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RESUMO

A dor € uma experiéncia pessoal e subjetiva, influenciada por aspectos sensitivos e
culturais, os quais podem ser modificados por variaveis socioeconémicas e psiquicas
individuais e ambientais. A dor geralmente estd associada ao sofrimento e
frequentemente ligada a limitagdes no trabalho e na vida social, impactando
negativamente a qualidade de vida e a situacao financeira. A intensidade da dor esta
diretamente relacionada a idade, sexo, etnia, renda familiar e duracdo do sintoma.
Estudos indicam que aproximadamente 50% da populagéo brasileira experimenta
algum tipo de dor, muitas vezes sub tratada mesmo com medicamentos opioides.
Esses medicamentos devem ser prescritos conforme as orientacdes de organizacdes
como a Organizacao Mundial de Saude (OMS), a Sociedade Brasileira de Estudo da
Dor (SBED) e o Protocolo de Dor Crbnica (PCDT). Apesar da importancia dos
opioides, no Brasil, ha uma subutilizacdo desses farmacos, devido a obstaculos
sociais, legais, burocraticos e a "opiofobia". Comparativamente a paises da Europa e
Ameérica, o Brasil apresenta um baixo consumo de opioides, embora tenha
experimentado um aumento nas prescricdes nos ultimos anos, entre 2009 e 2015,
especialmente destacando-se o opioide codeina. Objetivos: O objetivo deste estudo
€ descrever quantitativamente a evolucdo da dispensacdo dos opioides codeina,
morfina e metadona de liberacéo pelo Sistema Unico de Salde (SUS) no Brasil em
Minas Gerais, no periodo de 2018 a 2023.Métodos: Com dados obtidos do DATASUS
, analisou-se o consumo dos opioides codeina, morfina e metadona, sendo o0s
resultados expressos em Dose Diaria Definida (DDD) por milhdo de habitantes,
adaptado a 72% da populacdo que usa o SUS, consumidos no Brasil e em Minas
Gerais, em cada ano estudado.Resultados: Durante o periodo deste estudo, os
opioides mais consumidos tanto no Brasil quanto em Minas Gerais foram a codeina e
a metadona. Observou-se um aumento progressivo no consumo geral de todos os
opioides analisados, expresso em DDD por milhdo de habitantes, em ambas as
localidades. Houve variacdes significativas no consumo dessas substancias ao longo
do periodo estudado, com picos e reducdes. A codeina de 30mg registrou um aumento
de 71% no Brasil e 5% em Minas Gerais, enquanto a metadona de 10mg apresentou
aumentos de 105% e 115%, respectivamente, refletindo flutuagbes frequentes

relacionadas aos tipos de apresentacdo, liberacdo rapida ou controlada, e



concentragcdes de opioides. Nota-se um declinio na libera¢do dos opioides em Minas
Gerais ocorrido em 2019. Observou-se um consumo abaixo do recomendado por
organizacdes internacionais, que gera preocupacdes sobre o potencial sofrimento da
populacdo.Conclusoées: Em relacdo ao consumo dos opioides estudados, observou-
se um consumo reduzido, considerado “muito inadequado” pela OMS. Houve uma
tendéncia de crescimento anual de 5,36% no consumo de opioides no Brasil e de 56%
ao ano em Minas Gerais. Os resultados revelam um cenario preocupante de
flutuacOes e baixo consumo dessas substancias opioides. Esses resultados sublinham
a complexidade do uso de opioides no Brasil e destacam a necessidade de politicas
de saude publica que promovam um equilibrio entre o acesso adequado ao tratamento
da dor e a mitigacdo dos potenciais riscos associados ao uso indevido dessas

substancias.

Palavras-chave: dor cronica, opioides, consumo e liberacdo de opioides



ABSTRACT

Pain is a personal and subjective experience, influenced by sensitive and cultural
aspects, which can be modified by individual and environmental socioeconomic and
psychological variables. Pain is generally associated with suffering and often linked to
limitations in work and social life, negatively impacting quality of life and financial
situation. The intensity of pain is directly related to age, sex, ethnicity, family income
and duration of the symptom. Studies indicate that approximately 50% of the Brazilian
population experiences some type of pain, often undertreated even with opioid
medications. These medications must be prescribed according to the guidelines of
organizations such as the World Health Organization (WHO), the Brazilian Society for
the Study of Pain (SBED) and the Chronic Pain Protocol (PCDT). Despite the
importance of opioids, in Brazil, there is an underuse of these drugs, due to social,
legal and bureaucratic obstacles and "opiophobia”. Compared to countries in Europe
and America, Brazil has a low consumption of opioids, although it has experienced an
increase in prescriptions in recent years, between 2009 and 2015, especially the opioid
codeine. Objectives: The objective of this study is quantitatively describe the evolution
of opioid analgesic dispensation of codeine, morphine, and methadone released by
the Pharmacy of the Health Department of Minas Gerais and Brazil, from 2018 to 2023.
Methods: The consumption of codeine, morphine, and methadone opioids was
analyzed, with results expressed in DDD per million inhabitants, adjusted for 72% of
the population using the SUS, consumed in Minas Gerais and Brazil, in each year
studied. Results: This dissertation investigated opioid medication consumption in
Brazil and the state of Minas Gerais, emphasizing significant variations in their
distribution. During the study period, the most consumed opioids in both Brazil and
Minas Gerais were codeine and methadone. There was a progressive increase in the
overall consumption of all opioids analyzed, expressed in DDD per million inhabitants,
in both locations. There were significant variations in the consumption of these
substances over the study period, with peaks of elevation and periods of reduction.
Codeine 30mg showed an increase of 71% in Brazil and 5% in Minas Gerais, while
methadone 10mg saw increases of 105% and 115%, respectively, reflecting frequent
fluctuations related to presentation types, fast or controlled release, and opioid

concentrations. A decline in opioid release in Minas Gerais occurred in 2019, as per



the analyzed data. Consumption was considerably below international
recommendations, raising concerns about its potential impact on population health.
Conclusions: Regarding the consumption of the opioids studied, consumption was
observed to be significantly below the recommended levels by international
organizations, deemed highly inadequate by WHO. There was an annual growth trend
of 5.36% in opioid consumption in Brazil and 56% per year in Minas Gerais. The results
reveal a concerning scenario of fluctuations and low consumption of these opioid
substances. These findings underline the complexity of opioid use in Brazil and
emphasize the need for public health policies that promote a balance between
adequate access to pain treatment and mitigation of potential risks associated with

misuse of these substances.

Keywords: chronic pain, opioids, opioid consumption and distribution
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1 INTRODUGAO

A dor crbnica € queixa importante, associada ou ndo as comorbidades crénicas
e com prevaléncia de dificil mensuracdo. Segundo a Pesquisa Nacional de Saude de
2019 do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, metade da populacdo do Brasil
apresenta pelo menos uma Doenca Cronica Nao Transmissivel (IBGE, 2019). Dentre
essas, o diabetes, as doencas reumaticas e oncologicas, a depressao, os disturbios
osteomusculares e a dor de coluna podem cursar com dor crénica (MALTA et al.,
2022). A revisao sistematica realizada por Aguiar em 2021 identificou prevaléncia de
dor no Brasil em 45,59%, afetando mais a populacdo com menor renda e menor
escolaridade, idosos, desempregados, e a populacéo feminina (AGUIAR et al., 2021).
No contexto global, a International Association for the Study of Pain (IASP) estima que
a prevaléncia mundial da dor esteja em torno de 10,1% a 55,5% da populacéo
(VASCONCELOS et al., 2018). Os locais de dor mais prevalentes foram regiées dorsal
e lombar, pernas, cabeca, joelhos, ombros e pés (MALTA et al., 2022; POSSO et
al.,2018; VASCONCELOS et al., 2018), sendo a causa mais frequente as afec¢des do
aparelho locomotor (POSSO et al.,2018). O predominio da dor crbnica aumenta a
partir da fase adulta, com o pico em torno da sétima década de vida, sendo mais
comum no Brasil na regido Centro-Oeste e mais estudada na regiao Sudeste (MALTA
et al., 2022).

A dor é responsavel por grande sofrimento das pessoas em fase final da vida
ou com incapacidades fisicas e mentais significativas. Além de impactar a qualidade
de vida, a dor pode levar ao isolamento social, contribuindo para o absenteismo e para
diferentes graus de incapacidade (MALTA et al., 2022; KANEMATU et al.,2022; PAIVA
et al., 2023).

A abordagem da dor crbnica deve ser realizada de forma multimodal e
individualizada, respeitando as caracteristicas biologicas e psicolégicas de cada
paciente, compreendendo a combinacdo de condutas farmacoldgicas e nao
farmacoldgicas. Nessas Ultimas, devem ser consideradas terapias como acupuntura,
fisioterapia, psicoterapia, entre outras, que devem ser realizadas por uma equipe
multiprofissional (SANTOS et al.,2019; NASCIMENTO et al., 2022).

O tratamento farmacoldgico da dor foi norteado pela Organizagdo Mundial de

Saude (OMS), que prop0s a escada analgésica da dor baseada na intensidade desse
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sintoma (COSTA et al.,2022; SOBRAMANIAN, et al.,2019). E recomendado o
escalonamento gradual do uso de opioides com associa¢cdes a outras categorias de
medicamentos coadjuvantes, a fim de aumentar a poténcia do tratamento,
vislumbrando um efeito sinérgico entre as modalidades e uma reducao dos efeitos
indesejaveis. A OMS orienta 0 uso da via oral como a principal forma de administracao
dos farmacos e o seu uso continuo em horérios fixos e, preferencialmente, de
liberacdo controlada para a continuidade do tratamento. Os medicamentos
coadjuvantes podem ser representados pelos antidepressivos, anti-inflamatérios,
anticonvulsivantes, corticoides, dentre outros (SOBRAMANIAN, et al.,2019). Na
categoria dos opioides, encontram-se desde os mais fracos como codeina até os mais
fortes como fentanil e morfina, sendo essa ultima amplamente utilizada no meio
médico (COSTA et al.,2022; SOBRAMANIAN, et al.,2019).

O acesso ao uso da morfina ndo ocorre de forma homogénea entre as
populacbes mundiais. Variaveis como diferentes avaliacbes médicas, condicdes
socioeconbmicas, etnias, burocratizacdo do processo e preocupacdo com efeitos
colaterais e dependéncia, somam-se a outros fatores que justificam as disparidades
no acesso e na liberacao desse farmaco. A limitacdo no acesso da populacao a essa
medicagdo pode resultar em um aumento do sofrimento devido a dores intensas,
especialmente em estagios finais de vida, como no caso de pacientes com cancer.
Por outro lado, o uso deliberado desses medicamentos, associado ao habito da
automedicacdo, pode levar ao abuso e ao aumento das taxas de dependéncia
quimica, de morbidade e de mortalidade (CASTRO et al., 2022).

Observa-se uma crescente preocupacado com O acesso € uso responsavel de
opioides para a populacdo em todo mundo, uma vez que a taxa de mortalidade
relacionada ao uso abusivo dessas substancias tem crescido muito nos altimos anos,
principalmente nos Estados Unidos da América, Reino Unido e Canada (UNODC,
2023; DOWELL et al., 2022). Esse € um grande problema na saude publica como
causa de morte e tem forte relacdo com os casos de suicidio (UNODC, 2023; CASTRO
et al., 2022)(13,14,16-18). Segundo o Instituto Nacional sobre Abuso de Drogas
(NIDA), aproximadamente 80% dos casos que fizeram uso de heroina eram de
pessoas que inicialmente utilizaram opioides com prescricdo médica. Nos EUA e em
alguns paises europeus, reconhece-se a dimensao dos problemas dos anos mais
recentes e das necessidades eminentes (RASMUSSEN et al., 2019; JAYAWARDANA
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et al., 2021), determinando politicas regionais que tém evoluido com reducdo do

consumo nos ultimos anos.

Num contraponto, alguns estudos apontam que, em muitas situacfes, 0 acesso
aos opioides pode estar associado a mas condi¢cfes e a qualidade precaria de saude
da populagdo. Nesse sentido, a subutilizagdo da morfina, por exemplo, pode estar
relacionada ao sofrimento aumentado dessas pessoas. Em uma revisdo sistemética,
Deandra et al. sugerem que a dor é subtratada em aproximadamente metade dos
pacientes avaliados (DEANDREA, et al; 2008), assim como a OMS em seu relatorio
“Left behind pain” aponta que uma a cada duas mortes no mundo esta relacionada a
sofrimento grave devido a condi¢des médicas (WHO, 2023). Varios fatores sdo
associados a dificuldade de prescricdo médica de medicamentos opioides como
barreiras do sistema de saude, dos profissionais e dos pacientes (DEANDREA et al;
2008). A opiofobia, a burocracia e os problemas na educagcdo médica sdo as
dificuldades presentes em todas as barreiras citadas (PIOVEZAN et al, 2022).

O historico do uso dessas substancias no Brasil merece atencdo. Enquanto
sempre existiu uma preocupacao com 0 uso excessivo e ilicito, 0 consumo na saude
ainda pode ser considerado baixo. Por exemplo, em 2005, o levantamento domiciliar
realizado pelo Centro Brasileiro de Informacdes sobre Drogas Psicotropicas (CEBRID)
mostrou que a prevaléncia sobre o “uso na vida” de Cocaina foi de 2,9% e, de Heroina,
0,09%. Os entrevistados que ja haviam usado algum tipo de droga (excluindo o tabaco
e o0 alcool) correspondiam a 19,4%. A parcela da populacao que fazia uso de opioide
na vida foi 1,3%, sendo as mulheres, entre 18 e 34 anos, as maiores usuarias de
xaropes de codeina (1,9%). Com isso, naquela época, o pais era 0 maior consumidor
de analgésicos opioides da América do Sul. A heroina apresentava o problema mais
prevalente. De acordo com a Associacdo Médica Brasileira, em estudo de 2012, os
outros opioides estavam limitados a pessoas que possuiam dependéncia no decorrer
de um tratamento ou a profissionais da saude que tinham acesso as substancias
(AMB, 2012). J4 numa outra pesquisa, com dados de 2014 a 2018, o consumo de
opioides ainda era baixo quando comparados com a totalizacdo da populagao
brasileira, sem tendéncia a aumentos (CASTRO et al.,2022). Contudo, apesar de
indicadores que apontam o baixo uso, o consumo de opioides no Brasil vem ganhando
forca. A partir de dados extraidos do Sistema Nacional de Gerenciamento de Produtos

Controlados (SNGPC), entre os anos de 2009 e 2015 mostrou-se que a prescricéo de
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opioides no Brasil teve um aumento de quase quatro vezes, sendo os produtos a base
de codeina os que mais contribuiram para esse aumento (KRAWCZYK et al., 2018;
BRASIL, 2012).

O objetivo desta pesquisa é descrever o perfil de liberacédo dos opioides como
substéancias relacionadas com a reducéo do sofrimento nas fases finais de vida e ao
mesmo tempo como substancia capaz de proporcionar mortalidade aumentada com
complicagcBes do uso abusivo, com foco no estado de Minas Gerais e em comparacao

com a realidade brasileira.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Dor: conceitos e definicoes

A IASP, em sua revisédo de 2020, define a dor como “uma experiencia sensitiva
e emocional desagradavel associada ou relacionada a leséo real ou potencial dos
tecidos”(ONU, 2015). Para fins didaticos, € possivel classificar a dor com base em
critérios como intensidade, tempo de inicio (aguda ou crbonica), patogénese
(nociceptiva, neuropatica, nociplastica) (MIRANDA et al., 2016; HAUSTEINER-
WIEHLE et al., 2022), qualidade ou caracteristicas, origem ou causa (oncoldgica,
traumatica, poés-operatério) e padrdes (inflamatério ou mecanico). Quanto a
intensidade, pode variar de leve a intensa. E considerada aguda quando ocorre em
um periodo inferior a trés meses, geralmente acompanhada de alteragdes nos sinais
vitais como frequéncia cardiaca e pressao arterial, correspondendo a um sinal de
alerta do organismo. Por outro lado, é classificada como crbénica quando persiste por
mais de 3 a 4 meses ou além do tempo esperado para resolucdo do problema ou
lesédo (DOWELL et al., 2022). Pode também estar associada a processos patolégicos
cronicos nao transmissiveis, se transformando em uma condicdo clinica
independente. As diferentes classificacbes da dor de acordo com sua patogénese e
duracdo sdo fundamentais para a orientacao terapéutica (NICHOLAS et al.,2019).
Segundo a Décima Primeira Classificacao Internacional de Doencas (CID 11), a dor
cronica pode ser classificada como (1) priméria, (2) relacionada ao cancer e seu
tratamento, (3) pds-cirargica e pds-traumatica, (4) neuropatica, (5) dor de cabeca e
orofacial, (6) visceral e (7) musculoesquelética (NICHOLAS et al.,2019;
HAUSTEINER-WIEHLE et al., 2022).

Para melhor compreensdo do processo doloroso deve-se conhecer o0s
dindmicos e complexos sistemas de transmisséo, transcri¢cdo e traducéo do estimulo
nervoso, que segue por um caminho ascendente até os centros cerebrais e é
modulado por uma via inibitoria descendente. Esta, por sua vez, sofre influéncia de
varias coneccdes com areas cerebrais responsaveis pelas emocdes e intermediadas
por respostas que variam de acordo com a cultura, o género, a etnia, a condi¢éo socio

econdmica e a experiéncia de vida de cada individuo. Sendo assim, a percepcao
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dolorosa envolve uma cadeia de eventos, mediados por enzimas, receptores e
associacdes (ROCHA, et al., 2007). E importante reconhecer que o comportamento
frente a dor € uma experiéncia pessoal individual, subjetiva, influenciada por variaveis
bioldgicas, psicoldgicas e sociais (ROCHA et al., 2007; LIMA et al., 2008)

2.2 Dor e saude publica

A dor crbnica é um grave problema no ambito da saude publica amplamente
reconhecido. Sua prevaléncia significativa, aliada a uma carga global de doenca
consideravel, impde elevados custos a sociedade e aos sistemas de salude (POSSO
et al., 2018; O'BRIEN et al., 2017). Com impactos sociais e econdmicos negativos
amplos para o individuo, sua familia e para o sistema de saude em geral, a dor pode
ser responsavel por alto custo em internacdes, agravos de saude e oneracfes para
saude publica (MALTA et al., 2022). Para o paciente portador de dor crénica causada
por doencas crénicas nao transmissiveis, como por exemplo o diabetes, cardiopatias,
doencas musculo esqueléticas e cancer, pode acarretar sofrimento, absenteismo,
incapacidade laborativa e comprometimento da qualidade de vida. Para o paciente em
cuidados paliativos, o acesso aos medicamentos € crucial, pois afeta a qualidade de
vida e o processo de enfrentamento da morte, gerando sofrimento tanto para o
paciente quanto para sua familia. Tanto a dor, quanto as dificuldades de implantacéo
dos cuidados paliativos sado preocupantes diante das atuais crises econdmicas e
humanitarias. Além disso, estd alinhado com as metas dos Objetivos de
Desenvolvimento Sustentavel da OMS e com a agenda de 2030 para o
desenvolvimento sustentavel estabelecido pela Organizacdo das Nacbes Unidas
(ONU).

No Brasil, algumas condutas nacionais favorecem o aprimoramento na gestao
da saude, como o acesso gratuito a assisténcia terapéutica integral por meio do SUS,
gue é um direito assegurado o principio da universalidade aos cidadaos conforme o
artigo 6° da Lei n°®8.080/90. A importancia do tratamento da dor em cuidados paliativos
e para a qualidade de vida dos pacientes com dor crénica € normatizada em portarias
como as de numero 19/2002 e 906/2013. Essas portarias contemplam a dispensacgéo
de medicamentos e tratamentos especificos. Os PCDT da dor crbnica, estabelecidos
pela Portaria GM n° 2.009/2012, sdo documentos do SUS que estabelecem critérios
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para diagnostico, classificacdo, tratamento e monitoramento, orientando gestores do
SUS e considerando o sujeito em sua integralidade (BRASIL, 2012). Esses protocolos
sao formulados com base na busca, selecdo e analise de evidéncias cientificas e
passam por revisdes pelo Plenario da CONITEC a cada dois anos. A CONITEC

também é responsavel pela atualizacdo da Relacdo Nacional de Medicamentos
Essenciais (RENAME) (MEGA et al., 2015).

No Brasil, os medicamentos opioides estdo sob a regulamentacado da ANVISA
e sao dispensados pelas Farmacias das Secretarias de Saude de cada estado da
federacdo. Essas séo responsaveis pelo recebimento das solicitacbes e pela
dispensacdo dos medicamentos do Componente Especializado da Assisténcia
Farmacéutica. As liberacdes ocorrem mediante prescricdo médica, odontolégica ou
veterinaria, acompanhada de um formuléario de prescricdo oficial, contendo as
especificacdes do prescritor, do paciente, com especificacdo da doenca e do seu
respectivo Cadigo Internacional de Doenca (CID) para dor crbnica e outros
detalhamentos. A liberacdo de medicamentos das Farmacias das Secretarias de
Estado visa atender os usuéarios do SUS, que correspondem a 72% da populacéo
brasileira, de acordo com a ultima Pesquisa Nacional de Saude de 2019 (IBGE, 2019).
As entidades dispensadoras (farmacias) devem registrar a dispensacdo por meio do
Sistema Nacional de Gerenciamento de Produtos controlados.

O enfrentamento da dor crbnica como problema de saude publica deve
considerar as limitagcdes de infraestrutura e a escassez de recursos humanos e
financeiros do sistema de saude, somadas a crescente demanda frente ao
envelhecimento populacional, ao aumento da longevidade e as condi¢des de carater
individual que geram dor. Para tanto, € necessario a participacdo da comunidade com
o auxilio de estratégias de formacdo educacional, por meio de instituicdes
governamentais e nado governamentais para implantacdo e insercao efetiva e

cumprimento de politicas publicas, conforme sugerido pela OMS.

Politicas publicas que possam orquestrar o controle e a liberacdo de opioides
sdo muito importantes para alcancar um almejado equilibrio entre os maleficios e
beneficios do seu uso. O conhecimento de demandas especificas do territério
brasileiro € fundamental na fomentacao de estratégias de planejamento e gestdo em
saude e para o enfrentamento de condi¢cdes de desigualdade, sendo importante o

estudo de realidades regionais.
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2.3 Impacto da dor

A OMS, por meio The World Health Organization Quality Of Live Group, indica
que “a qualidade de vida possui uma natureza multidimensional, que inclui dimensdes
fisicas, psicolégicas, sociais e espirituais” (WHO, 1995). Complementando essa
colocacéo, a IASP aponta que o tratamento da dor € parte crucial na qualidade de vida
e de morte dos cidadaos.

E intrinseca a relagdo da dor com o contexto cultural, fatores socioecondmicos
e psicologicos (objetivos, expectativas, padrdes, preocupacdes). Embora a dor aguda
geralmente cumpra um papel adaptativo, a dor cronica, devido a sua longa duracéo,
a qualidade de vida e a saude destas pessoas € amplamente alterada, cursando com
altos indices de sofrimento mental (depresséo, ansiedade, insdnia), comprometimento
funcional, absenteismo e incapacidade progressiva social e laborativa (O’'BRIEN et
al., 2017).

Estudos tém apontado que a dor crbnica duplica a incidéncia de depresséo,
agravando a queixa algica, aumentando a interferéncia na vida cotidiana e
prejudicando a capacidade de participar de atividades sociais (PAIVA et al., 2023).
S&o observadas taxas de desemprego mais elevadas e diminuicdo da satisfacao do
paciente, associadas as perdas de prestigio social e de atividades prazerosas, ao
isolamento (LIMA et al., 2008; MEGA et al.,2015; PAIVA et al., 2023; SANTOS et al.,
2019) e a catastrofizacdo (PAIVA et al., 2023). Além disso, pacientes com dor cronica
e depressao apresentam taxas significativamente elevadas de ideacdo suicida
(BOHNERT et al., 2019; WHOQOL et al.,1995).

O impacto da dor na sociedade ndo se limita as consequéncias para a saude.
Engloba também as perdas sociais e econbmicas, relacionadas aos custos no setor
de justica e seguranca social, custos de perda de trabalho e desemprego (LIMA et al.,
2008).

Portadores de dor cronica possuem maiores indices de procura de servigos de
saude tanto na atengdo primaria, quanto secundaria e urgéncias. Eles experimentam
maior necessidade de acesso a medicamentos, podendo também haver sobrecarga
dos servicos de saude (LOPES et al., 2019).



22

2.4 Tratamento

O tratamento do quadro doloroso € complexo e deve ser precedido por uma
avaliacdo criteriosa. Uma equipe multiprofissional deve atuar harmoniosamente,
usando ferramentas disponiveis para o0 auxilio diagnostico, acompanhamento e
avaliacdo continua (LIMA et al., 2008; GUREJE et al., 2018; SIMOES et al., 2021).

O tratamento da dor pressupde considerar as possibilidades de uma terapia
multimodal, que envolve medidas ndo medicamentosas, uso de farmacos e
intervencdes invasivas (GUREJE et al., 2018; SIMOES et al., 2021). Entre as
intervencdes invasivas a serem consideradas estéo a analgesia intratecal, o bloqueio
nervoso, a cirurgia paliativa e a neurocirurgia (SUBRAMANIAN et al., 2019). J& as
modalidades de tratamento ndo medicamentosas incluem fisioterapia, acupuntura,
terapia cognitivo-comportamental, radioterapia e ablacdo por radiofrequéncia, além de
amplo processo educativo que seja adaptado a realidade e alinhe as expectativas do
tratamento. A atencdo deve ser direcionada as medidas preventivas primarias que
promovam saude como atividade fisica, reducéo do tabagismo e controle glicémico.
O planejamento do cuidado com o individuo com dor cronica deve ser um processo

participativo e colaborativo entre os profissionais da saude e o paciente.

O tratamento farmacologico compreende o uso de analgésicos, opioides e
coadjuvantes. Para auxiliar na escolha dos farmacos, a OMS propds uma escala
gradual de poténcia dos medicamentos para cada intensidade da dor. Nela séo
propostos analgésicos isolados ou em associacfes medicamentosas, que visam
interagdo, sinergismo e eficacia com menores efeitos colaterais (SUBRAMANIAN et
al., 2019). No primeiro degrau, para dor leve, sugere-se: analgésicos convencionais e
anti-inflamatérios ndo esteroides (AINE). No segundo degrau, para dor moderada,
sugere-se opioide fraco e no terceiro degrau, para dor intensa opioides potentes. O
uso de opioides deve iniciar pelo mais fraco, na dose preconizada, seguida de
progressiva titulacdo para analgesia efetiva com menor indice de efeitos adversos
(SUBRAMANIAN et al., 2019; GUREJE et al., 2018; SIMOES et al., 2021;
KRAYCHETE et al., 2013; WIERMANN et al., 2014).

Farmacos adjuvantes podem ser associados em todos os degraus da escada
proposta pela OMS. Os principais farmacos coadjuvantes recomendados para o

tratamento da dor sdo analgésicos comuns, anti-inflamatorios, antidepressivos,
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anticonvulsivantes, ansioliticos, antipsicéticos, canabindides, anestésicos,
bifosfonatos e alfa-2 agonista (SUBRAMANIAN et al., 2019; PALADINI et al., 2023).

A dose 6tima recomendada é aquela que melhore a funcédo e/ou reduza a
intensidade da dor em 30% a 50% ou que proporcione melhora na qualidade de vida,
devendo sempre ser reavaliada em relacdo a efetividade, dose platd e efeitos
adversos. A dose platd é aguela acima da qual ndo se observam ganhos na analgesia
(KRAYCHETE et al., 2013).

A avaliacdo continua faz parte do tratamento. Nela, varios fatores especificos
e relacionados com a dor devem ser considerados como caracteristica e tipo de dor,
inicio, fatores associados de melhora e piora, limitacdes, intensidade da dor e efeitos
adversos. A intensidade do quadro de dor é de dificil mensuracéo, principalmente
entre as faixas etarias extremas e para pessoas de escolaridade menor. Apesar disto,
este é um importante critério recomendado pela OMS, em sua proposta de tratamento
escalonada. Cabe ao profissional de saude mudar os farmacos ou fazer associacdes
diante de cada caso e suas caracteristicas, e das possibilidades de associacfes
(COLUZZ] et al., 2016).

2.4.1 Opioides

O termo opioide se refere a todos os compostos analogos a morfina
amplamente usados em todo mundo no tratamento da dor aguda e crénica. A morfina
€ produzida inicialmente a partir da planta Papaver somniferum, desde o século VIl
a.C. Deu origem a uma série de outros farmacos, naturais (encontrados na natureza),
semissintéticos e sintéticos (DUARTE et al.,2005). Os opioides semissintéticos sao
obtidos a partir da modificacdo do grupo acetil da morfina, como € o caso da heroina
(diacetilmorfina). Os opioides sintéticos sao produzidos com um nucleo fenantreno
semelhante a morfina, porém produzido sinteticamente. E o caso dos derivados da
metadona (PEREIRA et al., 2016) e do fentanil. Os principais opioides utilizados desde

0 século XIX, tem sido a morfina e a codeina.

Estes compostos exercem efeitos terapéuticos simulando a acdo de peptideos
endodgenos nos receptores estéreo-especificos opioides, proporcionando uma
sequéncia de reacdes que determinam a ativacdo de sistemas modulatérios e a

reducdo da dor aguda e cronica. Os opioides enddgenos foram mais profundamente
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estudados a partir da década de 1970, quando estudos comecaram a esclarecer o
sistema opioide, possibilitando maior compreenséo a respeito desses.

O mecanismo de acado dos opioides ocorre através da ligacdo com receptores
opioides pré ou pos-sinapticos encontrados no sistema nervoso central (ndcleo trato
solitario, substancia periaquedutal cinzenta, coértex cerebral, tdlamo, substancia
gelatinosa da medula espinhal), no sistema nervoso periférico (terminacdes nervosas
de diferentes oOrgaos, mastécitos, mondcitos, linfécitos) e no sistema nervoso
neurovegetativo (HENRIKSEN et al.,2008). Os opioides podem proporcionar outras
sensacOes como euforia, relaxamento, hipnose, o que pode levar ao uso recreativo.
Eles provocam a ativacdo dos sistemas de recompensa do cérebro, no sistema
limbico e no cértex cerebral (HENRIKSEN et al.,2008). Essa acdo os torna propensos
a adiccao, dependéncia, além de dor paradoxal, hiperalgesia e alodinia (MARTINS et
al., 2008). Existem trés tipos de receptores opioides: mu, Kappa e Delta, alguns dos
quais sao classificados em subtipos (HENRIKSEN et al.,2008). Estes receptores séo
mediadores de acdes analgésicas, liberacdo de prolactina, depressao respiratoria,
liberacdo de horménio de crescimento, reducdo da dopamina cerebral,
comprometimento do transito no trato gastrintestinal, euforia e dependéncia fisica. De
acordo com o tipo de interacdo com 0s receptores, os farmacos opioides podem ser
classificados em agonistas, antagonistas, agonistas parciais e agonistas-antagonista,
conforme pode ser visto na tabelal. Véarios farmacos sdo produzidos com estas

caracteristicas e alimentam o mercado nacional e internacional.

Tabela 1: Classificacdo dos opioides

Classificagéo Opioides
Morfina, Meperidina, Alfaprodina,
Agonista Fentanila, Alfentanila, Fenoperidina, Codeina,
Hidromorfona, Oximorfona, Metadona, Heroina
Antagonista Naloxona e Naltrexona
Agonista parcial Buprenorfina e Tramadol
Agonista/antagonista Nalbufina, Nalorfina, Levalorfano,

(agonista K /antagonista Mu) | Pentazocina, Butorfanol e Dezocina

Fonte: Bridging Old and New in Pain Medicine: An Historical Review

Os sinais e sintomas ocasionados pelo uso cronico e abusivo de opioides sao

conhecidos amplamente. A intoxicacdo que ocorre por overdose destas substancias,
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apresenta sinais clinicos como reducdo da frequéncia cardiaca, depressado
respiratéria, hipotensdo, retencdo urinaria, abaixamento da temperatura corporal e
depressdo do Sistema Nervoso Central (PALADINI et al., 2023; HENRIKSEN et
al.,2008; MARTINS et al., 2012). A interacdo dos opioides com outras substancias é
algo bastante relevante. A intoxicacdo por opioides esta associada a seu uso agudo
excessivo (overdose) e crdnico por exposicdo prolongada com necessidade de
acréscimos de dose e/ou dependéncia (CASTRO et al.,, 2022; HENRIKSEN et
al.,2008; CHOW et al., 2015). No Brasil, predominam as associa¢cdes com o alcool e

em menor parte com os benzodiazepinicos.

No Brasil, o Sistema Unico de Saide contempla a populacéo brasileira com trés
tipos de opioides: codeina, morfina e metadona. Esses medicamentos sao listados na
Relac&o Nacional de Medicamentos Essenciais da Politica Nacional de Medicamentos
(Rename) que estabelece diretrizes para o financiamento, aquisicdo, armazenamento,
distribuicdo, controle, monitoramento e dispensacdo (BRASIL, 1988). A norma
preconiza o uso de opioides principalmente na dor mista, seguindo o escalonamento

da OMS e associada a outros analgésicos.

Agonistas opioides sdo substancias que tem mecanismo de acao que se ligam
aos receptores opioides acoplados a proteina G, classificados em principalmente em
M, K, & e outras classificagdes ainda em estudo como: ¢, €, 0 e ORL-1 (CASTRO et al.,
2022; PEREIRA et al., 2016).

2.4.1.1 Codeina:

A codeina é amplamente usada em todo mundo como um opioide
potencialmente fraco. E também supressor da tosse nédo bacteriana e de sindromes
diarreicas persistentes. Apresenta baixa afinidade pelos receptores opioides do
sistema nervoso central e periférico, possuindo uma poténcia analgésica equivalente
a 50% da observada com a Morfina numa equivaléncia analgésica de 10:1. Quando
administrada por via oral, apresenta biodisponibilidade de 50% e uma meia vida de
2,5 a 3 horas, com pico plasmatico ocorrendo aproximadamente uma hora apds sua
administragdo. Durante seu metabolismo hepatico, a substancia é convertida em
morfina e outros metabdlitos pelo sistema do citocromo P450, especificamente pela

enzima CYP2D6, cuja efichAcia pode ser comprometida por variacdes
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genéticas(12,52). A excrecdo ocorre por via renal com 5 a 15% deste farmaco
excretado na forma ndo modificado. Além de reduzir a tosse e a dor, também tem
potencial para causar sonoléncia, sedacdo e depressao respiratoria. A codeina pode
ser administrada por via oral, retal e intramuscular. A dose sugerida € de 1 a 3 mg/kg

/dia para criangas e em adultos 30 a 240mg ao dia, dividida em 3 a 6 tomadas.

No Brasil, a codeina é frequentemente associada a outros farmacos como
paracetamol e anti-inflamatdrio. Ela estad incluida na lista de medicamentos do
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF), disponibilizada pela
Secretaria de Estado de Saude de Minas Gerais (SES/MG).

No sistema de classificacdo Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) /DDD é
classificada pelo c6digo NO2AA08 e RO5DA04. A DDD é de 0,159 para dor e de 0,1g

para tosse, respectivamente, ambos por via oral (WHO, 2024).

2.4.1.2 Morfina

A morfina, derivada do fenantreno, é considerada o prot6tipo dos opioides e
classificada como um opioide forte, agonista puro, que atua em receptores dos tipos
mu, delta e kappa. Além de produzir analgesia, sedacdo e ansiblise, pode também
causar euforia, disforia, alucinacdes, depressao respiratoria, supressao do reflexo de
tosse, efeitos cardiovasculares como bradicardia e hipotensédo. Os efeitos colaterais
sdo amplos e incluem: nauseas, vomitos, miose, constipacdo intestinal, retencéo
urinaria, eritema cutaneo, broncoespasmo e prurido (KRAYCHETE et al., 2013). A
liberacdo de histamina pode desencadear rash, prurido e broncoespasmo em
pacientes suscetiveis, enquanto o desenvolvimento de tolerancia e dependéncia

também séo possiveis consequéncias.

Sua biodisponibilidade depende da via de administracdo, podendo ser
administrada pelas vias oral, intramuscular, endovenosa, intratecal, epidural,
subcutéanea, retal e nasal. ApGs ser administrada por via oral, a disponibilidade varia
de 35% a 75%. Por via parenteral, a biodisponibilidade é de aproximadamente 100%,
com inicio de acdo ap0ds 15 a 30 minutos. A meia vida de eliminacdo é de 3 a 4 horas.
Atravessa com dificuldade a barreira hematoencefalica levando a um pico de

concentracdo 15 a 30 minutos apos administracdo, com decaimento mais lento que a
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do plasma. Por isto, os efeitos adversos como depresséo respiratdria, sonoléncia e
prurido podem ocorrer fora do pico da concentracao plasmatica.

O metabolismo da morfina pode ser intra e extra-hepatico (renal, mucosa
intestinal), envolvendo principalmente a conjugacdo com acido glicurdénico. Seus
metabdlitos sdo a morfina-6-glicuronideo (M6G), a morfina-3-glicoronideo (M3G) e a
normorfina. O metabdlito M6G é 10 a 20 vezes mais potente que a morfina e possui
excrecao renal. Por outro lado, o metabdlito M3G, que € 70% inativo, esta associado
a neurotoxicidade, manifestando sintomas como alodinia, hiperalgesia e mioclonia. A
eliminacdo desses metabdlitos ocorre principalmente pela urina, seguida pela
eliminacao fecal e pela excrecao biliar (SUBRAMANIAM et al., 2019).

A dose inicial recomendada para o tratamento da dor varia de 0,05 a 0,2 mg/kg
por dose, sem um limite maximo estabelecido, porém é recomendavel realizar

titulacdo de acordo com as caracteristicas individuais de cada paciente.

No sistema de classificacdo Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) /DDD a
morfina é classificada pelo c6digo NO2AAOL. A DDD é de 0,19 por via oral e de 30 mg
por via parenteral e retal (WHO, 2024).

2.4.1.3 Metadona

A metadona é um opioide sintético que atua de forma agonista nos receptores
mu, kappa e delta, e possui efeito antagonista ndo competitivo nos receptores N-metil-
D-aspartato (NMDA). Pode ser administrado por diversas vias (oral, venosa, muscular,
subcuténea, nasal, peridural, espinhal e retal). Sua biodisponibilidade por via oral varia
de 67% a 95%. Devido a sua alta caracteristica lipofilica, tem inicio de acéo rapido,
alcancando o pico plasméatico em aproximadamente 2,5 horas, com duracao de cerca
de 10 horas. Outra grande particularidade da metadona € sua forte ligacdo com as
proteinas plasmaticas (BARBOSA et al., 2015; CASTRO et al., 2022).

Diferente da morfina, apresenta meia vida longa, variando de 8 a 59 horas, com
significativa variabilidade interindividual na farmacocinética, implicando em dificil
manejo, com risco de intoxicacdo pela medicacdo. O acumulo da droga pode resultar
em risco a vida devido a depressao respiratoria, particularmente durante o sono e em

idosos, além de apresentar riscos de cardiotoxicidade, incluindo prolongamento do
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intervalo QT, arritmias e altera¢cdes na conduc¢do cardiaca como o ritmo de Torsade
de Pointes, com potencial para morte subita (BARBOSA et al., 2015). Recomenda-se
manter o QTc abaixo de 471ms para mulheres e abaixo de 451ms para homens. Os
efeitos colaterais mais comuns sdo sedacédo, perda de energia, aumento de peso,
insbnia, sudorese, fraqueza, disfuncdo sexual, anorexia, boca seca, dispneia, sede,
nausea, reducdo de peso, constipacdo, edema, prurido, diarreia, embolia pulmonar e
arritmia. Devido a essas caracteristicas, a conversdo da metadona pode ser
necessaria no manejo clinico e exige bom julgamento, experiéncia médica e
conhecimento de que a relacdo equianalgésica pode variar bastante, desde 16:1 a
2,5:1, diminuindo muito, dependendo da exposicdo e tempo de uso prévios. A seguir,
a tabela 2 indica qual a conversdo para morfina sugerida pelo Consenso Brasileiro

sobre Manejo da Dor Relacionada ao Cancer.

Tabela 2: Converséo de Morfina para Metadona

Dose diaria de Morfina oral Correlacao de
(Equivalente) conversao para Metadona
30 a 90 mg 4:1
91 a 300 mg 8:1
301 a 600 mg 10:1
601 a 800 mg 12:1
801 a 1000 mg 15:1
> 1000 mg 20:1

Fonte: Consenso Brasileiro sobre Manejo da Dor Relacionada ao Cancer, 2014 (43)

A metadona tem um grande diferencial em relacdo a morfina que é sua atuacao
em receptores NMDA, que favorecem o melhor controle da dor moderada a intensa,
da dor tipo neuropatica, da tolerancia e da hiperalgesia induzida por opioide
(BARBOSA et al., 2015).

Seu metabolismo ocorre no intestino e figado e os metabdlitos sdo excretados
na urina (20 a 50%) e nas fezes (10 a 45%). O metabolismo pode ser bastante

variavel, dependendo do tipo de enzima envolvido e do perfil genético dos individuos.
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O metabolismo da metadona ndo gera metabdlitos o que determina menor nimero e

efeitos adversos como euforia ou neurotoxicidade (BARBOSA et al., 2015).

As doses recomendadas séo individualizadas e variam de 2,5mg a 930 mg por
dia, com ressalvas para dor crénica ndo oncologica, onde se recomenda iniciar com
doses abaixo de 30 mg por dia e ndo ultrapassar 40 mg diérios. Para doses acima de

200 mg por dia, é essencial monitorar a possibilidade de eventos cardiacos
(KRAYCHETE et al., 2013).

No sistema de classificagdo Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) /DDD é
classificada pelo codigo NO7BC02. A DDD é de 25mg para via oral e para a via
parenteral (WHO, 2024).

2.4.2 Importéncia dos medicamentos e opioides

A situacdo geral dos cuidados com a saude é marcada por grande
heterogeneidade em todo mundo (BARRETO et al., 2017). Essas disparidades
abrangem diversos fatores como densidade populacional, renda média per capita,
indice de desenvolvimento humano, nimero de profissionais de saude e politicas de
saude, todos exercendo influéncia significativa sobre os gastos com a saldde e com
as politicas sanitarias. Os recursos destinados especificamente ao acesso a
medicamentos sdo limitados e distribuidos de maneira desigual (O’'BRIEN et al.,
2017). Os medicamentos analgésicos sao elementos cruciais no tratamento da dor e
exercem um impacto importante nos sistemas de saude, configurando-se como um
problema mundial. Embora a garantia de sua disponibilidade, acessibilidade, uso
racional, manutencdo da relacdo custo-eficacia e sustentabilidade sejam um direito
universal defendido pela OMS (HUNT et al., 2008), a gestdo desses medicamentos
permanece como um desafio significativo para a maioria dos paises do mundo
(OLIVEIRA et al., 2019).

Nos ultimos anos, testemunhamos avangos significativos no tratamento de
diversas doencas. No entanto, essa evolucdo também trouxe desafios devido ao uso
inadequado de terapéuticas farmacolégicas com consequente aumento da
morbidade, mortalidade, custos de saude, resisténcia aos antimicrobianos e aos

opioides, além de aumento de reacOes adversas e da perda de eficacia dos
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tratamentos (SANTOS et al., 2018). Ha milhares de substancias ativas, associacdes
de medicamentos e novas opc¢des terapéuticas, que sao oferecidas frequentemente
aos profissionais prescritores, exigindo progressivamente mais conhecimentos para
as decisoes clinicas (RUMEL et al., 2006).

Com o objetivo de organizar melhor as demandas, alguns paises, juntamente
com a OMS, adotam listas de medicamentos essenciais. Esses medicamentos s&o
considerados conceitualmente como “aqueles que satisfazem as necessidades
prioritarias de cuidados da saude da populacdo” e devem ser selecionados por
critérios de segurancga, conveniéncia, qualidade e comparacédo de custo-efetividade
(WHO, 2023). Todas essas consideragfes tém impacto consideravel na saude da
populacdo e nos gastos com a saude. O impacto econdmico dos medicamentos é
substancial, especialmente em paises em desenvolvimento, representando de 25 a
66% do gasto total com a saude (BARRETO et al.,, 2017). A disponibilidade de
medicamentos essenciais no setor publico varia, com uma disponibilidade mediana
de aproximadamente 60% nos paises de baixa renda e 56% nos paises de renda
média em 2016 (BARRETO et al., 2017).

Globalmente, uma das barreiras mais significativas ao tratamento ideal da dor
é a falta de acesso a medicamentos opioides essenciais, devido a restricdes
inadequadas a sua disponibilidade e acessibilidade (LIMA et al., 2018; BARRETO et
al., 2017). O relatério de 2018 da Comissédo Lancet descreveu a falta de acesso aos
medicamentos para alivio da dor como uma das desigualdades mais sérias e menos
reconhecidas na saude global, com paises mais ricos controlando 90% da distribuicéo
dos opioides equivalentes a morfina (WHO, 2023). Segundo a Comisséo Global de
Politica sobre Drogas (GCDP) em 2015, aproximadamente 92% dos estoques
mundiais de opioides sdo consumidos por apenas 17% da populacdo mundial,
concentrando-se principalmente nos EUA, Canada, Reino Unido e Australia. A Junta
Internacional de Fiscalizacdo (JIFE) revela uma tendéncia persistente de manter a

disparidade global de consumo de opioides.

Para avaliar o consumo desses farmacos, utiliza-se a dose diaria definida
(DDD) por milhdo de habitantes/dia como unidade de medida, calculada com base no
total da populacao dos paises. A Europa apresentou média regional de 9.000 S-DDD,
enguanto na América do Norte esse valor foi de 26.151 S-DDD e na América do Sul,

significativamente menor, de 601 S-DDD. A morfina permaneceu relativamente
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estavel, de forma global entre 2004 (25.644 S-DDD) e 2019 (27.746 S-DDD)(64). E
importante destacar que a Sessao Especial da Assembleia Geral das Nac¢des Unidas
(UNGASS) definiu critérios para classificar os paises em relacdo ao uso de opioide,
utilizando como medida de comparacdo o DDD per capita. Segundo a junta do INCB
da UNGASS, um consumo de opioide é considerado inadequado quando esta entre
100 e 200 S-DDD e muito inadequado quando é inferior a 100 S-DDD para a
populacao alvo. A junta reitera a necessidade de politicas publicas especificas e do
apoio dos governos, da sociedade civil, da industria farmacéutica e da comunidade
internacional para atender as necessidades de cada regido (RUMEL et al.,2006;
UNITED NATIONS,2021), entretanto ndo sugere qual o valor da S-DDD seria

considerado adequada.

Os diferentes niveis de consumo de opioides em doses definidas diarias por
milhdo de habitantes por dia, segundo a GCDP em 2017-2019, de alguns paises
podem ser vistos na tabela 3 (UNITED NATIONS,2021).

Tabela 3: Dose diaria definida por milhdo de habitantes

Morfina Metadona Total de opioides
EUA 1325 6144 32.299
Australia 621 5.253 24.644
Alemanha 578 1823 24.644
Reino Unido 1403 1992 10.472
Colémbia 41 72 11.226
Chile 87 50 865
Argentina 239 39 676
Brasil 91 40 466

Fonte: Tabela extraida da JIPE: Nivel de Consumo médio de narcéticos 2017
2019 (UNITED NATIONS,2021)

No periodo de 2017 a 2019, o Brasil registrou um consumo de 40 S-DDD/milh&o
de habitantes da morfina, situando-se dentro da média em comparagdo com paises
de alto e baixo consumo. Assim como em outras nac¢des, 0 uso de opiaceos cresceu
no Brasil nos ultimos anos. Dados da literatura mostram que desde 2000 o consumo

aumentou em cerca de 200% S-DDD/milhdo de populagéo/dia (MAIA et al., 2021).
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Entretanto, essa quantidade é considerada muito insuficiente para atender as
necessidades da populacao (UNITED NATIONS, 2021).

Na Ameérica Latina, alguns paises apresentam taxas muito baixas de uso de
opioides, revelando grandes variacdes destes dados. A Associacdo Latino-Americana
de Cuidados Paliativos (ALCP), com base na Organizacao Mundial da Saude (OMS),
defende a ideia que politicas sanitarias, incluindo leis e programas nacionais como 0s
de cuidados paliativos, influenciam diretamente a qualidade do tratamento. A maioria
dos programas de cuidados paliativos, por exemplo, estdo vinculados aos programas
de cancer e tratamento da dor. A colaboracdo entre prescritores e reguladores de
opioides € avaliada numa escala de 1 a 5. Nessa escala a Bolivia é classificada com
o menor indice e o Chile com o maior na América Latina. Enquanto alguns paises
estdo passando por um processo de recalibracdo no uso de opioides, a literatura néo
esclarece se o contexto brasileiro de utilizacdo desses medicamentos atende as
necessidades praticas e aos resultados relacionados ao tratamento da dor (MAIA et
al., 2021).

O Brasil, que possui um programa nacional de cancer, HIV/SIDA e um
programa nacional de Atencdo Priméria que inclui cuidados paliativos esta melhor
colocado com indice de 3,5, indicando uma colaboracao regular entre as autoridades
reguladoras do uso de opioides e os prescritores (GUIRRO et al., 2023: ONU, 2021).
O Atlas de Cuidados Paliativos detalha a participacéo e distribuicdo dos servicos no

pais, destacando a participacédo de cada estado da federacdo (GUIRRO et al., 2023).

Em relacao a prioridade do tratamento da dor como politica publica, o Atlas de
cuidados paliativos, corroborado pelo artigo de revisao de Piovesan (2022) evidencia

um subtratamento da dor na América latina (GUIRRO et al., 2023).

No contexto nacional, o Atlas de Cuidados Paliativos revela que Minas Gerais
tem uma participacao correspondente a 9,4% dos servi¢os de cuidados paliativos no
pais, dos quais 54,5% séo publicos, 22,7% séo publicos privados e privados e 22,7%
sdo apenas privados. Ao analisarmos a tabela 4 que mostra a situacdo dos demais
estados da federagdo, observamos que Minas Gerais ocupa o segundo lugar em
participacdo dos servicos de cuidados paliativos em relagdo a meédia nacional. A
disponibilidade de opioides, que corresponde ao acesso a opioides e protocolo de dor,
ocorre em 94% dos casos (GUIRRO et al., 2023).
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Tabela 4: Participacao dos servi¢os de cuidados paliativos por estados do

Brasil
Estado ParFicipagéo Pablico Pl’Jb_Iico Aces_,s_o
nacional e privado | a opioides

Alagoas 0,8% 100% 0% 50%
Distrito Federal 6,8% 31,2% 12,5% 87,5%
Espirito Santo 4,2% 30% 20% 100%
Goias 2,5% 100% 0% 8,3%
Maranhao 1,2% 100% % 33,3%
Minas Gerais 9,4% 54,5% 22, 7% 95,4%
Parana 5,9% 37,1% 28,5% 100%
Mato Grosso do Sul | 1,75% 75% 25% 25%
Mato grosso 0,8% 0% 0% 100%
Para 0,4% 100% 0% 100%
Paraiba 1,2% 100% 0% 100%
Pernambuco 2,9% 100% 0% 83,3%
Piaui 1,7% 0% 33,3% 100%
Rio de Janeiro 4,7% 45,4 18,1% 81,8%
Rio Grande do Norte | 0,8% 50% 50% 100%
Rondobnia 1,7% 100% 0% 75%
Roraima 0,4% 100% 0% 0%
Rio Grande do Sul 5,9% 35,7% 14,2% 92,8%
Santa Catarina 5,1% 33,3% 25% 91,6%
Sergipe 0,8% 50% 50%
Séo Paulo 23,5% 41,8% 20% 96,3%
Tocantins 0,4% 100% 0% 100

Fonte: Tabela adaptada a partir dos dados do Atlas dos cuidados paliativos no Brasil da
Academia Nacional de Cuidados Paliativos (ANCP) /2022 (GUIRRO et al., 2023)

2.4.3 Medicamentos no mundo e no Brasil

O acesso aos medicamentos pela populacéo varia dependendo do tipo de
sistema de saude e politica vigente em cada pais. O Brasil, assim como outros paises
como Canada, Reino Unido e Australia, adota um sistema de saude universal
alicercado na justica social, universalidade e equidade. Desta forma, espera-se que 0
acesso aos medicamentos seja amplo, equitativo e gratuito. Apesar de serem
considerados universais existem grandes diferencas entre eles em relacdo a gestao,
organizacao, financiamento, porte e distribuicdo de morbidades (OLIVEIRA et al.,
2019).
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No sistema de saude inglés e australiano, o acesso aos farmacos se da por
uma lista de medicamentos padronizados previamente selecionados, com acesso
gratuito apenas em situacdes especificas. Para tratamentos em geral, o fornecimento
se da mediado pelo copagamento, onde parte coberto pelo sistema de saude e parte
advém do desembolso direto do usuério (OLIVEIRA et al., 2019).

No Brasil, segundo a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), entre
2015 e 2019 a prescricdo de opioides cresceu em torno de 485% (PASTRANA et al.,
2014). Estes dados parecem alarmantes, especialmente a luz de dos desafios
enfrentados por paises como Canada e EUA, que lidam com aumento progressivo
das taxas de mortalidade devido ao uso dessas substancias.

A questao especifica dos opioides tanto no Brasil quanto no contexto global é
antiga e bastante polémica. Desde as décadas de 1960 e 1970 até os dias atuais,
varios encontros, féruns e conferéncias envolvendo a OMS, Comissao de drogas
narcoticas (CND), a JIPE e outros organismos tém sido realizados para estabelecer
regras e estratégias que garantam o consumo de opioide de forma segura, prevenindo
riscos (como a reducédo de danos), coibindo o uso em atividades ilicitas e assegurando
0 acesso para fins médicos. O desafio é continuo e permanece em debate sem um

consenso mundial até hoje (PAIVA et al., 2018).

O Brasil enfrenta dificuldades com relacdo a disponibilidade de opioides, pois
estdo sob um rigoroso controle legal exercido pela policia federal (PASTRANA et al.,
2012). Ha um histérico de politicas para evitar o trafico de drogas, que também afetam
0 uso de matérias primas essenciais para a producdo desses farmacos. Pode-se
encontrar dados que a partir da primeira metade do século XX, o pais tem
implementado uma politica sobre os narcéticos e drogas com a transposicao das
disposicfes e recomendacdes da Convencéo Internacional do oOpio (Haia, 1912).
Desde essa época até atualmente, uma série de decretos-lei, criacdo de secretarias
e conselhos consolidaram a prevencdao, o tratamento e a represséo ao uso de drogas
no Brasil (Ministério da Justica e Seguranca Publica). O decreto n° 9.761/2019, que
regulamenta a Politica Nacional sobre drogas, representa o mais recente ajuste na
Governanca da Politica Nacional de Drogas. Apesar da forte relacdo dos opiaceos
com o inicio das tentativas de governanca das drogas, este ultimo decreto lei ndo
menciona os opioides entre as substancias licitas ou ilicitas regulamentadas. Embora

haja uma limitagdo na disponibilidade de dados cientificos, os achados do artigo de
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revisdo de Maia e colaboradores, indicam que o uso de opioides ilicitos, como heroina
e o fentanil ndo regulamentado, é relativamente raro e irregular no Brasil, que ndo se
configura como um dos principais corredores de producéo e distribuicdo de opioides
ilicitos. Em contraste com a realidade observada em outras partes do mundo, néo
foram identificadas diferencas significativas no consumo de opioides ndo médicos
entre distintos grupos étnico-raciais, niveis educacionais ou religides no contexto
brasileiro (MAIA et al., 2021).

Do ponto de vista do uso de opioides no meio médico, o Brasil acompanha os
passos da OMS com a criagdo de varias condutas que visam garantir a racionalizacdo
da utilizacdo de medicamentos, a farmacovigilancia, além de acompanhar e coordenar
as demandas e gerenciar os riscos atribuidos aos opioides (GUIRRO et al., 2023).
Dentre estas condutas encontram-se adocdo da Relacdo de Medicamentos
Essenciais (RENAME), a criacdo da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) com a rede Sentinela em 2002 para monitoracdo de medicamentos a pratica
clinica (GUIRRO et al., 2023).

O acesso aos medicamentos no Brasil pelo SUS se da gratuitamente por via
direta através da Politica Nacional de Medicamentos, que foi aprimorada com a
criacdo do Componente Especializado da Assisténcia farmacéutica (CEAF) do
Ministério da Saude e com a criacdo dos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) (OLIVEIRA et al., 2019; GUIRRO et al., 2023).

De acordo com o protocolo da portaria SVS/MS n° 344, de 12 de maio de 1988,
a dispensacao de opioides podera ocorrer em farmacias das Secretarias de Saude
ou, a critério do gestor estadual, em unidades dispensadoras. A dispensacdo de
opioide é feita mediante Receita de Controle Especial em duas vias, ficando a primeira
via retida na Unidade Dispensadora, para fins de controle, e a 2 via devolvida ao
paciente com o respectivo carimbo que identifigue a dispensacdo (CASTRO et al.,
2022). De acordo com a resolucdo da ANVISA, a Notificacdo de Receita tipo A ndo é
exigida para a dispensacao de medicamentos a base de codeina, morfina e metadona
aos pacientes em tratamento e cadastrados no Programa Nacional de assisténcia a

dor e cuidados paliativos.
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2.5 Opiofobia

Opiofobia é entendida como averséo a opioides. Geralmente se relaciona ao
medo dos efeitos adversos e/ou ao medo da dependéncia e vicio (BASHAYREH et
al., 2011). Questdes culturais como ma informacéo, medo de gerar dependéncia, ma
formacdo médica e treinamento inadequado dos profissionais de saude estédo
associadas ao medo de usar esses tipos de farmacos, o que nos leva a questionar as
formas de ensino e educacdo médica e dos profissionais de saude e, até mesmo, 0
numero de faculdades médicas (KRAWCZYK et al., 2020; BASHAYREH et al., 2011).
A Sociedade Brasileira de Estudo da Dor e outras instituicées de estudo recomendam
as orientacbes para uma prescricdo médica adequada dos opioides. Essas
orientacdes consideram suas indicacdes, titulacao, retirada, rotacdo para diferentes
tipos de opioide, monitorizacdo de resultados, efeitos adversos, adi¢cdo, abuso e
dependéncia (KRAYCHETE et al., 2013). De acordo com a literatura, antes de iniciar
a prescricdo médica desta classe de farmaco, é importante ter avaliado o paciente de
forma integral com anamnese completa, além do termo de consentimento informado
para uso de opioides (KRAYCHETE et al., 2013; ONU, 2015). Como a prescri¢cao
desse tipo de farmaco exige um tipo especial de prescricdo, com receitas
especialmente controladas e regulamentacao exacerbada, isto se torna outra questéo
a considerar na justificativa de baixo consumo de opioide (PIOVEZAN et al.,2022).

Dentre os desafios trazidos pela necessidade de uso dos opioides no ambiente
médico, confrontamos ainda com o uso racional dos medicamentos e o auto indice de
automedicacao praticada por aproximadamente 78,4% dos pacientes com dor cronica
em nosso pais (PIOVEZAN et al.,2022).

Muitos pacientes com dor ndo tém acesso a um tratamento adequado e eficaz.
Além da opio-ignorancia e opiofobia, outras causas estdo associadas ao acesso
limitado aos cuidados de salde e as barreiras de regulamentagédo, como uso de anti-
inflamatorios nédo esteroides e outros analgésicos nao opioides (PIOVEZAN et
al.,2022).
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2.6 Dificuldade de acesso aos medicamentos opioides

O acesso a medicamentos essenciais, seguros, eficazes e de qualidade é uma
das metas globais estabelecidas pela ONU a serem alcancadas até 2030. O relatério
do Escritorio das Nacdes Unidas sobre Drogas e Crime (UNODC) de 2023 aponta que
persistem as desigualdades no acesso e na disponibilidade de medicamentos para
controle da dor. A disparidade é predominante entre o norte e o sul do mundo, entre
as areas urbanas e rurais (DOWELL et al., 2022). Apesar da sua importancia, o acesso
global aos farmacos opioides é dificultado pela de coordenacdo na cadeia de
abastecimento, pela escassez de recursos humanos e por legislacdes
excessivamente restritivas, além da desinformacao (ONU,2023).

A andlise da literatura mostra desigualdades e uma série de lacunas do acesso
universal aos medicamentos pelo setor publico no Brasil. Conforme Travassos et al,
o principio constitucional de justica social nos servicos de salde pode ser traduzido
na igualdade do acesso entre individuos de diferentes estratos sociais. No Brasil, 0
acesso aos servicos de saude varia significativamente entre os estados federativos,
sendo afetados pela distribuicdo geografica, disponibilidade e qualidade de recursos
humanos e tecnologicos, além dos mecanismos de financiamento, modelos
assistenciais e informacdes sobre o sistema de oferta (KULKAMP et al.,2008;
BARROS et al.,2020). Em relacdo aos gastos com farmacos a participacao federal
subiu de 11% em 2010 para 16% em 2016, conforme Barros et al (BARROS et
al.,2020). Apesar disso, os gastos do governo brasileiro com medicamentos
apresentam grande disparidade em relacdo a outros paises. O cenéario de
desabastecimento no setor publico, aliado ao alto custo dos medicamentos no setor

privado, dificulta ainda mais o acesso da populacéo.

Oliveira, 2019 relata que, atualmente, uma parte da populacdo recorre ao
pagamento direto para obter medicamentos, o que compromete a renda familiar. Outra
opcao para obter os medicamentos € por meio da judicializacdo (BARRETO et al.,
2016). De acordo com uma Pesquisa Nacional sobre o Acesso e 0 Uso Racional de
Medicamentos, 77,9% das pessoas que sofrem dor declaram ter pago para obter os
medicamentos (CELLA et al., 2016).

No que se refere aos servigos de assisténcia e a rede de cuidados paliativos, 0

mapeamento mundial sobre o seu desenvolvimento, o Brasil é classificado como nivel
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3b, dentro de uma escala de seis pontos (1, 2, 3a, 3b, 4a e 4b) que significa
disponibilidade de morfina limitada, pequeno numero de servicos de cuidados
paliativos em relacdo ao tamanho da populacdo e desconhecimento por parte da
populacdo, dos profissionais e dos politicos acerca de cuidados paliativos
(RODRIGUES et al., 2022). De acordo com Rodrigues e col., “existe uma negagao
cultural sistémica da morte e do processo de morrer”, juntamente com um montante
gigantesco de sofrimento evitavel relacionado ao fim da vida no ambito mundial e
nacional (RODRIGUES et al., 2022).

Segundo a ANVISA (2006), o uso inadequado e irracional de medicamentos é
um problema prevalente e permanente globalmente, revelando que 50% dos
medicamentos sdo prescritos, dispensados e usados de forma inadequada (LEAL et
al., 2020). O uso racional de medicamentos, aliado a farmacovigilancia, representa
uma das lacunas importantes que influenciam o acesso aos medicamentos no Brasil.
A Politica Nacional de Medicamentos do Ministério da Saude, estabelecida em maio
de 2001, define as diretrizes propostas pelo governo brasileiro para a promoc¢éo do
uso racional de medicamentos e o desenvolvimento cientifico e tecnoldgico nessa
area (BRASIL, 2001).

Trés barreiras na prescricdo de opioides podem ser identificadas: as
relacionadas ao sistema de saulde, aquelas associadas aos profissionais de saude, e
as que envolvem os proprios pacientes (CELLA et al., 2016). As barreiras do sistema
de saude séo representadas pela baixa prioridade dada ao tratamento oncologico e
por obstaculos legais e regulamentadores como a burocracia (CELLA et al., 2016). As
barreiras internas do sistema incluem a postura dos profissionais de salde, que
preocupados com o escrutinio regulatério, podem optar por ndo usar opioides, por
iniciar inadequadamente ou tardiamente em programas de cuidado paliativos (CELLA
et al., 2016).

As barreiras profissionais incluem as barreiras médicas, que utilizam um
modelo de cuidados baseado na doenca em vez de sintomas (como em cuidados
paliativos), a falta de educacéo médica, a falha em seguir diretrizes existentes, o medo
da dependéncia do paciente e da tolerancia analgésica, a ma avaliacdo da dor e 0
pouco conhecimento sobre o tratamento da dor e sobre medica¢des (CELLA et al.,
2016).
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As barreiras dos pacientes identificadas foram a relutancia em assumir o
quadro doloroso com a ideia de que isto pode distrair a aten¢cao do médico ou significar
progressdo da doenca com a aproximacdo da morte e a hesitacdo em tomar
analgésicos, representados pelo medo do vicio, da tolerancia e dos efeitos adversos
(CELLA et al., 2016).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

O objetivo deste projeto € identificar e descrever guantitativamente a evolucao
da dispensacédo dos medicamentos analgésicos opioides de liberacdo pela Farméacia

da Secretaria de Saude de Minas Gerais e do Brasil, no periodo de 2018 a 2023.

3.2 Objetivos especificos

Quantificar a dispensacéo global dos opioides codeina, morfina e metadona,

verificando as variagcdes de consumo durante os anos em estudo.

Identificar as tendéncias de consumo ao longo do periodo de estudo.
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4 JUSTIFICATIVA

O tratamento da dor deve ser adequado a cada paciente de forma
individualizada, respeitando todos os condicionantes de saude fisica e mental, assim
como os fatores socioeconémicos no qual ele esta inserido. O uso de opioides muitas
vezes é imperativo no tratamento da dor cronica, entretanto o uso deste farmaco pode
ser controverso, exigindo acompanhamento constante devido a davidas e polémicas,

que acometem até mesmo os profissionais mais experientes.

O opioide € a principal categoria de farmaco manuseado no tratamento da dor
de média e forte intensidade, tanto ambulatorialmente, quanto dos pacientes
internados. Os farmacos opioides podem também provocar, além da analgesia, uma
sensacao de euforia, relaxamento, estados hipnéticos, o que frequentemente tem
levado ao uso recreativo e os torna propensos a adiccdo e dependéncia, um dos
principais efeitos adversos dos opioides. Por isso, a utilizacdo destes medicamentos
é fato controverso em algumas esferas. No Brasil, a burocratizacéo, a legislacao, a
opiofobia, o desconhecimento farmacologico e problemas na formagdo médica
permeiam a indicacdo de medicamentos opioides, que sao de baixo custo e eficientes

para o tratamento das dores.

Segundo a Comisséo Internacional de Controle de Narcoéticos, cerca de 5,5
bilhbes de pessoas enfrentam restricbes no acesso ou total auséncia de
medicamentos analgésicos, como a morfina ou codeina. Isso evidencia a urgéncia de
aprimorar a gestdo na dispensacdo e distribuicdo de opioides, além do

desenvolvimento de novos farmacos mais acessiveis (ONU, 2015).

Nos centros especializados de tratamento da dor, especialmente aqueles vinculados
a instituicdes académicas ha uma preocupacado significativa em relacdo a diversos
aspectos do uso de opioides. Entre estes, destaca-se a questdo da prescricao
indiscriminada, que pode gerar sérios riscos a saude publica, e sua sub prescricao,
muitas vezes derivada de lacunas na educacdo médica e da influéncia da opiofobia.
O subtratamento da dor no Brasil emerge como uma questdo de saude publica,
evidenciando-se por dados escassos ou pela presenca de informagdes que apontam
para dificuldades no controle da dor e na gestdo adequada dos medicamentos
analgésicos. Essas preocupacfes ndo apenas ressaltam a necessidade de uma

abordagem mais equilibrada no uso de opioides, mas também sublinham a urgéncia



42

de estratégias eficazes para melhorar a formacao médica e promover praticas clinicas

mais embasadas e seguras.

No contexto do tratamento da dor, surge uma disparidade, onde a distincédo
entre a utilizacdo apropriada e responsavel e o abuso prejudicial dessas substancias
torna-se menos clara. Os individuos que sofrem dor cronica enfrentam uma realidade
onde coexistem aqueles que utilizam os opioides de maneira responséavel e aqueles
gue caem em padrdes abusivos, prejudiciais e viciantes, colocando em risco a propria
salude e até mesmo suas vidas devido a complicacfes graves ou potencial suicidio.
Este desequilibrio gera uma série de guestionamentos complexos que passam
inicialmente pela defasagem de dados, pelas causas, incluindo questdes
socioeconbmicas e éticas, que permeiam a grande dificuldade de normatizacdo e de
controle. Em sincronia com o relatério da ONU, € possivel identificar duas crises
relacionadas aos opioides. A primeira diz respeito ao uso indevido e indiscriminado
dessas substancias, combinado com a ampla disponibilidade de opioides ilicitos e ndo
regulamentados. A segunda crise reside na falta de acesso adequado a opioides para
gerenciamento da dor, levando a sofrimento intenso e desnecessario para muitos
individuos (ONU, 2023).

O presente projeto de pesquisa foi proposto devido ao desconforto decorrente
da dificuldade de acesso dos pacientes com dor cronica, que dependem do Sistema
Unico de Salde, aos medicamentos opioides. Essa limitac&o resulta em consideravel
angustia e sofrimento para os pacientes e seus familiares, e tem repercussfes

negativas que impactam a sociedade como um todo.

Justifica-se este estudo na falta de conhecimento das tendéncias de
dispensacao de opioides para o Sistema Unico de Saude. O perfil dessa distribuicéo
em Minas Gerais e no Brasil ainda ndo é conhecido. Este estudo pretende servir de
informacgéo para acdes regulamentadoras ou intervengdes, para o uso racional do
medicamento, para fundamentar melhor a tomada de decisdes e para pautar metas
de ensino e objetivos de pesquisas como a ampliagdo de tecnologias, inovacédo e

distribuicdo dos medicamentos.
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5 METODOLOGIA

5.1 Delineamento e local de estudo

Trata-se de um estudo quantitativo, cuja coleta de dados referentes as
populacdes de Minas Gerais e Brasil foi realizada a partir do banco de dados
disponibilizado pelo Departamento de Informatica do Sistema Unico de Salde
(DATASUS) /Ministério da Saude — Tabnet. Os dados compreenderam o periodo de
2018 a 2023.

As variaveis foram coletadas entre o periodo de 01 de janeiro de 2023 a
fevereiro de 2024, por meio de consulta retrospectiva aos registros de dispensacgéo
armazenados no banco de dados da plataforma DATASUS. A coleta seguiu a seguinte
sequéncia para apuragao dos dados: escolha da opc¢éao “Informacgdes de Saude”, com
restricdo de busca na aba de: 1) Assisténcia a saude - producdo ambulatorial
(SAI/SUS); 2) Opcéo por local de atendimento - a partir de 2008; 3) Selecéo por
abrangéncia geografica para os estados da federacéo; 4) com produ¢do ambulatorial

para medicamentos do grupo 06.

Na lista dos medicamentos foram selecionados: 1) codeina nas apresentacfes
liguida, 30 mg e 60mg; 2) morfina oral liberada nas apresentacdes de 10mg, 30mg,
60mg, 100mg; e 3) metadona oral nas apresentacdes 5mg e 10 mg.

As doses de morfina foram somadas e convertidas em gramas, sendo
armazenadas em planilha Excel. A conversdo de cada opioide em equivalentes de
morfina foram realizados de acordo com os dados da tabela 5 a seguir, obtida através
das recomendacOes da SBED e da Sociedade Brasileira de oncologia. Os dados

obtidos foram analisados por estatisticas descritivas.

Tabela 5: Tabela de conversao dos opioides em equivalentes de morfina

Opioide Dose equianalgésica aproximada oral de morfina
Metadona 4mg 30mg
Codeina 200mg 30mg

Fonte: http://www.agencymeddirectors.wa.gov/Files/OpioidGdline.pdf
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Para consulta da estimativa do nimero total de habitantes em Minas Gerais e
no Brasil, por ano, foram pesquisados os dados do mesmo banco de dados: Tabnet.

Nesta situacéo, optamos pela escolha da aba Demograficas e Socioecondmicas.

5.2 A metodologia DDD

O presente estudo adotou a metodologia ATC/DDD recomendada pelo Grupo
de Estudos de Utilizagado de Medicamentos da OMS (WHO Drug Utilization Research
Group).

A DDD é uma unidade de medida técnica, desenvolvida para o uso em estudos
epidemiologicos de utilizagdo e consumo dos medicamentos. Compde o sistema ATC
/DDD que foi recomendado pelo Centro colaborador da OMS para metodologia
Estatistica de Medicamentos a partir de 1982 (ONU, 2023) (WHO,2024).

Em 1996, o DDD foi aceito como unidade global, a fim de padronizar e validar
informacgdes sobre o consumo de substancias e permitir a monitorizacao/auditorias da
utilizacao de drogas que permitam identificar problemas e desenvolver intervencoes.
Cada medicamento pertence a uma lista classificatéria, que é revisada de forma
consistente e transparente, esporadicamente de acordo com solicitagées e demandas
especificas de cada medicamento (ONU, 2023) (WHO,2024).

Ndo se trata de uma dose recomendada para prescricdo médica, nem
pretendem analisar eficacia dos medicamentos. Os dados de consumo expressos em
DDD proporcionam uma estimativa aproximada da intensidade terapéutica da
utilizacdo de farmacos. Constitui uma unidade de medida Unica, independente de
preco e da forma farmacéutica, o que permite avaliar as tendéncias no consumo de
medicamentos e realizar comparacdes entre diferentes populacdes (ONU, 2023;
CASTRO et al., 2000; ALVIM et al, 2015).

Para a obtencao dos valores da DDD de cada farmaco, foi efetuada consulta
ao indice ATC/DDD, por meio de pagina eletrdbnica com o0 seguinte endereco:
http://www.whocc.no/atcddd (WHO, 2023). Os valores de DDD para cada substancia

estdo apresentados na tabela 6.


http://www.whocc.no/atcddd
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Tabela 6: Valores de DDD para cada substancia opioide por via oral

Grupo ATC Opioide DDD
NO7BC02 Metadona 25 mg
NO2AAO1 Morfina 0,19
NO2AA08 Codeina 0,15g

Fonte: http://www.whocc.no/atcddd(55)

A metodologia do Statistically defined daily dosis S-DDDs, traduzido como dose
diaria definida estatisticamente, com classificacdo pela Anatomical Therapeutic
Chemical (ATC), foi escolhida com objetivo de manter um padréo ja consolidado e
confiavel dos trabalhos cientificos internacionais sobre o consumo de medicamentos
(ONU, 2023).

A S-DDD é a medida estatistica da DDD calculada para a populacéo escolhida,
gue neste estudo foram as populac¢des do Brasil e de Minas Gerais. Foi considerado
como referéncia e para comparacéao o relatorio da junta do INCB sobre o consumo de
opioides analgésicos. A quantidade entre 100 e 200 S-DDDs por milh&do de habitantes
por dia é apontada como inadequada. O valor menor que 100 S-DDDs é considerado
muito inadequado conforme apresentado na tabela 7 (UNITED NATIONS, 2017).

Tabela 7: Valores de DDD para cada substancia opioide por via oral

Valor de S-DDD por milhdo de habitantes
Adequado Maior que 200
Inadequado entre 100 e 200 S-DDD
Muito inadequado menor que 100 S-DDD

Fonte: UNITED NATIONS. International Narcotics Control Board for 2016.

5.3 Estatistica

A partir dos dados coletados sobre o consumo de opioides e a DDD
correspondente a cada farmaco, os dados foram tabulados em planilha Excel para a

aplicacéo da férmula de dose diaria por milhdo de habitantes/ dia e, posteriormente, a
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dose diaria definida por milhdo de habitantes foi ajustada para a populacdo. Esta
unidade oferece a ideia aproximada do volume de populacéo tratada com uma dose

habitual de um determinado farmaco por dia.

A liberacdo dos medicamentos e a média anual retirada foram calculadas em

gramas/dia. As métricas de utilizacdo empregadas no presente estudo foram:

Dose diaria definida por milh&o habitantes/dia (DDD/1.000.000 PD).

Foi utilizada a seguinte formula:

1.000.000PD

S-DDD (quantidade anual do opioide expresso na unidade de medida da DDD)X106
DDD em gramasX 365 X populagdo anual)

DDD= dose diaria definida estabelecida pela OMS

S-DDD/1.000.000P D = gramas anual do opioide / (DDDX 365 X populagéo anual) X
1.000.000

S-DDD= dose diaria definida estatisticamente
PD= pessoa dia

No qual: grama anual € igual a gramas dispensadas do opioide no ano;

Dose diaria definida por milhdo habitantes/dia corrigida para o tamanho da
populacdo que utiliza o SUS, ou seja 72% (DDD72%/1000PD). Para tanto, foi

realizado o seguinte calculo:

1.000.000PD

S-DDD (quantidade anual do opioide expresso na unidade de medida do DDD)X106
DDDem gramasX 365 X populacio anualX0,72)

5.4 Aspectos éticos

No que corresponde aos aspectos éticos da pesquisa, este estudo dispensou

submissdo em comité de ética, ndo havendo qualquer possibilidade de dano fisico ou
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moral na perspectiva do individuo e das coletividades, sendo, portanto, respeitados
0s principios na Resolucdo N° 466, de 12 de dezembro de 2012 e da Resoluc¢do 510
de 07 de abril de 2016.
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6 RESULTADOS

As quantidades de cada farmaco em miligramas, em sua forma de
apresentacao, estao dispostas na Tabela 8 e no Anexo 1. As doses anuais calculadas
dos equivalentes de morfina em gramas e a S-DDD por milhdo de habitantes de cada
opioide selecionado no estudo foram calculados e apresentados na Tabela 9 e no

Anexo 2.

Quanto as apresentacdes dos medicamentos, observou-se que a forma mais
comum e frequentemente dispensada foi a codeina de 30mg por comprimido e a
metadona de 10mg por comprimido, de forma semelhante, tanto no Brasil quanto em
Minas Gerais. A dispensacao da morfina foi maior na forma de comprimidos de 10 mg,
seguida pelos comprimidos de 30 mg, ambos de liberagdo rapida, no Brasil. Em Minas
Gerais, a apresentacdo da morfina mais usada foi a de 30 mg por comprimido de

liberacao rapida.

No periodo de 2018 a 2023, os dados indicam um crescimento progressivo da
liberacdo dos opioides, sendo maior para a codeina, seguida da morfina e da
metadona. Nota-se que a apresentacdo de 30 mg de codeina teve um aumento de
71% no Brasil e 5% em Minas Gerais. Ja no caso da morfina, a apresentacéo de 10
mg por comprimido, a mais consumida, teve um aumento de 49% no Brasil e 99,8%
em Minas Gerais. A metadona mais usada neste periodo, de 10 mg por
comprimido, teve um aumento de 105 % no Brasil e de 115% em Minas Gerais. A
analise das S-DDDs dos opioides liberados nas Secretarias de Saude de Minas Gerais
e do Brasil nesses anos, revela que o opioide mais consumido tanto no Brasil quanto
em Minas Gerais foi a codeina. Exce¢bes ocorreram em 2018, quando no Brasil
consumiu-se mais morfina que codeina e em Minas Gerais, onde a quantidade
liberada diminuiu de forma continua em quantidade de miligramas e S-DDD nos anos
de 2021 a 2023. Ao comparar a dispensacdo total de metadona e codeina, foi
verificado um aumento progressivo anual na S-DDD por milhdo de habitantes. Este
perfil flutuante, com elevacdes e depressdes de consumo, acompanhou 0 consumo
global de codeina, por exemplo, quando em 2000 o consumo mundial foi de 170
toneladas, em 2016 houve um aumento maximo de 293, 7 toneladas e em 2019 uma
reducdo para aproximadamente 220 toneladas, de acordo com o relatério a Junta

Internacional de Fiscalizacao de Entorpecentes de 2020.
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No periodo observado, os dados apontam para flutuacdes frequentes tanto no
Brasil quanto em Minas Gerais, em relagdo aos tipos de apresentacéo, liberacao
rapida ou controlada e concentracdes de opioides. Destaca-se o0 declinio na liberacao
dos opioides ocorrido em 2019, principalmente em MG. No Brasil, observou-se uma
oscilacdo com reducdo de algumas apresentacées de morfina. A metadona reduziu
apenas na apresentacdo injetavel. Apesar das variacdes, o consumo da codeina
aumentou 25% e da metadona oral 16%. Considerando a quantidade de equivalentes
de morfina liberada, naguele ano, houve um aumento de 3,07%. Em Minas Gerais, a
reducdo foi mais relevante, com repercusséao no total de equivalentes de morfina e
reducdo correspondente a aproximadamente 79,5%. A metadona foi o opioide que

apresentou maior queda, em torno de 48%, seguida pela morfina 26% e codeina 25%.

Em 2020, pode-se observar um retorno ao crescimento da liberacdo de todos
0s opioides, com excecao da morfina nas apresentacoes de 60mg e de 100mg de
liberag&o controlada nos dados referentes ao Brasil e da solugdo de morfina oral em
Minas Gerais. Naquele ano, MG teve um retorno ao mesmo patamar de liberacéo de
2018, com um crescimento da liberacdo de 374% em relacdo ao ano de 2019 e com

reducgéo de 23,28% em relagéo a 2018.

Em 2021, a quantidade de morfina liberada voltou a cair 2,2%, mas néo afetou

a liberacédo do total de quantidades equivalentes de morfina, que aumentou 20,7%.

Nos anos seguintes (2022 e 2023), a dispensacao destes farmacos seguiu uma
tendéncia de crescimento progressivo no Brasil. Apenas a morfina na apresentacéo
de 30mg teve uma reducao de 11% na liberagdo. Pode-se observar que o consumo
de morfina aumentou em relacdo ao total de miligramas deste farmaco, entretanto ao
observarmos a relacdo com a populacdo, ou seja a S-DDD, notamos uma reducédo

progressiva naqueles anos de 43,2 para 42 (tabela 8).
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Tabela 8: Quantidades de cada farmaco em sua forma de apresentagdo por
unidade (comprimidos ou frascos).

Brasil/ Diferenca
Apresentagio | “rac | 2018 2019 2020 2021 2022 2023 | (2023-2018)
(%)
Codeina
3 mg/ml solugéo +5.937
oral (por frasco | Brasil 1.829 1.831 2.368 3.155 5.765 8.554 +525
120 mi) (ve2g)
MG 224 168 317 315 279 240 (8)
Brasil |4.899.687 5.882.678 6.848.339 7.458.775 7.860.010 8.382.332| T2:/27:203
30 mg (por (+56)
comprimido) |\ | 395708  127.610 448720 467.902 460.476 417.542 '22'53)66
. +264.337
60mg(por | BYASI | 210571 235970 344790 376152 383799 521351 | ()5S
comprimido) | 5| 4080 576 12330 23608 19.896  24.106 J'(ﬂ'gg)o
Morfina
. 47474
{omgimi (por | BT@Sil | 47235 44038 55720 61581 72631 103300 | 7o)
ampolade1ml) | w5 | g gs53 873 1809 2055 2557 2703 '?_'gf)l
10 mg/ml Brasil | 8875 6488 8095  7.241 8265  9.775 (71‘;
solugao oral +51
(frascode 60 ml) | MG 25 18 4 25 48 88 (+204)
. +1.364.998
{0mg (por | BTaSil |3.728.465 3.943.407 4.384.025 4.627.035 4.905.820 5.570.075 | "1 L
comprimido) |y | 169.140 53.750 205520 287.260 295200  337.900 +1(3;%'8)40
Brasil |2.278.151 2.076.173 2.523.564 2.414.229 2.327.303 2.223.169| 226699
30 mg (por (-12)
comprimido) MG | 234210 57.170 232.410 271.840 266.000  81.410 '1((5_57'18)60
liberagdo | Brasil | 114.368 113.855 114.835 120.640 106.885 121.158 '3('_%0
controlada 30 mg 2070
(porcépsula) | MG | 7.680 3240 5600 5300 5240  6.360 27
liberagao Brasil | 62718  63.104 61463 37483 44736  48.615 '1&%5)‘1
controlada 60 mg +378
(porcapsula) | MG | 4116 2266 4750 3370 4644 4888 oy
liberacio Brasil | 23.441 24528  17.941 14767  12.922 15539 '?_‘2(?)2
controlada 100 2935
mg (capsula) | MG | 1.185 130 360 90 0 300 o
Metadona
Brasil | 546.733 694.825 824.192 986.480 1.102.306 1.340.510| ‘0/0.942
5 mg (por (+123)
comprimido) |y | 50220 13100 60.030 65180  71.856 82482 | 124590
(+49)
Brasil | 895451 1.015.864 1.389.476 1.500.217 1.623.713 1.835774| /82224
10 mg (por (+87)
comprimido) MG | 90.638  49.372 152.266 178.620 195.862 195.374 +?Z§§§’8
10 mg/ml : +1.017
ot (nor | Brasil | 418 235 1.079 390 1302 1560 e
ampola de 1 ml) MG 0 0 0 0 0 0 0 (0)

Fonte: DATASUS Tabnet



51

A DDD acompanha a oscilacdes das doses liberadas no periodo estudado,
confirma as redugdes ocorridas nos anos de 2019 e 2022 tanto no Brasil, quanto em
Minas Gerais. Em relacdo a metadona, no Brasil observa-se um consumo com
crescimento constante. Em Minas Gerais, com excecao de 2019, manteve-se essa
mesma tendéncia ao aumento de consumo.

Quando se compara a dispensacao total de metadona e codeina, foi verificado
um aumento progressivo anual na DDD por milhdo de habitantes. Este perfil
acompanhou o que é observado no restante do mundo. Entretanto, em relacéo a
morfina isoladamente pode-se observar momentos de flutuagdes de consumo, como
em 2019 e 2022 com quedas nos valores de consumo em miligramas e em DDD
correspondente. Considerando o total de equivalente de morfina o valor médio de
liberacdo em DDD foi 40, inferior ao DDD considerado pela OMS como muito

inadequado (tabela 9).
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Tabela 9: Consumo anual em S-DDD por milhdo de habitantes de opioides
liberados pelas secretarias de saude em Minas Gerais e no Brasil

Diferenca %
Anos 2018 2019 2020 2021 2022 2023 (2023 - 2018) e
Desvio padrao
Codeina
Dose total Brasil [159.734.610 190.748.400 226.279.650 | 246.521.670 | 259.174.140 | 283.264.260 (+61%)
anual em
MG |12.196.680 3.923.340 14.315.520 15.566.940 15.108.480 12.644.100 (+4%)
gramas
] (+56%)
Brasil 19,4 23,0 27,1 29,3 30,6 30,2
DP= 6,95
S-DDD
(+1%)
MG 22,1 7,1 25,6 27,7 26,7 22,2
DP=4,13
Morfina
Dose total _ 115.398.864 (-
Brasil {120.634.105 133.498.287 | 130.571.443 | 131.237.093 136676260 (+3%)
anual em 4,34%)
gramas MG 9.349.119 2.512.179 9.524.327 11.419.165 11.404.311 5.608.256 (-40%)
: (-1%)
Brasil 22,0 20,9 24,0 23,3 23,2 22,1
DP= 1,05
S-DDD
(-41%)
MG 16,9 45 17,0 20,3 20,2 9,9
DP=5,75
Metadona
Dose total Brasil {11.689.011 13.633.235 18.017878 19.935.350 21.751.264 25.063.410 (+96%)
anual em
MG | 1.157.480 559.220 1.822.810 2.112.100 2.317.900 2.157.410 (+86%)
gramas
] (+89%)
Brasil 8,5 9,9 13,0 14,2 15,4 16,1
DP=2,79
S-DDD
(+81%)
MG 2,1 1,0 3,3 3,8 4,1 3,8
DP=1,11
Equivalente de Morfina
Dose total Brasil {183.363.610 189.006.644 228.197.764 | 234.965.010 | 244.159.563 | 265.256.326 (+32%)
anual em 3.240.485
MG |15.808.541 12.127.358 14.282.231 14.250.058 8.044.224 (-49%)
gramas (-79,5%)
. (+27%)
Brasil 33,5 34,2 41,0 41,9 43,2 42,5
DP= 3,95
S-DDD
(+50%)
MG 28,6 58 21,7 25,3 25,2 14,2
DP=17,82

Fonte: DATASUS Tabnet
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7 DISCUSSAO

Nos ultimos anos, o consumo de opioides tem sido objeto de crescente
preocupacdao global devido aos seus impactos na saude publica e na seguranca dos
pacientes. Este estudo se propds a investigar como esses medicamentos foram
dispensados ambulatorialmente pelo SUS no Brasil e em Minas Gerais nos anos de
2018 a 2023.

A partir dos resultados obtidos, nota-se que o Brasil e Minas Gerais encontram-
se na classificacdo de “muito inadequados” na liberagcao de opioide de uso medicinal.
Corroborando com o artigo de Piovezam et al, foram elaboradas justificativas para a
deficiéncia no consumo de opioides no Brasil e em Minas Gerais como: as atitudes
culturais e sociais, a legislacdo brasileira, o desconhecimento dos profissionais de
salde e a baixa prioridade da dor crénica como politica publica (PIOVEZAN et al.,
2022).

A histéria do tratamento da dor é de longa data, desde antes do uso da papoula,
abrangendo a descoberta dos principios da anestesiologia e seu impacto em varias
esferas da vida, até os dias atuais. Entretanto, a despeito de todas as vastas tentativas
de dar alivio a dor, as atitudes da sociedade em geral, face as necessidades de
mudancas e de condutas para esse objetivo, tem se mostrado lentas e muitas vezes
desviadas de seu objetivo. Atualmente, h4 um forte ativismo defendendo o direito dos
pacientes em ter sua dor tratada, principalmente motivados pelos estudos que
apontam para 0s enormes custos financeiros e sociais da dor persistente. Apesar do
ndamero crescente de iniciativas e de organizacdes internacionais de prestigio
dedicadas a esta causa, mitos poderosos estédo enraizados e continuam a fortalecer
ideias polémicas como que a dor € necessaria, natural e benéfica para o diagnéstico.
O combate desses mitos é facilitado por diretrizes e medidas educacionais que tém
sido continuamente elaboradas e que tem um dificil e arduo caminho para mudar

paradigmas e crencas estabelecidas (BRENNAN et al., 2007).

No contexto da legislagéo brasileira e mundial, embora a constituicdo brasileira
e as politicas de saude do SUS, em conformidade com as diretrizes da OMS e ONU,
garantam o direito ao acesso a medicamentos essenciais, observa-se que 0 consumo
de morfina € especialmente baixo no Brasil, assim como na maioria dos paises em
desenvolvimento. A satisfacdo do paciente e sua familia ndo tem sido alcancada e

esses direitos precisam ser protegidos e fortalecidos. Percebe-se que o manejo da
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dor ainda € deficitario devido, principalmente, a regulamentacdo exacerbada,
resultando em restricbes indevidas de acesso e com consequente aumento de dor e
sofrimento pela populacdo (BARROS et al., 2019). Outras causas citadas por Brennan
e col. incluem atitudes culturais, sociais, religiosas e politicas, além da pratica da

tortura em algumas regides do mundo (BRENNAN et al., 2007).

bY

Outros aspectos que devem ser considerados referem-se a restricdo de
recursos financeiros, a burocracia de abastecimento e aos custos de regulamentacao,
de tributacdo e de importacdo. Garantir 0 acesso aos medicamentos ndo significa
maior risco de uso indevido ou desvio de farmacos, mas o equilibrio entre 0 consumo

necessario e o controle adequado para garantir a seguranca.

Em relacdo aos déficits dos profissionais de saude, € crucial reconhecer
inicialmente a importancia da necessidade da prescricdo adequada de opioides para
uma gestdo eficaz da dor. Um numero elevado de brasileiros recebe tratamento
inadequado. No Brasil, os opioides sdo usados principalmente no manejo da dor
aguda, pos operatéria e na dor de origem oncoldgica. Entretanto, ha uma subutilizacao
em outras situacdes como na dor crénica em si ou na clinica médica e odontoldgica
em geral (BARROS et al., 2019).

Observou-se que a codeina foi o medicamento mais consumido em Minas
Gerais e no pais. Esse achado valida o relatério da junta internacional, que indica esse
opioide fraco como o mais utilizado no meio médico mundial. Embora possa observar
um aumento variavel no S-DDD em cada ano estudado, estes valores séo inferiores
aos encontrados em alguns paises mais desenvolvidos e com maior renda. Moreira
de Barros et al afirmam que, embora tenha aumentado o nimero de prescricbes de
codeina, ainda persiste uma opiofobia entre médicos, dentistas e pacientes, que
preferem o uso de anti-inflamatoérios ndo esteroides (AINES) e outros analgésicos ndo
opioides. O autor também aponta para o acesso limitado e custo elevado dos opioides
(BARROS et al., 2019)(83,85). Em estudo conduzido com a populacao urbana, chama
a atencdo paradoxalmente, que opioides fracos como a codeina sdo ainda pouco
usados e apenas 2,6% dos individuos com dor crénica fazem uso desses analgésicos
e que 25,3% da populacdo estudada com dor crénica ndo estavam em vigéncia de
qualquer tratamento analgésico (BARROS et al.,, 2019). A baixa prescricdo de

opioides, ainda que estes sejam de baixa poténcia, pode estar associada a opiofobia
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resultante da opio-ignoréncia pelas crencas e pelos déficits nos curriculos médicos
brasileiros e no treinamento para o tratamento da dor (BARROS et al., 2019).

Em paises como o Brasil, que possuem sistema universal de saude alicercado
na justica social, cujos os principios norteadores sao a universalidade e a igualdade
de acesso aos servigos de saude, espera-se que 0 acesso aos medicamentos seja
igualitario e amplo. Entretanto, conforme podemos observar, as formas de promover
0 acesso a medicamentos a populacdo diferem entre estados, dependendo da
abordagem e prioridade ao sistema de saude e da politica de medicamentos vigente.
Essa condicdo pode ser visualizada nos servigos participantes do atlas de cuidados
paliativos j& previamente citado, quando 12% dos servigcos relatam enfrentar algum

tipo de dificuldade no acesso ao opioide para fornecer o tratamento adequado.

De acordo com o Grupo e comités de avaliacdo da OMS, os valores de S-DDD
da morfina nos ajudam a avaliar os servi¢cos de cuidados paliativos e a atencédo que
0s pacientes recebem ao final da vida. O S-DDD baixo, ou muito baixo como os
encontrados em Minas Gerais (14,5 S-DDD/milh&o de habitantes em 2023) e no Brasil
(40,5 S-DDD/milhdo de habitantes em 2023), podem favorecer o diagndstico e
vivéncias de momentos finais da vida em grande sofrimento para maior parte da

populacao.

Além do sofrimento da populacdo, outro fator também importante é que a dor
ocasionada pelo agravamento de patologias crbnicas, tem impacto em toda cadeia de
atencao e assisténcia a saude. No Brasil, as desigualdades de acesso ocorrem entre
diferentes segmentos da populagdo, principalmente os mais vulneraveis socialmente

gue tém obtido seus medicamentos por meio do SUS.

O baixo consumo, de forma significativa como aconteceu em Minas Gerais no
ano de 2019, nos leva a cogitar outros fatores importantes quantitativamente, como a
falta de medicamentos para ser ofertados a populacdo, a falta de importacdo, o
impacto negativo dos determinantes de consumo (renda familiar mensal maior que
trés salarios minimos, sexo feminino, idade igual ou maior que 50 anos, presenca de
doencas cronicas, posse de planos de saude, realizacdo de consultas médicas nos
altimos trés meses) (COSTA et al., 2011) e um possivel erro de notificacdo ao banco

de dados do DATASUS.
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Este estudo apresenta como limitagcdo o fato de trabalhar com informacdes
disponiveis em banco de dados, o que ndo permitiu uma analise de outras
informagdes como do uso indevido n&do médico dos opioides e da automedicagéao, por
exemplo. Os dados também nao permitiram diferenciar as prescri¢gdes realizadas por
profissionais da saude daquelas feitas por médicos veterinarios com relagao a dose,
posologia e duragéo de tratamento. Tais informagdes nos ajudariam a compreender o
perfil de prescricdo desta classe de analgésicos. De todo modo, diante da
necessidade de melhorar o controle da dor e de compreender os beneficios e riscos
do uso de opioides, é fundamental acompanhar a tendéncia na utilizacao desses
medicamentos. Os dados do presente estudo contribuem nesse sentido (CASTRO et
al., 2022).

Outra limitacdo observada corresponde a auséncia de dados dos
medicamentos opioides adquiridos pelos usuarios do SUS que nao foram fornecidos
pelas farmacias de das Secretarias de saude, ou seja, adquiridos em farmacias

comerciais.
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8 CONCLUSAO

A liberacdo de opidides nos anos de 2018 a 2023 apresenta um perfil de muito
baixo consumo de opidides medicinal. Os valores calculados de S-DDD em todos 0s
anos estudados, mostram-se abaixo de 100, considerado como muito inadequado
pela Junta de Entorpecentes da OMS. Observou-se uma pequena tendéncia de
crescimento, com média anual de 5,36% no Brasil e 56% em Minas Gerais. Entretanto,
observam-se flutuacées importantes em ambos 0s contextos, com destaque para

Minas Gerais, que, em 2019, registrou um aumento de 374%.

Em 2023, a média de consumo foi de 265.256.326 mg de equivalentes de
morfina, com uma taxa de S-DDD /milhdo de habitantes de 42,5, representando um

aumento de 32% em relacdo a 2018.

Embora dados disponiveis na literatura indicarem um aumento no uso de
opioides e uma expansao dos servicos de cuidados paliativos, resultando em um
crescimento na demanda pelo servico nacional de medicamentos, ha disparidades de
gastos, uma desproporcdo de servicos e uma notavel diferenca na liberacdo de
medicamentos em relacdo a outros paises, principalmente aqueles mais
desenvolvidos. Isso evidencia um contingente significativo de pessoas necessitando

de cuidados e em sofrimento.

As melhores evidéncias disponiveis ainda indicam uma grande lacuna entre a
compreensao cada vez mais sofisticada da dor e a inadequacgéo generalizada do seu

tratamento.

Os resultados revelam um cenério preocupante de flutuacGes e variacdes na
distribuicdo dos opioides estudados, destacando desafios significativos em relacéo ao
uso racional e a gestdo dessas substancias. Ao explorar esses dados, buscamos
fornecer insights valiosos para melhorar politicas de salde e préticas clinicas no

manejo de opioides, visando sempre a seguranca e bem-estar dos pacientes.
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9 CONSIDERAGOES FINAIS

O presente projeto foi proposto devido ao desconforto gerado pela dificuldade
de acesso dos pacientes portadores de dor crbnica tratados pelo SUS aos

medicamentos opioides, gerando consideravel sofrimento para eles e seus familiares.

Como fator limitante para a execucao desse projeto, observa-se a dificuldade
em obter os dados de forma inequivoca, devido a auséncia de censos demograficos

nos ultimos 10 anos, aproximadamente.
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ANEXOS

Anexo A - Quantidades de farmacos opioides liberados no Brasil nos anos de 2018
a 2023

Quantidade de opioides liberados no Brasil 2018

a 2023
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Anexo B - S-DDD/ 1.000.000 Quantidades de farmacos opioides liberados em Minas
Gerais nos anos de 2018 a 2023

S- DDD/1000000 habitantes dos opioides liberados em
Minas Gerais.
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Anexo C - S-DDD/ 1.000.000 Quantidades de farmacos opioides liberados
no Brasil nos anos de 2018 a 2023

S- DDD/1000000 habitantes dos opioides liberados no Brasil
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Anexo D - Gréafico da relagdo do DDD/1000habitantes do Brasil 2018 a
2023

S-DDD de opioides liberados pelo SUS no Brasil
e em Minas Gerais
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Anexo E - Grafico darelacdo do DDD/1000habitantes de Minas Gerais 2018 a 2023

S- DDD dos opioides liberados pelo SUS no Brasil e
em Minas Gerais
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