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Resumo

Objetivo: Analisar o processo diferenciado de aspiragdo do palivizumabe, do planejamento para a
administrag&o, do perfil da clientela e da economia obtida pela otimizagéo das doses.

Métodos: Estudo transversal realizado com dados secundarios obtidos nos prontudrios de 858 criancas. As
variaveis de estudo foram: informagdes sobre o perfil das criangas assistidas, quantidade de doses adquiridas
e administradas, procedimento de aplicacdo diferenciado e doses otimizadas. Os dados foram extraidos dos
relatorios de gestdo da assisténcia.

Resultados: A técnica inovadora e o planejamento da administragdo assegurou a 98 criangas serem beneficiadas
com 166 sobras da medicagdo e implicou em economia de gastos na ordem de R$ 1.144.347,52 em 2012 ¢ 2013.
Concluséo: A aplicacéo do processo diferenciado de aspiracéo favoreceu a viabilizagdo do medicamento para
54 criancas além das programadas, com utilizago de 78 sobras. A gestdo do agendamento das criangas com
planejamento prévio do volume preparado, de acordo com o perfil das mesmas, em especial 0 peso corporal
atualizado, favoreceu a inclus@o de novos neonatos internados. A sistematizagéo do processo de trabalho da
equipe para a administragdo de palivizumabe implicou em reducéo de gastos publicos.

Abstract

Objective: Assess the differentiated aspiration process of palivizumab, from planning to administration, and
from the patient’s profile to obtained savings as a result of the optimization of doses.

Methods: Cross-sectional study carried out by means of secondary data obtained from the medical records of 858
children. Variables of the study were as follows: information on the profile of cared children, amount of acquired and
administered doses, vaccination procedure, and optimized doses. Data were extracted from care management reports.
Results: The innovative technique and the vaccination planning allowed for 98 children to be favored by
leftovers of the medication, implying savings of R$ 1.144.347,52 in 2012 and 2013.

Conclusion: The employment of the differentiated aspiration process favored the availability of the medication to 54
children other than those previously programmed, and the application of 78 leftovers. The establishment of a previous
management planning process of programmed contents to be administered to children, in compliance with their
profile, especially their body weight, favored the inclusion of other admitted newborns. The systematization process of
the team work toward the administration of palivizumab implied the reduction of public expenditures.
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Introducao

As infecgdes agudas de vias aéreas tém indicado-
res expressivos de morbimortalidade em crian-
cas e caracterizam-se por processos inflamatdrios
agudos, infecciosos ou nio, que acometem alvéo-
los, bronquiolos, bronquios e espaco intersticial.
O virus sincicial respiratério é um dos principais
agentes etiolégicos envolvidos na infecgdo respi-
ratéria aguda.”

Globalmente, estima-se que o virus provoca
2,3% de mortes entre recém-nascidos de 0-27 dias
de idade; 6,7% entre criancas de 28-364 dias. Além
disso, os episddios de infec¢des respiratdrias acome-
tem cerca de 34 milhées de criancas abaixo de cinco
anos de idade e levam 10% dos casos a internagao.
Nos Estados Unidos, de 1997 a 2006, estimou-
se que foram internadas entre 132.000 ¢ 172.000
criangas menores de cinco anos por infec¢io pelo
virus sincicial respiratério.”’

No Brasil, o virus tem sido responsdvel por
75% das bronquiolites e 40% das pneumonias
em criangas abaixo de um ano de idade. Normal-
mente, sua evolucio se dd como um resfriado co-
mum, porém 25% das criangas apresentam com-
plicagdes do quadro, levando a internagdes.(1) Em
Sao Paulo, no sudeste do Brasil, entre os anos de
2008 a 2012, foram internadas 147.532 criancas
com diagnéstico de bronquiolite/bronquite aguda
e pneumonia. Nos primeiros seis meses de 2013,
houve 10.745 internacées.®

Os fatores de risco associados a infeccao do trato
respiratério inferior e, assim, suscetiveis a infecgio
pelo virus sdo: criangas menores de seis meses de
idade, particularmente aqueles que nascem durante
a primeira metade da temporada sazonal e aqueles
que frequentam creche, bebés e criangas com doen-
ca pulmonar subjacente, como a doenga pulmonar
cronica, bebés nascidos antes de 35 semanas de ges-
tagdo, bebés e criancas com doenga cardiaca congé-
nita, criancas expostas ao fumo passivo e pacientes
imunocomprometidos (por exemplo, grave imu-
nodeficiéncia, leucemia combinada, ou de medula
dssea ou transplante de pulmao). A predisposigao
genética também tem sido apontada como um po-
tencial fator.?
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Atualmente, o tratamento profildtico para a
infec¢ao pelo virus ¢ realizado com aplicagao de
um anticorpo monoclonal humanizado de classe
IgG, que neutraliza a proteina F do virus, impe-
de a entrada dele no interior da célula hospedei-
ra e, subsequentemente, nao permite a formagio
dos sincicios.®

Essa imunoprofilaxia foi aprovada pela Food and
Drug Administration (FDA) para a prevencio de
doenca do trato respiratério inferior grave, provo-
cada por virus sincicial respiratério em criangas até
os 2 anos de idade, que se enquadram em um ou
mais dos seguintes critérios para o alto risco: idade
gestacional inferior a 35 semanas, doenga pulmonar
cronica, cardiopatia congénita ciandtica ou outras
complexidades.®

No Brasil, o palivizumabe é comercializado com
o nome de Synagis® e foi recomendado pela Comis-
sao Nacional de Incorporacio de Tecnologia no
Sistema Unico de Saide em julho de 2012 para
prevencio da infec¢io grave associada ao virus sin-
cicial respiratério em criangas do subgrupo de mais
alto risco para internacoes ou complicagoes, ou seja,
prematuros com idade gestacional inferior a 28 se-
manas e criangas até 2 anos, portadoras de doenca
pulmonar crénica e doenga cardfaca congénita.””

O farmdco ¢é apresentado em frasco-ampola em
forma de pé liofilizado de coloragao branca esbran-
quigada que, apds a reconstituigio, torna-se limpida
e levemente opalescente, que deve ser utilizada em
até 6 horas. A posologia recomendada ¢ de 15mg/kg
administrados por via intramuscular uma vez por
més no periodo da sazonalidade do virus sincicial
respiratério, cinco meses por ano. Doses maiores de
Iml devem ser subdivididas.®

A Secretaria de Estado de Satde de Sao Paulo
desde 2006, disponibilizava o firmaco por via ju-
dicial. A diregao técnica do Hospital Maternidade
Leonor Mendes Barros, um dos hospitais localiza-
dos na regiao leste do municipio de Sao Paulo vem
desenvolvendo o programa baseado em legislacao
local a partir de 2008, algumas criangas com indi-
cagdo de palivizumabe jd passaram a receber duran-
te o periodo de internagao, por se entender o seu
compromisso no Sistema Unico de Satde e com a
linha de cuidado do bin6mio mae e filho. Efetiva-



mente, a partir de 2010, houve a preocupagio com
os registros dos casos e assim, até 2013, a unidade
imunizou um total de 1.141 criancas entre 1 dia e
2 anos de vida.

Ap6s a incorporagao da tecnologia no Estado de
Sao Paulo e, mais recentemente em todo o pais,"”
criou-se um processo sistematizado para gerenciar
a a administracio desse firmaco, visando a reducao
de custos com otimizagao das doses.

Na perspectiva de colaborar com a construgio
de conhecimentos acerca de novas técnicas que fa-
vorecam a otimizagio de recursos e a reducio da
morbimortalidade infantil, o estudo teve como ob-
jetivo analisar o processo diferenciado de aspiracio
do palivizumabe, do planejamento para a adminis-
tragio, do perfil da clientela e da economia obtida
pela otimizagao das doses no processo sistematizado
de gestao criado para a administragao desse medica-
mento no referido hospital.

( Métodos

Estudo transversal sobre o processo diferenciado de
aspiragao do palivizumabe, realizado no polo de ad-
ministra¢do do medicamento no Hospital Materni-
dade Leonor Mendes de Barros.

As varidveis de estudo foram: informacoes so-
bre o perfil das criangas assistidas, quantidade de
doses adquiridas e administradas, procedimento de
aplicagao diferenciado e doses otimizadas. Os da-
dos foram extraidos dos relatérios de gestao da as-
sisténcia nos anos de 2012 e 2013, elaborados em
Excel’ pela equipe da unidade, que disponibilizou
aos pesquisadores, com anuéncia do diretor técnico
da instituicio.

O desenvolvimento do estudo atendeu as nor-
mas eticas nacionais e internacionais de pesquisa
envolvendo seres humanos.

( Resultados

Desde o inicio da implantagio do polo de admi-
nistra¢gdo de medicamentos imunobioldgicos no
Hospital Maternidade Leonor Mendes de Barros,
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a equipe técnica teve preocupacio de otimizar os
recursos com vistas 2 ampliagio do acesso as crian-
cas com indicagao de palivizumabe. Dentre as es-
tratégias desenvolvidas, a aspiracio do firmaco com
maior precisdo foi aprimorada e estudada impulsio-
nadas especialmente pela percep¢io de que usual-
mente sobrava um quantitativo de solu¢io no frasco
logo apés a diluigao (diluente e soluto), conforme
recomendacio do fabricante.

Na figura 1, pode-se observar o frasco com pali-
vizumabe e agulha de aspiracdo comumente utiliza-
da (2 esquerda) e com agulha raquidiana (a direita)
com ponta Quinke, demonstrando o alcance até a
solucio e a flexibilidade que pode oferecer ao técni-
co a aspiragao de toda a parede do frasco denomina-
da nessa oportunidade como uso off label.

Figura 1. Frasco com solugdo de palivizumabe com agulha
comum e agulha raquidiana

A segunda estratégia criada pela equipe de
imunizagio foi desenvolver um processo de ges-
tao assistencial que contemplasse o aproveita-
mento total do medicamento preparado para o
grupo de criangas agendadas e confirmadas para
a administraciao do fdrmaco.

O fluxo dessa atenc¢ao convencionalmente se ini-
cia na Secretaria de Estado de Satde de Sao Paulo,
que recebe as solicitagoes e prescrigoes médicas das
criangas com indicagio do tratamento e que aten-
dam aos critérios pré-estabelecidos para o acesso a
intervengao. Esses usudrios so distribuidos para re-
ceber o palivizumabe em polos de administracio de
medicamentos imunobioldgicos, como o Hospital
Maternidade Leonor Mendes de Barros, ou nas far-
mdcias de componente especializado que recebem
os frascos (via judicializa¢io) administrados no local
de escolha pelo responsédvel da crianga.

A Secretaria de Saude envia eletronicamente a
lista com os nomes das criangas autorizadas, com
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as informagées: nome do responsdvel, identifica-
¢ao da crianga, telefone de contato e municipio de
residéncia. Em posse dessas informacoes, a equipe
do hospital entra em contato telefénico com o res-
ponsével, complementando e atualizando dados,
dentre eles, o mais importante é o peso estimado e
atualizado da crianca, que é a base de célculo para
o preparo total das doses, o que viabiliza plane-
jar o volume necessrio para um dia de trabalho.
Nesse processo, também ¢é necessdrio conhecer as
condigoes clinicas basicas da crianca, como estado
febril, sinais de infec¢do, entre outros que, quan-
do presentes, contraindicam a administra¢io do
medicamento na data agendada, sendo remarcada
para quando houver total condicio de a crianca
receber o fdrmaco.

No ano de 2012, foram agendadas, 409 crian-
gas para receberem o palivizumabe no Hospital
Maternidade Leonor Mendes de Barros, porém,
efetivamente compareceram 393, sendo o ab-
senteismo de 3,9%, tendo como principal causa
(56,2%) a nao localizagio da crianga por registros
incorretos ou deficitdrios. Das que foram atendi-
das, a maioria (34,0%) tinha diagnédstico de pre-
maturidade, seguido de cardiopatia em 12,0%. A
maior parte (34,0%) residia em Sao Paulo, regido
sudeste do Brasil, com menos de um ano de idade
(33,7%). Ja em 2013, o absenteismo foi de 2,7%,
porém, para 84,6% dos casos, o principal motivo
foi de internagio no periodo da aplicacio de algu-
mas doses. Foram encaminhadas 478 criancas e o
medicamento aplicado em 465, com predominio
de 34,6% de criancas prematuras (assim como em
2012), 18,1% provindas de Sao Paulo e 13,5%
menores de um ano.

Quanto a economia obtida pela equipe ao utili-
zar a nova técnica de aspiragao, o quadro 1 apresen-
ta os valores com comparagio entre doses, frascos e
gastos com palivizumabe.

O custo com a aspiragio do palivizumabe
com as agulhas raquidianas, em 2012, foi de
R$373,70 (101 agulhas utilizadas) e em 2013
R$436,60 (118 agulhas utilizadas). A economia
total, subtraindo o gasto com essas agulhas, foi
de R$ 1.143.537,22, isto é, mais de um milhao e
cem mil reais (Quadro 1).
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Quadro 1. Comparacéo entre doses, frascos consumidos e
gastos com palivizumabe

Doses/frascos consumidos/gastos 2012 2013
Relagéo dose aplicada e frasco consumido 1.367/1360 1.704/1605
Gasto total de frascos consumidos R$ 5.717.576,00 R$ 6.748.399,05

Doses que seriam disponibilizadas em 1.455 1.782
farmécia de componente especializado*

Gasto total de frascos disponibilizados nas R$ 6.117.707,55 R$ 7.492.615,02
farmécias de componente especializado
Diferenca de gasto entre aplicagdo em R$ 400.131,55 R$ 744.215,97

polo e disponibilizagao
Economia total dos gastos com
palivizumabe

R$1.144.347 52

* Para esse célculo desconsideramos as criancas que necessitariam de dois frascos por terem prescricéo
médica que excedeu 1 ml do volume do farmaco

Discussao

O fato de nio ter sido realizado acompanhamento
dos 54 pacientes que usufruiram das doses exce-
dentes do palivizumabe constitui uma das limita-
¢oes da andlise mais detalhada dos resultados da
pesquisa, uma vez que estudos tém mostrado que
a utlizagao do medicamento em criangas reduz sig-
nificantemente o nimero de internagées pelo virus
sincicial respiratério.

O propésito do presente estudo foi apresentar o
processo diferenciado de aspira¢io e gerenciamento
do palivizumabe com vistas 4 otimiza¢ao das doses
e maior cobertura aos usudrios que necessitam do
medicamento realizado pela equipe do Hospital
Maternidade Leonor Mendes de Barros.

Diante da observacao didria no preparo do pali-
vizumabe, algumas estratégias foram sendo testadas
pela equipe do hospital para que se pudesse ter aspi-
racao completa do medicamento, uma vez que era
percebido o desperdicio de doses excedentes.

Foi identificada, dentre os insumos hospitala-
res do cotidiano da institui¢do, uma agulha com
propriedades que permitiam a retirada de toda a
solugao do frasco, a agulha raquidiana. A primeira
caracteristica que essa agulha tem é com relacio a
ponta Quinke, descrita pelos principais fabricantes
como um formato de bisel que possibilita um me-
lhor retorno do liquor e que, nesse processo de aspi-
racio do palivizumabe, tem facilitado o retorno de
toda a solugao do firmaco para a seringa. A segunda
caracteristica ¢ a flexibilidade da agulha, o que tem
possibilitado o contato com toda a parede do fras-
co que permite sorver o mdximo da solu¢io e uma



terceira é o comprimento que alcanga a altura total
do frasco.

O uso off label da agulha tem permitido uma
aspiragao completa da solu¢io do firmaco, contri-
buindo para o seu aproveitamento.

O prego comercializado da agulha raquidiana
com ponta Quinke é em torno de R$ 3,70 (valor
pago pela Secretaria de Estado da Satde de Sao
Paulo em 2013) enquanto a agulha simples de ad-
ministracio de medicamentos custa menos de trés
centavos de real.’” Em um primeiro momento,
parece estranho e desnecessdrio o uso de uma tec-
nologia mais dispendiosa para aspira¢io com tan-
ta precisio, porém quando se reflete que o frasco
de palivizumabe, apés dilui¢ao, tem um volume
de aproximadamente 1 ml e custa para a Secreta-
ria da Satide R$4.204,61,? deixar de aspirar 0,1
ml corresponde a uma economia por volta de R$
420,00, que implica em oportunizar uma dose a
uma crianga de 700g, quando atendida em polo
de aplicagao, o que contribui para o acesso dela ao
sistema de satde.

Quanto ao planejamento da aplicagio do
medicamento, no hospital a dose compartilhada
do palivizumabe é esbogada no dia anterior do
agendamento das criangas, considerando o peso
que cada responsdvel relatou no contato tele-
fonico prévio.

O processo de trabalho atento da equipe pos-
sibilitou verificar que mesmo com todo o cuidado
para evitar o desperdicio, ainda havia sobras didrias
de doses, seja pelo processo criterioso de aspiragao
do fdrmaco, seja pela nao utilizagio devido a falta de
criangas no dia agendado ou ainda do acerto correto
da prescri¢ao com verifica¢io do peso. Essas doses
foram aproveitadas, sendo aplicadas nas criancas
internadas na instituicio, com conformidade para
receberem o medicamento.

A dose compartilhada, respeitando-se o seu fra-
cionamento de acordo com a posologia do palivizu-
mabe preconizada pelo Ministério da Satde, soma-
da 2 técnica asséptica de diluigao, além das normas
de armazenamento pés-diluigdo, contribui para o
uso racional do medicamento.®

O compartilhamento das doses colabora para
economia considerdvel ao se comparar a dispensa-
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¢io do frasco. Hd criancas que utilizam fragoes de
um frasco, sendo desprezado o restante que pode-
ria ser utilizado em um ou mais usudrios, depen-
dendo da dose prescrita, segundo critérios descri-
tos anteriormente.

No ano de 2012, o polo de administra¢ao de
medicamentos imunobiolégicos do hospital rece-
beu da Secretaria Estadual de Satide, 1.360 frascos
sendo administrado em 44 criancas internadas, uti-
lizando-se 88 sobras de doses. Jd4 em 2013 foram
recebidas 1.605 doses, sendo que 54 criangas foram
favorecidas com 78 sobras.

Entre as doses fracionandas, o volume utiliza-
do com maior frequéncia em 2012 foi de 0,90 a
0,99 ml (20,8%) e, em 2013, de 0,60 a 0,69 ml
(19,1%). O preparo do medicamento era realiza-
do logo no inicio do plantao, considerando o peso
referenciado pelos responsdveis no agendamento
telefénico. O célculo exato para a dosagem a ser
aplicada era realizado momentos antes da admi-
nistragdo com a verificagio do peso da crianga e
acerto da prescrigao.

Quanto a economia expressa com a utiliza¢ao
da nova técnica de aspiragdo, se compararmos
com doses individuais, caso o usuario fosse ad-
quiri-las nas farmdcias de componente especiali-
zado do Estado de Sio Paulo, haveria uma eco-
nomia na ordem de 272 frascos em um valor mo-
netdrio de R$ 1.144.347,52, tomando por base
o preco de R$ 4.204,61, por frasco pago pela
Secretaria de Sadde do Estado de Sio Paulo no
ano de 2013. Se o céculo fosse realizado consi-
derando o prego comercial do medicamento que
¢ de R$ 6.748,54, a economia passaria a ser de
R$1.835.592,00.

As evidéncias da eficdcia do uso de palivizu-
mabe para o virus sincicial respiratério jd foram
extensamente apontadas em revisdes sistemdti-
cas, porém, hd uma preocupagio em relagio ao
alto custo do firmaco e o acesso da populagio
com indicagdo. Estudos econdémicos tém sido
conduzidos para verificar e determinar quais po-
pulacées poderiam ser beneficiadas e de uma for-
ma mais custo-efetiva, j4 que muitos deles apon-
tam para a nio custo-efetividade para todas as
criangas.?
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No Brasil, a Comissao Nacional de Incorpora-
¢do de Tecnologia do Sistema Unico de Satide reco-
mendou, em 2012, a incorporagdo do palivizumabe
para a prevencio da infecgio grave associada ao vi-
rus em criangas do subgrupo de mais alto risco para
internagbes ou complicagdes, ou seja, prematuros
com idade gestacional menor do que 28 semanas e
criangas até 2 anos portadoras de doenga pulmonar
cronica ou doenga cardfaca congénita, com as se-
guintes condigoes: elaboracao de orientagio de uso
pelo Ministério da Satide; e redugao significativa de
preco do medicamento.”

No ano de 2012, foram analisados 252 instru-
mentos de um total de 393. Com relagao as in-
ternagoes, 91 nio realizaram o exame diagnéstico
para virus sincicial respiratério. No ano de 2013,
foram respondentes 258 de um total de 463; des-
ses, 42 internaram-se, sendo que 39 nio realizaram
o teste diagnéstico.

Verificamos a redugio da hospitalizagio em
47,2% entre 2012 e 2013, o que permite inferir
que houve uma tendéncia a queda, porém a pre-
cisao dos dados dependeria de exame diagnéstico
comprobatério, o que nao foi realizado na maior
parte das internagoes.

Conclusao

Os resultados do estudo permitiram concluir que
a aplica¢do da técnica de aspiragio do firmaco
com o uso off label da agulha raquidiana favoreceu
a viabilizagao do medicamento para 54 criancas
além das programadas, por meio da utiliza¢io de
78 sobras. A gestao do agendamento das criangas
com planejamento prévio do volume preparado,
de acordo com o perfil das mesmas, em especial
o peso atualizado, favoreceu a inclusio de novos
neonatos internados. A sistematizagio do proces-
so de trabalho da equipe para a administragio de
palivizumabe implicou monetariamente em uma
redugio de gastos publicos.
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