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RESUMO

Introducdo: No Brasil, o uso de cefalosporinas de terceira geracdo associadas a um
macrolideo (azitromicina ou claritromicina), tem sido recomendada na internacdo. Objetivo:
Estimar o impacto orgamentario do uso da claritromicina como macrolideo coadjuvante no
esquema de tratamento empirico de pacientes com Sindrome Respiratoria Aguda Grave.
Método: Analise de Impacto Orcamentario. Perspectiva do Sistema Unico de Saude, nivel
local. Horizonte temporal de 5 anos. Utilizou a Planilha Brasileira de Analise de Impacto
Orcamentério. Analisados trés cenarios alternativos e um de referéncia. Resultados: O custo
em cinco anos no cenario de referéncia foi de R$2.504.887,92. Concluséo: A incorporacao da
claritromicina nos cendrios alternativos pode representar um custo incremental médio superior
a 22% do orcamento disponivel para a aquisicdo de azitromicina em 5 anos, o0 que podendo
ser economicamente invidvel a sua oferta para todos os pacientes nos hospital, sem que

houvesse prejuizo no atendimento de outras demandas.

Descritores: Pandemia, COVID-19, Sistema Unico de Salde, Analise de Impacto

Orcamentario, Terapia medicamentosa
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ABSTRACT

Introduction: In Brazil, the use of third generation cephalosporins associated with a
macrolide (azithromycin or clarithromycin), has been recommended at admission. Objective:
To estimate the budgetary impact of the use of clarithromycin as a supporting macrolide in
the empirical treatment scheme for patients with Severe Acute Respiratory Syndrome.
Method: Budgetary Impact Analysis. Unified Health System perspective, local level. 5-year
time horizon. Used the Brazilian Budget Impact Analysis Worksheet. Three alternative
scenarios and one reference were analyzed. Results: The five-year cost in the reference
scenario was R$ 2,504,887.92. Conclusion: The incorporation of clarithromycin in
alternative scenarios may represent an average incremental cost of more than 22% of the
budget available for the acquisition of azithromycin in 5 years, which may be economically

unfeasible to offer to all patients in hospitals, without having loss in meeting other demands.

Descriptors: Pandemics, Covid-19, Unified Health System, Budgetary Impact Analysis,
Drug therapy

RESUMEN

Introduccion: en Brasil, se recomienda el uso de cefalosporinas de tercera generacion
asociadas con un macrolido (azitromicina o claritromicina) al ingreso. Objetivo: estimar el
impacto presupuestario del uso de claritromicina como un macrélido de apoyo en el esquema
de tratamiento empirico para pacientes con sindrome respiratorio agudo severo. Método:
Anélisis de impacto presupuestario. Perspectiva del Sistema Unico de Salud, nivel local.
Horizonte temporal de 5 afios. Se utilizd la hoja de trabajo de analisis de impacto
presupuestario brasileio Se analizaron tres escenarios alternativos y una referencia.
Resultados: El costo a cinco afios en el escenario de referencia fue de R $ 2.504.887,92.
Conclusion: La incorporacién de claritromicina en escenarios alternativos puede representar
un costo incremental promedio de mas del 22% del presupuesto disponible para la adquisicion
de azitromicina en 5 afios, lo que puede ser economicamente inviable para ofrecer a todos los

pacientes en hospitales, sin tener perdida en el cumplimiento de otras demandas.

Descriptores: Pandemia, COVID-19, Analisis de Impacto Presupuestario, Sistema Unico de

Salud, Quimioterapia



INTRODUCAO

Em novembro de 2019 um surto de doenga respiratoria, causado pelo novo coronavirus
(SARS-CoV-2), foi detectado na cidade de Wuhan, na China. Em alguns meses foram
confirmados milhares de casos de COVID-19 (atual denominacdo da doenca), que resultaram
em inameros Obitos. Em marc¢o de 2020, 0 novo coronavirus disseminou-se para mais de uma
centena de paises, continuando a causar doenca respiratoria e 6bitos, especialmente em grupos
de risco como idosos, gestantes, imunodeprimidos e outros. Essa epidemia se destaca pela
rapidez de disseminacdo, a severidade e as dificuldades para contencdo. Nesse sentido, a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) declarou pandemia pelo novo coronavirus em 11 de
marco de 2020, e os paises estdo empreendendo enormes esfor¢os para conter o surto e
reduzir a letalidade. a questdo de pesquisa é qual seria o impacto or¢camentério e o custo de
oportunidade do uso da claritromicina no manejo do paciente com SRAG, considerando o

horizonte temporal de 5 anos?

O perfil clinico da doenca ndo esta estabelecido por completo, demandando maiores
investigacOes e tempo para caracterizacdo dela. Assim, tem se estabelecido a avaliacdo clinica
e o tratamento a partir das defini¢bes de sindrome gripal (SG) e sindrome respiratéria aguda
grave (SRAG), baseados no Protocolo de Influenza do Ministério da Satde.(MINISTERIO
DA SAUDE, 2018, 2020)

Nesse sentido, a SRAG apresenta-se como uma das complicacdes mais comuns, sendo
definida por presenca de dispneia ou 0s seguintes sinais de gravidade: saturacdo periférica de
oxigénio (SpO2) menor que 95% em ar ambiente; sinais de desconforto respiratorio ou
aumento da frequéncia respiratoria avaliada de acordo com a idade; piora nas condi¢fes
clinicas de doenca de base; hipotensdo em relacdo a pressdo arterial habitual do paciente;
individuo de qualquer idade com quadro de insuficiéncia respiratoria aguda durante o periodo

sazonal.

Mesmo diante do rapido avanco dessa pandemia, ainda ndo foram identificados
medicamentos especificos contra seu agente etioldgico. Sabe-se, no entanto, que medidas

farmacologicos (ou ndo) devem ser implementadas para 0 manejo clinico dos pacientes.

Pacientes atendidos com sinais de SRAG devem receber esquema antimicrobiano
associado ao tratamento de influenza até que uma provavel etiologia seja estabelecida. O uso

empirico deve ser considerado a partir da suspeita de infeccdo bacteriana associada, ou



mesmo naqueles casos onde ha suspeita de infec¢do relacionada a assisténcia a saude (IRAS),
devendo seguir a recomendacdo local de tratamento baseado no perfil de sensibilidade e
utilizando medicamentos com espectro para bactérias multirresistentes.(HUANG et al., 2020;
MINISTERIO DA SAUDE, 2020; SPERNOVASILIS; KOFTERIDIS, 2020; WANG et al.,
2020)

As infecgOes virais aumentam a aderéncia pneumocdcica ao epitélio local, facilitando a
infeccdo bacteriana. A adesdo de Streptococcus pneumoniae a células epiteliais, por exemplo,
¢ significativamente aumentada pela infeccdo por coronavirus humano HCoV-NL63. O
coronavirus causa danos inflamatérios em nivel pulmonar, impedindo a eliminacdo de
bactérias, levando a piora do progndstico pela infecgdo bacteriana secundéaria. A maioria das
mortes nas pandemias de influenza de 1918, 1957 e 1968 foi causada por infecgdes
bacterianas secundarias. A pneumonia bacteriana concomitante foi destacada como um
problema particular em idosos no surto de SRAG ocorrido em 2003.(HENEGHAN et al.,
2020)

No cenario nacional, a recomendacdo para 0 manejo da pneumonia adquirida na
comunidade (PAC) ¢é o uso de cefalosporinas de terceira geracao (ceftriaxona ou cefotaxima)
ou ampicilina/sulbactam associadas a um macrolideo (azitromicina ou claritromicina), durante
0 tratamento de pacientes internados em enfermaria ou em unidade de terapia intensiva.
(CORREA et al., 2018)

A classe dos macrolideos é comumente usada no tratamento de infeccdes do trato
respiratério, com atividade particular contra patdgenos atipicos, além de Streptococcus
pneumoniae, Haemophilus influenzae e Moraxella catarrhalis. (RAE et al., 2017). Entre eles,
a claritromicina apresenta-se como um antimicrobiano ativo contra patdgenos respiratorios
tipicos e atipicos, incluindo infeccbes por micobactérias. E considerada mais ativa,
apresentando biodisponibilidade maior em relacdo a azitromicina (55% vs 37%) e atingindo o

pico de concentracdo sérica mais rapidamente (1,8 horas vs 2,5 horas). (LEBEL, 1993)

A pandemia da COVID-19 vem nos apresentando situacgdes inusitadas em pleno século
XXI, ndo bastasse a auséncia de tratamentos especificos. Ela ameaca toda a cadeia de
suprimentos global, especialmente aquela ligada aos produtos para a satde e medicamentos
(NEWTON et al., 2020). Desde seu inicio, interrup¢es na cadeia de suprimentos e a redugédo

dos estoques de insumos estratégicos e equipamentos meédicos preocupam 0S



estabelecimentos de saude, independentemente, do grau de recursos financeiros disponiveis.
(HOPMAN; ALLEGRANZI; MEHTAR, 2020)

A escassez de medicamentos constitui-se como um grande problema de salde publica e
a pandemia da COVID-19 tem o potencial de agravar, ainda mais, a falta de medicamentos
essenciais - podendo comprometer a qualidade do cuidado e representar uma ameaca a
seguranca do paciente no momento em que o sistema de saude é sobrecarregado por pacientes

extremamente criticos.

Sdo0 medicamentos de diversas classes, especialmente 0s sedativos, anestésicos e
bloqueadores neuromusculares — que sdo comumente necessarios em pacientes que estdo em
ventilagdo mecanica. H& que se considerar o uso concomitante em pacientes com insuficiéncia
respiratdria devido a outras etiologias, que necessitam de cuidados intensivos e aqueles que

precisam de cirurgias de emergéncia sob anestesia geral.

A pandemia tem afetado também todo o processo de fabricacdo e exportacdo de
medicamentos, além de demonstrar a fragilidade da cadeia de suprimentos desses itens.
Muitos insumos farmacéuticos ativos (IFA) utilizados na producéo desses medicamentos séo
oriundos de paises que sofrem com a COVID-19, como a China. Além disso, muitos
medicamentos genéricos sdo fabricados e importados de outros paises, como a India —
também muito impactado pela atual pandemia. (CHOO; RAJKUMAR, 2020; MAZER-
AMIRSHAHI et al., 2020)

E necesséario que os gestores considerem sempre a necessidade de um planejamento
estratégico para garantir a producédo global, acesso, protecdo e monitoramento das cadeias de
suprimentos diante de um cendrio de escassez inevitavel, aumento dos custos e
acambarcamento nacional, razdo pela qual se deve pensar também no impacto orcamentario

que pode resultar a incorporacédo de alternativas tecnoldgicas (NEWTON et al., 2020)

No caso particular de medicamentos, considerando a variedade de macrolideos
disponiveis no mercado brasileiro, diferentes alternativas poderiam ser consideradas como
opcao terapéutica medicamentosa para o tratamento dos pacientes com SRAG, gerando
possiveis incertezas quanto a melhor alternativa disponivel em termos de eficacia e seguranga,

mas também, em termos de custos e viabilidade econdmica .

Duas das incertezas sempre presente no processo de alocagdo de recursos e que devem

ser consideradas, diz respeito 0 quanto a incorporacdo de uma tecnologia pode impactar em



termos de orcamentario, e qual o custo de oportunidade desta incorporacdo. O custo de
oportunidade que se refere ao beneficio potencialmente perdido ao adotar-se uma intervengéo
em lugar de outra (BRASIL, 2014).

Nesse sentido, a questdo de pesquisa € qual seria 0 impacto orgcamentario e o custo de
oportunidade do uso da claritromicina no manejo do paciente com SRAG, considerando o

horizonte temporal de 5 anos?

OBJETIVO
O objetivo deste estudo foi realizar uma analise de impacto orcamentario do uso da
claritromicina como macrolideo de escolha associado a ceftriaxona no esquema de tratamento

empirico de pneumonia em pacientes com SRAG, na perspectiva do SUS.

Os resultados do estudo podem apoiar a tomada de decisdo, fornecendo aos gestores
uma estimativa do impacto econémicos or¢camentario resultante da incorporagdo desta classe
de medicamentos, auxiliando na alocacdo dos recursos em tempos da atual pandemia, no
Sistema Unico de Satde (SUS).

METODO

Trata-se de estudo de Avaliacdo Tecnologica em Saude (ATS) que pode ser entendido
como uma forma abrangente de pesquisar as consequéncias técnicas (quase sempre clinicas),
econdmicas e sociais, de curto e longo prazo, da utilizacdo das tecnologias em salde, bem
como de seus efeitos diretos e indiretos, tanto desejaveis quanto indesejaveis.(NOVAES;
SOAREZ, 2016)

A problemética do estudo tem inicio com a possibilidade de tratar empiricamente
infecgBes secundarias em pacientes com SRAG por COVID-19 utilizando a claritromicina
associada a cefalosporina de terceira geracdo (ceftriaxona), em substituicdo a outro
macrolideo (azitromicina) — cuja seguranca e eficacia sdo similares no esquema terapéutico
proposto.

O estudo foi delineado como uma andlise impacto orcamentario, e utilizou a Planilha
Brasileira de Anélise de Impacto Orcamentario (PBIO), seguindo as recomendacdes da
Diretriz Metodoldgica de Avaliagdo Econémica e da Diretriz Metodologica de Analise do
Impacto Orgamentario. O horizonte temporal utilizado nas anélises foi de 5 anos (BRASIL,
2012, 2014).



O Caso-Base
O caso-base foi composto por dois cenérios: o de referéncia, que utiliza a azitromicina
como macrolideo de preferéncia no esquema de tratamento empirico de pneumonia em

pacientes com SRAG, e 0s cendrios alternativos, utilizando a claritromicina.

Perspectiva do Estudo

A perspectiva do estudo foi a do SUS no nivel local.

Populacgéo do Estudo

A populagdo do estudo foi formada por uma coorte hipotética de pacientes de ambos 0s
sexos, de 10 anos de idade ou mais, com diagndstico de SRAG por COVID-19, assistidos
pelo SUS, em um hospital federal de médio porte da rede publica de saude localizado na
cidade do Rio de Janeiro.

A coorte foi estimada pelo método da demanda aferida, considerando o quantitativo de
individuos que demandaram por tratamento com azitromicina durante a internagédo no referido
hospital. Durante os quatro primeiros meses do ano de 2020, 152 pacientes receberam
azitromicina, razdo pela qual, essa foi considerada a demanda aferida e o tamanho da coorte

na analise.

Custo das Intervengdes

O método utilizado para a estimativa de custos foi baseado na abordagem do tipo micro
custeio. Foi considerado apenas o custo de cada um dos medicamentos do caso-base. N&do
foram considerados outros custos médicos diretos do tratamento. Os custos estdo relacionados
aos custos de aquisicdo da claritromicina e da azitromicina para oferecer o tratamento com
esses medicamentos para uma coorte de 152 pacientes durante 7 dias de tratamento, sendo
necessarios 14 frascos-ampola de claritromicina 500 mg ou 7 frascos-ampola de azitromicina
500 mg,

Da mesma forma, foi considerado o custo de aquisicdo da ceftriaxona (tratamentos
adjuvantes), comum na associacdo tanto no cenario de referéncia, como no alternativo. Para a
coorte estudada, durante 7 dias de tratamento seriam necessarios 14 frascos-ampola de
ceftriaxona por tratamento.

N&do foram considerados os custos de exames laboratoriais e de radiodiagnostico, de

rotina, 0s custos de internacdo hospitalar e os custos com 0s recursos humanos envolvidos,
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tendo em vista que seriam os mesmos em ambos 0s cenarios do caso-base, uma vez que nao
ha diferenca de efetividade entre as tecnologias avaliadas.

Os custos de aquisicdo dos medicamentos foram obtidos a partir do Sistema de
Gerenciamento Hospitalar HOSPUB (versao 13.0.0.1), utilizado na instituicdo estudada. Os
precos médios dos frascos-ampola de claritromicina 500 mg, de azitromicina 500 mg e de
ceftriaxona 1 g foram, respectivamente de R$ 24,98; R$ 25,76; e R$ 7,81 (valores verificados

em sistema no dia 06 de junho de 2020).

Pressupostos Assumidos no Estudo

Os pressupostos assumidos nesse estudo para a realizacdo da andlise de impacto
orcamentario, baseados nas evidéncias encontradas nos resultados da revisdo de literatura,
informacdes oficiais e registros em sistemas de gerenciamento hospitalar, estdo descritos no
Quadro 1.

Quadro 1 - Pressupostos assumidos nas analises, 2020.

Cenario de referéncia:
25% de uso da claritromicina
Horizonte temporal: Cenario alternativo 1:
5 anos 90% de uso da claritromicina
Cenario alternativo 2:
75% de uso da claritromicina
Tamanho da populacéo: Cenario alternativo 3:
152 pacientes (demanda aferida) 50% de uso da claritromicina

7 dias de tratamento, 14 frascos de claritromicina
500 mg ou 7 frascos de azitromicina 500 mg

Sem taxa da desconto Inflagdo média do periodo:
4%

Para fins de calculo do impacto orcamentario foi utilizada a Tabela Brasileira de
Impacto Orcamentario de Tecnologias da Saude do Ministério da Saude, desenvolvida para
farmacos, disponivel para download no sitio da Rede Brasileira de Tecnologias em Saude, e o
Manual de Impacto Orcamentario. (BRASIL, 2012, 2014; REDE BRASILEIRA DE
AVALIACAO TECNOLOGIA E SAUDE, 2011).



RESULTADOS

O presente estudo analisou o impacto orcamentario e o custo de oportunidade da
incorporagdo da claritromicina como alternativa terapéutica medicamentosa no tratamento de
pacientes com infecgdo pelo COVID-19, no horizonte temporal de cinco anos, na perspectiva
de um hospital de médico porte da rede federal.

A opcéo pelo horizonte temporal de cinco anos, considerou que o curso da atual
pandemia seria, razoavelmente, longo — uma vez que a descoberta de vacinas e a imunizacéo

de toda a populagdo mundial seriam processos morosos.

Analise do Impacto Orcamentario

A andlise do impacto orcamentério foi realizada considerando os cenarios descritos no
quadro 2. A taxa média de 4% de inflacdo foi aplicada no horizonte temporal de forma
cumulativa (3% no primeiro ano e 4% nos anos posteriores). Ndo foram aplicadas taxas de
desconto.

Foi considerado o custo por tratamento com antibioticoterapia empirica em pacientes
com SRAG no valor estimado de R$ 459,06 (preco médio informado pelo sistema HOSPUB),
sem considerar qualquer restricdo de uso da claritromicina pela populacdo de interesse,
inicialmente definida pelo método da demanda aferida (152 pacientes). Ndo foram
considerados qualquer fator que pudessem impactar na demanda de pacientes pelo

medicamento.

Quadro 2- Cenarios considerados na analise de sensibilidade, 2020.

Cenério de referéncia 25% de uso da claritromicina
Cenério alternativo 1 90% de uso da claritromicina
Cenaério alternativo 2 75% de uso da claritromicina
Cenaério alternativo 3 50% de uso da claritromicina

O horizonte temporal de 5 anos, levou em consideragdo que a demanda de
claritromicina sera de 83% no primeiro ano, assumindo o pressuposto de que, nesse ano, 17%
dos pacientes continuardo recebendo a azitromicina que restou no estoque, apds a aquisicao
da claritromicina. Nos anos seguintes, 2°, 3°, 4° essa demanda aumentaria para 90%, 95% e
99%, respectivamente. A partir do 5°. ano, a demanda passa a ser de 100%.
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Essas estimativas sdo de mundo real e referem-se a demanda dos medicamentos para o
tratamento de 152 pacientes que foram tratados durante o primeiro quadrimestre do ano de

2020 em um hospital de médio porte da rede publica de satde do Rio de Janeiro.

Evolucéo dos Custos Anuais no Cenario de Referéncia com Ajustes Econdémicos

A evolucdo do custo anual no cenario de referéncia por paciente, considerando os
ajustes econdmicos, encontra-se descrita na figura 1. O cenario de referéncia, o custo com o
uso da azitromicina pode variar ao longo do 5 anos, de R$ 3.984,12 no primeiro ano, a
R$ 4.616,04 no quinto.

No cenério alternativo 1, que considera a utilizacdo de claritromicina ao invés de
azitromicina, para tratar 90% dos casos de COVID-19 que possam demandar por

antibioticoterapia, 0s custos podem variar de R$ 4.994,42 no primeiro ano, a R$ 6.146,94, no

quinto ano.
e Cenario de Referéncia e Cenario Alternativo 1
Cenario Alternativo 2 essss Cenario Alternativo 3
6146.94
90.13
5800.00 5793.65
585.20 5§553.83
z
< 5300.00 276.1
8 76.16 5274.90 520485
E 994.42 4993.50
w
Q
2 4800.00 1741.34
& 4616.04
8.50
4300.00 7.79
%#103.64
=3954.12
3800.00
Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5

Horizonte temporal em anos

Figura 1 - Evolucao dos custos anuais por paciente/cenérios, 2020.
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Impacto Orgcamentério

O impacto orcamentério, considerando o cenéario de referéncia e cada um dos 03
cenarios alternativos possiveis (cenario alternativo 1, cenario alternativo 2 e cenario
alternativo 3) esta descrito na figura 2.

Na andlise, foram consideradas as seguintes variaveis: populacdo considerada;
incidéncia anual da doencga; mortalidade anual ponderada para o cenério; populagdo
média/ano; custo/cendario por individuo/ano; Impacto Orcamentario (10) bruto para o cenario;
Impacto Orcamentario ajustado para inflacao.

Em cinco anos, o impacto orgamentério ajustado para inflagéo foi de R$2.504.887,92 no
cenario de referéncia. No cenério alternativo 1, foi de R$3.277.618,75; no cenério alternativo
2, 0 custo foi de R$3.098.121,69; e no cenario alternativo 3, o custo foi de R$2.798.959,91
(figura 2).

R$2,798,959.91
R$3,098,121.69

53,277,618.75
R$2,504,887.92

Em 5 anos

R$516,623.83
R$575,067.63
Ano 5 R$610.133.91
R$452,717.89

s,
Ano 4 R$636 659,22
R$475.172.65

e,
Ano 3 R$657.409.44
R$498.741'16

I,
Ano 2 R$676.286.83
R$523.478.67

T,
Ano 1 R$697.120.36
R$554,777.55

Horizonte temporal

m Cendrio Alternativo 3 m Cenério Alternativo 2 m Cendrio Alternativo 1 m Cenério de Referéncia

Cenario analisados

Figura 2. Impacto orcamentério nos cenérios analisados, 2020.

Impacto Orgcamentario Incremental

O impacto orcamentario incremental ou diferencial informa o custo adicional decorrente
da incorporacdo da claritromicina no caso-base, em comparagdo ao uso da azitromicina.

Para estimar o impacto orcamentario incremental no caso-base, foram calculadas as

diferengas de valores de impactos or¢camentérios entre dois cenarios. Foram comparados 0s
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cenarios alternativos entre eles e em relacdo ao cenario de referéncia. Os resultados sdo

apresentados na figura 3.

R$800,000.00
R$700,000.00
R$600,000.00
R$500,000.00
g R$400,000.00
)
n
>
O
R$300,000.00
R$200,000.00 —
R$100,000.00 —
R$-
Ano 1 Ano 2 Ano 3 Ano 4 Ano 5 Em 5 anos
Cendrio Alternativo 1 vs Cenério de Referéncia | R$142,351.80 R$152,808.16 R$158,668.27 R$161,486.57 R$157,416.02 R$772,730.83
Cenadrio Alternativo 2 vs Cenério de Referéncia | R$107,025.99 R$116,577.32 R$122,144.35 R$125,136.36 R$122,349.74 R$593,233.76
Cenario Alternativo 3 vs Cenério de Referéncia | R$48,149.63 R$56,192.59 R$61,271.15 R$64,552.68 R$63,905.94 R$294,071.99
Cenérios analisados
m Cendrio Alternativo 1 vs Cenério de Referéncia m Cenério Alternativo 2 vs Cenério de Referéncia Cenério Alternativo 3 vs Cenério de Referéncia

Figura 3. Impacto orcamentério Incremental a cada ano e ao final de cinco anos.

Nos cenarios alternativos, comparados ao cenario de referéncia, a variagdo em termos
percentuais médios em 5 anos foi de 11,9% + 2% (cenério alternativo 3 vs cenério de
referéncia) a 31% =+ 3% (cenério alternativo 1 vs cenario de referéncia).

O custo incremental apos 5 anos, em ndmeros absolutos, atingiu valores na ordem de
R$ 772.730,83 na comparagdo entre o cenario alternativo 1 e o cenario de referéncia. Na
comparagao entre o cenario alternativo 2 e o cenario de referéncia, custo incremental foi de
R$ 593.233,76 e, na comparagdo entre o cendrio alternativo 3 e cendrio de referéncia, o custo
incremental foi de R$ 294.071,99.

A eventual incorporacdo da claritromicina para atender a 90% da populacéo de interesse
(cenario alternativo 1) ao longo de 5 anos, pode representar um incremento nos custos
superior a 34,8% em relacdo aos custos no cenario de referéncia. O menor incremento
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observado na analise (11,4%), foi nos custos totais da oferta de claritromicina para apenas
25% da populacéo alvo (cenario alternativo 3).

Portanto, de acordo com as pressupostos assumidos na analise, estima-se que,
anualmente, os custos revelados na andlise de impacto orcamentario para eventual
incorporagdo da claritromicina na antibioticoterapia empirica em pacientes com SRAG pelo
SUS podem variar entre R$ 294.071,99 a R$ 772.730,83, dependendo dos cenérios
comparados.

O custo anual para a incorporacdo da claritromicina, considerando o cenario alternativo
1 e o cenario de referéncia, variou entre R$ 142.351,80 (ano 1) a R$ 157.416,02 (ano 5).
Considerando o cenario alternativo 2 e o cenario de referéncia, a variagdo foi de R$
107.025,99 (ano 1) a R$ 122.349,74 (ano 5). Por fim, considerando o cenério alternativo 3 e
0 cenario de referéncia, a variagéo foi de R$ 48.149,63 (ano 1), a R$ 63.905,94 (ano 5).

DISCUSSAO

A pandemia do novo coronavirus apresentou ao mundo um novo cenario, repleto de
incertezas e muito medo. Aos profissionais de salde, provocou muitos questionamentos no
que se refere especificamente a como evitar o0 avan¢o da doenca e como tratar 0os pacientes
infectados.

A pandemia revelou ainda o quanto paradoxal é o fato do Brasil possuir um dos maiores
mercados do mundo, o Unico pais a ter um sistema de saude universal que atende a uma
populagéo superior a 200 milhdes de habitantes, com equidade e integralidade, possuir um
dos maiores parques de producdo quimica do mundo e experimentar sérias restricdes no
desenvolvimento dos setores de quimica e de produtos farmacéuticos principalmente e que,
durante a pandemia, provou ser uma enorme fragilidade do sistema do nosso sistema de satde
que pretende ser universal.

Torna-se imperativo apontar aqui um descompasso no ambito da Politica Nacional de
Medicamentos (PNM), que se restringiu a reduzir o custo dos medicamentos comprados no
ambito das politicas de assisténcia farmacéutica do SUS e ndo guardando relagcdo com todas
as suas diretrizes, entre as quais, salientamos: o desenvolvimento cientifico e tecnologico;
promogdo da producdo de medicamentos e desenvolvimento e capacitacdo de recursos
humanos (BRASIL,1998).
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Na PNM o medicamento é entendido como um insumo essencial para promocao e
recuperacdo da saude, fato que justifica envolver a pesquisa, o desenvolvimento e a producdo
de medicamentos e insumos.(AUREA et al., 2010).

Esse descompasso tornou o Brasil refém de importacdes de tecnologias de suma
importancia durante a atual crise sanitéria global, impondo aos gestores sérias dificuldades no
que tange o ressuprimento de diversos itens imprescindiveis para 0 manejo do paciente com
COVID-19.

A crise sanitaria mostrou as fragilidades do nosso Mercado Econdmico e Industrial da
Saude (GADELHA et al., 2013). O Brasil teve enormes dificuldades para a aquisi¢do de
medicamentos, equipamentos de protecdo individual, equipamentos biomédicos, além da falta
de leitos adequados para prestar o cuidado necessario aos pacientes com COVID-19 —
expondo fragilidades em diversos setores que compde a cadeia de suprimentos do sistema.

Desde entdo, a preocupacao atual na gestdo do SUS é com a sustentabilidade e com a
eficiéncia do sistema, garantindo a prestacdo da assisténcia a populacdo mesmo com as
limitacGes orcamentarias ja conhecidas.

Portanto, ndo é oportuno que 0s recursos ja escassos sejam alocados na incorporagédo de
intervencgdes terapéuticas ou diagndsticas que resultem em beneficios de magnitude pequena
ou nula, em plena crise sanitaria motivada por uma pandemia. O processo de tomada de
decisbes quanto a incorporacdo de tecnologias em salde esta sujeito a pressGes de diversas
ordens. Por isso, 0 uso sistematico e explicito dos métodos de avaliacbes econdmicas em
salde pode tornar esse processo mais transparente, reduzindo a ocorréncia de vieses e
distorcdes. (BRASIL, 2014)

Com essa ldogica, o presente estudo trouxe a discussao em tela, avaliando qual seria o
impacto orcamentario do uso da claritromicina, caso fosse escolhida como macrolideo
associado a ceftriaxona no tratamento empirico de pneumonia em pacientes com SRAG por
COVID-19.

Assim, nossos resultados revelaram a dimensdo do impacto da escolha desse
componente do tratamento ao longo de cinco anos, na perspectiva do SUS. Optar por um
macrolideo mais vantajoso, com menor impacto no orgamento, garante ao gestor a
oportunidade de melhor aplicar seus recursos financeiros e, consequentemente, tratar mais
usuarios.

Para avaliar o custo de oportunidade, foram avaliadas trés dimensdes responsaveis por

grandes preocupacdes na gestdo desta pandemia: equipamentos de protecdo individual (EPI),
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equipamentos respiradores destinados a ventilagdo mecénica de pacientes em cuidado
intensivo e leitos de unidades de terapia intensiva (UT]I).

Nesse sentido, se considerarmos o pior cenério estudado (quando comparamos Cenério
Alternativo 1 vs Cenério de Referéncia) seria possivel, por exemplo, adquirir, ao final de
cinco anos, um total de 150.924 unidades de maéscaras de protecdo facial (tipo N95 ou
similar), 434 novos equipamentos para ventilacdo mecénica, além de custear 4.830 diarias de
UTI — considerando o suporte e tratamentos intensivos necessarios a manutengéo da vida dos
pacientes com COVID-19 (BRASIL, 2020a, 2020b).

No melhor cenério estudado, aquele com o menor impacto orcamentario estimado, seria
possivel adquirir, ao final de cinco anos, um total de 57.436 unidades de mascaras de protecdo
facial (tipo N95 ou similar), 165 novos equipamentos para ventilacdo mecanica, além de
custear 1.838 diarias de UTI — considerando o suporte e tratamentos intensivos necessarios a
manutencdo da vida dos pacientes com COVID-19.

O custo de oportunidade nos ajuda a compreender que, quando os recursos financeiros
sd0 escassos, e sobretudo quando se vive em um pais cujo sistema de satde € universal, como
no Brasil, antes de decidir pela incorporacdo de tecnologias me saude, faz-se necessario que

se reduza as incertezas em termos de custos e consequéncias.

O estudo mostrou que a economia de recursos financeiros, caso o pais tivesse condicdes
de atender 100% da demanda de pacientes que necessitam de azitromicina como antibidtico
de escolha para o tratamento da infec¢do pelo COVID-19, poderia chegar, em cinco anos, na

ordem de

Limitacdes do estudo

O fato de termos considerado toda a demanda pode claritromicina e azitromicina no
periodo analisado, na estimativa da demanda aferida, ndo significa dizer entretanto, que todos
0s pacientes que demandaram pelos medicamentos eram pacientes com diagnostico
confirmado de COVID-19 ou que estavam apresentando quadro de sindrome respiratoria
aguda grave (SRAG),0 que poderia ter superestimado a demanda aferida e o tamanho da
coorte analisada.

O fato de ter sido considerado como referéncia os precos de nota fiscal para a aquisi¢do
dos medicamentos também é uma limitacdo do estudo que pode estar superestimando ou

subestimando os custos apenas os desfechos de eficacia, desconsiderando os de seguranca,
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deve ser considerado como uma limitagdo do estudo, ainda que os medicamentos avaliados
sejam intercambidveis, e em que pese o fato da literatura cientifica referenciada para
descrever as caracteristicas farmacoldgicas dos medicamentos avaliados, ndo tenha relatado
diferencas em termos de efeitos adversos.

Diante desta limitacOes a extrapolacdo dos resultados deste estudo devera ser feta com a
devida cautela.

CONCLUSAO

O acesso a medicamentos é um assunto que merece destaque, sobretudo em um sistema
de saude universal como no Brasil, onde a demanda é das mais diversificadas, variando de
medicamentos de baixo a alto custo, razdo pela qual devem os gestores se apoiar nas melhores
evidéncias disponiveis para informar suas decisfes quanto a incorporacdo desta tecnologia na

perspectivas ndo s6 das consequéncias mas também dos custos.

Nesse sentido, o acesso da populacdo aos medicamentos torna-se questao central para a
viabilidade e sustentabilidade do SUS, e essa questdo torna-se mais relevante em situacGes de

pandemia como vivemos atualmente.

Os resultados desse estudo reforcam a necessidade de se pensar nos custos da
incorporacdo de alternativas para o tratamento medicamentoso de pacientes com COVID-19.
A incorporacdo da claritromicina em substitui¢do total ou parcial da azitromicina representou
um custo incremental que pode ser, em média, superior a 22% do orcamento disponivel para a
aquisicdo de azitromicina, representando um custo médio adicional de R$ 1.106.691,05, ao

longo de 5 anos.

O custo de oportunidade pode ser desfavoravel a incorporacdo da claritromicina para
atendimento de 100% da demanda, a menos que ndo haja outra alternativa, tendo em vista a
disponibilidade da azitromicina no mercado, que no periodo da pandemia de COVID-19 vem

apresentando problemas pontuais na cadeia de suprimento global.
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