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RESUMO
Objetivo: estimar o impacto orçamentário com a incorporação do teste rt-PCR para identifi-
cação da mutação no EGFR em pacientes com câncer de pulmão de células não pequenas 
(CPCNP) no Sistema Único de Saúde (SUS). Método: foi realizada uma modelagem deter-
minística, considerando um horizonte temporal de 5 anos (2023-2027). A população elegí-
vel foi estimada com base na análise da demanda de população aferida diagnosticada com 
CPCNP avançado ou metastático, e tratada com quimioterapia no SUS, entre 2015-2021. 
Os dados foram obtidos da base de dados do Sistema de Informação Ambulatorial (SIA-SUS). 
Considerou-se no cálculo apenas o custo direto do teste rt-PCR. Estimou-se uma taxa de 
difusão da tecnologia em dois cenários. As incertezas atribuídas ao modelo foram testadas 
na análise de sensibilidade, aplicando-se variação de 25% para mais e para menos. Resul-
tados: entre 2015-2021, 40.857 indivíduos com CPCNP foram tratados com quimioterapia 
no SUS. A população elegível a ser submetida ao teste de rt-PCR, no período de 2023-2027, 
foi estimada em 31.918 indivíduos. O impacto orçamentário acumulado em cinco anos de 
uma possível adoção da tecnologia foi de R$ 23.186.140,03 no cenário alternativo 1, e de 
R$ 38.301.950,72 no cenário alternativo 2. Na análise de sensibilidade estimou-se um or-
çamento incremental de R$ 17.389.605,03 para o melhor cenário e de R$ 47.877.438,40 
para o pior. Conclusão: A análise demonstrou que a incorporação do teste rt-PCR pode ser 
factível ao sistema de saúde, favorecendo o uso racional dos inibidores de tirosina quinase 
erlotinibe e gefitinibe.
Palavras-chave: Análise de Impacto Orçamentário de Avanços Terapêuticos; Genes Codifica-
dores dos Receptores de Fator de Crescimento Epidérmico; Câncer de Pulmão; Sistema Único 
de Saúde.

ABSTRACT
Objective: to estimate the budgetary impact of incorporating the rt-PCR test for identifying 
EGFR mutations in patients with non-small cell lung cancer (NSCLC) into the Brazilian Unified 
Health System (SUS). Method: deterministic modeling was carried out, considering a 5-year 
time horizon (2023-2027). The eligible population was estimated based on the analysis of 
the demand of the measured population diagnosed with advanced or metastatic NSCLC and 
treated with chemotherapy in the SUS between 2015-2021. The data was obtained from the 
Outpatient Information System (SIA-SUS) database. Only the direct cost of the rt-PCR test was 
considered in the calculation. A technology diffusion rate was estimated in two scenarios. The 
uncertainties attributed to the model were tested in the sensitivity analysis, applying a varia-
tion of plus or minus 25%. Results: between 2015-2021, 40,857 individuals with NSCLC 
were treated with chemotherapy in the SUS. The population eligible to undergo rt-PCR testing 
in the 2023-2027 period was estimated at 31,918 individuals. The budgetary impact of a 
possible adoption of the technology was R$ 23,186,140.03 in alternative scenario 1, and R$ 
38,301,950.72 in alternative scenario 2. The sensitivity analysis estimated an incremental 
budget of R$ 17,389,605.03 for the best scenario and R$ 47,877,438.40 for the worst. 
Conclusion: the analysis showed that incorporating the rt-PCR test could be feasible for the 
health system, favoring the rational use of the tyrosine kinase inhibitors erlotinib and gefitinib.
Keywords: Budget Impact Analysis of Therapeutic Advances; Epidermal Growth Factor Recep-
tor Coding Genes; Lung Cancer; Unified Health System.
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Introdução

O câncer de pulmão (CP) é a segunda neoplasia 
mais incidente no mundo, com 2,2 milhões de casos 
(11,4%) diagnosticados em 2020, sendo a neoplasia 
com o maior índice de mortalidade (18%).1 No Bra-
sil, de acordo com a estimativa do INCA de 2023, o 
CP corresponde à terceira neoplasia mais incidente 
em homens, com 18.020 casos (7,5%), e a quarta mais 
incidente em mulheres com 14.540 casos (6,0%).2 

O CP apresenta etiologia diversa, com dois prin-
cipais tipos histológicos: pequenas células e células 
não-pequenas (CPCNP), compreendendo 15% e 85% 
dos cânceres de pulmão, respectivamente.3 A maioria 
dos pacientes descobrem a doença em estádio avança-
do (IIIb) e/ou metastático (IV) devido ao diagnóstico 
tardio, sendo a sobrevida em 5 anos próxima de 4%.1 

As primeiras alterações genômicas relatadas, 
mostrando sensibilidade às terapias alvo específi-
cas no adenocarcinoma pulmonar, foram mutações 
no receptor do fator de crescimento epidérmico 
(EGFR) e rearranjos da quinase de linfoma anaplá-
sico (ALK). Posteriormente, outras mutações foram 
identificadas como novos alvos terapêuticos, dentre 
elas, mutações do proto-oncogene B-Raf (BRAF), 
e rearranjos do proto-oncogene de tirosina quinase 
ROS (ROS1) e do receptor de tirosina quinase neu-
rotrófico tipo 1 (NTRK).4

O EGFR é um receptor de tirosina quinase (TK), 
cuja sinalização tem importante papel na manuten-
ção e crescimento dos tecidos epiteliais. A superex-
pressão decorrente de mutação do gene EGFR está 
associada com a patogênese, proliferação, invasão 
e metástase de vários tumores sólidos, incluindo 
CPCNP. Esta superexpressão é observada em cerca 
de 88% dos casos de CPCNP avançado.5

No Brasil, erlotinibe e gefitinibe estão entre os 
fármacos que compõem a classe terapêutica de inibi-
dores de tirosina quinase EGFR, que foram incorpo-
rados ao rol de tratamento do Sistema Único de Saú-
de (SUS) em 2013, após recomendação favorável da 
Comissão Nacional de Incorporação de Tecnologias 
(CONITEC).6-7 No entanto, a testagem molecular 
para identificar a mutação e assim, tornar o paciente 
elegível ao tratamento, ainda não foi incorporada ao 
rol de procedimentos disponíveis no SUS, sendo um 
entrave ao acesso de pacientes a essas tecnologias.8 

Objetivo

O presente estudo se propôs a realizar uma análise 
do impacto orçamentário com a incorporação do tes-
te rt-PCR para identificação da mutação no EGFR, e 
assim elencar pacientes viáveis ao tratamento com os 
medicamentos erlotinibe e gefitinibe, já incorpora-
dos ao SUS, uma vez que é necessário maior esforço 
para garantir o acesso da população brasileira a um 
tratamento comprovadamente mais efetivo.

Método

Para a condução desta análise de impacto orça-
mentário foram utilizadas as Diretrizes Metodológi-
cas do Ministério da Saúde9 na perspectiva do SUS, 
em um horizonte temporal de cinco anos.

Os testes moleculares variam desde os mais sim-
ples até os altamente complexos. Testes simples são 
desenvolvidos para detectar um tipo de mutação em 
um determinado gene ou, em alguns casos, detectar 
as alterações mais comuns em um ou dois genes. Tes-
tes complexos, principalmente os testes de sequen-
ciamento de próxima geração (NGS) conseguem 
detectar simultaneamente múltiplas alterações ge-
néticas.10-11

Os testes variam amplamente nas informações 
que fornecem e na sensibilidade, especificidade, 
abrangência, requisitos de tecido e tempos de res-
posta. Testes para mutações pontuais, inserções ou 
deleções são geralmente baseados em DNA extraído 
de tecido tumoral. Para este fim, existem numerosos 
métodos baseados na reação em cadeia da polimerase 
(PCR).10-11

Esta análise de impacto orçamentário foi desen-
volvida com base em informações do teste rt-PCR, em 
razão de ser uma tecnologia de baixo custo em compa-
ração aos testes complexos e pelo fato de já existir ca-
pacidade instalada no Brasil para realização do teste.

População alvo
Pacientes com CPCNP. 

Os dados para estimar a população elegível foram 
obtidos do Sistema de Informação Ambulatorial 
(SIA/DATASUS), por meio dos arquivos referentes 
ao subsistema AQ – APAC de Quimioterapia. Esses 
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arquivos foram processados através do aplicativo 
TABWIN para a extração de tabelas. A extração dos 
dados foi realizada, inicialmente, com o uso das clas-
ses do CID-10, aplicando-as ao campo “ap_cidpri” 
(CID principal) para filtrar todos os registros de ca-
sos atendidos pelo SUS, posicionado no grupo C34 
– Neoplasia Maligna dos Brônquios e dos Pulmões.

 Na sequência, aplicou-se o filtro com o código 
de procedimento registrado no Sistema de Gerencia-
mento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e 
OPM do SUS (SIGTAP) – 0304020214 – QUIMIO-
TERAPIA DO CARCINOMA PULMONAR DE 
CÉLULAS NÃO PEQUENAS AVANÇADO. Desta 
forma, foram obtidas as Autorizações de Procedi-
mentos de Alta Complexidade (APAC) emitidas para 
essa indicação clínica no período de 2015 a 2021. Em 
seguida, foram realizados filtros que possibilitassem 
a identificação de potenciais pacientes elegíveis. Ini-
cialmente foram selecionadas apenas as APAC tipo 
1, sendo excluídas as de continuidade. Foram então 
selecionados os primeiros registros de quimioterapia 
para o tratamento de CP de cada Cartão Nacional de 
Saúde (CNS) codificado (variável “AP_CNSPCN”), 
ordenando pelo registro mais antigo, identificado 
pela data de início do tratamento (“AQ_DTINTR”) 
e pela data de realização do procedimento (variável 
“AP_CMP”). Pacientes duplicados foram excluídos. 

Assim, obteve-se a população atendida no SUS 
no período que deveriam ter realizado o teste de mu-
tação do EGFR. Para verificar se havia crescimento 
linear neste período, aplicou-se o modelo de regres-
são, no qual verificou-se crescimento variável. Apli-
cou-se então o modelo de regressão polinomial para 
estimar a população elegível à realização do teste 
rt-PCR para identificação de mutação no EGFR no 
período de 2023 a 2027.

Custos

Neste estudo aplicou-se apenas o custo da aqui-
sição do teste rt-PCR, pois assumiu-se a premissa 
de que os laboratórios especializados já existem e te-
riam capacidade instalada necessária para a realiza-
ção do teste, não havendo a necessidade de aquisição 
de equipamentos ou ampliação de mão de obra.

Para o custo considerou-se a realização de um 
teste por paciente. O valor utilizado foi obtido do 

portal de compras públicas, pregão nº 37, realizado 
em 2023, o qual corresponde a uma compra efetua-
da pelo Instituto Nacional de Câncer no valor de R$ 
1.200,00.12  

Cenários

Para o cenário atual foi considerado o quantitati-
vo total de pacientes elegíveis ao teste, mas que não o 
realizam, ou que o fazem com o uso de recursos pri-
vados (por exemplo, uso de voucher fornecido pela 
indústria farmacêutica). Como o código do procedi-
mento não é disponível, atualmente no SIGTAP, não 
foi possível verificar se algum estabelecimento habi-
litado pelo SUS já realiza o teste, qual a quantidade 
de pacientes testados e qual o custo existente para o 
sistema público de saúde. Assim, considerou-se que, 
no cenário atual, 100% dos pacientes não realizam o 
teste pelo SUS, com custo zero para o sistema.

Para o cenário alternativo 1, haveria a incorpora-
ção do teste com uma taxa de difusão inicial de 20% 
e aumento gradativo anual, arbitrário, de 20%. Este 
aumento gradativo seria resultado de uma possível 
ampliação da rede de atendimento, sendo então, o 
cenário mais modesto.

Em um segundo cenário alternativo 2, haveria a 
incorporação do teste com uma taxa de difusão mais 
agressiva, iniciando com 100% dos pacientes reali-
zando o teste desde o primeiro ano da incorpora-
ção, partindo da premissa que já há uma demanda 
estabelecida pela incorporação dos tratamentos. A 
taxa de difusão permaneceria em 100% ao longo dos 
anos, visto que, apesar da existência de outros tipos 
de teste para a mesma finalidade, o rt-PCR é menos 
oneroso.

Análise de sensibilidade

As incertezas atribuídas aos parâmetros do mo-
delo foram testadas na análise de sensibilidade. O 
parâmetro escolhido para variar na análise deter-
minística foi o preço de aquisição do rt-PCR, visto 
que existem diferentes fornecedores e marcas do 
teste. Aplicou-se a variação de 25% para mais e para 
menos, conforme as recomendações das Diretrizes 
Metodológicas para análise de impacto orçamentá-
rio do Ministério da Saúde.9
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Resultados

A população que iniciou quimioterapia, como 
primeira linha de tratamento, para CPCNP avança-
do ou metastático no Sistema Único de Saúde foi de 
40.857 indivíduos. A Tabela 1 apresenta o número de 
novos usuários por ano.

Tabela 1. Número de indivíduos em início de 
quimioterapia, como primeira linha de tratamento, 
para o câncer de pulmão de células não pequenas 
no Sistema Único de Saúde, no período de 2015-
2021

Ano Usuários em quimioterapia 

2015 5.516

2016 5.558

2017 5.988

2018 5.763

2019 6.041

2020 5.955

2021 6.036

Figura 1. Demanda aferida, retrospectivamente (2015-2021), e população elegível estimada, prospectiva-
mente (2023-2027), para uso do teste rt-PCR para identificação do receptor do fator de crescimento epidér-
mico (EGFR) em pacientes diagnosticados com câncer de pulmão de células não pequenas, no âmbito do 
Sistema Único de Saúde

A população elegível a ser submetida ao teste de 
rt-PCR, no período de 2023 até 2027, foi estimada 
em 31.918 novos indivíduos. O valor do coeficiente 
de correlação polinomial para a série histórica (2015-
2021) foi de R2 = 0,7544. Após os devidos ajustes, a 
estimativa do coeficiente de correlação para a série 
estimada foi de R2 = 1,0 (Figura 1).

O impacto orçamentário decorrente de uma pos-
sível adoção do teste rt-PCR para identificação da 
mutação no gene EGFR em pacientes diagnostica-
dos com CPCNP, no âmbito do SUS, considerando 
um horizonte temporal de 5 anos, é apresentado na 
Tabela 2. A estimativa de impacto orçamentário total 
acumulado em cinco anos para o período consideran-
do o cenário alternativo 1 foi de R$ 23.186.140,03, e 
para o cenário alternativo 2 foi de R$ 38.301.950,72.

A análise de sensibilidade determinística da alter-
nativa 1, com melhor e pior cenário, é demonstrada 
na Figura 2. No melhor cenário, o impacto orçamen-
tário em 5 anos foi estimado em R$ 17.389.605,03, e 
no pior em R$ 28.982.675,04.

A Figura 3 apresenta a análise de sensibilidade 
determinística da alternativa 2. Nesta condição, o 
impacto orçamentário em 5 anos do melhor cenário 
foi estimado em R$ 28.726.463,04, e do pior em R$ 
47.877.438,40.
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Tabela 2. Estimativa de Impacto Orçamentário da adoção do teste rt-PCR para identificação do receptor do 
fator de crescimento epidérmico (EGFR) em pacientes diagnosticados com câncer de pulmão de células não 
pequenas, no âmbito do Sistema Único de Saúde

Ano População 
elegível

Impacto 
orçamentário
(cenário base) 

(R$)

Cenário Alternativo 1 Cenário Alternativo 2

Taxa de 
Difusão

IO Incremental
(R$)

Taxa de 
Difusão

IO Incremental
(R$)

Ano 1 6.213 0,00 20% 1.491.143,60 100% 7.455.718,01

Ano 2 6.298 0,00 40% 3.023.171,90 100% 7.557.929,74

Ano 3 6.383 0,00 60% 4.595.973,29 100% 7.659.955,49

Ano 4 6.469 0,00 80% 6.209.984,95 100% 7.762.481,19

Ano 5 6.555 0,00 100% 7.865.866,29 100% 7.865.866,29

Total 31.918 0,00 ---- 23.186.140,03 ---- 38.301.950,72
Legenda: IO: Impacto Orçamentário

Figura 2. Análise de sensibilidade do cenário alternativo 1

Discussão

Na análise realizada foi possível observar um 
aumento da população diagnosticada, com CPNPC 
avançado ou metastático, e tratada com quimiote-
rapia em primeira linha de tratamento. A estimati-
va de casos para o período de 2023-2027, também, 
demonstrou-se crescente, ratificando a necessidade 
de adoção de estratégias de diagnóstico molecular, 
no âmbito do SUS, que permitam a seleção do tra-
tamento mais adequado aos pacientes. A análise dos 

cenários demonstrou que a incorporação do teste 
rt-PCR pode ser factível ao sistema de saúde, favo-
recendo o uso racional dos inibidores de tirosina 
quinase erlotinibe e gefitinibe, à semelhança da in-
corporação, em 2019, dos testes de reação em cadeia 
da polimerase – transcriptase reversa (RTPCR) qua-
litativa e quantitativa (RT-qPCR) e hibridização in 
situ (ISH) para o diagnóstico e monitoramento da 
leucemia mieloide crônica (LMC) e da leucemia lin-
foblástica aguda cromossoma Philadelphia positivo 
(LLA Ph+).13
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O sequenciamento do gene EGFR com testes de 
reação em cadeia da polimerase (PCR) é o método 
mais amplamente utilizado para identificar mutação 
de EGFR. Esse teste tem sido reconhecido como 
um importante teste a ser realizado ao diagnóstico, 
em pacientes com CPCNP, e assim definir pacientes 
elegíveis ao tratamento com gefitinibe ou erlotini-
be, evitando que estes inibidores de tirosina quinase  
sejam prescritos para pacientes sem a mutação, exi-
mindo o sistema de saúde de gastos desnecessários.14

O Colégio Americano de Patologistas, a Associa-
ção Internacional para o Estudo do Câncer de Pul-
mão (IASLC) e a Associação de Patologia Molecular 
(AMP), recomendam a realização de teste EGFR e 
ALK, juntamente com ROS1, HER2, MET, BRAF, 
KRAS e RET, em todos os pacientes com CPCNP.10 

No entanto, uma pesquisa global da IASLC so-
bre a realização destes testes moleculares no CP 
revelou que entre 102 países participantes de cinco 
regiões geográficas (Ásia, Europa, América Latina, 
Estados Unidos/Canadá), a maioria dos 2.537 par-
ticipantes relataram que menos da metade dos pa-
cientes realizavam testes moleculares, sendo EGFR, 
ALK e ROS1 os três principais testes moleculares 
solicitados. As cinco barreiras apontadas em todas 
as regiões, incluíram o custo dos testes moleculares, 

Figura 3. Análise de sensibilidade do cenário alternativo 2

a qualidade do tecido/padrões do teste, a acessibili-
dade, a sensibilização e o tempo de resposta para os 
testes.15

No Brasil, em um estudo com dados obtidos de 
um banco de dados com 11.684 pacientes com CPC-
NP, atendidos em serviços públicos ou privados, no 
período de 2011 a 2016, verificou-se que somente 
38% dos pacientes foram testados para mutação em 
EGFR (76% no setor privado, 24% no serviço públi-
co).15 Tais dados evidenciaram a escassez de testes 
para identificação de mutação EGFR no país, a gran-
de disparidade entre os serviços públicos e privados, 
e que o acesso ao teste deve ser ampliado a fim de 
melhorar as taxas de sobrevivência no CP em nível 
nacional.

Nesse mesmo estudo, os pesquisadores realiza-
ram no período de 2011 a 2013 o teste de mutação em 
EGFR em amostras recebidas de 3.364 pacientes, e 
detectaram a mutação em 25,5% (n=857) das amos-
tras,16, corroborando com outro estudo realizado no 
período de 2013 a 2018, onde foram realizados 513 
testes de mutação em EGFR com pacientes brasilei-
ros, para os quais a mutação foi detectada em 22,5% 
dos pacientes.4

Com base nesta frequência de mutação na popu-
lação brasileira, ao analisar os dados de uso dos me-
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dicamentos erlotinibe e gefitinibe após incorporação 
no SUS, no período de 2014 a 2021, a quantidade 
de pacientes que recebeu o medicamento ficou cer-
ca de 50% abaixo do que seria o esperado, se con-
siderarmos que neste período um total de 342.271 
indivíduos diagnosticados com CPNPC avançado 
ou metastático foram tratados com quimioterapia 
em primeira linha.17 Um dos motivos para esta baixa 
utilização dos medicamentos pode ser a não realiza-
ção do teste. Assim, pode-se inferir que a incorpora-
ção do teste rt-PCR poderia impactar na ampliação 
do uso destes medicamentos.

Embora neste momento o teste rt-PCR se mostre 
como uma necessidade ainda não atendida, é crucial 
a atenção a outras alterações moleculares que ocor-
rem no tumor, elencadas anteriormente como re-
comendação dos especialistas em patologia. Assim, 
deve-se considerar a possibilidade de incorporação 
de outros testes, ou testes multi-genes que sejam in-
dicados para nortear escolhas terapêuticas. 

Cabe destacar que o market share, que correspon-
de à taxa de difusão e incorporação da tecnologia no 
mercado, em análises de impacto orçamentário ba-
seado em dados de vida real deve considerar o quan-
to de conhecimento que os profissionais de saúde 
já tem sobre a nova tecnologia e a sua possibilidade 
de extensão do uso corrente, como fatores determi-
nantes da velocidade de incorporação.18 Com base 
nesses pressupostos, na presente análise, partiu-se 
do princípio de que o conhecimento, por parte dos 
profissionais de saúde, da importância do uso do tes-
te rt-PCR para identificação da mutação no EGFR é 
alta e que já existe capacidade instalada que permita 
rápida ampliação do uso da tecnologia no Brasil.

Os valores de impacto orçamentário apresentados 
nesta análise precisam ser considerados com cautela, 
visto que os cálculos foram baseados no custo de um 
único tipo e marca de teste, e que a população foi 
estimada por regressão. 

Conclusão

A estimativa de impacto orçamentário total para 
o período considerando um cenário mais modesto, 
com taxa de difusão de 20% ao ano, foi de aproxima-
damente R$ 23 milhões em 5 anos e para um cenário 
mais agressivo, com difusão de 100%, o impacto in-

cremental estimado foi de aproximadamente R$ 38 
milhões. 
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RESUMO 
Objetivos: Descrever a atuação do farmacêutico clínico, perfil dos pacientes, medicamen-
tos, exames, taxa de óbito e tempo de internação de pacientes internados em unidade de 
terapia intensiva (UTI) por Covid-19. Métodos: Estudo de coorte retrospectivo não-com-
parado de pacientes adultos internados em UTI por Covid-19 no período de seis meses. 
Foram coletados os dados de dose, frequência e tempo de tratamento de antimicrobianos, 
corticosteroides, anticoagulantes, colchicina, ivermectina e bloqueadores neuromuscula-
res e resultados dos exames de creatinina, D-dímeros, ALT (alanina aminotransferase), 
AST (aspartato aminotransferase) e bilirrubina. Bem como, o motivo, quantidade e o des-
fecho das intervenções farmacêuticas realizadas. Os dados referem-se aos primeiros 15 
dias de internação e foram coletados do prontuário eletrônico, portal Scola® de exames 
laboratoriais e do sistema de inteligência artificial NoHarm®. Resultados: Incluiu-se 174 
pacientes, a média de idade foi de 61,8 ± 14,1 anos, tempo de internação de 17,3 ± 
14,4 dias, sexo masculino (58,0%), com comorbidades prévias (95,4%), em uso de ven-
tilação mecânica (75,4%) e mortalidade de 58,0%. Os antimicrobianos foram mais utili-
zados, seguido de corticosteroides e anticoagulantes. Idade, uso de ventilação mecânica, 
indicação para uso de anticoagulante, alteração de creatinina e ALT foram associados com 
o óbito. Foi realizada uma intervenção farmacêutica a cada 13,1 prescrições avaliadas, 
com uma taxa de aceitação de 86,8%. Conclusões: As intervenções farmacêuticas e seus 
desfechos mostraram a importância do farmacêutico no cuidado do paciente crítico com 
Covid-19 em conjunto com a equipe multiprofissional.
Palavras-chave: COVID-19; SARS-CoV-2; Unidades de Terapia Intensiva; Serviço de 
Farmácia Hospitalar; Assistência Farmacêutica; Inteligência Artificial.

ABSTRACT
Objectives: to describe the role of the clinical pharmacist, patient profile, medications, 
exams, death rate and length of stay in patients admitted to the intensive care unit (ICU) 
due to Covid-19. Methods: non-compared retrospective cohort study of adult patients ad-
mitted to the Covid-19 ICU from six months. Data on dose, frequency and treatment time 
of the following classes of medications were collected: antimicrobials, corticosteroids, 
anticoagulants, colchicine, ivermectin and neuromuscular blockers. And, exam results: 
creatinine, D-dimers, ALT (alanine aminotransferase), AST (aspartate aminotransferase) 
and bilirubin. As well as the reason, quantity and outcome of the pharmaceutical inter-
ventions carried out. Data refer to the first 15 days of hospitalization and were collected 
from the electronic medical record, Scola® laboratory exam portal and the NoHarm® 
artificial intelligence system. Results: 174 patients were included, the average age was 
61.8 ± 14.1 years, length of stay was 17.3 ± 14.4 days, male (58.0%), with previous 
comorbidities (95, 4%), using mechanical ventilation (75.4%) and a mortality rate of 
58.0%. Antimicrobials were the most used followed by corticosteroids and anticoagulan-
ts. Age, use of mechanical ventilation, indication of anticoagulants, changes in creatinine 
and ALT were associated with death. One pharmaceutical intervention was carried out 
for every 13.1 prescriptions evaluated, with an acceptance rate of 86.8%. Conclusions: 
Pharmaceutical interventions and their outcomes showed the importance of the pharma-
cist in the care of Covid-19 patients together with the multidisciplinary team.
Keywords: COVID-19; SARS-CoV-2; Intensive Care Units; Pharmacy Service; Hospital, 
Pharmaceutical Services; Artificial Intelligence.
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Introdução

A Covid-19 causada pelo emergente coronavírus 
SARS-CoV-2 pode se apresentar de formas variadas 
que incluem uma infecção assintomática até uma 
infecção severa com sintomas principalmente res-
piratórios, podendo o paciente desenvolver falência 
múltipla de órgãos e evoluir para óbito.1,2 Cerca de 
17% a 35% dos pacientes hospitalizados com Co-
vid-19 requerem tratamento em Unidade de Terapia 
Intensiva (UTI) devido à insuficiência respiratória 
hipoxêmica.3

Nesse cenário, o tratamento clínico e o manejo 
dos pacientes internados pela Covid-19 se tornaram 
um grande desafio.4 Para os farmacêuticos atuantes 
em UTI, a prática rotineira que já era considerada 
instigante, pela complexidade das prescrições, risco 
de falência múltipla de órgãos, instabilidade do qua-
dro clínico e múltiplas condições críticas5, se tornou 
ainda mais complexa, com o aumento de casos de 
pacientes infectados pelo SARS-CoV-2. 

Até o segundo semestre de 2021, nenhum trata-
mento se mostrou eficaz contra a infecção causada 
pelo SARS-CoV-2, e a busca por terapias eficazes 
continua sendo um desafio.6 Entretanto, algumas 
classes de medicamentos são utilizadas na prática 
clínica como terapia adjuvante, tais como: antivi-
rais, inibidores de inflamação, heparinas de baixo 
peso molecular, plasmas e imunoglobulinas. A esco-
lha da terapia pode variar de acordo com o perfil do 
paciente e o estágio da doença.7

A farmácia clínica está voltada para a prática do 
uso racional de medicamentos, na qual os farmacêu-
ticos prestam cuidado ao paciente de forma a otimi-
zar a farmacoterapia, promover saúde e bem-estar, e 
prevenir doenças.8 Estudos demonstram que a pre-
sença de um farmacêutico clínico na UTI está asso-
ciada a menores eventos adversos a medicamentos 
e melhores desfechos clínicos, além da redução de 
custos.9,10,11 As intervenções farmacêuticas referem-
-se a uma série de ações nas quais os farmacêuticos 
fornecem cuidado individualizado e centrado no pa-
ciente, realizam e registram recomendações com o 
intuito de prevenir ou resolver os problemas relacio-
nados aos medicamentos (PRMs).12

A atuação do farmacêutico hospitalar na pande-
mia da Covid-19 se mostrou bastante ampla, englo-
bando estratégias para garantir a disponibilidade, a 
dispensação, o uso seguro dos medicamentos e ga-
rantir interação e comunicação facilitada e efetiva a 
equipe multidisciplinar de saúde.13 De acordo com 
García-Gil (2020), a presença do farmacêutico na 
UTI facilita o questionamento de dúvidas por parte 
das equipes clínicas multiprofissionais.14 Dessa for-
ma, é possível maximizar a efetividade e minimizar 
os riscos associados às terapias medicamentosas que 
são inerentes ao cenário de pandemia atual.13

Objetivos

Descrever o perfil dos pacientes internados, 
principais medicamentos utilizados, aspectos clí-
nicos presentes, exames laboratoriais, taxa de óbito 
e tempo de internação de pacientes internados por 
Covid-19 em uma UTI adulto. Além disso, visa des-
crever o perfil das intervenções farmacêuticas reali-
zadas, os desfechos quanto à aceitação e demonstrar 
a importância da atuação do farmacêutico clínico no 
acompanhamento do paciente na UTI.

Métodos

Foi realizado um estudo de coorte retrospectivo 
não-comparado em uma UTI de um hospital geral 
de um complexo hospitalar no sul do Brasil, origi-
nalmente com vinte leitos, que foram expandidos 
para vinte e oito destinados apenas a pacientes com 
Covid-19 devido ao aumento de casos da doença.

Foram incluídos pacientes internados na UTI 
por Covid-19, maiores de dezoito anos, que perma-
neceram no setor por mais de 48 horas, entre 01 de 
setembro de 2020 e 28 de fevereiro de 2021, totali-
zando o período de seis meses. Excluiu-se pacientes 
com informações incompletas nos prontuários. A 
amostra foi identificada por censo com base em rela-
tório de ocupação hospitalar disponibilizado para o 
setor de interesse.

Os dados foram coletados referente aos primei-
ros 15 dias de internação em planilha previamente 
estruturada, a partir do prontuário eletrônico no sis-
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tema Tasy®, portal Scola® de exames laboratoriais e 
pelo sistema de inteligência artificial NoHarm®. 

As variáveis coletadas relacionadas ao pacien-
te foram: idade, sexo, peso, altura, índice de massa 
corporal (IMC), comorbidades prévias a interna-
ção (transplante, asma, doença pulmonar obstruti-
va crônica (DPOC), hipertensão arterial sistêmica 
(HAS), diabetes mellitus (DM), HIV, câncer, hepati-
te, insuficiência renal crônica (IRC), obesidade, uso 
de azitromicina, hidroxicloroquina, ivermectina an-
tes da internação, tempo de permanência na ventila-
ção mecânica (VM), tempo de internação e desfecho 
(alta para andar ou óbito). Foram coletados dados 
de dose, frequência, dose diária e dias de uso das se-
guintes classes de medicamentos: antimicrobianos, 
corticosteroides, anticoagulantes, colchicina, iver-
mectina e bloqueadores neuromusculares (BNM). 
Em relação aos exames laboratoriais, foram moni-
torados os exames: creatinina, D-dímeros, alanina 
aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase 
(AST) e bilirrubina. 

O hospital em estudo possui uma equipe de far-
macêuticos clínicos que atuam de forma ampla em 
todos os leitos do hospital e farmacêuticos clínicos 
residentes em unidade de terapia intensiva. Para 
esse estudo foram incluídas as intervenções farma-
cêuticas, realizadas pelo farmacêutico clínico de for-
ma presencial com a equipe. O serviço de farmácia 
clínica utiliza, para registro das intervenções far-
macêuticas, o sistema NoHarm® e este possui uma 
classificação própria para os tipos de intervenções, 
que podem ser: alergias, aprazamento, apresentação, 
conciliação de medicamentos, diluição/velocidade 
de infusão, ajuste de dose por função renal/hepática, 
dose extra, omissão de dose, sobredose, subdose, du-
plicidade, falta de documentação/fluxo de trabalho, 
forma farmacêutica, frequência, incompatibilidades, 
indicação/necessidade, interações medicamentosas, 
medicamento em falta, monitoramento, medica-
mento não-padronizado, orientação, protocolos, via 
de administração e outros. As intervenções relacio-
nadas à dose foram agrupadas como ajuste de dose, 
para a apresentação dos resultados deste estudo. Fo-
ram coletados os dados de número de prescrições 
avaliadas, número de evoluções farmacêuticas rea-
lizadas em prontuário eletrônico, número e tipo de 

intervenções farmacêuticas, desfecho (aceitas, não 
aceitas e não se aplica), e medicamentos envolvidos. 
Para a avaliação do aceite da intervenção foram ex-
cluídas as intervenções farmacêuticas não passíveis 
de aceite pelo prescritor, como por exemplo a identi-
ficação da necessidade de monitoramento (do nível 
sérico, de exames laboratoriais ou do tempo de trata-
mento) que é utilizado para sinalizar tal acompanha-
mento para o farmacêutico. Para essas intervenções 
foi aplicado o termo “não se aplica”.

Para o cálculo do IMC, foi utilizada a classifica-
ção da Organização Mundial de Saúde (OMS)15 para 
os pacientes até 60 anos, conforme a escala da Or-
ganização Pan-Americana da Saúde (OPAS)16 para 
os pacientes acima de 60 anos. Os resultados das 
variáveis qualitativas foram apresentados através de 
frequência e percentual e das quantitativas em mé-
dia e desvio-padrão. A associação das variáveis qua-
litativas com os desfechos foi verificada pelo teste 
Qui-Quadrado ou Exato de Fisher, quando adequa-
do e das quantitativas pelo teste t de Student e teste 
Mann-Whitney, quando simétricas e assimétricas, 
respectivamente. A quantidade de medicamentos 
foi calculada somando a quantidade dos diferentes 
medicamentos encontrados. Os medicamentos fo-
ram apresentados através da dose média, frequência 
média diária e tempo total de uso em média de modo 
que um paciente que tomou diferentes doses de um 
mesmo medicamento, foi atribuída a dose média, 
assim como a frequência média, mas os dias de uso 
foram somados. Foram considerados significativos 
os resultados cujo p-valor fosse <0.05. As análises 
foram realizadas no software estatístico SPSS (IBM 
SPSS Statistics for Windows, Version 25.0. Armonk, 
NY: IBM Corp.). 

O trabalho foi submetido e aprovado pelo Co-
mitê de Ética e Pesquisa conforme parecer número 
4.634.952.

Resultados

Foram incluídos 174 pacientes no estudo, com 
média de idade superior a 60 anos e com comorbi-
dades prévias. A taxa de mortalidade foi de 58,0%, 
conforme apresentado na Tabela 01. 
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Tabela 01. Dados clínicos dos pacientes adultos (n=174) com Covid-19 internados em Unidade de Terapia 
Intensiva de um hospital terciário no período de 01 de setembro de 2020 e 28 de fevereiro de 2021.

Variável
Número de pacientes

(n=174) ou  
média + desvio padrão

Percentual (%)

Sexo

Feminino 73 42,0

Masculino 101 58,0

Idade (anos) 61,8 ± 14,1
Necessidade de ventilação mecânica

Sim 131 75,3

Não 43 24,7

Tempo de internação (dias) 17,3 ± 14,4

IMC (kg/m²) 28,9 ± 7,3

Desfecho

Alta 73 42,0

Óbito 101 58,0

Comorbidades prévias

Sim 166 95,4

Não 8 4,6

Transplante 23 13,2

Renal 19 82,6

Hepático 4 17,4

Asma 12 6,9

Doença pulmonar obstrutiva crônica 18 10,3

Hipertensão arterial sistêmica 102 58,6

Diabetes mellitus 53 30,5

HIV 1 0,6

Câncer 26 14,9

Hepatite C 9 5,2

Insuficiência renal crônica 14 8,0

Uso de medicamento prévio a internação para Covid-19

Sim 14 8,0

Não 160 92,0

Azitromicina 13 7,5

Ivermectina 6 3,4

Outros 7 4,0

Presença de alteração nos exames nos primeiros 15 dias 

Creatinina 124 71,3

D-dímeros 151 86,8

ALT 64 36,8

AST 116 66,7

Bilirrubina total 17 9,8

Fonte: Elaborado pelas autoras.

Durante os primeiros quinze dias de internação 
na UTI, considerando as classes de medicamentos 
incluídas no estudo, o número médio de medica-
mentos prescritos por paciente foi de 6,37. Anti-

microbianos foi a classe terapêutica mais utilizada, 
seguido pelos corticosteroides e anticoagulantes, 
conforme apresentado na Tabela 02. 
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Tabela 02. Dose média, frequência média, dose diária média e tempo de uso dos antimicrobianos, corticoste-
roides, anticoagulantes, colchicina, ivermectina e bloqueadores neuromusculares, utilizados pelos pacientes 
adultos com Covid-19 durante os primeiros 15 dias de internação na Unidade de Terapia Intensiva de um 
hospital terciário de Porto Alegre/RS, no período de setembro/2020 a fevereiro/2021.

Classe 
terapêutica

Medicamento
N pacientes 

(n=174)
% Dose média

Frequência 
média

Dose diária 
média

Tempo de 
uso (dias)

Antimicrobianos

Meropenem, mg 95 54,6 893,3 3,0 2679,9 7,9

Polimixina B, UI 74 42,5 1087172,3 2,0 2174344,6 7,5

Azitromicina, mg 60 34,5 500 1,0 500 4,6

Vancomicina, mg 57 32,8 1000 1,8 1800 5,5

Piperacilina + 
Tazobactam, g

48 27,6 4,4 3,0 13,2 6,0

Ampicilina + 
Sulbactam, mg

41 23,6 2902,4 3,7 10738,9 5,6

Ceftriaxona, mg 50 28,7 1680,0 1,3 2184 6,5

Corticosteróides

Dexametasona, mg 144 82,8 6,0 1,0 6,0 9,5

Metilprednisolona, mg 42 24,1 89,7 2,7 242,2 11,2

Prednisona, mg 7 4,0 22,9 1,0 22,9 3,0

Hidrocortisona, mg 30 17,2 66,7 3,4 226,78 6,0

Anticoagulantes

Heparina Subcutânea, UI 91 52,3 5000 2,4 12000 *

Enoxaparina, mg 111 63,8 56,9 1,5 85,35 *

Heparina 44 25,3 Infusão contínua - *

Fondaparinux, mg 3 1,7 3,5 1,3 4,55 *

Colchicina, mg 15 8,6 0,5 2,7 6,75 7,1

Ivermectina, mg 16 9,2 13,9 1,0 13,9 2,1

BNM - 97 55,7 - - - -

Fonte: elaborado pelas autoras.
BNM: bloqueador neuromuscular 
* Não foram coletados os dados, por serem muito variáveis ao longo da internação (velocidade de infusão) de acordo com 
exames clínicos dos pacientes.

As variáveis idade, uso de Ventilação Mecânica, 
indicação de anticoagulante, alteração de creatinina 

e ALT foram associados significativamente com óbi-
to, conforme Tabela 03. 
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Tabela 03: Associação bivariada entre as variáveis clínicas e alta ou óbito de pacientes adultos com Covid-19 
durante os primeiros 15 dias de internação na Unidade de Terapia Intensiva de um hospital terciário de Porto 
Alegre/RS, no período de setembro/2020 a fevereiro/2021.

Variável

N

Alta Óbito
p-valor

% N %

Sexo
Feminino 32 43,8 41 56,2

0,669
Masculino 41 40,6 60 59,4

Idade
Até 60 anos 37 62,7 22 37,2

0,000
60 anos ou mais 36 31,3 79 68,7

Índice de Massa Corporal Média e DP 29,4 8,6 28,6 6,2 0,429

Ventilação mecânica
Sim 34 26,0 97 74,0

0,000
Não 39 90,7 4 9,3

Comorbidades prévias 
Sim 69 41,6 97 58,4

0,722
Não 4 50,0 4 5,0

Creatinina*
Alterado 33 26,6 91 73,4

0,000
Sem alteração 40 81,6 9 18,4

D-dímeros*
Alterado 62 41,1 89 58,9

0,719
Sem alteração 4 50,0 4 50,0

Indicação de anticoagulação
Sim 30 34,1 58 65,9

0,035
Não 36 50,7 35 49,3

Alanina transaminase*
Alterado 25 39,1 39 60,9

0,569
Sem alteração 41 43,6 53 56,4

Aspartato transaminase*
Alterado 42 36,2 74 63,8

0,013
Sem alteração 24 58,5 17 41,5

Bilirrubina total*
Alterado 3 17,6 14 82,4

0,064
Sem alteração 60 43,5 78 56,5

Fonte: elaborado pelas autoras.
* Exames com alteração nos primeiros 15 dias de internação na Unidade de Terapia Intensiva.

Foram geradas 8252 prescrições, sendo que 8123 
(98,4%) foram avaliadas pelo farmacêutico. 369 evo-
luções farmacêuticas foram realizadas em prontuário 
eletrônico. Além disso, foram registradas 621 inter-
venções farmacêuticas, resultando numa taxa de 1 
intervenção para 13,1 prescrições avaliadas. Os tipos 
de intervenções farmacêuticas realizadas podem ser 
visualizados na Tabela 4. 

Do total das intervenções farmacêuticas realizadas, 
212 delas eram passíveis de aceite pelo prescritor e tive-
ram uma taxa de aceitação de 86,8%, sendo a mais fre-
quente a de duplicidade (27,4%). Para as intervenções 
farmacêuticas onde não se aplica o aceite, podemos des-
tacar a identificação da necessidade de monitoramento 
laboratorial (57,2%) de exames ou de medicamentos 
que é realizado pela própria equipe da farmácia clínica. 
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Tabela 04: Tipo e número das intervenções farmacêuticas realizadas nas prescrições de pacientes adultos 
com Covid-19 da Unidade de Terapia Intensiva de um hospital terciário de Porto Alegre/RS, no período de 01 
de setembro de 2020 e 28 de fevereiro de 2021.

Tipo de Intervenção Número %

Monitoramento 355 57,17

Ajuste de dose 99 15,94

Duplicidade 58 9,34

Orientação 28 4,51

Frequência – Se Necessário 23 3,70

Apresentação 16 2,58

Não-padronizado 13 2,09

Tempo de tratamento 7 1,13

Indicação 7 1,13

Aprazamento 3 0,48

Forma farmacêutica 3 0,48

Via de administração 3 0,48

Substituição de medicamento em falta 2 0,32

Outros 2 0,32

Diluição/velocidade de infusão 1 0,16

Protocolos 1 0,16

Total 621 100
Fonte: elaborado pelas autoras.
SN: se necessário.

Em relação aos medicamentos envolvidos nas in-
tervenções, a polimixina B foi o medicamento com 
mais intervenções (n=22), sendo majoritariamente 
relacionadas à dose do antimicrobiano (Tabela 5). A 
dexametasona teve 13 intervenções, a maioria refe-
rente ao tempo de tratamento.

	
Discussão

No presente estudo, encontramos uma taxa de 
1 intervenção farmacêutica para 13,1 prescrições 
avaliadas de pacientes internados em UTI com Co-
vid-19. A taxa de aceitação das intervenções foi de 
86,8%. A identificação da necessidade de monitora-
mento do uso do medicamento pelo farmacêutico, de 
ajuste de dose e ocorrência de duplicidades foram as 
três intervenções mais frequentes. 

O perfil dos pacientes adultos com Covid-19 in-
ternados em UTI inclui principalmente pacientes 
do sexo masculino de média de idade superior a 60 
anos, com alta taxa de mortalidade e utilização ex-

pressiva de antibióticos, corticoides, bloqueadores 
neuromusculares e com necessidade de anticoagu-
lação.

Por se tratar de uma doença emergente, o perfil 
dos pacientes mais acometidos pelo Covid-19 era 
desconhecido. De acordo com relatos da literatura 
mais recente, no período em que foi realizado a pes-
quisa, os pacientes internados em unidade de terapia 
intensiva por Covid-19 são a maioria do sexo mas-
culino e com idade em torno de 60 anos17, como o 
que foi encontrado na amostra deste estudo. A taxa 
de mortalidade elevada, 58%, quando comparada a 
outros estudos, pode ser justificada pelo fato de ter 
sido realizada apenas com dados de pacientes inter-
nados em UTI, que são clinicamente mais graves e 
instáveis.18,19 Além disso, grande parte dos pacientes 
do estudo tiveram necessidade de ventilação mecâ-
nica, que foi associada ao desfecho óbito, o que pode 
justificar também a mortalidade elevada.

Em relação à presença de comorbidades, de acor-
do com uma meta-análise realizada sobre as carac-
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Tabela 05: Medicamentos envolvidos, motivos, quantidade e percentual das intervenções farmacêuticas em 
relação ao total das intervenções passíveis de aceite realizadas no período de 6 meses em pacientes adultos 
com Covid-19 em uma unidade de terapia intensiva de um hospital terciário de Porto Alegre/RS.

Medicamento Tipo de intervenção Número %

Polimixina B
Dose 20 9,4

Frequência 2 0,9

Dexametasona

Tempo de tratamento 7 3,4

Dose 5 2,4

Duplicidade 4 1,9

Forma farmacêutica 1 0,5

Meropenem

Dose 4 1,9

Duplicidade 3 1,4

Frequência 3 1,4

Indicação 1 0,5

Vancomicina

Dose 8 3,8

Frequência 3 1,4

Duplicidade 2 0,9

Indicação 1 0,5

Heparina

Dose 5 2,4

Duplicidade 2 0,9

Frequência 2 0,9

Apresentação 1 0,5

Anidulafungina
Dose 8 3,8

Indicação 1 0,5
Fonte: elaborado pelas autoras.

terísticas epidemiológicas dos pacientes internados 
em UTI com Covid-19, a hipertensão foi a comor-
bidade prévia mais frequente na população, assim 
como demonstrado   neste estudo. Além disso, a obe-
sidade foi frequente em pacientes que desenvolve-
ram complicações graves.20 

Com relação aos medicamentos utilizados nos 
primeiros quinze dias da internação, os achados fo-
ram semelhantes com a literatura levando em conta 
o período e as evidências científicas sobre tratamen-
to do paciente com Covid-19.  The Surviving Sepsis 
Campaign Coronavirus Disease 2019 indica que a far-
macoterapia potencial para pacientes adultos com 
Covid-19 grave ou em estado crítico que necessitam 
de UTI inclui corticosteroides sistêmicos, sendo re-
comendado a dexametasona em comparação a outros 
medicamentos dessa classe, e uso de tromboprofi-
laxia venosa.21

O uso de antimicrobianos se mostrou bastante 
presente, principalmente os de espectro para bacilos 
gram-negativos (BGN) de forma empírica, como Me-
ropenem e Polimixina B, o que está em concordân-
cia com o estudo retrospectivo realizado em Wuhan 
com 1495 pacientes, no qual 85% destes apresenta-
ram BGN em culturas.22, 23 A azitromicina foi utiliza-
da por cerca de 34% da amostra e tem sido proposta 
como terapia adjuvante da Covid-19 devido à sua 
atividade antiviral e imunomoduladora, embora as 
evidências sobre seu uso não demonstram benefício. 
Apesar disso, a azitromicina tem sido utilizada, fre-
quentemente em conjunto com hidroxicloroquina, 
que demonstrou não apresentar benefícios.24 

No presente estudo, a dexametasona na dose mé-
dia diária de 6 mg com tempo de uso médio de 9,5 + 
4,5 dias foi o corticosteróide utilizado por 82,8% dos 
pacientes, o que justifica a intervenção farmacêutica 
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de tempo de tratamento ter sido a mais frequente e 
aceita para esse medicamento. O estudo clínico ran-
domizado RECOVERY que utilizou dexametasona 
na dose de 6mg/dia durante 10 dias ou equivalente, 
mostrou que houve redução na mortalidade em 28 
dias nos pacientes que receberam o medicamento e 
que estavam em ventilação mecânica ou em uso de 
oxigênio.25

No que se refere a alteração de D-dímeros, um 
marcador bioquímico relacionado à coagulação uti-
lizado na prática clínica, junto com outros exames, 
para determinação da necessidade de anticoagulação 
do paciente26,  95% da população do estudo apresen-
tou alteração nesta condição. No que diz respeito à 
tromboprofilaxia ou anticoagulação nesse perfil de 
pacientes, o uso é justificado pela evidência de trom-
bos microvasculares nos pulmões de pacientes que 
foram a óbito pela Covid-19 e, também, por ser co-
mum nessa população observar trombocitopenia, ní-
veis aumentados de fibrinogênio e D-dímeros, além 
de outras alterações referentes à coagulação sanguí-
nea.27 De acordo com a evidência utilizada, o uso de 
anticoagulação é sugerido em pacientes com níveis 
muito elevados de D-dímeros (> 3,0 μg / mL)28, esse 
valor de corte para a determinação da necessidade de 
anticoagulantes em dose de tratamento faz com que 
nem todo paciente com qualquer alteração de D-dí-
meros seja anticoagulado e isso justifica ter mais 
pacientes com alteração de D-dímeros do que com 
necessidade de anticoagulação.

A heparina de baixa peso molecular (HBPM), 
enoxaparina, foi o anticoagulante mais prescri-
to (65,5%). De acordo com Smith e colaboradores 
(2020) a HBPM foi sugerida como anticoagulante 
de escolha, quando comparada à heparina não fra-
cionada (HNF), pela redução da necessidade de 
contato da equipe de saúde assistencial com os pa-
cientes infectados. Entretanto, características espe-
cíficas de cada paciente devem ser observadas para 
orientar a terapia, como resultados laboratoriais, 
função renal e presença de sangramentos.29 Consi-
derando que 71,3% dos pacientes tinham alterações 
de creatinina, indicando  prejuízos na função renal, 
ajustes de dose e frequência ou até alteração da he-
parina devem ser consideradas para esses pacientes, 
isso justifica os tipos de intervenções farmacêuticas 
realizadas.

Outra particularidade dos pacientes estudados 
foi a associação significativa entre o uso de algum 
BNM (55,7%) com o desfecho óbito nessa população 
(71,4%). A necessidade do uso de BNM nos pacien-
tes adultos em ventilação mecânica é justificada nos 
casos com síndrome do desconforto respiratório agu-
do (SDRA) moderada a grave, e nos que apresentam 
assincronia ventilatória persistente ou com neces-
sidade de sedação profunda contínua.21 Um estudo 
prospectivo observacional multicêntrico demons-
trou que os pacientes com Covid-19 apresentam um 
uso extenso e prolongado de BNM, e que não  houve 
associação com uma menor taxa de extubação no 28º 
dia de curso da doença.30 

Outra variável que se mostrou significativa quan-
do relacionada ao desfecho do paciente foi a altera-
ção de AST. Foram observadas alterações tanto em 
AST quanto em ALT e, também, na bilirrubina to-
tal. A frequência das alterações é semelhante ao re-
latado na literatura, além de ser mais encontrado em 
pacientes graves.31 Entretanto, embora a associação 
entre o desfecho e essa alteração laboratorial tenha 
sido significativa, devemos levar em consideração 
também outros aspectos que podem causar essa alte-
ração, como a hepatotoxicidade induzida por medi-
camentos, principalmente por se tratar de um estudo 
realizado em um período pandêmico onde muitos 
medicamentos foram utilizados em dosagens off-la-
bel.31 

Ivermectina e colchicina têm sido utilizadas 
como outras estratégias para tratamento da Co-
vid-19, menos de 10% da população estudada fez uso 
do medicamento durante os primeiros 15 dias de in-
ternação na unidade e não foi observado correlação 
entre o uso desses medicamentos com o desfecho clí-
nico dos pacientes. Recente estudo clínico randomi-
zado, investigou o uso de ivermectina na redução de 
sintomas em pacientes com a forma leve da doença, e 
demonstrou que não houve melhora significativa no 
tempo de resolução dos sintomas, além disso even-
tos adversos graves, como falência de órgãos foram 
relatados.32 A colchicina, utilizada juntamente em 
associação com outros medicamentos com proprie-
dades anti-inflamatórias, foi utilizada em um estudo 
cujo objetivo foi avaliar o efeito deste medicamento 
sobre biomarcadores cardíacos e inflamatórios e so-
bre os desfechos clínicos em pacientes hospitaliza-
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dos pela Covid-19.33 O resultado apresentado pelos 
pacientes foi uma melhora significativa no tempo 
até a deterioração clínica, porém não demonstraram 
diferenças consideráveis nos níveis de troponina ou 
na proteína C reativa.34

Em relação às intervenções farmacêuticas, a taxa 
de aceitabilidade de 87% é compatível com o relata-
do na literatura, que pode variar de 47% a 100%,36 
e pode ser justificada pela comunicação verbal rea-
lizada pelo farmacêutico clínico na unidade de te-
rapia intensiva diretamente com a equipe de saúde. 
Destaca-se que a presença do farmacêutico na UTI 
se deve a existência do programa de residência mul-
tiprofissional em Terapia Intensiva, que ocorre há 10 
anos neste hospital.

Os antimicrobianos foram a classe terapêutica 
com mais intervenções farmacêuticas realizadas, 
seguido pelos corticosteroides. Isto pode ser justi-
ficado pelo alto consumo desses medicamentos em 
Unidade de Terapia Intensiva e pelo uso para a con-
dição em questão. Estudos prévios demonstram que 
a classe dos anti-infecciosos é uma das principais 
responsáveis pelos PRMs.35,36 Além disso, dentre 
as intervenções passíveis de aceite, as relacionadas 
à dose dos medicamentos foram as mais frequentes 
na UTI, o que é de extrema importância para evitar 
prejuízos à condição clínica do paciente e garantir a 
efetividade do tratamento.37

Tendo em vista esse panorama, a caracterização 
das intervenções farmacêuticas em pacientes com 
Covid-19, sua taxa de aceitação e o desfecho são as 
principais contribuições científicas para a literatu-
ra. Relatos de intervenções farmacêuticas no âmbi-
to hospitalar, têm sido publicados com o intuito de 
compartilhar o avanço e a importância do serviço de 
farmácia clínica no Brasil.

 O presente estudo apresenta algumas limita-
ções, como dados clínicos dos pacientes coletados 
diretamente do prontuário eletrônico a partir das 
evoluções das equipes multiprofissionais, e, por se 
tratar de um estudo retrospectivo, pode ter ocorri-
do uma subnotificação nos medicamentos utiliza-
dos previamente à internação por um viés de rela-
to e memória. Além disso, os dados relacionados 
aos medicamentos foram coletados da prescrição 
eletrônica, podendo ser divergentes daqueles ad-
ministrados para o paciente, no caso de suspensões 

preparadas pela equipe ou quando prescritos “se 
necessário” ou “a critério da equipe médica”. Me-
dicamentos em infusão contínua não tiveram sua 
taxa de infusão coletada, pelo fato de ter variação 
constante e não haver relatos do tempo em que o 
medicamento foi administrado em cada velocidade 
de infusão, não sendo possível assim calcular a dose 
que o paciente recebeu.

Conclusão

A presença de um serviço de farmácia clínica em 
um contexto de gravidade extrema, pode evitar erros 
de prescrição no que diz respeito à dose, frequência 
e tempo de tratamento indicado. Além disso, em um 
cenário de exceção, como a pandemia de COVID-19, 
a interação entre a equipe multiprofissional na to-
mada e discussão da decisão agrega valor e asserti-
vidade na escolha terapêutica para o tratamento do 
paciente.

Durante os primeiros quinze dias de internação 
na UTI, antimicrobianos, corticosteroides e anticoa-
gulantes foram as classes de medicamentos frequen-
temente utilizadas, demonstrando a correlação com 
a Covid-19 ou complicações decorrentes dela ou da 
internação. Foi realizada uma intervenção farmacêu-
tica para cada 13,1 prescrições avaliadas. As inter-
venções farmacêuticas foram de acordo com o perfil 
dos medicamentos utilizados e as características dos 
pacientes, a alta taxa de aceitação das intervenções 
mostrou a importância do profissional farmacêutico 
presencialmente na unidade no acompanhamento 
junto a equipe multiprofissional do paciente adulto 
com Covid-19 internado em UTI.
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Resumo
Atualmente, o paracetamol é um dos medicamentos analgésicos e antipiréticos mais con-
sumidos pela sociedade, devido a isenção de prescrição médica e baixo custo, possibili-
tando maior facilidade de aquisição. O presente relato descreve um caso de intoxicação 
por paracetamol com evolução para insuficiência hepática e necessidade de transplante 
hepático. O caso descrito foi de uma adolescente de treze anos de idade, que ingeriu 15 
comprimidos de paracetamol de 750 mg, com ideação suicida. A paciente foi atendida 
em uma Unidade de Saúde em um município do interior do Rio Grande do Sul, sendo 
transferida posteriormente para a UTI pediátrica do Hospital Universitário da Universi-
dade Federal de Rio Grande, e posteriormente transferida e acompanhada pelo Hospital 
de Clínicas de Porto Alegre, onde realizou o transplante, teve boa aceitação do enxerto e 
começou a fazer uso dos imunossupressores tacrolimo 10mg via oral duas vezes ao dia, 
prednisona 5mg via oral 2 comprimidos ao dia e sulfametoxazol + trimetoprima (400 + 
80 mg) três vezes na semana para manutenção. Ressalta-se a importância da interven-
ção precoce, conscientização sobre o uso racional de medicamentos e a necessidade de 
regulamentações mais rigorosas para o acesso a medicamentos de venda livre.
Palavras-chaves: Relato de caso, paracetamol, intoxicação, transplante hepático, pe-
diatria

Abstract
Presently, paracetamol stands as one of the most widely consumed analgesic and anti-
pyretic medications within society. This prevalence is attributed to its non-prescription 
status and cost-effectiveness, facilitating widespread accessibility. This report delineates 
a case of paracetamol poisoning culminating in liver failure, necessitating liver transplan-
tation. The subject, a thirteen-year-old with suicidal ideation, ingested 15 tablets of 750 
mg. Initial treatment occurred at a Primary Health Care Unit in a municipality in the inte-
rior of Rio Grande do Sul, followed by pediatric ICU care at the University Hospital of the 
Federal University of Rio Grande. Subsequently, the patient was transferred and managed 
at the Hospital de Clínicas de Porto Alegre, where a successful transplant ensued. Post-
-transplant, the patient received tacrolimus (10mg orally twice daily), prednisone (5mg 
orally twice daily), and Sulfametoxazol + Trimethoprim (400 + 80 mg) thrice weekly 
for maintenance. This case underscores the pivotal role of prompt intervention, fostering 
awareness regarding judicious drug utilization, and advocating for more stringent regula-
tions pertaining to over-the-counter medication accessibility.
Keywords: Case report, acetaminophen, intoxication, liver transplantation, pediatrics.
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Introdução

Cerca de 27% das intoxicações no Brasil são cau-
sadas por medicamentos. Destas, praticamente um 
quarto acontece por acidente e metade por tentativa 
de suicídio. Indubitavelmente, as evidências dispo-
níveis permitem estabelecer uma correlação entre a 
automedicação e a acessibilidade generalizada aos 
medicamentos de venda livre. A referida prática 
apresenta implicações de magnitude considerável 
no contexto da saúde pública, delineando, assim, a 
necessidade imperativa de adotar medidas educacio-
nais e regulamentares, com o objetivo de mitigar os 
riscos intrínsecos associados à automedicação.1,2,3

Comportamentos autodestrutivos, como automu-
tilação, podem desencadear ideação suicida. Na ado-
lescência, questões de identidade, problemas fami-
liares e traumas podem resultar em atos impulsivos. 
O fácil acesso a medicamentos em casa, especialmen-
te o paracetamol, outros analgésicos e antidepressi-
vos, destaca-se como um fator contribuinte para o 
risco de desfechos fatais, caso o tratamento adequa-
do seja adiado.4,5,6

A partir deste cenário, o presente estudo tem por 
finalidade apresentar um relato de caso de uma ado-
lescente de 13 anos de idade que teve intoxicação 
aguda por paracetamol com ideação suicida e com 
consequências clínicas relevantes, sendo origina-
do de um estudo prospectivo de coorte, descritivo, 
conduzido no Hospital de Clínicas de Porto Alegre 
(HCPA), que possui aproximadamente 900 leitos. 

A pesquisa foi submetida através da Plataforma 
Brasil para os Comitês de Ética e Pesquisa do Hos-
pital de Clínicas de Porto Alegre (CEP - HCPA) e da 
Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFR-
GS) e aprovada sob número 3.458.868.

Relato do caso

Uma adolescente do sexo feminino, com 13 anos 
de idade, pesando 63 kg e medindo 1,64 metros de 
altura, natural do interior do Rio Grande do Sul, foi 
admitida no Hospital de Clínicas de Porto Alegre 
(HCPA) após 4 dias de uma provável tentativa de 
suicídio por ingestão de 15 comprimidos de parace-
tamol (750 mg). A paciente apresentou insuficiência 
hepática aguda e foi submetida a um transplante he-
pático de emergência seis dias após a ingestão dos 
comprimidos. Sofreu com perda paterna quando ti-

nha seis anos de idade, ficando em um estado melan-
cólico e depressivo. Dormia abraçada na foto do pai, 
velava e visitava o cemitério com frequência.

A mãe da criança percebia sinais depressivos da 
adolescente, observando piora no desempenho esco-
lar a ponto de não querer mais frequentar a escola. 
Também apresentava indícios de automutilação como 
cortes em braços e pernas. Após essas constatações, a 
mãe levou a filha para uma consulta com psiquiatra 
que prescreveu antidepressivos. O tratamento teve 
duração de apenas um mês, pois ao constatar que a 
filha havia tomado quatro comprimidos de uma só 
vez para conseguir adormecer, a mãe interrompeu o 
tratamento e encaminhou-a à unidade de saúde para 
uma avaliação psicológica, que não teve retorno.

Há histórico familiar de suicídio. A mãe infor-
mou que não sabia lidar com a situação e por vezes 
sentia-se irritada com o momento vivido. Com essas 
atitudes, o vínculo com a filha se tornou conturbado, 
dificultando o manejo com a adolescente. 

No dia da exposição e intoxicação, a adolescen-
te não apresentava qualquer alteração de comporta-
mento, inclusive visitou familiares durante o dia e, 
a noite, ingeriu 15 comprimidos de paracetamol de 
750mg, posteriormente apresentando dor epigástri-
ca e vômitos, relatando para a sua mãe sobre o ocor-
rido, aproximadamente, cerca de duas horas após a 
ingestão. Em seguida, a mãe procurou atendimento 
na Unidade de Saúde da Santa Casa de Rio Grande 
(USSCRG), onde ficou internada por dois dias.

Exames foram realizados na USSCRG e ficando 
em observação, manteve-se sem alteração sensorial, 
apenas com queixa de dor abdominal e náuseas. No 
dia seguinte, foi prescrito N-acetilcisteína (item 
A.1., Tabela 1), porém a paciente apresentou vômito 
após a ingestão. 

No segundo dia apresentou icterícia e colúria. 
Os exames de hemograma e enzimas hepáticas fo-
ram repetidos e foi constatada piora clínica, sendo 
então encaminhada para a UTI pediátrica do Hos-
pital Universitário da Universidade Federal de Rio 
Grande (HU-FURG) e iniciou-se o manejo com ad-
ministração de N-acetilcisteína via oral, porém sem 
sucesso. No terceiro dia houve piora clínica com 
discurso desconexo, sensório alterado e injúria renal 
aguda, sendo encaminhada para o HCPA no quarto 
dia após a exposição.
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Tabela 1. Análise crítica dos medicamentos prescritos durante evolução da paciente

Prescrição Descrição da dose e motivo do uso

A. Durante Internação no Hospital da FURG

A.1. N–Acetilcisteína 600 mg via oral Dose de Ataque: 8,400 mg (14 sachês).
Dose de manutenção: 7 sachês de 4 em 4 horas.
Antídoto para intoxicação com paracetamol.

B. Durante Internação no HCPA

B.1. N–Acetilcisteína 600 mg via oral Dose de ataque: 150 mg/kg (9.450 mg) em uma hora.
Dose de manutenção: 50 mg/kg (3.150 mg) em quatro horas para 
segunda dose. 
Dose de manutenção: 100 mh/kg (6.300 mg) em dezesseis horas 
para terceira dose.  
Antídoto para intoxicação com paracetamol.

B.2. Midazolam 5 mg/mL Dose: Administração de 1 mL intravenoso de 4/4h.
Tratamento de crise convulsiva.

B.3. Fenitoína 50 mg/mL Dose de ataque: 1 grama via endovenosa.
Dose de manutenção: 100 mg via endovenosa de 12/12 horas.
Tratamento de crise convulsiva.

B.4. Albumina 20% 20 mg/mL (50 mL) Dose: 1 frasco, via endovenosa 3 vezes ao dia.
Administrado para diálise com passagem única.

B.5. Cefepime 2 gramas Dose: 2 gramas via endovenosa de 8/8h
Administrado para profilaxia antimicrobiana.

B.6. Metilprednisolona succinato 500 mg Dose: 125 mg via endovenosa 1 vez ao dia.
Administrado para profilaxia de rejeição do transplante hepático

B.7. Vancomicina 500 mg Dose: 500 mg via endovenosa de 12/12 horas.
Administrado para profilaxia antimicrobiana.

B.8. Omeprazol 40 mg Dose: 40 mg via endovenosa 1 vez ao dia.
Administrado para desconforto gástrico

C. Após Transplante 

C.1. Ácido Acetilsalicílico 100mg Dose: 1 comprimido via sonda 1 vez ao dia.
Administrado para evitar agregação plaquetária.

C.2. Tacrolimo 10mg Dose: 10 mg via oral de 12/12 horas.
Imunossupressor para evitar a rejeição do transplante hepático.

C.3. Sulfametoxazol + Trimetoprima (400 + 80 mg) Dose: 1 comprimido via oral de 12/12 horas nas segundas, quartas 
e sextas.
Administrado para profilaxia antibacteriana.

C.4. Omeprazol 20 mg

C.5. Prenisona 5 mg 

Dose: 20 mg 1 vez ao dia.
Administrado para profilaxia de gastrite.
Dose: 2 comprimidos via oral 1 vez ao dia.
Administrado para auxiliar na imunossupressão. 

Ao ser admitida no Hospital de Clínicas de Por-
to Alegre, foi iniciado outra dose de N-acetilcisteína 
(item B.1., Tabela 1), porém sem melhora do qua-
dro. Apresentou-se agitada, com episódio de desvio 
conjugado do olhar, desvio de comissura, pupilas 
médio-mióticas, isocóricas, fotorreagentes e hiper-

tonia configurando uma crise convulsiva, cedendo 
após o uso de midazolam 5mg/mL e fenitoína 50 mg/
mL (itens B.2. e B.3., Tabela 1). 

Com a constante piora das transaminases (Tabe-
la 2), a paciente evolui para falência hepática, com 
aumento da bilirrubina total e da bilirrubina direta. 
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Com isso, houve o encaminhamento para a lista de 
transplante hepático como prioridade devido à gra-
vidade do quadro clínico.

No quarto dia a paciente recebeu concentrado de 
plaquetas, plasma e iniciou diálise com albumina 
(item B.4., Tabela 1) com passagem única, devido 
à gravidade da intoxicação e  encefalopatia. Apesar 
de haver melhora parcial dos fatores de coagulação, 
após administração de plasma, mantém-se a evidên-
cia laboratorial de lesão hepatocelular, piora das bi-
lirrubinas (Tabela 2) e encefalopatia hepática grave, 
mantendo a indicação de transplante.

Houve a oferta de órgão de doador compatível 
adequado e no sexto dia foi realizado o transplante 
hepático. A paciente teve boa evolução pós trans-
plante e, após dois meses, houve adequada função do 
enxerto, com transaminases normais, pressão arte-
rial normal para a idade e sem uso de anti-hiperten-
sivo.

Após o enxerto do órgão, a paciente fez uso diá-
rio de ácido acetilsalicílico 100 mg, tacrolimo 10 mg, 
sulfametoxazol + trimetoprima 480 mg, omeprazol 
20 mg e prednisona 5 mg. (itens C.1., C.2., C.3., 
C.4., C.5., Tabela 1). 

Onze meses após o transplante houve a suspen-
são do ácido acetilsalicílico, sulfametoxazol + tri-
metoprima e a dose de manutenção do tacrolimo 
foi ajustada para 7mg de 12/12 horas. Apesar da 
paciente mostrar-se com humor aparentemente eu-
tímico devido a algumas decepções frente a restri-
ções em virtude do transplante, percebe-se boa ade-
são ao tratamento, em especial ao imunossupressor 
tacrolimo.  

Discussão

Há potencial dano hepático grave em adultos 
quando a ingestão de paracetamol é de aproximada-
mente 12 g ou mais e, em crianças, a dose potencial-
mente danosa é cerca de 200 mg de paracetamol por 
kg.7 A paciente do caso fez a ingesta de 11,25 g, sen-
do considerado uma dose alta e com potencial para 
dano hepático grave.

Os primeiros sintomas apresentados pela pacien-
te são descritos na fase 1 da intoxicação, caracteriza-
do por náuseas e dor abdominal em algumas horas 
após a ingestão do medicamento.7 Os exames realiza-

dos na paciente ao ser admitida no HU-FURG, dois 
dias após a exposição, revelaram aumento nas enzi-
mas hepáticas AST 8.598 U/L (referência 5-34 U/L) 
e ALT 2.034 IU/L (referência menor que 55 U/L) e 
INR = 7,46 (referência 0,8 – 1), demonstrando ris-
co hemorrágico. Estes achados laboratoriais eviden-
ciam a intoxicação aguda após 24h da exposição ao 
paracetamol, pois o fármaco tem seu metabolismo 
realizado por sulfatação e glucuronização e quando 
estas vias estão saturadas, a via secundária se dá pelo 
citocromo P450, especialmente pelo CYP2E1 que 
gera um metabólito tóxico N-acetil-p-benzoquino-
neimina (NAPQI).8 Este é imediatamente depurado 
pela glutationa em ácido mercaptúrico (não tóxico) 
que é naturalmente eliminado na urina. Quando a 
glutationa se esgota, o NAPQI se liga a proteínas ce-
lulares, levando à necrose de hepatócitos e aumento 
das transaminases.8

Na segunda fase da intoxicação, as alterações no 
quadro clínico demonstram uma real toxicidade, 
com lesão hepatocelular. No terceiro dia após a ex-
posição, percebe-se a contínua elevação das transa-
minases e injúria renal aguda (Tabela 1).9

No quarto dia, surgiram sintomas neurológicos, 
incluindo convulsões e pupilas médio-mióticas, iso-
córicas e fotorreagentes, marcando a fase 3 da into-
xicação, com risco de coma e danos a órgãos como 
pâncreas, rins e coração.9

No primeiro dia, ainda no HU-FURG, a paciente 
foi tratada com N-acetilcisteína para combater a so-
bredose de paracetamol e o dano hepático. Esse antí-
doto age como substituto da glutationa, eliminando 
o NAPQI em ácido mercaptúrico, mas a paciente 
não tolerou o tratamento devido a vômitos constan-
tes, resultando em falência hepática (evidenciada 
pela piora nas bilirrubinas e encefalopatia hepática 
grave) e transplante de órgão.9,10,11,12 No Hospital da 
FURG a paciente recebeu uma dose de ataque de 
8.400 mg de N-acetilcisteína por via oral (140 mg/
kg), seguida de uma dose de manutenção de 4.200 
mg (70 mg/Kg). No terceiro dia foi transferida para 
o HCPA onde recebeu uma nova dose de ataque de 
9.450 mg (150mg/Kg) em uma hora de administra-
ção, seguida de uma dose de manutenção de 3.150 
mg (50 mg/kg) em 4 horas e uma nova dose de 6.300 
mg (100 mg/Kg) em 16 horas. No sexto dia, houve o 
transplante.
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Pacientes submetidos a transplante de fígado 
após ingestão intencional e com histórico de distúr-
bios psicológicos, requerem acompanhamento psi-
quiátrico para oferecer apoio social e familiar, evi-
tando complicações ao enxerto e otimizando o uso 
de recursos limitados. Ao receber o órgão transplan-
tado seis dias após a exposição, a paciente teve boa 
evolução no pós-operatório e começou a fazer imu-
nossupressão com tacrolimo 10 mg/dia por via oral. 
O fármaco inibe os linfócitos T, sendo metabolizado 
no fígado via CYP3A4 e não dialisável. Apesar de 
ser indispensável, seu uso aumenta a morbidade e 
mortalidade (potencial nefrotóxico), destacando a 
necessidade de monitoramento rigoroso ao longo da 
vida do paciente.13

Após onze meses do transplante, a paciente apre-
sentou boa aceitação do enxerto hepático e boa ade-
são ao tratamento, porém demonstrava-se ansiosa 
devido a limitações que o transplante trouxe para 
sua rotina.

O quadro apresentado pela paciente, inclusive 
com a necessidade de transplante hepático, é com-
patível com outros relatos similares descritos na li-
teratura14-16, incluindo o que diz respeito ao antídoto 
utilizado17,18 a fim de tentar conter o avanço clínico 
da intoxicação.

Pacientes transplantados, sujeitos a múltiplos 
medicamentos, incluindo imunossupressores e pro-
filáticos contra infecções oportunistas, necessitam 

Tabela 2. Monitoramento dos parâmetros bioquímicos da paciente durante a internação no HCPA e após o 
transplante hepático

Tempo após 
Internação no 

HCPA

AST
5-34 
U/L

ALT
55 U/L

GGT
8-33 U/L

Bilirrubina 
direta

0,5 mg/L

Bilirrubina 
indireta

0,7 mg/dL

Bilirrubina 
total

0,3-1,2 mg/dL

Fosfatase 
alcalina

141-460 U/L

Creatinina
0,57–1,11 

mg/dL

Dia 1 6154 8457 83 4,6 2,3 6,6 158 1,68

Dia 2 1276 3702 87 4,9 2,2 7,1 115 0,96

Dia 3 3961 3560 109 3,1 1,1 4,2 68 1,47

Dia 4 437 2454 121 1,3 0,5 1,8 71 1,59

Dia 5 297 1684 109 0,8 0,4 1,2 67 1,52

  Dia 6* 120 1227 176 0,7 0,1 1 87 1,25

Dia 7 62 846 170 0,6 0,3 0,9 70 1,1

Dia 8 44 574 167 0,5 0,3 0,8 84 0,78

Dia 9 65 438 254 0,5 0,3 0,8 111 0,69

  Dia 21 20 116 274 0,3 0,2 0,5 101 0,56

1 mês 19 77 177 0,2 0,2 0,4 92 0,56

    2 meses 15 34 97 0,1 0,2 0,3 59 0,7

de acompanhamento farmacoterapêutico. A equi-
pe multidisciplinar, especialmente o farmacêutico, 
desempenha papel crucial no pós-operatório para 
minimizar riscos de interações, reações adversas e 
garantir a adesão ao tratamento, otimizando a far-
macoterapia e a qualidade de vida do paciente.19,20

Como o transplante hepático, 100% subsidiado 
pelo Sistema Único de Saúde, é um procedimento 
de alta complexidade que gera altos custos, utilizado 
como última opção de tratamento em pacientes ter-
minais, é imprescindível evitar a rejeição do enxerto 
e aumentar a sobrevida do enxerto e do paciente com 
um correto acompanhamento farmacoterapêutico.21

Considerações finais

O uso indiscriminado de medicamentos possui 
riscos. A farta disponibilidade desses produtos e o 
fácil acesso leva a automedicação e possibilidade de 
tentativa de suicídio por pessoas vulneráveis. A in-
toxicação aguda por paracetamol pode levar à falên-
cia hepática, e exigir transplante,  em doses maiores 
que 12 g, em adultos, e 200 mg/kg, em crianças. Há a 
necessidade de se refletir em intervenções de educa-
ção em saúde para os vários níveis da vida humana a 
fim de tentar dirimir este premente problema, bem 
como de uma reformulação da regulação sanitária a 
fim de restringir ou fornecer mais segurança para o 
uso de medicamentos isentos de prescrição.

*Dia em que o transplante hepático foi realizado
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ABSTRACT
Objective: To measure the cost of Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD) in 
Brazil to present an updated overview of the economic impact. Methods: A descriptive 
and retrospective analysis was carried out using macro and micro-costing techniques. It 
was based on information available in the Brazilian Ministry of Health’s databases, na-
tional and international guidelines for the clinical management of COPD, and the opinion 
of specialists. The time horizon adopted included the period from January to December 
2019 and considered the direct medical costs linked to the provision of health care. 
Results: The analysis revealed that the costs of hospital management of COPD totaled 
BRL107,867,664.40. In addition, it was evidenced that there is a substantial increase 
in the cost related to the management of the stable phase of the disease according to 
the severity of the condition, ranging from BRL 418.50 [2019] (USD 253.69 [price 
year 2024]) for Stage I to BRL 4,257.53 [2019] (USD 2,580.88 [price year 2024]) for 
Stage IV. Conclusion: This cost analysis and the estimated prevalence of COPD identified 
in Brazil demonstrate the importance of implementing effective strategies and public 
policies aiming to reduce risk factors associated with the disease.
Keywords: Chronic Obstructive Pulmonary Disease (COPD); Cost of Illness; Unified 
Health System; Brazil

RESUMO
Objetivos: Mensurar o custo da Doença Pulmonar Obstrutiva Crônica (DPOC) no Brasil 
para apresentar um panorama atualizado do impacto econômico. Métodos: Foi realiza-
da uma análise descritiva e retrospetiva, utilizando técnicas de macro e micro-custeio. 
Sendo baseadas em informações disponíveis nas bases de dados do Ministério da Saúde 
do Brasil, em diretrizes nacionais e internacionais para o manejo clínico da DPOC e na 
opinião de especialistas. O horizonte temporal adotado compreendeu o período de janei-
ro a dezembro de 2019 e considerou os custos médicos diretos vinculados à prestação 
de assistência à saúde. Resultados: A análise revelou que os custos da gestão hospitalar 
da DPOC totalizaram R$107.867.664,40. Além disso, evidenciou-se que há um au-
mento substancial no custo relacionado ao manejo da fase estável da doença de acordo 
com a gravidade do quadro, variando de R$ 418,50 [2019] (USD 253,69 [preço ano 
2024]) para o Estágio I a R$ 4.257,53 [2019] (USD 2.580,88 [preço ano 2024]) 
para o Estágio IV. Conclusões: Esta análise de custos e a prevalência estimada de DPOC 
identificada no Brasil demonstram a importância da implementação de estratégias e 
políticas públicas efetivas visando à redução dos fatores de risco associados à doença.
Palavras-chave: Doença Pulmonar Obstrutiva Crônica (DPOC); Custo da Doença: Siste-
ma Único de Saúde; Brasil
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Introduction

Chronic Obstructive Pulmonary Disease 
(COPD), a condition characterized by persistent 
respiratory symptoms and airflow limitation, is a 
pathology with high mortality, morbidity, and eco-
nomic impact on the world.1-3 The main etiology 
associated with the disease is smoking, identified as 
the primary cause of the development of COPD, in-
cluding passive exposure.4 Other triggering factors 
involve occupational exposure, contact with pollu-
ting chemical agents, infections, and genetic pre-
disposition.5 The diagnosis is traditionally made in 
the presence of chronic respiratory signs and symp-
toms, associated with risk factors for the disease and 
an irreversible obstructive ventilatory disorder on 
pulmonary function tests.6 The Global Initiative 
for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD), an 
international reference document for COPD mana-
gement, classifies the disease into four stages, accor-
ding to the severity of airflow limitation, ranging 
from mild cases (Stage I), in which Forced Expira-
tory Volume (FEV1) values ​​after administration of 
a bronchodilator are equal to or greater than 80% of 
predicted, to very severe cases (Stage IV), in which 
these values ​​are less than 30% of predicted.1

Global estimates indicate that the prevalence of 
the disease is related to the population’s different 
geographic regions and lifestyles. A systematic re-
view that synthesized global data on the prevalen-
ce and severity of COPD by geographic region, age 
groups, and smoking habits, found global prevalen-
ce values ​​of 12.16% (95% CI, 10.91 -13.40%), being 
the most common clinical presentation in the early 
stages of the disease.7

As an illness of wide prevalence in different re-
gions of the world, COPD can substantially impact 
health systems due to the costs of its treatment and 
hospitalizations caused by its clinical exacerbations. 
A systematic review that evaluated the economic bur-
den associated with severe and very severe COPD, 
highlighted that the disease severity, frequency of 
exacerbations, and symptoms were significantly as-
sociated with increased use of health resources. In 
addition, the same research stressed the number of 
previous exacerbations and the presence of comorbi-
dities as predictors of COPD-related economic bur-

den.8 A study coordinated by the Instituto de Efectivi-
dad Clínica y Sanitaria and Fundação Oswaldo Cruz, 
which sought to study the burden of diseases attribu-
table to tobacco use in Brazil, estimated a total cost 
in Brazilian real (BRL) of 22.47 billion for COPD in 
2015, being 71% of this attributed to smoking.9

Given the expressive values ​​found in previous 
evaluations, the need to understand the components 
of the costs associated with this disease is evident. In 
this context, Cost of Illness studies can help in the 
evaluation of priority demands, as they encompass 
several aspects of the impact of diseases and health 
outcomes in a given country, region, or community, 
contributing to the formulation and prioritization 
of public policies, in addition to allowing greater ef-
ficiency in the allocation of health resources.10

The present study aimed to measure the cost of 
COPD in Brazil, from the perspective of Brazilian 
Unified Health System, through the computation of 
direct medical costs associated with the provision of 
health care. Thus, this research intends to present 
an updated scenario regarding the cost of illness stu-
dies of this illness in the country.

Methods

A descriptive and retrospective study was con-
ducted following the recommendations proposed 
by international guidelines for the reporting of eco-
nomic evaluations (Consolidated Health Economic 
Evaluation Reporting Standards/CHEERS), Inter-
national Society for Pharmacoeconomics and Out-
comes Research/ISPOR)11 and the scientific literatu-
re regarding the cost of illness studies.12-14

Perspective and time horizon

The analysis was conducted from the perspecti-
ve of the Brazilian Unified Health System, a public 
health system that is the only way to access health 
care for more than 70% of the Brazilian population.15 
The time horizon adopted included the period from 
January to December 2019, considering the availa-
bility of consolidated information in the accessed 
databases. In addition, the year 2019 was chosen to 
avoid possible influences of the Covid-19 pandemic 
on the analyses. 
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Approach and types of costs analyzed

The study design was based on the prevalence 
of COPD in Brazil and used a combination of ma-
cro and micro-costing techniques with a top-down 
approach, according to the type and availability of 
each data analyzed. The prevalence of COPD within 
the country was a critical factor that guided the cost 
analysis. The prevalence data allowed for the extra-
polation of our findings to the national population, 
thereby providing a more accurate depiction of the 
economic burden across the healthcare system. Dis-
tinct approaches were adopted for various cost com-
ponents to ensure a nuanced understanding of the 
economic burden of COPD.

For hospitalization costs, we used a top-down 
approach – this method allowed us to capture the 
total expenditures for COPD – related hospital ad-
missions during 2019, offering a macroscopic view 
of the hospitalization costs within the healthcare 
system.

In contrast, the costs associated with the stable 
phase of COPD – encompassing clinical follow-up, 
pulmonary rehabilitation, oxygen therapy, vaccina-
tion, and pharmacological treatment – were asses-
sed using a mixed approach. This approach combi-
ned top-down and bottom-up methods, where the 
top-down aspect involved the extraction of broad 
expenditure categories from health system databa-
ses.

Concurrently, the bottom-up method was em-
ployed to meticulously itemize and calculate the 
costs associated with individual components of ou-
tpatient COPD care. This detailed, mixed methodo-
logy facilitated the estimation of average per-patient 
annual costs, segmented by disease stage. Through 
this approach, we aimed to provide a detailed break-
down of the direct medical costs associated with 
COPD management, reflecting the intricacies of 
cost allocation across different care components and 
stages of the disease. Further details regarding each 
phase are described below.

Costs related to hospitalizations: Data were ob-
tained in a grouped way, using the macro-costing 
technique, based on information available in the 
Sistema de Informações Hospitalares (SIH; Hospi-
tal Information System). The platform allows the 

assessment of total hospital costs, considering all 
Autorizações de Internação Hospitalar (AIH, Hospital 
Admission Authorizations) paid in the period. To 
visualize these values, the TABNET tool was used 
(link: https://datasus.saude.gov.br/informacoes-de-
-saude-tabnet/) following this path: it was chosen on 
the menu bar “Epidemiológicas e Morbidade > Morbi-
dade Hospitalar do SUS (SIH) > Geral”, by place of 
residence - from 2008. Chapter ICD-10 X – Respira-
tory Tract Diseases was selected, including the CID-
10 Morbidity Tabulation List code 175, covering 
ICD-10 classifications from J40 to J44. The total 
costs related to the management of related clinical 
conditions were estimated from January to Decem-
ber 2019.

Costs related to the stable phase of the disease: 
The direct medical costs were obtained by micro-
-costing, estimating the average cost of follow-up of 
one patient per year, according to the stage of the 
disease. The composition of these costs included the 
following elements:

Clinical follow-up: The procedures performed 
during the care of patients with COPD were listed 
according to the conduct recommended by the Pro-
toloco Clínico e Diretriz Terapêutica (PCDT; Clinical 
Protocol and Therapeutic Guidelines) of COPD is-
sued by the Brazilian Ministry of Health16 and the 
International Guideline of GOLD.1 The individual 
values were extracted from the Sistema de Geren-
ciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos, 
Órteses, Próteses e Materiais Especiais (SIGTAP; 
Management System of the Table of Procedures, 
Medications, Orthotics, Prostheses, and Special 
Materials) of the Brazilian Unified Health System. 
Given the need to establish the respective frequen-
cies of each performed clinical procedure, we chose 
to use a panel of pulmonology specialists based on 
a modified Delphi technique.17,18 For this, a simpli-
fied questionnaire was developed (supplementary 
material), based on previous literature,17,18 aiming 
to reflect the clinical practice in the management 
of the disease. Three pulmonologists were consult-
ed, after sending the respective questionnaire via 
e-mail. As there were no significant disagreements 
between the answers, the panel was set up in just 
one round, estimating the average frequency of 
performance of each procedure per year. These val-
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ues ​​were multiplied by the individual costs of each 
procedure, obtaining the annual cost of clinical fol-
low-up according to the stage of the disease. The 
consulted experts were physicians who reside and 
work in the state of Paraná, southern Brazil. They 
have experience in the private and public health-
care sectors.

Pulmonary rehabilitation and home oxygen ther-
apy: The costs related to physical therapy support 
and home oxygen therapy for the treatment of the 
disease were estimated based on literature recom-
mendations,1,16 extracting their respective individu-
al values ​​from the SIGTAP Table.

Vaccination: The costs associated with reducing 
exposure to risk factors for exacerbations, through 
vaccination, were evaluated against influenza and 
pneumococcal pneumonia, using the information 
provided by informational materials from the Bra-
zilian Ministry of Health.19,20

Pharmacological treatment: The individual val-
ues ​​of each drug and presentation were obtained 
from the weighted averages present in the reports 
of the Banco de Preços em Saúde (BPS; Health Price 
Database) and prices stipulated by the Tabela da 
Câmara de Regulação do Mercado de Medicamentos 
(Table of the Medicines Market Regulation Cham-
ber) of 2019, considering the following columns: 
tax rate (ICMS) of 0% and Preço Máximo de Venda 
ao Governo (Maximum Price of Sale to the Govern-
ment). The data were related to the dosage recom-
mended by the PCDT (ORDINANCE SAS/MS No. 
609, OF JUNE 6, 2013), estimating the cost per dose, 
the annual cost of the minimum dose, and the annu-
al cost of the maximum dose.

Calculation of the final costs of disease: After 
obtaining the individual values ​​of each component 
of the costs related to the management of the stable 
phase of COPD, these were added according to the 
stage of the disease, presenting the estimated annual 
values ​​for the treatment and follow-up of one patient 
per year, according to the degree of airflow limita-
tion.

To ensure the integrity of our cost analysis when 
using varying unitary prices, we have closely exa-
mined the pricing structures provided by SIGTAP, 
hospital reimbursement rates, and the Medicines 
Price Tables. It is important to clarify that SIG-

TAP, which operates under Brazil’s Unified Heal-
th System, standardizes prices nationally and does 
not adjust for geographical or institutional factors, 
such as the type of hospital. This contrasts with 
systems like that of the United States, where reim-
bursement can vary based on hospital teaching sta-
tus or location.

Costs are presented in Brazilian Reais (BRL) for 
the year 2019. Total costs are presented in Brazi-
lian Reais (BRL) and in US Dollars (USD) for the 
price years 2019 and 2024. We used CCEMG–EPPI 
Centre Cost Converter (available at https://eppi.ioe.
ac.uk/costconversion/) for currency conversion and 
adjusting estimates for the price year 2024.  

Ethical Aspects

Due to the use of secondary data, obtained from 
publicly accessible databases, this analysis did not 
require consideration and approval by the Research 
Ethics Committee.

Results

Costs related to the clinical management of 
the disease during hospitalizations

Considering all the AIH linked to the hospital 
treatment of the conditions contemplated by the 
ICD-10 J40-J44 classifications in 2019, the results 
pointed to a total value of BRL 107,867,664.40 (FI-
GURE 1). The national average cost per hospitaliza-
tion, which corresponds to the estimate of the ave-
rage individual cost per hospitalization, was BRL 
980.66.

Costs related to the clinical management of 
the disease during the stable phase

Clinical procedures

The individual values ​​of each clinical procedure 
were associated with the average frequencies estab-
lished by the Panel of Experts, allowing the determi-
nation of the average annual cost of clinical follow-
-up of patients with COPD, according to the degree 
of airflow obstruction (TABLE 1).
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Figure 1. Total value of AIH approvals from January to December 2019.

Pulmonary rehabilitation

Given the heterogeneity of studies concerning 
the duration of pulmonary rehabilitation programs, 
the values ​​of this procedure within the scope of the 
Brazilian Unified Health System were estimated 
considering a rehabilitation program of 36 sessions, 
according to relevant literature.21,22 Based on the 
procedure code 03.02.04.002-1 (PHYSIOTHERA-
PY CARE IN PATIENTS WITH RESPIRATORY 
DISORDER WITHOUT SYSTEMIC COMPLI-
CATIONS) of the SIGTAP table, with a unit value 
of BRL 4.67, an average value of BRL 168.12 was 
obtained.

Vaccination

COPD is one of the priority conditions included 
in vaccination both against Influenza and in the pre-
vention of pneumococcal pneumonia. According to 
the technical report of the 21st National Influenza 

Vaccination Campaign, published by the Ministry of 
Health in April 2019, 64 million doses were purcha-
sed at a unit price of BRL 15.14 for the annual cam-
paign.19 Since vaccination occurs in a single dose, 
this data was considered as the respective annual 
dose to be accounted for in the final calculation of 
the analysis, in a more realistic estimate of the value 
practiced. Regarding the pneumococcal vaccine, 
considering its availability by the Brazilian Unified 
Health System from the second half of 2019, and in-
dication in a single dose20, the unit values ​​of this im-
munobiological were not included, according to the 
perspective and time horizon adopted in the study.

Oxygen therapy

The indication of home oxygen therapy is direc-
ted to chronic hypoxemic patients, who are usually 
in more severe stages of the disease. The values ​​of 
the procedure code 03.01.05.006-6 (INSTALLA-
TION/MAINTENANCE OF NON-INVASIVE 
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Table 1. Average annual cost, in BRL*, of clinical follow-up performed on an outpatient basis for patients with 
COPD+ in the stable phase, related through the mean frequencies of each procedure and the corresponding 
values ​​in the SIGTAP++ Table

PROCEDURE UNIT VALUE 
(BRL) AVERAGE FREQUENCY OF PERFORMANCE

STAGE I STAGE II STAGE III STAGE IV

Follow-up consultation   10 1 2 3 4

Spirometry 6.36 1 1 1 2

Complete blood count 4.11 1 1 1 2

Erythrocyte sedimentation 
rate (ESR)

2.73 1 1 1 1

C-reactive protein (CRP) 2.83 1 1 1 1

Arterial blood gas 2.78 0 0 1 1

Biochemical profileª 16.95 1 1 1 2

Sputum culture 5.15 0 0 1 1

Chest X-ray 9.50 1 1 1 1

Electrocardiogram 5.15 1 1 1 1

Lung tomography 136.41 1 1 1 1

TOTAL VALUE (BRL*) 194.04 204.04 221.97 259.39

*BRL (Braziliam Real); +COPD (Chronic Obstructive Pulmonary Disease); ++SIGTAP (Management System of the Table of Procedures, Medi-
cations, Orthotics, Prostheses, and Special Materials); ªBiochemical profile: urea, creatinine, sodium, potassium, serum calcium, oxalacetic 
transaminase/aspartate aminotransferase, pyruvic transaminase/alanine aminotransferase, lactate dehydrogenase.

MECHANICAL VENTILATION AT HOME) are 
BRL 27.50 and for procedure code 03.01.05.00-15 
(FOLLOW-UP AND HOME ASSESSMENT OF 
PATIENTS SUBMITTED TO NON-INVASIVE 
MECHANICAL VENTILATION - PATIENT/
MONTH) are BRL 55.00. The total amount of BRL 
687.50 was included for the follow-up of patients in 
stage IV of the disease.

Pharmacological treatment

The drugs used in the treatment of the stable 
phase of COPD are standardized by the Brazilian 
PCDT. The weighted averages for each pharmaceu-
tical presentation were obtained in BRL from the 
BPS reports, relating the cost per dose, the annual 
cost of the minimum dose, and the annual cost of 
the maximum dose, according to the respective do-
sages (TABLE 2).

Considering the complexity of the possible drug 
associations for the pharmacological therapy of 
COPD, scenarios were established for each stage of 
the disease, according to the minimum and maxi-
mum standardized doses and indications of an asso-
ciation between therapies recommended by clinical 
guidelines (TABLE 3).

Based on the definition of the average costs rela-
ted to clinical follow-up and maintenance of phar-
macological therapy in the stable phase of COPD, 
it was possible to estimate the total annual costs, 
per patient, linked to the outpatient management 
of each stage of the disease. In the total values, the 
impact of the pharmacological treatment of COPD 
was verified, being the most representative compo-
nent in the increase of costs according to the seve-
rity of the condition. The total costs in BRL and 
USD for the price years 2019 and 2024 are presen-
ted in Table 4. 
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Drug Presentation
Unit value (BRL) 

[average
Weighted (BPS)]

Unit 
amount Dosage

Annual cost 
(minimum dose)

(BRL++)

Annual cost 
(maximum dose)

(BRL++)

Ipratropium 
bromide Nebulizer solution 

0.25 Mg/ml 0.35 20 m
0.25-0.5mg/1 to 2ml of 
nebulizer solution) every 
4-6 hours

25.55 76.65

Inhalation aerosol 
of 0.02 Mg/dose 21.54 200 doses 40-80 mcg; dosimetric 

aerosol 3 to 4 times a day 235.79 628.17

Inhalation aerosol 
of 0.02 Mg/dose 18.21 10 mL 40-80 mcg; dosimetric 

aerosol 3 to 4 times a day 199.29 531.44

Albuterol Inhalation aerosol 
100 mcg 6.91 200 doses 200-400 mcg every 

4-6 hours 100.74 297.84

Nebulizer solution  
5 mg/ml 10.61 10 mL 200-400 mcg every 

4-6 hours 193.63 387.27

Fenoterol Inhalation aerosol 
100 mcg 19.28 200 doses 200-400 mcg every 

4-6 hours 281.49 843.15

Formoterol Inhalation capsule 
12 mcg 0.52 1 capsule 12-24 mcg, 2 times/day 379.60 1,518.40

Inhalation powder  
12 mcg 64.83 60 doses 12-24 mcg, 2 times/day 780.37 1,560.74

Formoterol + 
budesonide

Inhalation capsule 
12+400 mcg 1.60 1 capsule 12-24 mcg, 2 times/day 1,168.00 2,336.00

Inhalation powder 
12+400 mcg 60.46 60 doses 12-24 mcg, 2 times/day 735.48 1,470.22

Inhalation powdera 
6+200 mcg 67.26 60 doses 12-24 mcg, 2 times/day 1,636.66 3,273.32

Budesonide Inhalation capsule 
200 mcg 0.38 1 capsule 800-1,500 mcg/day 554.80 1,109.60

Inhalation capsule 
400 mcg 0.53 1 capsule 800-1,500 mcg/day 386.90 773.80

Inhalation aerosol 
200 mcg 84.00 100 doses 800-1,500 mcg/day 1,226.40 2,452.80

Beclomethasone Inhalation capsule 
200 mcg 0.36 1 capsule 800-1,500 mcg/day 525.60 1,051.20

Inhalation powder 
200 mcg 85.81 100 doses 800-1,500 mcg/day 1,252.68 2,505.36

Inhalation powder 
200 mcg 44.23 200 doses 800-1,500 mcg/day 322.66 645.32

Inhalation capsulea 
400 mcg 0.40 1 capsule 800-1,500 mcg/day 297.11 594.22

Inhalation powder 
400 mcg 55.31 100 doses 800-1,500 mcg/day 403.76 807.53+++

Inhalation aerosol 
250mcg. 49.55 200 doses 800-1,500 mcg/day 271.23 542.46

Inhalation aerosol 
200 mcg 46.19 200 doses 800-1,500 mcg/day 335.80 671.60

Table 2. Weighted averages of the values of drugs available for the treatment of COPD*, obtained from the 
BPS+ platform, and estimates of annual costs in the recommended minimum and maximum doses

* COPD (Chronic Obstructive Pulmonary Disease); +BPS (Health Price Database); ++BRL (Braziliam Real); a In view of the incongruity of data 
present in the database, due to possible registration errors, the values in the Medicines Market Regulation Chamber table were used for the 
presentations formoterol 6 mcg + budesonide 200 mcg (inhalation powder) and beclomethasone 400 mcg (inhalation capsule), considering 
the values of tax rates at 0% and the Maximum Price of Sale to the Government.
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Table 3. Costs of pharmacological treatment for each stage of COPD*, considering the indications of associa-
tion of therapies recommended by the PCDT+ of the Ministry of Health.

Copd 
stage

Pharmacological Therapy Total Cost
Annual (BRL++)

Average Annual Cost per Stage 
(BRL++)

SABA¶ LABA§ ICS|| Dose Min# Dose Max± Dose Min# Dose Max±

I Ipratropium 
Bromide  199.29 531.44

Albuterol 147.19 342.55 209.32 572.38

Fenoterol 281.49 843.15

II Ipratropium 
Bromide

Formoterol 779.28 2,071.01

Albuterol Formoterol 727.17 1,882.12 789.31 2,111.95

Fenoterol Formoterol 861.48 2,382.72

III and IV Ipratropium 
Bromide

Formoterol beclomethasone 1,115.08 2,742.61

Albuterol Formoterol beclomethasone 1,062.97 2,553.72

Fenoterol Formoterol beclomethasone 1,197.28 3,054.32 1,360.29 3,127.38

Ipratropium 
Bromide

Formoterol + 
Budesonide

1,601.62 3,336.10

Albuterol Formoterol + 
Budesonide

1,549.52 3,147.21

Fenoterol Formoterol + 
Budesonide

1,683.82 3,647.81

*COPD (Chronic Obstructive Pulmonary Disease); *PCDT (Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines);    ++BRL (Braziliam Real); ¶SABA 
(short-acting ¶2 agonists); §LABA (long-acting β2 agonists);  ||ICS (inhaled corticosteroids); #MIN (minimum), ±MAX (maximum). 

Table 4. Total costs, by stage, of treatment and clinical follow-up of patients with COPD in the stable phase, 
considering the average annual values per patient. Costs are presented in Brazilian Reais (BRL) for the price 
year 2019 and in US Dollars (USD) for the price years 2019 and 2024.

AVERAGE ANNUAL COST PER PATIENT

STAGE I STAGE II STAGE III STAGE IV

Clinical 
procedures

194.04 (BRL/2019)
93.78 (USD/2019)

117.63 (USD/2024)

204.04 (BRL/2019)
98.62 (USD/2019)

123.69 (USD/2024)

221.97 (BRL/2019)
107.28(USD/2019)
134.56 (USD/2024)

259.39 (BRL/2019)
125.37 (USD/2019)
157.24 (USD/2024)

Pulmonary 
rehabilitation

168.12 (BRL/2019)
81.26 (USD/2019)

101.91 (USD/2024)

168.12 (BRL/2019)
81.26 (USD/2019)

101.91 (USD/2024)

168.12 (BRL/2019)
81.26 (USD/2019)

101.91 (USD/2024)

Vaccination
15.14 (BRL/2019)
7.32 (USD/2019)
9.18 (USD/2024)

15.14 (BRL/2019)
7.32 (USD/2019)
9.18 (USD/2024)

15.14 (BRL/2019)
7.32 (USD/2019)
9.18 (USD/2024)

15.14 (BRL/2019)
7.32 (USD/2019)
9.18 (USD/2024)

Oxygen therapy
687.50 (BRL/2019)
332.29 (USD/2019)
416.76 (USD/2024)

Pharmacological 
treatment 

(Minimum dose/ 
Maximum dose)

MIN. DOSE MAX. DOSE MIN. DOSE MAX. DOSE MIN. DOSE MAX. DOSE MIN. DOSE MAX. DOSE

209.32 (BRL/2019)
101.17 (USD/2019)
126.89 (USD/2024)

572.38 (BRL/2019)
276.65 (USD/2019)
346.97 (USD/2024)

789.31 (BRL/2019)
381.49 (USD/2019)
478.47 (USD/2024)

2,111.95 (BRL/2019)
1,020.76 (USD/2019)
1,280.25 (USD/2024)

1,360.29 (BRL/2019)
657.46 (USD/2019)
824.60 (USD/2024)

3,127.38 (BRL/2019)
1,511.54 (USD/2019)
1,895.79 (USD/2024)

1,360.29 (BRL/2019)
657.46 (USD/2019)
824.60 (USD/2024)

3,127.38 (BRL/2019)
1,511.54 (USD/2019)
1,895.79 (USD/2024)

TOTAL
418.50 (BRL/2019)
202.27 (USD/2019)
253.69 (USD/2024)

781.56 (BRL/2019)
377.75 (USD/2019)
473.77 (USD/2024)

1,176.61 (BRL/2019)
568.69 (USD/2019)
713.25 (USD/2024)

2,499.25 (BRL/2019)
1,207.95 (USD/2019)
1,515.02 (USD/2024)

1,765.52 (BRL/2019)
853.32 (USD/2019)

1,070.24 (USD/2024)

3,532.61 (BRL/2019)
1,707.40 (USD/2019)
2,141.44 (USD/2024)

2,490.44 (BRL/2019)
1,203.69 (USD/2019)
1,509.68 (USD/2024)

4,257.53 (BRL/2019)
2,057.77 (USD/2019)
2,580.88 (USD/2024)
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Discussion

Given the context presented, it is possible to per-
ceive the economic impact of COPD at the hospital 
and outpatient levels on the use of health resour-
ces in Brazil. Even with defined clinical guidelines 
and availability of access to standardized drugs for 
treatment, some factors can negatively impact the 
management of the disease, leading the patient to 
frequent exacerbations. One of them is low adhe-
rence to treatment and the other is failures in the 
indication and difficulties in accessing pulmonary 
rehabilitation programs.23,24 It is important to notice 
that, despite the free access policy to COPD treat-
ment in Brazil, a high frequency of undertreatment 
is observed. A cohort study conducted with patients 
with moderate to severe COPD followed in a public 
disease management program in Brazil showed that 
non-adherent patients were almost twice as likely to 
die compared to those who were adherent, highli-
ghting the need of adherence monitoring and opti-
mization strategies.25 In this sense, the lack of treat-
ment and poor adherence to the prescribed drugs 
are related to more severe COPD, which leads to a 
higher hospitalization rate, increasing the costs as-
sociated to hospital services, and a higher mortality 
rate, which also impacts on the costs of the disease 
for the health system.26 

Regarding pharmacological treatment, it is ne-
cessary to highlight the absence of bronchodilators 
of the class of antimuscarinics (long-acting musca-
rinic antagonists – LAMAs) standardized within 
the PCDT for COPD management in Brazil during 
the study period. The last update by GOLD for ad-
vanced stages of the disease and patients with grea-
ter symptoms recommends the use of LAMA as a 
bronchodilator agent, reserving the use of the asso-
ciation of LABA+ICS (long-acting β2 agonists + 
inhaled corticosteroids) for symptomatic patients 
with an eosinophil count greater than 300 cells/µl. 
Previous studies have demonstrated the superiority 
of LAMA bronchodilators in terms of controlling 
exacerbations and improving quality of life indica-
tors. A study compared the benefits and harms of 
the LABA+LAMA versus LABA+ICS associations 
in a systematic review that included 11 studies and 
9,839 participants, revealing the superiority of the 

LABA+LAMA association in outcomes related to 
exacerbation rates (OR 0.82, 95% CI: 0.70 - 0.96, P 
= 0.01, I² = 17%) and improvement in FEV1 (MD 
0.08 L, 95% CI: 0.06 - 0.09 L P < 0.0001, I² = 50% 
). In addition, the same study pointed to a reduction 
in the risk of pneumonia and improvement in the 
St. George’s Respiratory Questionnaire.27

Furthermore, in the face of a possible inappro-
priate therapy, the lack of accessibility to drugs clas-
sified as LAMA can also trigger other burdens on 
health systems, such as judicialization processes. An 
exploratory study that aimed to survey the types of 
lawsuits filed for the drug tiotropium bromide iden-
tified that between 2010 and 2016 tiotropium bro-
mide presented an increase of more than 61% in the 
number of units dispensed, being the drug with the 
highest number of lawsuits in the Brazilian state of 
Paraná. This study states that the possible costs of 
acquiring tiotropium bromide by making it availa-
ble to the patients would be lower than values spent 
on legal proceedings initiated by patients who de-
mand the drug judicially, representing a potential 
saving of public resources.28

Regarding the stable phase of the disease, the 
severity of the condition is highlighted as a major 
factor in the increase in costs, with pharmacologi-
cal treatment representing the component with the 
greatest burden on the total values. A systematic 
review on the cost analysis of COPD published in 
2021 included 18 publications reporting data from 
developed and European countries (no study from 
Brazil was retrieved). The results of the systematic 
review showed that the higher costs associated with 
COPD corresponded to more severe disease con-
ditions, mainly exacerbations. In addition, the hi-
ghest costs were related to hospitalizations and the 
pharmacological treatment associated.29 The resul-
ts ​​found in our study are in line with international 
data that demonstrate the increase in costs linked to 
the severity of the disease. A cross-sectional study 
with 189 patients treated at the pulmonology de-
partment of the University Hospital of Larissa, in 
Greece, evaluated the cost of COPD maintenance 
treatment and the impact of the country’s financial 
crisis on these patients. The study estimated an an-
nual cost ranging from €615.44 for patients in Stage 
I of the disease, to €1,302.03 for patients in Stage 
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IV. The costs of pharmacological treatment were 
also estimated considering the ABCD classifica-
tion, ranging from €715.01 for patients classified 
in group A, to €1,101.05 for patients in group D. 
The authors highlighted that the costs of the drug 
treatment of COPD were significantly higher for 
patients in the most severe stages of the disease 
(Stages III and IV) and at high risk of exacerba-
tion (groups C-D).30 The annual cost-of-illness of 
COPD was also evaluated by Dal Negro (2021) in 
Italy, revealing that in the last two decades, the ma-
jor cost component included direct costs, mainly 
hospitalization costs due to exacerbations, which 
corresponded to almost 70% of total direct costs. As 
in our study, the author also exposed that the mean 
cost per patient depends on COPD severity, ran-
ging from €  1830.60 (mild COPD) to €  5451.70 
(severe COPD). Despite our analysis including 
only direct costs focusing on the pharmacological 
treatment, Dal Negro (2021) highlights that in his 
review on the cost-of-illness of COPD in Italy, di-
rect costs accounted for almost 90% of total costs 
related to COPD management.31 Hence, it is fair to 
state that our analysis provides valuable informa-
tion for decision-makers in planning economic and 
political strategies for COPD management from 
the perspective of the public health system.

It is also necessary to highlight the current cost 
of disease management, considering its prevalence 
in the Brazilian population. A systematic review 
that summarized the prevalence of COPD in Brazil 
included 12 studies in the meta-analysis, obtaining 
a prevalence ​​of 17% (95% CI: 13-22%) among adults 
over 40 years of age.32 Although the epidemiological 
data do not relate the prevalence according to the 
severity of the disease, it is possible to estimate, ba-
sed on the measures of central tendency of the costs 
by stage obtained in this analysis, a value of BRL 
29,036,988,226.85 destined to the management of 
the disease. Although this value reflects only an es-
timate and may be overestimated due to the lack of 
concise data on the proportion of individuals affec-
ted in each degree of disease severity, the repercus-
sion of COPD on the demand for the use of health 
resources in the country is visible.

Being a preventable situation, the need to encou-
rage the development of strategies that can avoid 

the occurrence of the disease is even more evident. 
The World Health Organization recommends the 
following interventions to reduce the global impact 
of COPD: smoking cessation, encouragement of 
physical activity, vaccination, adequate use of inhala-
tion devices, and access to pulmonary rehabilitation 
programs. In addition, COPD is one of the patholo-
gies included in the Global Action Plan for the Pre-
vention and Control of Noncommunicable Diseases 
2013-2030, a global strategy that aims to reduce the 
avoidable burden of morbidity, mortality, and disa-
bility related to non-communicable diseases. Such 
actions are key elements in reducing the incidence 
and worsening of the illness, consequently leading 
to a reduction in the economic burden associated 
with its clinical management.

Study limitations

In the hospitalization cost analysis, our study pri-
marily accounted for the per diem (daily rates) char-
ged by hospitals. These rates typically include room 
charges and routine care but do not encompass ad-
ditional expenses such as medical materials, specific 
drug costs, the utilization of medical equipment, or 
other infrastructural costs. The reliance on per diem 
rates was dictated by the data available from the 
Sistema de Informações Hospitalares (SIH), which 
predominantly captures these daily charges. Conse-
quently, the exclusion of these supplementary costs 
may limit the comprehensiveness of our hospitali-
zation cost estimates, potentially underrepresenting 
the full economic burden of COPD-related hospital 
stays.

The lack of information on the prevalence of 
COPD by disease stage also made it impossible to 
correlate hospitalizations with the severity of the 
condition, as it could be included in the total cost 
per patient per year. As for pharmacological treat-
ment, charges linked to access to medicines through 
supplementary health care (health insurance) were 
not included. Moreover, while adopting the Brazi-
lian Unified Health System perspective, our study 
did not include costs associated with judicialization 
– legal actions taken by patients to access treatments 
outside the standard Brazilian Unified Health Sys-
tem coverage – due to the challenges in estimating 
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these costs with the available data, despite their po-
tential impact on the overall economic burden of 
COPD.

In conclusion, it is estimated that the cost of 
treatment and follow-up of a patient with COPD in 
the stable phase in Brazil can range from BRL 418.50 
[price year 2019] (USD 202.27 [price year 2019] / 
USD 253.69 [price year 2024]) to BRL 4,257.53 [pri-
ce year 2019] (USD 2,057.77 [price year 2019] / USD 
2,580.88 [price year 2024]), and the exacerbations of 
this condition also present a considerable impact on 
costs related to hospital management of respiratory 
diseases in the country. Given this scenario, it is ne-
cessary to highlight the importance of promoting 
and implementing effective strategies and public 
policies to reduce exposure to risk factors for the 
disease, early diagnostic methods, and control the 
progression of the condition.

Furthermore, the study’s methodology, which 
employs an eclectic mix of cost approaches and 
relies on input from a small expert panel, carries 
inherent limitations. The cost of illness methodo-
logy may not fully capture indirect costs or the in-
tangible aspects of disease burden, and the limited 
panel size may not reflect a broader range of cli-
nical practice, potentially introducing bias. Addi-
tionally, the combination of macro and micro-cos-
ting techniques, while comprehensive, may lead 
to inconsistencies due to varying data resolution. 
These methodological considerations are crucial in 
interpreting the findings and should inform future 
research that might benefit from a more uniform 
costing approach and an expanded multidiscipli-
nary expert panel.
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RESUMO
Objetivo: Sistematizar, por meio da prática baseada em evidências, o manejo de casos au-
tolimitados de febre no contexto do Cuidado Farmacêutico. Métodos: Para elaboração da 
diretriz foi adotado o método ADAPTE como processo estruturado de revisão da literatura e 
construção do documento. Foram ainda utilizadas as ferramentas AGREE II e GRADE para 
análise dos guias de prática selecionados durante o processo e para categorização das 
evidências, respectivamente. Resultados: Após elaboração, observou-se que a anamnese 
farmacêutica é passo importante para confirmar se a febre é apenas um episódio isolado 
e autolimitado, se está associada a um contexto de “febrefobia” ou se inspira cuidados as-
sistenciais mais intensivos; a duração da febre e sintomas associados, como desidratação, 
taquicardia persistente, taquipneia, hipertensão, são alguns sinais para encaminhamento. 
Dentre as medidas não farmacológicas, a ingestão de líquidos é a mais recomendada a 
fim de evitar desidratação. Além disso, recomendam-se ações de educação em saúde para 
coibir métodos inadequados de diminuição da temperatura, como banhos gelados ou com 
álcool, e incentivar práticas adequadas, como manter o paciente em ambiente fresco, 
aferir corretamente a temperatura e descartar adequadamente termômetros. Em relação 
ao tratamento farmacológico, deve-se avaliar com atenção a condição clínica do paciente, 
uma vez que o uso dos antitérmicos é indicado exclusivamente para alívio de sinais de 
desconforto, dando preferência ao Ibuprofeno e Paracetamol. 
Conclusão: Apesar de ser um processo fisiológico benéfico, a febre requer cautela em 
seu manejo, principalmente em relação às populações vulneráveis, como crianças nos 
primeiros três meses de vida, gestantes, puérperas, idosos e outras pessoas em uso de 
medicamentos como corticoides, imunossupressores ou em polifarmácia.
Palavras-chave: Manejo de Problemas de Saúde Autolimitados; Farmácia Comunitária; 
Farmácia Clínica

SUMMARY
Objective: To systematize, through evidence-based practice, the management of self-li-
miting cases of fever in the context of Pharmaceutical Care. Methods: To prepare the 
guideline, the ADAPTE method was adopted as a structured process for reviewing the 
literature and constructing the document. The AGREE II and GRADE tools were also 
used to analyze the practice guidelines selected during the process and to categorize the 
evidence, respectively. Results: After elaboration, it was observed that the pharmaceu-
tical anamnesis is an important step in confirming whether the fever is just an episode 
or whether it is associated with a state of disorientation in the patient; persistent tachy-
cardia; tachypnea, hypertension and/or postural hypotension, as well as its duration for 
referral purposes. Among the non-pharmacological measures, fluid intake is the most 
recommended in order to avoid the risk of dehydration, as well as health education 
actions to avoid external methods of lowering the temperature, such as cold baths or 
baths with alcohol, as well as recommending cool environments, correct temperature 
measurement and the disposal of thermometers. Pharmacological treatment should be 
carefully evaluated, as it is only indicated for relieving signs of discomfort, giving prefe-
rence to Ibuprofen and Paracetamol. Conclusion: Despite being a beneficial physiologi-
cal process, caution is needed in vulnerable populations, such as the first three months 
of a child’s life, pregnant women, puerperal women and patients taking medications 
such as corticosteroids, immunosuppressants or polypharmacy and the elderly.
Keywords: Management of Self-Limited Health Problems; Community pharmacy; Clini-
cal Pharmacy
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Introdução

A febre é definida como uma temperatura corpo-
ral acima da variação normal, caracterizada por uma 
resposta fisiológica controlada à uma infecção, doen-
ça ou trauma.1-4 A temperatura interna do corpo, em 
situações normais, mantém-se entre 36ºC e 37,5ºC, 
podendo mudar em decorrência do momento do dia, 
do instrumento utilizado para mensuração, do am-
biente em que se encontra o indivíduo e da idade do 
paciente. No geral, entretanto, a média da tempera-
tura corporal é 37ºC.1–4

Crianças possuem uma média de temperatura 
corporal mais alta que adultos. Em recém-nascidos, a 
temperatura retal média é de 37,5ºC, podendo chegar 
a 38ºC. Idosos, por outro lado, possuem uma média 
de temperatura corporal mais baixa. A Organização 
Mundial da Saúde (OMS) e a Society of Critical Care 
Medicine (SCCM) definem a febre como temperatura 
retal maior que 38°C ou axilar maior que 37,5°C em 
adultos ou crianças. No grupo geriátrico, conside-
ra-se febre a temperatura oral maior que 37,8°C ou 
retal maior que 37,5°C ou, ainda, aumento acima de 
1,1°C de variação da temperatura basal verificada em 
medidas anteriores. Dos três maiores sítios de verifi-
cação da temperatura (retal, oral e axilar), o sítio re-
tal reflete a mais exata para definição da temperatura 
corporal, embora a aferição axilar seja o método mais 
cômodo. Fatores como suor, temperatura ambiente, 
umidade e pelos na axila podem atrapalhar a mensu-
ração correta desse parâmetro fisiológico.1,5

Nesse contexto, três conceitos importantes pre-
cisam ser distinguidos. A febre ou pirexia consiste 
em um mecanismo regulado pelo hipotálamo como 
resposta a um pirógeno e que, geralmente, é bené-
fica para o indivíduo e serve como sinal de alerta. 
Hiperpirexia, por sua vez, ocorre quando essa “fe-
bre” é extremamente elevada, acima de 41,5º C, o 
que implica na probabilidade de um problema de 
saúde mais sério, geralmente causado por sepses ou 
hemorragias intracranianas e que pode resultar em 
sérias consequências físicas e cerebrais. Por último, 
a hipertermia pode ser definida como uma elevação 
exacerbada da temperatura, causada por uma falha 
hipotalâmica em manter a homeostase do corpo, o 
que eleva a temperatura de forma não controlada e 
exclui a hipótese de febre causada por pirógenos, que 

é extremamente prejudicial, exige tratamento dife-
renciado e emergencial já que não responde ao uso 
de antipiréticos.2,3,5–7

Importante destacar também o conceito de “fe-
verphobia”, ou febrefobia, que consiste em uma 
tendência que afeta pais de todos os níveis socioe-
conômicos e profissionais de saúde, ao tratar com 
extrema preocupação a avaliação e manejo desse si-
nal em crianças. Observa-se, assim, que as pessoas 
parecem acreditar que a febre, sozinha, possa causar 
danos graves e irreversíveis, o que leva a ansiedade, 
consultas emergenciais em hospitais e uso de trata-
mentos desnecessários ou de forma incorreta com 
antipiréticos.6–8

No manejo da febre, estudos mostram que um 
quarto dos pais daria antipiréticos às crianças com 
temperaturas abaixo de 37,8ºC; 85% também repor-
tam que acordam seus filhos para dar continuidade 
ao tratamento com antipiréticos.7 Também se ob-
serva uma alta quantidade de erros de medicação, 
sendo o mais frequente a superdosagem.7,9 A razão 
mais apontada para o uso de antipiréticos foi a dimi-
nuição do risco de convulsões febris, dano cerebral 
e evolução da doença, apontando a diminuição da 
temperatura como o principal desfecho esperado.

Portanto, o farmacêutico pode contribuir no su-
porte ao manejo desse sinal, orientando o uso racio-
nal por meio de informações claras e confiáveis e 
reduzindo as visitas ambulatoriais em casos agudos 
e inespecíficos.3,9

Métodos

Para a elaboração dessa diretriz utilizou-se como 
fundamentação teórica o método ADAPTE, divi-
do em três fases consecutivas: (i) configuração, (ii) 
adaptação e (iii) finalização. O método consiste em 
um processo estruturado de construção de guias de 
prática a partir de documentos pré-existentes na 
literatura científica. No caso deste trabalho, foram 
eleitos como documentos de referência: (i) guias de 
orientação de bases de síntese de evidências; (ii) di-
retrizes clínicas do tema; (iii) revisões sistemáticas 
sobre os tratamentos; (iv) guias ou artigos específi-
cos do cuidado farmacêutico.10,11 

As buscas foram realizadas entre novembro de 
2020 e março de 2021, com os termos MeSh e ope-
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radores booleanos “Fever”[Title] OR “Hyperther-
mia”[Title] OR “Pyrexia”[Title]. Foram realizadas 
buscas nas bases de síntese de evidências Best Prac-
tice, Dynamed e Uptodate; no site de desenvolve-
dores de diretrizes National Institute for Health and 
Care Excellence (NICE) e no site do Conselho Fede-
ral de Farmácia (CFF); e, por fim, nas bases Cochra-
ne, PubMed, Scopus e Biblioteca Virtual de Saúde 
(BVS/MS).

Foram considerados critérios de inclusão: publi-
cações escritas em inglês, português ou espanhol; 
que abordaram a febre leve e inespecífica em adul-
tos, crianças e idosos, além de tratamento com an-
ti-inflamatórios não-esteroidais (AINES), paraceta-
mol, ácido acetilsalicílico (AAS) e dipirona. Foram 
definidos como critérios de exclusão: publicações 
sobre febre como sintomas de doenças específicas ou 
infecções por agentes virais específicos; febre com 
neutropenia; febre em ambientes hospitalares; febre 
em pessoas com comorbidades secundárias; febre 
em sepses; febre maligna/crônica; e documentos que 
abordaram exclusivamente sugestão de tratamentos 
com baixa evidência científica.

Para avaliação prévia das diretrizes identificadas 
na literatura e como modelo para definição das se-
ções e escrita desta Diretriz, foi utilizada a ferramen-
ta AGREE II (Appraisal of Guidelines for Research & 
Evaluation).12–14

Foi também realizada uma análise da qualidade 
das evidências encontradas em relação às potenciais 
intervenções farmacológicas e não farmacológicas 
utilizando  a ferramenta GRADE (Grading of Recom-
mendations Assessment, Development and Evaluation). 
Destaca-se que o GRADE é internacionalmente uti-
lizado para categorização das recomendações e como 
auxílio na tomada de decisões. Seguindo esse mé-
todo, as intervenções foram classificadas de acordo 
com seu nível de evidência em: (i) alta, (ii) modera-
da, (iii) baixa e (iv) muito baixa e quanto ao grau de 
recomendação como (i) forte ou (ii) fraca.15,16

Resultados

Após pesquisa nas bases de dados foram iden-
tificadas 2632 referências, sendo selecionados após 
remoção de duplicados 88 documentos para leitura 
de título e resumo. Foram eleitos 36 trabalhos após 

aplicação dos critérios de seleção para leitura do tex-
to completo. A diretriz está composta pelas seguin-
tes seções apresentadas as seguir: 

• Objetivos do Cuidado Farmacêutico;
• Avaliação e Anamnese Farmacêutica;
• Intervenções Não Farmacológicas;
• Intervenções Farmacológicas;
• Sinais de Alerta e Encaminhamentos;
• Monitoramento dos Resultados.

Objetivos do Cuidado Farmacêutico

1. Apoiar o paciente quanto à forma correta do 
manejo farmacológico da febre em casa, aliviando 
o desconforto relacionado com os sinais e sintomas 
apresentados;3,9,17

2. Identificar pacientes com febre aguda que po-
dem ser tratados em casa e pacientes com febre de 
alto risco que requerem tratamento específico e en-
caminhamento;3,9,17

3. Analisar os fatores que promovem a febre para 
verificar se são resultados de tratamentos de longo 
prazo, comorbidades, imunização ativa, inflamação 
e/ou infecções não identificadas;3,9,17

4. Orientar para medidas de prevenção de infec-
ções, rotina de observação da febre e cuidados não 
farmacológicos;3,6

5. Reduzir a “febrefobia” por meio da educação 
dos pais, fornecendo informações de manejo em 
crianças e diminuindo a ansiedade relacionada com 
o estado febril.7,9 

Avaliação e Anamnese Farmacêutica

A febre acontece a partir da interação de piróge-
nos externos (ex.: infecciosos ou toxinas) ou inter-
nos (ex.: citocinas imunes) no ponto de equilíbrio 
hipotalâmico que regula a temperatura corporal. As 
citocinas são carregadas pela circulação até o hipo-
tálamo anterior, onde induzem o aumento abrupto 
na produção de prostaglandina, especialmente a 
prostaglandina E2 (PGE2) que no cérebro aumenta 
o ponto de ajuste do centro hipotalâmico. Assim, o 
centro termorregulatório, reconhecendo a tempera-
tura corporal como muito baixa, aciona uma série de 
mecanismos para aumentá-la até que seja alcançado 
o novo equilíbrio.1,2
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A partir da estimulação do centro vasomotor hi-
potalâmico, é iniciada a vasoconstrição, reduzindo o 
fluxo de sangue periférico a fim de diminuir a perda 
de calor e, algumas vezes, induzindo calafrios, que au-
mentam a produção de calor. O processo segue até que 
a temperatura do sangue que passa pelo hipotálamo 
diminua o ponto do equilíbrio hipotalâmico (ex., com 
fármacos antipiréticos), revertendo então para perda 
de calor por meio de sudorese e vasodilatação.2,3

Dados mostraram que pacientes hospitalizados 
com diagnósticos infecciosos e febre de até 39,4ºC 
possuem um prognóstico mais positivo que aqueles 
que mantém a normotermia, evidenciando que a fe-
bre não é uma doença e sim um mecanismo de defesa 
do organismo no combate a infecções de fase aguda, 
resultando em um efeito final benéfico ao indiví-
duo.2,7 O aumento da temperatura corporal diminui 
a replicação de bactérias e vírus que infectam seres 
humanos, além de aumentar a defesa dos glóbulos 
brancos por meio do aumento da velocidade com 
que chegam aos sítios de infecção, a produção de 

neutrófilos e a proliferação de linfócitos T.2  Em con-
trapartida, a febre é relacionada com outros sinais 
e sintomas que levam ao desconforto do paciente e 
aumento da demanda metabólica, podendo ser pre-
judicial quando há comprometimento da função car-
díaca ou pulmonar.1,2,7,18   

As causas de uma doença febril muitas vezes não 
são identificadas. Sabe-se que, de forma geral, a fe-
bre é causada em reação a doenças inflamatórias e/ou 
infecciosas. A febre aguda, mais frequente, costuma 
ser decorrente de algum tipo de infecção autolimi-
tada, podendo ser facilmente tratada em casa. En-
tretanto, além de estar relacionada com sérios des-
confortos para o indivíduo, a febre também pode ser 
um indicativo de infecções bacterianas ou doenças 
severas.3,6,19 

A anamnese farmacêutica deve ser conduzida no 
sentido de analisar se o problema de saúde autoli-
mitado relatado pelo paciente se confirma ou pode 
se tratar de algum agravo que requer maior atenção 
(Quadro 1).  

Quadro 1. Anamnese farmacêutica em pacientes com febre (Estratégia INDICO) 20–28

Domínio Perguntas/Investigação* Observações importantes

Identificação do 
Paciente

Qual a idade do paciente?
O paciente está em bom estado geral?
Alimenta-se bem?
Apresenta alguma dificuldade para falar, andar ou 
dormir?

Em crianças, o relato dos pais ou observação do estado 
geral pelo profissional é fundamental para medir o nível 
de gravidade da febre.

Natureza dos sinais 
e sintomas

O paciente possui algum sinal ou sintoma associado ao 
episódio febril?
Apresenta desconforto, cefaleia,
calafrios, dor no corpo, coriza, congestão, tosse?
A febre é contínua ou intermitente?

Investigar viagens recentes a regiões que podem ter 
alguma epidemia em curso.
Atentar-se para sinais e sintomas que sugerem doenças 
mais graves e sinais de desidratação.

Duração Quando iniciou o estado febril do paciente? É recorrente?
Fez alguma viagem recente ao
exterior?
Teve contato com alguma pessoa com sintomas gripais?

A febre persistente por mais de 3 dias requer 
encaminhamento médico em crianças acima de 2 anos 
e adultos, bem como episódios febris recorrentes em um 
período de 6 meses.

Iniciou algum trata-
mento

O paciente já fez uso de algum medicamento durante 
este episódio? Caso afirmativo, houve melhora?
Quais os medicamentos usados
anteriormente?
O paciente possui alguma preferência de tratamento?

A falta de resposta ao uso de antipiréticos no período de 
três dias requer encaminhamento médico.
Também pode ser importante a prescrição de 
medicamentos que o paciente relata efetividade 
anteriormente.

Comorbidades Fez uso recente de antibióticos? Qual o histórico de 
vacinação?
O paciente possui alguma doença crônica? É 
imunodeficiente?

Investigar febre induzida por fármacos ou por uso de 
vacinas.  Algumas doenças crônicas limitam o uso de 
certos medicamentos. Pacientes com imunodeficiência 
devem ser encaminhados ao médico.

Outras Situações 
Especiais

A paciente está grávida ou é lactante? A febre em puérperas pode ser causada por mastites e 
deve ser avaliada pelo médico.
Em grávidas, o uso de medicamentos é limitado.

* Perguntas sugestivas. Não possui finalidade diagnóstica e sim para melhor compreensão do caso e identificação de potenciais sinais de alerta 
para encaminhamento.
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As manifestações clínicas relacionadas com a fe-
bre são pouco específicas e não ocorrem em todos 
os indivíduos. No entanto, estão relacionadas com o 
desconforto sentido pelo paciente quando em esta-
do febril, evidenciados por: desconforto e mal-estar 
generalizado; cefaleia, transpiração excessiva, cala-
frios, taquicardia, artralgia e mialgia e irritabilida-
de.3,6 

Um estudo utilizando o questionário Fever As-
sessment Tool (FAST) para determinação dos sinais e 
sintomas relacionados com a febre mostra que, além 
dos sintomas comuns, também pode se manifestar 
de forma associada a dor generalizada no corpo, so-
nolência, tosse (mesmo com ausência de sintomas 
gripais) e dificuldade ao respirar na maioria dos 
pacientes sintomáticos. Ademais, uma porção subs-
tancial de pacientes se encontravam assintomáticos 
durante os episódios febris.29

Na anamnese de crianças, pode ser importante a 
medida de sinais vitais para rastreio de doenças mais 
graves. No entanto, geralmente essa população pos-
sui uma boa tolerância aos estados febris. A avalia-
ção de uma criança acima de seis meses, portanto, 
não deve se basear apenas nas temperaturas altas, 
mas sim na impressão geral de seu estado clínico, 
se está alerta ou desorientada, e nas informações 
dadas por seus acompanhantes. Pode ser utilizado 
o Sistema das Luzes de Semáforo para avaliação da 
criança com febre (Quadro 2).6,8,17,30,31 A taquicardia 

é comum na febre em crianças, contanto que não seja 
persistente. 

Já os sinais de taquipneia, hipertensão e hipoten-
são postural sugerem presença de outras comorbida-
des mais graves, como distúrbios sistêmicos, infla-
matórios ou infecções graves.31

A febre induzida pela utilização de medicamen-
tos geralmente aparece entre o sétimo e o décimo dia 
de tratamento, mas também pode aparecer após um 
longo período de tratamento. Pode ser causada e vir 
acompanhada de reações de hipersensibilidade, ou 
pode ser consequência de uma alteração da termor-
regulação causada pela substância. Já a febre associa-
da a utilização de vacinas ocorre dentro dos dois dias 
seguidos da vacinação e se caracteriza por uma febre 
leve. A incidência de febres medicamentosas em pa-
cientes ambulatoriais é desconhecida, mas em pacien-
tes internados pode atingir até 10% dos casos.3,6,31,32

Em um contexto de medicalização da sociedade, 
está sendo cada vez mais comum o hábito de fazer 
“profilaxia” da febre durante a vacinação. Em um 
estudo randomizado controlado que avaliou essa 
conduta, foi observado que, embora as reações fe-
bris tenham diminuído significativamente no grupo 
intervenção (usando paracetamol), a administração 
profilática de medicamentos antipiréticos no mo-
mento da vacinação não deve ser recomendada de 
rotina, uma vez que as respostas dos anticorpos a vá-
rios antígenos vacinais são reduzidas.33

Quadro 2. Sistema das Luzes de Semáforo para avaliação da criança com febre 30,34

Sinais e
 Sintomas Verde – Baixo Risco Amarelo – Risco Intermediário Vermelho – Alto Risco

Cor da pele, 
lábios e língua Normal Palidez

Palidez
Pele manchada
Cianose

Atividade

Resposta cognitiva normal
Criança sorri
Acordada ou acorda facilmente
Choro muito forte ou ausência de choro

Resposta cognitiva anormal
Não sorri
Acorda apenas com estímulo vigoroso
Atividade diminuída

Sem resposta cognitiva
Aparência debilitada
Não acorda ou não permanece acordada
Choro contínuo ou fraco

Respiração
Frequência Respiratória Normal*
Lactentes (20-40 respirações por minuto)
Crianças (20-25 respirações por minuto)

Taquipneia – Respiração acelerada:
Com + de 40 respirações por minuto
Saturação de oxigênio menor que 95%.

Criança grunhindo ou gemente
Taquipneia + de 60 respirações por 
minuto
Retrações costais

Circulação e 
hidratação

Pele e olhos normais
Mucosas úmidas

Taquicardia
Mucosas secas
Baixo apetite
Redução do volume urinário.

Turgor da pele anormal

Outros Nenhum dos sintomas amarelos ou ver-
melhos

Temperatura maior que 39 ºC, ou febre 
por vários dias
Calafrios
Edema em membro ou articulação
Falta de apoio em alguma perna

Exantema que não desaparece à pressão
Fontanela abaulada
Rigidez na nuca
Estado epilético
Sinais neurológicos focais
Convulsões focais

Fonte: Autoria própria. * Os valores podem variar de acordo com a referência utilizada (adultos geralmente apresentam frequência abaixo de 20 rpm)
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Intervenções Não Farmacológicas

As medidas físicas de redução da temperatura 
(banhos, compressas e outros) geralmente não são re-
comendadas ou possuem pouca efetividade quando 
isoladas.3,18 De forma semelhante, cobrir com roupas 
quentes ou cobertores pesados, bem como banhos 
com álcool ou uso de gelo3,7 e outras técnicas de res-
friamento do corpo18 também não são efetivos e não 
devem ser recomendados. Os pacientes geralmente 
utilizam essas estratégias até que os antipiréticos 
comecem a fazer efeito com a intenção de reduzir o 
desconforto relacionado com os sintomas.3,6 Entre-
tanto, o resfriamento do corpo externamente não 
modifica a alteração fisiológica hipotalâmica como 
os antipiréticos, possuindo então pouca utilidade no 
tratamento da febre leve e aguda.4,6

Banhos com água fria são utilizados em pacientes 
com hipertermia e hiperpirexia para diminuição rá-
pida da temperatura corporal.6  No entanto, embora 
os pacientes febris possam apresentar a diminuição 
da temperatura axilar, a constrição arterial resultante 
dos métodos de resfriamento pode aumentar a con-
servação de calor internamente, levando ao aumento 
da temperatura retal e, consequentemente, piora da 
febre. Essas técnicas também podem estar relaciona-
das com aumento dos tremores.35

Uma revisão sistemática de Meremikwu e cola-
boradores (2003)35 incluiu sete estudos, com proble-
mas metodológicos evidentes, comparando métodos 
físicos de resfriamento com placebo ou nenhum 
tratamento. Os dados obtidos foram inconclusivos 
para confirmar ou refutar a recomendação da maio-
ria dessas técnicas. O banho de esponja com água 
morna chegou a mostrar efeitos benéficos para os 
pacientes em alguns estudos pequenos, mas a maio-
ria das diretrizes sobre o tema não recomenda o uso 
rotineiro da técnica, pois pode causar desconforto e 
tremores.1,3,6,17,30

O paciente deve apenas ser mantido em ambien-
te fresco com temperaturas até 25,6º C preferencial-
mente. Deve-se utilizar mantas e roupas que permi-
tam que o indivíduo se mantenha confortável, sem 
procurar elevar ou diminuir por demasiado a tempe-
ratura corporal.3,6,17

Deve ser recomendado o aumento da ingestão de 
fluidos (seja água ou leite materno), evitando a de-

sidratação.3,6,17,30 A hidratação adequada, principal-
mente de crianças, deve ser mantida rigorosamente 
durante o período de tratamento da febre, com in-
gestão de pelo menos 2 litros de água por dia.3,4 Isso 
porque a elevação da temperatura corporal pela febre 
aumenta a transpiração do paciente, fazendo-o per-
der mais água.3

Sugere-se evitar a recomendação de tratamentos 
e outras intervenções (Quadro 3) quando não for 
realmente evidente a necessidade de diminuição da 
temperatura corporal.3,17,18 A febre é um mecanismo 
de defesa natural do corpo, e em alguns casos, tanto 
o manejo farmacológico quanto o não farmacológi-
co podem ser desnecessários.32 O principal motivo 
para tratar crianças febris é a melhora de seu des-
conforto.1,17 Portanto, é possível optar por não tratar 
crianças (e adultos) com febre leve sem desconfortos 
associados, favorecendo a educação em saúde.3,17,19,30 

Uma revisão sistemática36 incluindo oito estudos 
mostrou que a educação contínua e preventiva dos 
pais e cuidadores das crianças (antes de episódios 
febris) sobre manejo da febre e infecções comuns é 
vantajosa para a criança e para o sistema de saúde. 
Além da diminuição de consultas médicas e de vi-
sitas em unidades emergenciais, essa intervenção 
também contribui para a otimização do manejo me-
dicamentoso, com diminuição da administração de 
medicamentos isentos de prescrição (MIPs) inapro-
priados e em doses incorretas.

Sendo assim, em casos leves de febre em crianças, 
sem sinais de alerta, assegure que os pais entendam 
que o manejo da febre em crianças envolve diversas 
considerações importantes. Primeiramente, é vital 
compreender que a febre em si não aumenta os ris-
cos de convulsões, danos cerebrais ou morte. As con-
vulsões febris são raras e o uso de antipiréticos não 
as previne. Monitorar a criança enquanto ela dorme 
é suficiente, sem a necessidade de acordá-la para ad-
ministrar medicamentos. O foco principal não deve 
ser a redução da temperatura, mas sim o conforto da 
criança priorizando a hidratação e o bem-estar geral. 
No mais, deve-se atentar aos sinais de alerta e buscar 
orientação profissional se necessário. O uso de tera-
pias complementares ou fitoterápicas deve ser evita-
do devido à falta de evidência científica, e o descarte 
correto de termômetros de mercúrio é recomendado 
para garantir a segurança.1,3,7,8,17,19,30 
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Quadro 3. Resumo de evidências das intervenções não-farmacológicas para febre.4,10,11,16-22,24,31-33

Conduta Embasamento Técnico
Grade

Nível de 
Evidência

Grau de 
Recomendação

Aumento da ingestão de 
líquidos

A elevação da temperatura corporal aumenta a transpiração e a perda de 
água pelo corpo, sendo de extrema importância a reposição de líquidos pelo 
paciente para evitar danos decorrentes da desidratação.

Muito Baixa
*

Forte

Educação Preventiva Pais de crianças febris tendem a ter muita ansiedade e administrar o 
tratamento de forma inadequada. A educação preventiva e contínua dos pais 
de crianças febris e com resfriados comuns mostrou capacidade de diminuir 
consultas médicas e visitas em unidades emergenciais. Também demonstra 
uma melhora significativa no manejo medicamentoso, com diminuição da 
administração de medicamentos isentos de prescrição inapropriados e em 
dosagens incorretas.

Moderada 
***

Forte

Métodos Físicos A utilização de métodos físicos de resfriamento do corpo é muito utilizada 
na intenção de aumentar a perda de calor corporal em pacientes febris, 
porém também está relacionada com o aparecimento  de  efeitos adversos 
desconfortáveis e prejudiciais. O uso do banho de esponja com água morna 
pode aumentar o risco de efeitos adversos, incluindo calafrios, tremores e 
choro em crianças. Outros métodos, como banho com água fria e aplicação 
de álcool podem provocar ainda mais efeitos adversos. A utilização de álcool 
para resolução da febre é contraindicada devido aos riscos de irritação e 
intoxicação por inalação do produto.

Moderada 
***

Fraca

Intervenções Farmacológicas

O tratamento farmacológico da febre deve ser 
utilizado apenas com objetivo de diminuir um des-
conforto significativo do paciente e quando a relação 
risco-benefício for favorável. A diminuição da tem-
peratura corporal não é o principal objetivo da te-
rapia medicamentosa.1,4,18,30 Os MIPs disponíveis no 
Brasil para o tratamento da febre são: AINEs como 
ácido acetilsalicílico e ibuprofeno, e os antipiréticos 
paracetamol e dipirona (Quadro 4).3,47 O efeito anti-
pirético desses medicamentos normalmente começa 
após 1-3h de sua administração, com duração de até 
6h,1,17 e o tempo de tratamento não deve exceder três 
dias.3,6 

O mecanismo de antipirexia está relacionado, 
principalmente, com a inibição de ciclooxigenases 
1 e 2 (COX-1 e COX-2), enzimas responsáveis pela 
síntese de PGE2. O paracetamol é um fraco inibidor 
dessas enzimas no tecido periférico, porém sua me-
tabolização no cérebro leva ao efeito antipirético.5,32 
Os AINEs estão relacionados com a alteração de uma 
série de fatores que levam à febre e inflamação. A ini-
bição da COX-2 no cérebro é seu principal efeito an-
tipirético, porém essa classe de medicamentos tam-
bém diminui a ação de diversas outras citocinas que 
podem levar ao aumento da temperatura corporal.32 

Os fármacos com maiores evidências de uso são 
o ibuprofeno e o paracetamol.3,4,6 Ambos são, tam-

bém, os medicamentos considerados mais seguros 
e efetivos para uso em crianças e os mais recomen-
dados e prescritos internacionalmente. Contudo, no 
Brasil também há disponibilidade da dipirona, com 
autorização de uso em crianças pela Anvisa.3,7,17,30,48 
Apesar da escassez de evidências sobre dipirona pela 
não comercialização desse medicamento em alguns 
países devido ao risco de agranulocitose, seu uso tem 
se mostrado seguro.3,49

No Brasil, segundo dados da maior pesqui-
sa populacional sobre acesso a medicamentos (a 
PNAUM), ibuprofeno,  paracetamol e dipirona são 
os medicamentos mais consumidos por crianças, 
sendo a dipirona o mais utilizado. A Coorte de Nas-
cimentos de Pelotas (2004), maior e mais antiga do 
país, também observa o consumo prioritário dessa 
tríade ao longo das décadas.50,51  

Nas doses apropriadas, o paracetamol se apresen-
ta quase livre de efeitos adversos. Todavia, a overdose 
causada pelo medicamento é de difícil tratamento e 
pode ser fatal. O ibuprofeno está relacionado com 
sintomas gastrointestinais e renais, porém também é 
considerado seguro em doses adequadas.1,32 

	 Em uma revisão sistemática38 na qual se 
abordou os efeitos dos antipiréticos em adultos (n = 
5 artigos) e crianças (n = 30 artigos), os autores con-
cluíram que o ibuprofeno possui uma superioridade 
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em relação ao paracetamol em metade das fontes se-
lecionadas. Quanto à segurança, foram relatados epi-
sódios de leve (como náuseas) a grave intensidade 
(como pneumopatias). Contudo, apenas um estudo 
em crianças apontou o paracetamol como mais to-
lerável que o ibuprofeno. Portanto, o ibuprofeno se 
mostra como uma opção tão ou mais efetiva e segura 
que o paracetamol para adultos e crianças.38 

De modo semelhante, em outra revisão sistemá-
tica focada em crianças com menos de dois anos, o 
ibuprofeno apresentou maior efetividade que o pa-
racetamol, sem aumento do risco renal ou hepático. 
Entretanto, o efeito não foi superior quando compa-
rado após algumas horas.39 

Quando avaliado, o uso combinado ou alternado 
de ibuprofeno com paracetamol se mostrou efetivo 
na redução da temperatura.8,17,30 Contudo, apesar dos 
benefícios, do ponto de vista clínico não é possível 
avaliar a segurança 48 e a realização da prática não se 
mostra relevante.52 O efeito sobre o desconforto da 
criança e o número de doses do medicamento tam-
bém foi modesto. Além disso, a utilização de dois 
medicamentos para controlar um evento considera-
do inofensivo pelo profissional da saúde, pode, nos 
casos do manejo de febre em crianças, aumentar a 
ansiedade dos pais, contribuindo para a febrefo-
bia.7,8,53 Sendo assim, o uso combinado de paraceta-
mol e ibuprofeno deve ser considerado apenas caso o 
uso isolado não se mostre efetivo. Em adição, o trata-
mento deve ser devidamente orientado e monitora-
do pelo farmacêutico para evitar agravos decorrentes 
de possíveis eventos adversos.1,19,30 

Não se recomenda o uso de antipirético em crian-
ças com intuito de prevenir convulsões febris8,17,30 
pois são inefetivos em  diminuir a temperatura nos 
episódios que levam a convulsão ou prevenir a recor-
rência do evento.54 Três estudos compararam o uso 
profilático dos antipiréticos e encontraram a mesma 
taxa de ocorrência de convulsões nos dois grupos, 
intervenção e placebo (22-24%).54

Também é recomendado evitar produtos com 
combinações para tosse e gripe em crianças, pois 
podem aumentar os riscos de superdosagem, efei-
tos adversos e utilização duplicada de princípios 
ativos.3,4,7,17 Estudos experimentais mostram que 
medicamentos contendo mistura de analgésicos e 
antipiréticos aumentam as chances de toxicidade 

renal quando comparado com formas farmacêuticas 
isoladas.55 Além disso, a hepatotoxicidade induzida 
por paracetamol muitas vezes está relacionada com 
sobredosagem por ingestão concomitante de múlti-
plos medicamentos contendo o princípio ativo.32

Outra opção disponível no mercado é o ácido ace-
tilsalicílico para tratamento em adultos. Em crian-
ças com menos de 12 anos, o uso não é recomendado 
devido aos riscos do desenvolvimento da síndrome 
de Reye.3,17,32 Em uma revisão, foi analisada a efetivi-
dade do ácido acetilsalicílico no tratamento de febre 
e resfriados em diferentes ensaios clínicos.56 Os três 
ensaios clínicos analisados mostraram uma diminui-
ção significativa da temperatura corporal, apresen-
tando uma efetividade semelhante a outros anti-in-
flamatórios e antipiréticos utilizados no tratamento 
da febre. Em um ensaio clínico randomizado com 
pacientes adultos manifestando febre aguda,57 tanto 
o paracetamol quanto o ácido acetilsalicílico dimi-
nuíram em até 1 ºC a temperatura corporal quando 
utilizados 500 mg e até 1,4ºC quando 1000 mg. Nes-
se ensaio, também foi concluído que a diminuição 
da temperatura corporal vem acompanhada de um 
alívio do desconforto e sintomas relacionados com 
o estado febril.

O uso de anti-inflamatórios (ibuprofeno e ácido 
acetilsalicílico) na gravidez pode inibir o parto e, 
portanto, não deve ser usado, assim como a dipirona. 
Tanto na gravidez quanto na lactação, o paracetamol 
deve ser a primeira escolha de tratamento.3,58 

Em pacientes idosos, é necessário estar atento ao 
uso de polifarmácia, comorbidades e histórico clíni-
co.3 Os AINEs (ibuprofeno e ácido acetilsalicílico) 
para febre em idosos são contraindicados, segundo 
os critérios de Beers,59 devido ao aumento do risco 
de sangramentos gastrointestinais e úlceras. Esses 
medicamentos também devem ser vistos com cau-
tela devido aos demais efeitos adversos e tendência 
desta população a ter problemas gastrointestinais, 
cardiovasculares e renais.58 Sendo assim, o paraceta-
mol também se torna o antipirético recomendado.3,58

Outra consequência do uso de AINEs é a eleva-
ção da pressão arterial devido à inibição da vasodi-
latação renal,58 portanto, o uso deve ser evitado em 
pacientes com hipertensão, bem como na insuficiên-
cia cardíaca e/ou renal, devendo ser priorizado o uso 
de paracetamol.3
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Não obstante, o uso profilático de medicamentos 
para prevenir a febre pós-vacinação não é recomen-
dado devido à falta de estudos mostrando a eficácia 
desta intervenção.3,17,53 A febre e as reações locais de-
vem ser observadas como reações normais à vacina 
e não são prejudiciais.17 A resposta imune pode ser 
diminuída com a administração de paracetamol de 
forma profilática, devendo ser utilizado caso haja, de 
fato, desconforto significativo após a administração 
da vacina.3,60 O Ministério da Saúde recomenda a ad-
ministração de paracetamol, dipirona ou ibuprofeno 
em crianças e adultos nestes casos.60 

Pacientes que foram diagnosticados com dengue 
ou que vivem ou viajaram para áreas endêmicas não 

devem usar AINEs devido ao risco de quadros he-
morrágicos.3,61 O Ministério da Saúde recomenda o 
tratamento com paracetamol ou dipirona em casos 
de suspeita de arboviroses.62

Sinais de Alerta e Encaminhamento

Apesar de ser um problema de saúde autolimita-
do, deve-se considerar algumas situações (Quadro 5) 
de alerta que necessitam de encaminhamento. Para 
crianças com menos de três meses apresentando febre, 
recomenda-se a avaliação pelo médico pediatra. Isso 
se faz necessário pois nessa população a febre pode ser 
o único sinal clínico de uma infecção grave.7,33

Quadro 4 - Resumo das intervenções farmacológicas para febre3,7,17,30,48,63–66

​Medicamento Uso Padrão Orientações ao Paciente
Grade

Nível de 
Evidência

Grau de 
Recomendação

Ácido Acetilsalicílico MIP/SUS 
(comprimido e comp. de 
liberação prolongada
500mg)

ADULTOS: 1 a 2 comprimidos de 500mg.
Se necessário, repetir a cada 4 a 6 
horas. Dose máxima: 4000mg/dia (8 
comprimidos)

CRIANÇAS: Contraindicado para menores 
de 12 anos de idade

“Tomar preferencialmente após as 
refeições”
“Evitar o uso de álcool pelo aumento 
do risco de irritação gástrica”
“Como demais AINES evitar doses 
altas, tempo prolongado (+ de 5 
dias)”
“Reportar quaisquer sinais de 
sangramento excessivos”

Moderada*** Forte 

Paracetamol   MIP/SUS

(Comprimido
500mg e 750mg
Suspensão oral
100mg/mL e 32mg/mL
Solução oral
200mg/mL)

ADULTOS: 1 a 2 comprimidos de 
500mg ou 1 comprimido de 750mg. 
Se necessário, repetir a cada 4 a 6 
horas. Dose máxima: 4000mg/dia (8 
comprimidos de 500mg).

CRIANÇAS: A dose recomendada varia de 
10 a 15 mg/kg/dose. Deve-se usar seringa 
dosadora adequada.
Se necessário repetir a cada 4 a 6 horas.
Dose máxima: 75mg/kg/dia (5 doses).

“Boa parte dos comprimidos são 
revestidos, não partir ou mastigar”
“Alternativa preferencial para 
grávidas e crianças, com cautela”
“As fórmulas efervescentes devem 
ser dissolvidas em pelo menos meio 
copo de água”

Moderada*** 
 

Forte 
 

Dipirona MIP/SUS 
 (Comprimido 500mg e 1g  
Solução oral
50mg/mL e 500mg/mL) 

ADULTOS: 1 a 2 comprimidos. Se 
necessário, repetir a cada 6 horas. Dose 
máxima: 4g (8 comprimidos 500mg ou 4 
comprimidos 1g)

CRIANÇAS (acima de 3 meses e 5kg): A 
dose recomendada varia de 10 a 15 mg/
kg/dose. Deve-se usar seringa dosadora 
adequada ou orientação de gotas por kg na 
bula. Se necessário repetir a cada 6 horas.
Dose máxima: 60mg/kg/dia (4 doses).

“Evitar uso em pessoas com histórico 
de alergias medicamentosas”
“Pode ser utilizado em suspeita de 
dengue”
“Preferir outras alternativas em 
idosos debilitados ou possibilidade 
de hipotensão”
“Pode alterar alguns exames 
laboratoriais como perfil lipídico, 
alertar analista”
“Evitar solução oral em pacientes 
com diabetes”

Moderada*** Fraca

IbuprofenoMIP/SUS

(Comprimido e cápsulas            
200mg, 300mg, 400mg
Suspensão oral
20mg/ml, 30mg/mL, 
50mg/mL e 100mg/mL)

ADULTOS: 1 a 2 comprimidos de 
200mg ou 1 comprimido de 300mg ou 
1 comprimido de 400mg. Se necessário, 
repetir a cada 4 a 6 horas. 
Dose máxima: 1200 mg/dia (3 
comprimidos de 400mg)

CRIANÇAS (acima de 6 meses): A dose 
recomendada varia de 5 a 10 mg/kg. Se 
necessário, repetir a cada 6 a 8 horas.
Dose máxima: 40mg/kg/dia (4 doses).

“Tomar preferencialmente junto ou 
após as refeições”
“Na suspensão oral, agite bem antes 
de medir a dose”
“Evitar álcool ou fumo, dado risco de 
sangramento gastrointestinal”
“Como demais AINES evitar doses 
altas, tempo prolongado (+ de 5 
dias)”

Alta**** Forte

 



Costa AP, Barbosa APO, Alves BMCS, Pinheiro RM, Bandeira LBP, Queiroz FM, Boechat MM,  Júnior NGM, Lima RF, Reis TM, Santana RSARTIGO ORIGINAL

J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.3, p.46-59, jul. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.3.p.46-59  55

A alta exposição à episódios febris no primeiro 
trimestre da gravidez pode aumentar as chances de 
más-formações, aparecimento de fenda palatina e ou-
tros danos no feto, bem como a utilização de certos 
medicamentos também pode favorecer a ocorrência 
desses quadros.34  Lactantes, por sua vez, podem ter 
febre relacionada à mastite, uma inflamação do te-
cido mamário, caracterizada por vermelhidão, calor, 
inchaço e dor.35 A febre induzida por fármacos pode 
acontecer, principalmente, em pacientes idosos, em 
uso de polifarmácia e pessoas vivendo com HIV.36,37 

Monitoramento dos Resultados

A avaliação dos resultados da terapia farmacoló-
gica e não farmacológica é feita pela reavaliação com-
pleta do paciente, analisando a adesão, segurança, 
efetividade das intervenções e possível necessidade 
de encaminhamento médico. A diminuição da tem-
peratura com o uso de antipiréticos normalmente 
ocorre logo na administração da primeira dose. No 
entanto, a efetividade do tratamento deve ser avalia-
da após pelo menos um dia de uso para avaliação da 
diminuição real da temperatura.36,10

Nas situações de automonitoramento, é impor-
tante instruir a família sobre a forma correta de 
mensurar a temperatura, considerando a idade e a 
preferência do indivíduo quanto a via de mensura-
ção. Lembre-se de recomendar que a temperatura 
seja medida sempre com o mesmo aparelho e no 

Quadro 5 - Sinais de alerta para encaminhamento de paciente com Febre 3,4,6,8,17,30 

PALAVRA-CHAVE SINAIS DE ALERTA

FEBRE PERSISTENTE OU RECORRENTE Febre persistente por mais de três dias em crianças e adultos e por mais de 24h em bebês com 
menos de 2 anos. Falta de resposta ao uso de antipiréticos. Episódios febris recorrentes em um 
período maior que seis meses.

DESCONFORTO CONTÍNUO Não resolução dos sintomas relacionados com a febre, mesmo com a diminuição da tempera-
tura corporal após três dias de tratamento. Crianças com dificuldades para ingerir líquidos ou 
com vômito, impossibilitando o tratamento por via oral.

ALTAS TEMPERATURAS Temperatura acima de 40ºC. Suspeita de hipertermia. Crianças com menos de três meses e 
temperatura real acima de 38ºC.

ALTERAÇÕES DE PELE, RESPIRAÇÃO OU 
NEUROLÓGICOS

Aparência muito debilitada, estado mental alterado e sinais vitais muito alterados. Crianças 
com histórico de convulsões. Crianças com os sinais “amarelos” ou “vermelhos” como altera-
ções cutâneas, na respiração, confusão mental, sinais de desidratação.

GRÁVIDAS E PUERPÉRIO Febre em puérperas. Grávidas com febre persistente. Mulheres amamentando com sinais de 
mastite

COMORBIDADES Febre induzida por fármacos. Suspeita de doença subjacente grave. Sistema imune compro-
metido (uso de corticoides, imunossupressores, quimioterapia, HIV). Possível lesão no sistema 
nervoso central (histórico de lesões ou derrames).

SINAIS E SINTOMAS CONFUSOS Sinais ou sintomas incomuns que geram preocupação. Sintomas focais de alguma infecção 
que requerem tratamento médico (ex. infecção urinária). Vômitos ou diarréia. Dor intensa na 
barriga, costas ou região supra púbica.

mesmo local, a fim de garantir a correta comparação 
entre as temperaturas ao longo do dia.3,6

Alguns estudos apontaram que a temperatura cor-
poral em crianças é eficientemente mensurada usan-
do um termômetro timpânico (ouvido), bem como 
termômetros axilares digitais. Os termômetros orais 
são recomendados apenas caso a criança tenha idade 
o suficiente para colaborar com o procedimento de 
mensuração. A via retal, apesar de apresentar uma 
mensuração de temperatura mais confiável, é um mé-
todo invasivo e não é recomendado de maneira roti-
neira. Os termômetros sem contato (infravermelho) 
devem ser utilizados com atenção dada sua maior 
possibilidade de erro de operação, embora tendam a 
ser os mais utilizados atualmente e possuam maior 
número de lançamentos e inovação.1,17,53,67
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RESUMO 
Objetivo: Realizar uma revisão integrativa sobre estudos que identificaram indicadores 
de estrutura, processo e resultados, nos locais de armazenamento de medicamentos 
na Atenção Primária à Saúde no Brasil. Método: Trata-se de uma revisão integrativa 
realizada a partir de pesquisa nas bases de dados MEDLINE/PubMed, LILACS, SciELO, 
Catálogo de Teses e Dissertações da CAPES e Google Acadêmico, de estudos nacionais 
e sem limitação temporal. Resultado: Foram incluídos 19 estudos sendo que em dezoito 
(95%) o indicador estrutura foi abordado, em quatorze (74%) o indicador resultado e 
em doze (63%) o indicador processo. Os indicadores de estrutura foram abordados 
em relação à adequação às boas práticas de armazenamento, aos recursos humanos 
e a presença de outros parâmetros estruturais. A abordagem dos estudos para os indi-
cadores de processo foram relacionadas ao controle de estoque e ao procedimento de 
inspeção do medicamento no recebimento. Os indicadores de resultados abordaram a 
disponibilidade de medicamentos, presença de medicamentos vencidos e a documen-
tação técnico-sanitária. Dois estudos (10%) abordaram exclusivamente a Central de 
Abastecimento Farmacêutico (CAF) e os demais foram conduzidos simultaneamente nas 
farmácias das Unidades Básicas de Saúde. Conclusão: O trabalho descreve os critérios 
relacionados aos indicadores de estrutura, processo e resultados frequentemente utili-
zados para avaliar as CAFs e os locais de armazenamento de medicamentos, sendo mais 
recorrente os indicadores de estrutura. Os dados apresentados colaboram para criação 
de instrumentos de avaliação específicos para a CAF, visto a carência de informações 
sobre as condições de armazenamento nesses locais.
Palavras-chave: Assistência Farmacêutica; Armazenamento de Medicamentos; Inquéri-
tos e Questionários; Atenção Primária em Saúde.

ABSTRACT
Objective: To carry out an integrative review of studies that identified indicators of struc-
ture, processe and results in medication storage locations in Primary Health Care in 
Brazil. Methods: This is an integrative review carried out based on research in the ME-
DLINE/PubMed, LILACS, SciELO, Theses and Dissertations Catalog CAPES and Google 
Scholar databases, of national studies and without temporal limitations. Results: Nine-
teen studies were included, in eighteen (95%) the structure indicator was addressed, in 
fourteen (74%) the results indicator and in twelve (63%) the process indicator. Struc-
ture indicators were addressed in relation to adequacy to good storage practices, hu-
man resources and the presence of other structural parameters. The study approach to 
process indicators was related to stock control and the medication inspection procedure 
upon receipt. The results indicators addressed the availability of medicines, presence of 
expired medicines and technical-sanitary documentation. Two studies (10%) addressed 
exclusively the Pharmaceutical Supply Center (CAF) and the others were conducted si-
multaneously in pharmacies in Basic Health Units. Conclusion: The work describes the 
criteria related to structure, process and results indicators frequently used to evaluate 
CAFs and medication storage locations, with structural indicators being more recurrent. 
The data presented contribute to the creation of specific assessment instruments for CAF, 
given the lack of information on storage conditions in these locations.
Keywords: Pharmaceutical Services; Drug Storage; Surveys and Questionnaires; Pri-
mary Health Care
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Introdução

O uso de indicadores em saúde tem como objetivo 
embasar a tomada de decisão, auxiliando em proces-
sos como avaliação, pesquisa, monitoramento, presta-
ção de contas, mensuração de disparidades, gestão de 
sistemas e melhoria da qualidade assistencial.1

Com o objetivo de verificar o cenário da Assis-
tência Farmacêutica (AF) no Brasil o Ministério da 
Saúde e a Organização Pan-americana de Saúde, em 
2005, desenvolveram um extenso trabalho utilizan-
do como ferramenta um levantamento de indicado-
res em saúde que foram abordados a partir dos cri-
térios de estrutura, processos e resultados, propostos 
por Donabedian.2 Os indicadores de estrutura são 
as características fixas do sistema compreendendo a 
qualidade dos recursos materiais e recursos huma-
nos.2 Os indicadores de processo tratam da estrutura 
organizacional e avaliam o funcionamento desses 
sistemas por meio da acurácia da operação e sua ade-
quação ao que foi estabelecido.3 Os indicadores de 
resultados demonstram os dados obtidos a partir da 
verificação da realização dos objetivos definidos para 
o critério estrutura e processo.4 Dessa forma, supõe-
-se que uma estrutura adequada de saúde aumenta 
a possibilidade de que os processos desenvolvidos 
estejam corretos e ambos aumentam a probabilidade 
de obter bons resultados em saúde.2

As ações realizadas pela AF estão fundamentadas 
no Ciclo da Assistência Farmacêutica que é um siste-
ma constituído pelas etapas de seleção, programação, 
aquisição, armazenamento, distribuição e dispensa-
ção de medicamentos. A etapa do armazenamento é 
crítica, uma vez que condições ou processos inade-
quados afetam diretamente a estabilidade e eficácia 
dos medicamentos, o que implica na qualidade do 
serviço prestado à população.5 No Brasil, o local des-
tinado especificamente ao armazenamento de medi-
camentos é denominado Central de Abastecimento 
de Medicamento (CAF), sendo responsável pelo re-
cebimento, armazenamento e distribuição de medi-
camentos às unidades de saúde dos municípios.6

Visando sintetizar o conhecimento científico so-
bre a etapa de armazenamento da AF, o objetivo do 
presente estudo foi realizar uma revisão integrativa 
sobre estudos que identificaram indicadores de es-
trutura, processos e resultados, nos locais de arma-

zenamento de medicamentos na Atenção Primária à 
Saúde no Brasil. 

Métodos

Trata-se de uma revisão de literatura do tipo inte-
grativa. A elaboração desta revisão foi realizada em 
seis etapas7,8: 1) elaboração da pergunta norteadora; 
2) busca na literatura; 3) coleta de dados; 4) análise 
dos estudos incluídos; 5) discussão dos resultados e 
6) apresentação dos resultados.

Para a construção da pergunta de pesquisa empre-
gou-se a estratégia PICo, definindo-se (P) - Centrais 
de Abastecimento Farmacêutico; (I) - Características 
relacionadas ao armazenamento de medicamentos e 
(Co) - Atenção Primária à Saúde, e estabelecendo a 
seguinte pergunta norteadora: Quais as caracterís-
ticas de armazenamento dos medicamentos em ter-
mos estruturais, de processos e resultados nos locais 
de armazenamento de medicamentos na Atenção 
Primária em Saúde?

Como estratégia de busca a pesquisa foi realizada 
nas bases de dados MEDLINE/PubMed (Medical Li-
terature Analysis and Retrieval System Online), LILA-
CS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em 
Ciências da Saúde), via Biblioteca Virtual em Saúde 
– BVS e SciELO (Scientific Electronic Library Online). 
Além das bases de dados, explorou-se a literatura 
cinzenta, que evidencia a pesquisa realizada em dis-
sertações e teses, com buscas realizadas no Catálogo 
de Teses e Dissertações da Coordenação de Aperfei-
çoamento de Pessoal de Nível Superior (CAPES) e 
na ferramenta de busca do Google Acadêmico. O 
Quadro 1 descreve a combinação de termos utilizada 
em cada base de dados.

Como critérios de inclusão, consideraram-se es-
tudos realizados no Brasil, publicados nos idiomas 
português, inglês ou espanhol, que abordassem as 
características relacionadas ao armazenamento de 
medicamentos na Atenção Primária à Saúde. Não 
houve limitação temporal para a pesquisa.

Foram excluídas pesquisas com somente o resu-
mo publicado, sem texto completo disponível, revi-
sões de literatura, estudos de caso, cartas ao editor, 
artigos duplicados nos bancos de dados, estudos 
realizados em ambientes fora da Atenção Primária 
à Saúde. 
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Realizou-se a pré-seleção dos estudos através da 
leitura do título e resumo obedecendo os critérios de 
inclusão e exclusão. Nessa etapa utilizou-se o aplica-
tivo Rayyan® para os resultados da busca nas bases 
MEDLINE/PubMed, LILACS, SciELO e Google 
Acadêmico. No Catálogo de Teses e Dissertações da 
CAPES a pré-seleção foi realizada manualmente. Para 
essa etapa dois revisores realizaram as avaliações dos 
estudos independentemente e as divergências foram 
resolvidas por consenso. Em uma segunda etapa reali-
zou-se a leitura completa dos artigos pré-selecionados 
e os que estivessem de acordo com o tema da pesquisa 
foram incluídos na revisão. A etapa de seleção dos es-
tudos para a revisão integrativa foi realizada até 30 de 
setembro de 2023. As referências dos estudos incluí-
dos também foram avaliadas para identificar estudos 
não incluídos nas etapas anteriores.

Nas etapas de coleta e análise os estudos foram 
agrupados e categorizados conforme o indicador que 
abordavam8: estrutura, processo e resultado. Para a 
apresentação dos dados, foram utilizados números 
absolutos e percentuais.

Resultados

A busca nas bases de dados identificou 467 resul-
tados. Após o processo de seleção (Figura 1), um to-
tal de 19 estudos, todos em língua portuguesa, foram 
selecionados (Quadro 2). 

Observou-se que a dimensão temporal dos estu-
dos variou de 2004 a 2023, sendo 58% (n=11) publi-
cados nos últimos cinco anos. 

A região brasileira com maior número de estudos 
foi a região Nordeste com sete estudos (35%). As re-
giões Sul (n=3) e Sudeste (n=3) representaram jun-
tas 31% dos estudos. A região Norte representou 5% 
dos achados (n=1). Não foram encontrados estudos 
realizados na região Centro-Oeste com a temática. 
Os demais estudos foram coletados em mais de uma 
região.

Ao analisar o Quadro 2 observa-se que 52% 
(n=10) dos estudos são trabalhos acadêmicos, in-
cluindo teses, dissertações e trabalhos de conclusão 
de curso que não foram identificados a partir de arti-
gos científicos nas bases de estudos primários.

Em relação ao local de armazenamento de me-
dicamentos, dois estudos (10%) foram realizados 
exclusivamente na Central de Abastecimento Far-
macêutico. Os demais estudos foram conduzidos 
unicamente ou simultaneamente nas farmácias das 
Unidades Básicas de Saúde. Em todos os estudos fo-
ram utilizados questionários para a obtenção dos da-
dos que foram aplicados aos responsáveis nos locais 
de armazenamento de medicamentos para a obten-
ção das respostas.

Os indicadores de estrutura foram abordados na 
maioria dos estudos (n=18; 95%), seguido dos indi-
cadores de resultados (n=14; 74%) e dos indicadores 
de processo (n=12; 63%). Nove estudos (47%) abor-
daram os três indicadores estrutura, processo e resulta-
do (15%), quatro estudos (21%) abordaram os indi-
cadores de estrutura e resultados, dois estudos (10%) 
abordaram os indicadores estrutura e processos e um 
estudo (5%) abordou os indicadores de processos e 
resultados. Os demais estudos (n=3) abordaram so-
mente os indicadores de estrutura. 

Os indicadores de estrutura foram abordados em 
relação à adequação às boas práticas de armazena-
mento (Quadro 3A e Quadro 3B),  aos recursos hu-
manos (Quadro 4) e a outros parâmetros estruturais 
(Quadro 4). 

A abordagem dos estudos para os indicadores de 
processo, apresentada no Quadro 5, trouxe as ques-
tões relacionadas ao controle de estoque e ao pro-
cedimento de inspeção do medicamento no recebi-
mento. 

Os indicadores de resultados foram abordados pe-
los estudos em relação à disponibilidade de medi-
camentos, presença de medicamentos vencidos no 
local de armazenamento e em relação à presença da 
documentação técnico-sanitária, conforme o Qua-
dro 6. 

Para realizar essa classificação as diferentes variá-
veis das questões que abordavam o mesmo assunto 
foram agrupadas. Por exemplo, as perguntas “O local 
está limpo e livre de poeira e caixas vazias?” e “Os 
locais estão limpos, sem poeira ou sujeira aparen-
te?” abordaram a mesma temática e, portanto, foram 
agrupadas no mesmo item denominado “Ambiente 
Limpo”.
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Quadro 1. Descritores utilizados para pesquisa nas diferentes bases de dados

Base Termos

MEDLINE/PubMed (Drug Storage) AND (Primary Health Care) 

LILACS Armazenamento de Medicamentos AND Atenção Primária em Saúde

SciELO Drug Storage AND Primary Health Care

Catálogo de Teses e Dissertações 

da CAPES

Central de Abastecimento Farmacêutico 

Armazenamento de Medicamentos AND Atenção Primária em Saúde

Central de Abastecimento Farmacêutico AND Atenção Primária em Saúde

Google Acadêmico
Armazenamento de Medicamentos AND Atenção Primária em Saúde”

Central de Abastecimento Farmacêutico AND Atenção Primária em Saúde

Legenda: MEDLINE/PubMed - Medical Literature Analysis and Retrieval System Online; LILACS -Literatura Latino-Americana 
e do Caribe em Ciências da Saúde; SciELO - Scientific Electronic Library Online; CAPES - Coordenação de Aperfeiçoamento 
de Pessoal de Nível Superior. Fonte: Elaborado pela autora (2023)

Figura 1. Processo de seleção dos estudos

Fonte: Elaborado pela autora (2023)
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Quadro 2. Estudos incluídos na Revisão Integrativa (n=19)

Autores
Local de 

armazenamento dos 
medicamentos

Tipo de 
Indicador 
abordado

Estado Federativo 
do local de estudo Tipo de estudo

Pilger (2004)9 UBS Estrutura
Processo Multicêntrico Dissertação

Feltrin de Oliveira (2007)10 UBS
Estrutura
Processo
Resultado

Bahia Dissertação

Freitas et al. (2011)11 UBS
CAF

Estrutura
Processo
Resultado

Ceará Artigo

Silva Junior et al. (2012)12 UBS Estrutura
Processo Pernambuco Artigo

Conceição de Oliveira et al. (2014)13 UBS Estrutura Minas Gerais Artigo

Alves Costa et al. (2017)14 UBS Estrutura
Resultado Multicêntrico Artigo

Nascimento et al. (2017)15 UBS Estrutura
Resultado Multicêntrico Artigo

Leite et al. (2017)16 UBS Estrutura Multicêntrico Artigo

Bernardino (2018) 17 UBS
CAF

Estrutura
Processo
Resultado

Rio Grande do Norte TCR

Maschietto (2018)4 UBS
CAF

Estrutura
Processo
Resultado

São Paulo Dissertação

Nievola (2018)18 UBS Processo
Resultado Paraná TCC Especialização 

Lato sensu

da Silva Costa et al. (2020)19 UBS Estrutura
Resultado Pernambuco Artigo

Guimarães (2020)20 UBS
CAF

Estrutura
Processo
Resultado

Piauí Tese

Santos (2021)21 CAF
Estrutura
Processo
Resultado

Rio de Janeiro Dissertação

Wessler (2022)22 UBS Estrutura Santa Catarina Dissertação

Pereira et al (2022)23 UBS
Estrutura
Processo
Resultado

Multicêntrico Artigo

Sampaio Costa (2023)24 UBS Estrutura
Resultado Ceará Dissertação

Rossoni et al (2023)25 CAF
Estrutura
Processo
Resultado

Rio Grande do Sul Artigo

Gomes (2023)26 UBS
CAF

Estrutura
Processo
Resultado

Pará Dissertação

Legenda: CAF - Central de Abastecimento Farmacêutico; TCC - Trabalho de Conclusão de Curso; TCR - Trabalho de Conclusão 
de Residência; UBS - Unidade Básica de Saúde; Multicêntrico - estudos que ocorrem de forma simultânea em diversos locais. 
Fonte: Elaborado pela autora (2023) 
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Quadro 3A. Distribuição da temática abordada nos estudos em relação ao indicador estrutura (n=18)

AUTORES

ESTRUTURA

Boas práticas de Armazenamento

Monitoramento 
temperatura 
e umidade 
ambiente

Medicamentos 
armazenados 
afastados do 

chão/parede/teto

Medicamentos 
armazenados em 
pallets/estantes

Medicamentos 
protegido de luz 

solar direta

Monitoramento 
da temperatura 

refrigerador

Pilger (2004)9 X X X X

Feltrin de Oliveira (2007)10 X X X X X

Freitas et al. (2011)11 X X X

Silva Junior et al. (2012)12 X X X X

Conceição de Oliveira et al. (2014)13 X

Alves Costa et al. (2017)14 X X X X X

Nascimento et al. (2017)15 X

Leite et al. (2017)16 X X

Bernardino (2018)17 X X X

Maschietto (2018)4 X X

da Silva Costa et al. (2020)19 X

Guimarães (2020)20 X X X X

Santos (2021)21 X X X X X

Wessler (2022)22 X X X

Pereira et al. (2022)23 X X X X X

Sampaio Costa (2023)24 X X

Rossoni et al. (2023)25 X X X X X

Gomes (2023)26 X X X X

Fonte: Elaborado pela autora (2023). 

Quadro 3B. Distribuição da temática abordada nos estudos em relação ao indicador estrutura (n=18)

AUTORES

ESTRUTURA

Boas práticas de Armazenamento

Ausência de 
mofo/infiltração Ambiente limpo Medicamentos em 

armário com chave
Instalações lisas e sem 

rachadura

Pilger (2004)9 X

Feltrin de Oliveira (2007)10 X X X

Freitas et al. (2011)11 X X

Silva Junior et al. (2012)12 X X

Conceição de Oliveira et al. 
(2014)13

Alves Costa et al. (2017)14 X X

Nascimento et al. (2017)15 X

Leite et al. (2017)16

Bernardino (2018)17 X X

Maschietto (2018)4 X

da Silva Costa et al. (2020)19

Guimarães (2020)20 X X X

Santos (2021)21 X X X X

Wessler (2022)22 X X X

Pereira et al. (2022)23 X X

Sampaio Costa (2023)24 X

Rossoni et al. (2023)25 X X

Gomes (2023)26 X

Fonte: Elaborado pela autora (2023). 
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Quadro 4. Distribuição da temática abordada nos estudos em relação ao indicador estrutura (n=15).

AUTORES

ESTRUTURA

Recursos Humanos Presença de outros parâmetros estruturais

Presença de 
profissional 

farmacêutico

Realização de 
capacitação/

educação 
continuada

Computador e/
ou acesso a

internet

Extintor de 
incêndio

Janelas 
com tela de 

proteção 

Fonte 
secundária de 
energia elétrica

Pilger (2004)9 X

Feltrin de Oliveira (2007)10 X

Freitas et al. (2011)11 X X

Alves Costa et al. (2017)14 X X X X

Nascimento et al. (2017)15 X

Leite et al. (2017)16 X

Bernardino (2018)17 X X X X X

Maschietto (2018)4 X X

da Silva Costa et al. (2020)19 X X

Guimarães (2020)20 X X

Santos (2021)21 X X X X

Wessler (2022)22 X X X

Pereira et al. (2022)23 X X X X

Sampaio Costa (2023)24 X X

Rossoni et al. (2023)25 X

Fonte: Elaborado pela autora (2023). 

Quadro 5. Distribuição da temática abordada nos estudos em relação ao indicador processo (n=12).

AUTORES

PROCESSO

Controle de estoque
Inspeção do 

medicamento 
no recebimento

Acompanhamento 
do estoque

Programação 
de compras

Controle de 
validade dos 

medicamentos

Organização 
sistemática dos 
medicamentos

Contagem dos 
medicamentos 

Pilger (2004)9 X X X X

Feltrin de Oliveira (2007)10 X X X X

Freitas et al. (2011)11 X X X X

Silva Júnior (2012)12 X X X X

Bernardino (2018)17 X X X X X

Maschietto (2018)4 X X

Nievola (2018)18 X X X X

Guimarães (2020)20 X X X

Santos (2021)21 X X X X X X

Pereira et al. (2022)23 X

Rossoni et al. (2023)25 X X X X X

Gomes (2023)26 X X X

Fonte: Elaborado pela autora (2023). 
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Quadro 6. Distribuição da temática abordada nos estudos em relação ao indicador resultado (n=14).

AUTORES
RESULTADO

Desabastecimento de 
medicamentos

Medicamentos vencidos no 
local de armazenamento

Documentação 
técnico-sanitária

Feltrin de Oliveira (2007)10 X X

Freitas et al. (2011)11 X X

Alves Costa et al. (2017)14 X

Nascimento et al. (2017)15 X

Bernardino (2018)17 X X

Maschietto (2018)4 X X

Nievola (2018)18 X X

da Silva Costa et al. (2020)19 X

Guimarães (2020)20 X X X

Santos (2021)21 X X X

Pereira et al. (2022)23 X X

Sampaio Costa (2023)24 X X X

Rossoni et al. (2023)25 X X X

Gomes (2023)26 X X X

Fonte: Elaborado pela autora (2023). 

Discussão

Os dados apresentados demonstraram que a uti-
lização dos indicadores de estrutura, processo e resulta-
dos mantiveram-se atuais na avaliação dos serviços 
de saúde. Esse dado sinaliza a aplicabilidade atem-
poral dessa abordagem. 

Os dados obtidos evidenciaram com mais fre-
quência a abordagem dos indicadores de estrutura 
nos locais de armazenamento de medicamentos. 
Esses achados demonstraram que os indicadores 
de estrutura foram abordados, individualmente ou 
em conjunto, em 95% dos estudos. Sabe-se que ga-
rantir condições adequadas de armazenamento são 
fundamentais para a manutenção da estabilidade dos 
medicamentos.5 Dessa forma, admite-se que a possi-
bilidade de desconformidades na estrutura implicará 
diretamente na efetividade dos medicamentos, o que 
afetará a qualidade do serviço prestado à população.27 

Nota-se que a temática mais abordada pelos estu-
dos se relacionou  às boas práticas de armazenagem. 
Dentre os itens apresentados, todos os estudos abor-
daram a necessidade de realizar o monitoramento da 
temperatura/umidade do ambiente e/ou da tempe-
ratura do refrigerador. Esse dado reafirma a impor-
tância dessa ação para a garantia da estabilidade e 
consequente efetividade do medicamento.

Um ambiente limpo, sem a presença de mofo e/
ou infiltração, que realize o monitoramento da tem-
peratura/umidade do ambiente e da temperatura do 
refrigerador; que armazene os medicamentos sobre 
pallets, afastados do chão/parede/teto e protegido 
de luz solar direta e que apresente uma instalação 
com superfície lisa e sem rachaduras foram os itens 
mais frequentes nos estudos para que o local de ar-
mazenamento dos medicamentos seja considerado 
adequado. 

Essas recomendações estão em conformidade com 
o disposto na RDC 430/2020 da ANVISA28 a qual 
estabelece as regras que devem ser cumpridas quan-
to às boas práticas de distribuição, armazenagem e 
transporte de medicamentos. Essa resolução revogou 
a Portaria nº 802/1998 do Ministério da Saúde29 e a 
RDC 304/2019 da ANVISA30 sendo a referência mais 
atual e vigente para os locais de armazenamento de 
medicamentos. Cabe destacar que durante essa tran-
sição da legislação, esses indicadores mantiveram-se 
presentes, apresentando pouca variação durante os 
anos, o que também foi observado nos estudos.

Outro tema abordado pelos estudos abrange o ar-
mazenamento de medicamentos sujeitos a controle 
especial, destacando que devem estar armazenados 
em local exclusivo e com chave. Essa recomendação 
reafirma a obrigatoriedade do cumprimento da Por-
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taria 344/1998 da ANVISA31 que dispõe sobre o Re-
gulamento Técnico para esses medicamentos.

O controle de estoque é citado por todos os es-
tudos que abordaram os indicadores de processo. Sa-
be-se que o controle de estoque auxilia nas etapas 
de programação e aquisição de medicamentos, por 
meio da manutenção de níveis suficientes de itens 
para determinada demanda.27 Essa atividade técni-
co-administrativa, tem como objetivo impedir o de-
sabastecimento e evitar o acúmulo desnecessário de 
medicamentos. Tal controle pode ser realizado por 
meio de sistema manual, através das fichas de pra-
teleira, ou através de sistema informatizado, como o 
Hórus, que é um software gratuito desenvolvido pelo 
Departamento de Assistência Farmacêutica e Insu-
mos Estratégicos do Ministério da Saúde – DAF/
MS.5 

Para garantir um controle de estoque eficiente, os 
estudos identificaram algumas estratégias dos locais 
de armazenamento como: realização de controle de 
validade dos medicamentos, organização sistemática 
dos medicamentos e contagem regular dos medica-
mentos em estoque. 

Em relação aos indicadores de resultado os estu-
dos abordaram: desabastecimento de medicamentos, 
presença de medicamentos fora do prazo de valida-
de e presença da documentação técnico-sanitária. A 
mensuração da disponibilidade de medicamentos é 
importante para verificar a qualidade da etapa de pro-
gramação e aquisição do ciclo da Assistência Farma-
cêutica, assim como para detectar a ocorrência de falta 
dos medicamentos, fato que compromete diretamente 
a assistência prestada à população. Segundo Feltrin 
de Oliveira (2007)10 o desabastecimento de medica-
mentos na atenção primária em saúde é ocasionado 
por problemas de financiamento, escassez de recursos 
humanos e deficiências na estrutura física. 

A presença de medicamentos vencidos pode si-
nalizar falhas no controle de estoque, uma vez que 
o rastreamento desses itens não foi realizado. Reco-
menda-se que os medicamentos vencidos ou prestes 
a vencer sejam retirados do estoque ou armazenados 
em lugar identificado e separados dos demais medi-
camentos.27 A existência de medicamentos vencidos 
pode ocasionar risco para a população, uma vez que 
esses medicamentos podem vir a ser dispensados e 
administrados.

Ainda em relação aos indicadores de resultados, 
as documentações técnico-sanitárias citadas pelos 
estudos foram: alvará de localização, alvará sanitá-
rio, alvará de proteção contra incêndio e certificado 
de regularidade técnica. Para a Central de Abasteci-
mento Farmacêutico é obrigatório ter minimamente 
certidão de regularidade técnica junto ao Conselho 
Regional de Farmácia e o alvará sanitário junto à Vi-
gilância Sanitária. 

Cabe destacar que apesar do crescente interesse 
relacionado ao armazenamento dos medicamentos 
demonstrado pelo aumento dos estudos nos últi-
mos anos, esse tema é pouco explorado nas CAF. A 
maioria das pesquisas desenvolvidas não abordam 
especificamente a CAF, mas sim os locais de arma-
zenamento de medicamentos dentro das farmácias 
nas Unidades Básicas de Saúde. Sabe-se que pela 
estrutura e organização necessárias, poucos municí-
pios possuem CAF, o que pode justificar esse achado. 
Contudo, esse dado expõe a existência de uma lacu-
na em relação ao conhecimento sobre as condições 
de armazenamento de medicamentos nesses locais, 
evidenciando a necessidade do desenvolvimento de 
estudos específicos nas CAF. 

Entre as limitações desta pesquisa, inclui-se a 
possibilidade de estudos relevantes não serem in-
cluídos, caso a publicação tenha ocorrido em bases 
de dados diferentes das utilizadas pela pesquisa ou 
pela utilização de outras combinações de descritores 
nas bases de dados. 

Conclusão

Esse trabalho descreve as características mais fre-
quentemente avaliadas com relação aos indicadores 
de estrutura, de processo e de resultados das CAFs e dos 
locais de armazenamento de medicamentos na Aten-
ção Primária e Saúde. Os resultados apresentados 
demonstraram que a utilização desses indicadores é 
aplicável para a avaliação desses locais, sendo mais 
recorrente os indicadores de estrutura. 

Por fim, os dados obtidos nessa revisão integrativa 
mostram-se relevantes para a criação de instrumentos 
de avaliação específicos para a Central de Abasteci-
mento Farmacêutico, visto a necessidade de conheci-
mento sobre as condições de armazenamento dos me-
dicamentos nesses locais e a relevância desse serviço.



Klein LP, Pilger DARTIGO ORIGINAL

J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.3, p.60-71. jul. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.3.p.60-71  69

Contribuições dos autores
LPK foi responsável pela concepção e projeto ou 
análise e interpretação dos dados,  redação do artigo 
ou revisão crítica relevante do conteúdo intelectual e 
responsabilidade por todos os aspectos do texto na 
garantia da exatidão e integridade de qualquer parte 
da obra; DP foi responsável pela revisão do manuscrito 
e aprovação final da versão a ser publicada.

Conflitos de interesse
Os autores declaram não haver conflitos de interesse 
em relação a este artigo.

Revisores responsáveis
Selma Rodrigues de Castilho, Leonardo Kister e Ana 
Rafaela Pires Lira.

Referências

1. 	 Organização Pan-Americana da Saúde. Indica-
dores de saúde. Elementos conceituais e práti-
cos. Washington, D.C.: OPAS; 2018. [acesso em 
14 set 2023]. Disponível em: https://iris.paho.
org/handle/10665.2/49057.

2. 	 Organização Pan-Americana de Saúde/Organi-
zação Mundial da Saúde, Ministério da Saúde. 
Avaliação da Assistência Farmacêutica no Brasil: 
Estrutura, processo e resultados. 2005. [acesso 
em 14 set 2023]. Disponível em: https://bvsms.
saude.gov.br/bvs/publicacoes/avaliacao_assisten-
cia_farmaceutica_estrutura_resultados.pdf.

3. 	 Bernardi, CLB, Bieberbach, EW, Thomé, HI. 
Avaliação da Assistência Farmacêutica Básica 
nos Municípios de Abrangência da 17ª Coorde-
nadoria Regional de Saúde do Rio Grande do 
Sul. Saúde e Sociedade, São Paulo, 15: 73-83, 
2006. [acesso em 14 set 2023]. DOI: https://doi.
org/10.1590/S0104-12902006000100008.

4. 	 Maschietto F. Avaliação dos indicadores de estru-
tura, processo e resultado da assistência farma-
cêutica básica na região metropolitana de Cam-
pinas. 2018. Dissertação (mestrado profissional) 
– Universidade Estadual de Campinas, Facul-
dade de Odontologia de Piracicaba, Piracicaba, 
2018. [acesso em 14 set 2023]. Disponível em: 
https://core.ac.uk/download/pdf/296893447.pdf

5. 	 Logística de medicamentos/organização de Elia-
na Elisabeth Diehl, Rosana  Isabel dos Santos, 

Simone da Cruz Schaefer. – Florianópolis: Ed. 
Da UFSC, 2016. 152 p.:il., graf., tabs. – (Assis-
tência Farmacêutica no Brasil: Política,  Gestão 
e Clínica ; v. 4). [acesso em 14 set 2023]. Dis-
ponível em: https://repositorio.ufsc.br/bits-
tream/handle/123456789/187552/4%20-%20Lo-
g%C3%ADstica%20de%20medicamentos%20
e-book.pdf?sequence=1

6. 	 Santos MBP, de Castilho SR, Pontes AT. Requi-
sitos e Indicadores de Avaliação para Centrais de 
Abastecimento Farmacêutico: Uma Revisão de 
Escopo. Revista de Administração Hospitalar e 
Inovação em Saúde Vol. 18, n.5. Belo Horizonte, 
MG. OUT/DEZ 2021. [acesso em 14 set 2023]. 
DOI: https://doi.org/10.21450/rahis.v18i5.7015

7. 	 Ercole FF, de Melo LS, Alcoforado CLGC. Re-
visão Integrativa versus Revisão Sistemática 
[editorial]. Rev Min Enferm. 2014;18(1):9-11. 
[acesso em 18 set 2023]. Disponível em: http://
www.revenf.bvs.br/pdf/reme/v18n1/v18n1a01.
pdf

8 	 de Souza MT, da Silva MD, de Carvalho R. Re-
visão integrativa: o que é e como fazer. Eins-
tein 2010;8(1 Pt 1):102-6. [acesso em 18 set 
2023]. DOI: https://doi.org/10.1590/S1679-
45082010RW1134

9. 	 Pilger D. Assistência Farmacêutica para pacien-
tes com hipertensão arterial e diabetes meellitus 
no serviço público brasileiro. 2004. Dissertação 
(Mestrado) - Universidade Federal do Rio Gran-
de do Sul, Programa de Pós-Graduação em Epi-
demiologia, Porto Alegre, 2004. [acesso em 30 
set 2023]. Disponível em: https://lume.ufrgs.br/
handle/10183/5818

10. 	Feltrin de Oliveira LC. Avaliação da Assistência 
Farmacêutica Básica no SUS municipal. 2007. 
Dissertação (Mestrado) - Universidade Estadual 
de feira de Santana, Programa de Pós-Gradua-
ção em Saúde Coletiva, Feira de Santana, 2007. 
[acesso em 30 set 2023]. Disponível em:http://
tede2.uefs.br:8080/bitstream/tede/41/1/Lucia-
ne%20Cristina%20Feltrin%20de%20Oliveira_
Dissertacao_Final.pdf

11. 	Freitas JMSM & Nobre ACL. Avaliação 
da assistência farmacêutica do municí-
pio de Mombaça-CE. R. Bras. Farm. Hosp. 
Serv. Saúde São Paulo v.2 n.1 15-20 jan./



Klein LP, Pilger DARTIGO ORIGINAL

70    J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.3, 60-71, jul. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.3.p.60-71

abr. 2011. [acesso em 30 set 2023]. Dispo-
nível em: https://www.semanticscholar.org/
paper/Avalia%C3%A7%C3%A3o-da-assist%-
C3%AAncia-farmac%C3%AAutica-do-muni-
c%C3%ADpio-Freitas-Nobre/5df4b38d910e-
d2e922a63baec572e9e1f4600725

12. 	Silva Júnior EB, Nunes LMN. Avaliação da As-
sistência Farmacêutica em Petrolina. Arquivos 
Brasileiros de Ciências da Saúde, v.37, n. 2, p. 
65-69, Maio/Ago 2012. [acesso em 30 set 2023]. 
Disponível em: https://docs.bvsalud.org/biblio-
ref/2022/01/76627/a3052.pdf

13. 	Conceição de Oliveira V , Gallardo MDPS, 
Arcêncio RA, Gontijo T L, Pinto I C. Avalia-
ção da qualidade de conservação de vacinas na 
Atenção Primária à Saúde. Ciência & Saúde 
Coletiva, 19(9):3889-3898, 2014. [acesso em 02 
out 2023]. Disponível em: https://www.scie-
losp.org/article/csc/2014.v19n9/3889-3898/pt/  
doi10.1590/1413-81232014199.12252013

14. 	Alves Costa E, Araújo PS, Pereira MT, Sou-
to AC, Souza GS, Guerra Junior AA, et al. Si-
tuação sanitária dos medicamentos na atenção 
básica no Sistema Único de Saúde. Rev Saude 
Publica. 2017;51 Supl 2:12s. [acesso em 02 out 
2023]. Disponível em: https://www.scielosp.
org/article/ssm/content/raw/?resource_ssm_
path=/media/assets/rsp/v51s2/0034-8910-rs-
p-S1518-51-s2-87872017051007106.pdf doi 
10.11606/S1518-8787.2017051007106

15. 	Nascimento RCRM, Álvares J, Guerra Junior 
AA, Gomes IC, Costa EA, Leite SN, et al. Dis-
ponibilidade de medicamentos essenciais na 
atenção primária do Sistema Único de Saúde. 
Rev Saude Publica. 2017;51 Supl 2:10s. [aces-
so em 02 out 2023]. Disponível em https://www.
scielo.br/j/rsp/a/5bDGrkW779cCJ35Hdp8L-
TjK/?lang=pt&format=html doi 10.11606/
S1518-8787.2017051007062

16. 	Leite SN, Manzini F, Álvares J, Guerra Junior 
AA, Costa EA, Acurcio FA, et al. Infraestrutura 
das farmácias da atenção básica no Sistema Úni-
co de Saúde: Análise dos dados da PNAUM-Ser-
viços. Rev Saude Publica. 2017;51 Supl 2:13s. 
[acesso em 04 out 2023]. Disponível em: https://
doi.org/10.11606/S1518-8787.2017051007120 
doi 10.11606/S1518-8787.2017051007120

17. 	Bernardino CN. Avaliação da assistência far-
macêutica na atenção primária à saúde de um 
município potiguar. 2018. Trabalho de Con-
clusão de Residência (TCR) - Universidade 
Federal do Rio Grande do Norte, Programa 
de Residência Multiprofissional em Atenção 
Básica, Caicó, 2018. [acesso em 04 out 2023]. 
Disponível em: https://repositorio.ufrn.br/bi-
tstream/123456789/46711/1/Avalia%C3%A7%-
C3%A3oAssistenciaFarmaceutica_Bernardi-
no_2018.pdf

18. 	Nievola MTS. Gerenciamento de medicamen-
tos e materiais em unidades de atenção primária 
em saúde em um município paranaense. 2018. 
Trabalho de Conclusão (Especialização) - Uni-
versidade Tecnológica Federal do Paraná, De-
partamento Acadêmico de Gestão e Economia, 
Curitiba, 2018. [acesso em 04 out 2023]. Dispo-
nível em: http://repositorio.utfpr.edu.br/jspui/
handle/1/21221

19.  	Costa JMBS, Barreto MNSC, Gomes MF, Fon-
tbonne A, Cesse EÂP. Avaliação da estrutura das 
farmácias das Unidades de Saúde da Família 
para o atendimento aos portadores de hiper-
tensão arterial sistêmica e diabetes mellitus em 
Pernambuco. Cad Saúde Colet, 2020;28(4):609-
618. [acesso em 04 out 2023]. Disponível em: 
https://doi.org/10.1590/1414-462X20202804024 
doi 10.1590/1414-462X20202804024

20. 	Guimarães SS. Assistência farmacêutica no 
contexto da atenção primária à saúde de um 
município brasileiro. 2020. Tese (Doutorado) 
- Universidade Federal do Ceará, Programa de 
Pós-Graduação em Ciências Farmacêuticas, 
Fortaleza, 2020. [acesso em 04 out 2023]. Dis-
ponível em: https://repositorio.ufc.br/handle/
riufc/57366

21. 	Santos MBP. Desenvolvimento de instrumentos 
de avaliação para Centrais de Abastecimento 
Farmacêutico com gestão municipal no estado 
do Rio de Janeiro. 2021. Dissertação (mestrado 
profissional) - Universidade Federal Flumi-
nense, Niterói, 2021. [acesso em 04 out 2023]. 
Disponível em: https://app.uff.br/riuff/hand-
le/1/27216

22. 	Wessler BG. Armazenamento e dispensação de 
medicamentos na Atenção Primária à Saúde do 



Klein LP, Pilger DARTIGO ORIGINAL

J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.3, p.60-71. jul. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.3.p.60-71  71

município de Criciúma – SC. 2022. Dissertação 
(Mestrado) - Universidade do Extremo Sul Ca-
tarinense, Programa de Pós-Graduação em Saú-
de Coletiva, Criciúma, 2022. [acesso em 04 out 
2023]. Disponível em: http://repositorio.unesc.
net/bitstream/1/10158/1/Bruna%20Giassi%20
Wessler.pdf

23. 	Pereira MT & Costa EA. Situação sanitária dos 
medicamentos na atenção primária no SUS. Vi-
gil. sanit. debate 2022;10(2):2-12. [acesso em 
04 out 2023].  Disponível em: https://doi.or-
g/10.22239/2317-269x.01992

24. 	Costa DLS. Avaliação da capacidade de gestão 
da assistência farmacêutica na atenção primária 
do município de sobral: aplicação de um proto-
colo de indicadores. 2023. Dissertação (Mestra-
do) - Universidade Federal do Ceará, Programa 
de Mestrado em Saúde da Família, Sobral, 2023. 
[acesso em 04 out 2023]. Disponível em: https://
repositorio.ufc.br/handle/riufc/73775

25. 	Rossoni EA, Amador TA, Bittencourt RA, Galli-
na SM, Vieira JW, Pilger D,  et al. Pharmaceutical 
supply centers of Rio Grande do Sul. Rev Bras 
Farm Hosp Serv Saúde. 2022;14(1):0850. [aces-
so em 04 out 2023]. Disponível em: 10.30968/
rbfhss.2023.141.0850

26. 	Gomes IS. Avaliação da Gestão da Assistência 
Farmacêutica na Atenção Primária à Saúde em 
Municípios do Estado do Pará. 2023. Disserta-
ção (mestrado) - Universidade Federal de San-
ta Catarina, Programa de Pós-Graduação em 
Assistência Farmacêutica, Florianópolis, 2023. 
[acesso em 04 out 2023]. Disponível em: https://
repositorio.ufsc.br/handle/123456789/247703

27. 	Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Ciên-
cia, Tecnologia e Insumos Estratégicos. Depar-
tamento de Assistência Farmacêutica e Insumos 
Estratégicos. Assistência farmacêutica na aten-
ção básica: instruções técnicas para sua orga-
nização. Brasília: Ministério da Saúde, 2006. 
[acesso em 10 set 2023]. Disponível em: https://
bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/assisten-
cia_farmaceutica_atencao_basica_instrucoes_
tecnicas.pdf.

28.  	Agência Nacional de Vigilância Sanitária (AN-
VISA). Resolução  nº. 430, de 08 de outubro de 
2020. Dispõe sobre as boas práticas de Distri-

buição, Armazenagem e de transporte de Medi-
camentos. Brasília: Diário Oficial da República 
Federativa do Brasil, 2019. [acesso em 10 set 
2023]. Disponível em: https://www.in.gov.br/en/
web/dou/-/resolucao-de-diretoria-colegiada-rd-
c-n-430-de-8-de-outubro-de-2020-282070593.

29.  	Agência Nacional de Vigilância Sanitária (AN-
VISA). Portaria n°. 802, de 08 de outubro de 
1998. [acesso em 10 out 2023]. Disponível em: 
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvi-
sa/1998/prt0802_08_10_1998.html

30.  	Agência Nacional de Vigilância Sanitária (AN-
VISA). Resolução nº. 304, de 17 de setembro de 
2019. [acesso em 10 out 2023]. Disponível em: 
https://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/anvi-
sa/2019/rdc0304_17_09_2019.pdf

31. 	Brasil. Ministério da Saúde. Secretaria de Vigi-
lância em Saúde. Portaria nº 344, de 12 de maio 
de 1998. [acesso em 10 out 2023]. Disponível 
em: https://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/
svs/1998/prt0344_12_05_1998_rep.html

BY

Este é um artigo publicado em acesso aberto 

sob a licença Creative Commons do tipo BY



72    J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.3,21-84, jul. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.3.p.72-84

Impacto Orçamentário dos Produtos de Terapias Avançadas 
no Sistema Único de Saúde
Budgetary Impact of Advanced Therapy Products in the Unified 
Health System
Denizar Vianna Araujo1 (ORCID: 0000-0003-3281-671X), Camile Giaretta Sachetti2 (Orcid: 0000-0003-1556-8339), Antonio Carlos Campos 
de Carvalho3 (Orcid:0000-0002-0062-3043), Gesner Oliveira4 (ORCID: 0000-0002-4628-433), Luccas Saqueto4 Orcid: 0009-0006-7696-
8108, André Pellizzaro5 (Orcid: 0009-0000-0114-1364), Antonio Macedo6 (Orcid: 0000-0002-0193-1398), João Pedro Mussi7 (Orcid: 
0009-0005-5018-309X),  Maria Paula Heck8 (Orcid: 0000-0003-1245-5566), Jéssica Portal Maia9 (Orcid: 0000-0001-6573-3270)

1	Faculdade de Ciências Médicas da Uni-
versidade do Estado do Rio de Janeiro, 
Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, Brasil.

2	Fundação Oswaldo Cruz,  Brasília, Dis-
trito Federal, Brasil.

3	Universidade Federal do Rio de Janei-
ro, Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, Bra-
sil.

4	Fundação Getúlio Vargas, São Paulo, 
São Paulo, Brasil.

5	Faculdade de Economia, Administra-
ção, Contabilidade e Atuária, Univer-
sidade de São Paulo, São Paulo, São 
Paulo, Brasil.

6	Faculdade de Economia, Administra-
ção, Contabilidade, Universidade de 
São Paulo, Ribeirão Preto, São Paulo, 
Brasil

7	Faculdade de Administração, Econo-
mia e Contabilidade da Universidade 
de Brasília (FACE/UnB), Brasília, Dis-
trito Federal, Brasil.

8	Centro Universitário do Distrito Federal, 
Brasília, Distrito Federal, Brasil.

9	Universidade Federal do Rio Grande do 
Sul, Porto Alegre, Rio Grande do Sul, 
Brasil.

 
Autor correspondente:  Universidade do 
Estado do Rio de Janeiro, Centro Biomé-
dico, Clínica Médica. Boulevard 28 de 
setembro nº 77 - 3º andar - sala 329, 
Vila Isabel, 20551030, Rio de Janeiro, 
RJ, Brasil. 
E-mail: denizar@uerj.br

Como citar este artigo:
Araujo DV, Sachetti CG, Carvalho ACC, 
Oliveira G, Saqueto L, Pelizzaro A, Ma-
cedo A, Mussi JP, Heck MP, Maia JP. Im-
pacto Orçamentário dos Produtos de Te-
rapias Avançadas no Sistema Único de 
Saúde. JAFF [Internet]; 2024; 9(3): doi: 
10.22563/2525-7323.2024.v9. n.3.
p.72-84

Recebido em 18/03/2024

Aceito para publicação em 11/05/2024

VOLUME 2, N. 4 | OUTUBRO 2017

Jornal de Assistência Farmacêutica e Farmacoeconomia
v.9, n.3, p.72-84, jul. 2024.

Artigo Original

RESUMO
Buscou-se mapear os principais produtos de terapia avançada aprovados por agências 
sanitárias de referência para avaliar o potencial impacto da incorporação no Sistema 
Único de Saúde. Para isso, definiu-se o preço a partir da metodologia de precificação 
aplicada pela CMED para produtos com moléculas novas e ganho terapêutico e a de-
manda a partir da incidência das doenças, seguindo o crescimento populacional. Como 
resultado, estimou-se, para os cinco anos após cenários de incorporação, impactos en-
tre R$ 16,6 e R$ 53,0 bilhões, proporcionando subsídios relevantes para os agentes 
tomadores de decisão.
Palavras-chave: Farmacoeconomia. Análise de Impacto Orçamentário. Produto de Tera-
pias avançadas. Análise de Incorporação de Medicamentos.

ABSTRACT
We sought to map the main advanced therapy products approved by reference health 
agencies to assess the potential impact of incorporation into the Unified Health System. 
To this end, we defined the price by the methodology applied by CMED for products 
with molecules new and therapeutic gains and the demand was based on the incidence 
of diseases, following population growth. The impact estimations resulted between 
R$16.6 and R$53.0 billion for the five years after incorporation scenarios, providing 
relevant subsidies for decision-making agents.
Key words: Advanced therapies, budget impact, CMED, SUS

JEL Classification:
H51, I18
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Introdução

O objetivo deste artigo é estimar o impacto orça-
mentário da incorporação dos Produtos de Terapias 
Avançadas (PTAs) no SUS em um intervalo de 5 
anos. Para isso, foram considerados diferentes cená-
rios de incidência das doenças e do grau de inserção 
dessas terapias após sua incorporação.

Os Produtos de Terapias Avançadas (PTAs) cons-
tituem produtos farmacêuticos de categoria especial 
de medicamentos ou produtos biológicos novos que 
inclui o produto de terapia celular avançada, o pro-
duto de engenharia tecidual e o produto de terapia 
gênica com objetivo de regular, reparar, substituir, 
adicionar, deletar ou editar uma sequência genéti-
ca ou modificar a expressão de um gene, conforme 
a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvi-
sa, 2021).1,a Atualmente, os PTAs representam uma 
das áreas de maior crescimento, oferecendo alter-
nativas para doenças que carecem de tratamento ou 
de opções terapêuticas eficazes.2 Apesar do grande 
avanço no conhecimento científico com repercus-
são positiva nos desfechos de morbi-mortalidade, 
são produtos de manufatura complexa, que exigem 
equipamentos, processos e habilidades de fabricação 
altamente especializados, disponibilidade limitada 
de dados clínicos de eficácia e segurança, logística 
e necessidade de organização da infraestrutura de 
atenção à saúde.3,4  

As terapias celulares e gênicas baseadas em veto-
res virais alcançaram resultados clínicos promisso-
res para o tratamento de uma variedade de doenças. 
As terapias de células T, expressando o receptor de 
antígeno quimérico (CAR, do inglês chimeric anti-
gen receptor), produziram resultados relevantes no 
tratamento de neoplasias hematológicas, como lin-
fomas, leucemias e mielomas, alcançando excelentes 
taxas de resposta e sobrevida livre de progressão de 
doença quando comparadas à quimioterapia tradi-
cional.5,6,7,8 Adicionalmente, outras terapias gênicas 
demonstraram eficácia no tratamento de doenças 
genéticas raras, oferecendo perspectiva de cura para 
condições graves.

Contudo, o maior desafio a ser superado para o 
acesso a essas terapias está relacionado aos altos cus-
tos de tratamento.9,10 Por um lado, a indústria justifica 
tal patamar de preços sob a promessa de entrega de 
valor em saúde11, aliada aos elevados custos de desen-

volvimento, de fabricação e de controle de qualida-
de. Por outro, há preocupação global do impacto dos 
PTAs sobre a sustentabilidade dos sistemas de saúde, 
mormente para aqueles de acesso universal como o 
Sistema Único de Saúde (SUS). Assim, os governos 
enfrentam o desafio de equilibrar a sustentabilidade 
financeira dos sistemas de saúde e o fomento da ino-
vação e do desenvolvimento de novas terapias.12

A pressão pelo acesso aos PTAs, seja pela via da 
incorporação ou pela judicialização, é crescente no 
Brasil. Considerando o potencial aumento de re-
gistros dos PTAs pela Anvisa nos próximos anos, é 
necessário estimar o impacto desses produtos para 
o planejamento de políticas públicas específicas. O 
processo de entrada tem prazo de até 905 dias (apro-
ximadamente 2,4 anos) para aprovação do registro 
pela Anvisa, precificação pela Câmara de Regulação 
do Mercado de Medicamentos (CMED) e incorpo-
ração pela Comissão Nacional de Incorporação de 
Tecnologias no SUS (CONITEC).a

A análise de impacto orçamentário (AIO) pode 
ser definida como a avaliação das consequências fi-
nanceiras advindas da adoção de uma nova tecno-
logia em saúde, dentro de um determinado cenário 
de saúde com recursos finitos.13,14 Tal análise é re-
correntemente exigida pelos agentes públicos para 
análises de reembolso.15 Neste caso, estão compreen-
didos os custos da nova intervenção em si, custos de 
cointervenções, movimento de recursos associados 
às opções terapêuticas em uso e possíveis realocações 
de recursos para os casos em que a inclusão de uma 
nova tecnologia possa resultar em economias ao sis-
tema de saúde.

No entanto, devido à complexidade de se aplicar 
tal método à variedade de tecnologias incluídas, este 
estudo limitou-se a estimar o impacto orçamentário 
a partir da previsão dos preços e da demanda poten-
cial em cinco anos após a entrada no rol do SUS. A 
precificação seguiu a metodologia estabelecida pelo 
artigo 5º da RDC CMED nº 2/2004, pressupondo-
-se enquadramento dos PTAs como novas moléculas 
com ganho terapêutico (Categoria 1), que prevê que 
“para os produtos novos classificados na Categoria I, 
o Preço Fábrica – PF proposto pela empresa não po-
derá ser superior ao menor PF praticado para o mes-
mo produto nos países relacionados no inciso VII do 

a	 RDC Anvisa nº 505/2021, RDC CMED nº 61/2014 e Lei nº 
12.401/2011.
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Tabela 1. PTAs com registros ativos por jurisdição*

ID PTA Classe Sub-Classe FDAb EMAc Anvisad PDMAe Australiaf Nova Zelândiag

1 Elevidys Terapia Avançada Doenças Raras 1 0 0 0 0 0
2 Libmeldy Terapia Avançada Doenças Raras 0 1 0 0 0 0
3 Luxturna Terapia Avançada Doenças Raras 1 1 1 0 1 1
4 Rethymic Terapia Avançada Doenças Raras 1 0 0 0 0 0
5 Strimvelis Terapia Avançada Doenças Raras 0 1 0 0 0 0
6 Upstaza Terapia Avançada Doenças Raras 0 1 0 0 0 0
7 Vyjuvek Terapia Avançada Doenças Raras 1 0 0 0 0 0
8 Zolgensma Terapia Avançada Doenças Raras 1 1 1 1 1 1
9 Zynteglo Terapia Avançada Doenças Raras 1 1 0 0 0 0
10 Abecma Terapia Avançada Hematologia 1 1 0 1 0 0
11 Breyanzi Terapia Avançada Hematologia 1 1 0 1 0 0
12 Carvykti Terapia Avançada Hematologia 1 1 1 1 1 0
13 Kymriah Terapia Avançada Hematologia 1 1 1 1 1 0
14 Tecartus Terapia Avançada Hematologia 1 1 0 0 1 0
15 Yescarta Terapia Avançada Hematologia 1 1 1 1 1 0

Total de registros aprovados 12 12 5 6 6 2

Elaboração própria.
*Os casos com registro ativo foram marcados com (1) e aqueles sem registro, com (0).

§2º do art. 4º, agregando-se os impostos incidentes, 
conforme o caso”.

A cesta de países indicada no inciso VII, §2º, 
art. 4º inclui Austrália, Canadá, Espanha, Estados 
Unidos da América, França, Grécia, Itália, Nova 
Zelândia, Portugal e o país de origem do produto. 
Portanto, buscou-se mapear os produtos registrados 
nas respectivas agências sanitárias.

A estimativa da demanda, por sua vez, foi realizada 
a partir do levantamento da indicação terapêutica de 
cada produto e da respectiva incidência, com cresci-
mento seguindo a expectativa de variação populacio-
nal do IBGE. Para mensurar o impacto, foram consi-
derados diferentes cenários de incidência das doenças 
e de velocidade de incorporação dessas terapias no 
SUS, com potenciaiscustos trazidos a valor presente.

Fonte de dados e premissas

A estratégia de mapeamento dos dados teve como 
objetivo responder quais são os PTAs passíveis de 
entrada no Brasil nos próximos 5 anos. Para isso, 
partiu-se do pressuposto de que os produtos já regis-

trados em outras autoridades sanitárias têm maior 
potencial de entrada no território nacional. Assim, 
para viabilizar a replicação da metodologia de preci-
ficação definida pela CMED (2004), levantou-se os 
produtos registrados na European Medicine Agency 
(EMA) da União Europeia, no Food and Drug Admi-
nistration (FDA) dos Estados Unidos, na Anvisa, do 
Brasil, Austrália, Nova Zelândia e Canadá (sem re-
gistros). Ainda que não esteja explicitamente previs-
to, incluiu-se também o Pharmaceuticals and Medical 
Devices (PMDA), do Japão, devido à relevância do 
país no desenvolvimento de novas PTAs. Como re-
sultado, o mapeamento realizado em agosto de 2023 
totalizou 90 PTAs aprovadas.

Devido à limitação de recursos para se analisar 
todos os produtos identificados, adotou-se critério 
de priorização a partir da relevância das novas tec-
nologias para tratamentos onco-hematológicos e de 
doenças raras, conforme indicação dos especialistas 
consultados. O processo resultou na filtragem dos 
produtos enquadráveis de acordo com sua finalida-
de, totalizando 15 PTAs destinados a doenças raras e 
doenças onco-hematológicas (Tabela 1).

b	Disponível em: https://www.fda.gov/vaccines-blood-biologics/cellular-gene-therapy-products/approved-cellular-and-gene-therapy-products – 
Acesso em: 15/08/2023.

c	Disponível em: https://www.ema.europa.eu/en/documents/report/cat-quarterly-highlights-approved-atmps-may-2023_en.pdf – Acesso em: 
15/08/2023.

d	Disponível em: https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/sangue/terapias-avancadas/produtos-registrados – Acesso em: 15/08/2023.
e	Disponível em: https://www.pmda.go.jp/english/review-services/reviews/approved-information/drugs/0002.html – Acesso em: 15/08/2023.
f	Disponível em: https://pharmac.govt.nz/pharmaceutical-schedule/about-the-schedule/schedule-undergoing-maintenance – Acesso em: 
15/08/2023.

g	Disponível em: https://www.pbs.gov.au/info/industry/pricing/ex-manufacturer-price – Acesso em: 15/08/2023.
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Para o mapeamento de preços internacionais dos 
PTAs selecionados, foram utilizadas as fontes in-
dicadas pelo Comunicado CMED nº 09/2014 para 
EUA, Espanha, França, Itália, Grécia, Austrália e 
Nova Zelândia. Em adição, foram utilizadas alterna-
tivas não oficiais de caráter complementar para os 
casos em que não foram identificadas informações 
nas listas originais. Entretanto, nos casos do Canadá 
e da Nova Zelândia, não se localizou informação de 
preços, assim, não foram incluídos na base. Adicio-
nou-se ainda o mapeamento dos preços praticados 
no Japão, devido à sua relevância no cenário de de-
senvolvimento dos PTAs (Tabela 2).

A definição de menor preço internacional foi 
aplicada apenas aos casos que não possuem registro e 
preço definido no Brasil. A conversão monetária do 
preço utilizou a média dos câmbios de 60 dias, entre 
os dias 14/08/2023 e 09/11/2023, relativos às moedas 

USD, CAD, EUR, AUD, NZD, JPY, disponíveis para 
todas as moedas a preços de venda em Cotações e 
Boletins do Banco Central do Brasil.p

Em seguida, a partir do conjunto de PTAs sele-
cionados, buscou-se a respectiva indicação terapêu-
tica a fim de identificar quais as doenças ou condi-
ções indicativas desses produtos, definindo-se assim 
a população elegível como indicativo da demanda 
potencial. O Quadro 1 sumariza os resultados de in-
dicação terapêutica.

Não foi possível acessar uma série histórica do 
total de indivíduos diagnosticados com as condições 
acima. Há ainda limitação de informações sobre 
o total de casos para as doenças listadas no Brasil. 
Assim, optou-se por estimar a população elegível 
aplicando-se a incidência constante e variação da 
demanda proporcional à projeção de crescimento 
populacional brasileira.

PTA Brasilo EUAn Espanham Françal Gréciak Itáliaj Austráliai Japãoh País Valor

Elevidys 15.682.021,33 EUA 15.682.021,33

Libmeldy 15.285.387,92 Itália 15.285.387,92

Luxturna 2.155.753,34 1.554.652,62 1.834.246,55 1.541.830,43 1.834.246,55 1.913.996,40 3.832.546,00 Brasil 2.155.753,34

Rethymic 13.309.056,68 EUA 13.309.056,68

Strimvelis 1.887.413,12 3.158.094,06 Espanha 1.887.413,12

Upstaza 15.949.970,00 15.949.970,00 15.949.970,00 França 15.949.970,00

Vyjuvek 90.772,49 EUA 90.772,49

Zolgensma 7.600.207,96 10.564.555,19 10.340.897,22 10.340.897,22 11.458.057,84 8.073.174,70 Brasil 7.600.207,96

Zynteglo 10.480.948,94 8.373.734,25 Grécia 8.373.734,25

Abecma 2.066.145,71 1.102.998,63 Japão 1.102.998,63

Breyanzi 2.020.833,34 EUA 2.020.833,34

Carvykti 2.539.036,07 2.290.244,93 Brasil 2.539.036,07

Kymriah 1.568.166,09 1.951.566,54 1.701.330,13 1.547.234,92 1.701.330,13 1.909.885,42 Brasil 1.568.166,09

Tecartus 2.047.166,99 1.780.016,65 1.913.996,40 1.660.769,93 Austrália 1.660.769,93

Yescarta 1.762.452,86 1.738.546,73 1.559.109,57 1.738.546,73 1.596.894,17 Brasil 1.762.452,86

Tabela 2. Preços internacionais dos PTAs analisados (convertidos para moeda local – em reais)

h	Disponível em:https://pj.jiho.jp/article/246515#:~:text=Bristol%20Myers%20Squibb's%20CAR%2DT,tag%20of%2032.65%20million%20
yen- Acesso em: 05/10/2023.

i	Disponível em: https://doi.org/10.1111/imj.15880ehttps://www.carinabiotech.com/announcement-of-a-australias-first-car-t-cell-therapy-
treatment-centre/- Acesso em: 05/10/2023.

j	Disponível em: https://www.gazzettaufficiale.it/- Acesso em: 04/10/2023.
k	Disponível em: http://www.virtualpharmacy.gr/E_nest.htm-Acesso em: 04/10/2023.
l	Disponível em:http://www.codage.ext.cnamts.fr/codif/bdm_it/index.php?p_site=AMELI- Acesso em: 06/10/2023.
m	Disponível em: https://www.sanidad.gob.es/- Acesso em: 03/10/2023.
n	Disponível em: https://www.vendorportal.ecms.va.gov/NAC/Pharma/List- Acesso em: 02/10/2023.
o	Disponível em: https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/medicamentos/cmed/legislacao/arquivos/arquivos/6117json-file-1 -Acesso em: 
25/09/2023.

p	Disponível em: https://www.bcb.gov.br/estabilidadefinanceira/historicocotacoes- Acesso em 10/11/2023.
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Quadro 1. Mapeamento da indicação farmacêutica de cada PTA

ID PTA Indicação Terapêutica

1 Elevidys Distrofia muscular de Duchenne.

2 Libmeldy Crianças com leucodistrofia metacromática (MLD).

3 Luxturna Distrofia retiniana hereditária associada a mutações bialélicas no gene RPE-65.

4 Rethymic Reconstituição imunológica em pacientes pediátricos com atimia congênita.

5 Strimvelis Imunodeficiência combinada grave por deficiência de adenosina deaminase (ADA-SCI D).

6 Upstaza Deficiência de L- aminoácidos aromáticos humanos descarboxilases (AADC).

7 Vyjuvek Epidermólise bolhosa Vyjuvek foi aprovada pelo FDA para tratar feridas em pessoas com DEB, com 6 meses ou 
mais, que apresentam mutações no gene COL7A1.

8 Zolgensma Tratamento de pacientes pediátricos com menos de 2 anos de idade com atrofia muscular espinhal com mutações 
bialélicas no gene de sobrevivência do neurônio motor 1 (SMN1).

9 Zynteglo Tratamento de pacientes com beta-talassemia, com 12 anos ou mais, que necessitam de transfusões sanguíneas 
regulares.

10 Abecma Recaída ou mieloma múltiplo refratário depois de quatro ou mais linhas de tratamento.

11 Breyanzi Linfoma difuso de células B (DLBCL); Linfoma primário mediastinal de Grandes células B (PMBCL); linfoma folicular 
grau 3B (FL3B).

12 Carvykti Adultos com mieloma múltiplo em recaída e refratário, que receberam pelo menos três terapêuticas.

13 Kymriah Leucemia linfoblástica aguda de células B na segunda recidiva (ou posterior) ou refratária, linfoma de grandes célu-
las B recidivado ou refratário após duas ou mais combinações de tratamento sistémico.

14 Tecartus Adultos com linfoma de células do manto (LCM).

15 Yescarta Linfoma de grandes células B recidivado ou refratário após duas ou mais combinações de tratamento sistémico.

Elaboração própria.

A estimativa de incidência apurada (Quadro 2) 
pode ser afetada por subnotificação ou diagnósticos 
imprecisos, levando a uma variação da taxa de inci-
dência das doenças. Optamos por manter uma inci-
dência constante, equivalente à última registrada em 
relação ao aumento populacional, como uma premis-
sa conservadora. Tal escolha se baseia na suposição de 
que a taxa em questão é a mais eficaz para corrigir as 
subnotificações e os diagnósticos incorretos, partin-
do do princípio de que o sistema de notificação e os 
processos diagnósticos atuais são superiores aos do 
passado. Essa abordagem foi adotada para minimizar 
flutuações adicionais no impacto orçamentário.

Como alternativa à mensuração da incidência das 
doenças raras, a principal fonte utilizada foi o site 
Orphanet.16 Apesar de não utilizar dados do Brasil, 
trata-se de referência em análise de doenças raras 
com dados providos por 41 países. Essa foi a melhor 
fonte disponível, após se esgotarem as tentativas de 
acesso desses dados por órgãos competentes e ofi-

ciais brasileiros. Nos casos de indisponibilidade de 
informações no Orphanet, foram utilizados outros 
sites específicos para a doença e/ou artigos científi-
cos caso possível. No caso do Luxturna, cuja doença 
indicada não se encontra no Orphanet, utilizou-se as 
informações publicadas pelo Relatório nº 664/2021 
da Conitec.17 

O mesmo cenário de incerteza ocorreu para doen-
ças onco-hematológicas, pois os PTAs analisados 
são para uso de terceira linha. Isso significa que um 
paciente de câncer hematológico necessita passar 
pelos tratamentos de primeira e de segunda linhas 
sem efeitos satisfatórios e ter sobrevivido ao ponto 
de receber indicação desses produtos. Portanto, para 
esse grupo, optou-se pela utilização dos valores de 
pacientes elegíveis para esse tratamento hoje no Bra-
sil providos por um painel de especialistas que re-
presentam as principais instituições de referência no 
Brasil para tratamento de doenças onco-hematoló-
gicas. Foram consultados os seguintes especialistas: 
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Quadro 2. Mapeamento da incidência de cada PTA

ID PTA Incidência* Fonte
1 Elevidys 1/3.500 a 1/9.300 nascidos vivos masculinos por ano. Orphanetq

2 Libmeldy 1:100.000 nascidos vivos por ano. Orchard Therapeuticsr

3 Luxturna População elegível estimada entre 41 e 50 pacientes por ano. Relatório nº664/2021 Conitecs

4 Rethymic 1:1.000.000 nascidos vivos por ano. Orphanett

5 Strimvelis 1-9:1.000.000 da população total por ano. Orphanetu

6 Upstaza <1:1.000.000 da população total por ano. Orphanetv

7 Vyjuvek 1,35/1.000.000 nascidos vivos por ano. Orphanetw

8 Zolgensma 1:10.000 a 1:25.000 nascidos vivos por ano. Orphanetx

9 Zynteglo** 1:100.000 nascidos vivos no mundopor ano. Orphanety

10 Abecma População elegível estimada em 320 pacientes por ano.

Painel de especialistas

11 Breyanzi População elegível estimada em 284 pacientes por ano.

12 Carvykti População elegível estimada em 320 pacientes por ano.
13 Kymriah População elegível estimada em 126 pacientes por ano.

14 Tecartus População elegível estimada em 83 pacientes por ano.

15 Yescarta População elegível estimada em 284 pacientes por ano.

Elaboração própria.
*Para o Luxturna e os hematológicos, foi informado o número de casos das doenças.
** O Brasil corresponde em aproximadamente 2,5% da população mundial.

•  Dr. Angelo Maiolinoz, PhD, Coordenador de 
Hematologia do Oncologia Americas - R.J, Professor 
Associado Hematologia UFRJ.

•  Dr. Antônio Carlos Campos de Carvalhoaa, 
PhD, Professor Titular UFRJ.

•  Dra. Camile Sachettibb, PhD, Tecnologista da 
Fundação Oswaldo Cruz.

•  Dr. Denizar Viannacc, PhD, Professor Titular 
UERJ.

•  Dr. Martin Hernan Bonaminodd, PhD, Pesqui-
sador Instituto Nacional do Câncer e Especialista da 
Fundação Oswaldo Cruz.

Os dados obtidos para a incidência das doenças 
na população podem ser encontrados em faixas de 
variação ou em valores absolutos. Por exemplo, para 
as doenças indicadas ao PTA Zolgensma a incidên-
cia varia entre 1 em 10.000 a 1 em 25.000 nascidos vi-

vos. Nos casos em que a fonte não indica variação da 
incidência, foi aplicado um intervalo de ±5% para os 
valores mínimo e máximo. Portanto, para acomodar 
estes casos, a projeção da população elegível para o 
sistema de saúde brasileiro foi estabelecida em 3 ce-
nários diferentes: conservador (menor incidência), 
moderado (incidência média) e agressivo (maior in-
cidência). 

A projeção de crescimento populacional brasileira 
foi disponibilizada pelo Instituto Brasileiro de Geo-
grafia e Estatística (IBGE) a partir do Censo 2022, 
estimada em 0,52%cc por ano. Aplicou-se essa proje-
ção também sobre o total de nascidos vivos em 2022 
publicado pelo DataSUSff.A partir da aplicação das 
incidências encontradas sobre o total de cada ano, a 
população elegível totalizou de 1.595 a 2.200 pacientes 
por ano, a depender do cenário adotado (Tabela 3).

q	 Disponível em: https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Disease_Search.php?data_id=13913&lng=en- Acesso em: 11/03/2024.
r	 Disponível em:  https://www.curemld.com/what-is-mld - Acesso em: 11/03/2024.
s	 Disponível em https://www.gov.br/conitec/pt-br/midias/relatorios/2021/20210927_relatorio_664_voretigeno_neparvoveque_dhr_final.pdf. 

Acesso em: 04/05/2024.
t	 Disponível em: https://www.orpha.net/en/disease/detail/169095 Acesso em: 11/03/2024.
u	 Disponível em: https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=8023. Acesso em: 11/03/2024.	
v	 Disponível em: https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/Disease_Search.php?lng=EN&data_id=10397. Acesso em: 11/03/2024.
w	 Disponível em: https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/OC_Exp.php?lng=PT&Expert=79409. Acesso em: 11/03/2024.
x	 Disponível em: https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/OC_Exp.php?lng=PT&Expert=83330. Acesso em: 11/03/2024.
y	 Disponível em: https://www.orpha.net/consor/cgi-bin/OC_Exp.php?lng=PT&Expert=848. Acesso em: 11/03/2024.
z	 CV disponível em: http://lattes.cnpq.br/0853815443012893 - Acesso em: 05/05/2024.
aa	CV disponível em: http://lattes.cnpq.br/6870958743124961 - Acesso em: 05/05/2024.
bb	CV disponível em: http://lattes.cnpq.br/8091291729268002 - Acesso em: 05/05/2024.
cc	CV disponível em:http://lattes.cnpq.br/1476496259670853 -Acesso em: 05/05/2024.
dd	CV disponível em: http://lattes.cnpq.br/6789231663019357 - Acesso em: 05/05/2024.
ee	Disponível em: https://censo2022.ibge.gov.br/panorama/indicadores.html?localidade=BR Acesso em 11/03/2024.
ff	 Disponível em: https://datasus.saude.gov.br/nascidos-vivos-desde-1994/ - Acesso em: 10/11/2023.
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Os reajustes anuais futuros foram estimados a 
partir da projeção do Índice Nacional de Preços ao 
Consumidor Amplo (IPCA). Para isso, foram ado-
tadas as estimativas do último relatório Focus di-
vulgado à data deste estudo (11/03/2024) pelo Banco 
Central do Brasil (BCB)gg, que fornece a mediana das 
expectativas até 2027. Para 2028 e 2029, foi utilizada 
como projeção a atual de inflação definida em 3,5%. 

Modelagem do Impacto Orçamentário

A metodologia empregada para cálculo do impac-
to orçamentário utilizou dois principais componen-
tes, o preço e a demanda por PTA.

O preço inicial de comercialização do produto no 
Brasil foi estimado conforme o menor preço encon-
trado para o produto de terapia avançada j nos paí-
ses da cesta em que possuem comercialização. Essa 
metodologia para precificação segue a determinação 
da CMED e foi efetivada à pesquisa incorporando 
tantos os sites utilizados pela agência quanto sites de 
estudos do setor. A definição utilizada para os preços 
segue:

Em que:
•	 c = EUA, Espanha, França, Grécia, Itália, Austrá-

lia, Japão;

•	 j = 1,..., 15;

•	 preçoj0 é o preço atual da terapia j para o Brasil 

	 (t = 0);

•	 preçocj é o preço atual da terapia j para o país c que 
possui comercialização desta terapia;

Tabela 3. Projeção da população total, dos nascidos vivos, da população elegível edo IPCA

Variável 2024 2025 2026 2027 2028 2029

População IBGE 205.198.287 206.265.318 207.337.898 208.416.055 209.499.818 210.589.218

Nascidos vivos 2.573.634 2.587.017 2.600.469 2.613.991 2.627.584 2.641.248

Projeção IPCA 3,91% 3,50% 3,50% 3,50% 3,50% 3,50%

População elegível

Conservador 1.595 1.603 1.611 1.620 1.628 1.637

Moderado 1.782 1.791 1.800 1.810 1.819 1.829

Agressivo 2.143 2.154 2.166 2.177 2.188 2.200

Fonte: IBGE, DataSUS e Relatório Focus.

gg	 Disponível em: https://www.bcb.gov.br/publicacoes/focus- Acesso 
em: 11/03/2024.

hh	Segundo a Resolução CMED nº 01/2015, o preço máximo aprova-
do é anualmente reajustado. Para esse estudo foi utilizado as pro-
jeções do IPCA constante no Boletim Focus, divulgado pelo Banco 
Central do Brasil.

•	 uc é a taxa de câmbio do país  para moeda nacional 
(BRL), igual à média mensal dos 60 dias anterio-
res ao estudo (14/08/2023 até 09/11/2023);

•	 preçojt é a estimativa do preço no ano;
•	 inflaçãot refere ao ajuste anual de preços. Neste 

estudo, o IPCA será proxy da VPP (Variação Per-
centual no Preço).hh 

A demanda da terapia avançada foi calculada 
conforme a incidência da doença sobre a população 
elegível. Assim, pressupondo-se que a incidência 
permaneceu constante no período analisado, as ta-
xas aj, bj foram as mesmas em todos os anos, o que 
significa que a incidência da doença e a composição 
das categorias da população elegível das doenças va-
riaram apenas pela proporção da projeção de cres-
cimento populacional. Definiu-se a demanda pela 
terapia j no ano t por 

Em que,
•	 populaçãot representa a população total do Brasil 

projetado pelo IBGE.
•	 aj é a proporção de incidência da doença rara e 

factível a receber a terapia j da população elegível.
•	 bjt é a proporção da população elegível da doença 

rara e factível a receber a j terapia no ano t sobre a 
população total.

•	 incidênciat corresponde à incidência da doença 
hematológica disponível, ajustada para o ano t de 
acordo com a projeção de crescimento populacio-
nal prevista pelo IBGE para o período.
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Tabela 4. Fluxo de Incidência no SUS (em bilhões)

Cenário Caso i - Incorporação imediata de 
todos os PTAs 

Caso ii - Incorporação de todos os 
PTAs após um ano de análise

Caso iii - Incorporação escalonada 
dos PTAs após um ano de análise

Conservador  R$28,3  R$28,1 R$16,7
Moderado  R$35,5  R$35,1  R$20,9
Agressivo  R$53,2  R$52,7  R$31,4

Elaboração própria.

Os PTAs foram agrupados de acordo com carac-
terísticas semelhantes. Denotou-se como o impacto 
orçamentário dos produtos de terapia avançada no 
período t, definido por:

A projeção do impacto segue características espe-
cíficas para cada variável. O valor presente líquido é 
uma ferramenta de análise econômico-financeira ca-
paz de determinar o valor presente de um fluxo mo-
netário descontados a uma taxa de desconto. Quan-
do existe uma taxa de desconto que torna este fluxo 
descontado igual a zero, denominamos esta como 
taxa interna de retorno. Para as análises de impacto 
orçamentário, os ajustes para a inflação e para taxa 
de descontos não são rotineiramente recomenda-
dos13. Considerando o curto horizonte temporal e o 
fato de que o resultado da AIO corresponde ao valor 
presente utilizado nas estimativas orçamentárias do 
gestor, é importante destacar que o orçamento repre-
senta um montante financeiro despendido no pre-
sente. Este não é ajustado pela inflação, nem afetado 
por descontos. 

Para cálculo do valor presente líquido do impac-
to, foi utilizada a Diretriz Metodológica do Minis-
tério da Saúde, que determina recomendação de pa-
drão para a taxa de desconto de 5% ao ano também 
estabelecida por Valentim e Prado (2008).18 Utilizan-
do a taxa de 0% em análise de sensibilidade e ausên-
cia de inflação, o impacto orçamentário sofreria um 
incremento de 4,11%.

Porém, para a realidade brasileira, a CMED esta-
belece o reajuste anual dos preços dos medicamen-
tos, considerando a inflação do ano anterior. Por-
tanto, torna-se necessário estimar um valor presente 
líquido corrigido pela inflação para refletir de ma-
neira mais precisa as flutuações econômicas.

Devido às incertezas na velocidade de incorpo-
ração das tecnologias no SUS, assumiu-se três ca-

sos possíveis: (i) incorporação imediata de todos os 
PTAs analisados: considera-se que já existe impacto 
orçamentário imediato devido à elevada judicializa-
ção deste mercado com período analisado entre 2024 
e 2028; (ii) incorporação de todos os PTAs analisa-
dos após um ano: considerando cenário de que to-
dos os produtos levantados entrarão com pedido de 
registro em janeiro de 2025, após um ano de análise 
entre o pedido de registro e a incorporação no siste-
ma de saúde (entre 2025 e 2029); e (iii) incorporação 
escalonada dos PTAs analisados após um ano: assu-
mindo-se que as incorporações não serão solicitadas 
e aprovadas ao mesmo tempo, para fins de simpli-
ficação, considerou-se aumento progressivo de 20% 
dos custos e da população elegível por ano, totalizan-
do 100% do faturamento potencial dos produtos ao 
final dos 5 anos analisados (entre 2025 e 2029).

Para cada caso de incorporação mencionado, fo-
ram aplicados os diferentes padrões de incidência 
(conservador, moderado e agressivo), a fim de abar-
car as variabilidades e incertezas inerentes aos pres-
supostos adotados. Essas considerações resultaram 
na formulação de nove cenários distintos, cada um 
caracterizado por suas próprias projeções e implica-
ções. Os resultados dessas análises serão apresenta-
dos na seção subsequente.

Resultados

A combinação das três hipóteses relacionadas à 
velocidade de incorporação com os parâmetros de 
demanda decorrentes da variação da incidência re-
sulta em nove cenários possíveis.  A Tabela 4 suma-
riza o impacto total de cada cenário como resultado 
do Valor Presente Líquido (VPL) considerando uma 
Taxa Interna de Retorno (TIR) de 5% para cinco 
anos após a incorporação, conforme as hipóteses as-
sumidas. Foram considerados os cinco anos seguin-
tes à incorporação, entre 2024 e 2028 para o caso (i) e 
entre 2025 e 2029 para os demais.



Araújo DV, Sachetti CG, Carvalho ACC, Oliveira G, Saqueto L, Pellizzaro A, Macedo A, Mussi JP, Heck MP, Maia JPARTIGO ORIGINAL

80    J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.3,21-84, jul. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.3.p.72-84

O maior impacto foi alcançado no cenário de 
maior demanda, com entrada imediata, resultando 
em R$ 53,2 bilhões para todo o período observado. 
Ainda, o impacto mínimo estimado alcançou R$ 16,7 
bilhões, considerando-se uma entrada escalonada dos 
produtos nos cinco anos seguintes à aprovação.

O orçamento do SUS de R$ 161,2 bilhões para 
as despesas executadas em 2023ii, somado à previsão 
do PPA 2024-2027 sobre as ações orçamentárias em 
saúdejj de R$ 816,75 bilhões, totalizou em estimativa 
de R$ 977,98 bilhões para cinco anos (2023-2027). 
Comparando-se aos cenários anteriormente apre-
sentados a esse patamar, prevê-se necessidade de 
aumento entre 1,7% e 5,4% sobre o orçamento total 
previsto para o setor de saúde em cinco anos.

Para os cenários de incorporação imediata (i) e 
de entrada integral após um ano de análise (ii), os 
impactos desagregados por ano variaram no interva-
lo aproximado entre R$ 6 a 14 bilhões (Gráfico 1 e 
Gráfico 2). Em relação ao caso (iii), os custos sobre a 
aquisição dos PTAs no primeiro ano foram estima-
dos entre R$ 1,2 e R$ 2,4 bilhões (Gráfico 3).

Os resultados apresentados permitiram men-
surar o potencial impacto da incorporação de no-
vos produtos de terapia avançada no SUS. Assim, 
pretende-se contribuir com o processo de análise 
dos agentes governamentais tomadores de deci-
são, ao trazer maior destaque para um dos princi-
pais componentes do custo de tratamento dessas 
doenças.

Gráfico 1. Impacto anual previsto para cada cenário do Caso (i) – 2024 a 2028

Elaboração própria.

Gráfico 2. Impacto anual previsto para cada cenário do Caso (ii) – 2025 a 2029

Elaboração própria.

ii	 Disponível em https://portaldatransparencia.gov.br/funcoes/10-saude?ano=2023- Acesso em 11/03/2024.
jj	 A partir as contas 5117, 5118,5119, 5120, 5121, 5122 e 5123, encontrou-se aproximadamente R$ 189,02 bi para 2024, R$ 197,63 

bi para 2025, R$ 207,24 bi para 2026 e R$ 222,86 bi para 2027.
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Gráfico 3. Impacto anual previsto para cada cenário do Caso (iii) – 2025 a 2029

Elaboração própria.

Discussão

Embora o Brasil tenha implementado um siste-
ma de regulação dos PTAs desde 2018, atualmente, 
cinco produtos já foram precificados pela CMED, 
demonstrando sua viabilidade para comercialização. 
Entretanto, destes, somente um foi incorporado ao 
Sistema Único de Saúde (SUS) por recomendação da 
CONITEC.

Diante desse cenário, faz-se necessário avaliar e 
inovar sobre os modelos de financiamento disponí-
veis. Alguns exemplos são acordos de contratualiza-
ção, como compartilhamento de risco entre pagado-
res e desenvolvedores das tecnologias; negociação de 
preços; criação de fundo específico para medicamen-
tos de alto custo, modelos de pagamento baseados 
em valor; políticas de incentivo à P&D; subsídios; e 
consórcios internacionais de compras.

Já existem acordos de compartilhamento de risco 
entre sistemas de saúde internacionais e os fabrican-
tes dos PTA, mas, no Brasil, essa prática ainda é inci-
piente.19,20 A primeira terapia gênica incorporada ao 
SUS para Atrofia Muscular Espinhal (AME) atrelou 
o pagamento pela performance clínica do tratamen-
to, resultando na necessidade de monitoramento dos 
pacientes para coleta de dados sobre o tratamento.21,22

Os mecanismos de cofinanciamento podem em-
pregar fontes públicas ou filantrópicas como meio 
para atrair investimentos do setor privado.23 Encon-
tra-se também em discussão a abordagem do Blended 
Finance como uma estratégia para mobilizar finan-

ciamento adicional, envolvendo diferentes combina-
ções de partes interessadas, como participação públi-
co-pública e/ou público-privada.24 

O estabelecimento de políticas nacionais e o for-
talecimento da capacidade estratégica SUS podem 
contribuir para mitigar a dependência tecnológica 
e efetivar os princípios da universalidade, equidade 
e  integralidade do cuidado à saúde.25 No Brasil, há 
duas políticas específicas para o fomento ao Com-
plexo Econômico-Industrial da Saúde (CEIS) que 
podem promover o desenvolvimento tecnológico e 
a produção local: a Estratégia Nacional para o De-
senvolvimento do CEIS26 e a Nova Indústria Brasil 
– Plano para Neoindustrialização.27 

A mensuração do impacto dessas novas tecnolo-
gias de alto custo permite também avaliar e compa-
rar a viabilidade das estratégias de financiamento 
disponíveis. Assim, tem-se como principal objetivo 
fornecer subsídios para se otimizar os recursos dis-
poníveis no setor de saúde, de forma a prover maior 
acesso e qualidade na assistência prestada à socieda-
de.

Conclusão

Este estudo apresentou, de maneira inédita, o 
potencial impacto orçamentário no SUS da incor-
poração de uma pequena amostra dos PTAs já em 
comercialização no cenário internacional, voltados 
para doenças raras e onco-hematológicas. Ao lon-
go de cinco anos, a estimativa de impacto variou de 
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R$16,7 bilhões a R$53,2 bilhões, conforme os dife-
rentes pressupostos sobre a velocidade de incorpora-
ção e a incidência. Esse resultado revela um compro-
metimento significativo do orçamento anual do SUS 
sobre apenas 15 PTAs, indicando a sua relevância 
nas discussões acerca da sustentabilidade do setor.

O cenário de incorporação imediata foi funda-
mentado no direito constitucional à saúde, que pre-
vê que o SUS arcará com diversos tratamentos não 
incorporados para garantia do direito à saúde uni-
versal. Um exemplo disso é o Zolgensma; quando 
o Ministério da Saúde financiou pelo menos 75 tra-
tamentos por meio de ações judiciais, a um custo de 
12 milhões de reais por dose, totalizando R$ 715,7 
milhões antes de ter sido incorporado ao SUS.28 No 
entanto, entende-se que o cenário de entrada escalo-
nada após um ano de análise seja mais provável, ten-
do em vista que a incidência aplicada à toda a popu-
lação não considera as potenciais barreiras aplicáveis 
à população elegível para acesso a esses produtos.

Os impactos mensurados neste estudo apresen-
tam diversas limitações. Inicialmente, não foi pos-
sível obter uma série histórica do número de indiví-
duos diagnosticados com as condições mencionadas 
no Brasil. Destaca-se que diversas fontes oficiais e 
científicas foram acessadas, entretanto foram en-
contradas divergências. Além disso, não se levou em 
consideração a demanda reprimida correspondente 
à prevalência das doenças em questão.

Em relação aos preços, destaca-se a possibilida-
de de novas incorporações não mapeadas ou entra-
da dos produtos listados em outros países da cesta 
analisada, o que pode alterar o parâmetro de menor 
preço internacional selecionado. Variações cambiais 
também podem afetar o custo em moeda nacional.

É importante ressaltar que a estimativa de impac-
to orçamentário apresentada não mensura os demais 
custos diretos e indiretos envolvidos no tratamento 
do paciente para cada doença especificada. Atrela-
do ao preço do produto, as diretrizes para avaliação 
econômica em saúde estabelecem a necessidade de 
detalhar os custos incorridos pelo tomador de deci-
são, separados por tipo (diretos médico-hospitalares, 
diretos não médico-hospitalares, indiretos e intan-
gíveis).29 As terapias com células CAR-T, por exem-
plo, adicionam ao preço da tecnologia os custos de 
internação, de procedimentos, de outros insumos e 

fatores, como os cuidados pela ocorrência de eventos 
adversos.30,31

Ainda que sejam resultados preliminares, enten-
de-se que o amadurecimento dos produtos avançados 
no âmbito internacional pode trazer elevadas reper-
cussões no Brasil. Portanto, as evidências encontra-
das reforçam a relevância do acompanhamento desse 
mercado para garantir o equilíbrio entre a qualidade 
da assistência à saúde e a sustentabilidade do setor.
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JAFF Jornal de Assistência Farmacêutica e Farmacoeconomia

NORMAS EDITORIAIS
LINHA EDITORIAL

O  JAFF  publica trabalhos nos campos da Assistência 
Farmacêutica, da Avaliação de Tecnologias em Saúde e da Far-
macoeconomia entendidos como:

•	No campo da Assistência Farmacêutica, se inserem as ques-
tões que envolvem as áreas da Política de Assistência Far-
macêutica, acesso a medicamentos, uso racional de medi-
camentos, implantação de novos serviços, monitoramento e 
avaliação, financiamento, gestão e protocolos clínicos. Inse-
rem-se, também, aquelas relacionadas à Farmácia Hospitalar, 
à Farmácia Clinica, Atenção Farmacêutica, Farmacovigilância 
e Erros de Medicação.

•	No campo da Avaliação de Tecnologias em Saúde, incluem-
-se questões relacionadas à avaliação e gestão de tecnologias, 
particularmente quanto a eficácia, efetividade, dados de vida 
de real e tecnologias emergentes.

•	No campo da Farmacoeconomia, incluem-se questões relacio-
nadas a avaliações econômicas incluindo os estudos sobre o 
custo das doenças, análise de custos, análise de custo-con-
sequência, custo-efetividade, custo-utilidade, custo-benefício, 
custo-minimização e estudos de impacto orçamentário e de 
financiamento.

POLÍTICA EDITORIAL

O  JAFF  publica quatro números por ano e aceita trabalhos 
escritos em português, espanhol e inglês das seguintes espécies: 
artigos originais, artigos de revisão, relato de caso, comentários, 
protocolo de estudo, carta ao editor, comunicação breve e artigo 
de perspectiva.

São aceitos apenas trabalhos originais e inéditos.

Os manuscritos são submetidos à avaliação preliminar pelo Edi-
tor Científico – quanto a sua adequação à linha editorial e às 
normas da revista – e pelo Conselho Editorial – quanto ao mérito 
científico, qualidade do material e à relevância da contribuição. 
Em caso positivo, uma segunda avaliação é feita por especialistas 
no tema do trabalho, sob o regime de revisão duplo-cega por 
pares (double-blind peer review).

A publicação de artigos na revista se faz sem ônus para seus 
autores ou instituições e o acesso à revista e seus conteúdos é 
gratuito, por meio eletrônico.

Em formato impresso, também sem ônus, a revista é distribuída 
para as principais bibliotecas públicas e universitárias, nacionais 
e estrangeiras, autores, corpo editorial, financiadores, parceiros 
institucionais e bases de indexação especializadas em Farmácia, 
Economia e em Saúde Pública/Saúde Coletiva.

Adota-se a estratégia de disponibilizar on line e antes de sua 
inclusão na edição final da revista os manuscritos aceitos para 
publicação, tão logo que tenham sido revisados e aceitos (e-pu-
blication first), permitindo sua divulgação no menor tempo possí-
vel com livre acesso dos leitores ao material.

ESTRUTURA

A revista tem as seguintes seções: artigos originais, artigos de 
revisão, relato de caso, comentários, protocolo de estudo, carta 
ao editor, comunicação breve e artigo de perspectiva.

A seção de ‘Artigos originais’ publica trabalhos originais de tema 
livre, desde que adequados à linha editorial do JAFF, submetidos 
à publicação por demanda espontânea dos autores ou por convite 
do Conselho Editorial, acompanhados de resumo em português 
e inglês.

A seção de ‘Artigos de revisão’ publica trabalhos obtidos a partir 
de revisões narrativas, integrativas, de escopo, sistemáticas com 
ou sem meta-análise, desde que adequados à linha editorial 
do JAFF. 

A sessão publica ‘estudo de caso, relato de caso ou outra des-
crição de um caso’, contanto que o conteúdo esteja adequado à 
linha editorial do JAFF.

A sessão “comentários” publica artigos que comentam outros 
artigos. Este tipo de documento pode ser usado quando o editor 
de uma publicação convida um autor com uma opinião oposta 
para comentar um artigo controverso e então publica os dois ar-
tigos juntos.

A sessão ”editorial” publica artigo de opinião, declaração política 
ou comentário geral escrito por membro da equipe editorial (com 
autoria e título próprio diferente do título da seção).

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

A sessão de “cartas ao editor” publica, a critério do Editor Cien-
tífico, cartas que tratem de crítica ou contribuição relevante a um 
trabalho publicado na revista ou de assunto de grande relevância 
para o momento.

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

A seção de “Perspectiva” publica artigos de opinião e se destina 
ao estudo e debate de temas atuais no âmbito da Assistência 
Farmacêutica, Avaliação de Tecnologias em Saúde e Farmacoe-
conomia.
 



NORMAS EDITORIAIS

86    J Assist Farmac Farmacoecon, v.8, n.3, p.49-53, jul. 2023. doi:10.22563/2525-7323.2023.v8.n.3.49-53

A seção de  ‘Opinião’  publica artigos de opinião e se destina 
ao estudo e debate de temas atuais no âmbito da Assistência 
Farmacêutica, Avaliação de Tecnologias em Saúde e Farmacoe-
conomia. Os artigos dessa seção são também submetidos a ava-
liação duplo cega por dois pareceristas.

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

Cartas ao Editor serão publicadas a critério do Editor Científico 
sempre que tratem de crítica ou contribuição relevante a um 
trabalho publicado na revista ou de assunto de grande relevância 
para o momento. No caso de crítica a algum trabalho publicado 
no JAFF, a carta será publicada acompanhada de resposta do 
autor do trabalho criticado.
Para conhecer as características de cada espécie de matéria e as 
normas para apresentação de originais, acesse a aba “diretrizes 
para submissão”.

CORPO EDITORIAL

Editor chefe

Responsável, em cooperação com o Conselho Editorial, pela po-
lítica editorial da revista; por suas relações institucionais e pela 
comunicação com o editor institucional, parceiros, colaboradores 
e financiadores.

Editor científico

Responsável pelo gerenciamento da revista; pela coordenação da 
equipe editorial no que diz respeito à normalização, tradução, 
revisão e projeto gráfico; e pela comunicação do Corpo Editorial 
da revista com autores, Conselho Editorial e avaliadores.

É competência do Editor Científico a avaliação preliminar dos 
materiais submetidos a publicação quanto a sua adequação à 
linha editorial e às normas da revista, deliberando quanto a sua 
admissibilidade para iniciar o processo de seleção e edição.

Conselho editorial

O Conselho Editorial é responsável pela política editorial e pela 
qualidade científica da revista.

Manifesta-se sobre a aceitação ou não de materiais submetidos a 
publicação por demanda espontânea, segundo critérios de mérito 
científico e relevância da contribuição para o desenvolvimento da 
assistência farmacêutica, da avaliação de tecnologias em saúde 
e/ou da Farmacoeconomia, deliberando quanto a sua admissibi-
lidade para iniciar o processo de avaliação duplo cego por pares.
Delibera, em cooperação com o Editor Científico, sobre a publi-
cação de matérias e números especiais; o convite a autores para 
a produção desses materiais; e o convite a especialistas para 
atuarem como avaliadores-pareceristas.

Avaliadores 

O corpo de avaliadores é composto por especialistas em Farmá-
cia, Avaliação de Tecnologias em Saúde, Farmacoeconomia, Saú-
de Pública, Saúde Coletiva e outras áreas de conhecimento afins 
com o escopo da revista, com notória atuação acadêmica, cien-
tífica ou profissional, interessados em contribuir com a revista.

Especialistas não participantes desse grupo poderão, eventual-
mente, serem convidados em razão de seu conhecimento ou ex-
periência em alguma matéria específica objeto de trabalho sub-
metido à publicação na revista.

O avaliador deverá opinar sobre se o material preenche ou não 
os critérios de possuir mérito científico e contribuir para o estudo 
e/ou o aprimoramento da assistência farmacêutica, da avaliação 
de tecnologias de saúde ou da Farmacoeconomia. Em havendo, 
a seu critério, necessidade de promover alterações ou aprimora-
mentos no material antes da publicação, as modificações sugeri-
das deverão ser explicitadas.

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

POLÍTICA DE REVISÃO POR PARES

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

Pesquisadores independentes na área de pesquisa relacionada ao 
trabalho submetido avaliam os manuscritos quanto à relevância, 
originalidade e validade e opinam se o manuscrito preenche os 
critérios para ser publicado no periódico, se será solicitada revi-
são ou se o mesmo será rejeitado.
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Instruções para Autores

O JAFF publica trabalhos originais com mérito científico que 
contribuam para o estudo da Assistência Farmacêutica, da Ava-
liação de Tecnologias em saúde e da Farmacoeconomia.
 
Funciona sob o regime de recepção contínua de trabalhos e, 
eventualmente, emitem editais de chamada para submissão de 
manuscritos.

Acesso livre

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

Ética e Plagiarismo

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

Para fazer uso de imagens de outras fontes é necessário obter 
uma permissão explícita do detentor dos direitos autorais.
O JAFF utiliza o software de plágio CopySpider® para identificar 
semelhanças, que são analisadas caso a caso.

Os editores e o Conselho Editorial são responsáveis por preser-
var os aspectos éticos do Jornal de Assistência Farmacêutica e 
Farmacoeconomia e devem resolver quaisquer conflitos de forma 
transparente, objetivando sempre a manutenção da credibilida-
de do periódico.

Condutas em casos de suspeita de infração ética

São consideradas infrações éticas: plágio, publicação duplicada, 
fabricação de dados, questões relacionadas à autoria (mudança, 
autor fantasma e etc.), conflitos de interesse não mencionados, 
apropriação indevida de ideias ou dados por parecerista e outras 
questões éticas relacionadas à pesquisa.

As recomendações do Committee on Publication Ethics (COPE) 
serão seguidas em caso de suspeita de infração ética.

Taxas de publicação e processamento de artigos

O Jornal de Assistência Farmacêutica e Farmacoeconomia é um 
periódico com acesso aberto sem taxas de submissão, publica-
ção ou de processamento de manuscritos.

CATEGORIAS DE ARTIGOS ACEITOS PARA PUBLICAÇÃO
 
O JAFF aceita trabalhos nas seguintes seções: artigos originais, 
artigos de revisão, relato de caso, comentários, protocolo de es-
tudo, carta ao editor, comunicação breve e artigo de perspectiva.

INSTRUÇÕES PARA AUTORES PARA PREPARAÇÃO E 
SUBMISSÃO DE ARTIGOS

Os trabalhos poderão ser redigidos em português, inglês em es-
panhol.  Os metadados, compreendendo o título, resumo e pala-
vras-chaves devem ter obrigatoriamente versão no idioma inglês, 
quando o idioma do texto for diferente do inglês.
 
Revise as especificações de tipo de artigo abaixo, incluindo o ta-
manho do artigo, ilustrações, tabelas e referências. A contagem 
de palavras exclui a página de rosto, resumo, tabelas, agradeci-
mentos, contribuições e referências.

Artigos originais

A seção de  ‘Artigos’  publica trabalhos originais de tema livre, 
desde que adequados à linha editorial do JAFF. São aceitos arti-
gos originais (resultados de pesquisa empírica, de caráter experi-
mental ou observacional).

Contagem de palavras: máximo de 5.000 palavras

Título: deve conter até 15 palavras, ser redigido no idioma origi-
nal do trabalho e em inglês, ser representativo do trabalho apre-
sentado e incluir alguma indicação do desenho do estudo. Para 
ensaios clínicos, revisões sistemáticas ou meta-análises, o subtí-
tulo deve incluir o desenho do estudo;

Resumo estruturado:  máximo de 250 palavras, redigido no 
idioma original do trabalho e em inglês, em parágrafo único e 
espaçamento simples, contendo objetivos, métodos, resultados 
e conclusões;

Descritores:  no idioma em que o material está redigido e em 
inglês (máximo 6);

Corpo do artigo contendo:  introdução, objetivos, métodos, 
resultados, discussão e conclusões;

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

Referências bibliográficas:  segundo o Sistema Vancouver 
(máximo 60);

Apêndices: Aqueles que apresentam detalhes metodológicos adi-
cionais ou outros materiais relevantes que possam ser de inte-
resse dos leitores também podem ser incluídos com a intenção 
de auxiliar os revisores ou fornecê-los como material online para 
leitores interessados.

ARTIGOS DE REVISÃO

A seção de ‘Artigos de revisão’ publica trabalhos obtidos a partir 
de revisões narrativas, integrativas, de escopo, sistemáticas com 
ou sem meta-análise, desde que adequados à linha editorial 
do JAFF. 

Contagem de palavras: máximo de 5.000 palavras
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Título: deve conter até 15 palavras, ser redigido no idioma ori-
ginal do trabalho e em inglês, ser representativo do trabalho 
apresentado e incluir alguma indicação do desenho do estudo. 
Para ensaios clínicos, revisões sistemáticas ou meta-análises, o 
subtítulo deve incluir o desenho do estudo;

Resumo estruturado:  máximo de 250 palavras, redigido no 
idioma original do trabalho e em inglês, em parágrafo único e 
espaçamento simples, contendo objetivos, métodos, resultados 
e conclusões;

Descritores: no idioma em que o material está redigido e em 
inglês (máximo 6);

Corpo do artigo contendo:  introdução, objetivos, métodos, 
resultados, discussão e conclusões;

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

Referências bibliográficas:  segundo o Sistema Vancouver 
(máximo 60);

Apêndices:  Aqueles que apresentam detalhes metodológicos 
adicionais ou outros materiais relevantes que possam ser de in-
teresse dos leitores também podem ser incluídos com a intenção 
de auxiliar os revisores ou fornecê-los como material online para 
leitores interessados.

RELATO DE CASO

A sessão publica estudo de caso, relato de caso ou outra des-
crição de um caso, contanto que o conteúdo esteja adequado à 
linha editorial do JAFF.

Contagem de palavras: até 1.500 palavras.

Tabelas ou Figuras: até 1 tabela e 2 figuras

COMENTÁRIOS

A sessão publica artigos que comentam outros artigos. Este 
tipo de documento pode ser usado quando o editor de uma 
publicação convida um autor com uma opinião oposta para 
comentar um artigo controverso e então publica os dois artigos 
juntos.

Contagem de palavras: até 1.500 palavras.

Tabelas ou Figuras: até 1 tabela e 1 figuras

EDITORIAL

A sessão publica artigo de opinião, declaração política ou co-
mentário geral escrito por membro da equipe editorial (com au-
toria e título próprio diferente do título da seção).

Contagem de palavras: até 1.500 palavras.

Tabelas ou Figuras: até 1 tabela e 1 figuras

PROTOCOLO DE ESTUDO

A sessão publica artigos de “protocolos do estudo”, que devem 
fornecer uma descrição detalhada da hipótese, justificativa, 
metodologia e resultados esperados do estudo. Os protocolos 
de ensaios clínicos randomizados devem seguir as diretrizes do 
CONSORT e devem ter um número de registro do ensaio incluído 
no texto. Os protocolos de revisões sistemáticas devem seguir 
as diretrizes do PRISMA e devem ter um número de registro da 
revisão sistemática incluído no texto.  Protocolos de estudo sem 
aprovação ética não serão considerados.

Resumo estruturado: máximo de 250 palavras, redigido no 
idioma original do trabalho e em inglês, em parágrafo único 
e espaçamento simples, contendo antecedentes, desenho e 
métodos e impacto esperado do estudo.

Descritores:  no idioma em que o material está redigido e em 
inglês (máximo 6);

Corpo do artigo contendo:  introdução, objetivos, materiais e 
métodos, resultados esperados e conclusões;

Referências bibliográficas:  segundo o Sistema Vancouver 
(máximo 30);

Apêndices:  Aqueles que apresentam detalhes metodológicos 
adicionais ou outros materiais relevantes que possam ser de in-
teresse dos leitores também podem ser incluídos com a intenção 
de auxiliar os revisores ou fornecê-los como material online para 
leitores interessados.

Contagem de palavras: até 3.000 palavras

Tabelas ou Figuras: até 3 tabelas ou figuras

CARTAS AO EDITOR

Serão publicadas a critério do Editor Científico sempre que tratem 
de crítica ou contribuição relevante a um trabalho publicado na 
revista ou de assunto de grande relevância para o momento. 

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

COMUNICAÇÕES BREVES

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

Contagem de palavras: até de 2.500 palavras

Título: deve conter até 250 caracteres

Tabelas ou Figuras: até 3 tabelas ou figuras

ARTIGO DE PERSPECTIVA

A seção de ‘Perspectiva’ publica artigos de opinião e se destina 
ao estudo e debate de temas atuais no âmbito da Assistência 
Farmacêutica, Avaliação de Tecnologias em Saúde e Farmacoe-
conomia.
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Contagem de palavras: até 2.000 palavras

Título: deve conter até 250 caracteres

Ilustrações/Tabelas: até 2 tabelas ou figuras

Referências bibliográficas:  segundo o Sistema Vancouver 
(máximo 30)

PROCESSO DE SELEÇÃO E EDIÇÃO

Os materiais recebidos serão preliminarmente avaliados pelo 
Editor Científico quanto a sua adequação à linha editorial e às 
normas da revista.
 
Em caso de atenderem ao escopo do JAFF, o material é subme-
tido à apreciação do Conselho Editorial, sem detalhes de identi-
ficação dos autores, que se manifestará quanto a sua admissibi-
lidade para iniciar o processo de avaliação, segundo critérios de 
mérito científico e relevância da contribuição para o desenvolvi-
mento da assistência farmacêutica, da avaliação de tecnologias 
de saúde e/ou da Farmacoeconomia.
 
Admitido, o manuscritos sem identificação dos autores é avalia-
do por especialistas sob o regime de double-blind peer review, 
que deverão opinar sobre se o material pode ser publicado no 
formato em que foi apresentado, se necessita alterações ou apri-
moramentos antes da publicação, ou se não merece ser publica-
do por apresentar problemas ou falhas graves.

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

1.	Relatório anônimo dirigido aos autores contendo as orienta-
ções para correção do manuscrito submetido, sugestões e 
quaisquer alterações que o revisor julgar necessárias;

2.	Relatório para o editor científico do jornal, especificando de-
talhadamente sobre a avaliação de mérito científico, metodo-
logia e qualidade do manuscrito submetido e um resumo das 
correções solicitadas aos autores.

 
Por recomendação do Conselho Editorial, dos avaliadores ou do 
Editor Científico, as matérias aceitas para publicação poderão 
ser reeditadas, disso resultando alterações do texto, supressão 
ou relocação de ilustrações ou de outros elementos, correção ou 
adaptação de referências bibliográfica e citações. Nesses casos, 
a versão reeditada será submetida à aprovação do autor, antes 
da publicação.

PREPARAÇÃO DO MANUSCRITO

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

Deverão ser enviados três arquivos em separado, sendo eles:

1.	Página de Título

2.	Documento principal (Manuscrito)

3.	Documento de cessão de direitos autorais

1. Página de Título

O documento deverá conter os seguintes elementos:

1.	Título no idioma em que o material está redigido e em inglês 
(máximo de 15 palavras);

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

3.	Nomes dos autores (na ordem em que serão publicados), com 
as respectivas formações profissionais, títulos acadêmicos 
mais importantes, cargos que ocupam e instituições às quais 
são vinculados, cidade e país; Os autores são encorajados a 
fornecer o número de cadastro no ORCID.

FORMATO:

Nome Sobrenome, Título Acadêmico mais importante, cargos 
que ocupam e instituições de vinculação, cidade, estado, país. 
ORCID.

4.	Nome, telefone e endereços postal e eletrônico (e-mail) do 
autor principal ou daquele que se responsabilizará pela co-
municação com a revista. O autor correspondente é o contato 
principal da revista e o único autor capaz de visualizar ou alte-
rar o manuscrito enquanto estiver sob consideração editorial.

 
5.	Declarações

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

5.2 Conflitos de interesse
Todos os autores deverão declarar existência ou inexistência de 
conflitos de interesse.

5.3 Contribuições dos autores
Fornecer no mínimo uma contribuição para cada autor no sistema 
de submissão. O autor da submissão é responsável por preencher 
essas informações no momento da submissão, e esperamos que 
todos os autores tenham revisado, discutido e concordado com 
suas contribuições individuais antes desse período.

Exemplos de contribuições:

Conceituação, curadoria de dados, análise formal, investigação, 
metodologia, administração e planejamento, desenvolvimento de 
programas, supervisão, validação, redação, revisão e edição.

6.	Agradecimentos

Os colaboradores que não atendem aos critérios de autoria devem 
ser mencionados nos Agradecimentos.  Espera-se que aqueles 
que estão sendo reconhecidos tenham dado sua permissão para 
serem nomeados.
 
2. Documento principal

Contendo o título e o corpo do artigo, conforme informações des-
critas para cada tipo de trabalho submetido ao JAFF.
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O documento principal não poderá conter o nome dos autores 
do artigo submetido para avaliação.
 
 
3. Carta de apresentação e cessão de direitos autorais

Ao submeter seu trabalho à publicação no Jornal de Assistência 
Farmacêutica e Fármacoeconomia, os autores declaram que o 
mesmo não foi publicado previamente e que não será apresen-
tado a nenhuma outra revista antes de a decisão do JAFF ser 
conhecida.
 
Declaram-se, também, cientes de que mantém a propriedade 
intelectual sobre o seu trabalho, mas cedem os direitos autorais 
(copyright) sobre o mesmo para o Jornal de Assistência Farma-
cêutica e Fármacoeconomia, permitindo o download, a impres-
são, a cópia e o referenciamento do material, desde que citados 
autores e fonte, sem necessidade de autorização adicional dos 
autores ou da revista.
 
Declaram-se igualmente cientes de que a obtenção das permis-
sões necessárias para reproduzir material protegido por direitos 
autorais e imagens de pessoas é de responsabilidade dos autores 
e que esses documentos foram por eles obtidos.
 
 
A carta de apresentação e cessão de direitos autorais deverá ser 
preenchida e assinada por todos os autores, digitalizado e sub-
metida junto com os materiais no site de submissão.

Além do texto de cessão de direitos autorais, a carta de apresen-
tação deve conter as seguintes informações:

•• Resumo da contribuição do estudo para a literatura científica;

•• Relacionar o estudo com trabalhos publicados anteriormente;

•• Especifique o tipo de artigo (por exemplo, artigo de pesquisa, 
revisão sistemática, meta-análise, ensaio clínico);

 
Referenciamento

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