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Resumo

Objetivo: Descrever a experiéncia com o uso da terapia anticolinérgica de longa duragdo disponivel na rede publica de Sdo Paulo, seus custos
diretos inferidos e possiveis impactos econdmicos. Método: Estudo transversal realizado em um ambiente de vida real. A amostra foi composta
por usuarios SUS que receberam os LAMAs inalatérios para tratamento da DPOC entre o periodo de novembro de 2019 a novembro de 2020.
Os critérios de inclusdo foram: diagndstico de DPOC, acompanhamento clinico pelo grupo de DPOC, dispensacdo de anticolinérgicos durante
o periodo de estudo e uso atual de LAMA (tiotrdpio, glicopirronio e umeclidinio) por pelo menos 3 meses. Foram excluidos os pacientes com
auséncia ou insuficiéncia de dados e sem consulta médica hd mais de 1 ano e meio do periodo final do estudo. Foi feita a analise do perfil
sociodemografico, da evolugdo clinica e da qualidade de vida dos pacientes. As varidveis continuas foram expressas por média e desvio padréo,
e analisadas por t Student, e as varidveis categoricas foram expostas em frequéncia absoluta (n) e relativa (%), e analisadas por qui-quadrado ou
Fisher, adotou-se um nivel de confianga <0,05. Para os custos diretos, foi realizada uma analise simplificada, usando os dados de dispensacdo e
estoque das terapias anticolinérgicas do servico. Resultados: O estudo incluiu 197 pacientes, 177 em uso de tiotropio e 20 em uso de glicopirrénio
ou umeclidinio. Ndo houve diferenga significativa quando analisados os grupos em relagdo a idade (p=0,814), sexo (p=0,780) e comorbidades
(p >0,05). Os pacientes apresentavam polifarmacia (83,8%) e 74,1% dos pacientes tinham em uso 3 ou mais tipos de dispositivos. A populagdo
estudada predominantemente foi classificada como GOLD 3 e perfil B, representando 45.2% (n = 89) e 66.5% (n = 131) respectivamente,
evidenciando uma populagdo mais grave. Em ambos os grupos de tratamento percebemos um aumento no valor do CAT e uma tendéncia a
piora do mMRC. Para os custos diretos do tratamento com os anticolinérgicos de longa acdo, foi encontrado um gasto anual de US 124.474,35.
Com base em estratégias de dispensacdo dos medicamentos, conseguimos prever uma economia de US 13.915,77/ano para este tratamento.
Conclusdo: Pacientes com DPOC grave tendem a usar mais dispositivos inalatérios. A disponibilizacdo de alternativas farmacoterapéuticas pela
rede publica pode contribuir para a individualizagdo dos tratamentos anticolinérgicos e possibilitar uma avaliagdo mais adequada da terapia de
acordo com o perfil clinico do paciente, atrelado a possiveis estratégias econdmicas relacionadas ao tratamento individualizado.

Palavras-chave: doenca pulmonar obstrutiva crdnica; dispositivos inalatérios; farmacéutico; farmacoeconomia; anticolinérgicos;
qualidade de vida.

Management of pharmacological treatment in patients with COPD and the direct cost of
long-term anticholinergic therapy: real-word experience

Abstract

Objective: To describe the experience with the use of long-term anticholinergic therapy available in the public service. Method: A
cross-sectional study with data collected in the real world. The sample consisted of SUS users who received inhaled LAMAs for the
treatment of COPD between November 2019 and November 2020. Inclusion criteria were: diagnosis of COPD, being in clinical follow-
up by the COPD health team, having record of anticholinergics dispensing by the pharmacy during the study period, having been using
LAMA (tiotropium, glycopyrronium and umeclidenium) for at least 3 months. Patients with absence or insufficiency of data and without
medical appointments for more than a year and a half from the final period of the study were excluded. Sociodemographic analysis,
clinical assessment of patients and quality of life questionnaires were performed. Continuous variables were expressed as mean and
standard deviation and analyzed by t Student, and categorical variables were expressed as absolute (n) and relative (%) frequency and
analyzed by chi-square or Fisher, with confidence level <0.05. For direct costs, the analysis were performed in a simplified way, using
the service’s anticholinergics dispensing and stock data. Results: The study included 197 patients, 177 using anticholinergic tiotropium

‘@ @@@ elSSN: 2316-7750 rbfhss.org.br/ © Autores 1
pISSN: 2179-5924



https://orcid.org/0000-0003-3646-2744
https://orcid.org/0000-0002-5670-9241
https://orcid.org/0000-0003-3028-0261
https://orcid.org/0000-0002-1987-722X
https://orcid.org/0000-0002-7463-5266
https://orcid.org/0000-0002-5132-1934

Borges IV, Rocha PA, Palermo KR, et al. Management of pharmacological treatment in patients with COPD and the direct cost
of long-term anticholinergic therapy: real-word experience. Rev Bras Farm Hosp Serv Saude. 2022;13(1):0716. DOI: 10.30968/
rbfhss.2022.131.0716.

RBFHSS

Revista Brasileira de Farmécia Hospitalar e Servicos de Satide

and 20 using glycopyrronium or umeclidenum. There was no significant difference when analyzing the groups regarding age (p=0.814), sex
(p=0.780) and comorbidities (p >0.05). It was found that patients had polypharmacy (83.8%) and 74.1% of patients used 3 or more types of
devices. We found in the population a predominance of patients classified as GOLD 3 and profile B, being represented by 45.2% (n = 89) and
66.5% (n = 131), respectively, showing a more severe population. In relation to the specific questionnaires, in both groups, we noticed an
increase in the CAT value and a tendency towards a worsening in the mMRC. For the direct costs with the treatment, an annual expense of
US 124.474,35 was estimated. Based on a drug dispensing strategy, we were able to predict savings of US 13.915,77/year for this treatment.
Conclusions: Patients with severe COPD tend to use more inhalation devices. The availability of pharmacotherapeutic alternatives by the
public service can contribute to the individualization of anticholinergic treatments and enable a more adequate assessment of therapy
according to the patient’s clinical profile, linked to possible economic strategies related to individualized treatment.

Keywords: chronic obstructive pulmonary disease; inhalation devices; pharmacist; pharmacoeconomics; anticholinergic; quality of life

Introdugao

A doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) é uma condig¢do
clinica que acomete o sistema respiratorio por meio de um
processo obstrutivo crénico, que ocorre devido a exposi¢cdo
inalatoria prolongada a fatores de risco e resposta individual.*™
Segundo a Organizagdo Mundial da Saude, é a quarta principal
causa de morte no mundo.>* No Brasil, esta entre as 5 principais
na faixa etaria 240 anos.>*®

No Brasil, o estado de Sdo Paulo através da Secretaria Estadual de
Saude (SES) incorporou um protocolo de assisténcia terapéutica
publica para pacientes com DPOC.” Com base neste protocolo, os
estados do Espirito Santo, Minas Gerais, Ceara, Distrito Federal,
Goias, Maranhdo e Pernambuco também implementaram
protocolos especificos regularizando a dispensagdo do tiotrépio
via secretaria estadual.® Um levantamento realizado em 2019
mostrou que a mortalidade associada a exacerbagles foi maior
na faixa etaria de 50-60 anos nos estados sem protocolo de
dispensacdo de anticolinérgico.’

Apesar dos anticolinérgicos de longa acdo (LAMAs) serem
amplamente recomendados no tratamento da DPOC, até 2012 o
Unico representante disponivel para uso inalatério era o brometo
de tiotropio. Por este motivo, apesar do custo elevado, era a opgao
terapéutica recomendada.”!® No Brasil, apenas a partir de 2014 foi
aprovado pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA)
um novo farmaco para essa condicdo, o brometo de glicopirronio.
Atualmente, além dos citados, o brometo de umeclidinio encontra-
se disponivel, incorporado nas opgdes terapéuticas em 2016.1!
No estado de Sdo Paulo, em 2019 foi aprovada a Resolugdo n°® 35,
de 18 de abril que adicionava os dois outros LAMAs ao protocolo
de tratamento da DPOC e disponibilizava a dispensag¢do pelo
Sistema Unico de Saude (SUS).?

Diante de todo o arsenal terapéutico para o tratamento da doenca,
além da avaliagdo sobre eficdcia e seguranca das terapias, outra
avaliacdo importante é sobre os tipos de dispositivos disponiveis.
Em geral, os pacientes podem fazer uso de até trés tipos
diferentes de dispositivos, o que pode ocasionar o uso incorreto
dos inaladores e prejudicar a adesdo do paciente ao tratamento
proposto.?

No tratamento da DPOC a avaliagdo da qualidade de vida do
paciente é um parametro indispensavel.* Um dos principais
sintomas associado a piora clinica é o relato de dispneia, assim
como a presenca de exacerbagBes. Para monitorizacdo da
progressdao da DPOC as ferramentas utilizadas sdo a escala de
dispneia modificada do Medical Research Council (nMRC) e o
qguestionario COPD Assessment Test (CAT), ambos auxiliam na
quantificacdo dos sintomas da doenca.>®41>

Este estudo tem como objetivo descrever a experiéncia de uso
da farmacoterapia com anticolinérgicos de longa duracdo, em
portadores de DPOC, disponiveis na rede publica de Sdo Paulo
em um grande centro de saude, os custos diretos com a terapia e
possiveis impactos econémicos.

Métodos

Estudo transversal com dados coletados de pacientes atendidos
pelo ambulatério de pneumologia grupo de DPOC de um servigo
ambulatorial vinculado a um complexo hospitalar que atende
condicdes de saude de alta complexidade em S3o Paulo/SP. Todos
os dados clinicos foram coletados via software de projecdo de
banco de dados REDCap 11.2.5- © 2021 Vanderbilt University.
As andlises estatisticas foram realizadas pelo programa GNU
PSPP® versdo 1.4.1. A pesquisa foi aprovada pelo Comité de
Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de S3o Paulo (CAAE no.
36998720.0.0000.0068).

A amostra foi composta por usuarios do SUS que receberam os
LAMAs inalatérios para tratamento da DPOC entre o periodo de
novembro de 2019 a novembro de 2020 pela farmacia ambulatorial
vinculada ao complexo hospitalar selecionado como local de estudo.
Um relatério de dispensagdo dos anticolinérgicos de longa acéo foi
gerado para definir a populagdo. Foram adotados como critérios de
inclusdo: diagnostico de DPOC, acompanhamento clinico pelo grupo
de DPOC, atendimento de anticolinérgicos pela farmacia durante o
periodo de estudo e uso atual de LAMA (tiotrdpio, glicopirrénio e
umeclidinio) por pelo menos 3 meses. Foram excluidos os pacientes
com auséncia ou insuficiéncia de dados e os pacientes sem consulta
médica hd mais de um ano e meio do periodo final do estudo. O
desenho do estudo esta exemplificado na figura 1.

As informagdes iniciais dos pacientes foram coletadas de
prontuario eletrénico referente as consultas médicas e chamamos
de T1 (tempo 1). Os pacientes foram caracterizados pelo perfil
sociodemografico que incluia idade, sexo, comorbidades e
histéria de tabagismo. Também foram extraidas as varidveis
sobre a evolugdo clinica e qualidade de vida dos pacientes,
sendo o valor de CAT, mMRC e VEF, (volume expiratério forcado
em 1 minuto). Os dados de numero de dispositivos inalatorios,
polifarmacia (caracterizado pelo uso de 5 ou mais medicamentos)
e linhas de tratamento (classes farmacoldgicas para tratar a
condicdo pulmonar) foram descritos para caracterizar quanto a
complexidade da farmacoterapia dos pacientes. Apds a coleta dos
dados clinicos, os pacientes foram classificados de acordo com a
gravidade da doenca usando os critérios GOLD.
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Figura 1. Fluxo de sele¢do da amostra do estudo.
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Para verificar se houve alguma mudanga clinica apds o inicio
do tratamento com os novos anticolinérgicos de longa duragéo,
pareamos o grupo tiotropio em relagdo aos pacientes que estavam
em uso de glicopirronio ou umeclidinio. Foram preconizadas
amostras equivalentes, média de idade aproximada, distribuigdo
entre sexos e VEF, (litros) semelhantes. Este pareamento foi
realizado para possibilitar uma analise comparativa dos dados em
dois momentos distintos dos grupos do estudo, sendo antes da
incorporagdo dos novos anticolinérgicos e apds a sua padronizagdo
no servigo.

No segundo momento da coleta de dados, chamado T2 (tempo
2), foi realizado contato telefénico com os pacientes da amostra
final, apds pareamento. Foram aplicados os questionarios sobre
dispneia (MMRC), CAT, exacerbacdes e satisfacdo em relacdo ao
dispositivo inalatério e tratamento da DPOC através de escala
numérica verbal (ENV). Para essas informacdes, foi elaborado um
formuldrio especifico (anexo I) e solicitada autorizacdo do paciente
verbalmente. As ligacdes foram gravadas e os pacientes em que
o contato telefénico ndo foi bem sucedido ou se recusaram a
responder o questionario foram excluidos da amostra.

Para a analise dos custos diretos foi gerado um relatério de
prescricGes médicas para os trés medicamentos. O relatorio
discrimina o grupo e especialidade médica em que a prescri¢do
foi realizada, assim como data de prescricdo, validade e posologia
prescrita. Deste relatério foram contabilizadas quantas unidades de
cada medicamento foram solicitadas por prescri¢do. Para analisar
o estoque do servigo, foi gerada uma ficha de movimentacgdo, com
as entradas e saidas da central de abastecimento no periodo de
11/2019 a 11/2020.

Com base na demanda gerada pelas prescricdes médicas e com o
custo de cada medicamento, foi suposto o gasto total com os trés
medicamentos. Os valores dos medicamentos foram extraidos
pela tabela CMED que regulamenta o preco maximo cobrado pelos
fabricantes e/ou distribuidoras e possui atualizagdo mensal. Foi
utilizado para o calculo do estudo o preco de fabrica (PF) 18%, que
identifica os valores regulamentados para o estado de SP, a tabela
foi consultada na atualizacdo de novembro de 2021. Os valores
apresentados foram convertidos em ddlar para expressar os custos
diretos dos tratamentos, foi utilizada taxa de 5,6118 reais para 1
dodlar, dados extraidos do Banco Central com data de cotagcdo em
29/11/2021. Para esta analise foi selecionado do relatério apenas
o grupo de DPOC dentro da especialidade de pneumologia, sendo
estes os pacientes que compdem nossa populagdo do estudo.
Desta previsdo de consumo, foi proposta uma possivel mudanca
na distribuicdo dos medicamentos, seguindo a recomendacdo da
SES em parceria com a comissdo de farmacologia da instituicao.
O projeto visava estruturar um atendimento onde 20% dos
tratamentos seria com glicopirrénio, 20% com umeclidinio e
60% com tiotrépio. Esta recomendagdo leva em consideragdo
que a grande parte da populacdo em uso de LAMA inalatorio ja
utilizava a terapia com tiotrépio e o objetivo do protocolo era uma
incorporacdo gradual dos novos medicamentos padronizados.
Com estes dados foi estimada uma possivel economia gerada pelo
ambulatério de DPOC com as prescri¢cdes dos anticolinérgicos.

A andlise estatistica descritiva foi expressa por meio de média e
desvio padrdo para as varidveis continuas e para as categoricas
foram usadas as frequéncias absolutas (n) e relativas (%). Os testes
estatisticos empregados foram qui-quadrado de Pearson e exato
de Fisher para os dados categoricos e o teste t de Student para as
varidveis continuas. Para essa analise univariada adotou-se nivel
de confianga de <0,05.
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Resultados

Oestudoincluiu 197 pacientes, sendo 177 (89,9%) em uso de terapia
anticolinérgica com tiotrépio e 20 (10,1%) em uso de glicopirronio
ou umeclidinio. Na tabela 1 podemos verificar os resultados
encontrados em relacdo a populagdo total e a caracterizacdo dos
grupos quanto ao perfil sociodemografico dos pacientes. Os dados
clinicos dos pacientes também estdo representados na tabela 1,
onde podemos encontrar os valores referentes a populacdo total e
aos grupos do estudo. Quando classificamos os pacientes em relagdo
a gravidade, conforme recomendacdo GOLD, podemos afirmar que
a populacdo é predominantemente GOLD 3 e com perfil B, sendo
representada por45.2% (n=89) e 66.5% (n=131), respectivamente.
Entre os grupos observamos o mesmo perfil, sendo que no grupo
representado pelo tiotrépio tivemos 44.6% (n = 79) pacientes GOLD
3,41.2% (n = 73) para GOLD 4, 13.6% (n = 24) classificados como
GOLD 2 e apenas 0.6% (n = 1) como GOLD 1. Em relagdo ao grupo
glicopirronio + umeclidinio observamos distribuicdo parecida, com
50.0% para GOLD 3, 25.0% (n = 5) classificados como GOLD 4, 20.0%
(n=4) como GOLD 2 e apenas 5.0% (n = 1) como GOLD 1. J4 para
o perfil clinico do paciente, quando analisamos os questionarios e
exacerbacBes percebemos uma pequena diferenca da distribuicdo.
No grupo tiotrépio temos 66.7% (n = 118) pacientes com perfil B,
26.0% (n = 46) classificados como D, 5.6% (n = 10) com perfil A e
apenas 1.7% (n = 3) como C. No grupo glicopirronio e umeclidinio
mantemos a predominancia do perfil B com 65.0% (n = 13), porém
em seguida vemos o perfil A a frente do perfil D e C, com 20.0% (n
=4),10.0% (n=2) e 5.0% (n = 1), respectivamente.

Na caracterizagdo da farmacoterapia verificou-se que os pacientes
predominantemente apresentam polifarmacia, 165 pacientes, ou
seja, 83,8% usavam 5 ou mais medicamentos de uso continuo. Ainda,
74,1% dos pacientes tinham em uso 3 ou mais tipos de dispositivos
diferentes (n=146). Dentre os tipos predominantes, os modelos de
nebulimetro e capsula inalatdria estavam entres os mais frequentes,
73,6% e 71,6% respectivamente (n=145 e 141), ficando atras apenas
do modelo respimat®, que apresentou 89,8% (n=177). Reafirmando o
resultado anterior, tivemos 181 (91,9%) pacientes em uso de agonista
B2 adrenérgico de longa duragdo associado ao corticosteroide
inalatério e 129 pacientes em uso de agonista 32 adrenérgico de
curta duragdo (65,5%). Apenas 13 pacientes utilizavam agonista 2
adrenérgico de longa duragdo isolado e 2 pacientes usavam corticoide
inalatdrio isolado (n=6,6% e 1,0%, respectivamente).

Apds o pareamento, o grupo tiotrépio foi reduzido para um
nuimero aproximado ao grupo glicopirrénio e umeclidinio
(n=21 e 20), a média de idade entre os grupos ndo apresentou
diferencas significativas, sendo 67,8 anos para tiotropio e 67,6
anos para glicopirronio e umeclidinio (p=0,928). A distribuicdo
pelo sexo foi semelhante entre os dois grupos com 10 pacientes
do sexo feminino e 11 masculino no grupo tiotrépio, proporgao
semelhante encontrada para o grupo glicopirrénio e umeclidinio
com 10 pacientes do sexo feminino e 10 masculino (p=0,563). O
VEF, (litros), que indica a gravidade dos pacientes, também ndo
apresentou diferenca significativa entre os dois grupos apds o
pareamento, sendo a média para o grupo tiotropio de 1,15 litros
e 1,19 litros para glicopirrénio e umeclidinio (p=0,787). Os dados
encontrados apds entrevista com os pacientes no momento T2
estdo descritos na tabela 2, nela observamos os dados clinicos dos
pacientes nos dois momentos do estudo. Em ambos os grupos
percebemos um aumento no valor do CAT e uma tendéncia a piora
do mMRC. Quando observamos as exacerbacdes, percebemos
gue o0s pacientes passaram a exacerbar mais, porém o nimero de
episédios ndo aumentou.
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Tabela 1. Caracterizacdo sociodemografica e clinica conforme uso dos medicamentos.

Glicopirrénio +

Informagoes Total (n=197) Tiotrépio (n=177) Umeclidineo (n=20) Valor p
Sociodemograficas

Sexo masculino®n (%) 107 (54,3) 97 (54,8) 10 (50,0) 0,814
Idade (anos) Média (DP) 68,1(8,6) 68,2 (8,7) 67,6 (7,66) 0,780
Condigdes clinicas n (%)

Tabagismo* 188 (95,5) 169 (95,5) 19 (95,0) 0,928
Hipertensdo Arterial Sistémica 112 (56,9) 103 (58,2) 9 (45,0) 0,341
QOutras doengas pulmonares 77 (39,1) 71 (40,1) 6(30,0) 0,472
Sindrome Coronariana Aguda 37(18,8) 2(18,1) 5(13,5) 0,547
Insuficiéncia Cardiaca 26 (13,2) 5(14,1) 1(5,0) 0,483
Diabetes Mellitus 46 (23,4) 40 (22,6) 6(30,0) 0,577
Dislipidemia 44.(22,3) 39 (22,0 5(25,0) 0,780
Refluxo gastresofagico 44 (22,3) 41 (23,2) 3(15,0) 0,574
Obesidade 21(10,7) (10 7) 2(10,0) 0,639
Ansiedade / depressdo 16 (8,1) 5(8,5) 1(5,0) 0,499
Osteoporose 13 (6,6) 11 (6,2) 2 (10,0) 0,626
Cancer (exceto nédulos pulmonares) 12 (6,1) 2 (6,8) - 0,615
Outras 79 (40,1) 1(40,1) 8 (40,0) 0596
FEV1n (DP)

VEF1 (litros) Média (DP) 0,97 (0,39) 0,94 (0,36) 1,19 (0,58) 0,007
VEF1 (predito%) Média (DP) 35,75 (13,25) 34,94 (12,49) 42,95 (17,45) 0,009
CAT

CAT Média (DP) 19,88 (7,46) 20,44 (7,40) 14,95 (6,15) 0,002
CAT>ou=10"n (%) 179 (90,0) 164 (92,7) 15 (75,0) 0,023
mMRC média (%)

mMRC >ou =2"n (%) 171 (86,8) 157 (88,7) 4(70,0) 0,049
Exacerbagées n (%)

Sem exacerbagdes’n (%) 110 (55,8) 96 (54,2) 14 (70,0) 0,180
3 ou mais exacerbacgdes'n (%) 23 (26,4) 22(27,2) 1(16,7) 0,853

Variavel dicotémica para a qual foram apresentadas as informagdes de somente uma das categorias.

Tabela 2. Dados clinicos dos pacientes que participaram da entrevista em T2 demonstrados em conjunto com os valores obtidos em T1.

Tiotrépio (n=14)

Glicopirrénio + Umeclidinio (n=12)

Informagdes

T1 T2 T1 T2
CAT
CAT Média (DP) 15,29 (8,88) 21,14 (6,43) 16,08 (6,50) 18,50 (6,68)
CAT>ou=10"n (%) 9 (64,3) 14 (100,0) 2(16,6) 11(91,7)
mMRC
mMRC >ou=2" n (%) 12 (85,7) 12 (85,7) 9 (75,0) 12 (100,0)
ExacerbacgGes
Sem Exacerbacdes® n (%) 10 (28,6) 8(42,9) 8(33,3) 6 (50,0)
3 ou mais n° exacerbagdes’ n (%) 1(25,0) 1(16,7) 1(25,0) -

*Variavel dicotdmica para a qual foram apresentadas as informagdes de somente uma das categorias.

Sobre a satisfagdo dos pacientes em relagdo ao dispositivo inalatério
e tratamento da doenca pulmonar como um todo, encontramos
gue para o grupo tiotrépio a avaliagdo meédia foi de 9 (£1.5) para o
dispositivo inalatdrio e para o tratamento geral foi de 9,4 (£0.79). Ja
no grupo glicopirrénio + umeclidinio tivemos média de 8,4 (+1.9) para
o dispositivo e de 8,9 (+1.6) para o tratamento da doenca pulmonar.

Na tabela 3 temos a capacidade de atendimento, que indica a
guantidade de medicamentos que o hospital conseguiu atender com o
estogue vigente no periodo do estudo. Encontramos uma capacidade
de atendimento para glicopirronio, tiotrépio e umeclidinio de 48,1%,
83,91% e 168,36%, respectivamente. Podemos inferir entdo que que
ndo houve estoque suficiente para atendimento de glicopirrénio e
tiotrépio, apenas para umeclidinio, apenas umeclidinio havia estoque
para atender as demandas.

Em relacdo aos custos, a tabela 4 representa os gastos com
cada medicamento considerando os pregos referidos na tabela
CMED. Foi presumido o gasto atual com base na demanda
de cada medicamento, considerando somente as prescricdes
de pneumologia do grupo de DPOC, visto que umeclidinio
e glicopirrbnio apenas sdo prescritos por este grupo de
médicos. Realizando esta selegdo pela especialidade prescritora
conseguimos calcular que o ambulatério de DPOC da equipe
de pneumologia é responsavel por 26,76% das solicitagSes de
tiotropio. Com base no gasto total, foi estimado um consumo
previsto de 20% para glicopirronio, 60% para tiotrépio e 20% para
umeclidinio. Desta projecdo conseguimos prever uma economia
gerada, apenas pelo ambulatério de DPOC, de cerca de US
13.915,77/ano considerando o periodo analisado.
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Tabela 3. Capacidade total de atendimento do estoque ambulatorial em relagdo as solicitagdes de medicamentos por meio de prescricdo médica.

Andlise de consumo Tiotrépio' Glicopirronio Umeclidinio
Estoque ambulatorial n (%) 6.386 (93,9) 160 (2,3) 248 (3,6)
Solicitagdes dos pacientes n (%) 7.610,3 (94,1) 332,3(4,1) 147,3 (3,1)
Capacidade de atendimento do servi¢o? (%) 83,9 48,1 168,4

'Excluida 1 receita que gerou posologia de 120mcg/dia para tiotrépio. 2capacidade de atendimento = numero de unidades em estoque ambulatorial de cada medicamento/nimero de

solicitagbes dos pacientes X 100%

Tabela 4. Projecdo de custos em relagdo aos medicamentos analisados e solicitagdes do ambulatério de DPOC pela equipe de pneumologia.

Informagdes Tiotrépio Glicopirronio Umeclidinio Total custos
Anglise de custos

Preco segundo tabela CMED' de 10/11/2021 - PF18%? U$ 53,22 Us$ 32,30 Us 24,97

Solicitagdes dos pacientes n (%) 2068,70 (81,1) 332,3(4,1) 147,3 (3,1)

Custo ao servigo US$ 110.096,21 US 10.700,06 US 3.678,08 US 124.474,35
Projecdo de consumo considerando padronizagdo das tecnologias na proporcdo de 20-60-20%, respectivamente

Consumo previsto pela SES® n (%) 1.528,90 (60,0) 509,7 (20,0) 509,7 (20,0)

Custos proporcionais US 81.368,06 US 16.463,31 UsS$ 12.727,21 US 110.558,58
Economia anual prevista US 28.728,15 US -5.763,25 US -9.049,13 US 13.915,77

!CMED: Camara de Regulagdo do Mercado de Medicamentos. 2 PF: Prego de fabrica. 3SES: Secretaria Estadual de Saude.

Discussao

O estudo caracterizou nossa populagdo como pacientes mais graves,
visto que a grande maioria dos pacientes foram classificados como
GOLD 3 e 4. Devido a esse perfil de gravidade, é coerente a relagdo
com o uso de uma farmacoterapia mais complexa, sendo frequente
o uso de associa¢Ges de 3 classes terapéuticas.’** Apesar de uma
populagdo mais grave, podemos perceber que sdo pacientes, em
sua maioria, ndo exacerbadores. Podemos inferir a baixa ocorréncia
de exacerbagGes ao uso de vdrias terapias para controle. Em relagéo
ao controle da doenca observamos que a maioria dos nossos
pacientes ndo possuem doenca controlada e estdo classificados
como GOLD B ou D, apesar da grande utilizacdo da terapia tripla.

Diversos estudos clinicos mostram o beneficio da terapia anticolinérgica
no tratamento da DPOC, o uso de tiotrépio foi associado a uma melhora
nafuncdo pulmonar, qualidade devidaereducdode exacerbagdes, assim
como quando analisados os beneficios de umeclidinio e glicopirrénio
em monoterapia ou em associa¢do aos LABAs.Y"*° Considerando que
ja foi provada a ndo superioridade entre os tratamentos com diferentes
LAMAS,* nosso estudo reflete os mesmos achados em vida real, ndo
sendo possivel mostrar uma eficiéncia clinica melhor ou pior entre os
grupos estudados.

Sabemos que em um ambiente de vida real outros fatores podem
influenciar a efetividade do tratamento, por exemplo o uso correto
dos medicamentos inalatérios e a adesdo ao tratamento. Os
dispositivos inalatérios estdo associados a uma dificuldade maior
para o uso eficaz dos medicamentos. Em um estudo que avaliou
0s erros ao usar os dispositivos inalatérios, foi encontrada uma
prevaléncia de erros gerais de 50 a 100%. Quando analisados os erros
criticos, esse percentual variou de 14 a 92% independentemente
do tipo do dispositivo, ou seja, a maioria dos pacientes possuem
dificuldade em usar seus dispositivos inalatérios.?>?* Em pacientes
com polifarmdcia e em uso na sua maioria de 3 ou mais dispositivos,
como em nosso estudo, podemos especular uma barreira para a
eficdcia das terapias inalatorias. Pacientes com DPOC moderada
a grave que necessitam de terapias mais complexas com uso de
diversos dispositivos podem estar com a adesdo prejudicada, visto
que cada inalador necessita de uma técnica de uso diferente e
adequada, com impacto na eficacia do tratamento.322

Nosso estudo inova ao descrever uma populagdo em uso de
diferentes agentes anticolinérgicos em pacientes atendidos
exclusivamente pelo SUS. No estado de Sdo Paulo, atualmente,
estd em vigéncia um protocolo de DPOC que disponibiliza
gratuitamente outros agentes anticolinérgicos além do
tiotrépio. Visto que o protocolo ainda é recente (2020), neste
estudo ndo foi possivel recrutar uma amostra significativa para
realizar analises estatisticas comparando a evolucdo clinica dos
pacientes em diferentes terapias anticolinérgicas, pois poucos
pacientes estavam em uso de glicopirrénio ou umeclidinio em
nosso servico. E valido ressaltar outras limitagdes intrinsecas
do estudo, como o fato da coleta de dados retrospectiva
observacional, ocasionando a uma grande quantidade de
exclusGes de pacientes por auséncia de dados importantes
para o estudo. Também contamos com um desabastecimento
dos medicamentos estudados por um determinado periodo
do estudo, o que contribuiu para restricdo na dispensacdo do
grupo de novos anticolinérgicos. Igualmente, devido a pandemia
vigente iniciada em 2020, o acesso ao hospital foi restrito e
muitos pacientes evitaram vir as consultas.

Ainda que o estudo tenha as limita¢gdes citadas para andlises mais
robustas, a comparagdo de pacientes em uso de glicopirrénio e
umeclidinio mostra VEF1, CAT e mMMRC melhores que os pacientes
em uso de tiotropio. Podemos afirmar que a grande diferenca
entre os anticolinérgicos estudados neste trabalho é a forma em
que os farmacos sdo disponibilizados pelos dispositivos, visto que
tiotrépio usa a liberacdo por SMI e gllicopirronio/umeclidinio pelo
sistema DPI.2%%2 Associada a eficacia dos tratamentos, a escolha do
dispositivo inalatério ideal deve ser individualizada. E importante
considerar a avaliagdo do pico de fluxo pulmonar (inspiratério e
expiratério) do individuo no seguimento clinico, visto que alguns
modelos de dispositivo exigem um fluxo inspiratério adequado
para vencer a resisténcia do aparelho e permitir que o farmaco
alcance o seu local de agdo. J& existem recomendacdes sobre
o uso de dispositivos em pd seco para pacientes com melhores
parametros clinicos e funcionais.”® Nessa direcdo, os resultados
no nosso estudo sinalizam uma oportunidade de critérios para
indicar o tipo de terapia (farmaco e dispositivo) ao paciente de
acordo com sua avaliagdo clinica.
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A estruturacdo de uma metodologia de escolha para o tratamento
adequado aos pacientes com DPOC deve ser uma prioridade em
servico de saude, pois essa é uma condicdo sensivel a atengdo
primaria. Em nosso servico, a especialidade de pneumologia é
responsavel apenas por 26% das prescrigdes de tiotrépio para
DPOC, o que mostra que muitos outros pacientes poderiam
se beneficiar dos novos tratamentos incorporados, podendo
aumentar a economia simulada em nosso estudo.

Conclusao

Em conclusdo, pacientes com DPOC grave tendem a usar mais
dispositivos inalatérios. A disponibilizacdo de alternativas
farmacoterapéuticas pela rede publica pode contribuir para a
individualizacdo dos tratamentos anticolinérgicos e possibilitar
uma avaliagdo maisadequada daterapéutica de acordo com o perfil
clinico do paciente, atrelada a possiveis estratégias econémicas
relacionadas ao tratamento individualizado. Com a incorporagéo
dos novos farmacos na rede de saude publica do estado de Sdo
Paulo, foi possivel a migracdo entre as terapias anticolinérgicas, de
acordo com critérios clinicos, podendo estimular uma economia
para o servigo. Diminuir a quantidade de dispositivos inalatdrios
por paciente e melhorar a adesdo sdo norteadores para otimizacdo
desse tratamento. O arsenal terapéutico, quando usado para
racionalizagdo da terapia e beneficios ao paciente, é determinante
para uma assisténcia integral a saude.
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