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Para a Vertigem!

Alma, em teu delirante desalinho,
Crés que te moves espontaneamente.
Quando és na Vida um simples rodamoinho,

Formado dos encontros da torrente!

Moves-te porque ficas no caminho
Por onde as cousas passam, diariamente:
Nao é o Moinho, que anda, é a dgua corrente

Que faz, passando, circular o Moinho...

Por isso, deves sempre conservar-te
Nas confluéncias do Mundo errante e vdrio,

Entre for¢as que vém de toda parte.

Do contrario, serds, no isolamento,

A espiral cujo giro imagindrio

E apenas a ilusdo do Movimento!...
Raul de Leoni,
Luz Mediterrianea, 1922
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Os medicamentos sdo utilizados amplamente em intimeras situa¢des sanitdrias devido a seu
valor terapéutico. Agregam-se a sua fungdo terapéutica, fungGes sociais e econdmicas que,
necessariamente, ndo tém relagdo com saide e doenga. No interior deste conjunto de
funges, o medicamento, enquanto substidncia estranha ao organismo, concentra

possibilidades de danos a seus usudrios.

Considerando-se o medicamento pelo enfoque do risco, aqueles inerentes as préprias
substancias agregam-se outros, produzidos socialmente, relacionados ao contexto

econdmico, social e cultural que envolve este possivel instrumento de satde.

No presente estudo, propde-se e operacionaliza-se o conceito de eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos como expressio daqueles danos. O objetivo central do
trabalho foi conhecer e analisar o perfil epidemiolégico dos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos no Estado de S3o Paulo, no ano de 1998, buscando

estabelecer condicionantes e/ ou determinantes dos agravos encontrados.

Foram consolidados ¢ analisados 18.592 eventos toxicolégicos, registrados em 6 Centros de
Assisténcia Toxicologica do Estado de S3o Paulo. As varidveis utilizadas foram aquelas
relacionadas aos eventos, as pessoas afetadas e as circunstincias em que ocorreu o agravo.
Analisaram-se, também, os dados referentes as internagdes por intoxica¢des relacionadas a
medicamentos a partir do Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS, ocorridas no

Estado de Sdo Paulo naquele ano, com finalidade de comparacéo e discussio.

Do conjunto de casos, 35,9% (6.673) relacionavam-se a medicamentos e, destes, 64,1%
eram intoxicagdes, 24,1% exposigdes e 2,5% reagdes adversas, caracterizando-se, em sua
maioria, por exposigbes agudas e orais, preponderando no meio urbano e originadas na

residéncia dos pacientes.

Os casos mais freqiientes ocorreram com as mulheres (59,6%) e as criancas até dez anos

(49,4%), sendo que a faixa etaria de 2 a 3 anos concentrou 0 maior niimero de casos.

Foram encontrados 8.443 principios ativos, preponderando os do grupo terapéutico
psiquiatria (20,1%), analgesia e anestesia (11,6%), respiratério (11,3%), neurologia

(10,7%) e imunologia e alergia (6,2%).
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Os 40 nomes comerciais mais freqiientes sdo de mercado tipo ético, com exigéncia de
venda sob receitudrio médico ou sob controle especial em sua maioria, € seus grupos

terapéuticos estio em 3° ou 4° lugar em vendas.
g

As circunstancias mais freqlientes foram a acidental (37,6%) e a tentativa de suicidio
(35,3%), sendo que as que se relacionavam ao uso terapéutico representaram 17.7% dos

Casos.

Foram encontradas semelhangas entre as caracteristicas dos casos atendidos nos
CEATOX/ SP e aqueles que originaram internagdes por intoxicagdes relacionadas a
medicamentos, tanto no que se refere & faixa etaria e ao sexo, quanto aos agentes toxicos

mais freqlientemente envolvidos.

Discute-se que, diante do acesso fécil aos medicamentos, ja que ndo ha exigéncia do
receituario médico na compra, parte destes eventos toxicolégicos possivelmente associa-se
a automedicac@o e a usos sociais outros, ndo ligados ao medicamento como instrumento

terapéutico, o que indica a necessidade de aprofundamento dos estudos nesta area.

Nas conclusdes, foram apresentadas propostas no sentido da adequacdo e
institucionalizacdo dos bancos de dados existentes, em razio da importancia das
informagdes geradas enquanto sentinelas para as agdes de vigilancia sanitaria. Propde-se,
também, o efetivo controle sobre a venda de medicamentos, a educagdo para o consumo
seguro e o aprofundamento de estudos que abordem as questdes sociais envolvidas nas
circunstancias associadas a eventos toxicoldgicos relacionados a medicamentos, para sua

melhor compreenséo e prevengao.
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Medicines are largely used in a number of situations involving sanitary issues, due to their
therapeutical value. In addition to this therapeutical function, there are social and
economical functions as well, which are not necessarily related to either health or disease.
As part of these functions, medicines, being foreign substances to the organism, could be

hazardous to its users.

Examining the medicines from the hazard point of view, we have risks inherent to the
chemical substances and other socially produced risks that come together, being related to

the economical, social and cultural context, which involves this apparent heath tool.

In this study, the concept “medicine related toxicological events” is presented and
implemented as an expression of those hazards. The main goal of this essay was to study
and analyze the epidemiological profile of the toxicological events related to medicines in
the State of Sdo Paulo, during 1998, trying to establish the conditioning and determining
factors of the damages.

There were 18.592 consolidated and analyzed toxicological events that were registered in
six Toxicological Assistance Centers of the State of Sao Paulo. The parameters used were

those related to the events, people affected and the circumstances involved.

Additionally, the data referents to the hospital inpatients due to intoxication related to
medicines of the Hospitals Information System SUS, occurred in the State of Sdo Paulo

during the same year, were analyzed for comparison and discussion purposes.

From the group of cases, 35,9% (6.673) were related to medicines and among them, 64,1%
were intoxications, 24,1% exposures, 2,5% chemical reactions; most of all characterized by
acute and oral exposures, happening mainly in the urban environment and originated at the

patients’ homes.

The most common cases occurred with women (59,6 %) and children under 10 years old

(49,4%), where those between 2 and 3 years old concentrated the majority of the cases.
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A number of 8.443 active substances were found, prevailing the therapeutical group:
psychiatry (20,1 %), analgesia and anesthesia (11,65 %), respiratory (11,3 %), neurology
(10,7 %), immunology and allergy (6,2 %).

The 40 most frequent commercial names are the so called “ethical market types”, which
require prescriptions to be sold or, in its majority, are being closely monitored. Their

therapeutical groups occupy the 3™ or 4™ place in the best selling list.

The most recurrent circumstances are: accidents (37,6 %), suicidal attempts (35,3 %) and

therapeutical use (17,7 %).

Relations were found between the characteristics of the cases attended at the CEATOX/SP
and the hospital entries due to intoxication related to medicines, classified by age, sex and

toxic agents.

It is argued that, in face of the easy access to medicines, which do not require prescriptions
to be sold, part of these toxicological events is related to self-medication and to different

social uses of the therapeutical instrument, which demands a deeper study.

In the conclusions of this work, there are proposals in the sense of institutionalizing these
data banks, with adjustments, due to the importance of their information, working as
sentinels in favor of the actions of the sanitary surveillance. It is also proposed an effective
control in the distribution of medicines, education for their safe use and a deeper
knowledge of the social matters involved in the circumstances associated with medicines

for a better understanding.
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ESTUDO EPIDEMIOLOGICO DOS EVENTOS TOXICOLOGICOS
RELACIONADOS A MEDICAMENTOS
NO ESTADO DE SAO PAULO

“Uma vez tragado o caminho 56 hd uma
coisa a fazer: segui-lo.”

Antoine Saint Exupéry

O meu envolvimento com as questdes relacionadas a0 medicamento vem de
longa data: como académica de Farmacia e Bioquimica e funciondria da Faculdade de
Ciéncias Farmacéuticas da Universidade de S@o Paulo, atuando no controle de qualidade
dos medicamentos da Central de Medicamentos (CEME), depois na farmacia hospitalar do
Hospital Universitario/ USP, em busca da formacdo em saude coletiva no Curso do
Instituto de Satde (SES-SP) e, posteriormente, na idealizagdo e coordenagdo por seis anos
do Nucleo de Vigilancia Farmacologica no Centro de Vigildncia Sanitéria da Secretaria
Estadual da Satude - SP.

Inquietava-me que o que mais se discutia a respeito de medicamentos até a

década de 90, fosse a falta de medicamentos. E o resto, a utilizagdo?!

Exemplificando, logo ao iniciar minhas atividades no Centro de Vigilancia
Sanitéaria - SES/ SP, nos idos de 1989, desenvolvi um questionario que foi aplicado nas
Unidades Basicas de Saude estaduais do municipio de Sdo Paulo, pelos farmacéuticos da
vigildncia sanitdria. O objetivo era que estes olhassem, com o olhar de autoridades
sanitarias (pela primeira vez) para o servigo publico, centrando as observagbes em relagdo
aos medicamentos. Foram utilizados os parametros basicos exigidos na legislagdo vigente
para os ambientes e para 0 armazenamento, os procedimentos, a organizagdo, 0s processos
e a qualificagdo dos recursos humanos encontrados executando atividades relacionadas a

medicamentos e por eles se responsabilizando.
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Foi uma surpresa! Esse levantamento me trouxe para a realidade do SErvigo
publico. Nao havia incorporagdo de conhecimentos das Ciéncias Farmacéuticas naqueles
servicos, naquela época, no final do século XX. Ndo havia nem profissional, nem
assisténcia farmacéutica na rede estadual de UBS no municipio de Sdo Paulo.
Adquiriam-se os medicamentos, que eram fornecidos aos usudrios, porém ndo havia
controles, nem avaliagdo de demanda. E nem estavam satisfeitos os usudrios, nem os
profissionais que la estavam cumprindo um papel para eles desconhecido, conforme
apuramos. E isto, de forma constrangida, pois, as vezes havia, outras ndo, o tal
medicamento prescrito pelo médico. Dai poder-se-4 imaginar os aspectos de qualidade,
gerenciamento, acompanhamento do uso, ete.. Havia tudo por fazer!

Ndo pensava aquela época, como ainda ndo penso hoje, que a
farmacovigilancia, diante daquele quadro e do que ainda temos por fazer no Brasil em

termos de assisténcia farmacéutica, seja algo sofisticado como pensam € pensavam alguns.

Animou-me, sempre, um prop6sito de melhoria no cumprimento do papel do
Estado em relagdo a assisténcia farmacéutica e a vigilancia de medicamentos, incluida a
farmacovigilancia. E, mais que isto, motivou-me sempre a formulagdo de uma Politica de
Medicamentos na qual o medicamento seja conceituado como instrumento de saude, € na
qual os estabelecimentos farmacéuticos prestem um servi¢o de saude e nio meramente
realizem um comércio. E ainda, na qual se utilize medicamentos considerando-se a eficdcia
Jarmacolégica, com a necessaria avaliac@o do seu beneficio e do seu risco, ao lado do seu
beneficio e seu custo. Estas proposigdes levaram-me ao envolvimento, de diferentes
formas, com diferentes agrupamentos e entidades, na luta pela saude piblica e em

particular pela politica de medicamentos de interesse popular e social.

Esse objetivo esteve presente em minha atuagdio nas entidades profissionais e
sindicais nas quais participei, como o Conselho Regional de Farmécia de Sdo Paulo, o
Conselho Federal de Farmacia e o Sindicato dos Farmacéuticos do Estado de Sdo Paulo.
Levou-me, também, a participagdo na fundagio da Sociedade Brasileira de Vigilancia de
Medicamentos, do “Férum por Uma Politica de Medicamentos™. E, ainda, na elaboragdo e

defesa de projetos e propostas de politicas publicas na area.
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Mas, foi participando da elaboragdo, implantagdo, divulgacdo e defesa do
Decreto 793/93' que pude perceber com clareza, em meio aos acalorados debates e reunides
técnicas realizadas aquela época em diversos 0rgdos e instituicGes, que nos, militantes que
trabalhavamos pela implantagdo e consolida¢do do SUS, que estdvamos numa luta *
contra-hegeménica’z, ndo conheciamos a realidade do consumo de medicamentos no nosso
pais e suas conseqiiéncias.

Atualmente, minha atuacdo profissional se da no campo da vigilancia sanitéria,
estando mais diretamente envolvida com a formulagdo e implantagdo de um modelo para
acdes de toxicovigilancia, almejando integrar a atencdo ao paciente exposto/ intoxicado,
agdes no campo da toxicologia clinica e analitica, as de salide coletiva, enquanto um

sistema de toxicovigildncia do SUS.

Estas experiéncias em curso também me trouxeram inquietagdes € motivagdes,
sendo a principal delas o fato da sociedade brasileira ter tdo pouco conhecimento referente
aos danos provocados pelos agentes toxicos em geral E, também, quanto ao
desconhecimento dos servicos de satide quanto a extensdo deles e de como enfrenté-los,

preveni-los e elimina-los.

Foi decorréncia natural destas inquietagdes e experiéncias resumidamente aqui
relatadas, que o presente trabalho viesse a se centrar na busca de informagdes sobre agravos
relacionados a medicamentos. A intengdo foi contribuir com informacdes relacionadas as
intoxicagdes por medicamentos e a outros agravos decorrentes do uso de medicamentos em

nosso meio.

! Segundo J.R.A .Bonfim, ‘em decorréncia da hegemonia de interesses privados sobre o aparelho de Estado —
salvo curtos periodos em 1985-1986, 1988 e 1993-1994 — o pais ndo desenvolveu politicas farmacéuticas de
resultados consistentes sob o influxo das recomendag¢des da OMS. As sementes langadas nestes lapsos ainda
ndo brotaram com forca, renovada, exigida pela sociedade..; a legislagao marcante de 1993 esta representada
pelo Decreto 793/93 e a de 1994 pela Portaria 1565, de 26 de agosto de 1994, que instituiu o Sistema
Nacional de Vigildncia Sanitdria; tanto o Decreto quanto a Portaria nao estdo sendo cumpridos.” Acrescento
apenas que recentemente o governo revogou o Decreto 793/93 sem té-lo implantado.

%“Contra-hegemonia” esta expressdo ¢ utilizada no sentido atribuido por Anténio Gramsci. * Hegemonia™
implica numa relagdo de dominagéo e de diregdo, através da andlise do ideolégico e do politico, num sentido
de apreender as relagdes entre as classes no sentido de diregdo cultural e politica. A hegemonia baseia-se no
consenso, na identidade, na génese das aliangas de classe. Ela procura ocultar as contradigdes existentes entre
as forgas produtivas e as relagdes de produgdo garantindo coesdo ideolégica, moral, politica, intelectual.
“Contra-hegemonia” é um processo contrario que se opde a nogao de hegemonia, em que forgas politicas se
juntam para defender seus proprios interesses fundamentais e sua praxis. Estes conceitos situam-se dentro de
um todo complexo, contraditério e dialético como reflexo dos conjuntos de relagdes sociais de
produgdo.(GRAMSCI, 1978)
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O presente trabalho contém, em sua Introdugdo, uma sintese de aspectos de
ordens histéricas, conceituais e de contexto, onde inicialmente procura-se mostrar que, no
mundo ocidental, durante o desenvolvimento da arte de curar e de outras ciéncias correlatas
hoje existentes, o medicamento € o veneno foram vistos muitas vezes como faces de uma

mesma moeda. Culturalmente ja ndo é assim nos tempos atuais.

No item a natureza social do medicamento resume-se o processo de
transformagéo da molécula em medicamento e como se relaciona o valor de uso e de troca,
seus valores terapéutico, econémico e simboélico. Depois, abordam-se os eixos
condicionantes e determinantes dos riscos relacionados a medicamentos e situa-se, sob o
ponto de vista conceitual e geral as bases do consumo racional e um conjunto de temas
fundamentais na compreensio do contexto em que ocorrem o0s eventos toxicologicos

relacionados a medicamentos

O contexto brasileiro relacionado & produgo, circulagéo, difusio, utilizacdo e
regulacdo, base para a compreensio dos eventos toxicologicos associados aos

medicamentos e possibilidades de intervengdo, vem a seguir.

Neste estudo propde-se um conceito, o de eventos toxicologicos relacionados a
medicamentos, que se procurou operacionalizar no sentido de favorecer as avaliagdes
realizadas. Quanto aos registros dos eventos, abordamos aspectos historicos, de
desenvolvimento institucional, tanto relacionados s informagdes obtidas pelos Centros de
Assisténcia Toxicolégica, quanto ao sistema de informagdes das internagdes do SUS. Ainda
neste topico abordamos a forma de obtengdo dos dados, o ‘estado da arte’, e sdo feitas

algumas consideragdes a respeito dos servigos que os geram.

Apos a apresentagdo dos objetivos, sdo discutidos os aspectos metodolégicos do
estudo, envolvendo uma apresentagéio detalhada das fontes dos dados utilizados no estudo,

a histéria, os servigos, a forma de obtencdo dos dados e as variaveis de analise.

A contribui¢do pretendida se refere 4 organizagdo e sistematizacdo dos dados e
a andlise epidemiolégica descritiva dos mesmos. Os resultados so apresentados quanto aos
eventos toxicologicos, aos pacientes afetados, aos agentes toxicos associados e as

circunsténcias em que ocorreram. Na conclusio do estudo apresentam-se, contribui¢des de
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ordem mais geral, reflexdes sob duas oticas, uma relacionada ao diagnostico que efetuamos
do sistema de informacdo e outra relacionada a alguns aspectos da politica de

medicamentos.

Para além do aprendizado pessoal, espero, com a elaboragdo desta dissertagéo,
contribuir com os trabalhadores da saude em suas formas de olhar e se utilizar dos

medicamentos, em busca de um novo modo de pensar e agir em saude, em defesa da vida.
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Medicamento, segundo a OMS, ¢ "toda substincia contida em um produto
farmacéutico para modificar ou investigar sistemas fisiologicos em estados patoldgicos, em

beneficio da pessoa em que se administra”.

Segundo a Lei Federal n® 5991/73', a defini¢do de medicamento é “produto
tecnicamente obtido ou elaborado com finalidade profilatica, curativa, e paliativa ou para

fins de diagnostico™.

Estas duas defini¢des sdo voltadas a finalidade dos medicamentos, enquanto um
instrumento de saude, cujo objetivo € paliar sintomas, curar doengas, preveni-las ou auxiliar
no seu diagnostico. Sdo finalidades definidas e descontextualizadas, como se, em qualquer
tempo, sob quaisquer condi¢des, em qualquer lugar ¢ para qualquer um, o medicamento

fosse apenas um beneficio.

Os medicamentos sdo, possivelmente, uma das mais poderosas "armas" de que
a medicina moderna dispde. No entanto, assim como podem curar ou aliviar doengas,

também podem propiciar 0 aparecimento de outros agravos.

Virios sdo os autores que chamam aten¢do para o fato de que ¢ dificil
quantificar a contribuigdo — positiva ou negativa — dos medicamentos a saude das
comunidades. Convivem conosco, enquanto leigos ou profissionais de saude, crengas e
falacias sobre a eficicia de cura que se atribui 8 Medicina e seu recurso terapéutico central,
o medicamento. Atribui-se 4 Medicina a rapida elevagdo média de vida, no mundo € no
Brasil; a Pasteur e Koch, as vacinas, 2 quimioterapia, e aos antibiticos, a regressdo das
doencas infecciosas e a progressdo da longevidade; o estado de saide de um povo ao

nimero de médicos, leitos hospitalares, unidades e remédios consumidos.

No entanto. ha varios estudos que demonstram que a eficdcia de cura da
Medicina é e sempre foi reduzida, e, portanto ¢ necessario avalid-la adequadamente, tema

ao qual voltaremos no desenvolvimento do presente trabalho.

! Lei federal n® 5991 / 73 dispde sobre o controle sanitario do comércio de drogas, medicamentos, insumos
farmacéuticos e correlatos, e da outras providéncias (BRASIL, 1973)
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Mas, apenas para exemplificar, citamos o inglés Thomas Mckown que atribui o
enorme declinio da mortalidade, a partir do século XVIII, ao aumento da produgio de
alimentos, com reflexos na nutricdo das pessoas, 4 melhoria das condigdes de higiene e
saneamento € a reducdo da pobreza. Estas afirmagdes sdo corroboradas por vérios autores,
que demonstram que as principais doencas infecciosas ja haviam atingido seu pico, e
estavam em declinio bem antes da chegada dos antibi6ticos, ou das campanhas de
imuniza¢do, o que indica a responsabilidade modesta que a intervencdo médica teve
naqueles casos (MCKOWN, 2001; URBACH, 1978; MAFFEIL,1978).

Porém, os medicamentos passaram a ser vistos, como a chave para a cura de
todos os males e, como conseqiiéncia disto, a produgao industrial de remédios passou a ser
um negécio dos mais lucrativos do planeta (as vendas no mundo passaram de
US$ 307 bilhdes, em 1998, para US$ 343 bilhdes, em 1999), um elemento que veio
influenciar profundamente o ensino e a pratica médica (FIOCRUZ,2000).

“A grande industria farmacéutica mobiliza bilhdes de dolares para financiar
escolas e centros de pesquisa médica, além de cortejar os médicos e pesquisadores com
mordomias, COmo congressos, viagens, estagios no exterior. O pesquisador passa a ser um
colaborador da industria farmacéutica, o médico seu propagandista. Os estudos sdo quase
sempre para validar novos produtos prestes a entrar no mercado. E os médicos garantem
ndo s6 as vendas, mas a influéncia de suas prescri¢des ja € conhecida como indutora do

consumo leigo, através da automedicag@o” (ARRAIS et al, 1997).

A intoxicagdo, como problema social, encontrou a sua mais ampla difusdo com
o advento da industrializagdo. Muitos venenos se espalharam pelo mundo através da
terapéutica e, desde o inicio do estudo desta arte médica, jé se havia observado a arma de

dois gumes representada pelos medicamentos — o util e o prejudicial (MAFFEI, 1978).

No inicio da década de 50, descobriu-se que o cloranfenicol causava anemia
aplastica. Em 1952, foi publicado pela primeira vez o Myler Side Effects of Drugs, o
primeiro livro sobre reagGes adversas a farmacos. No mesmo ano, a Associagdo Médica
Americana (AMA), através do Council of Pharmacy and Chemistry, estabeleceu o primeiro
registro oficial de reagdes adversas a medicamentos, coletando casos de discrasias
sanguineas devidas a farmacos (LUSITANA ET AL, 1997).
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Mas, € com a detecgdo do stibito aumento de focomielia (5.000 a 10.000
neonatos) em recém-nascidos, em 1960, na Alemanha Federal, e com a sua correlacdo com
0 uso da talidomida, prescrita como um sedativo seguro, sendo utilizado para acalmar as
nauseas e vomitos das gravidas. Os estudos de toxicidade aguda em ratos indicaram
toxicidade débil, sendo que sua teratogenicidade ndo havia sido testada em animais.
levando bebés, nascidos de mulheres que tomaram a droga na gravidez, a fornecerem um
dado nfo procurado em ensaios pré - comerciais do “medicamento”, o que o levou a ser

retirado do mercado rapidamente, voltando ao uso apds 1965 (SOBRAVIME, 1998).

Com a casuistica relatada no Lancet, por MacBride, e com o impacto causado
por estes fatos, em 1962, a Assembléia Mundial da Satide adotou resolugdo (WHA 23.48 de
1962) solicitando que se empreendesse um programa de fomento da inocuidade e eficacia
dos medicamentos. No ano seguinte, outra resolugdo (WHA 16.36 de 1963) pede aos
estados membros que comuniquem a adog@o de qualquer medida proibitiva ou limitativa do
emprego de um medicamento, motivada pela existéncia de efeitos prejudiciais graves
(OMS, 1972).

A racionalidade do uso de medicamentos, hoje, consiste em determinar
situagdes clinicas, indicagdes nas quais a sua administragdo produza mais beneficios do que
riscos. Para assegurar-se esta circunstancia, exige-se provas em animais de experimentagio
e provas clinicas em humanos. Sendo satisfatérias para as autoridades sanitarias que vio
registrar os medicamentos, estes sdo aprovados e pode-se comercializé-los e pé-los a
disposi¢do dos médicos, pacientes e consumidores em geral. Porém, ¢ conforme o seu uso
extensivo em centenas de milhares de pacientes e em diferentes circunstincias que se vai
estabelecer, em definitivo, o valor dos riscos, efeitos adversos, eficacia terapéutica,

beneficios em suas possiveis indicagdes distintas.

Assim, € necessario que, apds o farmaco e seus produtos serem aprovados pela
autoridade sanitdria, se permaneca vigiando o seu comportamento. Porém, esta é uma
proposicdo genérica, sujeita as determinagbes de tempo e lugar, isto €, sociais e de

produgao.
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A Farmacovigilancia®, enquanto estratégia para avaliagdo da seguranca no uso
de medicamentos, teve suas bases langcadas entre 1961 e 1965 e tem sido implementada
pela OMS, e pelos paises de tecnologia avangada em todo o mundo, tema ao qual

voltaremos com detalhe no decorrer deste estudo (OMS, 1972).

A talidomida e sua tragédia foram revisitadas duas décadas apds os eventos
tragicos citados e entre nos, ja que, em 1993, foram apresentados pela televisdo 21
recém-nascidos brasileiros, cujas mées haviam tomado talidomida durante a gravidez. A
sua indicagdo atual € para o tratamento das manifestagdes reacionais do tipo 2
(eritema nodoso/ polimorfo) da hanseniase multibacilar, ao lado de uma série de outras
indica¢des, como no Lupus eritematoso discdide, no eritema multiforme, em rejeigdo de
transplantes, nas ulceragdes hiperélgicas da faringe associadas a AIDS, entre outras, sendo
que o seu uso pode reduzir ou evitar a terapia corticosterdide. Vé-se que, apds 30 anos,
aquela droga banida teve suas indica¢des terapéuticas mudadas, mas os riscos potenciais
permanecem, € ja ndo se tem como atenuante a ignorancia sobre eles (ZANINI E OGA,
1997; BONATI, 1994; SOBRAVIME, 1998).

O consumo irracional de medicamentos € um fendmeno extensivo e que se
multiplica com rapidez pelo mundo; além disso, é um fendmeno perigoso e caro. A
utiliza¢do de medicamentos no nosso meio necessita ser conhecida melhor, e, em particular,

suas conseqiiéncias danosas.

A 1rracionalidade no uso dos medicamentos € fato e contribui, como

conseqii€ncia, para agravar o perfil de morbidade do pais.

2Farmacovigilancia - "A identificacio e a avaliagdo dos efeitos do uso, agudo e crénico, dos tratamentos no
conjunto da popula¢do ou em subgrupos de pacientes expostos a tratamentos especificos” (LAPORTE et al,
1993).

Outra definigdo: "Todo procedimento encaminhado a dedugdo sistemitica da provavel existéncia de uma
reacdo de causalidade entre determinados medicamentos e as reagdes adversas em uma dada populagio”
(OMS, 1972).
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Néo se conhece publicagdo alguma, patrocinada por instituigdes publicas ou
privadas, com exce¢do de dados publicados com finalidades mercadologicas, que realizem,
de forma sistematica, coleta de dados sobre o consumo de medicamentos. Como também,
ndo ha informagdo técnica produzida com finalidade cientifica fidedigna com carater

oficial, patrocinada por 6rgéo governamental (ROZENFELD, 1989).

No Brasil, além de ndo termos um sistema oficial adequado de registro do
consumo de medicamentos, também ndo ha ainda um sistema adequado de notificacdo de
intoxicagdes causadas por todos os tipos de agentes toxicos, incluindo-se os medicamentos

e as reagGes adversas a eles. Esta é uma constatagdo, conforme se vera a seguir.

O Ministério da Saiude e a FIOCRUZ, em 1980, constituiram e introduziram no
pais o Sistema Nacional de Informagdo Téxico—Farmacologica (SINITOX), tendo como
um dos principais objetivos proporcionar a implantacdo de centros regionais para controle
de envenenamentos e fornecer subsidios epidemiolégicos a 6rgdos governamentais
encarregados da agdo regulamentadora e normativa, além de desenvolver programa

continuado de educagd@o dos profissionais e comunidade, entre outros.

A partir de 1985, o SINITOX passou a divulgar estatisticas anuais dos casos de
intoxicac@o registrados pelos Centros de Assisténcia Toxicologica existentes no pais. Um
estudo de avaliagdo desta rede, relativo ao periodo 1987-1991, mostrou que o nimero de
notificacdes ao SINITOX representava menos da metade do total dos pacientes internados
por intoxicagdes e envenenamentos no pais (133.729 casos notificados € 334.642 pacientes
internados). Conforme referem Marques e col., "esta informagdo nos leva a estimar que o
sub-registro é muito grande, considerando-se que as admissdes hospitalares representam
uma fracdo do total dos casos reais de intoxicagdes que ocorrem nas exposicdes toxicas”
(MARQUES et al, 1995)

Em uma anilise epidemiolégica dos casos de intoxicagdo humana registrada no
Brasil no periodo 1985-1993, encontramos que, num total de 283.604 casos informados a
FIOCRUZ pela rede SINITOX, os medicamentos representavam 21,93% (62.194 casos
registrados), constituindo-se no segundo maior agente de intoxica¢des. No Sudeste ocupava
o primeiro lugar, tendo-se registrado 31.402 casos, ou 25,54% das intoxicagdes naquele
periodo (BORTOLETTO et al, 1996).
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Em artigo publicado recentemente, que teve como objeto o impacto dos
medicamentos no conjunto das intoxica¢des humanas no Brasil, analisou-se a participagéo
dos medicamentos no conjunto dos dados do SINITOX, de 1993 a 1996. Neste periodo
foram registrados 217.512 casos de intoxica¢do humana, com um total de 6bitos registrados
de 1.483. Os medicamentos contribuiram com 27% dos casos (57.748), ocupando o
primeiro lugar entre as 13 categorias de agentes toxicos. Do total de casos relacionados a
medicamentos, 63% envolviam mulheres e, dos ébitos atribuidos aos medicamentos (266),
57% ocorreram no sexo feminino. Contudo, a letalidade das intoxicagdes medicamentosas
para o sexo masculino (0,54%) foi superior aquela apresentada no sexo feminino (0,41%)
(BORTOLETTO et al,1999).

As faixas etarias mais vulneraveis as intoxicagdes medicamentosas foram a dos
menores de cinco anos, com 33% dos casos; a de 20 a 29 anos, com 19%; e ade 15a 19
anos, com 13%, contribuindo, juntas, para 65% do total de casos relacionados a
medicamentos.

De acordo com os autores, os medicamentos vém preocupando também
autoridades e profissionais de saide de outros paises, como os Estados Unidos, Costa Rica,
Uruguai e Portugal, pelo aumento do volume dos casos de intoxicagdo, ocupando o
primeiro lugar nas estatisticas destes paises (BORTOLETTO et al,1999).

Merece destaque a significativa participagdo dos acidentes no conjunto das
circunstincias registradas para a ocorréncia das ‘intoxicacdes’. Esta tendéncia se repete
anualmente, sendo a principal circunstancia para todos os Centros em todos os estudos
observados e para todos os dados estatisticos anuais observados por nos, de 1985 a 1999.
Em seguida, vém os suicidios, onde a participacdo dos medicamentos € também sempre
significativa.

Apesar da importancia destes dados, ndo tem ocorrido a adequada divulgagéo
das informagdes e ndo foi encontrada analise epidemiologica das mesmas. Embora os dados
sejam consolidados no 6rgdo responsavel pela politica de vigildncia sanitéria estadual e
sejam, também, do conhecimento do nivel federal, ndo se observou que estejam sendo
utilizados como subsidio pelos Orgdos governamentais encarregados da agdo
regulamentadora € normativa ou, mesmo, para o desenvolvimento de programas de

prevengio e controle, ou de educag@o continuada dos profissionais e da comunidade.
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A situagdo epidemiol6gica precisa ser conhecida, ¢ de forma detalhada, para
que se possa atuar efetivamente com os propdsitos da toxicovigildncia’, o que os registros
do SINITOX ndo permitem, uma vez que registram apenas o grande grupo de agentes

toxicos, isto €, medicamento, produto quimico industrial, animal pegonhento, plantas, etc.

Se considerarmos que os investimentos e recursos destinados a solugdo de um
problema dependem, de alguma maneira, de sua magnitude e gravidade, € necessario que
ampliemos os esforgos para conhecer melhor a realidade no que se refere as ‘intoxicagdes’

por medicamentos.

Alguns trabalhos da década de 60 ja relatavam que, de cada 20 admissdes em
hospitais por razdes médicas, uma estava associada & reagdo adversa, e que um em cada 5
pacientes hospitalizados também apresentava estas reagbes durante o periodo de
hospitalizagdo (OMS, 1972).

Trinta anos apos estes relatos, em 1999, o Committee on Quality of Health Care
in America, do Institute of Medicine (USA), publicou um extenso relatério, de 312 paginas,
sob o titulo: “To Err is Human: Building a Safer Health System” (Errar € humano:
Construindo um Sistema de Satide mais Seguro)(KOHN et al, 1999). Nele se discute o fato
de que o cuidado & saude ndo é tdo seguro quanto deveria ser e se afirma que “um
substancial corpo de evidéncias aponta para os erros médicos como causa principal de
morte e dano”. Afirma, ainda, que um nimero consideravel de americanos € prejudicado

4 1
como resultado de erros” médicos.

A partir de dois estudos com grandes amostras de admissdes hospitalares, um
em Nova lorque, em 1984, e outro no Colorado e Utah, em 1992, encontrou-se uma

proporgdo de admissdes hospitalares que experimentam um evenzo adverso’, definido como

* Toxicovigildncia: é o conjunto de medidas e agbes que tem por finalidade conhecer a ocorréncia e os fatores
relacionados as intoxicagdes e promover sua prevengao ou controle (GANDOLFI, 2000).

4 Eyro — é definido como uma falha numa agéo planejada para ser completada como foi intentada (i.e., erro de
execugdo) ou o uso de um plano errado para se alcangar um alvo (i. e., erro de planejamento) (KOHN et al,
1999).

S Evento adverso é um dano causado por administragdo médica e néo pela condigdo subjacente do paciente.
Um evento adverso atribuivel a erro é um " evento adverso evitdvel. " Eventos adversos por negligéncia
representam um subconjunto de eventos adversos evitiveis que satisfazem o critério legal usado na
determinagdo da negligéncia (i.e., se o cuidado providenciado falhou, ndo satisfazendo razoavelmente o
padrio de cuidado esperado de um médico comum, qualificado para realizar o cuidado do paciente em
questdo) (KOHN et al, 1999).
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danos causados por administragio médica, de, respectivamente, 3,7% e 2.9%. Sio

afirmagdes do relatério:

1. A proporgdo de eventos adversos atribuiveis a erros (i.e., eventos adversos

evitdveis) foi de 58 % em Nova lorque e 53 % no Colorado e Utah.

2. Quando se extrapolou para as mais de 33.6 milhGes de admissdes
hospitalares norte-americanas em 1997, os resultados destes dois estudos
permitiram estimar que de 44000 a cerca de 98000 americanos moITem em

hospitais cada ano como resultado de erros médicos.

3. Quando se usa a mais baixa estimativa, as mortes em hospitais devido a
eventos adversos evitdveis excedem o nimero atribuivel a oitava causa de

morte no pais.

4. Mortes, devido a eventos adversos evitaveis, superam as mortes atribuiveis a
acidentes de veiculo (43.458), ao cancer de mama (42.297) ou a AIDS
(16.5161).

Os custos nacionais totais (renda perdida, producdo doméstica perdida,
inaptiddo, custos de atengdo a saude) foram calculados entre US$ 37.6 bilhges e
US$ 50 bilhdes para o total de eventos adversos, e entre US$ 17 bilhdes e US$ 29 bilhdes

para eventos adversos preveniveis ou evitaveis.

No relatério citado, encontrou-se que quase 2% das admissdes hospitalares
experimentaram algum evento adverso evitivel provocado por droga, resultando num
aumento médio do custo hospitalar de US$ 4.700 por admissio, ou aproximadamente US$
2.8 milhdes anualmente para um hospital - escola de 700 leitos.

Se estes achados forem generalizados, conforme fez o relatério, o aumento do
custo hospitalar, somente para eventos adversos evitaveis por droga e que afetam pacientes
internados, seria de aproximadamente US$ 2 bilhdes para o pais (EUA) como um todo.
Porém, pacientes hospitalares representam sé uma fragdo da populagdo total que esta
exposta ao risco de experimentar um erro relacionado a medicamento. Em 1998, quase
2.5 bilhdes de prescrigdes foram dispensadas através de farmacias norte-americanas, a um

custo de cerca de US$ 92 bilhdes conforme o relatério.
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Parece que a confianga quase absoluta que foi depositada nas descobertas da
Patologia Médica esti se desligando da realidade. Seja pela pressdo dos custos ou por
outras razdes, ha a percep¢do de que algo ndo vai bem. Em publicagdes da imprensa leiga,
assim como nas cientificas, considerando os multiplos fatores envolvidos, dos éticos aos
econdmicos, pergunta-se, em que medida a Medicina estaria nos sendo util, individual e
coletivamente. O presidente da Associagdo Brasileira de Qualidade de Vida afirmou: “em
todos os setores a sofisticagdo tecnolégica reduziu custos e aumentou a satisfagdo do

cliente, exceto na medicina” (MORAIS, 2001).

Outro sinalizador da crise é que se observa, como fenémeno mundial, a busca
de terapias ditas alternativas ao modelo biomédico hegemdnico, como a homeopatia,

acupuntura € outras.

Quando trazemos dados recentes da preocupagéo americana com estas questoes
¢ com vistas a pergunta: naquele pais esses eventos ndo estdo sendo mais clinicamente
aceitaveis?! Ou ndo sdo mais socialmente aceitdveis?! Ou ndo seriam mais

economicamente aceitaveis?!

Se num pais central, como os Estados Unidos, que tem como agéncia federal
reguladora de controle de drogas um 6rgéo considerado rigoroso como o FDA, a situagdo €
grave, 0 que ndo imaginar que ocorra em paises periféricos como o Brasil, mas que € o

quinto pais em consumo de medicamentos?

Este trabalho pretende tentar conhecer um pouco do que ocorre, a ponta do
iceberg possivel de se apreender a partir dos poucos dados disponiveis, para o Estado de

Sao Paulo.

Mas, é inevitdvel perguntar: por que as intoxicagdes por medicamentos
ocorrem? Por que, em contraposicdo a sua finalidade, um instrumento de saude se
transforma em instrumento de doenca e até de morte? E estes eventos decorrem de
situagdes imprevisiveis ou € possivel estabelecer relagdo de causalidade, de determinagdo,
portanto de previsibilidade? O curso dos eventos manifesta alguma regularidade? Tais

regularidades tém que carater? Que relevancia?
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Pretender relacionar as ‘intoxicagdes’ por medicamentos com suas possiveis
determinagdes € buscar uma reflexio sobre o que leva um instrumento terapéutico a se
transformar num instrumento de adoecimento, com a finalidade de contribuir para o seu uso

seguro.

1.1. MEDICAMENTO E RISCO

“Tudo o que é do presente tem a sua raiz no
passado; assim, é impossivel dar comeco a
qualquer narrativa seja ela a histéria de um
homem seja a de um acontecimento, sem

que um olhar a ele seja langado.
Alexandre Dumas
(Memorias de Garibaldi)

Na cultura contemporénea o medicamento esta vinculado & idéia de cura.
Prescrever, dispensar, medicar ou sugerir um medicamento tem se convertido, tanto para
profissionais de saude, quanto para a populagdo, em praticas sociais freqgiientes e
naturalizadas, no sentido de incorporadas ao cotidiano e banalizadas, O que se agrava pelo
fato de que eles se constituem no recurso terapéutico mais macicamente utilizado pelos
medicos e institui¢des de satide (BARROS, 1982, 1983; SINGER, 1981).

Ha também uma enorme preocupagio, hoje, com os custos das politicas de
saude e, como partes integrantes, dispendiosas e limitantes, se inserem os medicamentos.
Ha muita discussdo quanto ao aumento do preco dos medicamentos, a eliminagdo do
controle de seu prego, ao aspecto custo - utilidade, mas nao sempre associado ao custo -
beneficio, e/ ou custo - efetividade. Atualmente, j& ha um novo conceito - a
farmacoeconomia, que se refere a aplicagdo da teoria econdmica farmacoterapia. Este
conceito, ja ganha destaque, como nova disciplina, o que ndo nos € estranho, pois a
economia estd em voga nestes tempos, mas nos traz preocupagdes, pois pode ser vista como
instrumento de analise que podera servir a avaliagdo cientifica ou a promogdo comercial
(BEVILAQUA, 1998; VELASQUEZ 1, 1999).
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H4 outras buscas terapéuticas na nossa sociedade, mas ndo arranham a
hegemonia do uso do medicamento, e este industrializado.

A nogdo do medicamento que salva, sem a abordagem da associagdo de um
risco é muito forte culturalmente. No entanto, a histéria mostra ¢ o desenvolvimento do
conhecimento também nos aponta que esta no¢d@o apenas relacionada a cura ¢ relativamente
recente. Sendo que com a industrializagdo se generalizou e favoreceu o uso, mas também se
potencializou o risco.

Langaremos mio de alguns registros historicos, sem a pretensdo de fazer uma
histéria da farmacologia ou da medicina, mas tomando-os com a intenc@o de demonstrar a
relagdo intrinseca, sempre presente, dos medicamentos com os venenos, ou do
medicamento com o risco inerente ao seu uso. E buscaremos contextualizar a discussdo

considerando o modelo biomédico vigente ou subjacente em cada época.

1.1.1. Medicamento € veneno

Desde o aparecimento do Homem na Terra podemos dizer que se iniciaram a
farmacologia € a toxicologia. O Homem, uma vez vitima ou testemunha do sofrimento,
procurou na natureza os remédios para os seus males, guiado pelo instinto ou pelo exemplo
dos animais e, assim, descobriu venenos ¢ medicamentos existentes na natureza, do reino
vegetal ¢ animal. Essa pratica levou-o a varios aprendizados: a identificagdo de animais e
vegetais toxicos e terapéuticos; a sua utilizagdo como remédios, como defesa e nas
atividades de caga e pesca; € a nogdo de seguranga ao evita-los (SCHVARTSMAN, 1979;
MAFFEL 1978; WOODBURY et al, 1973).

Desde esta fase primitiva até nossos dias, a evolugdo historica da farmacologia
e da toxicologia ocorreu de forma relacionada, ambas sendo utilizadas conforme a maneira
de reagir da sociedade diante de seus véarios problemas, isto €, de forma historicamente

determinada6, considerando-se, inclusive, os conhecimentos de cada época.

6 A Determinacdo aqui se refere as concepgdes explicitadas por K. Marx para explicar a histéria, ndo pelos
grandes vultos ou pela intervengdo divina, ou como 0s homens pensam, dizem ou imaginam, mas, sim, pela
forma como produzem os bens materiais necessarios a sua vida. Analisando o contrato do Homem com a
natureza para transforma-la por meio do trabalho e as relagdes entre si € que se descobre como eles produzem
sua vida e suas idéias. Mas estas determinagdes tém carater dialético, sendo que, diante de suas contradi¢des,
o homem pode agir ativamente sobre aquilo que o determina.
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A descoberta dos remédios e venenos, ou melhor, de substancias que podiam
fazer adoecer e curar ou matar deram ao Homem uma psicologia estranha, misteriosa e de
certa forma mistica. A descoberta da agdo, que ele pds a seu servigo com fins curativos ou
como arma - com a finalidade de enfrentar os inimigos reais ou hipotéticos; com fins
Criminosos € punitivos; para provocar o abortamento e noutras tantas situagdes, levou-o

também & descoberta dos antidotos e antagonistas.

O método empirico, das tentativas e erros no aprendizado, usado para
reconhecer as plantas com valor alimentar e distingui-las das plantas venenosas € o
fundamento das medicinas populares que persistem em todo o mundo atualmente. No
entanto, a medicina tinha um cardter duplo, um aspecto empirico € outro magico: a
indicagdo de uma experiéncia transmitida pela tradi¢do com eficacia e valor comprovado, e

0 apelo as forcas sobrenaturais e as influéncias nefastas e benéficas.

O Homem, ao utilizar as drogas como remédios ou venenos, o fazia enquanto
instrumentos sociais, de satde, do crime, da puni¢do e, mesmo, da tortura fisica e/ou
psicologica, como ocorreu com Sécrates’. E, efetuando suas elaboragdes, adaptando as
substancias 4 sua conveniéncia, fazia nascer as técnicas, no sentido mais amplo desta
palavra — ndo como adaptagdio do homem ao seu meio natural mas, pelo contrario, como
adaptagdo deste Gltimo as necessidades humanas (VARGAS, 1987).

Na concep¢do hipocrdtica, a natureza ¢é forca medicadora que age
espontancamente. A agdo do médico deve orientar-se totalmente no sentido de apoiar ¢
reforcar a agdo da natureza. Seu primeiro cuidado deve ser o de ndo prejudicar este

processo, que os hipocraticos latinos exprimiam pelo principio primum non nocere.®

Ja Galeno (130 d.C. - 200 d.C.), um grego na medicina romana, fundou a
medicina sistematica, com uma concepgio morfoldgica e analitica, segundo a qual cada

doenca de cada 6rgdo constitui um fato em si mesmo, e propunha a associa¢do de muitos

7 Sécrates — filosofo grego — 470 A C-399 A C - A influéncia que exercia sobre a juventude aristocratica e a
hostilidade que votava 2 tirania de Crisios, valeram-lhe a acusagdo de impiedade. Foi preso e condenado a
envenenar-se com cicuta (K. LAROUSSE, 1979).

* “Antes de tudo ndo causar dano.”Hipocratismo (Hipdcrates 460a . C. 337a . C.) — tem sua doutrina um
carater inovador pela atitude de observagdo do doente individual, pelo distanciamento da medicina religiosa e
pela atitude cautelosa perante os aspectos ignorados da realidade da doenca.
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" medicamentos para a cura dos enfermos. A expressdo ‘farmacia galénica’ foi criada para
designar a parte da farmacotécnica que trata do preparo de medicamentos de composi¢ao
complexa e ¢ utilizada até hoje nas ciéncias farmacéuticas. Essas concepgoes permitiram
avangos no conhecimento médico, mas, globalmente, significaram um recuo em relagdo a

concepgdo hipocratica.

O certo ¢ que Hipocrates e Galeno foram seguidos por 1500 anos. E Galeno,
numa produgio de 400 volumes, resumiu a histéria da medicina até o século II, e tudo que

ndo estivesse nos seus textos originais era inaceitavel (GARCIA, 1994).

Na Idade Média, num periodo caracterizado pela intransigéncia e intolerancia,
vamos encontrar prosperando juntas, nos laboratérios quimicos da nobreza e dos Papas, a

preparagdo das substancias que curavam, embelezavam € envenenavam.

A revolugdo técnica da Idade Média representou um papel de extraordinaria
importancia na abertura do caminho para o periodo moderno. A criagdo das salinas,
fundicbes, minas, vidrarias € de tantos outros empreendimentos industriais, teve um
especial significado na formagdo de um novo clima intelectual propicio ao cultivo da
ciéncia. Com a inven¢do da imprensa, no final do século XV, pode-se emancipar esse

conhecimento pratico da tradigdo oral, estendé-lo e aperfeigoar sua natureza.

Paracelso’, genial autor da medicina ocidental do século XVI que combatia as
idéias de Galeno e Avicena, introduziu a quimica e resgatou como heranga do oriente a
utilizagio das substancias minerais com finalidade terapéutica. Em seu livro “Von Der
Bergsucht und Anderen Bergkrankheiten’ (‘Sobre a tisica dos mineiros e outras doengas
das montanhas’), descreveu detalhadamente a intoxicagdo profissional por mercurio e,
tendo trabalhado com metalurgia e mineragdo, descreveu doengas profissionais €
relacionou-as com os metais. Trabalhou com o chumbo, cobre, ouro, ferro, prata, antimonio
e também as plantas, como ndo poderia deixar de ser, pois elas eram a base da terapéutica.
Paracelso preconizou o uso do medicamento unico de acordo com a norma contraria

contrariis curantur (0s cONtrarios se curam com 0S CONtrarios) (ROSEN, 1994).

9 Paracelso = Theophrastus Bombastus Von Hohenheim (1493 —1541), médico, alquimista, religioso, que
entre seus trabalhos produziu “a peste dos mineiros” , foi precursor , no século XVI, da Medicina do
Trabalho, tendo discutido etiologia, patogénese, prevengao, diagnastico e tratamento (PARACELSO,1983).
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Os preceitos de Paracelso, sua contribui¢do fundamental, sio os fundamentos
da farmacologia e toxicologia nos nossos tempos: a experimentagdo € essencial para
examinar a resposta 4 exposigdo a um quimico; pode-se distinguir entre propriedades
terapéuticas e toxicas dos quimicos; estas propriedades sdo, muitas VeZes, mas nem sempre,
indistinguiveis, exceto pela dose (rodo remédio pode ser um veneno, depende da dose);
pode-se afirmar o grau de especificidade das substancias quimicas e 0s seus efeitos
terapéuticos e toxicos (PARACELSO, 1983; KLAASSEN et al, 1999).

E novamente o conceito grego, o Pharmakon, que num termo tnico designa:

droga, medicamento e veneno.

No século XVII comega o uso dos sais minerais. E, por esta €poca, coexistiam e
se opunham duas correntes filoséficas no campo médico. De um lado, os iatroquimicos,
que defendiam o uso dos medicamentos preparados nas boticas. E, de outro, os iatrofisicos,
que condenavam os medicamentos e a eles opunham as sangrias, os purgativos, as lavagens
intestinais, os clisteres praticados abundantemente, para limpar os filtros orgénicos, as
glandulas e os intestinos. Os exageros foram de parte a parte. As doses dos medicamentos
cxageradas e freqiientes causando muita intoxicagio. E os outros abusaram também,
levando Moliére a satirizar: “Clysterium donare, Postea seignare, ensuita purgare,

reseignare, repurgare, et reclystesare.” (ENCICLOPEDIA, 1995).

“Os iatroquimicos e iatrofisicos deram um grande impulso 4 medicina
cientifica”, escreveu o Dr. Henry Sigerist, em seu tratado clissico Man and Medicine. “Dai
em diante os destinos da Medicina e das Ciéncias Naturais tornaram-se mseparavelmente
unidos, a despeito de ocasionais retrocessos. Cada descoberta natural mostra seus efeitos na
medicina.”(DIXON,1981). Desde aquela época estdo presentes duas abordagens: numa
€stdo aqueles que véem o corpo como um complexo mecanismo, que funciona suavemente
quando saudavel, mas que adoece, quando necessita de algum ajuste especifico, fisico ou
quimico; e, noutra, aqueles que acreditam que o homem nio pode ser exaustivamente
explicado nestes termos — o vitalismo. E, evidentemente, cada abordagem preconiza suas

terapéuticas.
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Apbs os trabalhos de Galileu'’, que esfacelam conceitos e preconceitos da
€poca, € com o surgimento de academias cientificas, abre-se o caminho para a medicina
sistematica do século XVIII, em que a préitica e a objetividade suplantam a teoria para

salientar os resultados da observagédo, da experimentagdo (TOMASINO, 1997).

A imprecisdo terapéutica seguiu-se a reagdo de Samuel Hahnemann
(1755-1843), que fundou a escola homeopatica, que se assenta no aforismo - similia
similibus curantur (os semelhante se curam pelos semelhantes) e, trabalhando com
experimentos com substdncias toxicas, como o mercirio, 0 arsénico € outras, recorre a
diluigdo € sucussdo, descobrindo a dinamiza¢do das substdncias, que perdiam seu efeito
toxico, mas continuavam capazes de suscitar sintomas nos experimentadores. E, também,
de fazer desaparecer manifestagdes analogas no homem doente. Hahnemann formulou,
ainda, outros principios de igual importancia, como o da individuacdo do doente, da

individuagdo do remédio e o da atenuag@o da substdncia medicamentosa.

O século XVIII foi uma época de ordem na ciéncia, caracterizada pelas
realizagdes de Linnaeus, e as tentativas na Geologia, Biologia e em outras disciplinas no
sentido de lograr finalidade e precisdo, se possivel matematica. Causa e efeito, tornaram-se
o principio orientador para os cientistas vitorianos. Era este o estado de espirito da época
em que nasceu a etiologia especifica - a relagdo um a um entre uma doenga € seu agente
causal especifico, e estabeleceu-se o eixo principal da ciéncia médica moderna. E também
nasceu a grande promessa da ferapia especifica - a perspectiva de que se fabricassem armas
quimicas correspondentes a cada microbio, que ia sendo acusado de patogé€nico, com a

finalidade de tratar as doengas por eles provocadas.

A capacidade do Homem de conhecer o mundo por meio da ciéncia foi exaltada
pelo Iluminismo (séc. XVIII). O rigor, a objetividade, a previsibilidade da ciéncia podiam
espantar o0 medo causado pela ignorancia e a supersti¢do. Entdo, havia esperanga em um
mundo com qualidade de vida possivel e emancipagio dos preconceitos, da violéncia e do

arbitrio.

% Galileu Galilei — (1564-1642) contribuiu com a humanidade com sua genialidade em relagio ao
infinitamente pequeno, e grande ao mesmo tempo, com o microscopio e o telescopio. Mas sua revolugdo esta
relacionada a demonstragdo da teoria heliocéntrica em contraposi¢io a teoria geocéntrica, o que quase o levou
a fogueira, provocando um choque entre a Religido e a Ciéncia.
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A base dos recursos terapéuticos constituia-se de formas farmacéuticas
galénicas, era de origem vegetal, de composi¢do complexa e com efeitos quantitativamente
diferentes, devido a diversas procedéncias de seus vegetais. O recurso, hoje rebatisado de

fitoterdpico, padecia de imprecisdo, sem controles adequados.

No comego do século XIX e até o século XX, a maioria dos medicamentos era
de remédios de origem natural, com estrutura quimica e natureza, desconhecidas. Embora,
neste periodo, varios feitos relevantes tenham ocorrido, como se observa a seguir: isolaram-
se os principios ativos de vegetais, como a estricnina, a morfina (1803), a codeina, o curare,
o hidrato de cloral (1869), o quinino, a cocaina (1884), a fenacetina (1887), a digitalina;
avangaram os conhecimentos da anatomia, fisiologia, e histologia; descobriu-se as
secre¢Oes endocrinas (1889), dando-se inicio a opoterapia (utilizagdo de extratos animais);
e as pesquisas sobre caréncias deram origem & vifaminoterapia; tenha-se, com o
desenvolvimento da quimica, permitido o emprego da anestesia a éter (1847) e cloroférmio
e, ainda, a sintese da uréia (1827), do 4acido salicilico (1859), da aspirina (1899) e dos
salicilatos; e com Pasteur'' tenha-se criado a microbiologia, com Jenner a vacinoterapia e
com Joseph Lister (1827-1912) a antissepsia e, como fruto de tudo isto, a prevengdo das
doengas infecciosas; ndo foi de imediato que se obteve grandes avangos terapéuticos
(LAPORTE et al, 1993; ENCICLOPEDIA, 1995).

A prescricdo medica, até o principio do século XX, era preparada
artesanalmente pelos farmacéuticos. As instalagdes industriais eram poucas e atendiam a
mercados pequenos, regionais. Os farmacos de sintese eram poucos, € sua importancia,
pequena, num mercado dominado por substincias naturais ou derivadas, como os

digitalicos, a quinina, morfina e outros alcaléides.

No inicio do século XX, com o progresso da quimica e a investigagdo
sistematica que se iniciou no final do século XIX, nasceu a preparacdo dos medicamentos

de sintese, 0 que permitiu, nos paises mais desenvolvidos que haviam passado pela

"' Louis Pasteur (1822-1895) — quimico francés. Comprovou a teoria microbiana da doenga. Estudou a
deterioragdo da cerveja e do vinho e as doengas dos bichos-da-seda e de outros animais, em especial antraz,
colera das galinhas e raiva. Desenvolveu a idéia, langada pela vacinag@o jeneriana, de imunizagio contra as
doengas. Edward Jenner (1749-1823), médico rural inglés, descobriu e introduziu a vacinagio contra a
variola, publicou esta descoberta em 1798, sob o titulo “Uma investigacdo sobre as Causas e os Efeitos da
Vacina da Variola”.
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revolucdo industrial € a primeira Guerra Mundial (1914-1918), o desenvolvimento de uma
industria altamente especializada. a indiistria farmacéutica, da qual trataremos em outro
capitulo. Mas, fica a indagagdo: como uma inddstria de aldeia se modificou para uma
poderosa indistria transnacional'* ?

Sob o ponto de vista do valor terapéutico das drogas, temos que Paul Erlich
(1854-1915), ao acrescentar métodos e técnicas inéditas a farmacologia da época, na busca
de encontrar compostos arsenicais com poder toxico pequeno para o hospedeiro e grande
para o parasita, obteve o descobrimento do derivado do acido benzbico do arsénico, com
grande alcance, pois curava a sifilis. Testou tantos compostos que um deles, o n° 606,
mostrou-se tanto ativo como especifico contra o germe da sifilis, nomeado Salvarsan
(1911). E ai tinhamos o arsénico que salva, novamente 0 pharmakon da idéia grega, o
veneno—medicamento. ow, como alguns definem medicamentos, “os venenos que, em dose
apropriada, curam” (GARCIA, 1994).

O desenvolvimento da quimiarerapia' 3 se deu no inicio do século XX, com os
anti-sifiliticos de sintese.

A introdugdo de uma substancia que podia curar atacando o agente patégeno
sem lesionar o hospedeiro era uma revolugio com relagéo aos farmacos. Era a ac@o da
“bala magica”, como disse Paul Erlich. E a idéia de “arma” e “arsenal” esta sempre
presente nos textos referentes a medicamentos. A concepegdo € de combate, e hoje se trata
de “bala inteligente”, emprestada da tecnologia bélica, o mecanismo de a¢do dos anticorpos
monoclonais ensinados a matar virus, bactérias ou células que causem danos a0 cOrpo
humano.

Estava iniciada a era moderna dos firmacos, com uma terapéutica nova baseada
na busca de efeitos biologicos. Nada de novo até que, em 193 5, o império quimico alemao
I. G. Farben (origem das atuais Bayer, Hoechst ¢ Basf), através do trabalho do quimico
alemao Gerhard Domagk (1895-1964) com quimioterapicos contra microbios, pde no

mercado as primeiras sulfamidas.

12 A dotaremos o termo transnacional devido a caracteristica da Industria Farmacéutica de, a partir de uma
base nacional, desenvolver uma estratégia internacional, sob a coordenagio de uma diregdo centralizada.

13 Quimioterapia — nome genérico dado por Paul Erlich (Nobel de Medicina em 1908) aos corpos quimicos
com acdo direta sobre os agentes produtores das doengas, denominagio que ficou até hoje. Para avaliar a
eficacia destes e de outros agentes, ele idealizou o coeficiente terapéutico, a relagéo entre as doses minimas
ativas e as doses minimas letais.
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Com experiéncias com os corantes que sobravam na empresa, iniciou-se uma
“metodologia de investigacdo” e uma busca de atividade terapéutica para derivados de
excedentes da industria quimica. Esta metodologia, que chamaremos de “moléculas em
busca de enfermidades”, permanecem até os nossos dias, pois as possibilidades de ampliar
0s usos de uma molécula, j& patenteada, gera novos mercados a margem do rendimento
principal.

“Ap6s os anos 40 tem inicio a introdugdo maci¢a de novos firmacos, que
trouxeram possibilidades de cura até entdo inalcancaveis; sobretudo no campo das doengas
infecciosas, assim como possibilidades mais ou menos eficazes de tratamento sintomatico
de quadros agudos e de enfermidades cronicas.” (LAPORTE et al,1993).

A penicilina'® j4 havia sido descoberta em 1928, mas foi durante a Segunda
Guerra Mundial (1939-1945), com a sua preparagdo em estado puro para grande consumo,
que deu-se inicio & era dos antibi6ticos. Seguiram-se a estreptomicina (1944), o
cloranfenicol (1947), as tetraciclinas, a eritromicina (1952). Centenas de substancias
antibacterianas e antifiingicas foram isoladas. A quimioterapia continuou fornecendo novas
substancias ativas: anticoagulantes, anti-histaminicos, tranqiiilizantes, hipoglicemiantes.

A explosdo terapéutica tem poucos anos! E discutivel se Erlich foi ou nio o pai
do desenvolvimento da inddstria farmoquimica, mas a mie, indiscutivelmente, foi a guerra.
As industrias inglesas e estadunidenses ndo existiam antes da Segunda Guerra Mundial. As
drogas vinham da Alemanha, que detinha maior capacidade tecnolégica, melhor manejo do
sistema de patentes e suspenderam as suas remessas, por motivos dbvios.

Diante das enormes necessidades dos feridos de guerra e das enfermidades
endémicas tropicais (no Pacifico, principalmente), diante da dependéncia de insumos
estrangeiros, diante de poderosas coalizdes Estado - empresas, obteve-se um formidével
impulso para a industria daqueles paises, em particular os Estados Unidos. E foram de uma
rentabilidade também formidavel. Monopélios de exploragdo, que discutiremos
posteriormente, deram um estimulo, decisivo, 4 investigagdo, que passa a ser
majoritariamente feita pela indudstria, em franca hegemonia em relacdo aos ambientes
académicos de investigagdo (GARCIA, 1994).

" A penicilina foi descoberta por Alexander Fleming e transformada em instrumento pratico por Howard
Florey e Ernst Chain, em Oxford.
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O desenvolvimento industrial e tecnolégico foi alcangado a partir do pds-guerra
até os presentes dias, quando os setores farmoquimico e farmacéutico se desenvolveram
imensamente, ndo apenas em relagdo ao conhecimento e apropriagdo dos principios ativos
da natureza, mas no campo da sintese e da produgéo em larga escala de muitos derivados
dos naturais com alto poder de acdo. Tanto que os medicamentos industrializados sdo, no

mundo contemporaneo, o recurso terapéutico tipico, isto €, o mais valorizado.

Estas inovagdes terapéuticas, com significativas possibilidades de cura, € com
produ¢do em larga escala, atingindo grandes parcelas da populagdo, € com rapida

introdu¢@o de um grande namero de farmacos, trouxeram uma idéia de progresso.

E o farmaco vai sendo mitificado quanto as suas possibilidades benéficas e,
culturalmente, a noc¢do de risco vai definhando. Isto se did em funcdo de varios fatores,

sendo que se ressalta um fator de cunho filosofico e outros de cunho econémico e social.

O positivismo, no século XIX e até nossos dias, valoriza exageradamente o
conhecimento cientifico, exclui outras formas de abordagem do real, considerando-as
expressoes inferiores ou superadas da experiéncia humana. Este reducionismo, mutilador e
arbitrario, que reduz o objeto das ciéncias a natureza observavel, ao fato positivo, cria o
mito do cientificismo, segundo o qual o unico conhecimento perfeito € cientifico. Dai
decorre outra distor¢do, como ideal do cientificismo — o progresso como fendmeno linear

que justifica todas as agdes do Homem (ARANHA et al,1993).

Do cientificismo e de sua no¢do de progresso decorre outro mito — o da

tecnocracia, o saber levando ao poder. O poder da técnica.

No entanto, a ciéncia ¢ a tecnologia, embora expressoes da racionalidade,
produzem contraditoriamente efeitos irracionais, perversos, uma vez que a razao seja posta

a servi¢o da destruigdo da natureza, da aliena¢do humana e da dominagéo.

Quando a capacidade humana desenvolvida pela ciéncia e potencializada pela
técnica e tecnologia leva aos pacientes um objeto que carrega em si a idéia de toda esta
cientificidade, progresso e tecnologia, que cura e salva, sem contradi¢des, 0 medicamento -

ele é mitificado também.
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Conforme afirma Testa, a tecnologia deve ser entendida como uma forma de
cultura, em um duplo sentido: uma maneira especifica de produzir as coisas necessarias
para a vida, como cultura técnica, e que gera uma forma especifica de distribuicdo e de
consumo dos bens produzidos; e um modo, também concreto de reprodugio, que é cultura
em sentido amplo (TESTA, 1992).

A imposi¢do da tecnologia médica pode gerar, em médio prazo, uma
transformagdo cultural na popula¢do, que refor¢a a nova forma de pratica, mediante uma
pauta de consumo. Se a esta constatagio reunirmos outros fenémenos, como o advento dos
grandes processos de acumulagdo de capital resultantes do novo equilibrio de poder apés a
Segunda Guerra Mundial; o acesso das ‘classes médias’ aos niveis elevados do sistema
educacional, criando uma forca de trabalho técnica e intelectual; a producéo e disseminag¢ao
da televisdo, trazendo a populagdo em geral, visibilidade, nos dois sentidos, de algo até
entao restrito aos almanaques e aos conhecimentos médicos, veremos que estes fendmenos

ndo sdo alheios a ‘explosdo farmacéutica’.

1.1.2. A natureza social do medicamento

A utilizagdo de medicamentos é um processo social sob o controle de

numerosas forgas, sendo uma delas o desejo de um melhor cuidado de satde.

Alguns autores tém feito o esforgo tedrico de demonstrar que o medicamento é
simultaneamente agente quimioterapico, mercadoria e simbolo, possuindo assim valor
terapéutico, valor de mercadoria e valor simbdlico, preenchendo trés fungdes correlatas:

econdmica, terapéutica e simbdlica.

“Os medicamentos s@o utilizados em todas as disciplinas e situagdes sanitarias;
concentram as atitudes cientificas e as esperangas do profissional médico em relagdo ao
curso de uma enfermidade; sendo o ponto de contato entre as estruturas sanitdrias € 0s
usuarios dos servigos, uma vez que a prescri¢do seja entendida como compromisso entre
duas partes; sdo indicadores sanitdrios, uma vez que se compreenda que através da sua

capacidade (real ou desejada) de mudar o curso das enfermidades, seu uso transcende a
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atividade terapéutica especifica; os medicamentos correm o risco de serem utilizados em
condi¢des ndo controladas, dai advindo uma série de conseqiiéncias clinicas, sociais e
econdmicas indesejaveis; em fun¢do de sua caracteristica de mercadoria, tornam-se, ndo
apenas cumpridores de uma finalidade sanitdria real, mas objetos de uma expansao
constante de mercado; e ainda, quanto mais se desenvolvem investigagdes e produtos mais
potentes, capazes de alterar fungdes fisiologicas e bioquimicas delicadas, maior a
importancia de suas possibilidades iatrogénicas” (LAPORTE et al, 1989).

As fungdes econdmica, social e terapéutica do medicamento néo se apresentam
como uma sobreposi¢do destas mesmas fungdes, mas as trés a0 mesmo tempo, €, ém uma
determinada abordagem se faz necessdrio analisar uma destas dimensdes, € noutras a
articulagdo entre elas, embora a compreensdo da hegemonia do econdmico seja
fundamental para a analise das possiveis perspectivas de mudanca.

A Industria Farmacéutica integra as dimensdes destes valores, os quais o
processo de produgdo do ‘medicamento moderno’ organicamente suporta, dirige e
determina (PIGNARRE, 1999).

E apos a 2* Segunda Guerra Mundial que, nos programas empreendidos pela
administracdo americana, observa-se o tipo de estudo dupio cego’ passar a ser um
procedimento adotado e ir se tornando regra de toda boa prética cientifica. Entre uma época
que os medicamentos ndo eram cientificos e a época futura em que para as moléculas tudo
podera ser previsto, situa-se o estudo contra-placebo.

O pesquisador moderno reduz o efeito placebo a um grau zero para evidenciar
uma agdo farmacolégica. Este processo pretende por um lado neutralizar todas as outras
razdes que podem fazer com que o doente se cure, COmO com a cura espontdnea € a cura
por influéncia, e por outro lado a influéncia do médico experimentador sobre o paciente e
também do patrocinador do estudo sobre o pesquisador.

“0 dispositivo técnico muito simples do duplo cego torna o problema do
placebo insolivel e impossivel de estudar: ele for¢a definitivamente o efeito placebo a
tornar-se grau zero, ao misturar de maneira inseparavel toda a cadeia das influéncias™

(PIGNARRE, 1999).

' Duplo cego —nem os que prescrevem, nem os pacientes sabem quem recebe a molécula e quem recebe o
“vazio terapéutico” (PIGNARRE, 1999).

Introducgdoe
87



Os estudos realizados antes do laboratério contra placebo valem para tecidos
€X vivo, para células em cultura (in Vitro) e para animais de laboratério. No laboratério
contra placebo € que se faz um salto qualitativo. Um estudo controlado, ndo pde frente a
frente um placebo e uma molécula, mas um agenciamento’® original, placebo - molécula -

ser humano, frente a um placebo.

Néo se fala de uma industria farmacéutica, mas também ndo se fala de um
laboratério cientifico, trata-se de um laboratério técnico de invengdo que funciona, em
grande parte, no sentido contrario do laboratério cientifico: quanto mais se avanga na
realizagdo das diferentes provas, tanto mais é preciso definir um meio experimental que se

assemelhe a populagdo dos pacientes a utilizar o medicamento comercializado.

Néo hd preocupagio em compreender ou explicar, diferentemente do
laboratério cientifico classico, mas simplesmente, modestamente dizer que “funciona”.
Neste caso o dispositivo experimental serd invariavel, e sera codificado em normas de valor
administrativo, técnico-regulamentares, pelas agéncias governamentais e de registro de

medicamentos.

Com este processo 0 que se obtém ndo € a separacdo do efeito placebo da
molécula, mas a molécula com seu efeito placebo proprio, etapa mdispensavel na
constru¢do de um objero medicamento. Este é o inicio da socializagdo da molécula - sua
transformac@o em medicamento. Essa socializagéo envolve uma domesticacdo da molécula,
para permitir o encontro molécula — ser humano, afastando-se os perigos
(PIGNARRE, 1999).

Reencontramos o Pharmakon, remédio e veneno ao mesmo tempo, e no mesmo
lugar, o que nada tem a ver com separagdo de efeitos terapéuticos e efeitos secundarios ou

indesejaveis.

O que se opera num laboratério contra placebo ndo se assemelha as
experiéncias que, para justificar a sugestdo, tentam eliminar as possibilidades de simulacio,

¢ ndo se assemelha as experiéncias dos laboratérios tipo galileano, no qual se procura

' Agenciamento — no sentido dado por Gilles Deleuze e Claire Parnet, € algo que € a unidade real minima,
ndo se pode decompor em elementos constitutivos de base e nem analisaveis separadamente.
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purificar os fenémenos para deduzir leis reprodutiveis. Este laboratério € muito diferente,

[13

ele busca conmstituir positivamente, um cowmjunto estatistico estavel, molar”
(PIGNARRE,1999).

O prop6sito envolve também a eliminagdo de preconceitos a priori € que exige
o estabelecimento de negociacdes, regras nesta relagdo entre os que estudam (patrocinador,
pesquisadores da farmacotécnica, da galénica, comités de ética, médicos experimentadores,
enfermeiros) e os que sdo estudados (associagdes de pacientes), pois se quer uma nova

ordem onde cada ator tenha seu papel bem definido.

Nzo tratamos de objetos indiferentes ao que lhe fizerem, mas da coagdo de
humanos em relagdo ao que € o protocolo experimental. Um ponto fundamental deste €
criar as formagdes gregarias, que ira reunir seres humanos dispersos e doentes,

transformando-os de pacientes individuais em populagdo agregada.

“A instituicdo militar representa o proprio paradigma da passagem do
molecular ao molar com o ideal da uniformizagio” e entdo “cumpre descontextualizar cada
paciente para fazer dele um caso. E aqui os pacientes devem dar o seu “consentimento
esclarecido™... (PIGNARRE,1999)

O caréter rigoroso das metodologias € uma das caracteristicas dos laboratorios
contra placebo e pode ter como conseqiiéncia eliminar cada vez mais aquilo que faz um
grupo de pacientes selecionados assemelharem-se a um grupo de pacientes reais em toda a

sua diversidade.

Além disto, o laboratério contra placebo tem capacidade de reinventar
permanentemente as patologias, criando subgrupos e seus tratamentos. Esta é sua

superioridade, sua capacidade de produzir diversidade.

Do ponto de vista econdmico, 0 estudo contra placebo ¢ sempre preferivel ao
estudo contra um medicamento de referéncia: necessita um menor numero de pacientes

para estabelecer a eficacia do novo produto e, portanto custa bem menos.
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Com o efeito placebo associado 3 molécula temos o que Guattari e Deleuze
chamariam de “mdquinas moleculares” que associadas nos dariam uma” mdquina molar”,
operando “wma unificacdo, uma totaliza¢do das forcas moleculares por acumulagdo
estatistica que obedece a leis dos grandes nimeros”. E o que Pignarre chamou de
socializagdo (PIGNARRE, 1999).

As moléculas, os pipelines'’ ¢ os medicamentos sdo vigiados comparativamente
em sua entrada, saida e fases I, II, e III, pelos investidores, isto €, aqueles com quem os
industriais devem se aliar para continuarem seus empreendimentos. E aqui estd um aspecto
que se necessita abordar, nenhuma molécula entra no laboratério contra placebo sem estar
protegida por uma patente que dara exclusividade do industrial e impedira os concorrentes
de produzir o mesmo medicamento e se beneficiar dos estudos realizados. Essa patente
inicial durard 20 anos e o ritmo deste tempo, que passa a contar apds o registro quando a
molécula ainda estd em estudo se relaciona e pressiona o andamento das avaliagdes da

molécula, porque € custo, custo ¢ lucro potencial.
Valor de uso e valor de troca

Néo pretendemos fazer economia, inclusive POr ndo sermos competentes para
tal, mas apenas buscar elementos da ‘economia’ do medicamento, com base em autores que

Ja fizeram este caminho, a partir de sua especificidade enquanto objeto técnico.

Em geral, um objeto socializa-se ao tornar-se uma mercadoria, que € receber
um preco que lhe permitira ser trocado. Neste momento o objeto pode ser analisado por
duas formas: o valor de uso (sua utilidade) e o valor de troca que ndo € exatamente 0 prego,
mas também ¢, e que varia em fungdo da oferta e procura. O valor de troca permite tratar
todos os objetos como universais, abstraindo-os do uso concreto ao qual o valor de uso nos
reconduz, tendo-se que o dinheiro € o equivalente geral. No momento em que um objeto
entra na esfera da circulagdo, através da venda ou troca por dinheiro que se realiza sua
socializac¢do.

"7 Pipeline ( pipe) : sdo as moléculas que entram nos laboratérios contra placebo tendo a possibilidade de sair
dele com o estatuto de medicamento.
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Mas, o medicamento ndo ¢ uma mercadoria no sentido classico, ¢ nem se

comporta com o estatuto classico da mercadoria.

Aquela molécula, nosso objeto, no processo de sua socializagdo'® tem seu valor
aumentado, isto €, na passagem do objeto a mercadoria ou da molécula ao medicamento, ha
um aumento de valor, nos dois casos, se acrescentado valor de uso sobre valor de uso. E
essa a opera¢do para atingir a abstracdo e universalizagdo. Na passagem do molar ao
molecular, a molécula alcanca o estatuto de universal. e se definem, suas indicagdes,
contra-indicagdes e todas as patologias ou grupos de sintomas ja receberam nomes, a fim da
fixacdo que permita todas as operagdes necessdrias: identificacdo, ensino, tratamento

conceitual, estatistico, epidemiolégico, diagndstico e terapéutico.

A diferenca com as mercadorias classicas continua, pois o limite do emprego do
medicamento ¢ fixado pelo “modo de usar” que é fixado no laboratério contra placebo e
independe da competéncia do médico. Tudo o que importa € o valor de uso, ndo de troca, €
sua socializagdo se faz diretamente pela construgdo do valor de uso e no de troca, o que
mostra a for¢a do laboratério contra placebo (PIGNARRE, 1999).

As técnicas artesanais jamais produzem objetos semelhantes uns aos outros. A
semelhanga ¢ a condigdo basica de abstragdo e universalidade que vem da capacidade de
produzir rigorosamente medicamentos semelhantes, o que ndo podia ser feito pelo

farmacéutico, era necessario que nascesse a industria farmacéutica.

O vinculo vendedor — comprador ndo €é estabelecido com esta estranha
mercadoria. Diferentemente do que ocorre com o mercado capitalista classico que produz o
vinculo social e de sociedade em geral, ha uma performance diferente, vejamos: a
autorizagdo para colocar no mercado é um ato administrativo governamental; a fixagdo de
pregos, embora com negociagdes e diversas para cada pais, também € administrativa; o
preco ndo resulta da negociagdo vendedor — comprador, ¢ ndo esta bem sujeito aos

mecanismos da oferta e procura.

18 Socializacdo: aqui se trata de uma concepgdo construtivista do social, quando se fala da maneira pela qual
os objetos, os ndo - humanos, contribuem para definir o social e ndo da maneira pela qual o refletiriam
passivamente
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Temos uma auséncia de mercado, mas constroe-se um clima de mercado, isto é,

uma situacdo que se assemelha ao mercado, criando assemelhados de seus componentes.

O laboratério contra placebo decide o que & universal e os seus limites, isto €,
quem pode / deve tomar o medicamento, porém € preciso que o medicamento ‘encontre’
cada um de seus consumidores. A priori sdo espagos impermeaveis, os do medicamento e
dos pacientes, e a passagem, a possibilidade de comunicagdo estd naquele que prescreve — o

meédico.

Dai tem-se um quase mercado, com um produto farmacéutico que € uma quase
mercadoria, embora esteja inserido nas leis gerais de mercado. Para que se complemente
esse caminho de circulagdo do medicamento até seus consumidores, temos dois atores
importantes: o quase vendedor, o representante do laboratério farmacéutico, ¢ o guase

comprador, o médico.

Os representantes das indistrias farmacéuticas sio os porta-vozes dos
medicamentos, isto é, do valor de uso dos medicamentos. O seu comportamento ou
treinamento para tal € de porta-voz cientifico e nio comercial. Entdo o que circula nio é o
medicamento, mas hd uma troca de indicagdes, de um lado, e diagnosticos, do outro, uma
negocia¢do, onde nenhum contrato ¢ feito. O médico ndo compra medicamentos, mas
podera prescrevé-los, no entanto o vendedor ndo estara presente. Ndo ha troca de dinheiro
entre o representante e o médico. E proibida por lei essa troca, mas, circulam elementos

incorpéreos. E circulam também em revistas médicas e em congressos.

Para que o produto farmacéutico se torne de fato um medicamento no sentido
pleno do termo € necessario que o médico (passador), relacione as indicacbes com um
diagndstico e prescreva o produto, fazendo com que seja comprado pelo paciente. E
finalmente, estdo reunidas as condigdes de seu consumo. (PIGNARRE, 1999).

O médico, que ouviu sobre as qualidades do medicamento, trabalha com o
valor de uso para o outro e nesta esfera de circulagdo ficardo a distncia como invisiveis,

os investidores € 0 prego, como na relagdo médico - paciente.
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A industria farmacéutica tem como imagem publica aquela que faz ciéncia, mas
sd pode falar em termos comerciais. O seu éxito € comercial, mas ela o justifica em nome
da ciéncia. (PIGNARRE, 1999).

Na esfera de circulagdo vamos olhar para o médico e o paciente em seu
consultério. O médico ndo ¢ um vendedor de medicamentos, o que € proibido por lei
inclusive. O que se faz no consultério € o ciclo: paciente - indicag¢do — diagnostico - caso

individual.

O estoque de diagndsticos € pré-existente e ndo € ilimitado, e estd mais ou
menos estabilizado antes do encontro do médico e o paciente. O paciente sera recebido
separadamente, para sua individuagdo e se lhe fornecerda um diagnostico dos existentes.
Entdo, 0 paciente passa a ser um guase comprador ao receber uma receita ou prescri¢do”’ .
O médico ao fazer seu diagnéstico daquele paciente e determinar-lhe o uso de um produto
farmacéutico permitiu que se singularizasse um medicamento. Este ndo € o retorno do
molar ao molecular, embora exista o pressuposto de que aquele paciente se transforme em

caso e possa ser identificado com aqueles que participaram do estudo contra placebo.

Pignarre diz da posi¢do do médico, de passador, que € herdica, pois “deve

conciliar universos diversos de referéncia estritamente opostos”.(PIGNARRE, 1999)

As doengas ¢ os sintomas foram objeto de um gigantesco esforgo de
classificagdo e de reagrupamento. As doengas, como os medicamentos, adquirem um estado
abstrato e tem sua nomenclatura. Neste contexto o médico e o paciente desaparecem, pois

estas classifica¢des existem independentemente deles.

Mas, do ponto de vista do paciente, quer uma terapéutica seja possivel ou ndo,
um diagnéstico muda tudo! O ato do diagndstico inscreve o paciente num universo de
valores de uso em que ele ndo é mais senhor de si mesmo. O paciente delega aos médicos o

conhecimento de sua doenga e de seus tratamentos.

19 Receita - ordonnance : ordem, ordenar = significa em termos juridicos a promulgag3o das decisdes que
tem forca de lei (F.DAGOGNET,1994)
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Esse mundo de valores de uso, é um mundo estranho, extraordinariamente
técnico e autoritario. Todo o poder estd com os especialistas. Quando um estudo contra
placebo diz “ esse medicamento é para vocé”, ha pouca margem de negociagdo para que la
na ponta da cadeia o paciente pondere se vai consumi-lo ou recusi-lo. Se recusar sera

tachado de irracional e “todo o sistema o levard a procurar outras formas de medicina”
(PIGNARRE, 1999).

“A prescricdo ndo ¢ mais que um dos anéis da cadeia do medicamento”
(ARNAU et al,1989) e ndo deve ser considerada como o unico determinante dos efeitos
finais do farmaco. Primeiro porque ndo o ¢, uma vez que os pacientes ambulatoriais
decidem quando, como e quanto formaco tomar. Segundo porque hi diferentes outros
“receitadores” de medicamentos entre outros profissionais de satde, a familia e conhecidos.
Terceiro pela midia, que na verdade tem imenso poder de penetragdo em todas as classes

sociais.

1.1.3. Os Eixos Determinantes e Condicionantes do Consumo e do Uso de

Medicamentos

A andlise epidemiologica do medicamento tem-se desenvolvido muito ligada a
demonstracdo de um perfil estrutural de consumo ou de classicos estudos de busca das
relagdes de causa e efeito que marcam a epidemiologia contemporanea. Ou, por outro lado,
direcionada as construgdes tedricas que procuram, sem uma base empirica consistente

estruturar um corpo explicativo para a area.

A finalidade de se levantar esta questio é de que ao se empreender estudos em
que o medicamento seja objeto epidemiolégico tenha-se reconhecimento dessa realidade e
que tenhamos sustentag@o tedrica para demonstrar como 0s padrées de conduta individuais

sdo construidos € como estes constroem os padrdes coletivos de seu consumo.
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INDUSTRIA FARMACEUTICA

Grau de desenvolvimento técnico e econémico
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Figura A. Cadeia do Medicamento (ARNAU et al, 1989)
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O grau de desenvolvimento cientifico e tecnolégico da industria farmacéutica,
as questoes econdmicas que envolvem produtores e consumidores, a forma e o grau de
organiza¢do dos sistemas de satide e de educacdo, o desenvolvimento das institui¢des
académicas, a legislagdo que regulamenta o setor e as formas de sua aplicacdo, a
estruturagdo do setor produtivo € suas formas de marketing, a qualidade e formas de
divulgacdo das informagdes sobre os farmacos, os aspectos que envolvem a prescricdo e a
dispensagdo dos medicamentos sdo elementos envolvidos na construgdo de um padrio
epidemiolégico do consumo de medicamentos, 0 que ¢ dindmico e variavel
(PERRINI et al, 1999)

Os medicamentos e a forma como sdo pensados, desenvolvidos, promovidos e

utilizados faz parte do modo como, culturalmente, a satide é assumida em uma sociedade.

Os efeitos do uso dos firmacos sdo resultado de determinagdes e
condicionamentos que atuam na cadeia do medicamento (Figura A), inseridos num
contexto, de tempo, espago e circunstincias culturais, sociais, econdmicas, cientificas e
politicas, onde sdo considerados diversos atores e instituicdes, micro e macro sistemas de
poder e pressdes, hegemOnicos e contra - hegemoénicos (GRAMSCI, 1978:
FOUCAULT,1984).

Cada elo da “cadeia”, desde o registro até a utilizagdo pelo usudrio, tem
importancia determinante, porém variavel, sobre o efeito do fArmaco e sobre a saiude do
paciente em particular e da comunidade em geral (ARNAU et al, 1989).

Ha adaptacbes de contexto, mas as inter-relagses apontadas resumem os fatores
que sdo tomados como determinantes epidemioldgicos do consumo de medicamentos, seja
na literatura cientifica ou até mesmo pelo senso comum. A existéncia do medicamento em
uma sociedade (da produgfio ao consumo) estd condicionada e condiciona, uma série de
fatores interdependentes, abrangendo o0s mais variados aspectos culturais, sociais,

econdmicos e politicos.

Mais diretamente alguns autores identificam como determinantes da quantidade
e qualidade do consumo de medicamentos em uma comunidade, os seguintes fatores: a
oferta de medicamentos disponiveis; a estrutura e prioridades do sistema de saude; a
promog¢do e informacdo sobre medicamentos; e a educacdo farmacolégica de quem
prescreve (ARNAU et al, 1989).
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Estas questdes sofrem determinagdes de causas estruturais no sentido da
superestrutura. Selecionaram-se algumas destas causas estruturais como fundamentais e
prioritdrias na determinag@o do consumo de medicamentos.

Consideramos Causas Estruturais e indiretas, mas que agem sobre os eixos
condicionantes dos riscos relacionados a medicamentos, os seguintes:

1- Analfabetismo;

2- Sociedade de consumo/ Medicalizaggo/ supervalorizagdo do medicamento;

3- Ensino deficitario e auséncia de educagdo continuada de farmacologia e

toxicologia clinica aos profissionais de saude;

4- Vigilancia de medicamentos inadequada;

5- Oligopolio das empresas;

6- Caracteristicas do modelo biomédico;

7- Modelo global e neoliberal;

8- Patentes para medicamentos, insumos e biotecnologia;

9- Sistema de Publicidade do Medicamento - promog¢do do uso criando a

necessidade.

10- Estrutura sécio - econdmica

Estas sio as dez causas estruturais que se identifica e que exercem
determinagdes nao sO para COmoO S€ COnsome, mas se relacionam com os riscos socialmente
produzidos e os danos que podem advir nestas situagoes de consumo (Figura B) e que se
agrega ao risco inerente ao consumo de medicamentos conforme se vera adiante.

Medicalizacdo

O conceito de medicalizacio procura caracterizar a invas3o, pela medicina, de
um nimero cada vez maior de areas da vida individual, onde cada etapa da vida humana €
hoje objeto de cuidados médicos especificos, independente de haver ou ndo sintomas
mérbidos (IVAN ILICH. 1975). Sendo que, o avango da tecnologia médica resultou
impressionante sofisticagdo do aparelhamento, o0 que ndo se traduz em utilidade quanto a
melhoria do estado de saude da populagio. O mesmo pode ser dito da multiplicacdo de
remédios, a maioria dos quais se destinam a aliviar sintomas e males que a medicina ndo

consegue prevenir, nem curar (SINGER et al,1981).
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Ao abordarmos epidemiolégicamente o uso de medicamentos impde-se
reconhecer que essa pratica ndo se limita a fatores farmacoterapéuticos, sendo que estudos
trem demonstrado que o consumo nio resulta apenas de fatores objetivos (BERIA, 1991;
CORDEIRO,1985; GIOVANNI, 1980).

Medicamento ¢ tecnologia de saude historicamente determinada e por ser uso,

sua existéncia social esta subordinada 2 uma esfera simbélica.

Um objeto € medicamento se usado como remédio. Mas pode ser droga,
Vveneno, arma, mercadoria ou outra coisa que represente um valor de uso. Assim € que na
“.transformagdo da prdtica médica, o medicamento ocupa posicdo relevante. Torna-se

Jacil difundir a venda da saide embalando-a em pequenos e prdticos recipientes”.
(BARROS, 1982)

O recipiente / simbolizante é entio o proprio medicamento como coisa
concreta, palatavel, absorvivel epidermicamente, e o contetido/ simbolizado deste recipiente
¢ a prépria idéia de satide. Esta perspectiva tedrica ampara a compreensio de que o
consumo de medicamentos no Brasil, hoje, € um problema de satde publica, ndo enquanto
disfungdo social, mas ao contrario por ser uma funcdo ou expressio social da hegemonia da
mercadoria (LEFEVRE, 1991).
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1.1.3.1. Consumo e uso racional de medicamentos

Ja se completaram dezesseis anos do estabelecimento pela OMS do uso racional
de medicamentos, com a definicdo que requer que “os pacientes recebam a medicagdo
apropriada para sua situagio clinica, nas doses que satisfacam as necessidades individuais,
por um periodo adequado, ao menor custo possivel para eles e sua comunidade”
(OMS, 1986).

Esta definigdo implica em um estabelecimento de estratégias, que
necessariamente estejam inseridas numa politica de medicamentos, que contemple critérios
€ parametros claros para obter uma distribuicdo adequada de medicamentos eficazes e de
boa qualidade. Esta deve estar inserida em politica sanitéria, por um lado, que possibilite
leis e mecanismos de gestio adequados para uma assisténcia farmacéutica afetiva, e por
outro lado, uma politica de industria e desenvolvimento tecnolégico que contemple a

produgdo de medicamentos essenciais.

Vale dizer que a politica de medicamentos nfio ¢ uma politica apenas setorial,
mas de governo, por razdo estratégica € a sua racionalidade depende mais diretamente do

setor saude.

As leis referentes a medicamentos até os anos 60 exigiam seguranca, mas sem
determinar demonstragio de eficacia. Posteriormente, decorrente da histéria tragica com a

talidomida, temos a inclusio da eficacia demonstrada por ensaios clinicos.

No Brasil nossa legislagéo normalizou na década de 70 o comercio e a industria
(Leis 5991/73 e 6360/76). A preocupagdo com seguranga existe, mas a demonstragdo de
eficicia ndo estd presente (ZUBIOLI, 1997).

Nos artigos 196, 197 e 200 da Constitui¢io Federal de 1988, tem-se o direito de
todos a saude como dever do Estado, sendo que é competéncia exclusiva do Estado as
atribui¢des e responsabilidades de legislagdo sobre produtos farmacéuticos, conforme
também a Lei Orgénica de Saide (Lei 8080/90). Porém, uma legislagdo brasileira
estabelecendo um modelo que contemple seguranga, eficicia demonstrada, qualidade e
uso/ consumo racional ainda esté por se fazer.
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No entanto, mecanismos estratégicos podem e devem ser adotados, apesar de
suas limitagdes; uma forma de promoggo do uso racional do medicamento envolve critérios
que se relacionam a prescri¢do, a dispensagdo ¢ ao consumo, em busca de eficécia,

seguranga e economia.

A prescrigdo ¢ um ponto vulneravel e afetado por varios fatores, envolvendo o
tipo de ensino de farmacologia clinica e terapéutica que o estudante de Medicina recebe; a
possibilidade de educagdo continuada nesta area; acesso, interesse ¢ habilidade para avaliar
a literatura cientifica ou divulgagdo de informativos isentos, cientificos e oficiais sobre
medicamentos; acesso a guias terapéuticos orientando cientificamente as escolhas

assentadas na medicina com base em provas *°.

A dispensagdo é o exercicio profissional complementar a prescri¢do e deve
contemplar a orientagdo do paciente, além do ato de aviar a receita médica dentro dos
padrdes corretos de consumo/ uso, 0 que implica contato com 0 médico que prescreveu
caso se observe incerteza ou inadequacdo. A dispensagdo ¢ um ponto critico por dois
aspectos: um afeto a formagdo profissional deficiente dos dispensadores, e outro por sofrer

toda ordem de pressdes econdmicas.

No Brasil ha um projeto de Lei que propde a total reconfiguragdo dos
estabelecimentos vendedores/ dispensadores (farmécias/ drogarias) a partir destes conceitos
de racionalidade tornando os estabelecimentos de apenas comerciais em servigos de saude
com enforque centrado no papel de instrumento de saide do medicamento. Este projeto de
Lei tramita na Camara dos Deputados ha mais de 8 anos, que tem sido palco de embates

acalorados dos setores em conflito.

Quanto ao valor terapéutico e a obtengdo do uso racional ha necessidade de

alguns conceitos imprescindiveis:

Eficacia - “grau em que determinada intervencdo, procedimento, regime ou

servigo produz um resultado benéfico em condigdes ideais “(LAPORTE et al, 1993).

2 Medicina com base em provas: implica num enfoque da pritica médica que emprega métodos
epidemiolégicos para provar que um tratamento com terapéutica medicamentosa deve usar um medicamento
porque é melhor que outro. E utilizado para a terapéutica como um todo e também ¢ chamada de medicina
com base em evidéncias, embora o que se pretenda seja mais que a evidéncia e por isso usamos prova.
(BONFIM, 2001)
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Conforme os conhecimentos da farmacologia clinica, a eficicia ¢ o requisito
imprescindivel para que um produto farmacéutico seja considerado um medicamento. O
ensaio clinico controlado randomizado ¢ um procedimento sistematico para esta finalidade
(SOBRAVIME, 2001).

Exemplo: os medicamentos essenciais listados pela OMS tém comprovada

eficacia e larga experiéncia acumulada com seu uso.

Efetividade: “grau em que determinada interagdo, procedimento, regime ou
Servico postos em pratica obtém o que se pretende alcangar para determinada
popula¢do”(LAPORTE et al, 1993).

Este conceito tem sua aplicabilidade em farmacoterapéutica conforme se
desenvolve seu uso na pratica comum, isto €, na condi¢do de uso e ndo de estudo, onde se
verificam todos os fatores intervenientes da cultura, do contexto bio-psiquico-social do
individuo, de acessibilidade para efetuar o tratamento, da qualificagdo dos profissionais

prescritores e dispensadores.

Neste conceito, nfo estamos em condigdes ideais, mas em condicdes reais. Esta
questdo € fundamental, pois até o medicamento sujeito ao mais cuidadoso controle de
qualidade se transforma, de instrumento de saude, em ameaga a saide e a vida
(SOBRAVIME, 2001)

Eficiéncia: “o grau em que os recursos empregados para realizar determinada
intervengdo, procedimento, regime ou servico, de eficacia e efetividade conhecidos, sio
minimos.”(LAPORTE et al, 1993)

Este conceito permite a inclusdo do aspecto custo enquanto fator na qualidade

da assisténcia a saide, publica ou privada.

Seguranga: relaciona-se com a freqli€ncia ¢/ ou gravidade de reacdes adversas

a medicamentos ou efeitos indesejéveis por ele produzidos.

O consumo/ uso irracional de medicamentos, de forma geral, significa a
auséncia dos requisitos apresentados para o uso racional, ou seja, engloba 0s usos/ consumo
inseguros, ineficazes e extorsivos. Os fatores sio multiplos e de graus diferentes conforme
as caracteristicas econémicas, culturais, sanitarias, legais, de regulacido e de organizagdo
das sociedades (Figura C).
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1.1.4. O risco relacionado aos medicamentos

A avaliagdo do risco através de organismos oficiais se iniciou na década de 70,
embora desde 1958 ja houvesse instrugdes ao FDA para proibir a adigdo aos alimentos de
todas as substancias que causem cincer nos humanos e animais. Com a evolugio da
quimica analitica demonstrou-se que a nfo detecgdo nfo equivale & auséncia, ou melhor, ao
risco zero, € os 6rgdos reguladores desenvolveram os conceitos de niveis de tolerancia e de

niveis de risco aceitéveis, assim foram surgindo os métodos de avaliagdo de risco.

A definicdo de risco ¢ a “probabilidade de resultar um efeito adverso™.
Avaliagdo de risco ja € a caracterizagdo cientifica e sistematica dos efeitos adversos
potenciais da exposicdo humana a agentes quimicos ou situagdes perigosas. “Este tipo de
avaliagdo inclui informagdo qualitativa sobre a solidez das provas e a natureza das
conseqiiéncias, avaliacdo quantitativa da exposi¢do e a gravidade dos riscos, e um relato do

grau de incerteza nas conclusoes e estimativas” (KLAASSEN et al. 1999).

Considera-se também condi¢do de risco como significando a existéncia de uma
condi¢@0o ou situagdo concreta em fungdo da qual identifica-se, consideradas a experiéncia
ou os conhecimentos cientificos, que hd maiores chances de ocorréncia de eventos
indesejaveis.

Conhecidos e identificados os agentes e as condi¢des que se constituem em

fatores causais de agravos a saude, torna-se possivel desenvolver agdes com vistas ao

controle destes agentes e as condigdes indesejaveis.

O enfoque de risco baseia-se, portanto na hipotese de que quanto mais precisas
forem as medidas do risco, mais claramente ser4 compreendida a necessidade de ajuda e

mais eficaz sera a resposta.

O imperativo €tico da eqiliidade na prestagdo de cuidados exige, de parte da
comunidade e de seus servigos, especial atengdo as desigualdades de satide, aos grupos
especialmente vulnerdveis e, dentro destes grupos, aos individuos sujeitos a riscos mais
elevados. Esta ateng@o especial deve contribuir para que os escassos recursos disponiveis,
tanto para a assisténcia e cura, quanto para a promog¢do a saude e prevengdo de agravos,

sejam utilizados mais eficientemente.
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Fator de risco ou “um fator de exposigéo, ¢ algum fendmeno de natureza fisica,
quimica, orgénica, psicolégica ou social, no genétipo ou fenétipo, ou alguma enfermidade
anterior ao efeito que se estd estudando, que pela variabilidade de sua presenca ou auséncia
esta relacionada com a doenga investigada, ou pode ser causa de seu aparecimento™
(ROUQUAYROL et al, 1993).

A estimativa das probabilidades de ocorréncia de um evento adverso em
presen¢a de um ou mais fatores de risco, o calculo da sua interagdo como elemento
prognostico e de dedugdo do que poderia acontecer com a satide da populagdio caso fossem
removidos os fatores de risco possibilitam inumeras aplica¢des, sejam elas em nivel de

preven¢do primdria, secundaria ou tercidria.

Os riscos, as previsdes € os possiveis efeitos adversos constituem os
instrumentos do enfoque de risco. O objetivo do enfoque de risco pode ser apresentado.
portanto, como: mensurar os riscos para a saude da populagdo e identificar os fatores de
risco a eles associados, possibilitando assim que se organize a atengdo de acordo com
necessidades melhor definidas, € orientada para a preven¢do de agravos e promogio a
saide, especialmente dirigida aos grupos e individuos que mais necessitam dos recursos
disponiveis. (TSUNAKI et al, 1999)

Aos medicamentos estdo associados dois tipos de riscos. O primeiro se
relaciona com o tipo de substincia e suas caracteristicas de toxicidade, seu potencial de
causar dano, € que €, em parte, objeto de estudo pelo laboratério, no processo de
desenvolvimento de um firmaco, mas que somente com a sua comercializa¢io (na sua vida
em sociedade) € que, de fato, se obtera conhecimento mais amplo sobre ele. Isto porque as
situa¢Oes controladas simulam condi¢des que estdo longe de se constituirem nas condi¢oes

comuns de uso dos medicamentos.

Por outro lado, hd outro tipo de risco que envolve condi¢bes sociais, nio
somente ligadas a variabilidade étnica das populagdes, mas também relacionadas a
qualidade de vida e outras situagdes que tornam os individuos mais vulneraveis. E ainda, as
diferentes substidncias podem, em culturas diversas, ter usos inadequados, usos sociais ndo
terapéuticos, isto €, temos o risco inerente a substéncia, pois que nenhuma ¢ anddina e os

riscos socialmente determinados ou produzidos.
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1.1.4.1. Risco Inerente Relacionado aos Medicamentos Industrializados

Se na ‘cadeia do medicamento’ contassemos com uma situagdo totalmente
adequada onde os ensaios clinicos fossem rigorosos, as prescrigdes racionais, competentes
e €ticas, se todos os atores, os que prescrevem, dispensam, transportam, vendem,
administram, enfim tudo fossem adequado a condi¢do de consumo/ uso racional, ainda
assim o risco inerente ao firmaco estaria presente, nio s6 porque ndio pode ser
completamente eliminado, ou mesmo totalmente conhecido, mas porque ainda devemos

levar em conta as caracteristicas do processo em que se confere o estatuto de medicamento

a uma molécula.

A comercializagdo tem um outro papel importante em relagdo ao risco, pois os
produtos sdo lan¢ados (pds-fase III), tendo passado por rigorosas condigdes de vigilancia,
por um nimero comparativamente reduzido de pacientes, que além do mais nio sdo
plenamente representativos dos futuros usuarios do medicamento e que recebem o
tratamento em condi¢des diferentes™ (Tabela A) (LAPORTE et al,1989).

Tabela A. Diferengas entre o ensaio clinico controlado na fase III e a prética clinica

habitual.
Ensaio clinico controlado Pratica clinica habitual
Numero de pacientes Centenas, raramente alguns Dezenas de milhares a dezenas
. de milhdes
milhares
Duragao Dias, semanas Dias a anos
Populagao Excluem-se os pacientes com contra- Toda a populacio
indicagdes potenciais, as gestantes,
criangas, idosos, etc..
Outros tratamentos Evitam-se freqiientemente E provavel que se use mais de
um farmaco simultaneamente
Dose Geralmente fixa Geralmente variavel
condigbes Seguimento rigoroso, maior Seguimento menos rigoroso,
informacdo paciente geralmente menos
informado

Fonte : Laporte & Tognoni, 1989, pg. 48

Introducdo
106



Ha que conhecer a sua utilizagdo e os seus efeitos na ‘vida real’. Neste ponto,
faremos um paréntesis para nos dedicarmos a comentar aspectos de terminologia e

defini¢des exatamente porque se identifica uma certa confusio.

O Comité de expertos da OMS definiu reagdo adversa produzida por
medicamento como “ qualquer efeito prejudicial ou indesejdvel que se apresente apés a
administragdo das doses normalmente utilizadas no homem para a profilaxia, o diagnéstico
€ o tratamento de uma enfermidade’ (OMS, 1972).

Por essa definicdo a reagdio adversa, o efeito indesejavel (colateral ou

secundério) a doenca iatrogénica, o acidente medicamentoso seriam equivalentes.

Uma classificagdo segundo seu mecanismo de produgdo é dificil devido a
sobreposicdo de mecanismos farmacocinéticos e farmacodindmicos e outros pardmetros

especificos. A classificacdo mais empregada € a de Rawlins e Thompson (DAVIES, 1987).

Do ponto de vista epidemiolégico os critérios das reagdes Tipo A e Tipo B sdo
bem diferenciados, sendo que o conceito de previsibilidade (conhecimento) de uma reagdo
pode se modificar com a compreensdo do mecanismo de agdo, os conceitos de incidéncia e

de letalidade ou mais comumente gravidade estdo claros e nitidos.

A previsibilidade se relaciona a fatores do individuo, como suas condigdes
organicas e caracteristicas psiquicas, € também do medicamento, envolvendo uma
toxicidade bem conhecida e definida (Figura D).

A situagd@o da prescri¢do médica € muito importante e para sua execuc¢do ha um
esforco de sintese de dados, por parte do profissional, em que os primordiais sdo:
conhecimento sobre os medicamentos e seus efeitos nocivos, condi¢es de administracdo e
possibilidades de controle do tratamento escolhido, outros tratamentos concomitantes e seu
risco de interferéncia, e outras condigées ndo menos importantes objeto de uma anamnese
cuidadosa. Esta sintese, incerta, ¢ um dos meios mais eficazes para reduzir o risco

terapéutico.

Fica claro que da mesma forma que a experimentacdo animal n3o pode ser
inteiramente transportada para a patologia humana, de outro lado, as condi¢des de emprego
de um medicamento, na pratica clinica, ndo se superpde aquelas que presidiram o estudo

controlado.
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Hé inimeros casos em que ndo foi logo apds a difusdo do medicamento novo
que se deu o aparecimento das reagdes adversas, mas posteriormente, por Ser rara, ou por
dependerem de tratamentos prolongados, modifica¢des de absor¢do, de posologia, de forma

farmacéutica ou interagdes medicamentosas.

O risco imprevisivel engloba os acidentes sobrevindos ap6s emprego de um
medicamento em doses corretas, segundo suas modalidades habituais e sob uma vigilancia
normal. O certo, como afirma Manigand, é que “a existéncia indiscutivel de um risco
imprevisivel, mesmo para uma terapéutica provada, deve incitar a grande prudéncia. Toda
vitoria em terapéutica tem seu prego, € os sucessos mais brilhantes, longe de conduzir ao
triunfalismo, devem sempre ser medidas por seu justo valor, a fim de que os inconvenientes

sejam, para o doente, os mais leves possiveis.”(MANIGAND, 1980)

1.1.4.2. Risco socialmente determinado relacionado aos medicamentos

industrializados

O risco socialmente determinado relaciona-se com os aspectos mais diretos de
como se da a sua regulagdo em cada sociedade. Existem critérios de uso. eles sdo seguidos,
respeitados e exigidos? Existem por parte dos profissionais de saide e dos servicos de
satde pardmetros de seguranga, eficiéncia e racionalidade (aceitos cientificamente) em seu
universo de uso, na pratica do exercicio profissional e na dindmica dos processos de

organizacdo do trabalho?

Os profissionais de saude estdo sendo formados de forma a serem capazes de
enfrentar a pressdo da industria farmacéutica? E hd informagdes cientificas, isentas dos

interesses das empresas a favorecer a continuidade do aperfeigoamento dos profissionais?

Enfim, ha um conjunto de fatores de risco gerais e outros que sdo especificos de
grupos, de épocas, de locais e necessidades de uma sociedade (Figura D) que a tornam mais
ou menos exposta ao risco do uso de medicamentos de forma perigosa, indiscriminada,
abusiva e sem relagdo com as condi¢gdes e indicagées de uso para o qual foram

determinados os seus potenciais terapéuticos.
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1.2. CARACTERISTICAS DO MODO DE PRODUCAO, CIRCULACAO E
UTILIZACAO DOS MEDICAMENTOS INDUSTRIALIZADOS NO BRASIL.

Inimeros estudos tém sido efetuados procurando demonstrar a constituigdo
histérica do mercado de medicamentos no Brasil. Destes estudos sistematiza-se que o seu
desenvolvimento ¢ paralelo ao desenvolvimento da indéstria farmacéutica no mundo,
caracterizada globalmente como internacionalizada, diversificada, concentrada, sendo a
oligopolizagdo®', tendéncia mundial, refletindo-se no Brasil a tendéncia de dependéncia e
oligopolizagdo / cartelizagdo. (BERMUDEZ, 1995; VEIGA, 1997)

A produgéo de medicamentos pode ser dividida em 4 estagios principais:

1° estagio: caracteriza-se pela pesquisa e desenvolvimento de novos principios
ativos. E a etapa mais cara e complexa do processo, mas € a que agrega maior valor ao

produto;

2° estagio: caracteriza-se pela producio industrial de farmacos, isto ¢ a
molécula de valor terapéutico definida no estigio anterior é produzida em escala industrial.

E ¢tapa que agrega maior valor em tecnologia de processo;

3° estagio: caracteriza-se pela produgio de medicamentos (ou especialidades
farmacéuticas), com a defini¢do das formulagdes de apresentagio dos principios ativos
(farmacos). E uma etapa de processos fisicos essencialmente, na qual os firmacos e os

adjuvantes sdo misturados, postos em sua forma final e embalados para comercializagdo.

4° estagio: marketing ¢ comercializagio das especialidades, propaganda esta
realizada dentro da fébrica. (FRENKEL, 2001; QUEIROS et al, 2001)

A industria farmacéutica nacional registra desempenho nos estagios 3 e 4. A
atuagdo no segundo estagio € incipiente. Entre 1962 e 1990, a industria nacional respondia
em média por 20% a 25% do mercado enquanto a industria de capital estrangeiro respondia
por 75% a 80%. Néo existem incentivos ou politicas oficiais de apoio ao desenvolvimento
para que as empresas nacionais possam ampliar sua atuagdo nos estagios 1 e 2, embora no

passado o governo tenha esbogado agdes nesse sentido, mas sem continuidade.

*! Oligopalio — tipo de estrutura de mercado, nas economias capitalistas, em que poucas empresas detém o
controle da maior parcela do mercado (SANDRONI, 1994)
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Esta explicitado, fartamente, em artigos de diversos autores, o fato de que as
politicas orgénicas relativas ao problema dos medicamentos e da industria farmacéutica
nunca atingiram os objetivos propostos no momento de sua elaboragdo, ou seja, foram
abortadas em conjunturas politicas especificas, como por exemplo, no caso do GEIFAR
(1964 ) e da CEME (1975) (BERMUDEZ, 1995).

Na década de 80 a legislagdo patentaria em vigor permitia a copia de moléculas,
¢ este periodo foi marcado por algumas iniciativas com o objetivo de desenvolver uma
produgdo nacional de firmacos, mas em relagdo a ‘descoberta de novos fairmacos’ ndo se
obteve nenhum avango. “Pode-se afirmar que o pais entrou nos anos 90 com uma

capacitagdo proxima de zero nessa area” (QUEIROS et al, 2001).

No entanto consideradas as medidas de cunho protecionista no setor da quimica
fina, que proibiu as importacdes para os farmacos que viessem a ser produzidos no pais,
motivou-se um significativo aumento da produgdo de farmacos, isto &, cerca de 420
farmacos estavam sendo produzidos por 90 empresas, correspondendo de 60% a 70% do
mercado da época, no valor de US$ 521 milhdes (QUEIROS et al, 2001).

A pesquisa € o desenvolvimento sdo fortemente centralizados nos paises de
origem das empresas, sendo a ‘pesquisa galénica’®” uma diminuta parcela que se poderia

qualificar como ‘pesquisa adaptativa’ da industria farmacéutica no pais.

No /° estagio nos temos as fases: quimica, biologica, clinica e galénica. A
novidade é que algumas grandes empresas internacionais passaram a incluir o Brasil no
circuito dos paises em que se realiza atividade de pesquisa clinica. E modesta esta insergéo,
mas no inicio dos anos 90 nem existia. Isto ndo quer dizer que o que se esta pesquisando se
relaciona a descoberta de firmacos mais adequados as nossas necessidades em relagdo a
morbidade no Brasil. O que estd por tras disto se relaciona com a introducdo de uma
legislagdo patentaria mais restritiva, € que funciona como uma pré - condi¢éo para pesquisa
de novas moléculas. E ainda, que os centros de pesquisa médica no Brasil, que vem sendo
envolvidos estdio dentro dos padrdes exigidos (QUEIROS et al, 2001)

%2 Pesquisa galénica — pesquisa na area de medicamentos propriamente dita e que tem como objetivo novas
apresenta¢des, formulacdes, dosagens, etc, para obter outras formas de apresentac¢do de produtos conhecidos.
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Ha ainda a biodiversidade brasileira, aliada ao crescente interesse pelos
fitoterdpicos e a uma certa competéncia cientifica instalada no pais; h4 ainda o crescimento
do mercado de fitoterapicos como tendéncia mundial; e ainda que o conhecimento
pré- cientifico das comunidades (indigenas ou nio) imprime uma redugdo significativa no
custo das pesquisas; diante de tudo isso observamos que ndo hi outra razio para estas
mudangas estabelecidas ( FERREIRA, 1998; QUEIROS et al, 2001).

Este quadro se altera drasticamente com as modificagdes ocorridas na década
de 90, a saber:

a) fim da Carteira de Comércio Exterior (CACEX) do Banco do Brasil, onde se
inclufam os produtos (Portaria conjunta n° 4, de 3 de outubro de 1984, do
MS e MIC), que favoreciam a produgdo interna de matérias primas

farmacéuticas;

b) aprovagdo (maio de 1996) e entrada em vigor da polémica Lei de Patentes,
em 1997, e que modificou o processo de concorréncia entre as empresas de

capital brasileiro e transnacionais;
¢) abandono das atividades de fomento;

d) liberag@o de precos dos medicamentos, que possibilitou uma consideravel

recuperagdo dos precos;

€) abertura da economia brasileira, intensificando a importagdo de

medicamentos e insumos;

f) exigéncia de padroes de seguranga e eficicia pelas autoridades
regulamentadoras nacionais, passando a agéncia FDA a ser considerada

como padrdo internacional;

g) exaustdo dos conhecimentos médico-cientificos que deram suporte ao ritmo

de inovagdo farmacéutica;
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h) reestruturag@o internacional, com fechamento de plantas menores ou menos
eficientes, fusdes e aquisicdes, concentrando-se mais o mercado, com
fabricas especializadas em determinados medicamentos, situadas
estrategicamente pelo mundo, tornando o mercado setorial cada vez mais

globalizado e oligopolizado;

i) implantagdo do Plano Real, que resultou em altissimas taxas de crescimento

para o setor entre 1994 e 1997,

j) varios embates e, finalmente, a regulamentagdo do segmento de genéricos no

Brasil e os impactos sobre o setor que se verificam sobretudo apos o

" langamento dos primeiros genéricos, em 2000, e apés a proibigdo dos

similares sem denominagdo genérica, em 2001 (QUEIROS et al, 2001:
CAMARA, 2000; PANORAMA SETORIAL,1997).

Aquelas medidas foram implantadas no contexto das politicas de liberalizagdo
da economia brasileira e segundo os empresarios do setor, esses eventos colaboraram para
uma mudanga de posi¢do do mercado brasileiro diante de estratégias dos maiores grupos
internacionais da area farmacéutica e é claro um movimento de aquisi¢des de empresas de

capital nacional (PANORAMA SETORIAL, 1997)

Houve também, como conseqiiéncia das mudangas ocorridas na década de 90,
uma estagnagdo da produgdo farmoquimica nacional, que atendia 60% do mercado e passa
a atender 20%. Ao mesmo tempo, com o aumento na concentragio da produgdo e em vista
do tamanho do mercado, o Brasil se tornou uma grande plataforma fabril para a regido,

sobretudo o Mercosul, fazendo necessarios novos investimentos.
O tamanho do mercado

O Brasil ¢ o 5° maior produtor mundial de medicamentos, suplantado apenas
pelos EUA, Japdo, Alemanha e Franca. Na América Latina, o faturamento dos laboratorios
no Brasil representou cerca de 40% do total das industrias farmacéuticas no continente em
1996, estando em segundo plano a Argentina e 0 México, cuja producéo conjunta foi menor

do que a do Brasil.
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No periodo de 1992-1996 o setor farmacéutico brasileiro foi o que mais cresceu
na Ameérica Latina, 15,3% ao ano, contra 8,5% da industria farmacéutica continental e 7,4%

do mercado mundial desses produtos.

Do ponto de vista da oferta, o mercado de medicamentos € altamente
concentrado, apesar de haver um grande nimero de laboratérios. Segundo o
Grupemef / ABIFARMA, os 10 maiores laboratérios responderam, no periodo 1992-1998,
por 43,9% do faturamento total, e os 40 maiores por 86,6% (Tabela B).

O mercado € concentrado, especialmente em relagdo a oferta de principios

ativos., onde a dependéncia de importagdo é de 80% da demanda atual (CAMARA DOS
DEPUTADOS, 2000).

O grau de concentragéo, que nunca foi pequeno, tende a aumentar em relacédo as

classes terapéuticas, conforme pode ser visto na Tabela C.

Tabela B. As dez maiores empresas farmacéuticas nacionais, 1998.

Colocac¢io Empresa Origem/Sede Receita operacional bruta
USS milhdes
1 Novartis Suécia/ SP 1.44,2
2 Hoechst Marion Roussel Alemanha/ SP 505,2
3 Aché Brasil/ SP 490,3
4 Roche Suécia/ SP 483.8
5 Brystol-Myers-Squibb EUA /SP 481.,8
6 Boehringer Ingelheim Alemanha/ SP 370,7
7 Schering-Plough EUA /RJ 341,6
8 Lilly EUA /SP 2724
9 Glaxo Wellcome Reino Unido/ RJ 2534
10 Sanofi Franca/RJ, SP 244.6

Fonte: Exame, 1999
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O setor farmacéutico obteve faturamento® US$ 10.31 bilhdes em 1998. Com a
desvalorizagdo do real em relagdo ao dolar norte-americano durante o ano passou para
US$ 7.61 bilhdes em 1999. Mas, as vendas em real aumentaram em 15% passando de
R$11,97 bilhdes para RS 13.82 bilhdes em 1999.

De 1992 a 1998 o crescimento acumulado foi de 179%, e apesar da queda de
26,2%, até 1999 o aumento acumulado das vendas em dolar foi de 106%. Quanto a venda

em unidades hd uma queda que se observa desde 1997, conforme a Figura E .

_ _—— 3 USS bilhdes
bilhses 12 | B unid bilhdes 07 104 103

10+ 8.3 e 3

6,2

6" 4,8

3,6

R Rl E BUCIER BECYSE R NEE RE-NEE BEAS IR

1992 1993 1994 1995 1996 1997 199ganos
Fonte : Grupemef/ ABIFARMA(1999)

Figura E. Distribuicdo das vendas do setor farmacéutico segundo unidades vendidas e
faturamento. de 1992 a 1998, Brasil.

¥ Faturamento — conjunto dos recebimentos, expresso em unidades monetarias, obtidas por uma empresa em
determinado periodo com a venda de bens ou servigos. Em outros termos, € o nimero de unidades vendidas
multiplicado pelo prego de venda unitaria. (SANDRONI, 1994)
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Tabela C. Vendas nas farmacias/ drogarias por classe terapéutica e faturamento, out.1998 a
out.1999, Brasil

Coédigo ATC Classe Terapéutica Valores (R$+000) %
A Aparelho Digestivo e Metabolismo 1010517 16,7
C Sistema Cardiovascular 919513 15,2
N Sistema Nervoso Central 790061 13
J Antiinfecciosos Sistémicos 608613 10,1
R Aparelho Respiratério 613771 10,1
G Sistema Geniturinario / Horm./Sex. 608334 10
M - Sistema Musculo Esquelético 503932 83
D Dermatolégicos 443117 73
S Orgios Sensérios 164144 23
H Horm. Sist Exc.Horm.Sex. 136237 2,3
B Sangue /org. Hematopoiéticos 76834 1,3
P Parasitologia 74131 1,2
v Diversos 65771 1,1
L AA/Neoplasicos/Imunomod. 27400 0,5
K Solugdes Hospitalares 5409 0,1
T Prod.Util.Meios.Diagnésticos 7116 0,1

Total 6054900 100

Fonte: IMS Brasil, 1999
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~ Tabela D. Vendas nas farmacias/ drogarias por tipo de mercado em relagdo a unidades e
faturamento, out.1998 a out.1999. Brasil.

Tipo de Mercado Unidades(+000) Valores(R$+000) %
Mercado Popular 144879 438585 7,2
Mercado Etico 1119359 5616314 91,7
Vendas Diretas 11836 66443 1,1
Total 1276074 6121342 100

Fonte: IMS Brasil, 1999

Os pregos dos medicamentos eram controlados no Brasil, sendo que a deciséo
de liberar o prego de todos os medicamentos foi tomada pelo Governo em abril de 1992,
ap6s um "acordo de cavalheiros" celebrado pelo Ministro da Economia, Marcilio Marques
Moreira, com a industria farmacéutica, que se comprometeu a aplicar reajustes apenas para
acompanhar a inflag@o. Ao optar pela liberag@o total, o Ministro Marcilio alegou que queria

evitar que os produtos continuassem faltando nas prateleiras das farmacias.

Este desabastecimento provocado pelas industrias era uma estratégia
mercadoldgica para forgar os aumentos, assim como o artificio de relancar medicamentos
existentes com novos nomes € embalagens, praticas que levaram alguns laboratdrios a

serem autuados pelo Conselho Administrativo de Defesa Econdmica (CADE).

Um ano apos a sua liberagdo, no Governo Collor, os pregos dos medicamentos
subiram em média 1.608 % contra uma inflac¢do de 1.200 %. Estudos do Ministério da Saude
comprovam que estes pregos estdo muito acima dos praticados pelas mesmas industrias
multinacionais no exterior. (FIOCRUZ 1, 1993)

A polémica sobre o assunto, a época, marcada por reclamagdes publicas do
Presidente Itamar Franco em relagdo aos pregos dos remédios, motivaram a apresentagdo de
medidas pelo Ministério da Saide para frear os abusos nos pregos e na qualidade dos

medicamentos. Dentre estas medidas, foi publicado o Decreto 793/93 que pretendia a
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adogdo da denominagdo genérica nas embalagens, rétulos, bulas e no material de
divulgacdo médica dos medicamentos, forgando a criagdo de um mercado de genéricos no
pais. A reagao foi grande e intensa polémica se instalou sobre as suas exigéncias na grande
imprensa, na imprensa das entidades profissionais e das entidades representativas do setor
produtor e comercial, em debates, seminarios, reunies técnicas, nas institui¢Ges piblicas e
privadas, no Judicidrio e, em particular, nos servicos de vigilancia sanitdria federal e nos
estaduais, enfim todos os setores ligados a medicamentos reagiram de alguma forma a
publicagdo do referido Decreto. Atualmente, o Decreto 793/93 est4 revogado e foi aprovada
a Lei n°® 9787/99 que estabeleceu as bases legais para o segmento de genéricos no pais, ndo
sem muitos embates e com modificagdes substanciais durante a sua tramitacdo no
Congresso Nacional enfrentando o potente lobby das empresas.

Os medicamentos quanto a sua forma de comercializacdo e difusdo

Ha entre as especialidades farmacéuticas os seguintes tipos: produtos novos, me
foo, similares, bonificados e “OTC”.**

Para os economistas a avaliagdo do mercado do “OTC” é semelhante a de
outros bens de consumo nio duraveis, diferentemente das especialidades farmacéuticas em
que a decisdo de consumir nio estd, em principio, nas méos do consumidor (QUEIROS et
al, 2001).

Quando o produto € novo quimica e terapeuticamente, o processo de difusdo se
baseia na interagdo com o médico e os instrumentos de persuasdo dos laboratérios, entre os
quais o representante € o principal. O processo se inicia com o médico e num segundo
momento, o paciente passa procurar diretamente na farmacia sem a consulta a0 médico, o
que se chama ‘demanda espontinea’ ou ‘automedicagdo’.

Também o paciente pode difundir para o seu circulo de relagdes sociais, 0 que
se chama de ‘marketing de boca a boca’.

A pressdo dos representantes junto aos médicos continua, pois ele reedita,
permanentemente a pressdo original sobre o fluxo de receitas que mantém o processo de
difusdo. “Calcula-se que para um produto com difusdo consolidada, a demanda através da
automedicagdo represente em torno de 50% da demanda total” (FRENKEL, 2001).

** OTC - over the counter (mercado de balcio) que representa os medicamentos que podem ser consumidos
sem receituario médico.
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A novidade nas estratégias de marketing € que, mesmo que os medicamentos
sejam de uso exclusivo com receita médica, tem sido feita campanha de midia para a

popula¢do em geral, como no langamento do Prozac, Viagra e Excelon.

A renovagdo mais intensa do portfélio garante também novos pregos e margens
de lucro melhores para o laboratorio, uma vez que vimos que ndo houve aumento de vendas
de unidades. Assim o mercado direciona e determina a pesquisa de novos produtos, como
também ja vimos.

Diante da estratégia das empresas para langamento de produtos chamados
arrasa quarteirdo (blockbuster) existe a programagdo da morte de produtos tradicionais
existentes nos mesmos segmentos no mercado local. Aliada a estas, ainda fazendo parte das
estratégias da industria, temos os produtos que ‘melhoram’ a qualidade de vida das pessoas,
chamadas de lifestyle drugs. S@o as drogas antiestress como o antidepressivo Prozac, para
eliminar gordura como o Xenical, enfim medicamentos desenvolvidos com o intuito de
vender para a classe média e alta, pretendendo transforma-los em blockbuster. Veja-se o
Viagra, medicamento de combate 4 impoténcia sexual masculina, que gerou faturamento de
US$ 29 milhdes um ano apds ser langado no Brasil. Esse produto faturou mais de
US$ 1 bilhdo em todo o mundo, um ano apos ser aprovado pela agéncia norte-americana
FDA, em mar¢o de 1998 (PANORAMA SETORIAL, 1999).

Ha produtos langados apés o produto original com mesma atividade terapéutica,
mas caracteristicas quimicas diferentes e que concorre com o inovador, ¢ sdo chamados me
too.

Produtos Similares, medicamentos genéricos 5 de marca®®

“A barreira a entrada de novos laboratorios fabricantes de medicamentos que
poderiam atenuar posi¢des dominantes nos mercados, podem ser avaliadas, no contexto

nacional pelo paradoxo do elevado numero de laboratérios (em torno de 400, em que 35

25 Medicamento Genérico — é um medicamento rigorosamente equivalente ao de marca, ndo s6 no que diz
respeito ao principio ativo e outras caracteristicas, mas especialmente porque suas qualidades e resultados
terapéuticos sdo exatamente 0S MeSMoS.

% Medicamento de Marca — ou produto farmacéutico inovador, corresponde ao produto objeto de inovagdo e,
por isso, protegido por patente, que utiliza nome comercial ou de fantasia conferido pelo laboratério que o
produziu. A marca ¢ patriménio e protegida por legislagdo de patentes, funcionando como fator determinante
de poder de mercado.
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detém, aproximadamente, 78% do faturamento do setor), contrastando com a existéncia de
oligopélios € monopélios nos varios mercados relevantes. O acesso as matérias primas
recém desenvolvidas (patentes) e os elevados investimentos em pesquisa, receitudrio
médico e marcas comerciais constituem as principais barreiras que os laboratérios
nacionais, ou qualquer outro ‘entrante’, enfrentam para ingressar na maioria destes

mercados relevantes.

As marcas se tornaram uma fonte de poder de mercado talvez tio importante
quanto as patentes, 0 que associado & reputagdo dos laboratérios produtores, tem
funcionado como um fator capaz de assegurar a lealdade da classe médica ao elaborar o
receituario” (BERNARDO et al, 2001).

O medicamento genérico possui as mesmas caracteristicas do produto original,
sendo lancado quando expira a patente deste. Como o Brasil até recentemente ndo
reconhecia patentes ndo se desenvolveu um mercado de genéricos, mas um mercado de

medicamentos similares de marca®’.

O similar € uma cépia do produto inovador (original). Esse procedimento de
concorréncia foi muito usado pelos laboratérios nacionais para acompanhar o ritmo de
langamento dos laborat6rios nacionais. Com a legislagdo patentaria, com o tempo, serd

restrito aqueles cujos produtos tenham a patente expirada.

Os medicamentos genéricos ndo sdo comercializados por marcas proprias, mas
sim pela denominagdo genérica do farmaco e por ndo terem marca, ndo sdo difundidos
junto aos médicos.

Nesta nova forma de comercializagio ha duas diferencas importantes:

a) retira dos representantes a fungdo primordial de difusdo e repassa ao
farmacéutico ¢ ao balconista da farmacia, o que depende de aspectos

regulatorios do setor de assisténcia farmacéutica;

b) introduz a competi¢do nos pregos dando ao paciente a opgdo de decidir por

um medicamento com pre¢o menor.

*" A legislagio brasileira assegurava o registro de produtos por similaridade, isto €, produto similar ao
medicamento que contivesse 0s mesmos principios ativos do produto de marca original, e que possuisse
indicagdo e posologia semelhantes, podendo diferir no tamanho, forma, excipiente, prazo de validade,
embalagem.
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A substituicdo, na farmécia ou drogaria, de um produto de marca original por
um genérico, pressupde um sistema de controle e padroniza¢des que garanta ao paciente a
compra de um produto terapeuticamente equivalente ao outro, 0 que passou a ser,

recentemente, determinante para o registro dos genéricos.

Produtos bonificados sdo produtos vendidos diretamente do laboratério as
farmacias, e para cada unidade comprada, o laboratério ‘bonifica’ a farmacia com mais
unidades; ou seja, a farmécia paga uma unidade e recebe varias como bonificagéo,
possibilitando uma margem de lucro grande, envolvendo empenho dos balconistas

(empurroterapia) e o processo de automedicagio.

Todo o movimento deste mercado se baseia em algumas estratégias que

reforcam a auséncia de concorréncia no setor:

e equipes de representantes, sendo uma despesa significativa para o fabricante
que consome 30 a 35% de sua receita liquida e compde o custo do

medicamento;

e se 0 prego no mercado ndo permite alcangar o necessario para a operagdo do
sistema o medicamento sera retirado do mercado ou transformado em

bonificado;

e para uma especialidade farmacéutica de difusdo dependente de iniciagéo pela
receita do médico, ndo é o prego que determina o mercado, mas a prescrigdo

médica, ¢ em fase subseqiiente a automedicagao.
Distribuicdo gratuita

O sistema de reducio de pregos € largamente conhecido baseando-se em lista de
medicamentos essenciais®® e licitacio pelo nome genérico, onde se fagam também
especificagoes de qualidade, a fim de que ndo se determine a compra apenas por critérios de

custo. A concorréncia pode ser internacional.

2% Medicamento essencia : “ Qualifica-se de essenciais aos medicamentos selecionados para indicar que sio
de sio de maxima importincia, e que sdo basicos, indispensiveis e imprescindiveis para atender as
necessidades de saude da populagdo (OMS, 1977). A 1* Lista foi lancada em 1977. Hoje, diz-se melhor sdo
aqueles que tem eficdcia documentada e seguranga baseada na melhor informaggo cientifica possivel e que
satisfazem as necessidades da maioria da populagdo do pais, regido ou local. Devem estar disponiveis em
todo 0 momento, em quantidades adequadas e em formas farmacé&uticas apropriadas (BUSCHIAZZO, 2001).
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Neste setor, que é responsabilidade do Estado inequivocamente, enquanto nio
se implantar uma efetiva e eficaz assisténcia farmacéutica nio se solucionam problemas
fundamentais e basicos como a previsdo de demanda, a distribui¢do capilar com
competente gerenciamento e procedimentos que garantam qualidade, custo baixo,

planejamento para atencfio a demanda e evite perdas.

N&o nos deteremos nesta questdo mais que o necessério para o objeto deste
trabalho, isto ¢, para apontar que aqueles que nio tem acesso ao medicamento por ndo
dispor de recursos para tal dependem da distribuicdo gratuita do setor publico, e se este nio
atende a esta demanda tem-se um grave problema a enfrentar, pois o paciente que tem
acesso a assisténcia médica, com a falta de medicamentos, ou com a inadequada tomada
deles, ndo se complementa a atengdo a satide, uma vez que o que o médico prescreveu nem

sempre o paciente podera utilizar.

A novidade que foi introduzida recentemente pelos Planos de Saude, e que ja
existia nos E.U.A, os Pharmaceutical Benefits Managemente (PBM), sdo empresas que
introduzem o pagamento total ou parcial do medicamento pelo Plano de Satide ao seu
associado. O subsidio induz a compra de um determinado produto ou produtos, o que
interfere diretamente no processo de difusdo, pois orientam os médicos credenciados a

prescrever os medicamentos negociados.
Os tipos de comércio e os modos de venda dos produtos farmacéuticos

Existem no pais cerca de 1500 atacadistas e distribuidoras de medicamentos e
que respondem por 72% da distribuigdo da produgdo industrial de medicamentos, mas as
15 maiores respondem por 50% a 60% do total de negocios. Essas empresas operam com
uma margem meédia bruta de 12.6% (custos + lucro) segundo dados do relatério final do
relator da CPI dos Medicamentos de maio de 2000.

As farmacias em geral compram dos atacadistas devido a maior agilidade na
entrega (com prazo maximo de 36 horas) e porque oferecem condi¢des de fracionamento

das embalagens e devido ao elevado giro de estoque de seus estabelecimentos.
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As farmdcias e drogarias s3o importante elo na cadeia da circulagdo/
comercializacdo do medicamento, sendo que sua margem bruta de comercializacdo (custos
+ lucros) é de 30%, sendo responsaveis em 1998, pela compra de 82% da produgdo da
industria farmacéutica. Segundo a ABRAFARMA?’ as redes tém uma participagio de 30%
nas vendas totais realizadas pelas farmicias e drogarias, comercializando um total de 21%

das vendas do setor farmacéutico.

As farmécias independentes representam 96% do total das farmacias brasileiras
e tem uma participagdo no total das vendas em torno de 70%. Sdo micro e pequenas
empresas ¢ estdo cada vez mais atuando na forma de associativismo, ou mesmo na forma de
franquias ou parcerias, com o propdsito de se defenderem do forte poder competidor das
redes, atacadistas e distribuidores, e ainda com o objetivo de negociar melhores condi¢oes
de compra junto aos fornecedores.(PANORAMA SETORIAL, 1999)

No Brasil, em 1998 existiam 44540 farmacias, sendo que 4,4% eram ligadas a
redes. As independentes, 95.6%, somavam 42.573 lojas, sendo que o Sudeste possuia
22.651, isto é, 50% do total, respondendo por 62% do faturamento das farmécias
brasileiras, com destaque para o interior de Sdo Paulo, que responde por 19% de todo o
comércio farmacéutico nacional. Em 1998, as farmacias independentes em conjunto com as

redes movimentaram US$ 12,09 bilhdes (CAMARA DOS DEPUTADOS, 2000).

A Figura F mostra graficamente a distribui¢do percentual das especialidades
farmacéuticas apds sairem do laboratorio fabricante, e nela se observa que a maior parcela

do faturamento (em délares) tem como lécus para consumo a farmécia/ drogaria.

29 ABRAFARMA - Associagdo Brasileira de redes de Drogarias, reunindo 1210 estabelecimentos, em 175
cidades brasileiras.
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Figura F. Distribuicdo da Indiistria Farmacéutica, Brasil, 1998, em Délares %

Note-se que os pregos foram totalmente liberados para a indistria, mas se
mantiveram, por portarias, todas as condigdes tradicionais de comercializagdo existentes
para o setor: o repasse diferencial de ICMS e frete por conta da indistria € preco maximo
a0 consumidor (PMC) uniforme em todo o territério nacional com margem maéxima no
varejo fixada em 30% sobre 0 PMC, ou 42.85% sobre o preco de fébrica. (QUEIROZ et al
2001; IMS Berasil, 1999)

A oferta de medicamentos

O Brasil oferece extraordinirios atrativos i indistria farmacéutica pelo
potencial de crescimento de seu mercado, que se insere atualmente entre os maiores do
mundo. O fator que condiciona o perfil de demanda se da por conta da oferta dos
medicamentos da industria farmacéutica e nio pelas condigdes de morbidade do pais. O que
quer dizer que os medicamentos nio sdo produzidos para a maioria da populagdo e nem
para resolver os problemas de morbidade prioritarios. O mercado cada vez mais se distincia
das necessidades basicas da populagdo, o que se aprofunda diante da legislagdo patentaria
sobre medicamentos, insumos e biotecnologia (MELLO, 2001).
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Efetuando um corte analitico, consideremos que as caracteristicas dos produtos
estabelecem as bases da dindmica de concorréncias, fazendo com que distingamos 0s

seguintes seguimentos de produtos:

e O ético — composto de medicamentos sujeitos a prescricdo medica, cuja
participagdo no faturamento da industria € de cerca de 70% (PANORAMA
SETORIAL, 1999). Dentro desta categoria ainda temos aqueles que se
classificam como com protegdo patentaria; e sem protecdo patentaria
(ndo patenteados ou com patente expirada). Aqueles que sdo €ticos € sem
patentes podem estar sendo comercializados sob marca (do produtor original
ou de produtores de similares) ou ainda sob o nome genérico

_ ( do principio ativo).

e O nido ético - composto de produtos sem restriio de venda, ou de venda
livre, isto é, sem prescrigdo médica, também chamados de produtos
populares ou OTC (‘over the counter’ ou ‘mercado de balcio’). Estes
também se classificam em comercializados sob marca ou sob nome genérico

(do principio ativo).

“0 uso da marca como instrumento de poder de mercado sobressai naqueles
segmentos de mercado de produtos éticos ndo patenteados € no de venda livre”...”As
empresas competem por diferenciagio de produto, com uso intensivo da propaganda como
arma de concorréncia e, mais importante, a decisdo de consumo ¢ tomada principalmente
pelo préprio consumidor final, sensivel a pregos.”...Um pouco diferente se apresenta a
questdo da marca nos mercados de produtos do segmento ético, principalmente porque a
decisio de consumo cabe menos ao consumidor/ paciente € mais ao médico, que € menos

sensivel ao prego e mais leal a marcas. (MELLO, 2001)

O medicamento genérico prescrito propicia a uma contraposi¢do ao mercado de
marca, favorecendo a concorréncia nesse segmento, 0 que ¢é salutar considerando-se que ha
um mercado concentrado em geral e nas classes terapéuticas, o que pode significar uma
possibilidade de que se abaixem os pregos. Mas, ha que vencer os obstaculos para tal que se
relacionam a confiabilidade dos genéricos quanto a qualidade e seguranca, tanto pela

sociedade, como pelos médicos, o que depende muito da agdo governamental.
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A demanda de medicamentos pela dtica da economia

A demanda ¢ caracterizada como inelastica para a maioria dos produtos éticos,
sendo composta de consumidores finais sem poder de negociagdo e desprovida de
informagdes sobre o grau de substituigdo dos produtos. O paciente corre risco, as vezes de
vida, considerada a essencialidade para ele de determinado medicamento, o que implica que
ndo adquiri-lo € vital e o obriga a se sujeitar ao prego. O que resulta em que para uma
ampla gama de produtos éticos ndo ha sensivel diminui¢do do consumo com o aumento de
pregos (GAZETA MERCANTIL, 1999 ; CAMARA DOS DEPUTADOS, 2000).

Somente o médico é que pode decidir sobre a escolha de um medicamento
€tico, o que € informado ao paciente pela receita médica, e que de modo geral faz referéncia

a nomes de marca e nio 4 denominagéo genérica do produto.

Enfim, € caracterizada a circunstancia em que os meédicos ndo conhecem os
precos relativos e quase sdo responsaveis pela aquisicdo, mas nfo o sio. O paciente
desconhece a possibilidade de substitui¢do e € aquele que é o comprador, mas nio tem
nenhum poder, pois mesmo que deseje uma substituicdo nfio detém o conhecimento para
fazé-lo. O paciente dependera de um profissional, o farmacéutico, que estando disponivel
na farmacia, respeitando a ética, devera aviar a receita médica como esta ou consultar o

médico no caso de uma mudanga, o que nio € comum.

Nao ha reembolso de gastos com medicamentos. Os pacientes fora do hospital
pagam pelos medicamentos que consomem, propiciando assim as praticas de livre mercado.
Néo ¢ permitida a venda de medicamentos em supermercados, (ndo sem conflitos no setor)
¢ 0 mercado de produtos de venda livre estd em desenvolvimento acelerado. Dos 160
milhGes de brasileiros, somente 50 milhdes sio realmente consumidores de medicamentos.
Outros 50 milhdes sdo consumidores parciais; os mais de 60 milhdes nfo tem acesso a
produtos farmacéuticos (PINHEIRO, 1999).

A demanda de medicamentos, a0 menos em parte € derivada dos diferentes
tipos de doengas que acometem a populagdo, enquanto que nos outros bens depende das

preferéncias do consumidor, de sua renda e dos pregos.
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Segundo dados da CPI do Medicamento, as classes de maior renda (49% da
populagdo) consomem 84% da produgdo total de medicamentos e as de renda mais baixa
(51% da populag@o) consomem 16% da oferta total (CAMARA DOS DEPUTADOS,
2000). Esse padrdo de consumo evidencia, claramente, que a estrutura da procura de
medicamentos no Brasil reflete as distor¢oes inerentes ao processo cada vez mais acentuado
de concentragdo de renda (PINHEIRO, 1999).

A demanda pela otica da saude

Neste campo devemos considerar que estd o encontro dos prescritores e dos

usuarios de medicamentos.

Pela dtica da satide devemos pensar na morbidade, que vem mudando em todos
os paises. No Brasil, enquanto pais em desenvolvimento onde se acumula grande
morbidade e mortalidade pelas doengas infecciosas agudas, observa-se a tendéncia do
aumento da prevaléncia de doengas cronicas (JONCHEERE, 1997). Conforme a tendéncia
demografica, ha modifica¢des no perfil de consumo, tanto qualitativas quanto quantitativas,

em fun¢do das enfermidades cronicas.

Neste ponto resgate-se a ja comentada medicalizagdo. Para modificar aquele
quadro, seria necessario que se abordasse todos os aspectos pelo ponto de vista das
necessidades reais de saide, o que implicaria na existéncia de uma politica de
medicamentos que tivesse como central o uso racional de medicamentos. Seria necessario
promover a adequag@o do consumo e oferta de medicamentos ao perfil de morbidade da
populagdo, além de promover os medicamentos eficazes, seguros e de qualidade,

disponiveis e acessiveis a toda a populagdo por prego justo.

O problema da adequagéo entre perfis de morbidade e oferta de medicamentos
nao ¢ privilégio do Brasil. Para enfrentar esta questdo a OMS desenvolveu como parte da

politica de saude a questdo dos medicamentos essenciais ja citada.
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1.3. CARACTERISTICAS DA REGULACAO DE MEDICAMENTOS
INDUSTRIALIZADOS NO BRASIL

A legislagdo basica que rege o controle da produgdo e comercializacdo dos
medicamentos no Brasil é da década de 70, periodo da ditadura militar, quando havia uma
percepgdo de que medicamento ¢ uma questio de seguranca nacional.. Posteriormente,
muitas portarias complementaram a legislagio basica, com alteragbes as vezes mais
liberalizantes, como o Projeto Inovar, ou mais restritivas. Em geral as restritivas, ou que
estabeleciam critérios de seguranga, ou de saneamento, foram rebatidas politicamente de
forma vigorosa pelo setor produtivo, com ameacas de desabastecimento e processos

judiciais.

No que consiste realizar vigilincia de medicamentos no Brasil, do ponto de
vista legal, estd bem definido. E mais recentemente, € corroborado por um certo
desenvolvimento cientifico e de formagdo de recursos humanos, de forma a se ter massa

critica para realiza-la.
Conceitualmente envolve as quatro frentes de acdo seguintes:

a) vigildncia quanto a qualidade dos medicamentos, consistindo num sistema
de controle de processos, envolvendo toda a cadeia do medicamento, desde o
registro até a dispensacdo e analises fiscais do que estéd disponivel no

COMErcio.

b) vigildncia quanto aos fatores de risco relacionados aos estabelecimentos e &
qualidade dos servicos de assisténcia farmacéutica, consistindo na avaliagdo
¢ gerenciamento de risco de pontos criticos néo sé sobre o produto, mas todo
0 processo de produgdo, da aquisicdo da matéria prima até o produto
colocado a disposi¢do do consumidor, incluindo a distribuigdo, dispensagdo

¢ as instalagGes, a satde dos trabalhadores e a satide ambiental.

¢) vigildncia farmacoldgica, onde se busca avaliar os aspectos inerentes ao
farmaco e sua interagio com o organismo em situagdes de consumo normal na sociedade,

utilizando-se para tal dois tipos de abordagem que se complementam, como segue:
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estudos de utilizac@o de medicamentos - estudos sobre a comercializag3o,
distribuigdo, prescri¢do e uso dos medicamentos em uma sociedade, com énfase especial
sobre as conseqiiéncias clinicas, sociais e econdmicas resultantes, tendo como ponto de

observagéo o momento da prescrigdo.

Jfarmacovigilancia — “que consiste na identificagdo e a avaliagdo dos efeitos do
uso, agudo e crénico, dos tratamentos farmacolégicos no conjunto da populagdo ou em
subgrupos de pacientes expostos a tratamentos especificos, tendo como ponto de
observagdo os efeitos detectdveis do medicamento, onde se tenta relacionar o tipo € a
intensidade da exposi¢do” (LAPORTE et al,1989).

As politicas sociais do Estado brasileiro incorporam pressdes sociais, em
especial as advindas das classes sociais assalariadas urbanas, colocando as questdes
relativas a saide em sua pauta de decises, desenvolvendo, de um lado, limitados
programas de saude publica; de outro lado, ao implementar uma politica de medicina
previdencidria, limitada também, mas progressiva/ extensiva, propiciou a expansdo de uma

modalidade individualizada de assisténcia médica.

O medicamento enquanto insumo de saide se subordina com ja vimos a sua
condigdo de mercadoria especial, 0 que se d4 pela hegemonia do econdmico sobre o fator
saude. E no que diz respeito ao controle da comercializagdo deles, seja do ponto de vista
legal, seja do institucional, temos a omissio deste mesmo estado, que facilitou. pela
auséncia quase total de impedimentos, a expansdo das vendas, especialmente nas regides

onde ocorre maior concentragdo econdmica e populacional (GIOVANNI, 1980).

O papel do Estado € intrinsecamente relacionado as metas sanitérias,
econdmicas e de desenvolvimento e implica em articulagdo entre as esferas de governo, dos
diferentes atores no cendrio farmacéutico. No entanto, no Brasil, nés tivemos cinco
Comissdes Parlamentares de Inquérito (CPI), nos anos de 1961 (Camara), 1979 (Camara),
1988 (Senado), 1996 (Cémara) e 1999/2000 (Camara). Suas constatagdes se repetiram por
39 anos, a saber:: influéncia da atuagdo das multinacionais no Pais, remessas de lucros para
o exterior, elevada dependéncia das matérias primas importadas e super - faturamento na

sua compra, falta de politica publica de medicamentos para incentivar a indistria nacional,
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falta de acesso a tratamentos por grandes parcelas da populagdo devido aos altos pregos
(e de forma crescente considerada a situagdo de aprofundamento da exclusdo no pais),
pratica da formagdo de cartéis e oligopdlios, ineficiéncia dos servigos de vigilancia
sanitdria, pratica da empurroterapia, medicamentos inécuos e fraudados. (CRF-SP, 1999;
CAMARA DOS DEPUTADOS, 2000).

Nos tltimos anos se buscou avangar um pouco no papel do Estado, organizando
cadastro do setor, formando recursos humanos para inspe¢do nas plantas produtivas,
discutindo projetos de farmacovigilancia, mas a¢Ges muito parciais ainda, sem refletir uma
politica de consumo e uso racional. E ainda sem cumprir o papel de exercer aquelas trés

frentes de atuag@o da vigilancia de medicamentos.

1.4. EVENTO TOXICOLOGICO: UMA PROPOSICAO CONCEITUAL E UM
OBJETO DE ESTUDO

A proposi¢do inicial desta dissertagdo tinha como objeto de estudo as

intoxicagdes por medicamentos.

O SINITOX utiliza a denominagéo ‘intoxicagdo’ para um conjunto de agravos,
0 que nem sempre € adequado, tornando confusa a compreensido dos casos arrolados em
suas estatisticas. Mais explicitamente, a terminologia ‘intoxicagdo’ é utilizada designando
episodios que tém conceituagdo diversa, como exposi¢do, sindrome de abstinéncia, reagio

adversa, ¢ intoxica¢do propriamente dita.

Em razdo disso. na formulag¢dao de um modelo de Sistema de Toxicovigilancia
para o Estado de Sdo Paulo, e de seu sistema de informagdo, propusemos que o agravo
objeto de notificagdo fosse designado como evento toxicologico. Um evento designa um
acontecimento, um episodio caracterizado como algo ocorrido sem que se possa determina-

lo como resultado de qualquer tipo ou espécie de causagdo.

Os eventos em questdo tém como possibilidade de causagdo um agente toxico e
0 que se notifica envolve a reunido de evidéncias, ou seja, o proprio processo de

estabelecimento do nexo causal.
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A defini¢do de evento toxicoldgico proposta refere-se a um ‘acontecimento em
que ha possivel exposi¢do a agente toxico, e possiveis efeitos tdxicos decorrentes, que
caracterizem um quadro de intoxicagdo, ou de sindrome de abstinéncia, ou de reagdo

adversa, e que necessitam de investigagdo para esclarecimento’ (GANDOLFI, 2000).

Assim, optamos por trabalhar com uma categoria mais geral, a dos eventos
toxicologicos relacionados a medicamentos, onde se incluem as exposigdes, reacdes
adversas, sindromes de abstinéncia e intoxicagdes. Deve-se salientar que este conjunto de
eventos estd a exigir que se aprofunde seu estudo e compreenséo, a partir da percepgdo de

que se incluem entre os agravos prioritarios para a politica de saude.

1.5. REGISTRO DOS EVENTOS TOXICOLOGICOS

Dentre os varios sistemas de informagdo sobre morbi-mortalidade existentes no
pais (MS, 1996), considerando sua potencialidade de uso para a finalidade deste estudo,
foram selecionados através de uma analise exploratoria, o Sistema de Informacdes
Hospitalares do SUS, que tem origem nas Autorizagdes para internagio Hospitalares (ATH)
e o Sistema Nacional de Informag¢des Téxico-Farmacoldgicas, que tem suas informagdes
originadas nos arquivos de dados dos Centros de Assisténcia Toxicologica existentes no

pais.

1.5.1. Historico sucinto dos Centros de Controle de Intoxica¢oes

Na década de 50, os EUA, Inglaterra, Suécia, Alemanha e Suica encontravam-
se em situacdo semelhante quanto & falta de informagdes sobre a freqiiéncia dos
envenenamentos em seu meio, € ja se associava este fato, entre outras razdes, a falta de
informagdes aos profissionais de saide, em particular os médicos, quanto aos efeitos dos

produtos quimicos no organismo humano.

Estava-se no periodo pés-guerra, no grande processo de industrializagio a que
0s paises se langaram. Foi grande o volume de substancias quimicas introduzidas, do ponto
de vista quantitativo, com o0s processos industriais de produgdo e, do ponto de vista

qualitativo, com os processos quimicos de obtengdo e desenvolvimento de novas
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‘substdncias. Esta revolugdo tecnolégica contribuiu para dificultar o ja dificil
reconhecimento das intoxicagdes, ou 0 nexo causal entre uma exposicdo a uma determinada

substancia e um efeito observado.

Ja se percebia que grande mimero de acidentes que ocorriam com criangas e
adolescentes se relacionava a intoxicagdes acidentais. Nos EUA, ja havia registro de cerca
de 250.000 substancias, com diferentes nomes comerciais no mercado, e pouco se conhecia

sobre seus reais efeitos, ndo sistematizados ou de conhecimento dos clinicos.

Diante deste quadro, no final de 1953, o Dr. Edward Press, membro do Comité
de Acidentes da Academia Americana de Pediatria, organizou em Chicago o primeiro
centro de informagdes toxicolgicas, cujas caracteristicas principais foram o funcionamento
de forma cooperativa com diversos hospitais e escolas de medicina, dedicando-se,
primordialmente, a fornecer informagdes aos profissionais de satde de Illinois. Ja por esta
época, o Centro enfatizava a epidemiologia, a preven¢do, a pesquisa, o ensino da

Toxicologia e o seguimento dos pacientes intoxicados.

Apos a criagdo do Centro de Chicago, em 1953, este programa se difundiu
rapidamente e, em 1957, ja havia cerca de 560 centros nos EUA, sendo que a maioria era

ndo governamental, sendo mantidos por organizagbes autdnomas ou hospitais regionais.

Em 1956, foi proposta pela American Public Health Association a criagdo do
‘National Clearinghouse’, uma entidade destinada a coordenar, articular e supervisionar os
centros de controle de intoxicagGes, sendo aceita para tal finalidade pelo governo
americano. Ela se estabeleceu em 1957, mesmo ano da criagdo da Associacdo Americana
de Centros de Controle de Intoxicagdes. Ainda no mesmo ano, foi publicado o “Clinical
Toxicology of Comercial Products”, que trazia informagdes sobre produtos comerciais,
seus fabricantes e seus aspectos toxicologicos, contendo aproximadamente 25.000 produtos

de uso doméstico e mais de 50 compostos genéricos (MONGON, S/DATA)

No continente Europeu, segundo alguns autores, ha dificuldade em se precisar
quando se estabeleceu o primeiro centro de controle de intoxicagdes. Sabe-se que em 1949
ja havia uma enfermaria com 100 leitos em Budapeste, Hungria, enquanto em Leeds, na

Inglaterra, um servigo de informagdes se iniciava junto ao General Infirmary Hospital. A
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consolidagéo dos Centros de Intoxicagdo na Europa se d4 a partir do Servigo de Emergéncia
do Dr. Gaultier, em 1959, em Paris, do National Poison Information Service. em 1963. na
Gra-Bretanha, e das publicagdes da Bélgica (GOVAERTS,1983).

Em 1964, foi criada a Associagdo Européia de Centros de Controle de
Intoxicagdes e, em 1969, em Nova York, a Associacdo Mundial de Centros de

Intoxicagdes.

Houve diferengas entre os programas europeus e os programas que se
implantaram no Canada e EUA. Os europeus, j4 em 1965, estabelecem em conferéncia
recomendagbes que nortearam seus centros, caracterizando-os pelo fornecimento de
informagdes por 24 horas a toda comunidade, porém, na sua maioria, esta atividade estava
associada a hospitais ¢ oferecia tratamento (leitos especializados), laboratério de analises
clinico-toxicologicas e atividades de pesquisa. Ja os americanos centravam os seus servigos

no fornecimento de informagdes por 24 horas a profissionais de satide e 4 comunidade.
Os Centros de Controle de Intoxicacées no Brasil

Os Centros de Assisténcia Toxicologica (CAT ou CEATOX), ou Centros de
Controle de Intoxicagdes (CCI) como também sdo chamados entre nds, foram introduzidos
no Brasil por Schvartsman e Marcondes, em 1963. O CCI centralizava as informacdes
referentes as intoxicagdes exdgenas e orientava o atendimento das criancas intoxicadas,
funcionando como servigo anexo ao Pronto Socorro de Pediatria do Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de Sio Paulo.

Posteriormente, foram criados, em 1971 o Centro de Controle de Intoxicagdes
do Municipio de Sio Paulo, o de Belo Horizonte/ MG e, em 1976, o Centro de Informagdes
Toxicologicas do Rio Grande do Sul, com caracteristicas semelhantes aos centros
americanos, dedicando-se prioritariamente a elaboragdo de um fichario de informacdes

toxicologicas sobre substdncias quimicas.

Em 1980, o Ministério da Saide cria o Sistema Nacional de Informacdes
Toxico - Farmacolégicas (SNIFT), com coordenagdo e administragdo da Fundagdo
Oswaldo Cruz ¢ tendo como referéncia técnica o Centro de Informagdes Toxicolégicas de
Porto Alegre/ RS.
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Os objetivos do SNIFT seriam “o desenvolvimento de novos centros regionais
de controle de envenenamento e o apoio do Ministério da Saiide aos Jja existentes,
Jornecendo-se informagdes na drea de toxicologia e farmacologia. Uma rede de Centros
Regionais serd assim instalada de acordo com os padrées internacionais ja estabelecidos”
(RAHDE,1983).

E assim foi: em 1980 ¢ inaugurado o Centro da Bahia, em 1981 os de Mato
Grosso do Sul e Parand, e outros os seguiram. Apenas em 1985 sio divulgadas informagdes
estatisticas pelo SNIFT. Este sistema, a partir de 1989, passou a denominar-se Programa
Nacional Integrado de Informagéo Farmaco - Toxicolégica (PRONITOX).

Com a promulgagdo da Constituigdo de 1988, o programa orgcamentario do
PRONITOX foi transferido, em 1989, da FIOCRUZ para a Secretaria Nacional de
Vigildncia Sanitdria/ MS, concentrando-se os repasses de verbas nos orgios da

Administracdo Federal.

Através da Portaria Ministerial n° 389/GM, de 03/05/91, é criada, na Divisdo de
Avaliag@o de Riscos da Secretaria Nacional de Vigilancia Sanitéria, a Coordenag¢do dos
Centros, sendo que os casos de intoxicagdo e envenenamento notificados continuam a ser
consolidados e divulgados na forma de estatistica anual, pela FIOCRUZ/ CICT. E sua
denominagdo passa a ser Sistema Nacional de Informagdes Toxico-Farmacolégicas/
SINITOX.

Em 1995, sob a diregao daquela Coordenagdo e com apoio da FIOCRUZ e da
Sociedade Brasileira de Toxicologia, realizou-se em Brasilia uma Oficina de Trabalho com
representantes destes 6rgdos ¢ de todos os Centros de Atendimento, Informagéo e Controle
de Intoxicagbes do pais, cujo tema central foi “Em busca de um Projeto Integrador no
Campo das Intoxicagdes e Envenenamentos: A Rede Nacional de Centros de Assisténcia

Toxicologica*.

Nesta Oficina, aprovaram-se os seguintes topicos relacionados ao papel dos
Centros: critérios para sua implanta¢do; infra-estrutura; banco de antidotos; biblioteca

basica; fontes, critérios e prioridades de financiamento; produgio de monografias e
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informes técnicos sobre produtos comerciais; ficha epidemiolégica e estatistica do
SINITOX;; informatizagdo dos Centros; capacitagio de recursos humanos: notificagdo
compulsoria dos casos de intoxicagdo; e inser¢io dos Centros no SUS. Este conjunto
temdtico aprovado na Oficina passou a constituir um documento de referéncia, pois teve o
papel de criar um arcabougo coletivo na perspectiva do que propunha seu objetivo central e
que ainda estd por se realizar.

No ano de 1998, considerando-se uma estimativa para a populagdo brasileira de
161.790.311 habitantes, observa-se que o Brasil possuia 2,0 Centros por 10 milhdes de
habitantes, sendo as distribui¢des regionais de 1,7 para a regido Norte, 1,5 para a Regido
Nordeste, 2,7 na Regido Centro-Oeste, 2,2 na Regido Sudeste e¢ 2,1 na Regido Sul
(FIOCRUZ, 1998).

A distribui¢@o de Centros pelos Estados do pais € a seguinte: 12 em S#o Paulo;
3 no Parand; 2 no Cear4, na Paraiba, no Rio de Janeiro, em Minas Gerais; e 1 no Amazonas,
no Pard, no Rio Grande do Norte, em Pernambuco, na Bahia, no Espirito Santo, em Santa
Catarina, no Rio Grande do Sul, no Mato Grosso do Sul, no Mato Grosso e em Goias. O
conjunto dos 34 centros atuantes desenvolve atividades bastante diversificadas, além da

heterogeneidade de recursos e de inser¢@o no sistema de saude do pais (FIOCRUZ, 1998).

Com a era FHC, ¢ na esteira da criagdo de Agéncias Reguladoras no processo
de privatizagio de diferentes 4reas, foi criada, por Medida Provisoria, a Agéncia Nacional
de Vigiléncia Sanitaria (ANVISA). Neste ponto, ha que se colocar que esta criagdo ocorreu
a revelia do SUS, de sua implantagdo, de seus principios de descentralizagio e
municipalizagio, extinguindo a Secretaria Nacional de Vigildncia Sanitaria do Ministério
da Satde e assumindo suas atribuigdes e competéncias, mas ndo todas, e gerando muita
controvérsia. Em abril de 2000, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, através da

Geréncia de Toxicologia, assume a Coordenagio Nacional dos Centros de Toxicologia.
Os Centros de Controle de Intoxicacées no Estado de Sao Paulo

Conforme ja foi dito anteriormente, o primeiro Centro de Controle de
Intoxicag¢des foi criado em S&o Paulo, por Schvartsman e Marcondes, em 1963, anexo ao
Pronto Socorro de Pediatria do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da

Universidade de Sao Paulo.
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Na década de 70, inicialmente no Hospital Municipal Menino Jesus e,
posteriormente, no Hospital Municipal Arthur Ribeiro de Sabéia (Hospital do Jabaquara),
iniciou-se o atendimento e registro das intoxicagdes no municipio de Sdo Paulo, com a
criagdo, em 1971, (Dec. n® 9652, de 27/09/71), do Centro de Controle de Intoxicagdes do

Municipio de S&o Paulo, com atendimento 24 horas.

Em dezembro de 1982, apés a criagio do SNIFT, foi firmado um convénio
entre a Secretaria de Estado da Satde de S3o Paulo e a Fundag¢do Oswaldo Cruz, sendo
entdo criados a maioria dos Centros de Assisténcia Toxicolégica (CEATOX) do Estado de
S&o Paulo, assim como a Coordenacdo Estadual dos Centros de Controle de Intoxicagdes,

junto ao Instituto de Saude, érgdo de pesquisa e desenvolvimento de programas da
SES/ SP.

Em 1986, com a reforma da Secretaria de Estado da Satide de S&o Paulo, a
implantagdo do SUDS e o inicio do processo de descentraliza¢do da satide, a Coordenagio
Estadual dos Centros € transferida para o Centro de Vigilancia Sanitéria, 6rgdo criado nesta
reforma com a missdo de “diminuir, eliminar, prevenir riscos e intervir sobre os problemas
sanitdrios decorrentes da produgdo e circulagdo de mercadorias, de prestagdo de servicos
e dos processos de intervengdo sobre o meio ambiente e, conseqiientemente, proteger e
promover a saude da populagdo”. Mas, apenas em 1991, através da Resolu¢do SS - 97
(Anexo 3), foram definidas suas atribui¢des.

Em 1989, ja com 9 centros localizados em hospitais de referéncia distribuidos
em diferentes regides do Estado de Sdo Paulo, a Coordenagdo Estadual, com apoio
financeiro da Organizagdo Pan-americana de Satde, desencadeia um processo de
integracdo, com reunides periodicas de programagio ¢ avaliacdo, adog¢io de uma ficha de
notificagdo unica, um programa de entrada de dados, um cadastro de substincias, enfim um
conjunto de medidas para melhorar as fungdes ja exercidas pelos CEATOX. A proposigio
das agOes prioritdrias € ambiciosa: informagdo toxicolégica, notificagdo toxicolégica,
atendimento ao paciente, realizagdo de andlises toxicolégicas, ensino de toxicologia e
campanhas educativas e divulgagdo na forma de relatério das notificagdes recebidas dos
CEATOX aos servigos regionais de saude, para planejamento das ag¢des epidemiologicas e
sanitarias (CVS,1990).
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Atualmente, existem 12 Centros no Estado de Sdo Paulo, assim distribuidos: 2
no municipio de S&o Paulo e os demais nos municipios de Botucatu, Campinas, Marilia,
Presidente Prudente, Registro, Ribeirdo Preto, Sio José dos Campos, Sdo José do Rio

Preto, Santos e Taubaté.

Em 1997, ¢ apresentada uma proposta de criagio, no 4ambito do SUS-SP, de um
Sistema Estadual de Toxicovigilincia (SETOX-SP), que tem como pressupostos basicos:
abrangencia estadual; consondncia com os principios estabelecidos pela Lei Organica do
Sistema Unico de Satide (Lei n° 8080/90); integragdo as dreas de satide coletiva; notificagéo
dos eventos toxicolégicos, de forma integrada ao Sistema de Vigilincia Epidemiolégica;
prioridade a investigagdo e controle dos eventos toxicologicos; sistema de dados
informatizado e acessivel a todos os niveis do SUS-SP. Este sistema ainda esta por ser

implementado.
Banco de dados dos CEATOX

No Estado de Sio Paulo houve um esfor¢o para obten¢do de homogeneidade
das fichas de notificagdo, com algumas defini¢bes de varidveis, mas ainda com lacunas
significativas, permanecendo uma ficha de notificagdo comum, que traz informacgdes de
mteresses: epidemiologico, clinico-toxicoldgico e de producdo. Além disto, em 1990
produziu-se um programa de entrada de dados com base nesta ficha, possibilitando sua
informatizagdo e que fossem centralizados na Coordenag¢do Estadual dos Centros,
localizada no Centro de Vigilancia Sanitdria/ SES-SP. Acoplado a este programa, havia um
cadastro de substdncias e produtos relacionados aos grupos de agentes toxicos, o que
permitiria fazer avaliagdes mais detalhadas e aprofundadas sobre os agentes causadores dos

eventos toxicologicos.

Conforme nossa avaliagdo, até 1993 havia razoavel homogeneidade no uso da
ficha de notificagdo, no uso do programa de informatizagdo de dados e sua efetiva
consolida¢do, com emissdo de relatérios pré-definidos pela Coordenagdo Estadual. A partir

de entdo, entram em cena outras questdes, a saber:

Introducdo
137



1. A coordenagéo estadual fica acéfala, isto €, existindo apenas virtualmente, e

0 processo que se desenvolvia € interrompido;

2. Entra em funcionamento, nos CEATOX de Campinas (UNICAMP) e de
Ribeirdo Preto (HC-USP), um outro sistema de informagéo, do GEET*, com
outra ficha de notificagdo (Anexo 1), outro programa de informatizagio de
dados e outro cadastro de produtos e substdncias, patrocinado pela
Associagdo Nacional de Defensivos Agricolas (ANDEF) e pelo Sindicato
Nacional dos Produtores de Defensivos Agricolas (SINDAG), sendo que, a
partir de 1994, estes dois centros passam a ndo mais utilizar o programa
estadual;

3. No nivel nacional, fruto de uma Oficina de Trabalho realizada em 1995 em
Brasilia (FIOCRUZ OFICINA, 1995), organiza-se uma comissio que
discute ¢ define varidveis para uma ficha tinica, com a finalidade de
homogeneizar as informagdes do SINITOX. Inicia-se sua implantagdo, sem
que o programa de entrada de dados estivesse concluido. Ocorre a extingdo
da Secretaria Nacional de Vigildncia Sanitaria, que fazia a Coordenagdo
Nacional do processo. As coordenagdes de nivel estadual (SP) e de nivel
nacional estavam acéfalas, mas mesmo assim a FIOCRUZ distribuiu a ficha

nova e alguns centros a implantaram, outros no.

4. No Estado de Sdo Paulo, -havia um processo, iniciado em 1989, que
implicava numa revisdo da ficha e do programa em uso apenas no Estado de
Sd0 Paulo. Em 1993, 0 CEATOX do Municipio de Sio Paulo iniciou o teste
de uma ficha revisada, mas sem programa de informatizacio dos dados.
Ap0s anos sem informatizar os dados, foi desenvolvido um programa de
entrada de dados préprio, que foi implantado também no CEATOX do H.C.

de S3o Paulo.

" GEET - significa Grupo de Estudos Epidemiolégicos em Toxicologia, constituido em1992, ligado a
Associagdo Nacional das Empresas Produtoras de Defensivos Agricolas (ANDEF), coordenada a época por
Dr. Flavio Zambrone, e mantido com verbas da ANDEF e do Sindicato Nacional da Industria de Defensivos
Agricolas (SINDAG).
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5. A partir de 30/01/1996 reorganiza-se a Coordenagdo dos CEATOX - CVS —
SES/ SP, com a criagao de um Grupo de Trabalho que deveria, num prazo de
90 dias: coordenar as atividades toxicologicas dos CEATOX; definir a
estrat€gia e as diretrizes na érea de toxicologia para o SUS - SP; definir,
implementar e gerenciar o Sistema Estadual de Toxicovigilancia — SETOX.
Ap6s marchas e contramarchas, o modelo existe, foi proposto e aprovado, o
sistema de informagao estd quase que totalmente desenvolvido, € ja em
conjunto com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria/ MS. mas néo foi

implantado conforme as proposi¢ées, estando em testes.

Em resumo, quando iniciamos nosso levantamento nos deparamos com a
seguinte realidade: sub-notificagdo, heterogeneidade de servigos, multiplicidade de fichas
de notificagdo, diversidade de cadastros de produtos e substdncias, heterogeneidade de
programas de informatizago de dados, auséncia de informatiza¢do de dados no caso dos
CEATOX de Presidente Prudente, Registro e Marilia.

Como os dados sdo obtidos

Descrevendo o processo, temos que, em linhas gerais, para todos os Centros ha
uma situa¢do semelhante: os CEATOX tomam conhecimento das intoxicagdes através do
atendimento do paciente exposto/ intoxicado no seu proprio servi¢o ou através de consultas
telefonicas de outros servigos de saude, quando estes necessitam de alguma informagao
clinica ou mesmo de dados sobre um produto ou substéancia. As informagdes assim obtidas
sao registradas em uma ficha de notificag@o que, quando h4 condicdes, é informatizada. Os
dados informatizados devem ser encaminhados ao nivel central, representado pelo CVS da
SES/ SP, que deve consolidar, analisar e divulgar as informagdes sob a forma de relatérios
(CVS, 1990; GANDOLFI, 2000).

Os registros dos casos que s3o informados através de ligacdes telefonicas sdo
reunidos aqueles do conjunto dos casos atendidos pelos Centros. Note-se, aqui, que a
ligagdo telefonica ndo objetiva, na maioria das vezes, uma notificagdo da ocorréncia de um
evento toxicologico, mas a solicitagdo de informagdes de varias ordens: sobre a substincia

possivelmente causadora do evento adverso, sobre o diagnéstico, sobre procedimentos para
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tratamento ou, mesmo, para discussdo de aspectos especificos do caso e de sua evolugéo.
Isso determina contatos rapidos e registros em diferentes momentos do atendimento do

paciente, ndo havendo padronizacdo para tal.

Parte destes dados sdo informados espontaneamente também pelos Centros
existentes no pais a8 FIOCRUZ ao seu Centro de Informa¢do Cientifica e Tecnoldgica
(CICT), vindo a constituir os registros anuais do Sistema Nacional de Informagdes Toxico-

Farmacologicas.

1.5.2. Sistema Nacional de Informagoes Téxico-Farmacolégicas

Num estudo exploratério do problema das intoxicagdes € envenenamentos
acidentais no Brasil, por todas as causas, como parte de um Acordo de Cooperagdo Técnica
para o Programa Global de Prevengédo de Acidentes, do Escritério Europeu da Organizagao
Mundial da Saude com a FIOCRUZ, encontramos algumas informagdes e observagdes, a
saber: “os sistemas nacionais de informagdo identificados aqui e analisados, tendem a
restringir o regisiro das intoxicagGes e envenenamentos aos casos agudos, sendo
praticamente inexistentes os registros de intoxicagdo cronica, embora estas tendam a
predominar no ambiente de trabalho, na manipulagdo cotidiana das substancias toxicas no
domicilio e na exposi¢cdo ambiental a diversos poluentes.” E diz, ainda, que “a gravidade
das intoxicagdes estd associada a natureza e a intensidade da exposi¢do aos agentes
toxicos, cuja conmjugagdo pode desencadear quadros tanto agudos como crénicos”
(POSSAS et al , 1988).

A avaliagdo exploratéria inicialmente realizada mostrou algumas limita¢des,
imprecisdes ou, mesmo, a inviabilidade de obter determinadas informagGes necessarias aos

objetivos deste trabalho, a saber:

1. Os dados da rede SINITOX referem-se apenas aos Centros que enviaram
informagdes espontaneamente, o que € bastante varidvel no ano € em varios

anos;
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2. Néo hé padronizacdo dos dados, sendo que, para algumas varidveis com

nomes semelhantes, ha coincidéncia de conceituagio;

3. O nivel de detalhamento do agente toxico chega ao grande grupo, isto €, ha
informagdo se o agente toxico foi um medicamento, mas ndo se sabe qual,
nem como substancia quimica ativa, nem como produto, ou qualquer outra
discriminagdo;

4. Néo ha definicdo e padroniza¢do quanto a notificagdo de casos confirmados

€ casos suspeitos;

5. Ndo ha rotina para comprovagdo ou seguimento dos casos que sdo

notificados por relato telefonico;

6. Ndo se observam defini¢des padronizadas para diagnéstico e caracterizagdo

dos eventos toxicos na rede.

1.5.3. Sistema de Informacdes Hospitalares do Sistema Unico de Saiide

O Sistema de Informagdes Hospitalares do Sistema Unico de Saude foi
implantado a partir de julho de 1990, em dmbito nacional, tendo como base o Sistema de
Assisténcia Médico Hospitalar da Previdéncia Social e seu instrumento € a Autorizagdo de
Internag@o Hospitalar (ATH), regulamentada pela RS/ INAMPS n° 9.227, de julho de 1992.

Os dados sd@o disponibilizados em CD-ROM contendo o resumo anual do
movimento de autoriza¢do de internagdo hospitalar e se referem as interna¢des hospitalares
de todos os municipios, em todos os niveis de gestdo do SUS, incluindo os dados das AIH
relativos aos 12 meses do ano de 1998 (DATASUS, 1998).

No exercicio de 1998, a partir de janeiro, os diagnosticos, principal e
secundario, das AIH passaram a ser codificadas utilizando-se a CID-10*', conforme
Portaria Ministerial 1.311 de 12 de setembro de 1997. Os agravos relacionados a0 nosso
objeto de estudo estdo incluidos no Capitulo XIX das ‘Causas Externas’. mais

especificamente entre as ‘Lesdes e envenenamentos’.

*! CID -10: Classificagio Internacional de Doengas, décima revisio, Lista de Morbidade. (Anexo 4).
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A principal contribuigdo deste sistema esta na ampla gama de informagdes
geradas que abrangem desde o numero total de internagdes hospitalares, o nimero de
pacientes internados, o tempo de permanéncia em dias de tratamento, o nimero de Gbitos e
os diagnosticos associados com a CID-10, favorecendo condi¢des para o estudo da morbi-
mortalidade.

Segundo Lebrdo “estima-se que o sistema AIH seja, atuaimente, responsavel
por 80% da assisténcia médico-hospitalar prestada a populagdo brasileira, representando
cerca de 1.2000.000 internagées por més (aproximadamente 14.000.000 internagoes/ ano),
em 6380 unidades hospitalares em 1991. Dessa forma, é possivel ter-se um desenho quase
completo da morbidade mais grave, que leva & hospitalizagdo. Nessa fragdo da morbidade,
as ‘lesdes e envenenamentos’ tém um papel importante, seja pela sua gravidade, sua

Jregiiéncia ou mesmo seu custo” (LEBRAO et al, 1997).
O SIH-SUS tem limitagdes:

1. quanto a qualidade dos registros médicos que, no Brasil, deixam a desejar, o

que ndo € diferente em relagdo as “lesdes e envenenamentos™;

2. quanto a abrangéncia, pois se referem apenas as internagdes pagas pelo SUS,
ndo estando computados os casos atendidos em hospitais nio conveniados
com o SUS e “grande parte do atendimento realizado pelas redes estadual e
municipal que sabidamente, ao menos no Estado de Sdo Paulo, é pouco

faturado” (LEBRAO et al, 1997);

3. quanto ao fato de que, para os atendimentos de pronto socorro, ndo existe o

preenchimento de ATH.
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Objetivo Geral

Estudar os eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos no Estado de

Séo Paulo, no ano de 1998.

Objetivos Especificos

1. Descrever algumas caracteristicas epidemiolégicas dos eventos
toxicologicos relacionados a medicamentos no Estado de Sio Paulo,
concernentes as caracteristicas dos eventos e as pessoas afetadas, as
circunstancias € ao agente toxico, a partir de registros dos Centros de
Assisténcia Toxicolégica do Estado de Sdo Paulo (CEATOX) e do Sistema
de Informagdes Hospitalares do Sistema Unico de Satide (SIH-SUS).

2. Analisar o perfil epidemiolégico dos eventos toxicolégicos relacionados a
medicamentos buscando estabelecer condicionantes e/ ou determinantes dos

agravos.

3. Propor adequagdes para um melhor aproveitamento das informagdes toxico-
farmacologicas, sugerir reformulagdes na perspectiva da constituicdo da
toxicovigilancia no Estado de Sdo Paulo, € no sentido da reducio dos

eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos.
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3.1. TTPO DE ESTUDO

Trata-se de um estudo epidemiolégico descritivo de série de casos, obtidos a

partir de dois diferentes sistemas de registro de dados.

3.2. DADOS UTILIZADOS E SUAS FONTES

A proposta inicial para o desenvolvimento desta dissertagdo era de se trabalhar
com os dados gerados pelo Sistema Estadual de Toxicovigilancia do Estado de Sao Paulo.
No entanto, tal sistema ndo foi implantado, o que nos obrigou a rever aquela proposta e
iniciar uma avaliagdo exploratéria dos bancos de dados a que pudemos ter acesso. Isso foi
feito com a finalidade de definir as fontes dos dados e as condi¢des reais em que se
encontravam, objetivando uma melhor definigdo do projeto e de sua metodologia. Esta
etapa envolveu, também, uma pesquisa de cunho bibliografico referente ao histérico dos
Centros de Assisténcia Toxicolégica, aos tipos de fichas de notifica¢do em uso e suas

variaveis, e também referente ao Sistema de registro de dados de morbidade hospitalar.

A analise dos bancos de dados de alguns CEATOX permitiu que se optasse por
escolhé-los como fonte de dados para o nosso estudo. Decidimos utilizar os bancos dos
CEATOX do Estado de S3o Paulo que dispdem de dados informatizados para o ano de

1998 e aos quais foi possivel ter acesso.

Apesar dos problemas relativos & qualidade dos dados, que serdo comentados
posteriormente, e de representarem apenas a parte visivel de um grande iceberg, eles
contém informacgdes que permitem uma maior aproximagido com o objeto de estudo, ou
seja, com o conjunto dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos, os tipos de

medicamentos envolvidos e algumas relagdes entre estes eventos e sua determinagdo social.

Em razio da heterogeneidade das condigdes de informatizagdo dos dados
disponiveis, foi necessario proceder & sua organiza¢do, compatibilizando aspectos técnicos
e conceituais, previamente ao processo de consolidagdo e andlise, que serdo melhor

comentados adiante.
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Os casos de lesdes € envenenamentos sdo atendidos e, muitos deles, resolvidos
ao nivel do pronto socorro, sendo que estes atendimentos ndo sdo computados pelas
Autorizagdes de Internagdo Hospitalares. Se se verifica apenas as AIH, as internagdes por
intoxicagdo envolvendo medicamentos subestimar-se-ia a real importancia da morbidade
POT €ssas causas.

Assim, através do Banco de Dados dos CEATOX — SP, tem-se 0s registros de
casos em que o atendimento ocorreu nos servigos de emergéncia, em geral em pronto
socorro, complementado pelas estatisticas do SINITOX/ MS. E, utilizando o banco de
dados do SIH-SUS, teremos a possibilidade de analisar os casos que exigiram internag&o
com a finalidade de comparacdo e de complementaridade na analise e discussdo, uma vez
que sdo dados do nivel tercidrio de atengio.

Optamos por apresentar os resultados destes dois conjuntos de dados, com o
propdsito de melhor caracterizar o risco relacionado ao consumo/ uso de medicamentos no
nosso meio, uma vez que os dois bancos sdo parcelas complementares de uma mesma

realidade: pacientes ndo internados e internados, mas atendidos a nivel hospitalar.

3.2.1. Sistema Nacional de Informacées Toéxico-Farmacolégicas

As estatisticas anuais do SINITOX foram utilizadas com a finalidade de
dimensionar os eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos: no conjunto dos
eventos toxicologicos por todos os agentes toxicos; no conjunto do pais em relagdo as
regides; e no Estado de Sdo Paulo. As tendéncias foram observadas no tempo e foram
utilizadas com a finalidade de referenciar os dados dos bancos dos CEATOX, de forma a
dimensiona-los, considerando, inclusive, que nos anos de 1997 ¢ 1998 todos os Centros do
Estado de Sio Paulo enviaram dados consolidados a FIOCRUZ.

3.2.2. Centros de Assisténcia Toxicologica do Estado de Sio Paulo

Foram utilizados os dados referentes ao registro das varidveis constantes nas
fichas de notificagdo em uso nos CEATOX paulistas, no ano de 1998, e que estavam
disponiveis em bancos de dados, € aos quais tivemos acesso através da Coordenagdo dos

Centros situada no Centro de Vigilancia Sanitaria/ SES - SP.
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Encontramos 4 diferentes tipos de bancos, considerando-se fichas de
notificacdo e formas de informatizacdo, cujos dados necessitavam ser organizados e

consolidados para que se pudesse analisa-los.
Consolidagdo realizada dos Bancos de Dados dos CEATOX /SP

Foram analisados os arquivos de dados informatizados originais, recebidos dos
CEATOX - SP pela Coordenagdo dos Centros. Os principais formatos recebidos foram:
.dbf, .rec e .xIs, os quais foram lidos no programa Excel/ e, posterior exportacdo para o

programa Access, gerando um arquivo Unico.

Foram avaliados os modelos de “Fichas de Notificagdo e Atendimento” (Anexo
1) usadas nos CEATOX que originaram os bancos de dados informatizados. Ao todo,

foram encontradas seis fichas nos diversos servigos.

Foram revisadas as variaveis conforme o tipo de ficha de notificagdo utilizada,
considerando suas definicdes e as codificagdes constantes dos diversos programas de
entradas de dados utilizados pelos CEATOX paulistas. As variaveis, embora pudessem ter
nomes semelhantes, ndo obedeciam a um padrdo unico de registro. Foi necessario definir
uma estrutura capaz de suportar um banco de dados unico, que incorporasse todas as
informagbes provenientes das diversas fichas usadas nos diversos CEATOX, de forma

compativel e padronizada.

Assim, apds organizar as variaveis e montar os 6 bancos de dados mencionados
anteriormente, foi construido um banco tnico para o ano 1998, que denominamos “Banco
de Dados dos CEATOX - SP”. Este arquivo, utilizado para andlise € composto de 44

variaveis e 18.613 casos registrados para todos os agentes tOXicos.
CEATOX incluidos no estudo

Compuseram o Banco de Dados dos CEATOX/ SP do ano 1998 e foram
incluidos no estudo os dados de 6 CEATOX de Botucatu, Campinas, Sdo Paulo- Jabaquara,

Ribeirdo Preto, Taubaté e Santos.
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Os dados dos CEATOX de Presidente Prudente, Sdo Paulo — HC/ USP, Sao
Jose dos Campos. Marilia € Sdo José do Rio Preto ndo estavam informatizados, ou nio
foram tornados disponiveis até 0 momento de realizagdo deste estudo, o que impossibilitou
sua inclusdo. O Centro de Registro ndo estd estruturado nfo tendo casos notificados no

periodo do estudo.

Os dados existentes, mas ndo incluidos no estudo somam 6260 casos
registrados para todos os agentes toxicos, sendo 2394 relacionados a medicamentos de
acordo com a estatistica do SINITOX para o ano 1998.

3.2.3. Variaveis estudadas a partir do Banco de Dados dos CEATOX/ SP

As Fichas de Notificagdo contém informag¢des sobre 13 categorias de agentes
toxicos, a saber: alimentos, plantas, produtos de toalete, medicamentos, pesticidas
agropecudrios, pesticidas domiciliares, raticidas, produtos quimicos industriais, metais,
domissanitarios, raticidas, animais pegonhentos, animais ndo pegonhentos, outros produtos

€ ndo determinado.

As variaveis selecionadas para este estudo sdo aquelas comuns aos diversos
sistemas de informagdo em uso nos CEATOX e que trazem as informagdes
epidemiolégicas basicas, permitindo a realizagdo da caracterizagdo do paciente, do agravo,
dos agentes toxicos envolvido e, ainda, onde, quando e como, ou seja, sob quais

circunstancias ocorreu o evento (Figura G)

Os dados disponiveis nas fichas de notificagdo podem ser agrupados em
informacdes sobre o paciente e sua situagdo clinica, sobre a caracterizagao do evento € o

servico de saude, e sobre o agente toxico.
Para cada uma destas condigdes considerou-se as seguintes variaveis:

1. relativas ao paciente: idade (em anos, meses ¢ dias); sexo (feminino;

masculino; ignorado); condi¢des do paciente = evolug¢do do caso (cura; cura

nio confirmada; seqiiela; 6bito; dbito por outra causa; outro e ignorada).
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2. relativas ao evento toxicologico: tipo de evento (exposi¢do; intoxicacio:

sindrome de abstinéncia; reacdo adversa; diagnostico diferencial); local da
exposicdo (residéncia; ambiente de trabalho; trajeto de trabalho; servico de
saude; escola/ creche; ambiente externo; outro); zona (rural ou urbana);
circunstancia (acidente individual; acidente coletivo; acidente ambiental;
ocupacional; uso terapéutico; prescricdo médica inadequada; erro de
administragdo; automedicagdo; abstinéncia; abuso; ingestdo de alimentos;
tentativa de suicidio; tentativa de aborto; violéncia/ homicidio; outra e

ignorada); via de exposicdo (oral, cutdnea, respiratoria, parenteral, nasal,

ocular, retal, vaginal, mordedura/ picada, transplacentaria, aleitamento

materno, outra, ignorada), fipo de exposicdo (aguda— unica; aguda repetida;

cronica; aguda sobre cronica; ignorada).

3. relativas ao agente toxico: nome comercial, principio ativo e classificagcdo

geral (agrotoxico de wuso agricola, agrotoxico de wuso domiciliar,
medicamento, melais, raticidas, domissanitdarios, cosméticos, plantas,
animais, alimentos e bebidas, raticidas, drogas de abuso, produtos de uso

industrial).

4. relativas ao servico onde foi realizado o atendimento: atendimento
(telefonico; hospitalar (do paciente no PS. ou enfermaria, ou ambulatério, ou

UTT); internagdo (sim (n° dias), ndo. ignorada).

Foram obtidas as freqiiéncias absolutas e relativas do conjunto de casos
relacionados a medicamentos, e foram realizados alguns relacionamentos entre variaveis
objetivando as caracterizagoes pretendidas dos pacientes, dos eventos, dos agentes toxicos €

das circunstancias em que ocorreram 0s eventos.
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3.2.4. Caracteristicas do cadastro de medicamentos utilizado

Ao desenvolver o trabalho de consolidagdo dos dados, nos deparamos com uma
questdo bastante dificil e exigente, que diz respeito aos diferentes formatos em que
estavam registrados os agentes toxicos, a saber: num sistema de codificagdo que possuia
duas bases de dados codificadas, sendo uma para nomes de principios ativos e outra para
nomes comerciais, sendo que duas destas bases eram semelhantes, mas com diferentes
estruturas; uma codificagdo de estrutura totalmente diferente da primeira € que agrega
muito menos informag@o, no banco de Campinas; e as de Ribeirdo Preto e Santos que

registraram os nomes dos agentes por escrito.

Foi feito um trabalho de conversdo inicialmente para a base de dado mais atual
com codificag¢do ainda separada em principios ativos € nomes comercial. Posteriormente os
bancos foram verificados para efetuar adequagdes de nomenclatura para o padrio e
realizou-se pesquisa bibliografica de eventuais omissdes sendo que utilizando-se o Guia de
Medicamentos 97/98 (ZANINI et al, 1997) e o Cadastro de Medicamentos do Centro de
Vigilancia Sanitaria SES-SP (CVS, 2001).

Considerando que o sistema de codificacdo dos CEATOX/ SP ndo se baseava
em nenhuma estrutura de classifica¢do e que nio havia vinculo entre as listas de principios
ativos € de nomes comerciais foi necessario preparar os dados para analise. Para que se
chegasse a obter um cadastro unico com os vinculos estabelecidos entre principios ativos €
respectivos nomes comerciais, utilizou-se um Sistema de Codificagdo e Cadastro de
Agentes Toxicos (GANDOLFI, 1999) que possibilitou este vinculo e também o

enquadramento em grupos terapéuticos (Anexo 5).

Para os medicamentos que constam no Banco de Dados dos CEATOX/ SP por
nome comercial foi necessario obter sua composi¢do e entfo foi feita a analise com base em
trés niveis de informagdo sobre os agentes toxicos: por principios ativos, por grupo

terapéutico e por nomes comerciais. Posteriormente buscou-se agrupar os mais freqiientes.
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Os dados foram trabalhados e agrupados com ajuda dos programas Access ¢
Excel sendo que os resultados serfio apresentados considerando-se a caracterizagdo dos

eventos, dos pacientes afetados, dos agentes toxicos e circunstancias.

Para que se lograsse uma avaliagdo dos resultados encontrados em relagdo aos
condicionantes destes eventos, os agentes toéxicos foram analisados em relagdo as
caracteristicas exigidas pela legislagdo vigente para sua comercializa¢do € sua posi¢do no
mercado, para o que se utilizou os dados de mercado em unidades e valores em reais, a
partir do Intercontinental Medical Services - Brazil (IMS BRASIL, 1999), € os de registro
do Cadastro Oficial de Medicamentos elaborado pelo CVS com apoio da ANVISA, que
recadastrou todos os laboratdrios fabricantes de produtos farmacéuticos € os produtos com

registro no pais, em comercializagdo ou ndo (CVS, 2001).

3.2.5. Sistema de Informacgoes Hospitalares do SUS

Dentre os bancos de dados que foram analisados para a defini¢do da fonte de
estudos optou-se por analisar também, com finalidade de complementaridade, os casos de

internagéo por intoxicagdo por drogas e substéincias bioldgicas com fins medicinais.

Foi utilizada a Lista de Morbidade T (T36 a T50) do Capitulo XIX da
Classificagdo Internacional das Doengas (CID-10), para o ano de 1998, no Estado de S@o
Paulo (Anexo 4) e os registros do DATASUS/ MS do qual foram extraidas e analisadas as

informagdes referentes ao evento, aos pacientes afetados e aos agentes toxicos envolvidos.

3.3. QUESTOES CONCEITUAIS E DE DEFINICOES NECESSARIAS

Algumas consideracdes sobre questdes conceituais e de definigdes sdo

necessarias.

Dada a falta de padronizagSes e defini¢des claras, e considerando-se a
qualidade dos arquivos e o estado da arte foi dificil determinar o significado dos eventos
registrados como diagndstico diferencial e outro, sendo que ndo se pode afirmar com
seguranca, por exemplo, que todos os casos classificados como outros seriam sindromes de

abstinéncia, pois podem ter sido registrados como intoxicagéo.
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A categoria reagdo adversa esta englobando os efeitos nocivos previsiveis
(colateral e secunddrios) e aqueles que sdo reagdes imprevisiveis e inesperadas. Mas, ndo
temos seguranga de que alguns casos ndo tenham migrado para intoxicagdes devido aos

diferentes momentos em que se fazem os registros de caso.
A terminologia que utilizaremos € a seguinte:

Medicamento: produto farmacéutico, tecnicamente obtido ou elaborado com

finalidades profilaticas, curativas, paliativas ou para fins de diagndstico (BRASIL, 1973).

Drogas de Abuso: designagdo genérica caracterizando as substancias e/ ou
produtos farmacéuticos submetidos a controle especial e as substancias e/ ou produtos de
uso proscritos no pais, que provocam dependéncia fisica e/ ou psiquica, compreendendo os
produtos e substancias incluidos na portaria n°® 344/98 e suas atualiza¢des, do Ministério da

Saude.

Agente Toxico: a substdncia ou seus metabdlicos responsavel por efeitos

nocivos (danos) ao organismo.

Exposi¢do: o contato entre um agente téxico, ou potencialmente toxico, e a
superficie externa ou interna do organismo, porém ndo se evidenciando alteragdes
bioquimicas, funcionais e/ ou sinais e sintomas compativeis com um quadro de intoxicag@o.
A exposi¢cdo pode ou ndo ocasionar uma intoxicagdo em fungdo de varios fatores: a
concentragdo e potencial toxico da substancia, o tempo e freqiiéncia da exposig¢do, € a

resisténcia do organismo dentre outros.

Intoxicacdo: o conjunto de efeitos nocivos produzidos por um agente toxico em
um organismo vivo, ou seja, apos a exposi¢do a um determinado produto ou substincia
quimica ha o aparecimento de alteragdes bioquimicas, funcionais €/ ou sinais e sintomas

compativeis com um quadro de intoxicagdo.

Toxicovigilincia: o conjunto de medidas e ag¢Ges que tem por finalidade
conhecer a ocorréncia ¢ os fatores relacionados as intoxicagdes € promover a sua prevengao

e/ou controle.
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Abstinéncia = Sindrome de Abstinéncia: casos em que o paciente apresenta
reacao decorrente da suspensdo do uso de farmacos ou substincias que provocam

dependéncia.

Idiossincrasia: uma sensibilidade peculiar a um determinado produto motivada
pela estrutura singular de algum sistema enzimatico. Em geral considera-se que se trata de
fendmeno de base genética e que as respostas idiossincrasicas se devem ao polimorfismo
genctico (LAPORTE ET AL, 1989).

Reac¢do adversa: qualquer efeito prejudicial ou indesejavel que se apresente
ap6és a administragio em dose normalmente utilizadas no homem, com finalidade
profilatica, curativa, ou para fins de diagndstico. E segundo Rawlins e Thompson se
subdividem em dois grupos: as que sdo efeitos farmacolégicos normais, porém aumentados
(tipo A ou aumentada) e as que sdo efeitos farmacolégicos totalmente anormais e
inesperados se se leva em conta a farmacologia do medicamento considerado
(tipo B ou bizarra) (LAPORTE et al,1989).

Alergia/ Hipersensibilidade alérgica: para sua produgdo é necessiria a
sensibiliza¢do prévia do individuo e a mediagdo de algum mecanismo imunitario. E sdo
reagdes claramente ndo relacionadas com a dose administrada.(LAPORTE et al,1989)
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4. RESULTADOS
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Os resultados serdo apresentados considerando-se cada banco de dados, as
caracteristicas dos eventos toxicologicos, as dos pacientes e as dos agentes toxicos. Os
dados das estatisticas do SIN/TOX e o Banco de Dados dos CEATOX/SP, que consolidamos
€ organizamos, t€ém a mesma fonte e sdo complementares. Os dados do SIH/ AIH trazem
informagdes sobre as internagdes hospitalares.

Utilizaremos a apresentagdo dos dados o termo eventos toxicolégicos
relacionados a medicamentos, que engloba exposicdes, rea¢des adversas, sindromes de

abstinéncias e intoxicagdes.

4.1. EVENTOS TOXICOLOGICOS RELACIONADOS A MEDICAMENTOS NO
BANCO SINITOX

Apesar das limita¢des, deficiéncias e lacunas que se observam nas estatisticas
do SINITOX, ele ¢ a unica fonte de registro de eventos toxicolégicos, em seres humanos,
no pais, que classifica os casos segundo o agente ou substancia toxica envolvida, e € esta
uma das razdes de sua importancia.

Utilizando as estatisticas anuais publicadas pela FIOCRUZ referentes aos casos
de intoxica¢do e envenenamento, encontramos os medicamentos como o0 agente toxico
causador do maior numero de intoxicagdes notificadas, tanto para o pais, como para a
regido sudeste e para o Estado de Sdo Paulo (Tabelas 1, 2 e 3).

Tabela 1. Total dos eventos toxicolégicos humanos relacionados a todos os agentes

toxicos. Brasil, 1995-1999.

Ano Medicamento 2*Causa outros Total % p/ med.
1995 14.116 12.889 (AP) 25.857 52.862 26,70
1996 18.236 14.177 (AP) 31.555 63.968 28,51
1997 22.166 18.051 (AP) 36.646 76.863 28,83
1998 22.381 19.433 (AP) 37.552 79.366 27,04
1999 18.824 14.647 (AP) 33.113 66.584 28,27

Fonte = SINITOX/FIOCRUZ/MS; AP = animal pegonhento.

O medicamento, principal agente tdxico causador de ‘intoxicagdes’ de 1995 a

1999, foram responsaveis por 26,7% a 28,83% dos casos notificados.
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Tabela 2. Total dos eventos toxicolégicos humanos relacionados a todos os agentes

toxicos, regido sudeste, 1995-1999.

Ano Medicamento 2* causa outros Total % p/ med.
1995 7375 3823 (AP) 11360 22558 32,69
1996 11031 4014 (AP) 15789 30834 35,78
1997 14408 4658 (D) 19628 38694 37,24
1998 13857 4076 (AP) 19570 37503 36,95
1999 10952 3493 (D) 16049 30494 35,92

Fonte: SINITOX/FIOCRUZ/MS ; AP = animal pegonhento; D = domissanitario
Na regido sudeste, os medicamentos também representam a primeira causa de

‘intoxicagdes’, num percentual que chega a 37,24% dos casos.

Tabela 3. Total dos eventos toxicolégicos humanos, relacionados a todos os agentes
toxicos, Estado de Sdo Paulo, 1995-1999.

ANO Medicamento 2" causa outros Total % medicamento
1995 3901 2660 (A P) 6649 13210 29.53
1996 6768 2737(AP) 9876 19381 34,92
1997 9101 2891 (D) 12847 24839 36,64
1998 9118 2764 (D) 12991 24873 36,66
1999 6952 2291 (D) 9724 18967 36,65

Fonte: SINITOX / FIOCRUZ / MS AP = animal pegonhento D = domissanitario

Para o Estado de Sdo Paulo, observamos que o primeiro grupo de agentes
toxicos presentes nos casos registrados pelo SINITOX sio os medicamentos, com

percentuais que variam de 29,53% a 36,66% dos casos.

Conforme se pode observar, os medicamentos sdo o agente toxico responsavel
pelo maior numero de intoxicagdes notificadas, adquirindo significativa magnitude quando

se considera o Estado de Sdo Paulo. Em principio, poder-se-ia atribuir isto a uma série de
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fatores, como maior populagdo, maior nimero de CEATOX, maior rede de servigos de

saude e outros, mas € necessario proceder-se a um aprofundamento.

Dados relativos a agravos de notificagdo compulsdria s3o mais bem registrados
que os de intoxicagdes, que sdo feitos espontaneamente, e por isso decidimos langar méao
dos dados de doencas de notificagdo compulsoria do Estado de Sdo Paulo para que nos

auxiliassem na percepg¢do da magnitude do problema (CVE, 1998).

Note-se que os acidentes com animais peconhentos ndo tem sua notificagido
sujeita a espontaneidade, ¢ sdo registrados nos dois sistemas, mas ja que devem ser
consolidados no Centro de Vigilincia Epidemiologica -SES/SP, espera-se, que a
duplicidade nfo ocasione maiores problemas € que os casos registrados pelos Centros sejam

repassados para o CVE.

Segundo os dados divulgados pelo Centro de Vigilancia Epidemiolégica - SP ,
62.873 sdo todos os casos confirmados de notificagdo compulséria no ano de 1997
(CVE, 1998).

Segundo a tabela 3, no ano de 1997, o total de casos de ‘intoxicagdes’ por todos
os agentes toxicos foi 24.839 para o Estado de Sdo Paulo, sendo 9.101 casos por

medicamentos.

Podemos dizer que as intoxicagdes por todos os agentes toxicos,
comparativamente, corresponderiam a 39,5% do total de casos de notificagdo compulsoria,
e por medicamentos seriam 14,5%. Isto ¢ significativo considerando-se a sub-notificagéo e,
ainda, que foi um ano de epidemia de sarampo. O coeficiente de incidéncia de sarampo
ampliou-se de 0,04% em 1994, 0,03% em 1995 e 0,07% em 1996 para 69,13% em 1997,

elevando o nimero de casos, de uma média anual de 16, para 23909 naquele ano.

Apesar das evidentes dificuldades de estabelecer comparagoes e correlagoes,
nota-se que os eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos sio significativos
enquanto problema de saide publica e suas dimensdes e conseqiiéncias necessitam ser

melhor conhecidas.
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A participagdo dos medicamentos é sempre significativa, aparecendo como o
mais frequente agente toxico causador de eventos toxicologicos, o que fica evidentena
tendéncia dos dados ano a ano, para o Brasil, Regiio Sudeste e Estado de Sio Paulo,

conforme sintetiza a Tabela 4.

As limitagdes dos dados SINITOX sdo grandes para que se possa perceber o

nivel estadual, pois suas estatisticas sdo do pais como um todo e regionais.

Como o Estado de Sdo Paulo possui um nimero grande de Centros em relagdo
aos outros estados foi possivel consolidar alguns dados que permitiram construir a
Tabela 5, onde se pode observar que os medicamentos sdo os responsaveis por 36,7% dos
eventos toxicoldgicos no ano de 1998 no Estado de Sdo Paulo e por 20,8% dos dbitos,
sendo a segunda causa de morte dentre os 6bitos por todos os agentes toxicos, sendo a
primeira relacionada aos agrotoxicos. Este fato é preocupante considerada a finalidade dos
dois tipos de substéncias, isto €, uma € utilizada para eliminar seres vivos inconvenientes as

plantag3es e a outra tem, por defini¢do, finalidade terapéutica.

Tabela 4. Distribuigdo dos eventos toxicolégicos em humanos, por todos os agentes
toxicos. Brasil, Sudeste e Estado de Sdo Paulo, 1995 — 1999.

ANO Intoxica¢des BRASIL* Intoxicacées SUDESTE* Intoxicacgoes SP

Totais p/ medic. % Totais p/ medic. % Totais p/ medic. %

1995 52862 14116 26,7 22558 7375 32,7 132100 3901° 29,5
1996 63968 18236 28,5 30834 11031 35,8 20103 6768 34,9
1997 76863 22166 28,8 38694 14408 37,2 24839 9101 36,6
1998 79366 22381 28,2 37503 13857 36,9 24873 9118 36,6
1999 66584 18824 283 30494 10952 359 18967 6952 36,7
Total 339643 95723 282 160083 57623 36 88782 31939 36

Fontes: * Estatisticas Anuais SINITOX/FIOCRUZ/MS
¢ Estatisticas Anuais SINITOX/MS sem HC, MARILIA, SANTOS(out., nov,dez.)
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Tabela S. Distribui¢do dos eventos toxicolégicos e obitos relacionados a Medicamentos.
Estado de Sao Paulo, 1998.

Agente Téxico Casos % Obitos %
Medicamentos 9118 36,66 10 20,8
A. Pegonhentos 2725 10,96 6 12,50
A. nédo Pegonhentos 143 0,57 0 0
Produto Quimico Industrial 1963 7,89 8 16,7
Pesticida Agricola 2039 8.20 16 33,3
Pesticida Domiciliar 923 3,71 0 0
Raticidas 1142 4,59 1 2,1
Domissanitarios 2764 11,11 1 2:1
Produtos de Toalete 308 1,24 0 0
Plantas 520 2,09 0 0
Intoxicagdo por Alimentos 59 0,24 0 0
Outros Produtos 2172 8.73 4 83
Ignorado 997 4,01 2 4,2
Total 24873 100 48 100

Fonte : Estatistica Anual SINITOX/FIOCRUZ/MS

Observadas as estatisticas anuais publicadas pelo SINITOX no periodo de 1985
a 1999 merece destaque a significativa participagdo dos acidentes relacionados a
medicamentos no conjunto das circunstancias registradas (Anexo 2). Esta tendéncia se
repete anualmente, sendo a principal circunstancia para todos os CEATOX do Estado de
Sdo Paulo. Vém como segunda circunstancia as fentativas de suicidio, onde a participagdo
dos medicamentos ¢é também  sempre  significativa. (SINITOX, 1990,
1991,1992,1993,1994,1995,1996,1997,1998,1999) (BORTOLETTO et al,1999).
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4.2. EVENTOS TOXICOLOGICOS RELACIONADOS A MEDICAMENTOS NO
BANCO DE DADOS DOS CENTROS DE ASSISTENCIA TOXICOLOGICA /SP

Os arquivos dos CEATOX/SP que constituem o conjunto de dados deste
estudo, denominados Banco de Dados dos CEATOX/SP, contém os dados dos CEATOX
de Botucatu, Taubaté, Jabaquara, Santos, Ribeirdo Preto e Campinas para o de ano 1998.

Os casos notificados somam 18592 para todos os agentes t6xicos, ou 74,7% do que informa

o SINITOX para o total de casos notificados (24.873), para todos os agentes téxicos, no ano

1998. Os eventos toxicoldgicos se distribuem em relagdo aos Centros conforme a tabela 6.

Tabela 6. Distribuigdo dos eventos toxicologicos por todos os agentes toxicos, segundo

CEATOX, 1998.

CEATOX n° %
Santos 541 2,91
Botucatu 1208 6.5
Campinas 3497 18,81
Jabaquara 10904 58,65
Ribeirdo Preto 1695 9,12
Taubaté 747 4,02
Total 18592 100

Fonte : Banco de Dados dos CEATOX/SP

Do total dos 18592 casos, temos que 35.89% sdo casos cujo agente toxico €

classificado como medicamento, conforme se verifica na tabela 7 ¢ na figura 1.

constituindo-se na primeira causa, seguido, de forma decrescente, por produto quimico

domiciliar e animais pegonhentos que faz parte da lista de notificagdo compulsoria.
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Tabela 7. Distribuicdo dos eventos toxicolgicos segundo a classificagdo do agente Téxico.

Estado de Sdo Paulo, 1998.

Classificacio N° %
Medicamentos 6673 35,89
Agrotoxico agricola 1682 9,05
Agrotéxico domiciliar 711 3,82
Produto veterinério 51 0,27
Raticida 935 5,03
P. quimico domiciliar 2445 13,15
P. quimico industrial 1584 8,52
Alimentos 71 0,38
Metais 217 L7
Drogas 521 2.8
Plantas 374 2,01
Animais Peconhentos 1944 10,46
Animais Nao pegonhentos 35 0,19
outro 111 0,6
ignorado 1238 6,66
Total 18592 100

Fonte : Banco de Dados dos CEATOX/SP

Fonte : Banco de Dados dos CEATOX/SP

Figura 1. Distribuic&o dos eventos toxicolégicos segundo classificagéo do agente toxico.

Estado de Sdo Paulo, 1998.
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A distribuicdo dos eventos toxicol6gicos, considerando o tipo de evento, em
relag@o aos agentes toxicos estd na Tabela 8, onde se observa que os medicamentos sdo os
responsaveis pelo maior nimero de casos em cada tipo de evento.

Tabela 8. Distribui¢io dos eventos toxicoldgicos segundo a classificagio do agente Toxico.
Estado de S3o Paulo, 1998.

Agente téxico intoxicacdo exposi¢io radversa diag.dif. outro ignorado Total

Medicamento 4277 1545 174 331 155 191 6673
Agrot. Agricola 762 806 0 67 25 22 1682
Agrot.domiciliar 382 204 0 53 42 30 711
Prod.veterinario 31 14 1 0 1 4 51
Raticida 498 380 0 23 8 26 935
Pqdomiciliar 1658 698 1 33 9 46 2445
Pquim.Industrial 837 664 0 29 31 23 1584
Alimento 27 15 3 8 17 1 71
Metais 45 143 1 16 9 3 217
Drogas 421 22 0 38 23 17 521
Plantas 281 67 1 6 9 10 374
Peconhentos 1758 125 0 47 11 3 1944
Nio Pegonhentos 14 5 0 3 8 5 35
Outro 55 34 0 11 6 5 111
Ignorado 410 59 2 527 87 153 1238
Total 11456 4781 183 1192 441 539 18592

Fonte : Banco de Dados dos CEATOX/SP

4.2.1. Caracteristicas dos Eventos Toxicolégicos relacionados a medicamentos

Dos 6673 casos relacionados a medicamentos que compdem o Banco de Dados
dos CEATOX/SP, temos que 18,84% (1257) sdo notificagdes geradas por atendimento
direto do CEATOX ao paciente, e 78.45% (5235) sdo notificagdes de casos atendidos por
telefone, sendo que 2,71% (181) dos casos ndo trazem esta informagdo (Figura 2 ).

Este predominio das notificagbes por telefone é muito importante porque
caracteriza as limitagdes quanto a qualidade do registro, uma vez que, por ocasido de uma
solicitagdo de informagdo por telefone, gera-se a notificagdo de um caso que sofre solugdo
de continuidade quanto ao registro do conjunto de varidveis que se prevé nas fichas de

notificagdo (Anexo 1).
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Uma ligacdo telefonica ¢ “espontanea™ e depende de alguns fatores, a saber:
que o solicitante saiba que existe 0 CEATOX, tenha seu telefone e tenha acesso a um
aparelho telefonico que lhe permita fazer uma ligagdo interurbana em varias situagdes, o
que ndo ¢ comum; que haja necessidade de uma informacéo técnica de alguma ordem, que
ndo conhecemos, pois ndo fica registrado caso a caso 0 motivo, mas sabe-se que é muito
variavel 0 momento e a razdo em que num atendimento a um paciente se necessita de
informag@o técnica ou discussdo técnica com um servigo de referéncia, como por exemplo
em relacdo ao diagnéstico, ao tratamento ou a um comportamento especifico do paciente,

ou mesmo, sobre o tipo € caracteristicas do agente toxico.

Quanto ao uso dos dados, observou-se que ndo ha homogeneidade nesta perda
ou auséncia de registro, o que determinou que esta avaliagdo fosse feita sempre ao analisar
uma varidvel, isto em fun¢do da qualidade e consisténcia das observa¢des o que permitiu
que se pudesse trabalhar com boa parte das varidveis, como se verificara adiante, ¢ para

esta situacdo foi convencionada a terminologia sem registro.

telefonico
78%

sem
registro 19%
3%

Fonte : Banco de Dados dos CEATOX/SP

Figura 2. Diagrama de distribuicdo dos eventos toxicologicos relacionados a

medicamentos segundo tipo de atendimento. Estado de Sdo Paulo, 1998.
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As notificagdes dos eventos toxicologicos se originam predominantemente de
servicos de saude hospitalares e de seus setores de emergéncia, conforme se observa na
Tabela 9, onde temos 65,62% dos atendimentos telefonicos e 18,22% de atendimentos
diretos ao paciente em pronto socorro. Portanto, o evento toxicologico atendido pelos
CEATOX se caracteriza pelo atendimento realizado no servigo tercidrio, na emergéncia, o

que sugere casos agudos.

Se observarmos isoladamente cada tipo de atendimento, temos a
preponderancia do Hospital para os atendimentos telefonicos e, nos atendimentos diretos, a

preponderancia € do pronto socorro.

Tabela 9. Distribuicdo dos eventos toxicologicos segundo o tipo de servigo de origem das
notificagdes. Estado de S3o Paulo, 1998.

ATENDIMENTO n° %
Telefonico Hosp./Clinicas 4379 65,62
CS/UBS 114 1,71
Consultério/Ambulatério 97 1,45
Industria/local de trabalho 2 0,03
Domicilio/residéncia 436 6,53
ignorado e outro 207 31
Direto PS/Emergéncia hospitalar 1216 18,22
Internagdo/enfermaria 13 0,2
Ambulatério 14 0,21
UTI 5 0,08
Direto outro 9 0,13
Sem registro 181 2,7
Total 6673 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox / SP (Variavel =Local de Atendimento)
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Os eventos toxicologicos se caracterizam, em sua maioria, pelas intoxicagdes,

com 64,09% (Tabela 10), seguida pela exposi¢do, com 23,15%.

Pode-se inferir que, no momento do telefonema, que caracteriza a maioria dos
casos atendidos, ha razoavel certeza de que o atendimento refere-se a uma intoxicagdo, ou
assim é compreendida, pois o nimero dos casos ignorados € baixo, consideradas as

limitagdes ja comentadas, de que nao ha seguimento dos casos.

Tabela 10. Distribuigéo dos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos. Estado de

Sao Paulo, 1998.

Evento n° %
intoxicacdo 4277 64,1
exposi¢cdo 1545 Z3:1
reacdo adversa 174 2.6
diagnéstico diferencial 331 5
outro 155 2.3
ignorado 191 29
Total 6673 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP (variavel = ocorréncia)

A Tabela 11 reforca a hipotese de que os casos atendidos pelos CEATOX

seriam agudos, uma vez que oS €asos de exposigdo aguda representam 86,63%.

Tabela 11. Distribuicdo dos Eventos Toxicologicos relacionados a medicamentos segundo

Tipo de Exposi¢do, Estado de Sao Paulo, ano 1998.

EXPOSICAO: N° %
Aguda 5781 86,63
Aguda repetida 189 2,83
Cronica 186 2:79
Outra 47 0,70
Ignorada 470 _ 7,04
Total 6673 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox / SP
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E necessdrio reafirmar que ndo ha informagdes muito claras, nos poucos
documentos que registram as varidveis das fichas de notificagdo que ddo origem aos
arquivos, quanto a conceitos e defini¢des. Ndo foi encontrada definicdo, por exemplo, para
0 que seria classificado como ‘outro’. Supomos que poderia envolver um evento
toxicolégico, como, por exemplo, a sindrome de abstinéncia, porém, como nio ha
informagdo ou orientagdo aos CEATOX, poderiamos também Supor que este evento esta
englobado em intoxicagio, ou em diagnéstico diferencial, ou que cada Centro tenha um

critério proprio, enfim ndo se pode caracterizar totalmente o significado de alguns registros

de “tipo de evento’.

A principal via de exposicdio nos eventos toxicologicos relacionados a
medicamentos € a oral em 90,24% dos casos, a via de exposi¢do parenteral aparece em

2,2%, sendo que em 5,1% dos casos a via ¢ ignorada (Tabela 12).

Tabela 12. Distribuicdo dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos segundo

via de exposicdo. Estado de Sdo Paulo, 1998.

VIA DE EXPOSICAO N° %
oral 6022 90,24
cutinea 30 0,45
respiratéria 30 0,45
parenteral 147 22
nasal 45 0,67
ocular 18 0,27
retal 8 0,12
vaginal 2 0,03
mordedura/picada 4 0,06
outra 29 0,44
ignorada 338 5,07
Total 6673 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP
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A residéncia é para 85,73% dos eventos toxicoldgicos relacionados a
medicamentos, o local da exposicdo, (Tabela 13) e esta residéncia esta na zona urbana, de

acordo com a Figura 3.

rural
1%

ignorada
4%

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP

Figura 3. Diagrama de distribuicdo dos eventos toxicolégicos relacionados a

medicamentos segundo a zona da exposigdo. Estado de S3o Paulo, 1998.

Tabela 13. Distribuicdo dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos segundo

local da exposigdo. Estado de Sao Paulo, 1998.

Local da Exposi¢do n’ %
Residéncia 5721 85,73
Local e trabalho ' 31 0,46
Via publica 4 0,06
Servigo de saude 178 2,67
Escola 13 0,2
Ambiente 12 0,18
Outro 54 0,81
Ignorado 660 9,89
Total 6673 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP




Com o objetivo conhecer sob que circunstdncias os eventos toxicologicos
relacionados a medicamento ocorrem (Tabela 14) podemos observar que hi uma
concentragdo na circunstancia acidental, com 37,6%, e na circunstincia fentativa de

suicidio, com 35,26% dos casos.

Tabela 14. Distribuigsio dos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos segundo
circunstancia da exposi¢do. Estado de Sio Paulo, 1998.

CIRCUNSTANCIA: N° %
acidental 2509 37,6
acidental coletivo 28 0,42
ambiental 1 0,02
ocupacional 8 0,12
uso terapéutico 497 7,45
€ITO prescrigio 81 1,21
erro administracio 436 6,53
automedicacdo 170 2,55
abstinéncia 5 0,08
uso abusivo 44 0,66
ingestdo alimento 2 0,03
tentativa suicidio 2353 3526
tentativa aborto 17 0,26
violéncia 10 0,15
oufra 86 1,29
ignorada 426 6,38
Total 6673 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP
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As circunstancias uso terapéutico, erro de prescri¢do, erro de administracdo e
automedicacdo se relacionam ao uso terapéutico do medicamento, de forma correta ou nao,

mas almejando o seu valor terapéutico, ¢ em conjunto somam 17,74% das circunstancias.

Chama atengdo o pequeno numero de casos relacionados ao uso abusivo (0,7%)
sugerindo ndo ser a principal circunstancia dos eventos toxicologicos agudos, caracteristica

predominante deste conjunto de casos.

Quanto a existéncia ou ndo de internagdes, ndo nos foi possivel caracterizar
bem o que ocorre. Vejamos: na Tabela 15 pode-se verificar que, em 41,47% dos casos
atendidos, houve internagdo, para 28,59% verifica-se que ndo houve internacdo e para
29.94% se ignora esta informagdo. Este dado ¢é controverso, considerando-se que o
atendimento telefonico € significativamente maior que © hospitalar direto, que €
caracterizado como de Pronto Socorro (conforme Tabela 9). Teriamos que considerar que a
quase totalidade dos atendimentos telefonicos, que sdo hospitalares ( 65,62%), vém de

servicos de enfermaria, o que através deste banco de dados ndo ha como confirmar.

Procurando conhecer melhor a situagdo da internagdo, observa-se que, quando
se busca informagdes sobre quantos dias as pessoas permaneceram internadas, tem-se que
para 94,98% dos casos ndo ha esta informagdo, e dos 5% que a possuem, 3,31% (221)

foram internados somente um dia.

Tabela 15. Distribuicdo dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos segundo

ocorréncia de internagdo. Estado de Sao Paulo, 1998.

INTERNACAO N° %
Sim 2767 41,47
Nao 1908 28,59
Ignorado 1998 29,94
Total 6673 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP

175



4.2.2. Caracteristicas relacionadas aos Pacientes
Quanto ao Sexo

Entre os 6673 casos de eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos que
compdem o Banco de Dados dos Ceatox/SP observa-se uma preponderdncia do sexo

feminino, com 59,57% dos casos. (Figura 4)

feminino
59%

: i rad
masculino gnorado

38% 5%
Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP
Figura 4. Distribuicdo dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos segundo
sexo. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Se considerarmos o tipo de evento toxicolégico relacionado a medicamentos,
verificamos que hd preponderancia do sexo feminino nas intoxicagdes, exposi¢des, e

reagdes adversas, conforme se pode observar na Tabela 16.

Tabela 16. Distribui¢io dos tipos dos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos

segundo sexo. Estado de Sio Paulo, 1998.

Tipo de Evento Masculino feminino ignorado Total
[ntoxicagio 1504 2734 39 4277
Exposigdo 668 857 20 1545
Reacdo adversa 70 103 1 174
Diag. Diferencial 165 161 5 331
Outro 45 24 86 155
Ignorado 67 96 28 191
Total 2519 3975 179 6673

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP
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Analisando somente os eventos ocorridos com as mulheres, observa-se que, em
relagio a gravidez, 73,56% dos eventos toxicologicos ocorreram com mulheres néo
gravidas(Tabela 17), mas assinale-se que esta informag@o ndo pode ser obtida em 26% das
notificagdes o que pode indicar que esta varidvel nio ¢ muito observada. E nos
perguntamos: isto ocorre apenas com a notificagdo das informagdes ou ocorre também na
avaliagdo dos casos, sendo que um evento toxicolégico num possivel estado de gravidez

ndo se constitui numa preocupagdo como deveria ser.

Tabela 17. Distribui¢do dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos entre as

mulheres e ocorréncia de gravidez. Estado de Sao Paulo, 1998.

Gravidez N° % +%
Nio gravida 2924 73,56 73,56
Gravidez no primeiro trimestre 3 0,08
Gravidez no segundo trimestre 8 0,20 0,33
Gravidez no terceiro trimestre 2 0,05
Ignorada 695 17,48 26
Sem registro 343 8,63
Total 30675 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP

Nota-se que os casos com gravidez em qualquer trimestre somam 0.3%, 0 que ¢

baixo e pode se relacionar com a circunstancia fentativa de aborto, a se verificar.

Quanto a Idade

Dos 6673 eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos 4% ndo

dispunham de registro referente a idade do paciente.

Numa distribui¢éo por faixa etéria de 10 em 10 anos, do total de 6407 casos de
idade conhecida, encontramos que as criangas até os 10 anos de idade preponderam. com

49.4% dos eventos.(Figura 5) Nota-se, ainda, uma concentragdo de casos entre
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adolescentes, ¢ nas faixas produtivas, sendo que surpreende o baixo nimero de eventos
toxicologicos agudos em idosos, que constituem sdo parcela importante daqueles que
estariam mais expostos ao risco relacionado a medicamentos, devido a vérios fatores, sendo

o principal deles o maior consumo de medicamentos, em variedade e quantidade.
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Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP
Figura 5. Distribui¢do dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos segundo

faixa etéria. Estado de Sio Paulo, 1998.

Para melhor anélise, diante da concentragdo de casos em relagdo as criancas até
10 anos, estas foram distribuidas, ano a ano, conforme Figura 5, nela se observa que as
criancas de 2 anos contribuem com 24,9% dos eventos e as de 3 anos com 22,3%, na faixa
etdria até dez anos, concentrando. assim, entre 2 e 3 anos o maior nimero de casos.

Observa-se também, que entre as criancas de 0 a 4 anos ha uma concentragdo
bastante significativa, com 83,2% dos casos dentro da faixa etaria até dez anos. No grupo
dos 5 a 10 anos, observa-se uma certa homogeneidade para as idades de 7 a 10 anos, sendo
que as criangas de 5 e 6 anos apresentam percentual mais elevado ( 9,0% do total de casos

na faixa até 10 anos ).
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Figura 6. Distribuicdo dos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos segundo
idades até dez anos. Estado de S#o Paulo, 1998.
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Figura 7. Distribui¢do dos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos segundo
sexo e idade até dez anos Estado de Sdo Paulo., 1998.
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Na Figura 7 pode-se observar que nio ha preponderancia do sexo feminino no

conjunto de casos na faixa etdria até 10 anos. Nas faixas etarias acima de 10 anos ha

diferencas entre os sexos, sendo que aparentemente hd mais mulheres acima de 10 anos

sofrendo eventos toxicolégicos do que homens, mas nada se pode afirmar sem a

possibilidade de calculo de coeficientes (Figura 8).
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Figura 8. Distribuicio dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos segundo

sexo e faixa etaria. Estado de Sao Paulo. 1998.

Foi feito um teste t para amostras independentes comparando as médias de

idade de homens e mulheres maiores de 10 anos. A idade média dos homens acima de 10

anos intoxicados por medicamentos é de 32,1 + 15,85 anos (n=867) a qual ¢

significativamente maior que a média da idade das mulheres acima de 10 anos intoxicadas

por medicamentos, que é de 28,6 +- 14,68 (n=2367)

(t=5,866, g.1. 3232, p<0,001)
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Avaliando-se os eventos toxicoldgicos e as faixas etérias conforme a Tabela 18,
observa-se que a faixa etéria de 1 a 5 anos (20,2%) € a que apresenta o maior nimero dos
intoxicados, seguida de uma concentragdo nos adolescentes e jovens de 16 a 25 anos

(15,1%).

O grande numero de expostos na faixa das criangas até 05 anos chama atencdo,

respondendo por 1065 casos (64,16%), o que nos remete a algumas indagagdes:

1. os pais levam ao pronto socorro criangas expostas agudamente a
medicamentos, mas que ndo se configuram em intoxicagdes ou outro evento

toxicolégico;

2. as crian¢as desta faixa etdria estdo muito expostas a acidentes com

medicamentos em casa ;

3. o acesso a medicamento € facil nas residéncias, o que demonstra que seus
responsaveis ndo tém nogdo do risco que os medicamentos representam, em

particular para a crian¢a pequena;
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4. ndo ha acesso a outro tipo de servigo de saide ou médico, ou conhecimento
pelos pais quanto a possibilidade de obter orientagdo nos Centros de
Assisténcia Toxicolégica por telefone, de forma a que apenas busquem o
hospital quando necessario, orientagdo que os Centros podem € devem dar,
incluindo como se deve proceder em casa para solucionar o caso €

preventivamente.

Observando-se, ainda, a Tabela 18 nota-se que para todas as faixas etarias a
intoxicag¢do é preponderante com 65,4% dos casos, seguida da exposicéo.

Para a faixa etéria das criancas menores de um ano o que chama atengdo € o
fato de que, nesta idade, crianga, por suas caracteristicas de desenvolvimento, estd menos
sujeita a se intoxicar, mas a ser intoxicada, € seria necessario verificar se a crianca esta
medicada por automedicagdo ou por orientagdo médica; e, se a crianga estiver medicada
por profissional, se este estd adequando as doses corretamente, ou se ndo ha orientagdo
adequada a mie; se o profissional estd medicando a crianga ou a ansiedade de seus
responsaveis; enfim, sdo vérios questionamentos que caberia aprofundar ¢ que, diante dos
dados disponiveis, ndo podemos aprofundar, porém os indicamos como aspectos que

precisam ser estudados e melhor esclarecidos.
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Tabela 18. Distribui¢do dos tipos de eventos toxicoldgicos relacionados a medicamentos

segundo faixa etdria. Estado de So Paulo, 1998.

Faixa etiria Intoxicagio Exposicio R adversa outros total %
<1 158 101 21 67 347 5,42
01as 1294 964 41 169 2469 38,54
6ald 201 80 20 47 348 5,43
11al5 341 63 10 27 44] 6,88
16a20 547 94 4 39 684 10,68
21a2s 418 52 8 33 511 7,98
26 a 30 341 35 12 23 411 6,42
31a35 258 26 6 22 312 4,87
36240 194 21 6 24 246 3,84
41 a45 152 20 13 15 200 3,12
46 a50 102 8 7 16 133 2,08
51a55 54 11 3 10 78 1,22
56 a 60 40 11 3 8 62 0,97
61 a 65 30 5 3 6 e 0,69
66a70 16 5 4 12 37 0,58
71a75 20 4 2 13 39 0,61
76 a 80 11 2 4 10 27 0.42
81 e+ 14 1 0 3 18 0,28
Total 4192 1504 167 544 6407 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP
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Quanto a evolugcdo

A evolugdo dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos encontra-se
na Tabela 19 e mostra que pouco se pode afirmar ou concluir com apenas estes dados,
devido ao alto nimero de informagdes ignoradas e sem registro que, conjuntamente, somam

62.08% dos casos em estudo.

Sem registro, refere-se aqueles dados que estdo totalmente em branco no
arquivo de dados, nfo se podendo saber se seria uma informagdo ignorada ou outra
qualquer. Nio foram esquecidos, isto € certo, refletem o modelo de servigo existente, isto €,
nio ha busca de dados relacionados aos casos registrados a partir do atendimento

telefonico.

Tabela 19. Distribui¢io dos eventos toxicoldgicos relacionados a medicamento segundo

evolucdo dos casos. Estados de Sao Paulo, 1998.

EVOLUCAO n°® %o
Cura 1580 23,68
Cura néo confirmado 803 12,03
Sequela 3 0,045
Obito 11 0,17
Obito por outra causa 0 0
Transferéncia 1 0,02
Outra 132 1,98
Ignorado 564 8,45
Sem registro 3579 53,63
Total 6673 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP

Os casos de cura ndo confirmada podem sugerir uma “cura atribuida™ como se
realiza no Centro de informacdes Toxicolégicas do Rio Grande do Sul, que faz uma
triagem daquilo que serd seguido ou ndo. Enfim, diante da auséncia de padronizagbes a

incerteza impede qualquer comentdrio significativo.
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4.2.3. Caracteristicas dos Agentes Toxicos

As fichas de notificagdo permitiam que se registrasse até trés agentes toxicos. O
agente téxico que trabalhamos no estudo foi o primeiro, que possui o registro classificado
como medicamento para 6673 casos, considerados os seus nomes comerciais.

No caso da existéncia de segundo agente toxico verificou-se 1060 casos, e 419
casos com registro de terceiro agente toxico, considerados todos os agentes toxicos da
classificacdo.

Os agentes toxicos serdo apresentados em 3 niveis de informagdo, a saber:
através das freqiiéncias dos grupos terapéuticos a que pertengam, através da frequéncia dos
principios ativos e através das freqiiéncias dos nomes comerciais.

No entanto, considerando-se os principios ativos, este nimero sobe para 8443
substancias quimicas devido as associagdes entre eles, € esta € a base de analise dos agentes
toxicos.

Como ja foi exposto na metodologia, os grupos terapéuticos e o cadastro de
vinculagdo utilizado foram elaborados para favorecer a analise, porém néo foi possivel
eliminar as deficiéncias e omissdes inerentes aos arquivos consolidados. Apesar disso,
procurou-se efetuar corregdes e adaptagdes para ndo perder informag&o, como por exemplo:
considerando o grupo terapéutico quando nao se dispunha do principio ativo ou 0 nome

comercial.

4.2.3.1. Quanto aos Grupos Terapéuticos

Os grupos terapéuticos encontrados envolvem os 17 grupos da classificagdo
(Anexo 5), sendo que os ignorados, indeterminados ¢ mal classificados foram reunidos

como ignorados e somaram 670 dos 8443, conforme a tabela 20.

O grupo que preponderou foi o de medicamentos do grupo Psiquiatria (P), com
20,1% seguido dos Analgesia e Anestesia (4), com 11,6%, do relacionado ao aparelho
Respiratério (R), com 11,3% e, em quarto lugar, os de Neurologia(N), com 10,7%
(Figura 9).
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Tabela 20. Distribui¢do dos principios ativos associados aos eventos toxicolégicos,

segundo grupos terapéuticos . Estado de Sdo Paulo, 1998.

Grupos Terapéuticos N° Yo
Cédigo Nome
A Analgesia e Anestesia 974 11,6
C Cardiovascular 483 5.7
D Digestivo 455 5.4
E Eletrdlitos e Nutrigdo 429 5,1
F Oftalmologia 34 0,4
G Geniturinario 162 1,9
H Diabetes 301 3,6
I Imunologia e Alergia 520 6,2
N Neurologia 905 10,7
0 Otologia 29 0,3
P Psiquiatria 1695 20,1
Q Quimioterapia sistémica 386 4,6
R Respiratoério 951 11,3
S Sangue e Hematologia 84 1
T Topicos p/pele e mucosas 328 3.9
V Viarios 37 0.4
Z Medicamento ignorado 670 7.9
Total 8443 100

Fonte: Banco dos Ceatox-SP
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Figura 9. Distribuigdo dos principios ativos associados aos eventos toxicolégicos segundo

grupos terapéuticos . Estado de S@o Paulo, 1998.
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No grupo terapéutico Analgesia e Anestesia, que representa 11,6% do total,
com 974 casos, preponderam os antiinflamatorios ndo esteroides e antireumdticos,

seguidos pelos analgésicos e antitérmicos e pelos anticolinérgicos e antiespasmédicos

(Figura 10).

GT - Analgesia e Anestesia
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Figura 10. Distribuigdo dos principios ativos do grupo terapéutico Analgesia € Anestesia

associado aos eventos toxicolégicos. Estado de Sdo Paulo,1998.

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Cédigo - A |Grupo Terapéutico - Analgesia e Anestesia

LY

Analgésicos e Antitérmicos

Anticolinérgicos e Antiespasmaddicos

Analgésicos para Enxaqueca

Anestésicos Gerais

Antiinflamatérios Nao Esterdides e Antireumaticos

Anestésicos Locais e Parciais

Bloqueadores Musculares

Analgésicos Opioides
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Outros Produtos com Ag3o Analgésica ou Anestésica
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No grupo terapéutico Cardiovascular que representa 5,7% do total, com 483
casos, preponderam os blogueadores de canal de cdlcio, seguidos dos anti-hipertensivos e

dos cardioténicos, como se verifica na Figura 11.

Figura 11. Distribui¢do dos principios ativos do grupo terapéutico Cardiovascular

associado aos eventos toxicolégicos. Estado de Sao Paulo, 1998.

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Grupo Terapéutico - Cardiovascular

Cédigo -C '

& A |Antiarritmicos

c B [Betabloqueadores

€ C |Cardioténicos

C D |Diuréticos

C H |Anti-Hipertensivos

C K |Bloqueadores de Canal de Calcio

C L |Lipidios

C S |Simpatomiméticos e Hipertensores

C V |Vasodilatadores e Antianginosos

c Z |Outros Produtos de Ag¢do no Ap.Cardiovascular
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No grupo terapéutico Digestivo que representa 5,4% do total, com 455 casos,

preponderam os antieméticos e dos orexigenos (para aumento do apetite), como se verifica

na Figura 12.
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Figura 12. Distribui¢ao dos principios ativos do grupo terapéutico Digestivo associado aos

eventos toxicoldgicos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Cédigo - D |Grupo Terapéutico - Digestivo

o

Antiacidos Neutralizantes
Boca e Orofaringe
Constipantes (Antidiarréicos)
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Peso e Alimentagio (Dietéticos)
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Antitlcera (Inibidores Do H2 E Outros)
Outros Produtos de A¢4o no Aparelho Digestivo
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No grupo terapéutico /munologia e Alergia que representa 6,2% do total, com
520 casos, preponderam os anti-alérgicos / anti-histaminicos, como se verifica na

Figura 13.

Figura 13. Distribuigdo dos principios ativos do grupo terapéutico Imunologia e Alergia,

associado aos eventos toxicoldgicos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Cédigo - I |Grupo Terapéutico - Imunologia e Alergia
1 A |Anti-Alérgicos/Anti-Histaminicos

Imunoestimulantes

Imunoprotetores -Imunoglobulinas

Imunomoduladores e Imunossupressores

Imunoprotetores - Soros

Imunoprotetores - Vacinas
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No grupo terapéutico Neurologia, que representa 10,7% do total, com 905
casos, preponderam 0s anticonvuisivantes e 0s antiepilépticos, como se verifica na

Figura 14.

GT - Neurologia

Figura 14. Distribuicio dos principios ativos do grupo terapéutico Neurologia associado

aos eventos toxicologicos. Estado de S&o Paulo, 1998.

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Cédigo |Grupo Terapéutico - Neurologia

N |A |Antimiasténicos e Colinérgicos

N Convulsoes e Epilepsias

N |M |Relaxantes Musculares Centrais

N [P |Parkinsonismo

N |Z |Outros Produtos com Ag¢do no S N (Exceto Psicoativas)
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No grupo terapéutico Psiquiatria, que representa 20,1% do total, com 1695
casos, preponderam os medicamentos sedativos e ansioliticos, os para psicoses e deméncia,
os medicamentos antidepressivos e analépticos € os psicoestimulantes como se verifica na

Figura 15.
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Figura 1S. Distribui¢do dos principios ativos do grupo terapéutico Psiquiatria associados

aos eventos toxicologicos. Estado de Sao Paulo, 1998.

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Caédigo - P Grupo Terapéutico - Psiquiatria
A Antidepressivos e Analépticos
E Psicoestimulantes
P P Psicoses e Deméncia
P S Sedativos e Ansioliticos
P Z QOutros Produtos com Acdo no Psiquismo
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No grupo terapéutico Respiratdrio que representa 11,3% do total, com 951
casos, preponderam os medicamentos para uso nasal, os broncodilatadores e
antiasmdticos, € ainda os medicamentos para tosse e expectoragdo, como se verifica na

Figura 16.

600- 555

Figura 16. Distribui¢éo dos principios ativos do grupo terapéutico Respiratério associados

aos eventos toxicoldégicos, no Estado de Sao Paulo, ano 1998.

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Grupo Terapéutico - Respiratério
Cédigo-R
R B Broncodilatadores e Antiasmaticos
Gripe
R N Nariz
R T Tosse e Expectoragdo
R Z QOutros Medicamentos com ag¢do no Ap.Respiratorio

Resultados
193



O grupo terapéutico Quimioterapia sistémica, que representa 4,6% do total,
com 386 casos, preponderam as penicilinas, as tetraciclinas e os anfenicdis, e ainda por

outros medicamentos antibacterianos como se verifica na Figura 17.
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Figura 17. Distribuicdo dos principios ativos do grupo terapéutico Quimioterapicos

Sistémicos associados aos eventos toxicolégicos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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4.3.3.2. Quantos aos Principios Ativos e Nomes Comerciais

Foram selecionados os 30 principios ativos mais freqiientes e seus respectivos

grupos terapéuticos, sendo que os que puderam ser identificados concentram 45,1% dos

casos de eventos toxicologicos relacionados a medicamentos (Tabela 21). H4d uma

preponderincia destes nos grupos terapéuticos Psiquiatria, Anticonvulsivante € Analgésicos
e Anestésicos.

Tabela 21. Distribuigdo dos 30 principios ativos mais freqilientes € respectivos grupos

terapéuticos associados aos eventos toxicoldgicos relacionados a

medicamentos. Estados de Sao Paulo, 1998.

Principio Ativo N° PA SG
Fenobarbital 395 NC
Diazepam 304 PS
Haloperidol 213 PP
Carbamazepina 210 NC
Dipirona 207 AA
Benzodiazepinicos ndo identificados 181 PS
Bromazepam 175 PS
Diclofenaco 171 Al
Fenilpropanolamina 167 RN
Paracetamol 155 Al
Fenilefrina 149 RN
Clonazepam 121 NC
Acetilsalicilico,Acido 119 AA
Etinilestradiol 109 HE
Cafeina 99 PE
Salbutamol 99 RB
Amitriptilina 89 PA
Carbinoxamina 84 1A
Feniltoloxamina 84 IA
Levonorgestrel 83 GC
Metoclopramida 80 DE
Digoxina 75 GC
Permanganato 68 TI
Bronfeniramina 66 RN
Ferro 64 SH
Vitaminas do Complexo B 63 EA
Fenitoina 63 EIl
Lorazepam 57 PS
Fenoterol 57 RB
29 + frequentes 3807 -
Ignorado 644 77
Outros 3992 -
TOTAL 8443 -

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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Destacando-se os 10 principios ativos mais (Tabela 22) se verifica que as

substancias quimicas concentram-se nos grupos terap€uticos, em ordem decrescente,

Psiquiatria, com 40,1%, Neurologia, com 27,8% e Analgésicos e Antitérmicos com 18,0%.

Tabela 22. Distribui¢ao dos 10 principios ativos mais freqiientes e respectivos grupos

terapéuticos  associados

aos eventos toxicoldgicos relacionados a
medicamentos. Estados de Sao Paulo, 1998.

Principio Ativo N°PA GT
Fenobarbital 395 NC
Diazepam 304 PS
Haloperidol 213 PP
Carbamazepina 210 NC
Dipirona . 207 AA
Benzodiazepinico ndo identificado 181 PS
Bromazepam 175 PS
Diclofenaco 171 Al
Fenilpropanolamina 167 RN
Paracetamol 155 Al
Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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Tabela 23. Distribui¢do dos principios ativos mais freqlientes do GT — Neurologia
associados aos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos. Estados
de Sao Paulo, 1998.

Principio Ativo n° PA GT
Fenobarbital 395 NC
Carbamazepina 210 NC
Clonazepam 121 NC
Mirtazapina 56 NC
Biperideno 30 NP
Carisoprodol 28 NM

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Tabela 24. Distribuicio dos principios ativos mais freqlientes do GT - Analgesia ¢
Anestesia associados aos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos.
Estados de Sao Paulo, 1998.

Principio Ativo N°PA GT
Dipirona 207 AA
Diclofenaco 171 Al
Paracetamol 155 Al
Acetilsalicilico, 119 AA
Ascorbico, 48 AC
Escopolamina 38 AC

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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Tabela 25. Distribuigdo dos principios ativos mais freqiientes do GT - Psiquiatria

associados aos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos. Estados
de Sao Paulo, 1998.

Principio Ativo N°PA GT
Diazepam 304 PS
Haloperidol 213 PP
Bromazepam 175 PS
Cafeina 99 PE
Amitriptilina 89 PA
Lorazepam 57 PS

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Tabela 26. Distribui¢do dos principios ativos mais freqlientes do GT — Respiratério
associados aos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos. Estados
de Séo Paulo, 1998.

Principio Ativo N°PA SG
Fenilpropanolamina 167 RN
Fenilefrina 149 RN
Salbutamol 99 RB
Bronfeniramina 66 RN
Fenoterol 57 RB
Nafazolina 49 RN

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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Tabela 27. Distribui¢do dos principios ativos mais freqiientes do GT - Imunologia e
Alergia, associados aos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos.
Estado de Sdo Paulo, 1998.

Principio Ativo N°PA GT
Carbinoxamina 84 IA
Feniltoloxamina 84 1A
Multigen-Al 51 1z
Dexclorfeniramina 50 1A
Dimenidrinato 45 IA
Prometazina 42 1A

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Tabela 28. Distribuigdo dos principios ativos mais freqiientes do GT — Cardiologia
associados aos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos. Estado de

Sdo Paulo, 1998.

Principio Ativo N°PA GT
Digoxina 75 £C
Atenolol 48 CB
Nifedipina 48 CK
Metildopa 37 CH
Propranolol 33 CK
Captopril 28 CH

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Na Tabela 29 estdo os 41 Nomes Comerciais mais freqiientes, que representam
48,3% do total. Alguns produtos tém como nome comercial o nome do principio ativo, o
que ndo quer dizer que sejam genéricos, apenas ndo ha nome de marca, ou sdo registrados
com o nome DCB ou nome bastante assemelhado ao do PA. Comercialmente, o que
diferencia um produto do outro € o nome do Laboratorio fabricante, o que ndo € registrado
nos arquivos dos CEATOX. Ex: diazepam e diazepan, gardenal e fenobarbital, etc...Os com

nome ignorado representam cerca de 6%.
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Tabela 29. Distribuicdo dos 41 nomes comerciais de medicamentos mais fregiientes com

seus respectivos grupos terapéuticos associados aos eventos toxicolégicos.
Estado de S3o Paulo, 1998.

Nome Comercial n° GT
Diazepan 251 PS
Gardenal 215 NC
Dimetapp 198 RN
Fenobarbital 174 NC
Tegretol 160 NC
Naldecon 156 IA
Lexotan 150 PS
Haldol 131 PP
Rivotril 120 NC
Dipirona 110 AA
Cataflam 88 Al
Haloperidol 81 PP
Aas 75 AA
Digoxina 75 cc
Sorine Infantil 72 RN
Permanganato De Potassio 68 TI
Tryptanol 64 PA
Plasil 62 DE
Berotec 55 RB
Anafranil 53 PA
Lorax 51 PS
Aerolin 51 RB
Sulfato Ferroso 51 SH
Tandrilax 48 Al
Carbamazepina 48 NC
Tvlenol 47 Al
Salbutamol 47 DB
Neuleptil 47 PP
Ad-Til 46 EA
Aminofilina 46 RB
Dramin 45 A
Adalat 41 CK
Progesterona 38 HF
Multigen-Al 36 VA
Voltaren 35 Al
Fenergan 35 IA
Mebendazol 34 QP
Fenitoina 32 EI
Angipress 30 CB
Polaramine 30 1A
Dormonid 30 PS
41 + frequentes 3226 -
ignorado 422 ZZ
outros 3025 -
TOTAL 6673 o

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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4.2.3.3. Agentes téxicos e os tipos de eventos toxicolégicos

As Intoxica¢des preponderam (63,1% dos eventos toxicologicos) seguidas das
Exposigbes (24,1%) conforme a Tabela 30. Ainda observamos na mesma tabela que o0s
grupos terapéuticos mais freqlientes associados as intoxicacdes sio o Psiquiatria,

Neurologia e Analgesia e Anestesia (Figura 17), conforme ja verificado para os eventos

como um todo.

Ja para a Exposicdo os grupos terapéuticos mais freqiientes sdo Analgesia e
Anestesia, Respiraidrio e Psiquiatria, em ordem decrescente (Figura 18). Para o evento
toxicolégico Reagdo Adversa, os grupos terapéuticos mais freqiientes sio Psiquiatria,

Quimioterapia Sistémica, conforme se verifica na F igura 19.

Tabela 30. Distribui¢éo dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos segundo o

agente toxico e os tipos de eventos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

GT Intoxicacio Exposicio R.Adversa  Diag.Dif. Outra/Ign. Total
A 532 319 25 53 45 974
C 250 165 12 36 20 483
D 290 106 19 19 21 455
E 237 130 5 31 26 429
F 12 13 2 4 3 34
G 70 86 1 2 3 162
H 123 145 4 6 23 301
I 314 128 27 27 24 520
N 736 66 12 59 32 905
O 11 14 0 4 0 29
P 1371 168 32 61 63 1695
Q 169 115 31 22 49 386
R 598 221 26 46 60 951
S 43 26 0 3 12 84
T 166 135 3 13 11 328
vV 14 18 0 1 4 37
Z 395 184 8 40 43 670

Total 5331 2039 207 427 439 8443

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox - SP
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Cadigo Nome do Grupo Terapéutico

A Analgesia e Anestesia
C Cardiovascular
D Digestivo
E Eletrélitos e Nutrigio
F Oftalmologia
G Geniturinario
H Diabetes
1 Imunologia e Alergia
N Neurologia
0 Otologia
P Psiquiatria
Q Quimioterapia sistémica
R Respiratorio
S Sangue e Hematologia
J Tdpicos p/pele e mucosas
\Y Viérios
Z Medicamento ignorado
i1 1371F
12001
100011
| 736
200 | & 1 al 8
5 3 @.s:_ LUl U
ACDEFGHINOPQRSTVZ
GT XIntoxica¢ao

Fonte : Banco de Dados dos Ceatox -SP

Figura 18. Distribuigdo das intoxicagdes relacionadas a medicamentos segundo o grupo
terapéutico. Estado de Sao Paulo, 1998.
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n° 350-
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1 184
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GT X Exposi¢io

Fonte : Banco de Dados dos Ceatox —SP

Figura 19. Distribui¢dio das exposi¢des relacionadas a medicamentos segundo o grupo

terapéutico e as exposi¢des. Estado de Sdo Paulo, 1998.

GT X Reaciio Adversa

Fonte : Banco de Dados dos Ceatox -SP

Figura 20. Distribuicdo das reagGes adversas relacionadas a medicamentos segundo o

grupo terapéutico. Estado de Sdo Paulo, 1998.
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Para o evento toxicologico Intoxicagdo, observamos que os 20 principios ativos
mais freqiientes concentram 40% dos principios ativos totais. Para as intoxicacdes, ha uma
concentragdo nos grupos terapéuticos Psiquiatria (14,8%), Anticonvulsivantes e

Antiepilépticos (11,4%) e Analgesia e Anestesia (5,9%), 0 que se observa na Tabela 31.

O principio ativo responsavel pelo maior nimero de intoxicagdes foi o
fenobarbital.

Tabela 31. Distribuigdo dos 20 principios ativos mais freqiientes relacionados a
Intoxicagdes. Estado de Sdo Paulo, 1998.

N° PA p/Intoxicagdo Principio Ativo GT
329 Fenobarbital NC
279 Diazepam PS
185 Haloperidol PP
167 Carbamazepina NC
147 Bromazepam PS
109 Clonazepam NC
105 Fenilpropanolamina RN
98 Paracetamol Al
89 Dipirona AA
88 Fenilefrina RN
76 Salbutamol RB
75 Diclofenaco Al
70 Amitriptilina PA
60 Cafeina PE
54 Metoclopramida DE
53 Acetilsalicilico,Acido
50 Ciproeptadina DO
50 Etinilestradiol HE
50 Lorazepam PS

Fonte : Banco de Dados dos Ceatox -SP
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Para as Exposigoes, verifica-se que os 20 principios ativos mais freqiientes
concentram-se, com 10,7% nos Anaigésicos e Anestésicos. Ha uma variedade grande de
principios ativos envolvendo diferentes grupos terapéuticos, a saber: Diabetes,
Geniturinario, Respiratério, Eletrélitos e Nutrigdo, Psiquiatria, Imunologia e Alergia,
Neurologia, além do ja citado como principal, conforme a Tabela 32. O Diclofenaco foi o

responsavel pelo maior niimero das exposigdes.

Tabela 32. Distribuicio dos 20 principios ativos mais freqiientes relacionados as
Exposi¢des. Estado de Sao Paulo, 1998.

N° PA p/ Exposi¢io Principio Ativo GT
79 Diclofenaco Al
55 Etinilestradiol HE
49 Levonorgestrel GC
41 Acetilsalicilico,Acido AA
40 Dipirona AA
40 Fenilefrina RN
40 Fenilpropanolamina RN
36 Paracetamol Al
31 Vitamina A(Assoc) EA
27 Cafeina PE
27 Vitamina D (Assoc) EA
25 Carbinoxamina 1A
25 Progesterona HG
24 Permanganato de potassio TI
23 Atenolol CB
23 Feniltoloxamina 1A
22 Nimessulida Al
20 Bromazepam PS
20 Fenobarbital NC
20 Vitaminas do Complexo B EA

Fonte : Banco de Dados dos Ceatox -SP
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No caso das reagdes adversas, os 20 principios ativos mais freqilientes
concentram 44,4% dos principios ativos totais envolvidos neste tipo de evento, sendo que
ha uma variedade grande de grupos terapéuticos envolvidos, surgindo dentre os
preponderantes os Quimioterdpicos Sistémicos (Tabela 33). Para o evento toxicologico
classificado como reagdo adversa pelos CEATOX, encontramos como de maior frequéncia

a metoclopramida.

Tabela 33. Distribuicdo dos 20 principios ativos mais freqiientes relacionados a reagdes
adversas. Estado de S3o Paulo, 1998.

N° PA p/ Reaciio Adversa Principio Ativo GT
12 Metoclopramida DE
9 Amoxicilina QP
9 Prometazina 1A
6 Dipirona AA
6 Haloperidol PP
4 Cafeina PE
4 Fenilefrina RN
4 Fenilpropanolamina RN
4 Periciazina PP
3 Bromoprida DE
3 Carbamazepina NC
3 Carbinoxamina 1A
3 Cefalexina QC
3 Diclofenaco Al
3 Feniltoloxamina 1A
3 Fenobarbital NC
3 Guaifenezina RT
3 Paracetamol Al
3 Salbutamol RB

Fonte : Banco de Dados dos Ceatox -SP
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Salienta-se que os principios ativos que foram mais freqiientes, particularmente
os 5 primeiros relacionados a Infoxicagdes: fenobarbital, diazepam, haloperidol,
carbamazepina ¢ bromazepam, se apresentaram entre os 20 mais freqiientes, se ndo em
todos os tipos de eventos toxicologicos, pelo menos em alguns. Vejamos: na Exposi¢cdo, o
bromazepam e o fenobarbital; na Reacdo Adversa, ha o haloperidol, a carbamazepina e o
fenobarbital; na categoria Qutro/Ignorado, aqueles os cinco principios ativos se fazem

presentes e sdo os mais freqlientes.

Este quadro nos indica que ha uma certa dificuldade em determinados casos
para o profissional notificante caracterizar o evento, ou mesmo este ndo estd definido ainda
no momento da comunicacdo do caso. Também indica que alguns consideram reagio
adversa como efeito colateral (previsto) para medicamentos e outros talvez o coloquem no
grupo dos eventos do tipo diagnéstico diferencial. O certo é que estes cinco principios

ativos sdo os ‘campedes’ em eventos toxicologicos relacionados a medicamentos.

4.2.3.4. Agentes Toxicos e os Pacientes
Agentes toxicos e o sexo

Os grupos terapéuticos distribuidos segundo o sexo, conforme se verifica na
Tabela 34 e Figuras 21 e 22, tém um comportamento para o0 sexo feminino
quantitativamente maior para todos os grupos. No entanto, para ambos 0s sexos, do ponto
de vista qualitativo, ha uma semelhanga, embora haja variacdo quanto a posigdo, isto €, o
primeiro para o sexo feminino e masculino € o grupo terapéutico Psiquiatria, ja o segundo
€ terceiro grupos para o sexo feminino sio Analgesia e Anestesia, e Neurologia, sendo que,

para o sexo masculino, sdo o Respiratorio, e Analgesia e Anestesia.
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Tabela 34. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos segundo sexo e grupos terapéuticos. Estado de
Sao Paulo, 1998.

GT feminino Masculino ignorado Total
A 593 364 17 974
€ 299 170 14 483
D 235 208 12 455
E 210 208 11 429
F 17 16 1 34
G 90 68 4 162
H 169 124 8 301

R 253 249 18 520
N 587 308 10 905
O 13 16 0 29
P 1125 540 30 1695
Q 218 146 22 386
R 517 396 38 951
S 50 27 7 84
2L 159 160 9 328
v 21 16 0 37
Z 386 257 27 670

TOTAL 4942 3273 228 8443

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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Figura 21. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos no sexo masculino, segundo grupos

terapéuticos. Estado de Sao Paulo, 1998.
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Figura 22. Distribuicdo dos agentes téxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos no sexo feminino, segundo grupos terapéuticos.
Estado de Sao Paulo, 1998.
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Para o sexo masculino, os 20 principios ativos identificados mais freqiientes,
estdo na Tabela 35 e representam 36,4% do total dos principios ativos envolvidos nos

eventos toxicologicos entre homens (3273).

Tabela 35. Distribuigdo dos principios ativos mais freqiientes associados aos eventos

toxicologicos relacionados a medicamentos no sexo masculino. Estado de Sao

Paulo, 1998.
N° P A para o Sexo Masculino
130 Fenobarbital
94 Haloperidol
87 Diazepam
85 Carbamazepina
76 Fenilpropanolamina
70 Benzodiazepinicos ndo identificados
65 Fenilefrina
62 Diclofenaco
55 Paracetamol
33 Bromazepam
50 Etinilestradiol
50 Salbutamol
48 Dipirona
47 Acetilsalicilico,Acido
37 Feniltoloxamina
36 Levonorgestrel
35 Carbinoxamina
35 Digoxina
34 Ciproeptadina
33 Metoclopramida

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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Para o sexo feminino, os 20 principios ativos identificados mais freqgiientes,
estdo na Tabela 36 e representam 39,1% do total dos principios ativos envolvidos com o
sexo feminino (4942). E conforme se verifica o sexo feminino tem uma hegemonia

quantitativa em relag¢do ao sexo masculino e tem o mesmo padréo qualitativo.

Tabela 36. Distribuicdo dos principios ativos mais freqiientes associados aos eventos

toxicolégicos relacionados a medicamentos no sexo feminino. Estado de Sio

Paulo, 1998.
N° PA para o sexo feminino
260 Fenobarbital
212 Diazepam
123 Carbamazepina
121 Bromazepam
116 Haloperidol
110 Benzodiazepinicos nao identificados
99 Paracetamol
98 Dipirona
98 Diclofenaco
90 Clonazepam
86 Fenilpropanolamina
79 Fenilefrina
75 Amitriptilina
67 Cafeina
61 Acetilsalicilico,Acido
58 Etinilestradiol
46 Levonorgestrel
46 Salbutamol
45 Metoclopramida
44 Carbinoxamina

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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Na Tabela 37 estdo os nomes comerciais mais freqiientes, distribuidos por sexo
para favorecer uma comparagdo. Verifica-se ndo ha diferenca entre o tipo de substancias
que provocam os eventos mais freqiientes para ambos os sexos, embora haja variagdo na
posicdo, por exemplo, o tegretol que é o primeiro entre os homens, é o quarto entre as

mulheres.

Tabela 37. Distribuigdo dos nomes comerciais mais freqiientes associados aos eventos

toxicologicos relacionados a medicamentos segundo sexo. Estado de Sdo

Paulo. 1998.

n’ masculino n° feminino
66 tegretol 149 gardenal
64 gardenal 117 diazepan
56 haldol 103 lexotan
53 diazepan 92 tegretol
46 lexotan &9 fenobarbital
44 fenobarbital 79 rivotril
35 naldecon 73 haldol
34 digoxina 60 diazepam
33 haloperidol 51 tryptanol

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Os Agentes toxicos e as idades

No comportamento dos agentes toxicos quanto as idades observamos que, para
a crianca de menos de um ano, com 488 casos, hd uma concentracdo nos grupos
terapéuticos relacionados aos medicamentos do Respiratdrio, Imunologia e Alergia,
conforme se pode verificar na Figura 23.

Na Figura 24, verificamos que a crianga da faixa etaria de 1 a 4 anos
(3234 casos), a mais vulneravel para este tipo de evento, conforme ja foi visto, € o grupo

terapéutico Respiratorio que concentra 0 maior numero de casos, seguido do Analgesia e
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Anestesia e do Imunologia e Alergia. No entanto, também se observa que esta faixa etaria
esta sujeita a eventos toxicolégicos com quase todos os grupos terapéuticos, o que é
preocupante considerando-se a facilidade no acesso aos medicamentos, inclusive sob
controle especial, que tém risco reconhecido até mesmo para os adultos por ocasionarem
dependéncia fisica e psiquica, € alto potencial de risco de morte.

Na Figura 25 tem-se a faixa etaria dos S a 9 anos, com 626 casos, € observa-se
que permanece o comportamento das idades anteriores em relagdo aos grupos terapéuticos,
isto €, o mais frequente € o Respiratdrio, seguido de muito perto pelo Psiguiatria, o que é
grave. Também, como na faixa de 1 a 4 anos, tem-se uma distribuigdo por todos os grupos

terapéuticos.
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Figura 23. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos entre os menores de ano, segundo 0s grupos

terapéuticos. Estado de Sao Paulo, 1998.
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Figura 24. Distribuicdo dos agentes tdéxicos associados aos eventos toxicolégicos

relacionados a medicamentos na faixa etaria de 1 a 4 anos, segundo os grupos
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terapéuticos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

ACDEFGHINOPQRST VZ

82

(]

86

80+

69

70+
60

ol T

28
30 2 2
207
10+

GTpara (5a 10|
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A faixa etaria dos 10 a 14 anos (443 casos), dos 15 a 19 (791 casos) e dos 20 a
29 anos (1162 casos) tém comportamento semelhante quanto a concentragdo de eventos
toxicologicos pelos grupos terapéuticos, que sdo: Psiquiatria, Neurologia, Analgesia e

Anestesia, em ordem decrescente conforme se pode observar nas Figuras 26, 27 e 28.
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Figura 26. Distribuicdo dos agentes tdéxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos na faixa etdria de 10 a 14 anos, segundo os

grupos terapéuticos. Estado de S@o Paulo, 1998.
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Figura 27. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicolégicos
relacionados a medicamentos na faixa etdria de 15 a 19 anos, segundo os

grupos terapéuticos. Estado de Sao Paulo, 1998.
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Figura 28. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos na faixa etéria de 20 a 29 anos, segundo os

grupos terapéuticos. Estado de Sao Paulo, 1998.

Na Figura 29 observamos o comportamento da faixa etdria de 30 anos ou mais
que tem no grupo terapéutico Psiquiatria (606) sua concentragdo de eventos toxicolégicos,

com 43,1% do total de casos desta faixa (1405), seguido de Neurologia (241).

n® 700+

606
600 -

500+

400+
300 241

20047120 é .
101 : . 105

]00‘/: 35 30 o 5 23 21 \ 4 38 33 . 23 ,
i W W - | s Wa .

. = > GT
ACDETFGHTINOPO QRS STV Z

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Figura 29. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicolégicos
relacionados a medicamentos na faixa etdria de 30 anos ou mais, segundo os

grupos terapéuticos. Estado de Sdo Paulo, 1998.
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Quanto aos principios ativos considerando-se que as faixas etarias de menor
que 1 ano até 10 anos tém comportamento semelhante. Apresenta-se na Tabela 38 os 20
principios ativos mais freqiientes para as 3 faixas etarias, com o objetivo de favorecer uma
comparacdo entre suas posi¢des. Marcou-se aqueles que estdo presentes nos 3 e pode-se

observar que, entre a faixade 1 a4 e 5 a 9, as semelhangas sdo maiores.

Tabela 38. Distribui¢do dos 10 principios ativos mais fregiientes, associados aos eventos
toxicolégicos relacionados a medicamentos nas faixas etarias de menores de 1

ano. de 1 a4, de 5 a9 anos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

N° PA para<]l N° PA(la 4) N PA (5a9)

21 metoclopramida 113 fenilpropanolamina 35  haloperidol

16 fenilpropanolamina 109 fenilefrina 18  ciproeptadina

16 fenobarbital 80 etinilestradiol 17  fenilpropanolamina
14 fenilefrina 80 haloperidol 16  carbamazepina

13 nafazolina 78 diclofenaco 16  diclofenaco

13 vitamina a(assoc) 71  salbutamol 16  fenobarbital

12 dimeticona 62 levonorgestrel 15 fenilefrina

12 vitamina d (assoc) 60 carbinoxamina 12 etinilestradiol

10 dipirona 58 feniltoloxamina 10 acetilsalicilico,acido
10 carbinoxamina 54  acetilsalicilico,acido 10 ascdrbico,acido (assoc)

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Na Tabela 39 foram reunidos os principios ativos mais frequentes para as faixas
etarias de 10 a 14, 15 a 19, 20 a 29 e 30 e mais, possibilitando que se observe as
semelhangas conforme ja foi observado, sendo que os primeiros mais freqiientes para todas

€ o fenobarbital e o diazepam.

Foram selecionados os dez mais freqiientes nomes comerciais identificados
distribuidos pelas faixas etarias. Na Tabela 40 verifica-se os da faixa menor que 1 ano, da
faixa 1 a 4 anos, da faixa etaria 5 a 9 anos. Para todas estas faixas etdrias, considerados os
principios ativos e 0s nomes comerciais, nos parecem que sio medicamentos de consumo

das proprias criangas e seus problemas de saide, isto ¢ seria um consumo inapropriado.
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Os dados encontrados nos sugerem medicamentos orientados pelo médico,
mesmo que seja numa situagdo de prescricdo repetida, o que nos preocupa entdo sio
aspectos relacionados a qualidade da orientagdo para um consumo seguro e adequado e

também a automedicagéo e o acesso a medicamentos sem a devida orientagdo.

Foram assinalados aqueles principios ativos que se repetem para as quatro

faixas etarias, sendo que hé aqueles que se repetem para trés ou duas delas.

Tabela 39. Distribui¢do dos 10 principios ativos mais freqiientes, associados aos eventos
toxicologicos relacionados a medicamentos nas faixas etdrias 10 a 14, 15 a 19,

20 a 29, 30 e mais anos. Estado de Sao Paulo, 1998.

N° PA (10 a 14) N° PA(15a19) N° PA (20a29) N° PA(30ou+
38 fenobarbital 75 fenobarbital 95 fenobarbital 129 diazepam

22 diazepam 40 diazepam 65 diazepam 96 fenobarbital
13 haloperidol 27 bromazepam 46 carbamazepina 61 bromazepam
11 paracetamol 22 amitriptilina 33 dipirona 37 clonazepam
10 clonazepam 22 paracetamol 31 haloperidol 37 digoxina

9 acetilsalicilico,ac. 19 clonazepam 27 cafeina 37 haloperidol
9 cafeina 18 cafeina 26 clonazepam 33 amitriptilina
8 dipirona 16 dipirona 24 paracetamol 28 lorazepam

8 fenitoina 16 diclofenaco 22 amitriptilina 25 paracetamol
8 metoclopramida 13 ferro 22 diclofenaco 22 mirtazapina

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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Tabela 40. Distribui¢do dos 10 nomes comerciais mais freqiientes, associados aos eventos
toxicologicos relacionados a medicamentos nas faixas etarias de menores de

1 ano, de 1 a4, de 5 a9 anos. Estado de S3o Paulo, 1998.

N° NC para<lano N* NC (1a4) N° NC (5a9)
17  Plasil 36  Naldecon 22 Haldol

9 Adtil 50  Dimetapp 12 Cataflam

8  Naldecon 45  Permanganato de Potassio 12 Haloperidol
& Fenobarbital 41  Haldol 12 Tegretol

7  Berotec 36 Cataflam 10 Apevitin Be
7  Digoxina 35 Aerolin 9  Plasil

7  Naridrin 31 Haloperidol 8  Gardenal

6 Dimetapp 30 AAS Infantil 8  Naldecon

6  Dramin 29  Multigen-Al 7  Digoxina

6  Espasmo-Silidron 29  Progesterona 7  Dimetapp

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP

Na Tabela 41 estdo reunidos os 10 nomes comerciais mais freqiientes
distribuidos pelas faixas etdrias a partir de 10 anos para favorecer uma avalia¢do
comparativa. S3o observadas as dessemelhancas e semelhancas. As semelhangas sdo em
maior nimero e foram assinaladas identificando aqueles que se repetem para todas as faixas

etarias.

Embora as listas da Tabela 41 sejam de nomes comerciais foi mantido o grupo
terapéutico benzodiazepinico ndo identificado nas listas de principio ativo € nome
comercial, porque ndo sendo especificado se fosse retirado nio seria possivel perceber a sua
importancia, e ainda, que se repete para todas as faixas apesar dos benzodiazepinicos
identificados. Salienta-se que os grupos sdo todos ou dos grupos terapéuticos Psiquiatria

ou Neurologia, sendo 9 em 10 ou mesmo dez em dez com este tipo de agdo.
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Tabela 41. Distribui¢io dos nomes comerciais mais freqiientes, associados aos eventos
toxicolégicos relacionados a medicamentos nas faixas etarias del0a14,15a 19,
20 a 29, 30 e mais anos. Estado de Sio Paulo, 1998.

N° NC (10 a 14) N NC(15a19) N° NC(20a 29) N° NC 30 ou +

27 Gardenal 42  Gardenal 51 Gardenal 72 Benzodiazepinico
15 Diazepan 29 Tegretol 47 Lexotan 56 Diazepan

13 Benzodiazepinico 27 Diazepan 40 Diazepan 53 Gardenal

13 Tegretol 24 Benzodiazepinico 37 Benzodiazepinico 53 Lexotan

9 Rivotril 24  Fenobarbital 37 Fenobarbital 50 Diazepam

8 Fenobarbital 19 Lexotan 35 Tegretol 41 Tegretol

7 Carbamazepina 15 Rivotril 22 Rivotril 37 Digoxina

7 Haldol 15  Tryptanol 19  Haldol 35 Rivotril

7 Plasil 10 Haldol 19 Mirtazepina 33 Fenobarbital

6 Hidantal 9  Carbamazepina 16 Tryptanol 29 Haldol

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox-SP
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4.2.3.5. Agentes Toxicos e as Circunstancias

Para que se possa complementar a apresentacdo dos resultados referentes ao
‘Banco de Dados dos CEATOX-SP”, a seguir os grupos terapéuticos serdo avaliados por
circunstancia (ANEXO 5). A importancia destes dados estd relacionada a agregagdo de

informagao sobre o contexto do consumo e/ou do evento toxicologico.
Circunstancia Acidental

A circunstancia acidental é a mais freqiiente dentre elas com 29,4% de todos os
casos (3479 casos), sendo que destes os grupos terapéuticos mais freqiientes s@o
Respiratério com 15% (521), Analgesia e Anestesia com 11,6% (405) e Psiquiatria com

10,6% (370), conforme a Figura 30.
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Figura 30 - Distribuicdo dos agentes tdéxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos segundo a circunstancia acidental e grupos

terapéuticos. Estado de S@o Paulo, 1998.
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Na Tabela 42 encontram-se os principios ativos mais fregiientes associados aos
eventos toxicologicos, representando 35,2% do total de casos com a circunsténcia acidental.
Tabela 42. Distribui¢do dos principios ativos mais fregiientes, associados aos eventos

toxicologicos relacionados a medicamentos segundo a circunstancia acidental.
Estado de Sao Paulo, 1998.

N° P.A para Circunstincia Acidental
113 Haloperidol

102 Fenilpropanolamina

98 Fenilefrina

90 Diclofenaco

89 Etinilestradiol

73 Salbutamol

70 Levonorgestrel

62 Acetilsalicilico,Acido

56 Permanganato de potassio
54 Paracetamol

50 Carbinoxamina

50 Diazepam

49 Dipirona

49 Bronfeniramina(Assoc)
47 Feniltoloxamina

46 Ciproeptadina

45 Fenobarbital

43 Carbamazepina

39 Tartrazina (Assoc)

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP

Salienta-se o haloperidol como primeiro e o permanganato de potdssio, nona

substancia relacionada a evento toxicologico acidental.
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As Circunstincias Uso Terapéutico, Erros de Prescricio e Administragio e

Automedicacdo

Na circunstancia Uso Terapéutico encontramos a principio a informagio de que
ha uma utilizagdo de acordo com os pardmetros terapéuticos e poder-se-ia associar esses
eventos toxicologicos aos efeitos colaterais nocivos (reagdes adversas conhecidas ou

esperadas — Tipo A) ou as reagdes adversas ndo previstas (Tipo B).

Nesta circunstdncia estdo 7,1% (604) dos casos totais considerados os
principios ativos envolvidos que se distribuem pelos grupos terapéuticos conforme se
observa na Figura 31, sendo os mais freqlientes o Psiquiatria (13,9%), o Respiratorio
(11,9%) e quase na mesma posi¢do os grupos Imunologia e Alergia(10,3%), Analgesia e
Anestesia (10,1%) e Neurologia (9.9%).
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Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP
Figura 31. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicolégicos
relacionados a medicamentos segundo a circunstancia uso terapéutico e

grupos terapéuticos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Na Figura 32 observam-se os grupos terapéuticos envolvidos na circunstancia
Erro de Administragdo (601 casos), representando 7,1% (601) dos casos totais, sendo que
os grupos mais freqiientes sdo o Respiratorio com 23,5%, o Imunologia e Alergia com

12,8% e 0 Analgesia e Anestesia com 12,3%.
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Figura 32. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicologicos

relacionados a medicamentos segundo a circunstdncia erro de administragdo e

grupos terapéuticos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Para a circunstancia erro de prescrigdo (101 casos) encontrou-se, observando a

Figura 33 que representa 1,2 % (101) dos casos totais, sendo os grupos mais freqiientes o

Respiratério (16,9%), o Analgesia e Anestesia (13,9%), Digestivo (11,9%) e Neurologia

(10,9%).
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Figura 33. Distribui¢do dos agentes téxicos associados aos eventos toxicologicos

relacionados a medicamentos segundo a circunstdncia erro de prescrigdo €

grupos terapéuticos. Estado de Sao Paulo, 1998.
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Avaliando-se a circunstincia automedicagdo e os grupos terapéuticos com ela
envolvidos segundo a Figura 34 pode —se verificar que representa 3% (258) do total dos
casos sendo que mais uma vez os grupos terapéuticos mais freqiientes se repetem sendo o
primeiro o Psiquiatria (22%), seguido do Analgesia e Anestesia (16,3%) e do Respiratorio
(14%).
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Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP

Figura 34. Distribuicdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos segundo a circunstancia automedicagio e grupos

terapéuticos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Na Tabela 43 foram agregados os dados dos principios ativos identificados e
mais freqlientes para as circunstancias: uso terapéutico, erro de prescri¢do, erro de
administra¢do e automedicag¢do, de forma a favorecer a comparagdo. Observa-se que ha
cinco principios ativos que se fazem presentes se ndo para as quatro circunstancias, ao
menos em trés delas. Ressaltamos que o fenobarbital esta presente em todas, sendo o sétimo
na circunstancia automedicag¢do, o quinto na circunstincia erro de administra¢do, € o

segundo na erro de prescri¢do € na uso terapéutico.

Observa-se ainda que a metoclopramida em qualquer circunstancia de uso

relaciona-se a eventos toxicologicos.
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Ja para os nomes comerciais além da confirmacdo do fenobarbital (Gardenal)
como ja referido, observa-se a digoxina como primeira no uso terapéutico e no erro de

prescricdo.

Tabela 43. Distribui¢do dos 10 principios ativos mais freqiientes, associados aos eventos
toxicolégicos relacionados a medicamentos nas circunstancias uso terapéutico,

erro de prescricdo, erro de administracdo e automedicacdo. Estado de Sao

Paulo, 1998.
N® PA Uso Terapéutico N° PA Errode N° PAErrode N° PA Automedicacio
(Reagdo Adversa) Prescricdo Administragdo
36 Digoxina 8 Dipirona 24  Fenoterol 18  Vit.Complexo B
25 Fenobarbital 6  Fenobarbital 24  Dipirona 12 Dipirona
22 Metoclopramida 6 Digoxina 21  Fenilpropanolamina 9  Diazepam
17 Fenilpropanolamina 5  Fenitoina 19 Fenilefrina 9  Paracetamol
15 Amoxicilina 4  Metoclopramida 16  Fenobarbital 7  Bromazepam
15 Carbamazepina 3 Mebendazol 14  Paracetamol 7  Cafeina
15 Haloperidol 3 Fenilpropanolamina 13  Carbinoxamina 7  Fenobarbital
14 Fenilefrina 3 Fenilefrina 13 Feniltoloxamina 7  Haloperidol
13 Fenitoina 3 Bromoprida 11 Metoclopramida 6  Acetilsalicilico,Ac.
13 Prometazina 3 Atenolol 9  Cisaprida 6  Metoclopramida

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP
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Tabela 44. Distribuicdo dos nomes comerciais mais freqiientes, associados aos eventos
toxicologicos relacionados a medicamentos nas circunstancias uso terapéutico,
erro de prescrigdo, erro de administracdo e automedicagdo. Estado de Sio
Paulo. 1998.

N° NC Uso NC erro de N° NCerrode N° NC Automedicacio
Terapéutico Prescricio Administrac¢do

36  Digoxina Digoxina 24 Berotec 6 Haldol

21 Plasil Fenitoina 13 Naldecon 6 Lexotan

17  Fenobarbital Fenobarbital 10 Plasil 5 Gardenal

11 Fenergan Dipirona 9 Atfrovent 5 Lorax

10 Naldecon Angipress 9 Dipirona 4 Diazepan

10 Tegretol Mebendazol 9 Gardenal 3  Diazepam

9 Fenitoina Plasil 8 Dramin 3 Dorflex

9 Haldol Aturgyl 7 Fenergan 3 Dramin

9 Neuleptil Digesan 6 Aminofilina 3  Naridrin

8 Hiconcil Dimetapp 6 Dimetapp 3  Plasil

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP

Circunstiancia Tentativa de Suicidio

Para a circunstancia tentativa de suicidio que detém 25% dos casos totais por
principio ativo verificamos na Figura 35 que os grupos terapéuticos mais freqlientes sdo
Psiquiatria com 47,7% (1007) dos casos, Analgesia e Anestesia com 13,8% e 8,6% por
principios ativos desconhecidos. Esta frequéncia de ignorados ¢ compreensivel pelas
caracteristicas da circunstancia, uma vez que, nem sempre quem traz o paciente ao servi¢o

de saude sabe o que ele ingeriu e na mais das vezes ele também ndo pode informar.
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Figura 35. Distribuigdo dos agentes toxicos associados aos eventos toxicologicos

relacionados a medicamentos segundo a circunstancia tentativa de suicidio e

grupos terapéuticos. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Na Tabela 45 podem-se verificar os principios ativos mais freqiientes tendo-se
0 fenobarbital novamente como primeiro e na Tabela 46 os nomes comerciais que segue
bastante coerente com a tabela anterior.
Tabela 45. Distribui¢do dos principios ativos mais freqiientes, associados aos eventos

toxicologicos relacionados a medicamentos segundo a circunstancia tentativa de

suicidio. Estado de Sao Paulo, 1998.

N° PA para Tentativa. de Suicidio
252 Fenobarbital
225 Diazepam
122 Bromazepam
119 Carbamazepina
73 Clonazepam

70 Amitriptilina
62 Dipirona
59 Cafeina
58 Paracetamol
56 Haloperidol

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP
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Tabela 46. Distribuigdo dos principios ativos mais fregiientes, associados aos eventos
toxicologicos relacionados a medicamentos segundo a circunstancia tentativa
de suicidio. Estado de Sdo Paulo, 1998.

N° NC para Tent Suicidio
149 Gardenal
117 Diazepan
102 Lexotan

99 Fenobarbital
89 Tegretol

68 Diazepam
63 Rivotril

48 Tryptanol
46 Mirtazapina
39 Haldol

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP

Os medicamentos envolvidos na circunstancia abuso foram poucos, sendo que
os 20 mais freqiientes de um total de 30 principios ativos diferentes estdo na Tabela 47.
Para surpresa foram quantitativamente e qualitativamente aquém das expectativas,
podendo-se fazer algumas suposi¢des. Primeiro, que os casos de abuso de drogas ndo sido
atendidos pelos CEATOX em geral, uma vez que ha poucos casos de atendimento
telefonico nestecasos, ndo havendo ligagdes, talvez, porque os profissionais saibam
diagnosticar e tratar estas substdncias e eventos nestas circunstancias. Segundo, pelo
atendimento direto quase nio foram atendidos casos deste tipo, embora saibamos que ha
muito consumo de drogas por ai. Serd que ndo geram emergéncias, isto €, casos agudos?
Nio ha fundamento para qualquer tipo de conclusdo ou formulag¢do de hipdteses. Fica a
constatagdo e a necessidade de conhecer melhor 0o que ocorre em relagdo as emergéncias

relacionadas a abuso de drogas licitas ou ilicitas.
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Tabela 47. Distribuicdo dos principios ativos associados aos eventos toxicolégicos

relacionados a medicamentos segundo a circunstancia abuso.Estado de Sao

Paulo, 1998.
N° PA para Abuso
3 Anfetamina
3 Benzidamina,Cloridrato de
2 Biperideno
2 Dipirona
1 Alprazolam

1

1

Benzalconio(Assoc)
Bromazepam
Cefpodoxima
Cetamina
Clomipramina
Clorpromazina
Cocaina
Deidrocolico(Acido ou Derivado)
Diazepam
Diclofenaco
Dimenidrinato
Dimeticona

Escopolamina

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP
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Circunstancia Tentativa de Aborto

O numero de casos de tentativa de aborto ndo foi grande, somando-se, se tem
0,2%, 19 casos, sendo que na Figura 36 verificamos que o grupo terapéutico Analgesia e
Anestesia foi o mais freqiiente, sendo que ha uma distribuicdo muito assemelhada as demais

circunstancias.

Na Tabela 48 e na Tabela 49 ficam mais claros os medicamentos utilizados seja
como principio ativo ou nome comercial e causa estranheza o permanganato de potassio na

primeira posi¢ao.

Tentativa de aborto

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP

Figura 36. Distribuigio dos agentes toxicos associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos na circunstancia tentativa de aborto e grupos

terapéuticos. Estado de Sdo Paulo, 1998.
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Foram relacionados na Tabela 48 todos os principios ativos envolvidos com essa
circunstancia e na 49 os nomes comerciais, sendo que nos chama aten¢do o uso do
permanganato de potéssio.

Tabela 48. Distribuicdo dos principios ativos responséveis por eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos na circunstincia tentativa de aborto. Estado de
Sao Paulo, 1998.

N° PA para Tentativa de aborto
3 Permanganato de potassio
2 Acetil Salicilico,Acido
1 Bromazepam
1 Cafeina
1 Clonazepam
1 Diazepam
1 Diclofenaco
1 Fenobarbital
1 Ferro
1 Midazolam
I Paracetamol
1 Progesterona

1 Sulfametoxazol(Associagio)

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP
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Tabela 49. Distribuicio dos nomes comerciais associados aos eventos toxicologicos
relacionados a medicamentos na circunstancia tentativa de aborto. Estado de
Séo Paulo, 1998.

N° NC para Tentativa de Aborto
3 Permanganato de Potassio

1 Trimexazol

] Sulfona

1 Sulfato Ferroso

1 Rivotril

1 Progesterona
1 Lexotan

1 Fenobarbital
1 Dormonid

1 Diazepan

1 Cibalena

1 Cataflam

1 Buferin

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox -SP
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43. CARACTERISTICAS DAS INTOXICACOES RELACIONADAS A

MEDICAMENTOS NO SISTEMA DE INFORMACOES HOSPITALARES
DO SUS

Avaliando-se a Classificacdo Internacional das Doengas (CID-10) através das
Listas de Morbidade observa-se que os agravos a saude relacionados a medicamentos,
enquanto causa, sdo bem previstos, sendo que, parte se relaciona a doenca ou agravo, tendo
como causa o medicamento, e outra parte a situagio ou circunstancia distribuindo-se por

varios capitulos.

Mais diretamente ao evento toxicologico destacamos dois capitulos de
interesse: o Capitulo XIX e o Capitulo XX, sendo o primeiro relacionado as lesdes e
envenenamentos de causas externas (T) e o segundo suplementar das causas externas de
morbidade e mortalidade (V-Y) (Anexo 4).

Ap6s avaliagdo, optamos por trabalhar com o Capitulo XIX, e, dele, com a lista
de morbidade referente a intoxicagdes por drogas e substancias biolégicas - T36-T50
(Anexo 4) por se relacionar mais diretamente com nosso objeto de estudo, por ter um
significativo nimero de casos registrados ¢ permitir uma analise complementar ao Banco
de Dados dos CEATOX- SP.

Encontrou-se um total de 2981 internagées e 63 obitos por intoxicacoes

relacionadas a medicamentos.

Inicialmente, registra-se que foi surpreendente que houvessem tantos casos
registrados desta forma, pois se acreditava pouco comum a responsabilizagdo direta do
medicamento sobre o agravo e 6bito, e sim, que esta informagdo se perderia pela forma
com que sdo preenchidos nossos registros médicos que se voltam mais para a doenga

(prontudrios, laudos e atestado de 6bito).

Na Tabela 50 observa-se a distribui¢go dos casos e Gbitos pelo conjunto da lista
de morbidade T36 a T50, onde se pode observar que a concentracdo de casos se encontra
nos grupos T50, T36, T42, T43 conforme se verifica na Figura 37 e que serfio detalhados
adiante.
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Tabela 50. Distribui¢do das internagdes, 6bitos e letalidade por intoxicacdo relacionada a

medicamento segundo lista de morbidade T36-T50. Estado de Sio Paulo, 1998.

Intoxicagdes por medicamentos — Casosn® %  Obitos Letal
T36 Intoxicagdo por antibidticos sistémicos 638 21,4 9 1.4
T37 Intoxicag@o por outras substancias antiinfecciosas ou 28 0,94 0 0
Antiparasitdrias sistémicas

T38 Intoxicagdo por hormonios e seus substitutos sintéticos, 18 0,6 0 0
Antagonistas

T39 Intoxicagio por analgésicos, antipiréticos e anti 95 3,2 1 1,1
Reumaticos ndo opiaceos

T40 Intoxicagdo por narcdticos e psicodislépticos 70 2.4 4 5,7
(alucinégenos)

T41 Intoxicagdo por anestésicos e gases terapéuticos 10 0.3 1 10

T42 Intoxicagdo por antiepiléticos, sedativos - hipnéticos e 509 17,1 11 2.2
Antiparkinsonianos

T43 Intoxicagdo por drogas psicotropicas néo classificadas 331 11,1 9 2,7
em outra parte

T44 Intoxicagdo p/ drogas que afetam principalmente o SNC 74 2,5 2 2,7

T45 Intoxica¢do por substancias com agfo essencialmente 46 1,5 1 22

Sistémicas e substancias hematoldgicas ndo classificadas
T46 Intoxicagdo por substancias que atuam primariamente 99 3,3 4 4,0
sobre o aparelho circulatdrio
T47 Intoxicagdo por substancias que atuam primariamente 75 2,5 2 2,7
Sobre o aparelho gastrointestinal
T48 Intoxicagdo por substancias que atuam prirﬁariammte 39 1,3 0 0
sobre os musculos lisos, esqueléticos, aparelho respirat.
T49 Intoxicagdo na pele, mucosas, oftalmolégica, 6 0,2 0 0
Otorinolaringoldgica e odontologica
T50 Intoxicagdo por diuréticos e outras drogas, medic. 943 31,6 19 2,0
e substancias biologicas ndo especificadas
TOTAL 2981 100 63 2,1
Fonte: Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS (SIH/ SUS) DATASUS/ MS
N° Registros Processados = 2.380.248 casos registrados em 1998, para o Estado de Séo Paulo.

Capitulo CID-10: Capitulo XIX =Lesbes envenenamentos e algumas outras conseqiiéncias de causas
externas.

*Lista Morbidade: Envenenamento por drogas e substancias bioldgicas = T36 a T50.
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Os medicamentos ndo especificados para as internagdes por intoxicagdo
associada a medicamentos representam 31,6%, o que, consideradas as condi¢des favoraveis
da internacdo para o esclarecimento do que estd duvidoso, demonstra a qualidade do
registro das informagdes, que € ruim. J4 os medicamentos ignorados para o ‘Banco dos
CEATOX/SP’ tém um registro melhor e representam 7,6%, considerados os principios
ativos e todas as circunstancias, incluindo a tentativa de suicidio, circunstdncia em que é
dificil a obten¢do de informagao.
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Fonte: Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS /DATASUS/MS

Figura 37. Distribuigdo das internagdes por intoxicagdes relacionadas a medicamentos

segundo lista de morbidade T36-T50. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Observa-se na Tabela 50 que o numero de Obitos se concentra em /nfoxicagdo
por antiepilépticos, sedativos - hipndticos e antiparkinsonianos (T42) seguido por
Intoxicagdo por antibidticos sistémicos (T36) e Intoxicagdo por drogas psicotrépicas ndo
classificadas em outra parte (T43), porém quanto a letalidade, a maior, 5,7%, € encontrada
na Intoxicagdo por narcdticos e psicodislépticos (alucinégenos)(T40), seguida de 4,0% por

Intoxicagdo por substdancias que atuam primariamente sobre o aparelho circulatério (T46).
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A letalidade média para a lista de morbidade T é de 2,1%, sendo que o grupo
T50 caracteriza 0 medicamento ndo especificado ou ignorado, e € o que apresenta o maior

numero de casos com 0bito e ndo poderiam ser, simplesmente, ignorados.

Comparando com o ‘Banco CEATOX/SP’ notamos que ha semelhanca parcial
quanto aos grupos preponderantes no caso dos medicamentos dos grupos Neurologia e
Psiquiatria, mas aparecem nas internac¢des os antibidticos sistémicos como primeiro e os do

aparelho circulatdrio.
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Fonte: Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS / DATASUS/MS

Figura 38. Distribui¢do dos 6bitos por intoxicagdes relacionadas a medicamentos segundo
lista de morbidade T36 — T50. Estado de Sao Paulo, 1998.
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O custo das internagées por intoxicagdes (2981 casos), ficou em R$345.719.63

para uma permanéncia de 7984 dias totais, com média de 2,7 dias, conforme se verifica na
Tabela 51.

Tabela S51. Distribuicdo das internagdes por intoxicacdo relacionada a medicamentos

segundo valor total, dias de permanéncia, média de permanéncia. Estado de
Séo Paulo, 1998.

Internagdes N° valor total RS Permanéncia Dias Permanéncia Média

2.981 345.719,63 7.984 2,7

Fonte: Sistema de Informagcdes Hospitalares do SUS /DATASUS/MS

*Lista Morbidade: Envenenamento por drogas e substancias biolégicas

Hé uma concentra¢do no tempo de internagio em até 7 dias, sendo que até o

terceiro dia temos a solugdo de 81,5% dos casos, conforme se observa na Figura 39.

1200 -= Dias de permanéncia
1000 927 978

Fonte: Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS (SIH/ SUS)

Figura 39. Freqiiéncia dos casos de internaggio por intoxicagdo relacionada a medicamentos
na lista de morbidade T36-T50, segundo permanéncia em dias. Estado de Sao
Paulo, 1998.
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4.3.1. Caracteristicas relacionadas aos Pacientes

Quanto ao Sexo

Observando-se a distribui¢do dos casos de internagdo por intoxicacdo
relacionada a medicamentos de acordo com a Tabela 52, verificamos que o sexo feminino é

o mais afetado com 63% dos casos, no entanto a letalidade para o sexo masculino é bem
maior.

Tabela 52. Distribuicdo das internagdes e Obitos por intoxicacdo relacionada a
medicamentos segundo sexo. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Sexo internacgdes % obitos letalidade
Masculino 1.106 37 41 3,71
Feminino 1.875 63 22 1,17
TOTAL 2.981 100 63 2,11

Fonte: Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS /DATASUS/MS

*Lista Morbidade: Envenenamento por drogas e substancias bioldgicas

Este comportamento observado na Tabela 52, isto € as mulheres com maior

numero de casos e os homens com maior letalidade também foi verificado no Banco de
Dados dos CEATOX/SP.
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Figura 40. Freqiiéncia dos casos de internagdo por intoxicac¢do relacionada a medicamentos
no sexo masculino segundo lista de morbidade T36-T50.Estado de Sao Paulo,
1998.
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Fonte: Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS /DATASUS/MS
Figura 41. Freqiiéncia dos casos de internagdo por intoxicagdo relacionada a medicamentos

no sexo feminino segundo lista de morbidade T36-T50. Estado de Sdo Paulo,
1998.
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Embora as mulheres sejam mais afetadas observando-se do ponto de vista
quantitativo do ponto de vista qualitativo ndo h4 diferencas significativas de acordo com as
Figuras 40 e 41, sendo que a concentragdo se da para medicamentos ignorados, para
antibidticos sistémicos, para antiepilépticos, sedativos, hipnéticos e antiparkinsonianos e
drogas psicotropicas.

Salienta-se que este comportamento de semelhangas qualitativas para os sexos e
preponderancia quantitativa para as mulheres € o padrio do Banco de Dados dos
CEATOX/SP.

Quanto a idade

Para que se pudesse observar a distribui¢do dos casos por faixa etaria foi feita a
Tabela 53 na qual se verifica que a faixa etdria mais afetada € a de 20 a 29 anos, com 19,1%
dos casos e em seguida da faixa de 1 a 4 anos com 15,3% dos casos. Para visualizagio mais
favoravel foi efetuada a Figura 42.

Tabela S3. Distribuicdo das internagdes por intoxicacdo relacionada a medicamentos
segundo faixa etaria. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Faixa Etiria (anos) N %
<1 80 2,68
la4d 456 15,30
5a9 133 4.46

10a14 196 6,58
15a19 425 14.26
20a29 570 19,12
30239 432 14,49
40 a 49 296 9,93
50a59 136 4,56
60 a 69 111 3,72
70a79 84 2,82
80e+ 62 2,07
TOTAL 2.981 100,00

Fonte: SIH /SUS /DATASUS /MS

(N° Registros Processados = 2380248)

Capitulo CID-10: Capitulo XIX : Lesdes envenenamentos e algumas
outras conseqiiéncias de causas externas.

*Lista Morbidade: Envenenamento por drogas e substancias biologicas
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Fonte: SIH /SUS /DATASUS /MS
Figura 42. Distribuigdo das internagdes por intoxicagdo relacionada a medicamentos

segundo faixa etaria. Estado de S&o Paulo, 1998.

Quanto aos ébitos por faixa etaria chama aten¢do, embora a maior parte nio
tenha identificacdo do medicamento como ja foi visto, alguns aspectos, a saber: 5 casos por
antibioticos sistémicos na faixa etaria de 55 a 64 anos; 11 6bitos por sedativos, hipnoticos,
antiepilépticos e antiparkinsonianos , considerando-se que as tentativas de suicidio estdo
registradas noutro item da lista de morbidade, especifico para intoxica¢do autoprovocada
com esta finalidade.

Quanto aos 6bitos e sua distribuigdo por faixa etaria, Figura 43, se verifica uma

concentragdo de 29%;(18 casos) na faixa etdria de 35 a 44 anos.
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Figura 43. Obitos por intoxicagdo relacionada a medicamentos segundo faixa etdria.
Estado de Sdo Paulo, 1998.
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Observa-se que para todos os grupos terapéuticos o medicamento ndo

identificado também concentra o maior nimero de casos.

Estudando-se em relagdo as faixas etarias, encontra-se na faixa dos menores que
/ ano uma concentracio nos medicamentos ndo especificados e em antibidticos sistémicos

(Figura 41).

NO

INTOXICACAO<1 SEGUNDO GT

Fonte: Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS(SIH /SUS)

Figura 44. Frequéncia de internagdes por intoxicagdes relacionadas a medicamentos na
faixa etaria menor que 1 ano segundo lista de morbidade T36-T50. Estado de
Séo Paulo, 1998.
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O mesmo comportamento € encontrado na faixa etaria de 1 a 4 anos, sendo

quantitativamente bem maior, com 456 casos, significando 15,3% do total.
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Fonte: SIH /SUS /DATASUS /MS

Figura 45. Frequéncia de internagdes por intoxica¢des relacionadas a medicamentos na
faixa etdria 1 a 4 anos segundo lista de morbidade T36-T50. Estado de Sio
Paulo, 1998.

Para a faixa etaria de 15 a 24 anos, que tem o maior numero de casos (729) o
que representa 24,5% do total, tem-se, por ordem decrescente os medicamentos ndo
especificados com 33,8%(T50), antiepilépticos, hipndticos sedativos e antiparkinsonianos
com 22,7% (T42), intoxicagdo por antibidticos sistémicos com 19% (T36) e a psicotropicos
com 13,4% (T43).
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Figura 46. Frequéncia de internagdes por intoxicagdes relacionadas a medicamentos na

faixa etdria 15 a 24 anos segundo lista de morbidade T36-T50. Estado de Sao
Paulo, 1998.

A faixa etaria dos 25 a 34 anos tem comportamento semelhante a faixa dos 15 a

24 anos. porém concentra 16,9% (504 casos) do total de casos Figura 47.
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Figura 47. Frequéncia de internagdes por intoxicagdes relacionadas a medicamentos na

faixa etdria 25 a 34 anos segundo lista de morbidade T36-T50, 1998.
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4.3.2. Caracteristicas relacionadas aos Agentes Toxicos

Selecionou-se da lista de morbidade T36-T50 do Capitulo XIX aqueles grupos

terapéuticos que foram mais freqiientes.

As internacGes por intoxicagdes por antibidticos sistémicos, com 638 casos,
representam 21.4% (Tabela 51) do total, sendo que nio houve especificagdo do principio
ativo para 94,5% (603) dos casos.

As internagdes por infoxica¢do com analgésicos, antipiréticos, anti-reumaticos
ndo opidceos tiveram um total de 95 casos, sendo que em 51,5% delas nio foi especificado

o principio ativo conforme se verifica na Tabela 54.

Tabela 54. Distribuicdo dos casos de internagdo por intoxicagdo relacionada a

medicamentos, segundo lista de morbidade T39. Estado de Sio Paulo, 1998.

T39 Intoxicacdo analgésicos, antipiréticos anti-reumaticos ndo opisceos N° %

T39.0 Salicilatos 18 19
T39.1 Derivados do 4-aminofenol 4 42
T39.2 Derivados pirazolénicos 7 74
T39.3 Outros antiinflamatérios ndo esteroides 6 6.3
T39.8 Outros analgésicos ndo opidceos e antipiréticos NCOP 11 11,6
T39.9 Analgésicos ndo opiaceos antipiréticos € anti-reumaticos NE 49 51,5

Fonte : Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS
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As internagdes por infoxicagdes por antiepilépticos, sedativos, hipndticos e
antiparkinsonianos , com 509 casos, tem sua concentragio entre 36,4% (185 casos) para os

barbituricos e de 34,4% (176 casos) para os benzodiazepinicos, conforme se verifica na
Tabela 55.

Tabela 55. Distribuicdo dos casos de internagdo por intoxicagdo relacionada a
medicamentos segundo lista de morbidade T42. Estado de Sao Paulo, 1998.

T42 Intoxicagdes antiepilépticos, sedativos, hipnéticos e antiparkinsonianos N %
T42.0 Derivados da hidantoina I3 26
T42.1 Iminostilbenos 41 8,1
T42.2 Succinimidas e oxazolidinadionas 3 0,6
T42.3 Barbituricos 185 36,4
T42.4 Benzodiazepinas 176 34,6
T42.5 Antiepiléticos em associagdo NCOP 10 2
T42.6 Outras drogas antiepilépticas, sedativas, hipndticas 22 43
T42.7 Drogas antiepilépticas, sedativas, hipnéticas NE 51 10,0
T42.8 Drogas antiparkinsonianas, outras depressdo central , tonus muscular 8 1,6

Fonte : Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS
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As internagdes por intoxicacdo com drogas psicotrépicas tem 331 casos,
significando 11,1% do total de casos (Tabela 50), sua concentracdo em ordem decrescente
esta nos medicamentos ndo especificadas com 31,4%, outras drogas ndo previstas na lista,
com 29,3%, pelos antidepressivos triciclicos e tetraciclicos com 10,5% e por outros

antidepressivos ndo especificados (9,7%) conforme se observa na Tabela 56.

Tabela 56. Distribuicio dos casos de internagio por intoxicacdo relacionada a
medicamentos segundo lista de morbidade T43. Estado de Sao Paulo, 1998.

T43 Intoxicacdo p/drogas psicotrépicas NCOP N° Yo
T43.0 Antidepressivos triciclicos e tetraciclicos 35 10,5
T43.1 Antidepressivos inibidores monoaminooxidase 4 12
T43.2 Outros antidepressivos e os NE 32 9,7
T43.3 Antipsicéticos neurolépticos derivados fenotiazina 15 4.5
T43.4 Neurolépticos tipo butirofenona e tioxanteno 14 4.2
T43.5 Outros antipsicoticos e neurolépticos e os NE 25 7.6
T43.6 Psicoestimulantes que potencialmente podem provocar dependéncia 5 1,5
T43.8 Outras drogas psicotropicas NCOP 97 293
T43.9 Droga psicotrépica NE 104 314

Fonte : Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS
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As internagdes por intoxicag¢bes por substancias que atuam primariamente
sobre aparelho circulatorio verificam-se que dos seus 99 casos, 36,4% concentram-se em
substdncias que ndo estdo especificadas e 32,3% nos glicosideos estimulantes do coragdo,

conforme se verifica na Tabela 57.

Tabela 57. Distribuicdio dos casos de internagdo por intoxicagdo relacionada a

medicamentos segundo lista de morbidade T46. Estado de Sdo Paulo, 1998.

T46 Intoxicacdo por substincias que atuam primariamente sobre ap circulatério N - %
T46.0 Glicosideos estimulantes do coragdo e substincias de agdo semelhante 32 32,3
T46.1 Bloqueadores dos canais de célcio 4 40
T46.2 Outras drogas antidisrritmicas NCOP 8 8,0
T46.3 Vasodilatadores coronarianos NCOP 3 3.0
T46.4 Inibidores da enzima conversdo angiotensina 1 1,0
T46.5 Outras drogas anti-hipertensivas NCOP 13 13,1
T46.6 Drogas antihiperlipémicas antiarteriosclerdticas 2 2,0
T46.9 Outras substéncias e NE que agem essencialmente sobre o aparelho circulatério 36 36,4

Fonte : Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS
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As internagdes por intoxicagdes por substincias diuréticas e outras ndo
especificadas tem um total de 943 casos, concentrando 31.6% do total das internagdes
intoxicagdes relacionadas a medicamentos, no entanto 98% delas se referem a casos com
substdncias ndo especificadas. Apenas 2% seria de responsabilidade de diuréticos, ficando
o item T50.9, conforme se verifica na Tabela 58, como um cddigo para os medicamentos
ignorados em geral, sem especificagio de grupo terapéutico ou ainda para aqueles que

porventura ndo tenham sido previstos na lista.

Considerando-se que estes casos s3o origindrios de internagdo seria de se supor
que as substancias ignoradas fossem em nimero menor, considerando que a lista de
morbidade T36-T50 da CID-10, como um todo cobre boa parte dos principais grupos
terapéuticos € a condigdo de internagdo favorece a um maior contato com o paciente para

que se esclarega esta informagdo, até mesmo em fungéo do processo de tratamento.

Tabela 58. Distribuicio dos casos de internagdo por intoxicagdo relacionada a
medicamentos segundo lista de morbidade T50. Estado de Sdo Paulo, 1998.

TS0 Intoxicacdo diurética, outras drogas, medic. e substancias biolégicas NE N°
T50.0 Mineralocorticoides e seus antagonistas 4
T50.1 Diuréticos de alga 1
T50.2 inibidores da anidrase carbénica benzotiazidas outros diuréticos 5

T50.3 Produtos que agem sobre o equilibrio elétrico, calérico e hidrico 1
T50.4 Drogas que agem sobre metabolismo acido tirico 4
T50.5 Inibidores do apetite 3
T50.7 Analépticos antagonistas receptores opiaceos 1
T50.8 Agentes de diagndstico 1

T50.9 Outras drogas medicamentos, substancias biologicas e NE 923

Fonte : Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS
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Devido ao volume dos achados deste estudo fez-se necessdrio efetuar uma
sintese de maneira a favorecer a discussdo dos mesmos, o que foi feito, ji selecionando
alguns aspectos considerados relevantes, que se relacionam, ora com os agentes toxicos, ora

com as pessoas afetadas e as circunstancias associadas.

Os medicamentos estdo relacionados a 36,7% (9118 casos) dos eventos
toxicologicos registrados no Estado de Sdo Paulo, no ano de 1998, conforme informa o
SINITOX.

Ja no conjunto de casos do estudo (18592), os medicamentos estdo relacionados
a 35,9% (6673 casos), sendo o maior nimero de casos dentre todos os tipos de agentes

toxicos, sendo em sua maioria intoxicagoes (64,1%).

Caracterizam os eventos toxicologicos relacionados a medicamentos a
notificagdo telefonica (78,45%), predominantemente de servigos de saude hospitalares,
sendo 86,6% originarios de exposi¢cdes agudas, onde a principal via de exposi¢do é oral
(90,2%) e o principal local de exposi¢do € a residéncia (85,7%) urbana (95%).

As principais circunstincias em que ocorrem os eventos toxicolégicos
relacionados a medicamentos sdo acidentais (37,6%), tentativas de suicidio (35,3%) e as

que se relacionam com o uso terapéutico somam 17,7%.

Os eventos toxicologicos relacionados a medicamentos preponderam para o
sexo feminino, e para as criangas até dez anos, sendo que nas de 2 e 3 anos se concentram o

maior numero de casos.

As intoxicagdes preponderam relacionadas aos grupos terapéuticos psiquiatria
(14,8%), anticonvulsivantes e antiepiléticos (11,4%) e analgesia e anestesia (5,9%). O

principio ativo envolvido no maior niumero de intoxicagdes € o fenobarbital.

As exposigoes tem 24,1% do conjunto dos eventos, a sua concentracdo € na
faixa etdria de até 5 anos com 70,8% das exposigdes. Preponderam, em ordem decrescente,
os grupos terapéuticos analgesia e anestesia, respiratorio, psiquiatria e cardiologia. O

diclofenaco foi o principio ativo mais frequente para as exposicdes.
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Para as reacdes adversas, que representam 2,5% dos eventos toxicologicos, os
grupos mais frequentes sio psiquiatria e quimioterapia sistémica. Ja o principio ativo mais

frequente foi a metoclopramida.

Nos 6673 medicamentos, encontraram-se 8443 principios ativos devido a
associagdes, sendo a preponderancia, em ordem decrescente, para substdncias do grupo
Psiquiatria (20,1%), Analgesia e Anestesia ( 11,6%), Respiratorio (11,3%), Neurologia
(10,7%) e Imunologia e alergia (6,2%).

Ao selecionarmos os 10 mais freqiientes, temos que:

® 40.1% € do grupo Psiguiatria, sendo os principios ativos mais frequentes,
por ordem decrescente: diazepam, haloperidol, benzodiazepinico ndo

especificado e bromazepam;

* 27,8% ¢ do grupo Neurologia, sendo os mais frequentes: fenobarbital e

carbamazepina;

* 18,0% ¢ do Analgésico e anestésico, sendo os mais frequentes: dipirona,

diflofenaco e paracetamol.

Os 5 principios ativos mais frequentes relacionados a todos os eventos e
classificando-se ‘campedes’ em eventos toxicolégicos sdo, por ordem decrescente:
Jfenobarbital, diazepam, haloperidol, carbamazepina e bromazepam. Estando presentes nas

5 substancias ativas mais frequentes, tanto para os homens, quanto para as mulheres.

Na Tabela 59, apresenta-se a posi¢@o de 3 dos mais frequentes principios ativos
associados as circunstdncias em que ocorreram os eventos com o0 propdsito de demonstrar

que eles se repetem em quase todas elas.
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Tabela 59. Posicdo da frequéncia de eventos toxicolégicos relacionados a haloperidol,

fenobarbital e carbamazepina, segundo circunstincias. Estado de S&o Paulo.

1998.

circunstincia haloperidol fenobarbital carbamazepina
acidental 1° 17° 18°
uso terapéutico 7° 29 6°
erro de prescrigdo = 20 -
erro de administragio ™ 4° v
automedicagdo 8° 1° 4°
tentativa de suicidio 11° 1° 4°
tentativa de aborto - g° i
ignorada 2" 1° 4°
Exigéncia para venda receita 2 vias C1  receita 2 vias Bl receita 2 vias C1
no registro

Fonte: Banco de Dados dos CEATOX/SP; Cadastro de Medicamentos /CVS-SES/SP
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Embora ja tenham sido apresentados nos resultados, reuniu-se na Tabela 60,

com a finalidade de comparagdo, os medicamentos envolvidos nas varias circunstincias

consideradas relevantes para discussdo, onde se verifica a grande semelhanga entre os

grupos terapéuticos, os principios ativos € até mesmo de nomes comerciais envolvidos.

Tabela 60. Circunstancias em que ocorreram os eventos toxicologicos e respectivos

grupos terapéuticos, principios ativos e nomes comerciais relacionados mais
frequentes. Estado de Sdo Paulo, 1998.

CIRCUNSTANCIA GRUPOS TERAPEUTICOS PRINCIPIOS ATIVOS NOMES COMERCIAIS
5 + frequentes 5 + frequentes
Acidental 29.4% Respiratério 15% haloperidol, fenilefrina, haldol, ,dimetapp,

uso terapéutico 7,1%

erro de administragdo 7,1%

erro de prescrigdo 1,2%

Automedicaggo 3%

tentativa de suicidio 25%

analgesia/anestesia 11,6%

psiquiatria 10,6%

Psiquiatrial 3,9% respiratério

11,%%
imunologia/alergia 10,3%

analgesia /anestesia 10,1%
Neurologia 9,9%

Respiratério 23,5%

Imunologia/alergia 12,8%

analgesia/anestesia 12,3%
respiratorio16.8%

analgesia‘anestesial 3,9%
digestivo 11,9%

neurologia 10,9%
psiquiatria22%
analgesia/anestesial 6,.3%
respiratério 14%

Psiquiatriad 7, 7%

analgesia/anestesial 3,8%

diclofenaco, etinilestradiol,

fenilpropanolamia,

digoxina, fenobarbital,

metoclopramida, amoxicilina

fenilpropanolamia,

fenoterol, dipirona,

fenilpropanolamia, fenilefrina,

fenobarbital

dipirona, fenobarbital,
digoxina, fenitoina,
metoclopramida

vitaminas do complexo B,
dipirona, diazepam,
paracetamol, bromazepam

fenobarbital, diazepam,

bromazepam, carbamazepina,

clonazepam

naldecon, cataflam,

permanganato de potassio

digoxina, plasil,
fenobarbital, fenergan,
naldecon

berotec. naldecon, plasil.
atrovent, dipirona.

digoxina. fenitoina,
fenobarbital, dipirona,

angipress

haldol, lexotan, gardenal,
lorax, diazepam.

Gardenal, diazepan,
lexotan, tegretol

fenobarbital,

Fonte: Banco de Dados dos CEATOX/SP; Cadastro de Medicamentos /CVS-SES/SP
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Estas semelhancas remetem a uma interrogagéo: que razio social esta presente

neste tipo de fendmeno? Procura-se discutir mais adiante estas questdes.

Organizou-se a Tabela 61 com a finalidade de reunir alguns dos nossos
achados, isto €, os 40 mais frequentes nomes comerciais de medicamentos envolvidos nos
eventos toxicoldgicos, com informagdes de consumo (em unidades e valores) e as suas

respectivas exigéncias legais para venda, buscando responder a algumas indagacdes.

Tabela 61. Os 40 medicamentos relacionados aos eventos toxicolégicos mais frequentes,
suas respectivas posi¢des de venda por unidades e valores e exigéncias legais
para venda. Estado de Sao Paulo, 1998.

Nome Casos PA GT posicdo Posicdo Tipo exigéncia
Comercial vendas/unid Vendas $§  Mercado de registro**
.p/12meses p/ 12meses  (unid/ $)

Diazepan 251 diazepam PS 108 283 ético(92/257) notificagdoB-B1
Gardenal 215 fenobarbital NC 15 118 ético(12/110) receita 2 vias Bl
Dimetapp 198 Fenilpropano- RN 42 133 ético(36/123) sem retengio

lamina, receita

fenilefrina,

bromofeniramina
Fenobarbital 174 fenobarbital NC x * ético receita 2 vias Bl
Tegretol 160 carbamazepina NC 12 13 ético(9/12) receita 2 vias C1
Naldecon 156 Fenilpropanola- 1A 50 91 €tico(43/85)  sob retengdo

mina, fenilefrina, receita

feniltoloxamina

carbinoxamina
Lexotan 150 bromazepam PS 6 7 ético(4/7) notificagdoB-B1
Haldol 131 haloperidol PP 92 344 ético(76/315) receita 2 vias Cl
Rivotril 120 clonazepam NC 27 139 ético(23/129) notificagdoB-B1
Novalgina 110 dipirona AA 2 8 ético(2/8) sem receita
Cataflam 88 diclofenaco Al 1 ético(1/1) sem receita
Haloperidol 81 haloperidol PP * * ético receita 2 vias Cl
AAS 75 acido AA 114 43 €tico(98/40)  sem retengdo receita

acetilsalicilico
Digoxina 75 digoxina CcC 104 209 €ético(88/191) sob prescrigio médica
Sorine Infantil 72 benzalcbnio, RN 10 31 ético(8/28) sern receita

cloreto de sédio
Permanganato de 68 permanganato de TI * ético sem receita
potassio potassio
Tryptanol 64 amitriptilina PA 71 82 ético(58/76)  receita 2 vias Cl
Plasil 62 metoclopramida DE 49 258 €tico(42/235) sob prescrigdo médica
Berotec 55 fenoterol RB 24 114 ético(21/107) sob prescrigdo médica
Anafranil 53 clomipramina PA 156 194 ético(136/130) receita 2 vias -
Lorax 51 lorazepam PS 20 47 ético(17/44)  notificacdoB-B1
Aerolin 51 salbutamol RB 19 18 €tico(16/16)  sob prescri¢io médica
Sulfato Ferroso 51 sulfato ferroso SH * % ético

DE
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Nome Casos PA GT posicdo Posicdo Tipo exigéncia
Comercial vendas/unid Vendas $ Mercado de registro**
-.p/12meses p/ 12meses  (unid/ $)

Tandrilax 48 Paracetamol, Al 85 29 ético(71/26)

diclofenaco,cafei-

na.carisoprodol
Carbamazepina 48 carbamazepina NC * * ético receita 2 vias- C1
Tylenol 47  paracetamol Al 8 5 ético(6/5) sem receita
Salbutamol 47  salbutamol DB * * ético sob prescrigdo médica
Neuleptil 47 periciazina PP ético receita 2 vias- Cl
Ad-Til 46 retinol.colecalcifer EA 266 881 ético

ol
Aminofilina 46  aminofilina RB 109 448 €tico(93/411) sob prescrigio médica
Dramin 45 dimenidrinato IA 51 171 ético(44/158)
Adalat 41 nifedipino CK 44 34 €tico(38/31)  sob prescrigdo médica
Ginecoside 38 progesterona HF 244 639 €tico
Multigen-Al 36 clorexidina.nafazol 1Z - * ético

ina,alergenos,

outros
Voltaren 35 diclofenaco Al 5 4 €tico(3/4) sem receita
Fenergan 35 prometazina 1A 122 416 €tico(105/382) sob prescrigio médica
Pantelmin 34 mebendazol QP 126 380 €tico(105/348) sob prescrigio

médica™

Hidantal 32 Fenitoina EI 74 297 €tico(61/269) receita 2 vias- Cl
Angipress 30 atenolol CB 149 166 €tico(130/134) sob prescrigdo médica
Polaramine 30 Dextroclorfe- IA 58 143 €tico(49/133)

niramina
Dormonid 30 midazolam PS * * ético notif. Receita B-B1
40 + frequentes 3226 - - - B o -
ignorado 644 A — - e T -
outros = ™ - - -
total 6673 - - B N T

Fontes: Banco de Dados dos CEATOX / SP: Cadastro de Empresas e Medicamentos - CVS/ SES -SP; IMS Health -Brasil

Observacoes:

1. a posicdo em unidades € apresentada dentro do conjunto do consumo ético e popular, 0 mesmo ocorrendo com a

posi¢do com base nos valores de faturamento. O dado apresentado entre parénteses € referente a cada lista em
separado, isto € os éticos dentre a lista destes, seja para unidades ou valores.

2. *ndo localizado nas listas dos 300 mais vendidos do IMS

3. ** exigéncia de registro para venda: o Cadastro de Empresas e Medicamentos - CVS/SES-SP, a Portaria Dimed 344/98
- SVS/MS, e atualizagdes publicadas pela ANVISA, foram consultados.

4. "mebendazol: ndo ha exigéncia de receita médica no seu registro para Laboratérios privados

{ BASF, De Mayo,

outros). mas para 0 medicamento FURP ha registro com a exigéncia de receita médica. Qual € o critério de avaliagdo
utilizado pela ANVISA nestes registros?
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Os medicamentos envolvidos nos eventos toxicolégicos sio os mais vendidos

em unidades, isto €, de maior consumo?

No caso de alguns, como o cataflam, a novalgina, o voltaren, o lexotan, o
tylenol sim e ainda no caso de boa parte deles uma vez que quase todos se encontram na

lista dos 300 mais vendidos em unidades.

Os medicamentos envolvidos nos eventos toxicoldgicos sdo os mais vendidos

em valores?

Embora haja diferencas marcantes em alguns casos entre a posi¢do de venda em
unidades e a posi¢do em valores para o mesmo medicamento, temos que, alguns casos se
mantém como o cataflam , o voltaren, o tylenol, o lexotan, a novalgina, sendo campedes
em vendas por todos os enfoques e também em eventos toxicolégicos registrados pelos

CEATOX neste conjunto de casos.

Os medicamentos envolvidos nos eventos toxicoldgicos sdo vendidos por venda

livre ou por venda restrita?

Esta € uma questdo controversa. Todos, os medicamentos listados entre os mais
freqiientes sdo indicados pela lista do IMS no conjunto dos medicamentos de mercado tipo
ético, e quase todos sdo registrados com exigéncia de venda sob receitudrio médico,
quando ndo sdo além disto sob retengdo de receita, com duas vias ou acompanhadas por
notificagdo especial. Por este enfoque, temos que os medicamentos envolvidos nos eventos

toxicologicos sdo de venda restrita, na sua maioria (IMS BRASIL, 1999).

Se considerarmos que todos estes pacientes que se envolveram em eventos
toxicologicos agudos e foram atendidos nos servigos de emergéncia, no ano de 1998, no
estado de Sdo Paulo, estavam medicados sob prescricdo meédica e adquiriram estes
medicamentos sob o padrdo legal, devemos nos preocupar com o ensino médico, com o tipo
de orientagio que recebem estes pacientes, com o tipo de assisténcia médica que gera tantos

casos de ‘acidente terapéutico’ e medica tantas pessoas que ‘parecem’ querer se matar.
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Porém, entre o legal e o real, para compreender esta questfio, é necessario e
fundamental, que nos apoiemos no contexto brasileiro e paulista, considerando o estado de
S@o Paulo o de maior consumo de medicamentos, como apresentado no inicio deste estudo,
e onde ndo se instituiu, de fato, como em todo o pais, a venda de medicamentos sob

prescrigdo médica conforme determinam as leis vigentes.

Ainda resta o caso dos medicamentos que sdo de tarja preta, isto é aqueles de

controle especial.

A exigéncia no registro dos produtos farmacéuticos de venda sob controle
especial implica na responsabilizagdo dos profissionais de satide que prescreverio e que
dispensaréo estes produtos, € no controle, que ¢ de responsabilidade da vigilancia sanitaria,
que deve acompanhar e avaliar todo o processo, da produgdo até a entrega ao

usuario/paciente/ consumidor.

Salienta-se que ser adequadamente prescrito e dispensado ndo é suficiente! Ha

que acompanhar o uso.

Por outro lado, hd indicios de que hd fatores de risco presentes que se
relacionam a automedicagdo direta e indiretamente, ao acesso favorecido com a
dispensacdo sem receita médica ou com a repetigio da receita médica sem a necessaria
orientacdo para um consumo seguro. Enfim, além do risco inerente destas substancias

associam-se caracteristicas do risco socialmente produzido.

E necessério que as autoridades de vigilancia sanitdria, os profissionais que sdo
prescritores e em sua pratica didria efetuam receitudrio de medicamentos sob controle
especial, os profissionais de saiide envolvidos na administragio € em particular na
dispensagéo, os representantes de usudrios no campo da saide mental, que sio mais
envolvidos no uso deste tipo de medicamento, venham a aprofundar a discusséo sobre estes
casos, procurando compreender o que estd ocorrendo € quais as providéncias necessarias e
possiveis de serem efetivadas em beneficio das pessoas, inclusive muitas delas muito

jovens.
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E evidente que nio aponto para medidas educativas apenas, pois nio ha
conseqliéncia num discurso educativo se ndo houver na comunidade, em geral, coeréncia
com a concep¢do de que medicamento contém risco e ndo deve estar disponivel para
qualquer uso, de qualquer forma, por qualquer um, bastando apenas ter condigdes

financeiras para adquiri-los.
Comparando com os dados de internag¢do do SIH /SUS

Observa-se um comportamento semelhante nos dois bancos de dados para o
sexo, isto €, para as mulheres encontrou-se um maior nimero de casos em relagdo aos

homens e ainda que, para os homens, a letalidade é maior.

Para as interna¢des por intoxicagdo relacionadas a medicamentos temos a
preponderancia, por ordem decrescente, dos antibidticos sistémicos (21,4%), antiepiléticos,
sedativos - hipndticos e antiparkinsonianos (17,1%) e psicotrépicos (11,1%), ndo sendo
possivel identificar o agente através de principio ativo ou nome comercial, devido a forma

de registro da informag&o.

Para as internagbes por intoxicagdo relacionadas a medicamentos a faixa etaria
mais afetada é a de 20 a 29 anos (19,1%), sendo que a segunda faixa etdria com maior
frequéncia de casos € a de / a 4 anos (15,3%). Estas s3o para o Banco de Dados dos
CEATOX/SP as duas principais faixas de idades afetadas, porém a ordem € invertida, isto

¢, primeiro se posicionam as criancas de 1 a 4 anos e em segundo 0s jovens.

Nos casos de internagdes por intoxicacdo relacionadas a medicamentos
encontramos a seguinte associagdo com dos grupos terapéuticos e faixas etarias:
inicialmente todos os grupos tém como mais freqiientes os medicamentos nio identificados;
para a crian¢a menor de 1 ano e de 1 a 4 anos os anfibidticos sistémicos preponderam; para
os de 15 a 24 anos (24,5% dos casos totais) tem-se, por ordem decrescente, antiepiléticos,
hipndticos, sedativos e antiparkinsonianos (22,7%), antibioticos sistéemicos (19%) e
psicotropicos (13,4%), para os de 25 a 34 anos (16,9% dos casos totais), 0 comportamento
¢ semelhante a faixa anterior, tendo-se, em ordem decrescente, antiepiléticos, hipndticos,
sedativos e antiparkinsonianos (21,5%), antibioticos sistémicos (18,7%) e psicotrépicos
(17,7%) .
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Nos casos de internagdo por intoxicagdo relacionada a medicamentos os agentes

toxicos encontrados sdo:
* antibidticos sistémicos (21,4%), sendo 94,5% nio especificados;

® analgésicos, antipiréticos, anti-reumdticos ndo opidceos(3,2%), com 51,5%

ndo especificados el9% salicilatos;

* antiepiléticos, hipndticos, sedativos e antiparkinsonianos (17,1%), com

36,4% barbitiricos e 34,6% benzodiazepinicos;

e psicotrdpicos (11,1%) sendo 31,4% ndo especificados, 29,3% ndo previstos
na lista, 10,5% de antidepressivos triciclicos e tetraciclicos e 9,7% de

antidepressivos ndo especificados;

 substdncias que atuam primariamente no apareiho circulatério (3,3%) com
35,4% substdncias ndo especificadas, 32,3% estimulantes do coracdo ou

assemelhados, e 32,3% glicosideos;

¢ diuréticos e outras substancias ndo especificadas (31,6%), sendo que 98% ¢

de substancias ndo especificadas € 2% de diuréticos.

Comparando os grupos terapéuticos envolvidos nos casos de internagdes por
intoxicacdo relacionadas a medicamentos (SIH /SUS) e os do Banco dos CEATOX/SP
(Tabela 62) observamos que ha associagdo entre eles e também com os mais vendidos no

mercado em valores, como verificamos adiante:

® 0s grupos terapeuticos psiquiatria, analgesia e anestesia, respiratorio e
neurologia de maior frequéncia no Banco de Dados dos Centros, estdo em 3°

¢ 4° lugares no faturamento da vendas em farmacias e drogarias;
® 0s grupos terapé€uticos quimioterapia sistémica, psiquiatria e neurologia de
maior frequéncia, nos dados que se pode identificar do SIH /SUS, estio em

3° € 4° lugares no faturamento da vendas em farmécias e drogarias;

e entre os dois conjuntos de casos observamos que 0s grupos terapéuticos

semelhantes mais freqiientes sdo o psiquiatria e o neurologia.
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Tabela 62. Distribuicdo dos casos de eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos

no Banco de Dados dos CEATOX /SP e no do SIH /SUS segundo grupos

terapéuticos e respectivos faturamentos em valores. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Grupo terapéutico CEATOX AIH Faturamento

N° % Ne % %8$  Posicio$
Analgesia e Anestesia 974 11,6 115 35 13 3°
Cardiovascular 483 5,7 99 3,3 152 27
Digestivo 455 5,4 75 2,5 16,7 1°
Eletrolitos e Nutrigdo 429 5,1 A T =
Oftalmologia 34 0,4 - - I
Geniturinario 162 1.9 18 06 10 ale
Diabetes 301 3,6 =S e
Imunologia e Alergia 520 6,2 = = g
Neurologia 9205 10,7 509 17,1 13 3°
Otologia 29 0,3 - .
Psiquiatria 1695 20,1 405 13,6 13 3
Quimioterapia sistémica 386 4,6 638 214 10,1 4°
Respiratorio 951 11,3 39 1,3 10,1 4°
Sangue e Hematologia 84 1 46 j 0 "
Tépicos p/pele e mucosas 328 3,9 6 02 —
Varios 37 0,4 28 094 T —
Outros - - 70 24 T -
Medicamento ignorado 670 7,9 943 316 T _
Total 8443 100 2991 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox /SP; SIH /SUS /DATASUS /MS; IMS Health Brasil.

Discussde
263



Automedicagdo

O padrido de consumo de medicamentos da populagdo é caracterizado por
clevados niveis de utilizagdo de drogas sintométicas e pela automedicagdo’ (CORDEIRO,
1985; GIOVANNI, 1980; ROZENFELD, 1989)

Néo encontramos nos nossos dados uma relagdo direta com esta afirmagéo, ndo
em relagdo a medicagdo sintomatica, mas em relagdo a automedicagdo, uma vez que esta

enquanto causa direta aparece pouco, abaixo das expectativas (Tabela 63).

Tabela 63. Distribuigdo dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos segundo

circunstancia. Estado de Sao Paulo, 1998.

Circunstincia n’
Acidental 2589
uso terapéutico 474
erro de prescrigido 75
erro de administragdo 425
Automedicac¢do 172
uso abusivo 4
Abstinéncia 53
tentativa de suicidio 2433
Outra 111
Ignorada 337
Total 6673

Fonte: Banco de Dados dos CEATOX /SP

' Automedicagdo: ato de um individuo tomar um medicamento para determinada enfermidade sem o
diagndstico e a prescricdo médica.
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Numa avaliagdo mais acurada dos nossos achados, no entanto, podemos supor
que a automedicagdo esteja por tras, subjacente a muitas das outras circunstincias.
Observando-se pelo enfoque do risco e ndo do consumo, embora seja uma percep¢do do
consumo de forma indireta, sera licito considerar que, em parcela dos casos que apresentam
circunstancias acidentais e lentativas de suicidio, esteja agregada a automedicagdo,
tornando acessivel o medicamento. Algumas consideragdes a seguir sio feitas com a
finalidade de fundamentar essa afirmacio.

Ha um empenho da Associagdo Brasileira da Industria de Produtos para a
Satde’ , que defende e atua com a visio: “o uso de medicamentos disponiveis sem receita
médica é hoje geralmente aceito como parte integrante do sistema de savde”. E mais, “vai
de encontro do desejo crescente da cada individuo de assumir a responsabilidade pela sua

propria saude. Quando praticada corretamente’. a automedicagdo pode contribuir para

aliviar financeiramente os sistemas de saude publica” (ABIPS, 2000).

Apesar da ressalva ‘quando praticada corretamente’, ¢ muito conveniente esta

afirmag@o a quem quer vender. E o que seria uma automedicag&do praticada corretamente?

Esta Associagdo ¢ todos os envolvidos no processo de transposicdo da
influéncia do médico, através de uma receita médica, para o consumo de medicamentos que
dispensa prescrigdio médica, pressupde que 0s usudrios/pacientes/consumidores sejam
capazes de efetuar um diagnostico, ou melhor, seu auto diagndstico ou de seu familiar ou
conhecido, e de determinar 0 medicamento adequado para o problema de satde identificado

e na posologia adequada.

Esta concepgao € que justifica a frase que € exigida pelo Ministério da Saude
ap6s cada propaganda de medicamentos pelos canais da televisdo brasileira: “se os
sintomas ndo desaparecerem, procure um médico”. Entdo, primeiro os cidaddos devem se
automedicar, isso €, aos seus sintomas, se ndo der certo, que procurem um profissional que
estudou inumeros anos de sua vida para se capacitar a fazer diagnosticos e propor medidas

terapéuticas, que podem ndo ter relag@o alguma, inclusive, com farmacos industrializados.

? ABIPS: entidade que congrega os principais fabricantes de medicamentos de venda livre (OTC). Define sua
missdo como compromisso de desenvolver a cultura da automedicagdo responsavel (ABIPS, 2000)
? grifo nosso

Discussdo
265



O uso frequente de certos medicamentos pode levar a desenvolver algumas
doengas; o uso inadequado pode desenvolver, por exemplo, resisténcia bacteriana: o uso de
medicamentos pode atrapalhar a avaliagdo do quadro clinico, mascarando sintomas e

modificando a doenga de base; e pode alterar exames laboratoriais.

Alguns trabalhos foram realizados, por escolas médicas paulistas (UNIFESP,
UNICAMP, SANTOS), com o propésito formador de seus alunos, de forma a que estes
simulando queixas solicitassem medicamentos nas farmécias/drogarias. Os resultados de
um destes estudos indicam: que mais de 75% dos medicamentos ‘empurrados’ deveriam ser
de venda sob prescricdo médica e mais da metade (57%) eram sujeitos a controle especial,
sendo o mais frequente deles o diazepam, seguido do lorazepam (CARLINI, 1986;
BESTANE, 1980; MATOS et al, 1985).

Verifica-se, com estes estudos, que ndo ha respeito a saude da populagdo no
pais ¢ nem respeito as suas leis, pois os balconistas ndo tém preparo e ndo deve se esperar
que tenham para aconselhar adequadamente as pessoas, que estdo expostas a nenhuma

restricdo de consumo, nenhuma orientagdo, ou ainda pior, a orientagdes erroneas.

Os benzodiazepinicos foram vendidos sem receita e é sabido, através de
inameros trabalhos e estudos, que nfo sdo drogas isentas de efeitos colaterais e sé deveriam
ser utilizadas sob supervisdo médica (CARLINI, 1986).

Este € outro aspecto, a supervisdo médica, que se relaciona ao acesso a um
servigo de saude ou profissional de satide, que de fato se responsabilize, e que possa fazé-lo
de forma adequada, em sua pratica diéria, na forma de orientagdo, seguimento do paciente,
e observagdo de efeitos adversos, com as necessérias corre¢des, e ndo apenas a prescrigao

com omissdo pelas conseqiiéncias dela advindas.

Num artigo defendendo o uso da automedicagdo, o médico e professor Zanini,
afirma “a forma ideal de automedicagdo é a orientada, ou seja, aquela em que o paciente é
aproveitado pelo médico de acordo com a sua capacidade e conveniéncia de se
automedicar...por exemplo, o fenobarbital usado no tratamento de crises comiciais, em
certas circunstancias, poderd ser dispensado até mesmo sem receita, se o farmacéutico ja

conhece o paciente...” (ZANINI et al, 1988)
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Muito conveniente aos interesses da industria farmacéutica esse tipo de critério
para a automedicagdo. Chamamos atengdo para o fato de que, o fenobarbital, citado como
passivel de automedicag@o, no nosso conjunto de casos de eventos toxicoldgicos estava
relacionado as circunstancias uso ferapéutico, erro de administra¢do, erro de prescri¢do,
automedicacdo e tentativa de suicidio; era a mais freqiientes para homens e para mulheres;
era mais frequente para as intoxicagdes € estava entre as dez mais freqiientes para o
conjunto dos casos; e ainda, foi encontrada como a mais frequente para as faixas etdrias

compreendidas entre os 10 ¢ os 29 anos.

Precisamos nos perguntar € aos responsaveis, o que estd acontecendo? E
também necessitamos ndo acreditar em tudo o que se publica, pois pode estar a servi¢o do
consumo indiscriminado de medicamentos, isto €, dos que lucram com a venda de

medicamentos.

Diz o mesmo Prof Zanini “pode-se admitir que a propaganda de
medicamentos alopdticos, seguros e eficazes, como os analgésicos, seja desejada pela
comunidade, assim ndo dependerd de consulta médica para decidir sobre seu tratamento.
Todavia, é paradoxal admitir que simultaneamente a sociedade financie a formagdo de
profissionais que a curem, os médicos e depois os rejeitem buscando fazer seu proprio

diagnostico e tratamento.”

Ja se comentou que o mercado brasileiro carece de sancamento para que soO
estejam disponiveis medicamentos seguros e eficazes, mas hd também o fato de que a
seguranca se perde numa utilizagdo irracional. Portanto, afirmagdes daquele tipo sdo
falacias diversionistas, pois, 0 cenario que orienta e sustenta o discurso do uso racional do
medicamento (produto que integra a racionalidade cientifica), inclui a tendéncia de
condenar, com rigor, a automedicagdo e a auto avaliagdo de cura, e a tornar obsoleta e
entender como mitica, a liberdade clinica dos profissionais prescritores que até
recentemente representava “o direito .. .de fazer qualquer coisa que em sua opinido fora o

melhor para seus pacientes” (HAMPTON, 1983) (PERRINI et al, 1999).
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Por ultimo, quanto a automedicacdo temos que em diversos estudos sobre esse
tema no Brasil, analisando-o em regides e/ou bairros, observou-se que a maioria consumia
medicamentos por conta propria ou indicados por leigos, exceto quando os usudrios
possuiam condi¢des sociais baixas ou criticas, o que se explica, por que estes consomem
medicamentos fornecidos pelo SUS, quando consomem (HERRERIAS et al, 2000;
ARRALIS et al, 1997; CARLINI et al, 1986).

Por este aspecto, salienta-se que o SUS seria um importante controlador da
automedicagdo, considerando-se que no servigo de satde publica o medicamento s¢ é
obtido com apresentacédo de receita médica, que € a forma correta de se usar medicamento,
como instrumento de saude. E ainda, agregando-se adequada assisténcia farmacéutica,
seguimento do paciente, educagdo para o consumo racional, tem-se o melhor em

consumo/uso ¢ vigilancia a saide relacionada a medicamentos.
Acidente

A circunstdncia mais freqiiente registrada no conjunto de casos em estudo ¢ a
acidental (29,4%).

O acidente, termo designando causas externas ndo intencionais de uso comum
pelos Centros de Assisténcia Toxicologica, tem sido combatido por varios autores. Isto
porque, esta embutida nesta terminologia, uma conotagio fatalistica, de que 0 mesmo
ocorreu por obra do acaso, ou por falta de sorte, sendo, portanto inevitavel (SERRA et al,
1994).

Esta conceituagdo € falsa, pois os mesmos principios utilizados por estudos
epidemiolégicos das doengas infecciosas e outros processos patolégicos sdo aplicdveis as
injirias fisicas ndo intencionais. Os acidentes dependem da inter-relagio de fatores
(do agente, da vitima, do ambiente), tém causa, logo, sdo passiveis de prevengio
(SERRA et al, 1994).

No acidente estdo dois fenémenos distintos com relagdes causais: o fendmeno

acidente e o fendmeno injiria fisica.
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O acidente, variavel independente, tem uma epidemiologia propria, ocorre em
funcdo de desequilibrios entre fatores ambientais e pode ou nfio causar injuria. Ja a injuria
fisica, ¢ uma das varidveis dependentes do acidente, juntamente com os danos emocionais,

econdmicos e sociais (BLANK, 1994).

E sob este enfoque que vamos discutir esta circunstancia acidental. O acidente é
uma prioridade em satde publica porque é freqiiente, pode ser grave e € passivel de
tratamento e prevengdo. Ainda, esta fartamente documentado, que no Brasil, € em particular

uma prioridade para as faixas etérias de 1 ano até a adolescéncia.

Os nossos achados relacionados a circunstancia acidental demonstram estas
afirma¢des (Tabela 64) de que as criangas pequenas, de 1 a 4 anos, estdo expostas e

vulneraveis.

Tabela 64. Eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos por faixa etdria, segundo a

circunstancia acidental. Estado de Sdo Paulo, 1998.

Faixa etiria Circunstancia acidental %
<1 73 2.8
1a4 1969 76
5a9 280 10,8
10al4 62 24
15a19 50 1,9
20a24 33 33
25a29 27 1
30+ 95 3.7
Total 2589 100

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP
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E quase consenso de que as criangas ndo deveriam estar incluidas em
“experimentagdes”, uma vez que ndo sio capazes de tomar decisdes autdnomas a respeito
de sua propria satide e por isso dependem do consentimento de seus pais ou responsaveis. E
uma questao delicada, pois seria preciso ter a garantia de que os seus responsaveis estejam
defendendo apenas os interesses das criangas, sem que outro fator de interesse influencie

esta decisdo.

Este tema ¢ pleno de controvérsias, pois as criangas estdo sendo medicadas,
sem que os conhecimentos sobre a toxicidade envolvida, e a dose apropriada para os
pacientes pediatricos estejam totalmente estabelecidas. Apbs a introdugdo do medicamento
no mercado, apesar da falta de dados informativos especificos sobre os efeitos benéficos e
adversos entre pacientes pediatricos, o seu uso em criangas de todas as idades e graus de
desenvolvimento se torna amplo, e as informagdes sobre as conseqiiéncias do uso de

medicamentos nestes pacientes especiais acabam sendo obtidas, favorecendo a industria.

O que s3o estes eventos toxicolégicos, se ndo também um meio de obter

informag&o? E da forma mais perversa!

E necessrio que se diga, que além dos obstéculos legais e éticos, um outro
motivo para que nfo se faca ensaios clinicos com criangas ¢ o alto custo dos ensaios
clinicos. Para que fosse possivel abranger dos recém-nascidos aos adolescentes, seriam
necessarias criangas em varios estagios de desenvolvimento, o que amplia em muito o
numero de estudos. E ainda, por motivos €ticos, contrariamente ao que se faz com adultos,
pesquisa com voluntirios sadios, os estudos de novos medicamentos, em criangas, ndo
deveriam ser testados em pacientes sadios, mas em doentes e para os quais o medicamento

tenha indicacdo.

Qualquer situagdo que envolvesse remuneracdo poderia expor as criangas a
processos dolorosos e invasivos. As criangas que estio sob a guarda de instituicdes
normalmente constituem-se em alvos de exploracdo, nio devendo ser incluidos a menos
que haja beneficio direto para elas, mas, também, ndo devem ser excluidas da possibilidade

de receberem beneficios.
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Assim, estas criangas, recém-nascidas, prematuras, lactentes, pré-escolares,
escolares e adolescentes sdo chamadas de orfds da terapéutica, devido a falta de
informagdo (LEITE, 2000).

A crianga pequena por suas caracteristicas de desenvolvimento bio-psiquico
estd sujeita aos acidentes. Inimeros estudos epidemiolégicos documentam que acidentes
ocorrem com a crianca de 18 a 36 meses. .. “um dos fatores predisponentes parece ser a
acessibilidade ao produto toxico, em virtude de sua localizagd@o ou da facilidade de
abertura de seus recipientes”...Outro fator parece ser a aparéncia atraente, colorida e
brilhante (SCHVARTSMAN et al, 1994).

A crianca acidentada tem sido relacionada a uma visdo simplista, que considera
que um evento toxicologico € negligéncia familiar, culpa da mae, ou ainda, depositam-se
expectativas de solugdo, em estratégias de prevengdo passivas, como tampas mais dificeis
de abrir nos frascos dos medicamentos, exigidas por lei. E evidente que medidas
normalizadoras governamentais que passem a tornar menos acessiveis as criangas os
medicamentos sdo bem vindas. No entanto, estas medidas num contexto de banalizagdo do
medicamento, de seu consumo como algo desprovido de risco, com estimulo ao consumo
através da propaganda por todas as midias, com automedica¢cdo como norma, sem nenhuma
restricdo de consumo/uso, sem orientagdo profissional alertando para o risco e para a
vulnerabilidade infantil, ¢ ainda, considerando-se que nem todo medicamento estd em

frasco com tampa, € quase uma hipocrisia.

Da estratégia global “Saude para todos no ano 2000” da OMS, mesmo que
venha a parecer obsoleta, temos a proposicdo de...”envolver a comunidade em geral nas
questdes relativas a saude individual e coletiva, estabelecendo mecanismos para informar

e motivar as comunidades para que assumam maior responsabilidade pela sua saiide.”

Na década de 80 divulgaram-se projetos sobre comunidades seguras, e € na
década de 90 que se implementou o conceito de comunidade segura e foi quando se
definiram critérios minimos para que uma comunidade seja considerada segura. O
programa funciona com o envolvimento da comunidade, dos 6rgdos governamentais, com

aconselhamento técnico, treinamento de pessoal, assisténcia financeira e avalia¢io, tendo

Discussdo
271



como valores fundamentais: “que os cidadaos tem o direito de viver em comunidade com
seguranga, e que o governo e a industria tem o dever de informar sobre tais riscos e

produtos” (SBP, 1994).

Seja através das agoes de vigilancia sanitéria, das agdes no campo da assisténcia
a saude infantil, ambulatorial, mental, etc..seja no campo da assisténcia farmacéutica,
enfim, hd muitas abordagens numa proposicdo de politica de uso/consumo racional de

medicamentos relacionada a uma l6gica preventivista.

Uma regulagdo rigorosa, com a efetivacio das exigéncias de venda
determinadas no registro dos produtos farmacéuticos ja significaria prevencdo de eventos
toxicologicos. Se se associa medida de educagdo para o consumo seguro podemos ter, ndo

s0 a prevengdo, mas a promogdo da satde.

No entanto, € necessario considerar que a légica preventivista ¢ frontalmente
contraria a logica de mercado, dentro da qual a restrigio de qualquer ordem significa

diminuicéo de lucros e é combatida vigorosamente.

A prevencdo € vidvel neste contexto de risco produzido socialmente?
Considera-se que sim, mas, nio sem enfrentamento dos interesses opostos, ja que

prevengdo € uma conquista social.
A crianca de menos de um ano

Os medicamentos que intoxicaram a crianca de menos de 1 ano sdo
caracteristicos de uso para os problemas infantis. Observando-se os dados referentes aos
eventos toxicolégicos e suas circunstdncias de ocorréncia (Tabela 65) temos um

comportamento especifico, uma vez que esta faixa etéria € intoxicada, nfo se intoxica.

As circunstdncias mais freqiientes, em ordem decrescente, sdo: erro de
administracdo, acidental e uso terapéutico. A circunstincia acidental é um acidente de
consumo € n3o um acidente por agio da crianga. O uso ferapéutico indica que sio efeitos
adversos, conhecidos ou ndo, que devem ser relacionados com as manifestagdes clinicas
registradas para que melhor se possam estabelecer suas caracteristicas, o que nio é objeto

deste estudo.
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O erro de administragao ¢ o mais frequente. Algumas razdes condicionantes ou
mesmo determinantes estdo envolvidas, como: a falta de informagdo e/ou orientagdo para
adequagdo de dose, a dificuldade de leitura da bula pelos responsaveis, a dificuldade de
leitura da letra médica, a automedicagdo e a dificuldade de ajuste da dose para a crianca.

S&o riscos inerentes agravados pelos riscos produzidos socialmente.

Nosso achado ¢ importante considerando que documenta, conforme ja foi dito,
a dificuldade de adequagdo da dose em criangas e o risco que estas correm no consumo de

medicamentos.

O erro de prescricdo também esteve presente, mas, ndo foi a circunstincia

principal.

Tabela 65. Distribuigdo dos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos na faixa

etaria dos menores de 1 ano, segundo as circunstancias. Estado de So Paulo.

1998.

Circunstincias Faixa etaria <1 n°
acidental 73
uso terapéutico 72
erro de prescrigdo 21
erro de administracio . 129
automedicagdo 11
outra 24
ignorada 23
Total 353

Fonte: Banco de Dados dos CEATOX /SP
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Alguns medicamentos, que aparecem como mais freqiientes sio conhecidos
causadores de problemas e deve-se tomar uma providéncia para que tais eventos sejam

prevenidos. Vejamos, alguns exemplos.

A metoclopramida, que aparece como a substincia ativa envolvida no maior
numero de casos nesta faixa etaria, nfio deveria ser vendida por venda livre e nem utilizada
sem acompanhamento médico. Ela acarreta na crianga, evento toxicologico de
sintomatologia dominada pela hipertonia de tipo extrapiramidal em doses terapéuticas e as
vezes por superdosagem. No lactente, “chama aten¢do o estado de agitacio e de
hiperexcitabilidade” e...na crianga maior, aparecem espasmos de torsdo, as vezes

disturbios da fonagdo, desvios da lingua”. (BACH, 1980)

As instilagdes nasais repetidas sdo conhecidas desde hd muito como
problemdticas, pois as mucosas nasais sdo muito permeaveis ao medicamento, mas em
geral a familia ndo sabe disso, € ndo tem como saber, se nenhum profissional a orientar. O
evento toxicolégico nestas circunstancias passa a ser forma de aprendizado, fruto de um
risco socialmente produzido por um conjunto de fatores relacionados a banalizagio do
medicamento, a ganancia, a ignordncia e a omissdo profissional e das autoridades

competentes.
Adolescentes

O que chama a aten¢do em relagdo aos adolescentes, além da quantidade de
eventos toxicologicos, € o acesso aos medicamentos de controle especial, pois dos dez mais

freqiientes, nove sdo do grupo terapéutico Neurologia ou Psiquiatria.

Tal acesso ja havia sido verificado por estudos realizados com estudantes de 12
e 2°série, de escolas privadas e publicas, de 10 capitais brasileiras e algumas cidades de
interior, que apontaram para o consumo de psicotropicos licitos, em particular os
ansioliticos, anfetaminas e anorexigenos. Nestas pesquisas epidemiologicas com
adolescentes, em dmbito nacional, realizadas pelo CEBRID e que se repetiram em 1987,
1989, 1993 e 1997, observou-se que, além do alcool e tabaco, os psicotropicos estavam em

2° lugar, como uso na vida, entre as substincias mais consumidas diferentemente do que
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tem dito a midia que faz alarde sobre a expansdo do uso da cocaina € do crack. Nestes
estudos, aparece, também, o consumo de anticolinérgicos, barbituricos, orexigenos e que

sdo preponderantes para as mulheres (CARLINI et al, 1989; NOTO, 1999).

Isto explica, at€¢ certo ponto, no caso das internagdes, a pequena parcela
relacionada aos entorpecentes € alucindgenos, que ndo sdo objeto deste estudo, mas €
motivo para indagacdes, sendo algo a se pesquisar melhor, considerando que “ boa parte

dos usudrios de drogas estd sendo assistida basicamente por entidades filantrépicas™
(NOTO,1999).

A partir destas informagdes observamos que os eventos toxicologicos nesta
faixa refletem as conseqiiéncias desse padrdo de consumo na vida. Também remetem a
necessidade de se trabalhar nas proposigdes educativas e preventivas com enfoque de risco
junto aos adolescentes, e por outro lado, na prevencdo do uso de farmacos licitos de forma

ilicita (GALDUROZ et al, 1997).

Um estudo que revisa e avalia o uso de drogas psicotropicas no Brasil na
década de 90, indica, que a tendéncia de uso de psicotrdpicos em adolescentes € crescente €
estavel, indicando também que “sdo poucos os registros de eventos e/ou consegiiéncias
relacionadas, fato que pode ser reflexo da pouca consideragdo que vem sendo destinada ao
tema na ultima década...” e ainda afirma que “...embora seja notorio o consumo abusivo
desses medicamentos, sdo raras as politicas publicas voltadas para a sua prevengdo.”

(NOTO,1999).

Observando-se as circunstdncias envolvidas verifica-se que estas criangas e

adolescentes precisam, talvez, de ajuda terapéutica psicologica.

Salienta-se que estes danos existem e estdo expostos, em parte, por esse
conjunto de casos, que, como consideramos no inicio séo a ponta do iceberg. E mais, séo
dados que em geral se perdem, caso ndo sejam notificados aos CEATOX (Tabela 66) ou

ndo gerem uma internagao.
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Tabela 66. Distribuicdo dos eventos toxicologicos relacionados a medicamentos para os

adolescentes segundo circunstancias Estado de Sao Paulo, 1998.

Circunstincias N°10 - 14 anos N°15-19 anos
acidental 62 50
uso terapéutico 30 13
erro de administragdo 24 13
automedicacdo 22 25
tentativa de suicidio 201 582
outra 16 25
ignorada 32 22
Total 387 730

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP

Tentativa de Suicidio

Nos registros de mortalidade por suicidio de 39 paises, dos 166 que fazem parte
das Nagdes Unidas, constataram-se 208.349 suicidios num ano, sendo parte das 10
primeiras causas de mortes no mundo para todas as idades, e segunda ou terceira para a
faixa etdria de 15 a 34 anos. “Estudos epidemioldgicos atuais tém revelado em aumento da
prevaléncia de suicidios, com dados estatisticos bastante preocupantes ou mesmo

alarmantes, se for considerada a possibilidade de serem subestimados .
(WERLANG, 2000).

Além dos suicidios, isto €, das mortes, este sério problema se agrava
considerando-se que existe, para cada caso de suicidio, numa propor¢do 10 vezes maior, as

tentativas de suicidio ou aqueles que se machucam voluntariamente. (WERLANG, 2000).

Embora haja distingdo entre a morte auto-infligida acidental e suicidio, na
pratica, freqiientemente ndo é facil identificar a intencdo de acabar com a propria vida.

Entre a intencionalidade clara ¢ inequivoca e um gesto suicida, em que a intencio real é
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uma manifestacdo de desespero, um pedido de ajuda ou a fuga de uma situagio da vida.
Neste ultimo caso “pode resultar em morte auto-infligida, ela ndo foi intencional ou

desejada, mas, meramente acidental”(WERLANG, 2000).

A tentativa de suicidio, no presente estudo, € a segunda circunstiancia mais
frequente (Tabela 14) e afeta a quase todas as faixas etarias (Tabela 67) para os casos de

eventos toxicologicos relacionados a medicamentos.

Tabela 67. Distribuigao dos eventos toxicolégicos relacionados a medicamentos por faixa

etaria segundo a circunstincia tentativa de suicidio. Estado de Sao Paulo, 1998.

Faixa etdria N°
<l 0
l1a4 4
5a9 6
10214 201
15a19 582
20a24 441
25229 352
30 a34 259
35a39 191
40a44 161
45 a 49 92
50 a 54 58
55a59 34
60 a 64 21
65+ 31
Total 2433

Fonte: Banco de Dados dos Ceatox/SP
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Diante deste quadro h4 duas questdes que devemos considerar: uma relacionada

aos agentes toxicos e outra relacionada a circunstancia propriamente dita.

Quanto aos agentes toxicos, observamos que sdo utilizados os do grupo
psiquiatria em quase 50% dos casos, seguido do grupo terapéutico analgesia e anestesia.
Nota-se que ndo ¢ s6 uma escolha pela quantidade, mas pela qualidade das substincias.
Sugere que hd uma nogdo, pelas pessoas envolvidas nestas circunstancias, de que estas

substéncias s3o potentes e causam risco de morrer.

Perguntamos, como estas pessoas obtiveram esses medicamentos que sé podem
ser vendidos ou adquiridos sob controle especial? Sera que essas substancias lhes foram

prescritas?

Néo possuimos dados para avangar em hipéteses quaisquer, mas diante do
contexto de consumo e da auséncia de controles vigentes temos um indicativo de facilidade

de acesso. Tudo isso ¢ um campo para maior estudo.

No aspecto da circunstancia propriamente dita, considera-se que junto ao
Centro de Assisténcia Toxicolégica do Jabaquara — Municipio de Sdo Paulo hd uma
experiéncia desenvolvida de acolhimento psicologico deste paciente “potencialmente
suicida”, que muitas vezes vai a 6bito, mas em geral ndo. H4 um primeiro trabalho

terapéutico considerando o gesto suicida e para o qual ndo ha continuidade.

Esse tipo de atengdo psicologica, esse acolhimento daquele que € um
sobrevivente deve ser instituido mais amplamente junto aos servigos de emergéncia. Com a
atencdo e anamnese psicolégica que é feita possibilita-se a construgio de um
encaminhamento para servigos que efetuem terapéutica psicolégica e que, de fato, tenham
condigdes de acompanhar esses pacientes, caso queiram, assim como o encaminhamento

para os alcoolistas.

Mais uma vez esses servigos e esses registros sio sentinela, captadores dos
problemas sociais. Se o medicamento, no caso, ¢ utilizado nfo mais com finalidade
terapéutica, mas como um recurso que ‘supostamente’ tem uma finalidade outra, inclusive
de arma (o veneno). a sociedade deve buscar enxergar estes casos e encontrar formas

adequadas para enfrenta-los.
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Quanto ao uso do conceito “Evento Toxicologico”

Este estudo propds e procurou operacionalizar o conceito “evento toxicologico™
e “evento toxicologico relacionado a medicamento” e ao finalizar a discussdo dos

resultados considera-se necessério e apropriado efetuar uma breve avalia¢do.

O que inicialmente parecia favorecer a inclusdo dos diversos eventos
toxicolégicos se mostrou adequado e de grande utilidade para uma percepgdo mais ampla
das ocorréncias toxicologicas, apesar das limitagcGes dos bancos, ja apontadas no decorrer
do estudo. Considera-se 1til do ponto de vista da analise dos agentes toxicos envolvidos,
das pessoas afetadas e das circunstincias em que estes eventos ocorreram, sendo que esta
metodologia de analise fortalece a importancia deste sistema de informagdes enquanto

sentinela, conforme sera mais bem explicitado adiante.

Sugere-se que esta categoria seja adotada para o banco dos CEATOX/SP
considerando-se todos os agentes toxicos, sendo que, deve haver inclusdo, entre os eventos
toxicolégicos, da sindrome de abstinéncia e de um item para fornecimento de informagdo

apenas.

Além disto, seria fundamental a padroniza¢do dos demais termos utilizados ¢

seu uso em todos os CEATOX e servigos de saude que vierem a notificar.
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“Muitas coisas ndo ousamos empreender por nos
parecerem dificeis. Entretanto, sao dificeis porque ndo

ousamos empreendé-las”.  Séneca

O estudo realizado permite algumas conclusdes, sob a forma de consideragdes
finais, que se expressam em duas esferas: uma referente a politica de medicamentos, € outra

que diz respeito aos sistemas de informac@o dos eventos toxicolégicos.

Ao iniciarmos a pesquisa nos deparamos com a seguinte realidade:
sub-notificacdo, heterogeneidade de servigos, multiplicidade de fichas de notificagdo,
diversidade de cadastros de produtos e substdncias, heterogeneidade de programas de
informatizagio de dados e auséncia de informatizagdo de dados no caso de alguns
CEATOX. Soma-se a isso, a caréncia de formag@o na area e o fato de que quase inexistem

toxicologistas atuando efetivamente no campo da Saide Publica.

A sub-notificacdo € inerente e decorrente do modelo de atuagdo dos CEATOX,
que prevé notificagdo de casos quando da solicitagdo de informagdes, o que € aleatorio e
ocasional, além de estar sujeito a inlimeras situagdes, tais como: conhecimento do telefone
de um CEATOX: acesso telefonico, as vezes a um telefonema interurbano; como a intengéo
da ligagio ¢ obter informagdo (e ndo notificar), isto é que determina 0 momento da
notificagdo e ndo garante o conjunto das informagdes; uma vez informado, o solicitante de
informagéo s6 voltara a ligar no caso de uma nova divida; ndo ha seguimento para que se

obtenha os demais dados, etc.

Quanto ao sistema de informagdo, a principio € necessario superar a falta de
padronizagdo. Propde-se a instituicdo da notificagdo, mesmo ndo compulsdria, para os
servicos que atendem emergéncias e sugere-se¢ que o evento seja notificado na alta do
paciente, possibilitando que o conjunto das informag¢des possam ser registradas, ¢ numa

relagdo de notificagdo e ndo de consulta técnica.

S#o necessarios cadastros adequados de agentes toxicos, substdncias e produtos,
com informagdo mais completa e atualizada sobre o que esta disponivel para consumo, em

formato que favorega a recuperagdo da informagéo. E necessaria a divulgagio destas
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informagGes para favorecer trabalhos educativos e preventivos, como também, para
sensibilizar os profissionais dos servigos de emergencia sobre a importancia de notificar

casos relacionados a agentes toxicos.

A solugdo para as inadequagdes nio est na mudanga apenas de uma ficha, ou
maior discussdo e fixagdo de pardmetros, embora fossem de grande valia, como indicamos
acima. O problema est4 também no modelo utilizado, que é inadequado. E necessaria uma
nstitucionalizagdo do servio de toxicologia na perspectiva da construgio da
toxicovigilancia, promovendo a integragio da assisténcia com a vigilancia. O sistema de
informagdo deve captar notificagdes dos servicos de emergéncia através da vigilancia, num
contexto de organizacdo dos servigos de vigilancia sanitaria e epidemiolégica que permita a
investigacdo dos dados, gerando agdes efetivas de vigilancia a saude. Isto implica, também,

em apoio ¢ investimento na formacdo de recursos humanos em Servico.

A Iinstitucionalizagdo proposta esta relacionada ao fato de que este banco de
dados € muito importante enquanto sentinela dos eventos toxicologicos, ndo sé
relacionados a medicamentos, mas a todos os agentes toxicos e a aspectos sociais a eles

associados.

A vigilancia sanitdria ¢ um dos setores do aparelho do estado com atividades
exclusivas, servigos nos quais se exerce o poder de regulamentar, fiscalizar, subsidiar. Ela
encontra muita dificuldade para exercer suas agdes mais importantes, que € efetivar
medidas preventivas, pois isto implica em modificar condicionantes e determinantes sociais
que sdo dificeis de alterar, ou mesmo, refletem o grau de conhecimento, organizagio e
forga politica que o grupo social detém. As resisténcias parecem, as vezes, inamoviveis,

implicando criatividade, determinagio e articulagdo.

A vigilancia sanitéria necessita de muita informagdo para poder orientar futuras
intervengdes e reavaliar com olhos criticos o registro de medicamentos no pais. Por
exemplo, a fenilpropanolamina que aparece como uma das mais freqiientes associada aos
eventos toxicologicos teve a sua fabricacdo, manipulagdo, distribuigdo, comercializago e
dispensa¢@o suspensa pela Resolugdo ANVISA/RDCn°96 de 8 de novembro de 2000,

informando que o fazia por ocorréncia de efeitos colaterais, principalmente derrame
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cerebral, observado em estudo realizado na Yale University School of Medicine, relatado
pelo FDA. Poder-se-ia, no Brasil, ter avaliado, em 1998, esse conjunto de casos e suas

manifestagdes clinicas e ter tomado alguma providéncia cabivel.

Outros exemplos em que as informagdes sdo sentinela, € captam problemas
passiveis de agdo pela vigilancia sanitdria, ja foram citados no decorrer do estudo, mas
podem ser resumidos como segue: problemas de uso e acesso indevido e indiscriminado,
com auséncia de restricio de venda quando exigida nos pardmetros legais; substincias
provocando danos que devem ser investigados para esclarecer suspeitas de reagdes
adversas, alimentando a a farmacovigilancia em nosso meio, com finalidade de adequacio
das exigéncias de registro; avaliagdo de riscos com enfoque nos aspectos sociais
relacionados ao uso abusivo, clandestino e ilegal; problemas de desvio de qualidade do

medicamento, gerando dano a saude.

No que concerne a politica de medicamentos, ¢ fundamental que se trabalhe na
perspectiva do consumo e uso racionais. Isto significa o saneamento do mercado
farmacéutico e o estabelecimento do padrdo de essencialidade como parametro de
prioridade para o registro de medicamentos no pais, genéricos ou ndo. E, ainda, a proibigdo
da propaganda de medicamentos por qualquer midia, com a instituigdo efetiva no pais do
que ja estd na legislagdo, isto €, a venda de medicamentos sob receituario médico como tal

e ndo como medicamentos totalmente livres de restri¢des de venda e uso.

Para o uso dos medicamentos toda cautela € necessaria e deve-se ter em mente
0 que determina o codigo do consumidor, no seu conceito fundamental, o da
vulnerabilidade do consumidor, que associa o consumidor - que aqui se amplia para usuario
- & parte mais fraca da relag@o de consumo. Ele ndo detém as informagdes sobre o produto,
ndo conhece as implicagdes técnico - juridicas e estd exposto a agdo da publicidade
enganosa e abusiva (LAZARINI et al, 1991).

A Declaragdo de Erice sobre a comunicagdo de informagdo quanto a seguranc¢a
de medicamentos, de 1997, diz: “a incerteza inerente dos riscos e beneficios dos farmacos
necessitam ser compreendidos e explanados. Decisoes e agbes que se baseiam nessa

incerteza devem ser instruidas por consideragdes clinicas e cientificas e devem levar em
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conta as realidades sociais e as circunstdncias. Imperfeicoes na comunicagdo sobre
seguranca de medicamentos em todos os niveis da sociedade podem conduzir ¢
desconfianga, desinformacdo e agbes desorientadas que resultam em dano e na Sformacgado
de um clima em que os dados de seguranca de medicamentos podem ser ocultados,
negados ou ignorados. Fatos devem ser distinguidos de especulacdes e hipdteses, e as
acdes realizadas devem refletir as necessidades dos que sdo afetados e o cuidado que eles
precisam.”.. (OMS, 1998).

Enfim, as informagSes devem circular, nio para substituir a orientacdo
profissional, mas para subsidiar as agdes, inclusive a tomada consciente pelo paciente.
Como também, as informagdes notificadas, em particular as dos eventos toxicoldgicos e as
de farmacovigilancia devem ter visibilidade para a sociedade, o que ndo quer dizer colocar

a informagdo na internet apenas, t30 em voga no momento atual.

Um alicerce para um monitoramento da seguranga, eficicia e uso racional no
pais envolve pardmetros legais, condi¢des objetivas de sua realizagdo pelos atores
envolvidos, em particular aqueles dos servigos de vigildncia sanitéria, e vontade politica
para efetivar esses parametros e enfrentar a pressio pela venda sem restri¢des por parte dos

setores envolvidos na produg@o e circulagio.
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FICHA DE NOTIFICAGCAO E ATENDIMENTO
CENTROS DE ASSISTENCIA TOXICOLOGICA

NUMEROQ: CENTRO:

DATA: ! !/

L i

HORA:

IDENTIFICAGAD DO PACIENTE

Nome.

dade:| | || | (D.M,A) Sexn;ma-'luc. FemE!gnorado Gestanie

mﬂ'!‘rim. 3T, ime [3 ] Humana

@ Agroddcos/Uso Agricola

[0 Produtos Veterinrics

Saneartes Domésticos Drogas de abuso
[(3 Agrooncos/tso Domestico [ Cosmétizos
Produtas Quim. Indust.  [12] amentos

@ Plantas

[2]ee Trm. [g] Ignorace Ammal
Profisssio/Qcupacac: Peso: Informag2d
Enderego: Fone.
Bairro. Municipie. Estado:
IDENTIFICAGAO DO NOTIFICANTE
Nome: Instituigho: "
Enderego’ Fone, Rarat
Bairro; Municipio: Estaic:
Préprio @ Madioo@ Parwm@ Velennkrio @ Qutro nm.w.rdo@ Ignorado Cutro,
ATENDIMENTO TIPO DE OCORRENCIA CIRCUNSTANCIA
TELEFONICO HOSPITALAR
% H;z!:;niclt El kS . Intoxicagéo E] Acidents Individual Abstinér
C [2] entermaria [Z] exposicao [Z] acidente Coletivo Abuso
[ﬂ Consutt/ Ambul. [ 3] Amhulatarin [3] Roagac Advoroa [3] Acdente Ambiantal (I} ingest. ce Aimentos
[Z] Local Trabalho E:l uTi E Diagnéstco Diterencinl Ocupacional Tenra!.:va de Suicidio
@ Cutros CiT's @ Outrs outre: o Uso Terapéutico Temal.lv.s tle Aborto
[€] outros Serv. Pubic [9] 1gnorado [6] Preser Med. inadequaca [14] VioknciHomicidio
Residéncia m —
Erro de Agministragao  [09)'gnorad
Outro E Auto Medicazéo C”"" —
[2]ignerade
ZONA EXPOSIGAD - VIA TIPO
Urbana Rural Aguda - nica
- LOCN_IE Oral Retal 5 Anuds - repehda
Reuidéncia Em—’Cra:he Cuténea Vaginal " -— 3
Amb Trabaho  [7 ] Ambients extemo Respiratona Mordedurz/Picada S i
[:ﬂ ViarArea publice Outro Parenteral Ignorada [4] aguds sobie ziénica
[4] sevdesaice  [§]lgnorace Nasal Qutra: lgnoreda
. Ocul Tempo decomds da expasig i
[5] Trajcto ge trabaine Enderace, cular Duragde 02 exgosigdc
AGENTE TOXICO
NOME (COMERCIAL) DOSE/QUANTIDADE PRINCIPIOS ATIVOS CODIGO
O
I O
| Y
I O I
| O O O
|
1 |
. CLASSIFICAGAO s
Medicamentos [5g Raticidas Metais [i3] Ammais pegonhentos-Sementes [17] paconhonics

Animais pesonhentos-Aranhas Cescontecide
@ Animas pegonhentos-Escompides owtro
Quir animais pegonh/vensncscs

EVOLUGAQ
MANIFESTAGAO CLINICA:

ANALISE TOXICOLOGICA:

DIAGNOSTICO DEFINITIVO:

EVOLUGAC: Cura Cura n/confimada E!Sequela

SUBSTANCIA(S):

sim [Z]NAO INTERNAGAC: [T]SM [2] NAC [9] IGNORADO
sim [2] NAD

(@] ¢bio [5] ot outra causa [8] ourro [8] lgnorado

L 111
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PREFEITURS DS MUNITIFIO DE 540 PAULD
SECHETAHIA MUNICIFAL D2 SAUCE
MOOULD 12 JAHEOUARA

AT

PLAND DE ATENCUMENTO & SALDE

FICHA DE NOTIFICAGAOE
ATENDIMENTO CENTROS DE
ASSISTENCIA TOXICOLOGICA

18 157

NUMERQ:

CENTRO:

DATA: ! i

HORA:

IDENTIFICAGAQ DO PACIENTE

NOME

IDADE | L Ioma;

sexo [7] masc [ rem  [3]iGnORADD GESTANTE [ mrRm 5] »rrim

VITI

A m HUMANA

[F]zvam [2] isNoraoo ANIRAL
PROFISSAQIOCUPAGAD: PESO INFORIMACAD
ENDERECD FONE
BAIRRO MUNICIPIO ESTADO

IDENTIFICACAC DO NOTIFICANTE
NOME

INSTITUIGAQ
ENOEREGO FONE" RAMAL
| BAIARD MUNICIPIC ESTADD

i [ rroraio [7] mevico [5] ranenre VETERINARIC [S] OUTRD PROF SAUDE [5]iemorano [5] ourne

| ATENDIMENTO
| F HOSPITALAR

[

L8 L HMAIA

AMBULATORIO

TIPQ DE OCORRENCIA CIRCUNSTANCIA

E INTOXICAGAD

EJ CaPOSICAD

E REACLD ACVERSA

[Jun [£] oasnosTico oirerenciaL
E OutRO __ QUTRO ____ s
: [7] ororane

E ACIDENTE NDIVIDUAL
2 | ACIBENTE COLLTWO

it |

ACIDENTE AMBIENTAL

E QCUPATIONAL

S ALIME TS

A
5

-

OUTROS CITS

i

LSO TERAPEUTICS 17

TENTATIVA DE SUCID

LS R [T
CUTROS SERV

PuBL

[E] PrEsC meD mapeouana [E VIOLENC IAHEMICIDI,

@ SGHOMADA

FCSIDENCIA ERIRG ADMINISTRACAD

| {£] curra . )
LEj IGHORADD AUTO MEDICACAD . outRa :
| T

ZONA EXPOSICAD TIFO

E‘ URBANA @Duau N Vi [1] #cvos - unica

LOCa ORAL 7] mera =

m SANIA - REME DDA
]3 CHONICA

E ACULIA SOBRE CHONICA

E] IGNORAL

TEMPED DECORRIDD [ EXFOSY

Cun SCOLACRECHE
IBIENTE EXATERND
TUTRS

GNORALD

CUTANEA
@ RESPIRATORIA
[E PARENTERAL
@ HASAL

—| ocum

@ GAGINAL
MORDEDLIAMCADA
@ IENORADA

@ OUTRA

[[] weswe
BB TRABALHD

5 VIARDA PUBLICA

[F] semv sauoe
10 DE THARAL MO

{1

LHIRALAL [ LRSI AT

AGENTE TOXICO

NOME |(COMERCIAL) DOSE/QUANTIDADE PRINCIPIDS aTIVOS COmSo

Ooooaoo

CLASSIFICACAD

@ METaIS

@ DROGAS DE A8US0 E} ANIMAIS PEGONMENTOL . aRARKAS
BLANTAS

E ANIMAIS PLEONHTNTOS . SERPENTES

DUTADS ANIKAIS PECOMHENTOS
VENENDSOS

ALUMENTOS

EVOLUGAD

IMANIFESTACAD CLINICA E} S E] NAD INTERNAGAD: m s
[]sm NAD  SLBSTANCIAIS)

EVOLUCAT B Cura E] Cura ndo conftmaca E Sequeia E Obito E Obito cutra cavsa Qutra

DIGNOSTICO DEFINITIVO

E] NAD IGNORADD

ANALISE TOXICOLOGICA

B Ignoragde
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FICHA DE NQTIFICAGAO

NUMERO: DATA: N J HORA:

CENTROS DE ASSISTENCIA TOXICOLOGICA

IDENTIFICAGAC DO PACIENTZ

ilome — PR, -

idade (DMA)] Sexc E Masc Fem:gnoraﬁo Geslante mh':"—rrrn Ell: L
[T mom [2] ignomese

Prot.ssao/Ocupagdo Peso

Engerego ___ Fzone

Sairro Municipto Estaze __

ICENTIFICAGAS DO NOTIFIC-NTE

Propric Nédice Parente [E] velennane Outro

Home instituigao
Endere;o - Fone Zamo
Bairre Muric!zio Esiade

ATENDIMENTO . TIPO DE OCORRENCIA .
TELEF&NICO HOSPITALAR | i
[ ]Hospicinicas [T ps | L Intoxicagao
csnes Enferrana | hoenas Bxposizac
Consult/ Ambul Ambulctorio | Reagdo Adversa
Local Travaimo  [4] Ui '
[5] Resigencia Outre

Ccupacional
Apstinéncia i E Uso Terapéutico

' Informacac

Acidentail Indwvidual

Ecigerial Coletva

CIRCUNSTANCIA

E Tent Suic.ais

7]

Tert Abcno

Violéncia/me miSidio

ADLSC

! Prescr Med Inacejuacs L;.gj Ignoraca

. Cutanea
, Resziratona m MordeduralPicada
[7] igroraza

Residénca Ambiemie exl
@ Lecal Trapa'ng lgnora::
o O] Parenera

E grotats

| ,
Ignorado .@ ignorade i Ero Admimistragac Cuira Sy
Outro | Cutro: : Auto Medicagas
=T 1 f ;
EXPOSIGAO TIPO
ZONA (7] urbana [Z]Rural ! VIA (] Agwaa - mca
LOCAL Cral Juta - regpenss

Crémica

Senv sauce
E Escela / Creche @ bl ’ Out3 o merzz zecernss sz ewios fE8 -
ERdererd — e [E Ceutar Duragas ¢a exsis 782 _
AGENTE TOXICO
NOME COMERCIAL DOSE PRINCIPIO ATIVO CCDIGO
y COr1T 1]
- e OO '
preey Y T T 1
_ N o . e JL UL LA SR LY
- ; == 5 T
= - G
S B | B 73|
I 1 T
CLASSIFICAGCAD
fac.camenios E‘ Rauzidas Pioduiss isustias  [J] Fia M -amemiss

@ AGrEIENItes
Sesticidas Domesiicos

Comissanitanos

[E]
E

ARITES
ARMZS

Metais

Frozulos ge toaiete [1] Drogas oe 2ause

sezonrestzs @] §oprasc
rds pesoorenist @ Cures

EVOLUGAO
MANIFESTAGAO CLiNICA: [Z] SiM MAC INTERNAGAO: [1] 8 [2]nio
CONFIRMAC;&C LABORATORIAL: (Y] E NIQ = SUBST;&NCIQ(S}

pESTING: [1] At S sesumeno Transterénziz [S] Sequela [5) Osas

DIAGNOSTICO DEFINITIVO:
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B SO T ; P I

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
CENTRO DE VIGILANCIA SANITARIA
COORDENADORIA DO CENTRO DE ASSISTENCIA TOXICOLOGICA - CEATOX
FICHA DE NOTIFICACAO DE INTOXICACAO

LLLTTICT] oava.

o i hvia i HORA DA NOTIFICACAD ovvvevee b,

ATENDIMENTO (A OCORRAENCIA (0} WITIMA (V) EXPOSICAD (E) CIRCUNSTANCIA (C)
1. Teletdnico 1 Intoxicagso - Hamiia i ACIDENTAL INTEN_CIONAL. OUTAA

2- Diagnostico 1- Geral _ B- Tentativa Suicidio |12 Efeitos Adversos
2- Emergéncia Diferencial 2. Animal 2 2: Ocupecional 7- Auto Medicaciio 13 Duvidosa

flmp-gulu 3 c il 3- Prescricdo Médica | 8- Prescricio Leiga 14- Desconhecida
- Aue:\as ONIAMINA- | o Mo Hi 3. D h Inad d _| 9 Abuse 15 Outra

3 Ambulatéric edo / Ex posicio 4- Erro Administraciol 10- Homicldia S

4- Informacic 4-1+2 5- Ambiental 11- Maus Tratos
IDENTIFICAGAD DO PACIENTE
NOME .......

ENDERECO ’
BAIRROQ/DISTRITO..... CMUNICIPIO A
IDADE ....... s ANOS. MESES. PROFISSAC il L ] PEBO::
sexo:[1] masc [2] rem [3] sem INFORMAGAO - GRAVIDEZ:[T] 1.0 TRIM [Z] 20 TRIM [3]aoTAm [2] nAo saBE
IDENTIFICACAO DO NOTIFICANTE

NOME w.oiismissmissinmsiprrsamns
ENDERECO/INSTITUICAD .
BAIRRO/DISTRITO......... T .
[7] erorrio [z] meoico PARENTE [€] VETERINARIO [5] outro
LOCAL DEEXPOSICAO: [ 1] URBANA [2] RURAL [3] OUTRO oo i
[1]mesivencia [Z] LoCAL DE TRABALHO [3]seRv. pe saucE [@]escoLa (5] AMBIENTAL [6]ouTRo
ENDERE GO il s i Siomns

AGENTE TOXICO DOSE COMPOSICAD

0
HHH

[ meoicamenTos [2] resTicipasmersicioas [3]ProbuToS QUIMICOS DOMICILIARES (4] METAIS [§] PECONHENTOS [B] PLANTAS
PRODUTOS QUIMICOS INDUSTRIAIS [E] ALIMENTOS [§] DESCONHECIDO .. .o ... .. ....[ 0] DROGA ABUSO
TEMPO DECORRIDO DA EXPOSICAO .. .......

ViA DE EXPOSICAO:[T] ORAL [Z] cUTANEA
CADA [8] DESCONHECIDA [3] GUTRA .........

ANAMNESE ..o iim e mecinmsiisiinserasssamivens

MORDEDURA/PI-

MANIFESTACOES cLINICAS[ ]sim [ NAC INICIO DE SINTOMAS E SINAIS ool oo v, HORA

1.0 GERAIS

TEMP. ....%C ANOREXIA [Perca de Apetite) (03] PALIDEZ [08) ICTERICIA CIANOCSE [06] RUBOR FACIAL
@ SUDORESE SIALORREIA @ SIALOSQUESE [10] CEFALEIA [TT] DISTROFIA [1Z] HIPERTERMIA [13] HIPOTERMIA
MALESTAR [15] pESIDRATACAO ASTENIA [17] DOR (Especificar «......oocoo...o. .. 18] EDEMA (Especiticar)

2.0 CUTANEO MUCOSA

LESAO CUTANEA [02] LESAO MuCOSA SANGRAMENTO [04] PETEQUIAS EQUIMOSE [0B] EDEMA (Especiticar] .......
3.0 GASTROINTESTINAIS

nAusEas [02 vomiTos DIARREIA DESIDRATACAO HEMATEMESE [06] ENTERORRAGIA [07] MELENA
4.0 CARDIOVASCULARES

e e A o S (o1 arriTMia [02] mA PERFUSAO HIPOTENSAQ HIPERTENSAO
[05] EDEMA CARDIACD PALPITACAOD BRADICARDIA TAQUICARDIA

5.0 RENAIS - URINA/COR v S G b i R

[1] poLiumia [02) oLiGURIA [03] ANURIA [53] EDEMA [B5] SEDIMENTACAQ v

6.0 RESPIRATORIAS

[o1] oisengia [02] aeneia BRADIPNEIA HIPERPNEIA RONCOS SIBILOS ESTERTORES [0B] TOSSE

7.0 NEUROLOGICAS
MIOSE MIDRIASE visAo Turva [0d] amBLIOPIA [B5] DIPLOPIA [35] AMAUROSE [B7] NISTAGMO [08] PTOSE PALPEBRAL]
[08] conFusAD MENTAL [T0] AGITACAD [T7] ALUCINACAQ SONOLENCIA [13] TORPOR[TE] COMA [T5] 2UMBIDO [18] HIPERTON 1A

[17] HiPOTONIA (Fragueza) T cONVULSOES [18) ABALOS MUSCULARES [20 FASCICULAGOES ARREFLEXIA [22] HIPOREFLEXIA
HIPERREFLEXIA [22] ATAXIA [25] VERTIGEM [26] TONTURA [Z7] DISTONIA [28] ms:onm}_g_] EUFORIA [30] DISTURBIO DA FALA
DUTROS SINTOMAS
DOENGAS DE BASE
CIAGNOSTICO PROVISORIO: ...
AMNALISES TOXICOLOGICAS:
EVOLUGCAC: [1 |CURADOD

MELHORADO [3]0BITO DATA tAla eu Obital e L foe. [3] TRANSF. (Local ..
s wtsnrs e e consee. SEQUELAS v COMPLICAGOES
<. DIAGNOSTICO DEFINITIVO ...

B HES-P-CINSAVEL PELO‘ PHEEHCHIMEN:FO - RG/CAM RESPONSAVEL PELA REVISACQ
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034 X 738

| PROJETO _CCl/ UNICAMP / ANDEF / SINDAG | FicHa LIT11]

INSTITUICAO : ceeTwe| | | ol [ ] mes [T Jano[[] a»:e*rn' 1]
NoFicia L1 1 1] - :

EXPOSICAQ i
[ 1 acupa 2 susacupa 3 SUBCRONICA 4 CRONICA s _ourra | mes [ ] ]
ATENDIMENTO CIRCUNSTANCIA ANO [:I:]
TELEFONICO DIRETO 01 ACIDENTAL 10 VIOLENCIA ATENDIMENTO ED
02 OCUPACIONAL 11 TENT. SUICIDIO ¢
11 HOSPITAL/CLINICAS 21 PS 03 PRESC.MEDICA 12 TENT HOMICIDIO | EXPOSICAO LJ
12 CENTRODESAUDE 22 INTERNAGAO 04 ERRO ADMINIST 13 TENT. ABORTO
13 CONSULTORIO'AMBUL 23. AMBULATORIO 05 AMBIENTAL 14 DUVIDOSA i
14 INDUSTRIA 28 OUTROS 06 AUTO-MEDICAGAO 15 ABSTINENCIA CIRCUNSTANCIA []:]
IS DOMICILIO ™ 07 INDICACAO LEIOA 16 USO TERAPEUTICO| :
18 OUTROS 30 TELEF - HOSPITAL | |08 ABUSO 18 OUTRAS
09 MAUS TRATOS 19 DESCONHECIDO | DCORRENCLA D
- INICIAIS
OCORRENCIA ]
CIDADE
| INTOXICACAD 1. APENAS EXPOSIGAO 3 REAGAO ADVERSA
4 DIAGN.DIFERENCIAL  $§ NAOINTOXICACAOENPOSICAO 8 OUTRAS 9 DESCONHECIDA | ESTADO

IDADE
IDENTIFICAGAO DO PACIENTE D:] ED

NOME ocor [T TTT]

RUJA Ne BAIRRO :
CDADE EST CEP FONE(__ ) SEXO D
I:D D:] R I MASCULINO | LOCAL EXPOS ED
IDADE OCUPACAO, SEXO | 2. FEMDNINOD
ANOS MESES 3 IGNORADC V1A DE EXPOSICAO
s [
LOCAL DE EXPOSICAO VIA DE EXPOSIGAQ D
VIAZ
URBAND RURAL | INGESTAQ & VAGINAL
ol
11 RESIDENCLA 21 RESIDENCIA 99 DESCON 2 CUTANEA 7 RETAL
12 LOCAL DE TRAB 22 LOCAL TRAB
13 SERV SAUDE I3 SERV. SAUDE 3 RESPIRATORIA § MORDEDURATPICADA| MANIF CLINICAS D
14 ESCOLA 14 ESCOLA
15 AMBIENTE EXT 15 AMBIENTE EXT. 4 OCULAR 9% DECONHECIDA
18 OUTRO 28 OUTRO H
19 DESCONHECIDO 29 DESCONHECIDO 5. PARENTERAL 0 OUTRA INTERNAGAO D
MANIFESTACOES CLINICASALABORAT. INTERNACAO DiaAs  ous [ [ |
1 SDM 2 NAO ] 1 SDM 2 NAO —I
3 IGNORADO ANALISES LAB D
ANALISES TOXICOLOGICAS EVOLUGAC
EVOLUCAO D
I 1 SDM 2 NAO l 1 ALTA-CURADO 2 ALTA-RETORNO AMBULAT,

3 SEQUELA 4 OBITO & OUTRA 9 DESCONH

sote | 1

TOXICANTE/DESCRIGAC . E:[_ %
' C

NOME COi IERCIAL / ESPECIE PRINCIPIO ATIVO DIGO =
TOXD 3 E ! :]

; - PREENC E

REVIS D
PREENCHIMENTO REVISAOQ D :
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ANEXO 2

DEFINICAO DE ALGUMAS VARIAVEIS
CIRCUNSTANCIA : compde-se das categorias a seguir:

acidental - qualquer caso de intoxicagdio e/ou exposicdo pér qualquer produto e/ou

substdncia quimica, nio intencional ;

acidente ambiental - casos de exposi¢do e/ou intoxicagdo, nio intencional, por substincias

toxicas, como resultado de um acidente em ambiente externo que tenha contaminado ar,
e/ou solo, e/ou 4gua. ex: vazamento em empresa, mau funcionamento de sistemas de

protecdo ambiental, acidente com veiculo de transporte de carga toxica;

ocupacional - todo caso de exposi¢do e/ou intoxicagdo que ocorrer em ambiente externo ou
interno durante a atividade laborativa. deverdo ser considerados aqui os acidentes de trajeto,

ou seja, todo aquele que ocorrer nos trajetos residéncia / trabalho ou trabalho / residéncia;

uso terapéutico / reacdo adversa - casos decorrentes da utilizagdo de medicamentos com
finalidade profilética, curativa, paliativa ou para fins de diagndstico nas indicacdes e doses
adequadas ;

prescricdo médica inadequada - caso de exposi¢do e/ou intoxicagio decorrente de erro de

prescricdo médica ou odontologica ( de indicag@o, e/ou via de administragdo, e/ou dose)

e/ou por caligrafia ilegivel;

erro _de administragdo - casos onde o paciente, apesar de ter prescricdio médica ou

odontolégica correta, ¢ medicado ou faz uso de medicamentos com dose e/ou via de

administragdo em desacordo com a prescrigdo recebida;

automedicacdo / indicacdo leiga- caso de exposi¢do e/ou intoxicagdo decorrente da
administragdo de medicamentos sem prescrigdo médica ou sem orientagdo médica (ou
odontoldgica). considerar os casos em que o paciente utilizou o produto ou substancia por
iniciativa propria ou de seu responsavel, e/ou por orientacdo leiga, por ex: balconista de

farmacia, vizinho, amigos, curandeiros, etc..;
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abstinéncia - sinais e sintomas decorrentes da interrup¢do abrupta da utilizagdo de algum

farmaco, produto ou substéncia que cause dependéncia fisica ou psiquica;

abuso - inclui os casos advindos do uso intencional (ndo suicida) de drogas licitas e/ou
ilicitas com a finalidade de se obter um efeito estimulante e/ou alucindégeno, sem intengio

suicida. ex: bebidas alcodlicas, nicotina, medicamentos, produtos quimicos, plantas, etc..:

tentativa de suicidio - inclui os casos advindos de intoxicagdo por uso intencional de

qualquer produto e/ou substincia toxica ou potencialmente téxica com finalidade de

atentar contra a propria vida;

tentativa de aborto - todo caso de exposicdo e/ou intoxicagdo de gestantes decorrente do

uso de produto €/ou substancia, de livre e esponténea vontade, com a intengdo de provocar

aborto;

violéncia / homicidio / maus tratos - qualquer situagdo onde tenha sido administrado um

produto e/ou substéncia a criangas (maus tratos), e/ou adultos com a finalidade de castigar,

torturar, provocar aborto ndo consentido ou ainda, provocar a morte do individuo;
outra - todo caso que ndo puder ser enquadrado nos itens anteriores;

ignorada - quando, de nenhuma maneira, se conseguiu determinar a circunstancia da

exposi¢ao e/ou intoxicagao.
EVOLUCAO: com as seguintes categorias:

cura - casos em que se obtém claramente informagdes que permitem excluir ocorréncia de

seqiiclas ;

cura ndo confirmada - casos em que na ultima evolucdo (antes da alta do caso) ndo se

obtém informagdes suficientes para excluir seqiielas eventualmente previstas no caso;
segiiela - casos em que claramente a informagao de ocorréncia de seqiielas € obtida;

obito - quando a morte ocorre pela agdo direta do toxicante ou por alguma complicacdo

decorrente;
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obito por outra causa - quando a morte do paciente ndo esta relacionada com a €Xposicao

e/ou intoxicagdo pelo produto e/ou substincia quimica;

ignorada - quando, de nenhuma maneira, se conseguiu determinar a evolug3o.
EXPOSICAO = TIPO DE EXPOSICAO : com as seguintes categorias

Aguda unica :como exposi¢do tinica;

Aguda Repetida : como mais de uma exposigdo em um periodo inferior a 15 dias;

Crénica : € a exposicdo acima de 15 dias;

Aguda sobre Cronica: considerar os casos de exposicdo e/ou intoxicagdo aguda em

pacientes expostos cronicamente a este mesmo produto e/ou substancia.
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ANEXO 3

LEGISLACAO REFERENTE AO ASSUNTO
Lei n° 9.782, de 26 de janeiro de 1999
DOU de 11/02/1999, Segéo 1, pag.1

Define o Sistema Nacional de Vigildncia Sanitdria, cria a Agéncia Nacional de Vigilancia

Sanitaria, e da outras providéncias.

Art. 7° Compete a Agéncia proceder a implementagéo e & execugio do disposto nos incisos
II a VII do art. 2° desta Lei, devendo:

XVIII - estabelecer, coordenar e monitorar os sistemas de vigilincia toxicologica e

farmacologica;

..................

Portaria Federal n°® 593, de 25 de agosto de 2000 D.O. de 22/12/2000
Alterada de acordo com a Portaria 55. de 16 de janeiro de 2001.

Republicada no D.O. de 22 de dezembro de 2000, pois a original, de 28 de agosto de 2000
sofreu alteragdes estabelecidas nas Portarias n° 796. de 22 de novembro de 2000, rn° 872. de
30 de novembro de 2000 e n° 1.896. de 8 de dezembro de 2000.

Art. 81. A Geréncia de Avaliagio de Riscos compete:

I - elaborar normas e procedimentos que visem controlar e avaliar os riscos dos
agrotoxicos, componentes ¢ afins e daqueles destinados a desinfestacdo de ambientes

domiciliares, publicos ou coletivos € no uso em campanhas de Saude Publica;

II - promover o conhecimento e a disponibilidade de informagédes a respeito de substancias
toxicas, na sua area de competéncia, visando o atendimento ao publico, a prevencdo de

agravos e doengas relacionadas a sua utilizag¢éo;
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I1I - apoiar o desenvolvimento de sistemas de informagdo e base de dados, referentes a
agentes toxicos, em consondncia com as atividades desenvolvidas pelos Centros de

Informagdo Toxicolégica - CITs;

IV - apoiar estudos e pesquisas relacionados a avaliagdo de risco de agrotdxicos,
componentes e afins e subsidiar a ANVS nas estratégias para formagdo de recursos

humanos voltados para a avaliag@o de riscos das substancias toxicas.

RESOLUCAO ESTADUAL SS-97, de 14.03.91 (DOE 16.03.91)
O Secretario da Saude

considerando que no Estado de S3o Paulo cabe a Secretaria da Saude eliminar,
diminuir e prevenir riscos a saude, inclusive através da identificagdo, controle, extingdo e
da prevengdo dos agravos a satude publica provenientes do uso de produtos de interesse a
saude;

considerando que anualmente sete mil substancias novas s@o sintetizadas € que

virdo formar mais de setenta mil compostos engrossando a lista de mais de sessenta milhGes

de produtos existentes;

considerando que o problema das intoxicagdes exdgenas agrava-s€ com O
desenvolvimento industrial, tendo merecido especial atengdo de organismos internacionais

que visam o combate e controle destes agravos a saude;

considerando que a a¢do de vigilancia sanitéria ¢ fundamental a identificacédo e
controle das intoxicagdes exdgenas e verificagdo dos efeitos destes produtos na saide da

populagdo e meio ambiente; e

considerando, finalmente, que nos termos do artigo 7°, incisos IV e VIII e do
artigo 14, incisos I e V do Decreto 26.048, de 15.10.86, cabe ao Centro de Vigilancia
Sanitaria desenvolver programas voltados & sistematizacdo, ampliagdo e difusdo do
conhecimento técnico - cientifico no campo da informagdo toxico-farmacologica
objetivando o tratamento, controle e prevencdo adequados de riscos, danos, acidentes ¢

doencas de natureza toxicologica, resolve:
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Artigo 1° - Organizar nos érgdos constitutivos do Sistema Unico de Saude do
Estado de Sdo Paulo, o Centro Regional de Assisténcia Toxicolégica - Ceatox-R, sob a

coordenagdo do Centro de Vigilancia Sanitaria - CVS, com as seguintes atribui¢des:

I - promover a coleta, armazenamento e disseminacdo de informagdes

toxicologicas, observada a padronizagdo do Centro de Vigilancia Sanitaria;

IT - prestar informacdo e atendimento especificos ininterruptos, vinte quatro
horas por dia, aos profissionais de saude e a populagdo, na ocorréncia de acidentes,
exposi¢do as substdncias téxicas, contaminag¢do de agrotoxicos, acidentes com animais

venenosos, reacdes adversas a farmacos e outros;

III - promover campanhas visando orientar a comunidade sobre o uso e a
manipula¢do adequados de medicamentos e demais produtos potencialmente toxicos, bem

como a preven¢do de acidentes dessa natureza;

IV - promover a capacitacdo de equipes especializadas em toxicologia, capazes

de atender as necessidades do sistema de Vigilancia Sanitaria e Epidemiolégica;

V - incentivar o desenvolvimento de pesquisas laboratoriais, clinicas e
experimental, na area de toxicologia, visando a analise toxicologica de emergéncia para

diagnostico e tratamento do intoxicado;

VI - propugnar junto aos Orgdos universitdrios a doagdo de curriculo que

contemple a toxicologia;

VII - identificar, em sua regido, as institui¢Ses que atuam na érea, objetivando a

definigdo e integragd@o de politicas a assisténcia e prevengado toxicologica; e

VIII - manter intercdmbio de informagdes técnico-cientificas de toxicologia

com as institui¢des congéneres do Brasil € do Exterior.
Artigo 2° - Esta Resolugdo entra em vigor na data de sua publicagdo.

Segue a lista dos CEATOX do Estado de Sdo Paulo, seus respectivos

Coordenadores e enderecos.
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ANEXO 4

CODIGOS DA CID-10 PARA ANALISE DO SIH-SUS

Mais diretamente ao evento toxicoldgico destacamos dois capitulos de interesse: o Capitulo XIX e o Capitulo
XX. A seguir, indicamos as Listas de Morbidade distribuidas pelos dois capitulos que se relacionam a
medicamentos:

CID-10 PARA MEDICAMENTOS — LISTA DE MORBIDADE
CAP.XIX - Lesoes e Envenenamentos de Causas Externas (T)
T36-T50= Intoxicagdes p/ Drogas, Medicamentos e Substancias Bioldgicas

T80= Complicag¢des p/ Infusdo, Transfusdo, Injecdo Terapéutica

T96=Sequelas de Intoxicac¢des, Drogas, Medicamentos e Substancias Biologicas
CAP.XX- Suplementar- Causas Externas de Morbidade e Mortalidade (V01-Y98)
X40 — X44 = Envenenamento Acidental por Exposi¢@o a Substancias Nocivas
X60-X64= Lesdes Auto Provocadas Intencionalmente (Tentativa de Suicidio)

X85= Agressdo p/Meio de Drogas, Medicamentos e Substancias .Biologicas

Y10-Y14 = Eventos (Fatos) cuja Inten¢éo € Indeterminada

Y40-Y59 = Efeitos Adversos de Drogas, Medicamentos e Substancias Biologicas

usadas com Finalidade Terapéutica

Y63-Y64 =Acidentes Ocorridos na Prestacdo de Cuidados Médicos e Cirurgicos

Y 88.0 =Sequelas de Efeitos Adversos Causados p/ Drogas., Medicamentos ou Substancias

Biologicas usados com Finalidade Terapéutica

7.88= Historia Pessoas de Alergia a Drogas, Medicamentos e Substdncias Biolégicas
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CAPITULO IX = LESOES, ENVENENAMENTOS E CONSEQUENCIAS DE
CAUSAS EXTERNAS

136 — 150 = INTOX!CAC@ES POR DROGAS, MEDICAMENTOS E
SUBSTANCIAS BIOLOGICAS.

INCLUI = erro ao administrar ou ingerir substincias

EXCLUI =
abuso de substancias que ndo produzem farmacodependéncia (F55);
dependéncia de drogas e transtornos mentais € comportamentais correlatos devidos ao
uso de substancia psicoativa (F10 —-F19);
e cfeitos adversos (“hipersensibilidade”, “reagdo “, etc ) da substincia apropriada
administrada corretamente. Estes casos devem ser classificados segundo a natureza dos
efeitos adversos, tais como:

* dermatite: de contato (L23 — L25), devida a substincias usadas internamente
(L27.-)

efeitos adversos usados por drogas nio especificados (T88.5)

gastrite provocada pela aspirina (K29.-)

nefropatia (N14.0 — 14.2)

transtornos hematoldgicos (D50 — D76)

® ¢ ¢ o

intoxicagdo patolégica por medicamentos (F10 — F19)
reacdo ¢ intoxicag@o por medicamento afetando o feto e o recém nascido (P00 — P96)

T36 — INTOXICACAO POR ANTIBIOTICOS SISTEMICOS

Exclui

e antibidticos antineoplasicos (T45.1)

e antibiéticos de uso tépico (em) (no):
S aplicacgdo local NCOP (T49.0)
® nariz, ouvido e garganta (T49.6)
¢ 0lho(T49.5)

T36.0 PENICILINAS

T36.1 CEFALOSPORINAS E OUTRAS BETALACTAMINAS

736.2 GRUPO DO CLORANFENICOL

T36.3 MACROLIDIOS

T36.4 TETRACICLINAS

T36.5 AMINOGLICOSIDEOS ( Estreptomicina)

T36.6 RIFAMICINAS )

T36.7 ANTIBIOTICOS ANTIFUNGICOS ADMINISTRADOS POR VIA SISTEMICA
T36.8 OUTROS ANTIBIOTICOS SISTEMICOS

T36.9 ANTIBIOTICOS SISTEMICOS NAO ESPECIFICADOS
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737 INTOXICACAO POR OUTRAS SUBSTANCIAS ANTIINFECCIOSAS OU
ANTIPARASITARIAS SISTEMICAS

T38 INTOXICACAO POR HORMONIOS, SEUS SUSTITUTOS SINTETICOS E SEUS
ANTAGONISTAS, NAO CLASSIFICADOS EM OUTRA PARTE

T39 INTOXICACAO POR ANAL GESICOS, ANTIPIRETICOS E ANTI-REUMATICOS
NAO-OPILACEOS
T40  INTOXICACAO  POR  NARCOTICOS E PSICODISLEPTICOS
(ALUCINOGENOS)

T41 INTOXICACAO POR ANESTESICOS E GASES TERAPEUTICOS

T42 INTOXICACAO POR ANTIEPILEPTICOS, SEDATIVOS-HIPNOTICOS E
ANTIPARKINSONIANOS

T43 INTOXICACAO POR DROGAS PSICOTROPICAS NAO CLASSIFICADAS EM
OUTRA PARTE

T44 INT OXICAC{; O POR DROGAS QUE AFETAM PRINCIPALMENTE O SISTEMA
NERVOSO AUTONOMO

T45 INTOXICACAO POR SUBSTANCIAS DE ACAO ESSENCIALMENTE
SISTEMICA E SUBSTANCIAS HEMATOLOGICAS, NAO CLASSIFICADAS EM
OUTRA PARTE

T46 INTOXICACAO POR SUBSTA‘NCLAS QUE ATUAM PRIMARIAMENTE SOBRE
O APARELHO CIRCULATORIO

T47 INTOXICACAO POR SUBSTANCIAS QUE ATUAM PRIMARIAMENTE SOBRE
0 APARELHO GASTROINTESTINAL

T48 INT QXI(MG{O POR SUBSTANCIAS QUE ATUAM PRIMARIAMENTE SOBRE
OS MUSCULOS LISOS E ESQUELETICOS E SOBRE O APARELHO
RESPIRATORIO

T49 INTOXICACAO POR SUBSTANCIAS DE USO TOPICO QUE ATUAM
PRPIMARIAMENTE SOBRE A PELE E AS MUCOSAS E POR MEDICAMENTOS
UTILIZADOS EM  OFTALMOLOGIA, OTORRINOLARINGOLOGIA E
ODONTOLOGIA

T50 INTOXICACAO POR DIURETICOS E OUTRAS DROGAS, MEDICAMENTOS E
SUBSTANCIAS BIOLOGICAS E AS NAO ESPECIFICADAS
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X40 ~ X44 = ENVENENAMENTO(INTOXICACAO) ACIDENTAL POR
E EXPOSICAO A SUBSTANCIAS NOCIVAS.

X40 ENVENENAMENTO(INTOXICACAO) ACIDENTAL POR E EXPOSICAO A
ANALGESICOS, ANTIPIRETICOS E ANTIREUMATICOS, NAO-OPIACEOS

X41 ENVENENAMENTO(INTOXICACAO) ACIDENTAL POR E EXPOSICAO A
ANTICONVULSIVANTES (ANTIEPILEPTICOS), SEDA TIVOS, HIPNOTICOS,
ANTIPARKISONIANOS E PSICOTROPICOS, NAO CLASSIFICADOS EM OUTRA
PARTE

X42 ENVENENAMENTO(INTOXICACAO) ACIDENTAL POR E EXPOSICAO A
NARCOTICOS E PSICODISLEPTICOS (AL UCINOGENOS), NAO CLASSIFICADOS
EM OUTRA PARTE

X43 ENVENENAMENTO(INTOXICACAO) ACIDENTAL POR E EXPOSICAO A
OUTRAS SUBSTANCIAS FARMACOLOGICAMENTE DE ACAO SOBRE O
SISTEMA NERVOSO AUTONOMO

X44 ENVENENAMENT O(INTOXICACAO) ACIDENTAL POR E EXPOSICAO A
OUTRAS DROGAS, MEDICAMENTOS E SUBSTANCIAS BIOLOGICAS NAO
ESPECIFICADAS

X60 — X64 = LESOES AUTO PROVOCADAS INTENCIONALMENTE
(TENTATIVA DE SUICIDIO)

X60 AUTO — INTOXICACAO POR E EXPOSICAO, INTENCIONAL, A

r

ANALGESICOS, ANTIPIRETICOS E ANTI-REUMATICOS, NAO
OPLACEOS

X6l ~ AUTO - INTOXICACAO POR E EXPOSICAO, INTENCIONAL, A
ANTICONVULSIVANTES  (ANTIEPILEPTICOS), SEDATIVOS, HIPNOTICOS,
ANTIPARKISONIANOS E PSICOTROPICOS, NAO CLASSIFICADOS EM OUTRA
PARTE

X62 AUTO — INTOXICACAO POR E EXPOSICAO, INTENCIONAL, A NARCOTICOS

E PSICODISLEPTICOS (ALUCINOGENOS), NAO CLASSIFICADOS EM OUTRA
PARTE

X63 AUTO — INTOXICACAO POR E EXPOSICAO, INTENCIONAL, A OUTRAS
SUBSTANCIAS FARMACOLOGICAMENTE DE ACAO SOBRE O SISTEMA
NERVOSO AUTONOMO
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X64 AUTO — INTOXICACAO POR E EXPOSICAO, INTENCIONAL, A OUTRAS
DROGAS, ~MEDICAMENTOS E  SUBSTANCIAS  BIOLOGICAS  NAO
ESPECIFICADAS

X85 = AGRESSAO POR MEIO DE DROGAS, MEDICAMENTOS
MEDICAMENTOS E SUBSTANCIAS BIOLOGICAS.

INCLUI : envenenamento homicida (qualquer) por meio de

@ Drogas

@ Substancias biologicas
Y0 - YI4 = EVENIOS (FATOS) CUJA INTENCAHO E
INDETERMINADA

Y10 ENVENENAMENTO(INT OXICACAO) ACIDENTAL POR E EXPOSICAO A
ANALGEgICO.S ANTIPIRETICOS E ANTI-REUMATICOS, NAO OPIACEOS,
INTENCAO NAO DETERRMINADA

Y11 ENVENENAMENTO(INTOXICACAO) ACIDENTAL POR E EXPOSICAO A
ANTICONVULSIVANTES (ANTIEPILEPTICOS), SEDATIVOS, HIPNOTICOS,
ANTIPARKISONIANOS E PSICOTROPICOS, NAO CLASSIFICADOS EM OUTRA
PARTE, INTENCAO NAO DETERRMINADA

Y12 ENVENENAMENTO(INT OXICACAO) ACIDENTAL POR E EXPOSICAO A
NARCOTICOS E PSICODISLEPTICOS (ALUCINOGENOS), NAO CLASSIFICADOS
EM OUTRA PARTE , INTENCAO NAO DETERRMINADA

YI3 ENVENENAMENTO(INTOXICAMO) ACIDENTAL POR E E)ﬂ’OSICAO A
OUTRAS SUBSTANCIAS FARMACOLOGICAMENTE DE ACAO SOBRE O
SISTEMA NERVOSO AUTONOMO, INTENCAO NAO DETERMINADA

Y14 ENVENENAMENTO(INTOXICACAO) ACIDENTAL POR E E?('POSICAO A
OUTRAS DROGAS, MEDICAMENTOS E SUBSTANCIAS BIOLOGICAS NAO
ESPECIFICADAS, INTENCAO NAO DETERMINADA

Y40 — Y59 = EFEITOS ADVERSOS DE DROGAS, MEDICAMENTOS E
SUBSTANCIAS BIOLOGICAS USADAS COM FINALIDADE
TERAPEUTICA
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Exclui — acidentes na técnica de administracdo de drogas, medicamentos e
substancias  biolégicas usadas em procedimentos médicos ou cirirgicos

(Y60 — Y69).

Y40 — ANTIBIOTICOS SISTEMICOS

Exclui :
* antibiéticos antineoplasicos (Y43.3)
@ antibiéticos de uso local (Y56.-)
T40.0 PENICILINAS
T40.1 CEFALOSPORINAS E OUTRAS BETALACTAMINAS

T40.2 GRUPO DO CLORANFENICOL
740.3 MACROLIDIOS

T40.4 TETRACICLINAS

740.5 AMINOGLICOSIDEOS ( Estreptomicina)

T40.6 RIFAMICINAS

T40.7 ANTIBIOTICOS ANTIFUNGICOS ADMINISTRADOS POR VIA SISTEMICA

T40.8 OUTROS ANTIBIOTICOS SISTEMICOS

T40.9 ANTIBIOTICOS SISTEMICOS NAO ESPECIFICADOS

180 = COMPLICACOES POR INFUSAO, TRANSFUSAO E INJECAO
TERAPEUTICA

196 = SEQUELAS DE INTOXICACOES DROGAS, MEDICAMENTOS E
SUBSTANCIAS BIOLOGICAS, (CLASSIFICADAS EM T36 A T. 50)

Y41 OUTRAS SUBSTANCIAS ANTIINFECCIOSAS OU ANTIPARASITARIAS
SISTEMICAS

Y42 HORMONIOS E SEUS SUSTITUTOS SINTETICOS E SEUS ANTAGONISTAS,
NAO CLASSIFICADOS EM OUTRA PARTE

Y43 SUBSTANCIAS DE ACAO PRIMARIAMENTE SISTEMICA

Y44 SUBSTANCIAS FARMACOLOGICAS QUE ATUAM PRIMARIAMENTE
SOBRE OS CONSTITUINTES DO SANGUE

Y45 SUBSTANCIAS ANALGESICAS, ANTIPIRETICAS E ANTI-INFLAMATORIAS

Y46 DROGAS ANTICONVULSIVANTES (ANTIEPILEPTICOS) E
ANTIPARKINSONIANOS

Y47 SEDATIVOS, HIPNOTICOSE TRANQUILIZANTES (ANSIOLITICOS)

Y48 ANESTESICOS E GASES TERAPEUTICOS
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Y49 SUBSTANCIAS PSICOTROPICAS, NAO CLASSIFICADAS EM OUTRA PARTE

Y50 ESTIMULANTES DO SISTEMA NERVOSO CENTRAL, NAO CLASSIFICADOS
EM OUTRA PARTE

Y51 DROGAS QUE ATUAM PRINCIPALMENTE SOBRE O SISTEMA NERVOSO
AUTONOMO

Y52 DROGAS QUE ATUAM PRINCIPALMENTE SOBRE O APARELHO
CARDIOVASCULAR

Y53 SUBSTANCIAS QUE ATUAM PRIMARIAMENTE SOBRE O APARELHO
GASTROINTESTINAL

Y54 SDBSTANCMS QUE ATUAM PRIMARIAMENTE SOBRE O METABOLISMO
DA AGUA, DOS SAIS MINERAIS E DO ACIDO URICO

Y55 SUBSTANCMS QUE ATUAM PRIMARIAMENTE SOBRE OS MUSCULOS
LISOS E ESQUELETICOS E SOBRE O APARELHO RESPIRA TORIO

Y56 SUBSTANCIAS DE USO TOPICO QUE ATUAM PRIMARIAMENTE SOBRE A
PELE E AS MUCOSAS E POR MEDICAMENTOS DE USO EM OFTALMOLOGIA,
OTORRINOLARINGOLOGIA E ODONTOLOGIA

Y57 OUTRAS DROGAS E MEDICAMENTOS E AS NAO ESPECIFICADAS

Y58 VACINAS BACTERIANAS

Y59 OUTRAS VACINAS E SUBSTANCIAS BIOLOGICAS E AS NAO
ESPECIFICADAS

Y63 - Y64 = ACIDENTES OCORRIDOS NA PRESTACAO DE
CUIDADOS MEDICOS E CIRURGICOS

Y63 ERROS DE DOSAGEM DURANTE A PRESTACAO DE CUIDADOS MEDICOS
E CIRURGICOS

Y64 MEDICAMENTOS OU SUBSTANCIAS BIOLOGICAS CONTAMINADOS

Y88 SEQUELAS DE CUIDADOS MEDICO OU CIRURGICO CONSIDERADOS
COMO CAUSA EXTERNA

Y88.0 - Sequelas de efeitos adversos causados por drogas, medicamentos ou substdncias
biolégicas usados com finalidade terapéutica
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Z88 = HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A DROGAS,
MEDICAMENTOS E SUBSTANCIAS BIOLOGICAS

Z88.0 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A PENICILINA
788.1 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A OUTRO AGENTE ANTIBIOTICO
788.2 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA AS SULFONAMIDAS

Z88.3 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A OUTROS AGENTES INFECCIOSOS

Z88.4 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A AGENTE ANESTESICO

Z88.5 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A AGENTE NARCOTICO

Z88.6 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A AGENTE ANALGESICO

Z88.7 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A SORO E A VACINA

788.8 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A OUTRAS DROGAS, MEDICAMENTOS
E SUBSTANCIAS BIOLOGICAS

Z88.9 HISTORIA PESSOAL DE ALERGIA A DROGAS, MEDICAMENTOS E
SUBSTANCIAS BIOLOGICAS NAO ESPECIFICADAS
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ANEXO 5
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LISTA E CODIGOS PARA OS GRUPOS TERAPEUTICOS
ADAPTACAO POR ELIANE GANDOLFI

ANALGESIA E ANESTESIA
Analgésicos e Antitérmicos
Anticolinérgicos e Antiespasmodicos
Analgésicos para Enxaqueca
Anestésicos Gerais
A I Antiinflamatérios ndo esteréides e Antireumaticos
Anestésicos Locais e Parciais
Bloqueadores Musculares
Analgésicos Opidides
Outros Produtos com A¢do Analgésica ou Anestésica
CARDIOVASCULAR
Antiarritmicos
Betabloqueadores
Cardiotonicos
Diuréticos
Anti-Hipertensivos
Bloqueadores de Canal de Célcio
Lipidios
Simpatomiméticos € Hipertensores
Vasodilatadores e Antianginosos
Outros Produtos de Acio no Aparelho Cardiovascular
DIGESTIVO
Antiacidos Neutralizantes
Boca e Orofaringe
Constipantes (Antidiarréicos)
Digestivos, Antifiséticos e Associagdes
Antieméticos
Inibidores do Apetite (Anorexigenos)
Laxantes
Peso e Alimentagdo (Dietéticos)
Aumento do Apetite (Orexigenos)
Antialcera (Inibidores do H2 e Outros)
Outros Produtos de Ag¢éo no Aparelho Digestivo
ELETROLITOS E NUTRICAO
Associagdes De Vitaminas Contendo até 8 Componentes
Vitaminas Isoladas/Monofarmacos
Nutri¢do Por Via Oral
Nutri¢do Parenteral
Reidratagdo e Reposigdo Oral de Eletrélito
Solugdes Parenterais Contendo Eletrélitos ou Diluentes
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Suplementos De Vitaminas E Minerais/Polivitaminicos
Outros Produtos Que Interferem Com A Nutrigéo
OFTALMOLOGIA

Oftalmologia —Antiinfecciosos (Bactérias, Micoses, Viroses)
Oftalmologia - Produtos para Lente de Contato
Oftalmologia- Protetores Oculares

Oftalmologia - Tratamento Sintoméatico em Oftalmologia
Outros Produtos com Ac¢éio Ocular

GENITURINARIO

Contraceptivos (Sistémicos e Tépicos)

Ocitocicos e Inibidores da Contragdo Uterina

Tépicos Para Uso em Orgéios Genitais (Uso Vaginal, Pénis)
Vias Urinarias, Produtos Para Uso Oral e Injetaveis
Outros Produtos Com A¢#o no Aparelho Geniturindrio
Hormoénios e Anti-Horménios

Corticosterdides

DIABETES

Horménios Femininos Estrégenos e Anti-Estrégenos
Horménios Femininos /Associagdes

Horménios Femininos Gestagenos e Anti-Progestagenos
Horménios Masculinos, Andrégenos e Antiandré g€enos
Tiréide; Tiréidianos e Antitiréideanos

Outros Produtos com Ao Hormonal ou Anti-Hormonal
IMUNOLOGIA E ALERGIA
Anti-Alérgicos/Anti-Histaminicos

Imunoestimulantes

Imunoprotetores —Imunoglobulinas

Imunomoduladores e Imunossupressores
Imunoprotetores- Soros

Imunoprotetores — Vacinas

Outros Produtos com Ag¢éo no Sistema Imunolégico
NEUROLOGIA

Antimiasténicos e Colinérgicos

Convulsées e Epilepsias

Relaxantes Musculares Centrais

Parkinsonismo

Outros Produtos com A¢éo no Sistema Nervoso (Exceto Psicoativas)
OTOLOGIA

Antiinfecciosos de uso em Otologia

Vertigens

Outros Produtos de uso Otologico

PSIQUIATRIA

Antidepressivos € Analépticos

Psicoestimulantes

Psicoses e Deméncia

Sedativos e Ansioliticos

Outros Produtos com a¢do no Psiquismo
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QUIMIOTERAPIA SISTEMICA

Bactérias/ Aminoglicosideos

Micobactérias (Quimioterapia da Hanseniase ¢ Tuberculose)
Bactéria / Cefalosporinas

Bactéria / Macrolideos e Polénicos

Parasitoses Internas (Malaria,Chagas,Outras)

Parasitoses e Protozooses, Uso mais Comum Afecgdes
Micoses

Neoplasias

Bactéria / Penicilinas

Bactéria / Quinoldnicos

Bactéria / Sulfas

Bactéria / Tetraciclinas e Anfenicois

Viroses

Outros Produtos com Ag¢éo Bacteriana

RESPIRATORIO

Broncodilatadores € Antiasmaticos

Gripe

Nariz

Tosse e Expectoragdo

Outros Medicamentos com A¢do no Aparelho Respiratério
SANGUE E HEMATOLOGIA

Anticoagulantes e Tromboliticos

Coagulantes e Hemostaticos

Hematopoese, Estimulantes

Substitutos do Sangue e Expansores Plasmaticos

Outros produtos com Ag¢éo Sobre o Sangue

TOPICOS PARA PELE E MUCOSAS

Aparéncia e Protecdo da Pele E Mucosas

Horménios Tépicos, Inclusive as Associagdes Contendo Horménios
Anti-Infecciosos de Largo Espectro, Inclusive Associagdes
Anti-Micéticos de Uso Tépico (A¢do Especifica)
Anti-Parasitarios de Uso Topico (Agéo Especifica)

Tépicos de Uso por Via Retal (Anti-Hemorroidarios e Outros)
Tépicos com Agédo Sistematica (Anestésicos ¢ Antiinflamatérios
Antivirais de Uso Tépico (Ag¢do Especifica)

Outros Produtos de Uso Toépico

VARIOS

Antidotos e Antagonistas (Usados em Intoxicagdo)
Diagnéstico/ Contrastes Radiologicos

Diagnésticos/ Farmacos e Radiofarmacos

Homeopatia

Medicamentos Orfios

Solugdes: Diluentes, Sol. Para Hemodialise, Etc..
Medicamento Desconhecido

Outros Medicamentos ndo Classificados nos {tens Anteriores
Ignorado
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