e Hospitalar

Fonte: Autor. *parte da cadeia privada (farmécias e drogarias); ** parte do tipo de uso comunitario (farmécias e drogarias)

3.1.3 Medidas de consumo de antimicrobianos

A unidade utilizada foi 0 nimero de apresentacdo de antimicrobiano industrializado

comercializado, isto €, unidade fisica dispensada.

A guantidade de vendas de medicamentos industrializados no SNGPC foi comparada

com a quantidade efetivamente comercializada no Brasil, utilizando-se como parametro
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comparador o nimero de unidades de apresentacfes comercializadas, informada no sistema
SAMMED.

Este pardmetro de avaliacdo somente é possivel para medicamentos industrializados,
uma vez que o SAMMED ndo recebe informacbGes de substancias (matéria-prima)

comercializadas para farmécias com manipulacdo de formulas.

Neste estudo, foi possivel analise das DDD por 1000/habitantes-dia, com base nos dados
do SAMMED. Esclareco gque o resultado ja foi informado pronto, isto é, ndo tive acesso aos

dados brutos que geraram estes indices de consumo.

Em relacdo as unidades de consumo de antimicrobianos per capita/unidade fisica
dispensada e a DDD por 1000/habitantes-dia os dados de consumo foram agrupados com
informacdes provenientes publicacfes de estimativas da populacdo em 2013, 2014, 2015, 2016

e 2017, realizadas pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica.

3.2 Aspectos Eticos

Por tratar-se de pesquisa baseada em registros de banco de dados disponibilizados
publicamente ou obtidos por meio de contato institucional e que nao divulga informacgdes
pessoais de participantes, ndo se fez necessaria a submissio & Comissdo/Comité de Etica em
Pesquisa.
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4- RESULTADOS E DISCUSSAO

No Gréfico 1, conseguimos identificar uma tendéncia de crescimento ao se comparar 0S
mesmos meses, mas em anos diferentes, com namero de unidades fisicas dispensadas proximo
ou superior a 3 milhdes/més. Uma das hip6teses descritas para esse nimero maior de consumo
é a estacdo vigente neste periodo na regido centro sul do pais, isto €, o inverno, que normalmente
ocorre de junho a setembro, conforme INMET (2019). Estacdo reconhecidamente como onde
as pessoas ficam em lugares mais fechados e diante disso as doencas respiratdrias se tornam de
mais facil disseminacdo. Contudo, necessita de uma analise mais detalhada do consumo sazonal
X substéncia, assim como outras possiveis variaveis. Ressalta-se que o relatério do SNGPC
fornecido com consumo més a més somente apresentava o periodo de maio de 2013 a dezembro
de 2015.

Gréafico 1- Total de unidades fisicas de antimicrobianos em formulagdo industrializada
dispensadas mensalmente em farmécias e drogarias credenciadas no SNGPC. Brasil, maio/2013
a dezembro/2014.
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Fonte: autor

De acordo com Santa-Ana-Tellez et al. (2013) que analisaram o consumo de
antimicrobianos no setor privado no Brasil e México, no periodo de janeiro de 2007 a junho de
2012, em todos os anos observados, o Brasil apresentou maior consumo durante segundo e
terceiro trimestres, enquanto o México apresentou maior consumo entre 0 quarto e primeiro
trimestre, para os dois paises estes periodos correspondem ao inverno. Ainda de acordo com 0s

mesmos autores, a classe das penicilinas foi 0 grupo com maior consumo e teve maior
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contribuicdo para o comportamento sazonal observado no consumo total. Este consumo sazonal
de antibidticos pode sugerir o uso inadequado para tratamento de infecgdes virais que afetam o
sistema respiratorio.

Conforme Kliemann et al (2016), a diferenca de incidéncia de doencas infecciosas é a
principal razéo para variacdo sazonal do consumo de antibi6ticos. De acordo com Van Boeckel
et al. (2014), que analisaram as tendéncias de consumo de antibidticos entre 2000 e 2010, em
71 paises, e identificaram que o0 consumo, em 63 paises, variou significativamente, conforme a
estacdo climatica.

Gréafico 2- Percentual de receitas de antimicrobianos para uso humano dispensadas em
estabelecimentos credenciados ao SNGPC, conforme conselho de classe de prescritores, Brasil,
maio/2013 a dezembro/2014.

H CRM
H CRO
RMS

Fonte: Autor

Legenda: CRM-Conselho Regional de Medicina; CRO-Conselho Regional de Odontologia; RMS; Registro no Ministério da Satde.

No Gréafico 2, o percentual de receitas de antimicrobianos prescritos por odontdlogos,
30%, chama a atencdo. Em alguns estudos, como o estudo do sistema publico inglés, descreve-se o
percentual de prescricdo de antimicrobianos feita por odontdlogos em torno de 10 % (BUNCE,
2018). Ao considerarmos a Tabela 1 e o Grafico 2 identificamos uma provavel correlagdo entre as
duas informacGes, conforme descreve Dajani (1997), uma vez que 0s antimicrobianos mais
prescritos por odontdlogos, como profilaticos, sdo a amoxicilina e a azitromicina e na tabela 1 o
grupo de antimicrobianos da amoxicilina e da azitromicina aparecem como dois dos quatro
antimicrobianos mais comercializados.

De acordo com Brigantini et al (2016), que em seu artigo Antibidticos em Odontologia fez
uma revisao bibliogréfica, descreve que embora o grupo de antibidticos tenha uma gama ampla de
representantes, a amoxicilina destacou-se na maioria dos estudos, ja que é bem absorvida por via
oral e atinge boas concentracfes séricas e teciduais.

Outro autor que discorre sobre uso de antimicrobianos em odontologia é Oliveira et al (2011)
uma das principais indicacdes de antimicrobianos na pratica odontoldgica é na profilaxia para
pacientes com risco ao desenvolvimento de endocardite bacteriana é indicada diante de
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procedimentos tais como exodontias, tratamentos periodontais, implantes ou reimplantes,
endodontia, anestesia local intraligamentar, ortodontia inicial e profilaxia com possivel
sangramento. Ainda segundo 0s mesmos autores, o cirurgido-dentista tem disponivel uma
infinidade de formulacGes medicamentosas, entretanto a farmacologia é uma area muito pouco
explorada pelos profissionais de odontologia, tal fato requer uma maior disseminagdo desse
conhecimento para o estabelecimento de uma correta pratica diaria quanto a administracdo de
antimicrobianos.
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Gréfico 3- Consumo de antimicrobianos industrializados nas Unidades da Federag&o. Brasil. 2013 a 2016.
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Fonte: autor Legenda: UFD per-Unidade Fisica Dispensada per capita-informaces geradas a partir do SNGPC.




Os estados que apresentam o0 maior consumo per capita de antimicrobianos
industrializados se repetem, sdo Rio Grande do Sul, S&o Paulo e Rio de Janeiro, Parana, Minas
Gerais e Rio Grande do Norte. Foram realizadas consultas no DATASUS, a fim de analisar
possiveis causas da variacdo do consumo per capita nos estados e ao longo dos anos, contudo
nao foi possivel identificar alguma possibilidade de explicar o descrito no grafico 3.

N&o foram encontrados muitos estudos com analise de consumo por estado, conforme
Kliemann et al. (2016) que avaliaram o consumo de antimicrobianos no estado de S&o Paulo
no periodo de 2008 a 2012, e identificaram que em 2008 o consumo estava em 8.44 DDD/1000
habitantes-por dia e cresceu para 9.95 em 2010, caindo para 8.06 em 2012. Nesse estudo 0s
autores consideraram unidades comercializadas em farmécias privadas, para chegarem as
medidas de consumo. Diante disso, esse estudo é o que mais se assemelha a base de dados
estudada.

Estudos semelhantes ndo identificaram este aumento de consumo tdo significativo,
contudo o estudo de Wirtz et al. (2013) e Santa-Ana-Tellez et al. (2013) se baseiam na base de
dados do Intercontinental Marketing Statistics-IMS Health (atualmente IQVIA). O primeiro
analisa 0 mercado privado todo, enquanto no grafico 3 é um retrato do consumo de
antimicrobianos, em uma parte da cadeia privada, a de drogarias e farmacias.

Uma possivel hipdtese para o aumento de consumo em drogarias e farmécias privadas,
ao longo dos anos no Brasil, mesmo apos a publicacdo da RDC 44/2010, se deve ao fato de a
implantacdo da medida de controle de retencdo de receitas para a dispensagédo de
antimicrobianos ndo ter sido acompanhada de uma campanha de informacéao e conscientizacdo
para prevenir o uso inadequado de antibioticos. Chama-se a atencdo que o0 consumo vem
crescendo, uma vez que ao considerarmos o consumo de unidades fisicas per capita no Brasil
esse numero era de 0,14 UFD-per capita em 2013; chegou a 0,24 em 2014; passando por 0,25
em 2015; e alcancando 0,28 UFD-per capita em 2016. Isto é, duplicou o consumo quando
comparamos 2013 a 2016.

De acordo com Santa-Ana-Tellez et al. (2013), apesar de ter sido realizada, no México,
uma campanha inicial para orientar o publico sobre a alteracdo regulatoria, no Brasil, esta acdo
ndo ocorreu. Outra acdo necessaria, apds uma medida de controle desta magnitude, é a avaliacdo
da politica implementada para identificar o impacto e realizar as a¢des corretivas necessarias,
0 que ndo foi realizado no Brasil, até o presente momento.

Ressalta-se que quando da implantacdo da Resolu¢do-RDC 44/2010, houve uma
campanha para orientar o publico diretamente envolvido com a alteracdo regulatoria. Isto e,
foram vérias palestras no pais voltada para farmacéuticos, proprietarios de farmacias e
drogarias, entretanto para prescritos e populacdo em geral esta campanha de conscientizacdo
néo foi realizada.

Percebe-se a importancia de campanhas educacionais sobre o tema quando, segundo
Santa-Ana-Tellez et al (2013) discorrem que o efeito da regulacdo de antibidticos no Brasil e
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México foram menores que o impacto encontrado no Chile, mas similar ao relatado na
Colémbia. As diferencas entre os resultados observados nos paises podem ser atribuidas a
varios fatores, por exemplo: a regulacdo implementada no Chile em 1999 foi empoderada com
uma campanha educacional e envolvimento de farmacéuticos. Contudo os resultados destas
acoes e possivelmente o consumo voltou a crescer a partir de 2002.

Outro fator que dificulta o estabelecimento de hipoteses para 0 uso de antimicrobianos,
principalmente em ambientes comunitarios, é que de acordo com Berqué et al (2004) as
infeccBes comunitarias estéo relacionadas ao alto indice de uso de antimicrobianos de maneira
aleatdria, tratamentos empiricos incorretos e a pratica de abandono da terapia, 0 que tem
contribuido para o surgimento de resisténcias microbianas mais elaboradas de maior espectro.

Enguanto o Chile é o exemplo positivo de modelo de controle, a Venezuela e Colémbia
sdo exemplos negativos, pois, conforme Wirtz et al (2013), na Colémbia, a alteracéo regulatéria
teve efeito em 2005 e foi restrita a capital Bogotd. A analise mostrou pequeno efeito no
consumo, confirmada por uma recente publicacdo demonstrando a baixa adesdo as normas, em
2008, trés anos apos a implementacdo: de todas as farmacias visitadas, 80,3% néo solicitaram
prescricdo antes de venda do antibidtico. Em relagdo a Venezuela, indica um pequeno
envolvimento dos participantes, principalmente auséncia de envolvimento das associacdes dos
proprietarios de farmacias. Diante disso, parece que a medida de controle na Venezuela somente
foi realizada como um ato formal do governo de publicacdo da medida. Esta medida ndo foi
seguida de estratégias para garantir a implementacdo da medida, como: monitoramento das
farmacias, fechamento de farmacias ou multas para as unidades que ndo se adequaram as
normas de controle.

Diante disso, fica claro que dois importantes aspectos a serem considerados quando da
implantacdo de uma medida de controle dessa abrangéncia séo:

e campanha de informacéo para sensibilizacdo dos envolvidos (fabricantes, prescritores,
farmaceéuticos, proprietarios de farmacias e drogarias, conselhos de classe e populagédo
em geral);

e avaliacdo da politica implementada.

No Brasil, em comparacdo com outros paises da América Latina que adotaram essa
mesma medida de controle (Chile, Colémbia, Venezuela e México), ha uma vantagem muito
significativa para ser utilizada como ferramenta para avaliacdo da politica implementada. Trata-
se do Sistema Nacional de Gerenciamento de Produtos Controlados, no qual as farmécias e
drogarias que comercializam medicamentos controlados conforme a Portaria n° 344/98
(ansioliticos, antidepressivos, opioides, etc.) e antimicrobianos devem enviar dados de
movimentacao (entradas e saidas), a0 menos uma vez por semana, para 0 banco de dados
gerenciado pela ANVISA.

Em relagcéo a campanha de informacé&o para a sensibilizagdo dos envolvidos, a ANVISA,
a época, agiu de duas formas: a) por meio da comissdo de implantacdo e acompanhamento do
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SNGPC (Portarias n.%; 503-A e 503-B, de 20 de abril de 2009-D.0.U, 27/04/2009, se¢bes 1 e
2) que contava com a participacdo dos conselhos de classe (Conselho Federal de Farmacia,
Conselho Federal de Medicina, Conselho Federal de Medicina Veterinaria) e b) por meio das
associacdes de fabricantes de medicamentos e associacdes de proprietarios de farmécias e
drogarias. Assim como, realizacdo de palestras no pais.

Ocorre que essa ferramenta ndo vem sendo utilizada de maneira adequada para esse
proposito. Desde a implementacdo do mddulo no SNGPC para a escrituracdo de
antimicrobianos, em abril de 2013, até o presente momento, nao foi publicado um estudo de
utilizacdo de medicamentos antimicrobianos a nivel nacional. Esse estudo seria muito
importante para a avaliacdo da medida de controle implantada em novembro de 2010.

Um aspecto de carater de organizacdo interna da instituicdo, mas que reflete,
aparentemente, a importancia que a ANVISA atribui ao tema do uso de antimicrobiano em
ambiente comunitario é que de 04 de marco de 2009 (Portaria n°. 207 de 04 de marco de 2009,
publicada no Boletim de servigo n°. 13 de 09/03/2009) a 01 de julho de 2014 existiu uma
coordenacdo para tratar de assuntos referentes ao SNGPC. Uma das atribuicbes dessa
coordenacdo era a elaboracéo e publicacdo de estudos de utilizacdo de medicamentos.

No que se refere a atuacdo da ANVISA em relacdo ao uso de antimicrobianos a mesma é
focada no uso dessa classe de medicamentos no ambiente hospitalar, conforme publicacdo do
Plano de Acédo da Vigilancia Sanitaria em Resisténcia aos Antimicrobianos (ANVISA, 2018),
onde dentre 0s 9 objetivos nenhum cita o uso de dados do Sistema Nacional de Gerenciamento
de Produtos Controlados-SNGPC para direcionar tomada de decisoes.
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Grafico 4- Consumo de antimicrobianos: total SNGPC, amoxicilina, azitromicina e cefalexina
industrializados. Brasil. 2013 a 2016.
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Fonte: Autor.

Legenda: Informagdes geradas a partir do SNGPC.

Observa-se no grafico 4 um aumento no consumo total de antimicrobianos e das classes
terapéuticas de amoxicilina e cefalexina. No ano de 2015, foi registrado um consumo de
azitromicina com tendéncia de queda, quando comparado a 2014, mas logo no ano seguinte
teve crescimento e voltou ao patamar de apresentacdes comercializadas registradas em 2014.
Essa tendéncia de crescimento também é notada quando analisamos nimero de unidades
comercializadas dividida pela estimativa da populagéo no respectivo ano, em

De acordo com Santa-Ana-Tellez et al (2013), aproximadamente 40% dos
medicamentos consumidos no Brasil, no periodo do estudo de janeiro de 2007 a junho de 2012,
sdo antibidticos e os mesmos sdao comumente utilizados sem prescricdo médica. Em 2008, o
valor da comercializacdo destes medicamentos girou em torno de 377 milhGes de d6lares com
mais de 70 milhGes de unidades comercializadas.

O consumo de antimicrobianos é um dos principais fatores para a resisténcia a
antibidticos. Variagfes na resisténcia a antibidticos entre paises sdo atribuidas, em parte, a
diferenca de quantidade e padrdo de consumo de antibioticos. Entre 2000 e 2010, o consumo
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de medicamentos antimicrobianos cresceu 35%. Os paises do BRICS (Brasil, RUssia, india,
China e Africa do Sul) sdo responsaveis por 76% desse crescimento (VAN BOECKEL, 2014).

De acordo com Lézaro, et al, (2011), os principais tipos de infeccdes comunitarias sdo: a)
infeccOes respiratdrias; b) Infec¢bes do trato urinario (ITU)- a ITU estd entre as mais comuns
doencas infecciosas diagnosticadas, perdendo em frequéncia somente para as infeccOes
respiratorias; c) Infeccdes cutdneas sdo bastantes presentes na comunidade e comumente
relacionadas a quebra da barreira de protecdo da pele.

Ao relacionarmos as classes de medicamentos antimicrobianos na tabela 1, grafico 4,
gréfico 5, com a antibioticoterapia indicada para os principais tipos de infec¢cbes comunitarias
podemos associar uma correlagdo, principalmente quando analisamos o consumo dessas
substancias com dados do SNGPC, isto &, os grupos de antimicrobianos destacado é o mais
comumente usados para infecgdes comunitarias. Uma vez que esse sistema somente possui
informacgdes de consumo de antibidticos no ambiente comunitario, isto €, em drogarias e
farmacias privadas.

Gréfico 5. DDD por 1000 habitantes dia conforme classe de antimicrobiano. Brasil, 2015 a
2017.
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Legenda: DDD gerada a partir de informagdes do SAMMED e da estimativa de populagdo do IBGE.
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Para a andlise do Grafico 5, utilizou-se o consumo de antimicrobianos proporcional ao
tamanho da populacdo brasileira, nos anos de 2015, 2016 e 2017, em termos de DDD por
1000/habitantes por dia, onde a DDD (Dose Diéria Definida) que é uma forma de mensuracéo da
utilizagdo de medicamentos mundialmente aceita de acordo com o WHOCC for Drug Statistics
Methodology. A DDD ¢ a dose de manutencdo media presumida por dia para um medicamento
usado em adulto conforme sua principal indicacdo (FAROOQUI, 2018).

Quando analisamos a DDD 1000/habitantes-dia presente no grafico 5 com a mesma
unidade de medida para todos os antimicrobianos em paises como Chile, Colémbia, Venezuela
e México, presente no estudo de Wirtz et al (2013), identificamos que apesar dos periodos de
estudo serem diferentes, isto é, neste é de 2015 a 2017, enquanto no primeiro é de 1997 a 2009,
as faixas das medidas de consumo para o grupo de antimicrobianos total, isto &, todas as classes
de antimicrobianos, sdo similares as das penicilinas presentes no grafico 5 (6 a 8 DDD
1000/habitantes-dia), enquanto no Chile, no periodo de 1999 a 2002, valor de consumo total de
todas as classes de antimicrobianos caiu 5, 2. E na Colémbia, no periodo de 2002 a 2007, valor
oscilou entre 6 a 8. A excecdo é em relacdo a Venezuela, onde a faixa de valores de consumo
total de antimicrobianos no periodo de 2006 a 2008 ficou em torno de 12 a 18.

As informacges presentes no grafico 5 foram geradas a partir de informagbes do
SAMMED do mercado total (publico e privado-comunitario e hospitalar) de antimicrobianos
para as categorias analisadas enquanto estudo desenvolvido por Santa-Ana-Tellez et al (2013)
utilizou dados do IMS-Health somente da cadeia de distribuigéo privada.

Uma informacdo importante a ser analisada nesse estudo seria a indicacdo de uso do
antimicrobiana. Essa analise ndo pode ser realizada, uma vez que conforme o Art. 5° da
Resolugdo-RDC 20 de 05 de maio de 2011 que descreve os dados obrigatdrios na receita de
antimicrobiano, n&o e citada a Classificagdo Internacional de Doencas-CID.

Conforme Katzung, (2011) o grupo das penicilinas (Benzilpenicilina, ampicilina,
amoxicilina) tem como principal uso clinico infeccdes por estreptococos, infeccBes
meningococicas e neurosifilis. Enquanto o grupo das cefalosporinas (cefalexina, ceftriaxona,
cefepime) uso adequado para tratamento de infecgdes da pele e tecidos moles, trato urinario e
profilaxia cirdrgica. As principais indica¢des das quinolonas (ciprofloxacina, levofloxacina)
para tratamento de infeccBes urindrias. Para os macrolideos (azitromicina, claritromicina,
eritromicina) a principal indicacdo € pneumonia comunitaria.

De acordo com WHO (2017) no relatorio que descreveu e classificou os antimicrobianos
para uso em humanos em 4 grupos principais: importante (notrofurantoinas, nitroimidazol,
polipeptideos ciclicos) muito importante (tetraciclinas, sulfonas, penicilinas anti-
staphylococcal), alta prioridade (aminoglicosideos, monobactamicos, lipopeptideos,
penicilinas) e mais alta prioridade (cefalosporinas de 3?2 42 e 5% geragdo; glicopeptideos;
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macrolideos; polimixinas e quinolonas) com a finalidade que possa ser utilizado como
referéncia na formulacdo e gerenciamento de risco em estratégias nacionais para enfretamento
da resisténcia antimicrobiana. No controle estabelecido pela Resolucdo-RDC n°. 44/2010,
atualizado pela Resolugdo-RDC n°. 20/2011, ndo teve definida a¢Ges de controle diferenciadas
conforme esses grupos descritos pela OMS.

Além da medida restritiva de retencdo de receitas de antimicrobianos, em farmécias e
drogarias do pais, a qual afetou o consumo total de antimicrobianos, € importante ressaltar outra
medida com impacto significativo no mercado de antimicrobianos, no periodo de maio de 2011
a maio de 2014, descrito na tabela 2. trata-se da Resolu¢do-RDC n. 57, de 17 de novembro de
2009, que dispde sobre o registro de Insumos Farmacéuticos Ativos e da Instrucdo Normativa
n. 15, de 17 de novembro de 2009, que dispbe sobre 0s prazos, 0 cronograma para a primeira
etapa de implantacédo de registro de insumos farmacéuticos ativos. Das 20 substancias descritas
COmo necessarias a serem registradas e com isso passarem por inspecdo de boas praticas de
fabricacdo, trés eram antimicrobianos, a saber: cloridrato de clindamicina, ciprofloxacina e
ampicilina. Assim como, a Instrucdo Normativa n. 3, de 28 de junho de 2013, incluiu as mais
sete substancias antimicrobianas (azitromicina, benzilpenicilina, cefalexina, cefalotina,
ceftazidima, claritromicina e ceftriaxona). Diante destas normas, 0 custo de compra dos
insumos farmacéuticos ativos ficou maior, diminuindo o numero de fornecedores de
antimicrobianos para os fabricantes de medicamentos, levando a um aumento do custo de
producéo e diminuicdo da disponibilidade destes medicamentos.

Este estudo possui algumas limitagcdes, como: a) validade da andlise dos dados de
consumo em funcéo de ndo sabermos o denominador exato. Isto é, partimos do pressuposto que
toda populacdo brasileira é apta a consumir os antimicrobianos em drogarias e farmécias
privadas; b) as bases de dados analisadas (SNGPC e SAMMED) possuem suas limitacdes. No
caso do SNGPC grande parte das drogarias e farmécias privadas enviam dados de
antimicrobianos para a base de dados do referido sistema, conforme ANVISA, 2011b, em 87
% dos municipios do Brasil tinha pelo menos uma farmacia-drogaria registrada na ANVISA no
ano de 2010, contudo alguns estabelecimentos podem n&o ter aderido. Em relagdo ao
SAMMED as informacdes de unidades totais comercializadas de antimicrobianos sem
diferenciar o consumo do setor publico x privado, assim como consumo comunitario X
hospitalar poderiam permitir andlise mais precisas. A versao atual do SAMMED ja permite este
detalhamento de dados, contudo no periodo estudado néo existia o detalhamento; ¢) Assumindo
uma relativa estabilidade da prevaléncia das infeccdes bacterianas, no periodo analisado, sao
necessarios estudos adicionais em relacdo ao crescimento econdmico pode ter contribuido para
0 crescimento nas vendas de antimicrobianos; d) alteracdes no marco regulatério no periodo
avaliado-além da RDC 44/2010, alterada pela RDC 20/2011, teve a regulamentacdo que passou
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a exigir o registro e por consequéncia inspecéo de boas praticas de fabricacdo, Resolucdo RDC
n°57, de 17 de novembro de 2009. Com isso, a oferta de antimicrobianos foi afetada, uma vez
gue o numero de fornecedores aptos a comercializar o insumo farmacéutico ativo-1FA diminuiu
significativamente.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A determinacdo da medida regulatéria de apresentacéo e retencao de receitas em farmacias
e drogarias do Brasil no fim de 2010, determinada pela Resolu¢do-RDC n° 44, é um marco
importante como uma agdo de combate a resisténcia aos antimicrobianos. Essa medida associada a
escrituracdo de informacGes da prescricdo no SNGPC permitird cada vez mais um melhor
monitoramento e controle sanitario de medicamentos no Brasil. Esse sistema é uma importante
ferramenta para avaliacdo desta politica e relevante para identificar alteracdo de tendéncias de
consumo no que se refere a informagdes dos: pacientes (idade e sexo), prescritores (formacéo,
especialidade, numero de medicamentos), local de utilizacdo do medicamento, assim como um
avanco consideravel em relagdo aos outros paises da América Latina que adotaram essa medida de
controle. E com isso, executar acdes de adequacgéo das politicas em momento oportuno.

Com as informacdes apresentadas neste trabalho foi possivel detectar importantes achados,
como:

e O padrdo de consumo sazonal dos antimicrobianos, com 0 maior consumo nos meses de
inverno;

e O grupo das penicilinas apresenta 0 maior consumo, apesar de ter a maior reducdo
percentual quando da adocéo da retengéo da receita;

e umareducdo inicial no consumo de antimicrobianos, quando da adogdo da medida, em 2010
e 2011, a qual ndo se manteve. Atualmente com tendéncia de crescimento;

e Percentual de prescricdo de odont6logos muito maior que a descrita em literatura.
Praticamente 2,5 vezes maior;

e Somente a adocdo de medidas de controle, sem a realizacdo de campanhas de
conscientizacdo de todos os envolvidos (usuérios, prescritores, farmacéuticos, proprietarios
de farmacias) e monitoramento de indicadores de consumo para ajuste na politica, € um
grande esforco para obter como consequéncia resultados que ndo podem ser mensurados de
maneira adequada;

e O Estado, por meio da ANVISA, deve revisitar essa medida de controle iniciada em
novembro de 2010, a fim de avaliar medidas de ajuste para que os resultados esperados
inicialmente sejam alcancados.

Ainda existem movimentos para tentar reverter a medida de reter e escriturar receitas de
antimicrobianos dispensados em drogarias e farmécias, por meio de Projeto de Lei n. 545, de 2018,
que tramita no Senado, propGe a dispensa de receituario médico para prescri¢cdo de medicamentos
antimicrobianos em localidades nas quais ndo haja acesso regular a servigo publico de salde.

Por outro lado, acompanhamos o surgimento de novas opc¢des para 0 monitoramento do
consumo de todos os tipos de medicamentos, trata-se do Sistema Nacional de Controle de
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Medicamentos com o qual serd possivel rastrear cada unidade de medicamento industrializado.
Onde todo o caminho do medicamento ao longo da cadeia farmacéutica sera registrado.
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