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RESUMO

Introducéo: A hipertensao arterial sistémica (HAS) € um problema de saude publica
global e o principal fator de risco para as doencas cardiovasculares, que impacta
financeiramente os sistemas de saude. Objetivo: Estimar o custo da HAS e das
doencas do sistema circulatério atribuiveis & HAS na perspectiva do Sistema Unico
de saude no ano de 2019. Métodos: Foi conduzido um estudo de custo da doenca
com a abordagem top-down e baseado na prevaléncia. O risco atribuivel populacional
(RAP) foi usado para estimar a fragcdo atribuivel a HAS das doencgas do aparelho
circulatério. Os custos diretos médicos foram obtidos de registros oficiais do Ministério
da Saude e de parametros da literatura, compreendendo os trés niveis de atencao
(primério, secundario e terciario). Também foram conduzidas andlises de
sensibilidade univariadas deterministicas. Resultados: O custo total da HAS e da
fracdo atribuivel a HAS das doencas do sistema circulatorio foi de R$
1.278.497.824,40, variando entre R$ 1.103.416.648,87 e R$ 1.707.603.343,73.
Analisando apenas os custos da HAS em todos os niveis de atencdo (R$
1.086.308.180,95), 97,3% se concentraram na atencdo primaria, especialmente por
conta dos medicamentos anti-hipertensivos fornecidos gratuitamente pelo Sistema
Unico de Saude (SUS) (R$ 800.554.788,31). O Acidente Vascular Cerebral (AVC) foi
a doenca associada com maior custo atribuivel a HAS e com o terceiro maior RAP,
representando 47% do custo total das doencas do sistema circulatério atribuivel a
HAS. A prevaléncia foi o pardmetro que mais afetou as andlises de sensibilidade,
representando 36% de toda a variacdo nos custos. Conclusao: Os resultados deste
estudo apontam que a principal estratégia brasileira para combater a HAS tem sido
implementada na atencao primaria, por meio do acesso a anti-hipertensivos gratuitos
e da cobertura de equipes multiprofissionais, atuando de forma conjunta para prover

cuidados de promocéo, prevencéo e controle da HAS.

Palavras-chave: hipertensdo; doencas cardiovasculares; custo da doenca; saude

publica; Brasil.



ABSTRACT

Introduction: Systemic Arterial Hypertension (SAH) is a global public health problem
and the main risk factor for cardiovascular diseases, which has a financial impact on
health systems. Objective: To estimate the cost of SAH and circulatory system
diseases attributable to SAH from the perspective of the Unified Health System (SUS)
in 2019. Methods: A cost-of-iliness study with the top-down approach and based on
prevalence was conducted. The Population Attributable Risk (PAR) was used to
estimate the fraction attributable to SAH of diseases of the circulatory system. Direct
medical costs were obtained from official Brazilian Ministry of Health records and from
literature parameters, comprising the three levels of care (primary, secondary and
tertiary). Deterministic univariate sensitivity analyzes were also conducted. Results:
The total cost of SAH and fraction attributed to SAH of the circulatory system diseases
was R$ 1,278,497,824.40, ranging between R$ 1,103,416,648.87 and R$
1,707,603,343.73. Analyzing only the costs of SAH at all levels of care (R$
1,086,308,180.95), 97.3% focused on primary care, especially due to the
antihypertensive drugs provided for free by the Unified Health System (SUS) (R$
800,554,788.31). Stroke was a disease associated with the highest cost attributable to
SAH and with the third highest PAR, representing 47% of the total cost of circulatory
system diseases attributable to SAH. Prevalence was the parameter that most affected
the sensitivity analysis representing 36% of all variation in costs. Conclusion: The
results of this study indicate that the main Brazilian strategy to combat SAH has been
implemented in primary care, through access to free antihypertensive drugs and the
coverage of multiprofessional teams, working together to provide care for the

promotion, prevention and control of SAH.

Keywords: hypertension; cardiovascular diseases; cost of iliness; public health; Brazil.
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1 INTRODUCAO

A hipertensdo arterial sistémica (HAS), também referida como presséo
sanguinea elevada (=140/90 mmHg) (1-3), € um problema de saude publica tanto em
paises desenvolvidos quanto naqueles em desenvolvimento (4,5). A HAS é
considerada o principal fator de risco para as doencas cardiovasculares (6-9).
Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), se néo tratada, a HAS ainda pode

causar deméncia, insuficiéncia renal e cegueira (10).

Em 2015, a prevaléncia da HAS foi de 24,1% em homens e de 20,1% em
mulheres, acometendo cerca de 1,13 bilh&o de pessoas no mundo (11). No mesmo
ano, foi encontrada uma prevaléncia geral de HAS igual a 32,3% em paises de baixa
e média renda (12). No Brasil, pesquisas nacionais realizadas entre 2013 e 2019
indicam que a prevaléncia de HAS em adultos varia entre 21,4% e 32,3%, a depender
da metodologia utilizada para identificacdo e medi¢éo da presséo sanguinea (13-15).
Por conta de uma crescente prevaléncia de elevada pressao sanguinea, paises de
baixa e média renda dificilmente atingirdo a meta mundial de reduzir esta prevaléncia
em 25% até 2025 (11), conforme recomendado pela OMS (16). Estimativas sugerem
que a pressdo sanguinea elevada levou a cerca de 7,8 milhdes de Obitos e 143
milhdes de anos de vida perdidos ajustados por incapacidade (no inglés, Disability-
Adjusted Life Years - DALY) mundialmente em 2015, por ser fator de risco de
cardiopatia isquémica e acidente vascular cerebral (AVC) hemorragico e isquémico.
No Brasil, foram estimadas 203 mil mortes e 3,9 milhdes de DALY, em 2015 (9).
Enquanto o controle da HAS tem melhorado em paises de alta renda (17,18), tem-se
observado que em paises de baixa e média renda, mesmo que discretamente, este

controle tem diminuido (19).

Além do sofrimento humano, a HAS impde importantes consequéncias
financeiras e exige mais dos sistemas de saude (10,20,21). Nos Estados Unidos da
América (EUA), onde foi observada uma prevaléncia de HAS de 36,9%, estimou-se
em 2018 que pacientes com HAS tiveram um custo médico incremental anual de US$
131 bilhées quando comparados com pacientes sem HAS (22). Em 2014, os custos

atribuiveis a HAS para o sistema de saude britanico foram estimados em £ 2,1 bilhdes,
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considerando uma prevaléncia de HAS de 30% (23). No Canada, com uma
prevaléncia de HAS de 23%, o custo direto médico verificado foi de CAD$ 20,5 bilhdes
atribuiveis a HAS na perspectiva do financiamento publico da saude para o ano de
2020 (24).

Na perspectiva dos sistemas de saude publico e privado brasileiros, estimou-
se um custo direto anual da HAS de US$ 671,6 milhdes, o que representou 0,08% do
Produto Interno Bruto (PIB) brasileiro de 2005 e 1,11% dos custos totais em salude no
Brasil (25). Outro estudo brasileiro estimou apenas os custos diretos relacionados ao
sistema publico, encontrando um custo atribuivel a HAS de R$ 2,03 bilhdes (US$
523,7 milhdes) em 2018 (26). Em ambos os estudos, néo foi conduzida uma analise
abrangente dos custos da atencéo primaria ofertados pelo Sistema Unico de Satide
(SUS), incluindo distribuicdo gratuita de anti-hipertensivos e consultas médicas e de
profissionais de saude ndo médicos ofertadas tanto nas unidades de salde como no

domicilio dos individuos.

No campo da saude, em que sdo necessarias decisbes complexas em meio a
restricbes orcamentdrias, 0os conceitos de avaliagdo econ6mica se tornam cada vez
mais presentes quando se trata de sistemas e servigcos de saude. Nesse sentido, a
sistematizacado e apresentacao de evidéncias de custos podem subsidiar de maneira
importante os tomadores de decisdo na saude quanto aos investimentos a serem
realizados (27). Estudos de custo da doenca, que podem ser conduzidos para
identificacdo da utilizacédo de recursos financeiros no tratamento de doencas evitaveis,

sdo potencialmente Uteis no subsidio a futuras alocacdes de recursos em saude (28).

Desse modo, considerando a escassez de estudos sobre a carga econémica
da HAS e de complicacdes no sistema circulatério em paises de baixa e média renda,
torna-se relevante conhecer os custos do tratamento da HAS e das doencas do
sistema circulatério atribuiveis a HAS no SUS, especialmente em um cenario com
restricbes orcamentarias importantes (29). Estes custos podem ser reduzidos no caso
de maior prevencao e controle da HAS no Brasil e, consequentemente, possibilitar
uma utilizagdo mais eficiente dos recursos humanos e financeiros dentro do SUS.
Estudos de custo da doenca como este podem contribuir para o planejamento de
politicas publicas bem como priorizacdo de investimentos e pesquisas em saude no
SUS.
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 EPIDEMIOLOGIA DA HAS

A HAS, também chamada de pressao sanguinea elevada, € definida como uma
elevacao persistente da pressao sanguinea do individuo, com valores iguais a 2140
mmHg da presséo sistélica e/ou 290 mmHg da presséao diastélica (1-3). A partir da
afericdo da pressdo sanguinea realizada em consultorio, a HAS pode ser classificada
da seguinte forma (3):

Tabela 1 - Classificacdo da HAS baseada na afericdo realizada em consultério.

Sistdlica (mmHgQ) Diastdlica (mmHQ)
Pressao sanguinea normal <130 e <85
Pressao sanguinea normal-alta 130-139 elou 85-89
Hipertensédo estagio 1 140-159 elou 90-99
Hipertenséo estagio 2 2160 elou 2100

Fonte: Unger et al. (2020) (3).

A prevaléncia da HAS varia globalmente e estd relacionada a questbes
socioeconbémicas, havendo substancial diferenca entre os paises de alta renda e os
paises de baixa e média renda. Em geral, a prevaléncia estimada para 2015 foi de
24,1% em homens e de 20,1% em mulheres, acometendo cerca de 1,13 bilhdo de
pessoas no mundo (11). Uma revisdo sistematica que incluiu 242 estudos,
compreendendo 1.494.609 adultos de 45 paises de baixa e média renda, encontrou
uma prevaléncia geral de HAS igual a 32,3% (IC95% 29,4% — 35,3%). Além disso, as
maiores estimativas foram observadas na América Latina e regido do Caribe (39,1%;
IC95% 33,1 — 45,2) (12).

Em relagdo ao Brasil, uma revisdo sistematica com metanalise analisou 40
estudos observacionais conduzidos entre 1980 e 2010 para estimar a prevaléncia da

HAS no Pais. Considerando os critérios do Joint National Committee (pressao
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sanguinea =140/90 mmHg ou uso de medicamentos para reducdo da pressao
sanguinea) (1), os autores estimaram a prevaléncia de HAS entre 28,7% (IC95%
26,2% — 31,4%) e 32,9% (IC95% 29,9% — 36,0%), a depender do ano de publicacao
dos estudos (30).

A Pesquisa Nacional de Saude (PNS), inquérito nacional realizado com 60.202
brasileiros em 2013, mensurou a prevaléncia da HAS por meio de trés critérios
diagnoésticos: HAS autorreferida (21,4%; 1C95% 20,8% — 22,0%); medida por
instrumento, verificando pressao arterial 2140/90 mmHg (22,8%; IC95% 22,1% —
23,4%); e medida e/ou em uso de medicamentos anti-hipertensivos (32,3%; 1C95%
31,7% — 33,0%) (13).

A Pesquisa Nacional Sobre Acesso, Utilizacado e Promocao do Uso Racional de
Medicamentos (PNAUM), que se tratou de estudo transversal de base populacional
realizado com 41.433 individuos de domicilios urbanos brasileiros entre 2013 e 2014
(31), estimou uma prevaléncia autorreferida de HAS igual a 23,7% (IC95% 22,8% —
24,6%) no Brasil (15).

Um inquérito telefénico realizado anualmente com amostras da populacéo
adulta (=18 anos) residente em domicilios das capitais brasileiras, chamado Vigilancia
de Fatores de Risco e Protecdo para Doencas Crbnicas por Inquérito Telefonico
(Vigitel), identificou que a prevaléncia estimada da HAS no ano de 2019 foi de 24,5%
(IC95% 23,8% - 25,3%) no Brasil, com base no diagnéstico médico de HAS referido
pelos participantes (14).

A mortalidade por conta da HAS tem sido um fator preocupante no mundo todo.
Uma revisdo sistematica sobre carga global das doencas, considerando fatores de
risco entre 1990 e 2015, estimou que a pressdo sanguinea elevada levou a cerca de
10,7 milhGes de Obitos e 211,8 milhdes de anos de vida perdidos ajustados por
incapacidade (no inglés, Disability-Adjusted Life Years - DALY) mundialmente em
2015 (8). Um outro estudo, que focou na carga global da HAS e estratificou seus
desfechos de acordo com a faixa da pressédo sanguinea, projetou 7,8 milhdes de
obitos e 143 milhdes de DALY globalmente para HAS com presséo 2140 mmHg em
2015. No caso do Brasil, estimou-se 203 mil mortes e 3,9 milhdes de DALY em 2015

(9).
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2.2 HAS COMO FATOR DE RISCO PARA OUTRAS DOENCAS

Em uma revisdo sistematica que avaliou a mortalidade de individuos que
possuiram doencas consideradas fatores de risco para outras, 0s autores
apresentaram a pressdo sanguinea elevada como fator de risco para cardiopatia
reumatica, cardiopatia isquémica, AVC isquémico, AVC hemorragico, doenca
cardiaca hipertensiva, cardiomiopatia e miocardite, fibrilagéo e flutter atrial, aneurisma
da aorta, doenca arterial periférica, endocardite, outras doencas cardiovasculares e
circulatorias, e doenca renal crénica (8). O mesmo € relatado em estudo derivado
deste primeiro, e que focou na carga global da HAS (9). Além disso, a pressdo
sanguinea elevada era considerada o principal fator de risco para DALY mundialmente
em 2005 e continuou a ocupar a primeira posi¢ao no ranking com os demais fatores

de risco em 2015, conforme a Figura 1 (8).

Leading risks 1390 Leading risks 2005 % change % change % change age- Leading risks 2015 % change % change % change age-
numberof  all-age standardised memberof  all-age standardised
DALYs DALY rate DALY rate DALYs DALY rate DALY rate
1000-2005  1000-2005  1990-2005 2005-15 200515 2005-15
1 Childhood undemutrition e, - 1 High blood pressure 28-4% 44% -11.0% 1 High blood pressure 117% -1-7% -13-6%
2 Unsafe watar W /_/"" "=~ 2 Childhood undemutrition -483% —5B-0% -~469% o1 2 Smioking 1-0% -107% -H-3%
3 High blood pressure . - 3 Smoking 16-9% -49% 177% '-_ -] 3 High fasting plasma glucose 22-2% 1% —4-5%
4 Househald air pollution e 4 High fasting plsmaglucose ][ 481% 205% 47% .. _4Highbody-mass index 20% 7.9% -40%
5 Smoking - '3.'\_\ [ sUnsatesex 1900% 1432% 1557% . [ s Crildhood undemutrition —365% 456% 417%
& Ambient particulate matter il M & Amnbient particulate mattar -0-6% -26-5% -234% o &Ambient particulate matier -4-3% -15-3% -2-3%
7 Unsate sanitation " "] [ 7 Housshad air pollution 214% 361% ETE) b 7 High total cholesteral 6% 0% || 164%
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Figura 1 - Classificacdo dos principais fatores de risco para DALY mundialmente em 1990, 2005 e
2015.

Fonte: Forouzanfar et al, 2015 (8).
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A PNS, em 2013, verificou que 14% (IC95% 12,9% - 15,1%) dos adultos
entrevistados referiram diagnodstico de HAS e internagdo por conta da HAS ou de
alguma de suas complicagcées. Ademais, 4,7% (IC95% 4,0 — 5,4) dos adultos
relataram possuir HAS e grau intenso ou muito intenso de limitagdes nas atividades

habituais devido a HAS ou a alguma de suas complicacdes (32).

Considerando suas possiveis complicacdes, a OMS publicou o Plano de Acao
Global para Prevencédo e Controle de Doencas Nao-Transmissiveis 2013-2020, no
gual recomendou reducéo de 25% na prevaléncia de HAS até o ano de 2025 (16). Um
estudo projetou 0 aumento da prevaléncia da HAS entre 1975 e 2015 no mundo,
demonstrando que especialmente paises de baixa e média renda tém apresentado
um crescimento nos niveis de HAS que os deixam mais distantes de atingir a meta
proposta pela OMS (11).

2.3 CUIDADO DA HAS NO SISTEMA UNICO DE SAUDE

No Brasil, a HAS é tratada em todos os niveis de atencdo, atendendo ao
principio de integralidade do SUS. Em 2013, o Ministério da Saude publicou os
Cadernos de Atencao Basica para a Hipertensdo Arterial Sistémica, que orientam o
cuidado integral do paciente com HAS no SUS. Este cuidado é realizado por meio da
adocdo de estratégias que vao desde a promocdo a saude e prevencdo da
hipertenséo, na atencao primaria, até o tratamento e controle de suas complicacdes,
como doencas cardiovasculares, na alta complexidade, compondo um fluxo
assistencial amplo dentro da rede de cuidado. Além de acdes preventivas, 0
rastreamento, diagndstico, tratamento e controle da hipertensdo sao realizados

especialmente na atencao primaria (33).

Na atencao primaria, 0s usuarios tém acesso as equipes da Estratégia Saude
da Familia (ESF), compostas por meédicos, enfermeiros, técnicos de enfermagem e
agentes comunitarios de saude (34). Por meio dessas equipes, sao ofertados
cuidados de promocao, prevencao e controle de doencas crbnicas (incluindo a HAS)

e infecciosas, bem como de vigilancia em saude.
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Além disso, o SUS possui uma relacado de medicamentos essenciais (incluindo
anti-hipertensivos), chamada Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME), que apresenta todos os medicamentos incorporados ao SUS e
disponibilizados a populacdo brasileira (35). Estes medicamentos sédo ofertados
gratuitamente, por meio de farmécias publicas (unidades da propria rede do SUS) e,
de forma complementar, por farméacias privadas credenciadas no Programa Farmacia
Popular do Brasil (PFPB) (36). O PFPB foi criado com o objetivo de ampliar o acesso
a medicamentos considerados essenciais a populacdo brasileira, subsidiados pelo
Ministério da Saude. Assim, os medicamentos essenciais para HAS, diabetes e asma
também sédo disponibilizados gratuitamente por meio de farméacias credenciadas ao
PFPB (37-39).

Ha ainda os Nucleos de Apoio a Saude da Familia (NASF), que atuam de
maneira integrada com os profissionais de salde ndo-médicos na atengdo primaria.
Esta atuacao permite avaliagcdo conjunta dos casos, atendimento compartilhado entre
profissionais e elaboracdo de planejamentos terapéuticos que otimizam as
intervencdes adotadas localmente. Estes nucleos podem ser compostos por
profissionais de saude relacionados a saude mental, reabilitacdo, nutricdo, cuidados

maternos e infantis, farméacia e assisténcia social (40).

Na atencdo secundaria, sdo ofertados cuidados especializados, tais como
exames, consultas com especialistas e internagcbfes para casos menos graves.
Geralmente, esses cuidados especializados sédo ofertados em clinicas médicas
(Unidades de Pronto Atendimento — UPA). Ja os cuidados terciarios referem-se a
procedimentos de alta complexidade e densidade tecnolégica, ofertados em ambito
hospitalar. Atualmente, 75% da populagcéo brasileira dependem exclusivamente do

SUS para receber cuidados em saude (41).

2.4 CUSTOS DA HAS PARA OS SISTEMAS DE SAUDE

De acordo com o relatorio de 20 anos do SUS, do Banco Mundial, os gastos
publicos em saude representam aproximadamente 4% do PIB. Comparando com 0s
paises da Organizacdo para a Cooperacéo e o Desenvolvimento Econémico (OCDE)

e alguns paises de renda média, o Banco Mundial considerou que o Brasil apresentou
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um baixo nivel de despesa publica em saude (42). Apesar de ter se observado que a
participacdo dos gastos em saude no PIB brasileiro passou de 8,0% para 9,2% no
periodo de 2010 a 2017, os gastos do governo representaram 3,6% e 3,9% do PIB,
enquanto que familias e instituicbes sem fins de lucro a servicos das familias foram
responsaveis por 4,4% e 5,4%, em 2010 e 2017, respectivamente. Assim como
apontado pelo relatério do Banco Mundial, isso reforca um lento crescimento dos

gastos publicos em saude no Brasil ao longo dos ultimos anos (43).

O relatério também demonstrou que a taxa média de crescimento anual em
gastos publicos na saude observada no Brasil foi menor do que em outros paises de
média renda. Enquanto no Brasil foi de 3% ao ano, esta taxa variou entre 8% e 12%
na China, Republica da Coreia, Africa do Sul e Turquia. Apesar de o crescimento em
gastos reais em salde ter acelerado apdés 10 anos de SUS (cerca de 6% ao ano),
continuou inferior ao crescimento de muitos outros paises comparaveis ao Brasil (42).
Além disso, analises de cenarios futuros do SUS sugerem a necessidade urgente de
abordar as persistentes desigualdades geograficas, financiamento insuficiente e
colaboragéo subétima entre o setor privado e o0 setor publico, a fim de garantir a
sustentabilidade do SUS (44). Adicionalmente, a Emenda Constitucional n° 95, de
2016, estabeleceu um teto de gastos publicos da Unido em varios setores, incluindo
a saude, durante 20 anos (29). Assim, afetando a garantia de recursos orcamentarios

para a oferta de acdes e servigos publicos em saude no Brasil.

Na perspectiva econbmica da HAS nos sistemas de saude, a literatura sugere
gue esta é uma doenca com importantes implicacbes na saude dos individuos em
termos de custos e DALY. Assim, os custos reais da HAS ndo se restringem ao
tratamento da HAS e de suas complica¢cBes, mas também se relacionam a perda de

produtividade, o que impacta significativamente a economia dos paises (20).

Com base em inquéritos nacionais realizados nos EUA, quatro estudos foram
conduzidos para estimar os custos da HAS no pais. Avaliando apenas o0s custos com
anti-hipertensivos, observou-se que o0s gastos de pacientes com HAS com
medicamentos (US$ 2.337,00) foram em média US$ 1.510,00 maiores do que 0s
gastos com medicamentos de individuos sem HAS (US$ 827,00) em 2007 (45).
Considerando os valores de 2008, verificou-se que os custos de hospitalizacdes
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relacionadas a HAS nos EUA aumentaram de US$ 40 bilhdes, em 1979-1982, para
US$ 113 bilhdes, em 2003-2006 (46).

Em um outro estudo americano que analisou 0s gastos médicos de pacientes
com HAS no periodo entre 2000 e 2013, os autores encontraram que 0s gastos anuais
totais associados a HAS por pessoa foram US$ 1.494,00 em 2012-2013. Também
verificaram que o0s gastos anuais nacionais aumentaram significativamente, de US$
58,7 bilhdes para US$ 109,1 bilhdes (p=0,015), especialmente pelo aumento de
pessoas em tratamento para hipertensdo nos EUA. Os pagamentos por
medicamentos prescritos representaram 33% a 46% dos gastos médicos associados
a HAS, quando comparados aos pagamentos por cuidados ambulatoriais ou outros
servicos (47). Considerando uma prevaléncia de HAS de 36,9% nos EUA, outros
autores estimaram que individuos com HAS tiveram um gasto incremental anual de
US$ 1.920,00 em relacdo aqueles sem HAS, por paciente, em 2018. Além disso,
encontrou-se que pacientes com HAS tiveram um custo médico incremental anual de

US$ 131 bilhdes quando comparados com individuos sem HAS no mesmo ano (22).

Em 2014, foi publicada uma avaliacdo dos custos da HAS e de suas
complica¢Bes na Inglaterra, encomendada pelo Public Health England, 6érgao sanitario
do Reino Unido. No relatorio, estimou-se que o custo total da HAS para o sistema de
saude britanico foi de £ 2,1 bilh&es, considerando uma prevaléncia de HAS de 30%.
Este valor incluiu os custos atribuiveis a HAS da doenca arterial coronariana (£ 750
milhdes), AVC (£ 850 milhdes), deméncia vascular (£ 320 milhdes) e doenca renal (£
220 milhdes). Contudo, os autores ndo consideraram 0s custos préprios da HAS no

seu cuidado por si s6 (23).

Com base em dados administrativos de uma provincia canadense, referentes
aos anos 2002 a 2010, um estudo projetou os custos totais em saude da HAS e os
custos atribuiveis a HAS para 2020 e extrapolou os resultados para o restante do
Canada. Considerando uma prevaléncia de HAS de 23%, os custos diretos médicos
verificados foram CAD$ 20,5 bilhdes atribuiveis a HAS na perspectiva do
financiamento publico da saude para o ano de 2020. Além disso, os autores
destacaram que a HAS foi responsavel por uma proporcgéao significativa dos gastos em
saude no Canada (10,2% do orcamento canadense para a saude), que devem

aumentar ao longo do tempo (24).
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No Brasil, um estudo estimou os custos diretos anuais da HAS, na perspectiva
dos sistemas de saude publico e privado, por meio de uma arvore de decisdo que
simulou os recursos utilizados com base em recomendacdes das Diretrizes Brasileiras
de HAS (48) e na opinido de especialistas. Assim, considerando a prevaléncia de HAS
em adultos (>18 anos) igual a 28,5%, foi encontrado o valor de aproximadamente U$
389,9 milhdes (R$ 947,46 milhdes') para o SUS em 2005. Os custos diretos anuais
da HAS para ambos os setores da saude (publico e privado) foram estimados em US$
671,6 milhdes em 2005, o que representou 0,08% do Produto Interno Bruto (PIB)

brasileiro de 2005 e 1,11% dos custos totais em saude no Brasil (25).

Outro estudo brasileiro, que estimou apenas os custos diretos relacionados ao
sistema de saude publico, avaliou os custos atribuiveis a obesidade, HAS e diabetes
no Brasil. Para obtencdo das medidas de efeito das doencas associadas a HAS
necessarias para a realizacdo do célculo do Risco Atribuivel Populacional (RAP), os
autores se basearam em um Unico estudo que realizou metandlises de mortalidade
relacionada a HAS (49). Dessa forma, foram definidas no estudo as seguintes
doencas como atribuiveis a HAS: doenca isquémica do coracdo (120-125), acidente
vascular cerebral (160-169), doencas hipertensivas (110-115), insuficiéncia cardiaca
(150), embolia pulmonar (126), doenca reumatica do coragao (105-109) e aneurisma de
aorta (I71). Em relacdo aos custos da atencao primaria, foram incluidos apenas os
custos do PFPB referentes a HAS. Assim, considerando a prevaléncia de HAS igual
a 32,3%, os autores estimaram que o custo atribuivel a HAS no SUS foi R$ 2,03
bilhdes (US$ 523,7 milhdes) em 2018 (26).

1 Valor considerando a taxa de cambio nominal utilizada no estudo de Dib et al (2010) (25), referente
ao ano de 2005 (US$ 1 = R$2,43).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Estimar o custo da HAS e das doencas do sistema circulatorio atribuiveis a HAS

na perspectiva do SUS, no ano de 2019, incluindo os custos com cuidados primarios,

secundarios e terciarios.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Identificar a prevaléncia da HAS na populacao brasileira;

Identificar, mensurar e valorar os custos da HAS na atencdo priméaria,
secundéria e terciaria para o SUS em 2019;

Obter as medidas de efeito da HAS nas doencas do sistema circulatorio;
Calcular o Risco Atribuivel Populacional da HAS em relacdo as doencas do
sistema circulatorio;

Identificar, mensurar e valorar os custos das doencas do sistema circulatério

atribuiveis a HAS na atencao secundaria e terciaria para o SUS em 2019.
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4 METODOS

4.1 DESENHO DE ESTUDO

Foi conduzido um estudo de custo da doenca para estimar os custos diretos
médico-hospitalares da HAS e das doencas do sistema circulatério para as quais esta
condicdo é considerada fator de risco, por meio do Risco Atribuivel Populacional
(RAP). Foi utilizada a abordagem top-down, baseada em registros administrativos
disponibilizados pelo Ministério da Salude para a identificacdo, mensuracdo e
valoracdo dos gastos com cuidados primarios, secundarios e terciarios. Este estudo
seguiu recomendacdes nacionais e internacionais sobre custo da doenca (28,50).

Os custos foram estimados com base na prevaléncia de HAS no Brasil,
incluindo todas as pessoas atendidas no SUS, independentemente da gravidade e do
tempo de acometimento da doenca (15). Além disso, considerou-se apenas a
populacao adulta (=20 anos de idade) na analise (51), referente ao principal inquérito
nacional utilizado (15). A perspectiva adotada foi do SUS em 2019. Dessa forma, n&do
foram considerados os custos diretos ndo médico-hospitalares (transporte do
paciente, pagamento de cuidadores), custos indiretos (absenteismo, presenteismo e

morte precoce) e custos intangiveis (dor/sofrimento).

4.2 CUSTOS DA HAS

O custo da HAS compreende os servicos provenientes dos trés niveis de
atencdo a saude (primaria, secundaria e terciaria). A atencéo primaria foi incluida
porque é neste nivel de cuidado que ocorrem as principais estratégias do SUS para a

prevencao, diagnostico e controle da HAS (33).

Os custos da HAS na atencgdo secundaria e terciaria foram obtidos por meio
dos Sistemas de Informacdo Ambulatorial (SIA/SUS) e Hospitalar (SIH/SUS). Ambos
0s sistemas tém abrangéncia nacional e fornecem os valores reembolsados pelo
Ministério da Saude aos servi¢os de saude que realizaram os procedimentos de média

e alta complexidade, incluindo consultas médicas, atendimento por profissionais de
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saude ndo-médicos, medicamentos utilizados nas unidades de saude,
hospitalizagbes, cirurgias, cuidados de suporte, procedimentos complementares e
exames laboratoriais e de imagem. Os dados foram extraidos usando o codigo da
Classificacdo Internacional da Doenca em sua 102 versdo (CID-10) referente a HAS
(110). Os dados foram analisados por meio do software TabWin, desenvolvido pelo
Ministério da Saude (52).

Os custos da HAS na atencéo primaria compreendem os gastos com consultas
médicas e de profissionais de saude ndo-médicos e a dispensacédo de medicamentos
anti-hipertensivos. A quantidade de consultas médicas e de profissionais de saude
nao-médicos para a HAS foi obtida do Sistema de Informacdo em Saude para a
Atencdo Basica (SISAB/SUS) (53). Tendo em vista que os valores pagos por
consultas e atendimentos na atencdo primaria ndo sdo definidos por estarem
agregados ao restante do repasse financeiro a este nivel de atengéo, adotaram-se os
valores dos procedimentos na atencdo especializada, segundo o Sistema de
Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS
(SIGTAP). Desse modo, considerou-se o valor de R$ 10,00 para as consultas médicas
(cédigo SIGTAP 03.01.01.007-2) e de R$ 6,30 para os profissionais de saude nao-
meédicos (codigo SIGTAP 03.01.01.004-8); para as consultas realizadas no domicilio
do paciente, foram adicionados R$ 3,14 (cédigo SIGTAP 03.01.01.016-1) (54).

N&o ha registro nacional de acesso publico da quantidade de medicamentos
dispensados para pacientes com HAS na atencdo primaria. Dessa forma, nossa
estimativa baseou-se em dados epidemioldgicos e de acesso publico da Pesquisa
Nacional Sobre Acesso, Utilizacdo e Promog¢édo do Uso Racional de Medicamentos
(PNAUM) (15,31). Para cada medicamento, foi considerada a dose diéria definida

(DDD) (55) e multiplicada por 365 dias para obter o consumo anual.

Os custos por unidade farmacéutica dos medicamentos dispensados nas
farmacias publicas (hidroclorotiazida, losartana, captopril, enalapril, atenolol,
anlodipino, propranolol, furosemida e nifedipino) foram obtidos no Banco de Pregos
em Saude (BPS) (56), com consulta em 24/07/2020 (Tabela 2). O BPS é um sistema
de registro obrigatorio e consulta de compras publicas de medicamentos e outros

produtos de saude no Brasil. Deste banco, foi extraida a média ponderada do preco



26

de cada medicamento, tendo como fator de ponderagéo a quantidade de aquisi¢ao
dos medicamentos até 24/07/2020.

Tabela 2 - Custos estimados dos anti-hipertensivos de farmécias publicas na atengéo primaria.

Farmaco Mg / DDD Unid./ Unid./ Caso Limite Limite

unid. (mg) dia ano base* inferior*  superior*
Anlodipino 5 5 1 365 0,0263 0,0250 0,0400
Atenolol 50 75 2 730 0,0372 0,0369 0,0500
Captopril 25 50 2 730 0,0224 0,0200 0,0300
Enalapril 10 10 1 365 0,0310 0,0300 0,0570
Furosemida 40 40 1 365 0,0316 0,0320 0,0500
Hidroclorotiazida 25 25 1 365 0,0133 0,0150 0,0300
Losartana 50 50 1 365 0,0578 0,0500 0,0800
Nifedipino 10 10 1 365 0,0342 0,0320 0,1125

Propranolol 40 160 4 1460 0,0303 0,0250 0,0400
Fonte: (56) Brasil. Ministério da Salde. Banco de Precos em Saude — BPS, 2020. Nota: * Valor unitario.

Mg — miligramas; DDD - dose diaria definida; Unid. — unidade.

Para os medicamentos dispensados nas farmécias privadas do PFPB
(hidroclorotiazida, losartana, captopril, enalapril, atenolol e propranolol), foram
utilizados seus precos de referéncia estabelecidos pelo Ministério da Saude (57)
(Tabela 3). Como no PFPB os medicamentos anlodipino, furosemida e nifedipino nao

estdo disponiveis, foram utilizados os valores praticados nas farmacias publicas.

Tabela 3 - Custos estimados dos anti-hipertensivos do Programa Farmécia Popular do Brasil (PFPB)
na atencéo priméaria.

Farmaco Mg / DDD  Unid./ Unid. / Caso Limite Limite

unid. (mg) dia ano base* inferior* superior*
Atenolol 25 75 3 1095 0,10 0,08 0,12
Captopril 25 50 2 730 0,10 0,08 0,13
Enalapril 10 10 1 365 0,17 0,13 0,20
Hidroclorotiazida 25 25 1 365 0,06 0,05 0,06
Losartana 50 50 1 365 0,17 0,14 0,21
Propranolol 40 160 4 1460 0,07 0,06 0,08

Fonte: (57) Brasil. Ministério da Saude. Portaria n°® 739/2018 — Atualiza os valores de referéncia dos
medicamentos do Programa Aqui Tem Farmacia Popular para o tratamento de hipertenséo, diabetes
mellitus e asma no Brasil. Nota: * Valor unitario. Mg — miligramas; DDD - dose diaria definida; Unid. —

unidade.
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A quantidade de pacientes com HAS sob tratamento medicamentoso foi obtida
por meio da literatura (15). A distribuicdo dos medicamentos anti-hipertensivos em uso
pelo populagédo no SUS foi calculada com base nos dados priméarios da PNAUM (31).
Considerou-se 0s casos em que 0s pacientes faziam uso de até trés farmacos
concomitantemente. Assim, chegou-se na seguinte distribuicdo: 54,7% dos pacientes
com HAS sob tratamento medicamentoso faziam uso de apenas um farmaco anti-
hipertensivo; 37,4% de dois farmacos anti-hipertensivos; e 7,9% de trés farmaco anti-
hipertensivos. Com base na mesma pesquisa (31), também foi possivel identificar a
distribuicdo de cada medicamento em uso pelos pacientes com HAS, estratificada
pela quantidade (1, 2 ou 3 farmacos). A Tabela 4 apresenta os parametros utilizados

na andlise e a Tabela 5 demonstra as distribuicées extraidas da PNAUM.

Tabela 4 - Parametros para estimativa da populacdo com hipertensdo em uso de anti-hipertensivos na
atencao priméria do SUS.

Parametro Valor Fonte

Pacientes com hipertenséo na atengdo priméaria

Prevaléncia de hipertenséo arterial sistémica no Brasil 0,237 PNAUM

Pacientes com hipertensédo com indicagdo para tratamento com anti- 0,937 PNAUM
hipertensivos

Pacientes com hipertenséo que ndo abandonaram intencionalmente o 0,894 PNAUM
tratamento com anti-hipertensivos

Pacientes com hipertenséo em utilizacdo de anti-hipertensivos 0,946 PNAUM
Fontes de obtencéo de farmacos anti-hipertensivos

Farmécias publicas 0,560 PNAUM

Programa Farmacia Popular do Brasil (PFPB) 0,183 PNAUM

Farmacias privadas (out-of-pocket) 0,257 PNAUM

Numero de farmacos utilizados por pacientes com hipertensdo
obtidos nas farmécias publicas e no PFPB

Um farmaco 0,547 PNAUM
Dois farmacos 0,374 PNAUM
Trés farmacos 0,079 PNAUM

Fonte: (15) Pesquisa Nacional Sobre Acesso, Utilizacdo e Promogdo do Uso Racional de
Medicamentos (PNAUM).



Tabela 5 - Distribuicao de uso de anti-hipertensivos na atengéo primaria. Brasil, 2019.
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Farmécias publicas PFPB
Um farmaco Caso base Limite inf. Limite sup. Pop. Caso base Limiteinf. Limite sup. Pop.
Anlodipino 0,03464 0,02400 0,04977 298343 0,03464 0,02400 0,04977 97494
Atenolol 0,09128 0,07661 0,10843 786071 0,09128 0,07661 0,10843 256877
Captopril 0,21966 0,19648 0,24474 1891603 0,21966 0,19648 0,24474 618149
Enalapril 0,17746 0,15367 0,20404 1528183 0,17746 0,15367 0,20404 499389
Furosemida 0,01344 0,00877 0,02056 115767 0,01344 0,00877 0,02056 37831
Hidroclorotiazida 0,12931 0,10990 0,15157 1113609 0,12931 0,10990 0,15157 363912
Losartana 0,27722 0,25321 0,30259 2387349 0,27722 0,25321 0,30259 780152
Nifedipino 0,01251 0,00851 0,01836 107741 0,01251 0,00851 0,01836 35208
Propranolol 0,04447 0,03649 0,05410 382959 0,04447 0,03649 0,05410 125146
Dois farmacos
Anlodipino | Atenolol 0,01318 0,00752 0,02300 77635 0,01318 0,00752 0,02300 25370
Anlodipino | Captopril 0,00379 0,00189 0,00761 22331 0,00379 0,00189 0,00761 7298
Anlodipino | Enalapril 0,01675 0,01109 0,02522 98641 0,01675 0,01109 0,02522 32234
Anlodipino | Furosemida 0,00080 0,00025 0,00254 4730 0,00080 0,00025 0,00254 1546
Anlodipino | Hidroclorotiazida 0,02013 0,01330 0,03035 118532 0,02013 0,01330 0,03035 38735
Anlodipino | Losartana 0,03833 0,02956 0,04957 225734 0,03833 0,02956 0,04957 73767
Anlodipino | Propranolol 0,00171 0,00051 0,00580 10095 0,00171 0,00051 0,00580 3299
Atenolol | Captopril 0,01280 0,00810 0,02018 75404 0,01280 0,00810 0,02018 24641
Atenolol | Enalapril 0,02410 0,01548 0,03734 141934 0,02410 0,01548 0,03734 46382
Atenolol | Furosemida 0,00192 0,00045 0,00811 11298 0,00192 0,00045 0,00811 3692
Atenolol | Hidroclorotiazida 0,04531 0,03337 0,06125 266840 0,04531 0,03337 0,06125 87199
Atenolol | Losartana 0,04520 0,03409 0,05970 266194 0,04520 0,03409 0,05970 86988
Atenolol | Nifedipino 0,00430 0,00145 0,01272 25336 0,00430 0,00145 0,01272 8279
Atenolol | Propranolol 0,00091 0,00021 0,00403 5383 0,00091 0,00021 0,00403 1759
Captopril | Enalapril 0,00224 0,00058 0,00859 13197 0,00224 0,00058 0,00859 4312
Captopril | Furosemida 0,01427 0,00895 0,02269 84057 0,01427 0,00895 0,02269 27469
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Captopril | Hidroclorotiazida 0,14950 0,12787 0,17407 880437 0,14950 0,12787 0,17407 287714
Captopril | Losartana 0,01022 0,00646 0,01613 60195 0,01022 0,00646 0,01613 19671
Captopril | Nifedipino 0,00338 0,00145 0,00785 19919 0,00338 0,00145 0,00785 6509
Enalapril | Furosemida 0,00745 0,00465 0,01191 43888 0,00745 0,00465 0,01191 14342
Enalapril | Hidroclorotiazida 0,14888 0,12617 0,17486 876769 0,14888 0,12617 0,17486 286516
Enalapril | Losartana 0,00382 0,00178 0,00818 22518 0,00382 0,00178 0,00818 7359
Enalapril | Nifedipino 0,00259 0,00095 0,00703 15263 0,00259 0,00095 0,00703 4988
Enalapril | Propranolol 0,00803 0,00488 0,01318 47264 0,00803 0,00488 0,01318 15445
Furosemida | Hidroclorotiazida 0,00172 0,00043 0,00680 10139 0,00172 0,00043 0,00680 3313
Furosemida | Losartana 0,02524 0,01652 0,03837 148639 0,02524 0,01652 0,03837 48573
Furosemida | Nifedipino 0,00142 0,00038 0,00525 8358 0,00142 0,00038 0,00525 2731
Furosemida | Propranolol 0,00219 0,00093 0,00518 12912 0,00219 0,00093 0,00518 4219
Hidroclorotiazida | Losartana 0,29918 0,27134 0,32858 1761888 0,29918 0,27134 0,32858 575760
Hidroclorotiazida | Nifedipino 0,01342 0,00891 0,02017 79019 0,01342 0,00891 0,02017 25822
Hidroclorotiazida | Propranolol 0,05533 0,04210 0,07239 325821 0,05533 0,04210 0,07239 106474
Losartana | Nifedipino 0,00634 0,00276 0,01447 37317 0,00634 0,00276 0,01447 12195
Losartana | Propranolol 0,01256 0,00753 0,02087 73969 0,01256 0,00753 0,02087 24172
Nifedipino | Propranolol 0,00296 0,00108 0,00808 17441 0,00296 0,00108 0,00808 5700
Trés farmacos
Anlodipino | Atenolol | Captopril 0,00302 0,00089 0,01015 3756 0,00302 0,00089 0,01015 1227
Anlodipino | Atenolol | Enalapril 0,02318 0,01091 0,04857 28875 0,02318 0,01091 0,04857 9436
Anlodipino | Atenolol | Furosemida 0,00842 0,00212 0,03284 10485 0,00842 0,00212 0,03284 3426
Anlodipino | Atenolol | Hidroclorotiazida 0,01447 0,00578 0,03577 18022 0,01447 0,00578 0,03577 5889
Anlodipino | Atenolol | Losartana 0,02249 0,00696 0,07019 28009 0,02249 0,00696 0,07019 9153
Anlodipino | Captopril | Enalapril 0,00579 0,00083 0,03927 7210 0,00579 0,00083 0,03927 2356
Anlodipino | Captopril | Furosemida 0,00085 0,00012 0,00610 1054 0,00085 0,00012 0,00610 345
Anlodipino | Captopril | Hidroclorotiazida 0,02999 0,01587 0,05597 37360 0,02999 0,01587 0,05597 12209
Anlodipino | Enalapril | Furosemida 0,00163 0,00023 0,01163 2026 0,00163 0,00023 0,01163 662
Anlodipino | Enalapril | Hidroclorotiazida 0,04536 0,02646 0,07667 56491 0,04536 0,02646 0,07667 18461
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Anlodipino | Enalapril | Losartana
Anlodipino | Enalapril | Propranolol
Anlodipino | Furosemida | Losartana
Anlodipino | Furosemida | Propranolol
Anlodipino | Hidroclorotiazida | Losartana
Anlodipino | Hidroclorotiazida | Propranolol
Atenolol | Captopril | Furosemida
Atenolol | Captopril | Hidroclorotiazida
Atenolol | Captopril | Losartana

Atenolol | Enalapril | Furosemida
Atenolol | Enalapril | Hidroclorotiazida
Atenolol | Enalapril | Losartana

Atenolol | Furosemida | Losartana
Atenolol | Furosemida | Nifedipino
Atenolol | Hidroclorotiazida | Losartana
Atenolol | Hidroclorotiazida | Nifedipino
Atenolol | Losartana | Nifedipino
Captopril | Enalapril | Hidroclorotiazida
Captopril | Furosemida | Losartana
Captopril | Furosemida | Propranolol
Captopril | Hidroclorotiazida | Losartana
Captopril | Hidroclorotiazida | Nifedipino
Captopril | Hidroclorotiazida | Propranolol
Captopril | Nifedipino | Propranolol
Enalapril | Furosemida | Hidroclorotiazida
Enalapril | Furosemida | Losartana
Enalapril | Furosemida | Propranolol
Enalapril | Hidroclorotiazida | Losartana
Enalapril | Hidroclorotiazida | Nifedipino

0,00297
0,00490
0,02698
0,00390
0,12741
0,00543
0,00248
0,02691
0,00363
0,01784
0,11512
0,00265
0,00732
0,00072
0,17048
0,00917
0,00401
0,00554
0,01100
0,00908
0,01614
0,02064
0,07398
0,00413
0,00280
0,00147
0,00255
0,01774
0,01579

0,00041
0,00118
0,01221
0,00054
0,09303
0,00209
0,00057
0,01365
0,00051
0,00503
0,08208
0,00065
0,00203
0,00010
0,12799
0,00295
0,00055
0,00134
0,00203
0,00269
0,00763
0,00888
0,03474
0,00058
0,00068
0,00020
0,00036
0,00795
0,00354

0,02090
0,02006
0,05855
0,02761
0,17210
0,01405
0,01072
0,05237
0,02548
0,06122
0,15916
0,01074
0,02605
0,00517
0,22347
0,02816
0,02837
0,02268
0,05722
0,03019
0,03385
0,04722
0,15062
0,02889
0,01154
0,01054
0,01809
0,03912
0,06746

3695
6105
33600
4853
158699
6768
3085
33518
4527
22215
143392
3305
9122
894
212342
11419
4989
6899
13695
11311
20108
25708
92142
5144
3492
1832
3178
22098
19662

0,00297
0,00490
0,02698
0,00390
0,12741
0,00543
0,00248
0,02691
0,00363
0,01784
0,11512
0,00265
0,00732
0,00072
0,17048
0,00917
0,00401
0,00554
0,01100
0,00908
0,01614
0,02064
0,07398
0,00413
0,00280
0,00147
0,00255
0,01774
0,01579

0,00041
0,00118
0,01221
0,00054
0,09303
0,00209
0,00057
0,01365
0,00051
0,00503
0,08208
0,00065
0,00203
0,00010
0,12799
0,00295
0,00055
0,00134
0,00203
0,00269
0,00763
0,00888
0,03474
0,00058
0,00068
0,00020
0,00036
0,00795
0,00354

0,02090
0,02006
0,05855
0,02761
0,17210
0,01405
0,01072
0,05237
0,02548
0,06122
0,15916
0,01074
0,02605
0,00517
0,22347
0,02816
0,02837
0,02268
0,05722
0,03019
0,03385
0,04722
0,15062
0,02889
0,01154
0,01054
0,01809
0,03912
0,06746

1208
1995
10980
1586
51861
2212
1008
10953
1479
7260
46858
1080
2981
292
69390
3732
1630
2255
4475
3696
6571
8401
30111
1681
1141
599
1038
7221
6425
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Enalapril | Hidroclorotiazida | Propranolol
Enalapril | Nifedipino | Propranolol
Furosemida | Hidroclorotiazida | Losartana
Furosemida | Hidroclorotiazida | Nifedipino
Furosemida | Losartana | Nifedipino
Hidroclorotiazida | Losartana | Nifedipino
Hidroclorotiazida | Losartana | Propranolol
Hidroclorotiazida | Nifedipino | Propranolol
Losartana | Nifedipino | Propranolol

0,02903
0,00587
0,00528
0,00152
0,00522
0,02036
0,06048
0,00362
0,00065

0,01465
0,00105
0,00224
0,00021
0,00076
0,00857
0,03891
0,00069
0,00009

0,05671
0,03209
0,01236
0,01089
0,03510
0,04759
0,09285
0,01872
0,00473

36163
7310
6571
1891
6505

25358

75327
4509

814

0,02903
0,00587
0,00528
0,00152
0,00522
0,02036
0,06048
0,00362
0,00065

0,01465
0,00105
0,00224
0,00021
0,00076
0,00857
0,03891
0,00069
0,00009

0,05671
0,03209
0,01236
0,01089
0,03510
0,04759
0,09285
0,01872
0,00473

11818
2389
2147

618
2126
8287

24616

1474
266

Fonte: (15) Pesquisa Nacional Sobre Acesso, Utilizacdo e Promoc&o do Uso Racional de Medicamentos (PNAUM). Nota: Limite inf.: Limite inferior; Limite
sup.: Limite superior; PFPB: Programa Farmacia Popular do Brasil; Pop.: Populagao.
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4.3 CUSTOS DAS DOENCAS DO SISTEMA CIRCULATORIO ATRIBUIVEIS A HAS

A literatura tem apontado que a HAS é fator de risco para as doencas do
sistema circulatorio (9). Dentre essas doencas, foram selecionadas aquelas que
possuiam evidéncia quantitativa de efeito, por meio de revisfes sisteméticas com
metandlise, o que resultou nas seguintes doencas: doenca arterial coronariana (125.1),
insuficiéncia cardiaca (150), hemorragia subaracnéidea (160), hemorragia intracerebral
(161), acidente vascular cerebral (I164), aterosclerose da caroétida (165.2 e 170.8),
aneurisma da aorta abdominal (171.3 e 171.4), doenca arterial periférica (173.9). Para
calcular o custo das doencas do sistema circulatério atribuivel a HAS, foi aplicado o
RAP aos custos obtidos apos consulta ao SIA/SUS e SIH/SUS. O calculo do RAP foi

realizado com a seguinte formula (28,58):

P(RR—1)

RAP = SRR D +1

P = Prevaléncia de pessoas com HAS no Brasil

RR = Medida de efeito (Risco Relativo, Odds Ratio ou Hazard Ratio) de pessoas com

HAS que desenvolvem doencgas do sistema circulatério versus pessoas sem HAS

A prevaléncia de HAS no Brasil foi obtida por meio da PNAUM, a qual
apresentou o valor de 23,7% (15). A PNAUM foi um estudo transversal nacional de
base populacional que avaliou 0 acesso e utilizacdo de medicamentos pela populagéao

brasileira, incluindo pacientes com HAS (59).

Para obtencdo das medidas de efeito (Risco Relativo, Odds Ratio ou Hazard
Ratio) das doencas do sistema circulatério, foi conduzida uma overview de revisdes
sistematicas com metanalise, indexadas em bases eletrbnicas internacionais
(Cochrane Database of Systematic Reviews, Embase e PubMed), sem restricdo de
idioma e ano de publicacédo. Os critérios de elegibilidade adotados foram: revisdes
sistematicas ou estudos de analise agrupada (pooled analysis) que relacionaram a

HAS com as doencgas selecionadas, e que forneceram medidas de efeito. A triagem
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dos artigos elegiveis foi realizada por duas duplas de pesquisadores (DSP? e PHRFA?,
TBCS* e DFG®). Todo o processo de selecéo de publicacdes, incluindo a estratégia de
busca adotada, pode ser verificado no Apéndice A. Apés identificacdo de potenciais
artigos elegiveis, dois pesquisadores independentes (DSP e TBCS) avaliaram a
qualidade do relato das publica¢cbes selecionadas por meio da ferramenta Assessment
of Multiple Systematic Reviews 2 (AMSTAR 2) (60) (Apéndice A).

Por meio do SIA/SUS e do SIH/SUS, foram obtidos os custos diretos, de janeiro
de 2019 a dezembro de 2019, referentes aos codigos da CID-10 das doencas do
sistema circulatério atribuiveis a HAS. Esses custos foram multiplicados pelo RAP,

resultando nos custos das doencas do sistema circulatério atribuiveis a HAS.

4.4 ANALISE DE SENSIBILIDADE DOS CUSTOS ESTIMADOS

Foram conduzidas analises de sensibilidade univariadas deterministicas para
avaliar as incertezas quanto aos parametros que poderiam afetar as estimativas de
custo da HAS e das doencas do sistema circulatério atribuiveis a HAS no SUS em
2019 (61). A selecao dos parametros avaliados foi baseada na literatura (prevaléncia
e medidas de efeito das doencas associadas a HAS) e na presenca de variacao de
dados sobre a utilizacdo dos medicamentos na atencao primaria (distribuicdo do uso
de anti-hipertensivos e seus respectivos custos).

Para a prevaléncia de HAS no Brasil, utilizaram-se os limites inferior de 21,4%
e superior de 32,3%, advindos de outro inquérito brasileiro (13), a fim de explorar as
incertezas presentes na literatura sobre esta prevaléncia no Brasil. A variacdo da
prevaléncia afeta a populacdo em utilizacéo de anti-hipertensivos na atencao primaria,
a quantidade de consultas médicas e atendimentos por profissionais da salude nao-
médicos a pacientes com HAS na atencao primaria e o RAP de todas as doencas
associadas a HAS. A variacao da distribuicdo do uso de anti-hipertensivos na atencéo

priméria foi baseada nos intervalos de confianca de 95% dos dados da PNAUM

2 Daniel da Silva Pereira.

3 Paulo Henrique Ribeiro Fernandes Almeida.
4 Thales Brendon Castano Silva.

5> Dalila Fernandes Gomes.
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analisados (Tabela 5), e afeta os custos totais dos anti-hipertensivos na atencéo
primaria.

Os custos dos medicamentos das farmacias publicas foram variados por meio
do 1° e 3° quartis dos precos verificados no BPS (56) para cada um dos anti-
hipertensivos, a fim de se evitar valores discrepantes (Tabela 2) . No caso dos custos
de medicamentos do PFPB, foram utilizados os valores de referéncia minimos e
maximos reembolsados aos estados brasileiros (57) (Tabela 3). A variacao dos custos
de ambas as fontes de fornecimento (farmacias publicas e PFPB) afeta apenas os
custos de anti-hipertensivos na atencao primaria. As medidas de efeito foram variadas
com base nos seus intervalos de confianca de 95% apresentados nas mesmas
publicacdes utilizadas para o caso base, afetando o RAP e, consequentemente, 0S
custos das doencas do sistema circulatério atribuiveis a HAS. Os resultados das
andlises de sensibilidade univariadas deterministicas foram sumarizados e

apresentados por meio do diagrama de tornado.

4.5 ASPECTOS ETICOS

Por se tratar de um estudo que utilizou unicamente dados secundarios, de
dominio publico, disponiveis em bancos de dados e que impossibilitam a identificacéo
dos pacientes, ndo foi necessaria a submissdo e aprovacdo do Comité de Etica em
Pesquisa da Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (CEP/CONEP) para a

realizacdo desta pesquisa (62).
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A Figura 2 apresenta a estimativa da populagao brasileira adulta (=20 anos de

idade) com HAS em 2019, estratificada pelo tipo de fornecimento do medicamento, a

qguantidade de anti-hipertensivos concomitantes e o tipo de medicamento em uso. A

populacdo brasileira com HAS em uso de medicamentos anti-hipertensivos foi

estimada em 28.118.310 individuos em 2019. Desses, estimou-se que 74,3%

obtiveram gratuitamente anti-hipertensivos por meio do SUS. As populacdes

calculadas para cada estrato podem ser verificadas, na integra, na Tabela 5.

POPULAGAO
BRASILEIRA 220 ANOS
(N=149.717.521)

23.7%

POPULAGAO
HIPERTENSA :
(N=35.483.052) 93,7 %

6,3 % ¥
COM INDICACAO DE
ANTI-HIPERTENSIVOS
= (N=33247.620)
SEM INDICACAQ DE
ANTI-HIPERTENSIVOS
(N=2.235.432) 89,4 % 10,6 %
SEM ABANDONO
(N=29.723372) ABANDONO
INTENCIONAL
5.4 % 94,6 % (N=3.524.248)
SEM USO EM USO
(N=1.605.062) (N=28118.310)
56 % 257% 183 %
FARMACIA PROPRIO PROGRAMA
PUBLICA BOLSO FARMACIA POPULAR
[N=15.746.254) (N=7.226.406) {N=5.145.651)
54,7 % 374% 7.9% 54,7 % 37.4% 7.9 %
1FARMACO 2 FARMACOS 3 FARMACOS 1 FARMACO 2 FARMACOS 3FARMACOS
(N=8.611.626) (N=5.889.099) (N=1.245529) (N=2.814157) (N=1.924.473) (N=407.021)
HIDROCLOROTIAZIDA, LOSARTANA, CAPTOPRIL, HIDROCLOROTIAZIDA, LOSARTANA, CAPTOPRIL,
ENALAPRIL, ATENOLOL, ANLODIPING, PROPANOLOL, ENALAPRIL, ATENOLOL, ANLODIPING, PROPANOLOL,
FUROSEMIA, NINFEDIPING FUROSEMIA, NINFEDIPINO

Figura 2 - Estimativa da populagdo em uso de medicamentos anti-hipertensivos fornecidos pelo SUS.

Brasil, 2019.
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Os custos dos anti-hipertensivos das farmacias publicas foram cerca de R$ 373
milhdes, enquanto no PFPB foram aproximadamente R$ 427 milhdes em 2019. Em
relacdo aos servicos clinicos, verificou-se que 70,9% (n=19.864.881) das
consultas/atendimentos a pacientes com HAS na atencao primaria foram realizadas
por médicos, em todo o Brasil no ano de 2019. Esta quantidade de consultas médicas
representou o custo de aproximadamente R$ 201,3 milhdes. No caso dos
atendimentos por profissionais de saude ndo-médicos, o custo em 2019 foi cerca de
R$ 54,8 milhdes. Nos atendimentos ambulatorial e hospitalar da atencéo secundaria
e terciaria, os custos da HAS foram aproximadamente R$ 10,3 milhdes e R$ 19,5

milhdes, respectivamente (Tabela 6).



Tabela 6 - Custos diretos estimados da HAS no SUS. Brasil, 2019.

37

Ndmero de individuos /

procedimentos (220 anos)

Custos (R$)

Atendimento na Atencado Primaria
Medicamentos das farmacias publicas
Medicamentos do Programa Farmacia Popular do Brasil
Consulta médica
Unidades de salde
Domicilio
Atendimento por profissionais de saude ndo-médicos
Unidades de saude
Domicilio
Custo total na ateng¢é&o primaria
Custo ambulatorial total da HAS na atenc&o secundaria e terciaria
Custo hospitalar total da HAS na atencdo secundéria e terciaria
Custo total da HAS no SUS

15.746.254 individuos
5.145.651 individuos

19.035.101 atendimentos
829.780 atendimentos

7.055.235 atendimentos
1.096.538 atendimentos

443.817 procedimentos
53.024 procedimentos

373.316.344,33
427.238.443,99

190.351.010,00
10.903.309,20

44.447.980,50
10.351.318,72
1.056.608.406,73
10.245.424,97
19.454.349,25
1.086.308.180,95

Fonte: (56) Banco de Precos em Saude (BPS); (15) Pesquisa Nacional Sobre Acesso, Utilizacdo e Promog¢éo do Uso Racional de Medicamentos (PNAUM);

(57) Portaria N° 739, de 27 de marco de 2018, que atualiza os valores de referéncia dos medicamentos do Programa Aqui Tem Farmécia Popular para o

tratamento de hipertensdo arterial, diabetes mellitus e asma; (54) Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos e OPM do SUS
(SIGTAP); (53) Sistema de Informacdo em Salde para a Atengdo Bésica (SISAB/SUS); (52) Sistema de Informagdo Ambulatorial (SIA/SUS) e Sistema de

Informacado Hospitalar (SIH/SUS)



38

5.2 CUSTOS DAS DOENCAS DO SISTEMA CIRCULATORIO ATRIBUIVEIS A HAS

A Tabela 7 apresenta as medidas de efeito da associacdo entre a HAS e as
doencas do sistema circulatério identificadas na overview conduzida neste estudo, 0s
cadigos da CID-10 correspondentes e o RAP calculado para cada uma das doengas.
Verifica-se que a complicacdo que teve maior medida de efeito relacionada a HAS e
consequentemente apresentou maior valor de RAP foi a hemorragia intracerebral,
seguida pelo AVC e pela hemorragia subaracnoidea. O restante das complicacdes da

HAS apresentou valores de RAP semelhantes entre si (Tabela 7).



Tabela 7 - Medidas de efeito, cédigo da CID-10 correspondentes e Risco Atribuivel Populacional das doencas do sistema circulatério associadas a HAS.
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Doenca associada CID-10 Medida de efeito Risco Atribuivel Populacional Ref.
Caso base 1C95% Caso base 1C95%
Doenca arterial coronariana 125.1 OR 1,61 1,37a1,89 0,13 7,34 a 22,33 (63)
Insuficiéncia cardiaca 150 HR 1,61 1,33a1,96 0,13 6,60 a 23,67 (64)
Hemorragia subaracnoéidea 160 OR 2,6 2a3,.1 0,27 17,63 a 40,42 (65)
Hemorragia intracerebral 161 OR 3,77 2,58 a5,51 0,40 25,27 a 59,30 (66)
Acidente Vascular Cerebral 164 OR 3,5 3,18 a 3,85 0,37 31,81 a47,93 (67)
Aterosclerose da car6tida 165.2, 170.8 OR 1,81 1,55a2,13 0,16 10,53 a 26,74 (68)
Aneurisma da aorta abdominal 171.3,171.4 RR 1,66 1,49 a1,85 0,14 9,49 a 21,54 (69)
Doenca arterial periférica 173.9 OR 1,67 1,5a1,86 0,14 9,67 a?2l1,74 (70)

Fonte: (63) Poorzand et al, 2019; (64) Yang et al, 2015; (65) Feigin et al, 2005; (66) Ariesen et al, 2003; (67) Wang et al, 2017; (68) Ji et al, 2019; (69) Kobeissi
et al, 2019; (70) Song et al, 2019. Nota: CID-10: Classificagcéo Internacional de Doencgas; IC95%: intervalo de confianca de 95%; OR: Odds Ratio; HR: Hazard

Ratio; RR: Risco Relativo. Os valores de prevaléncia utilizados no RAP foram 23,7% no Caso base (15), 21,4% no 1C95% inferior e 32,3% no 1IC95% superior

(13).
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Na Tabela 8, sdo apresentados os custos das doencas do sistema circulatorio
atribuiveis a HAS, estratificados pelo tipo de atendimento (ambulatorial ou hospitalar).
Verifica-se que o0s custos dessas doencas se concentram no atendimento hospitalar, no
gual comumente séo fornecidos cuidados de alta complexidade. Além disso, destaca-se
gue a doenca associada que mostrou maior custo ao SUS em comparagdo com as demais
foi o AVC, tanto no atendimento ambulatorial quanto no hospitalar. Por fim, é possivel
observar que o custo total estimado das doencas atribuiveis a HAS no Brasil, considerando

ambos os tipos de atendimento, foram aproximadamente R$ 192 milhdes.



Tabela 8 - Custos das doencas do sistema circulatério atribuiveis a HAS na atencédo secundaria e terciaria no SUS. Brasil, 2019.
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CID-10 Quantidade de  Custo total dadoenca Custo atribuivel a HAS
procedimentos (R$) (R%)

Atendimento ambulatorial
Doenca arterial coronariana 125.1 20.109 9.183.359,88 1.159.945,08
Insuficiéncia cardiaca 150 4.997 7.045.037,34 889.854,75
Hemorragia subaracnéidea 160 282 490.006,28 134.723,30
Hemorragia intracerebral 161 139 226.631,19 89.817,09
Acidente Vascular Cerebral 164 658.431 12.180.165,27 4.531.709,84
Aterosclerose da carétida 165.2, 170.8 8.114 689.556,91 111.055,01
Aneurisma da aorta abdominal 171.3,171.4 5.586 420.829,58 56.922,37
Doenca arterial periférica 173.9 27.980 905.859,64 124.130,73
Custo ambulatorial total atribuivel & HAS - 725.638 31.141.446,09 7.098.158,17

Atendimento Hospitalar

Doenca arterial coronariana 125.1 6.230 51.877.425,97 6.552.608,82
Insuficiéncia cardiaca 150 198.973 349.904.750,10 44.196.274,34
Hemorragia subaracnoéidea 160 10.030 63.948.299,84 17.582.073,16
Hemorragia intracerebral 161 13.961 47.007.805,56 18.629.846,41
Acidente Vascular Cerebral 164 163.076 230.795.218,89 85.868.864,80
Aterosclerose da carétida 165.2, 170.8 5.586 17.847.634,69 2.874.409,95
Aneurisma da aorta abdominal 171.3,171.4 3.614 44.715.629,55 6.048.337,78
Doenca arterial periférica 173.9 11.033 24.367.283,55 3.339.070,03
Custo hospitalar total atribuivel a HAS - 412.503 830.464.048,15 185.091.485,28
Custo total atribuivel a HAS - 1.138.141 861.605.494,24 192.189.643,45

doencga associada a HAS foi obtido por meio da multiplicagdo do custo total da doenga por seu respectivo valor de RAP.

Fonte: Sistema de Informac¢@o Ambulatorial (SIA/SUS) e o Sistema de Informacao Hospitalar (SIH/SUS) (52). Brasil, 2019. Nota: o custo atribuivel de cada
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Na Figura 3, os valores de RAP e os custos atribuiveis a HAS de cada doenca
associada foram classificados de maneira decrescente. E possivel verificar que a
hemorragia intracerebral foi a doenca com maior RAP relacionado a HAS. Apesar
disso, a doenca associada com maior custo atribuivel a HAS foi o AVC, com o segundo
maior valor de RAP. Seu custo representou 47% do custo total das doencas do
sistema circulatorio atribuivel a HAS. Além disso, mesmo apresentando o menor RAP,

a insuficiéncia cardiaca possuiu o segundo maior custo atribuivel a HAS (Figura 3).

0,40  Hemorragia intracerebral {161) AVC (164) 90.400.574,64
0,37 AVC (164) Insuficiéncia cardiaca (150) 45.086.129,09

0,27 Hemorragia subaracn didea (160) Hemorragia intracerebral {161) 18.719.663,49

0,16 Aterosclerose da carétida (165.2; 170.8 ) Hemorragia subaracndidea (160) 17.716/796,46
0,14 Doenga arterial periférica (173.9) Doenca arterial coronariana (125.1) 7.712.553,89
0,14 Aneurisma da aorta abdominal (171.3; 171.4) Aneurisma da aorta abdominal (I71.3; 171.4) [16.105.260,15
0,13 Doenga arterial coronariana (125.1) Doenca arterial periférica (173.9) 3.463.200,76
0,13 Insuficiéncia cardiaca (150) '‘Aterosclerose da cardtida (165.2; I70.8 ) 2.985.464,96
RAF Custo atribuivel 3 HAS (RS)

Figura 3 - Relacéo entre as variagbes do RAP e dos custos atribuiveis a HAS.

Por meio da Figura 4, observou-se que 0 componente com maior proporgcao
dos custos da HAS e de suas complicagcbes no sistema circulatério foram os
medicamentos ofertados para a HAS na atencao primaria em saude, representada na
figura por APS, com 63% do custo total em 2019, de R$ 1.278.497.824,40. Em
seguida, estiveram as consultas médicas e atendimentos por profissionais de saude
nao-médicos a HAS na atencdo primaria, com 20% de participacdo nos custos; os
cuidados com as doencas do sistema circulatorio atribuiveis a HAS, representando
15% do custo total; e os custos ambulatoriais e hospitalares com a HAS, com 2% dos

custos verificados.
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® Custos atribuiveis a
HAS

» Medicamentos APS

2%

RS 1.278.497.824,40

w Custos ambulatoriais
e hospitalares

Consultas APS

Figura 4 - Proporcéo dos custos da HAS e de suas complicagdes no sistema circulatério, de acordo

com cada componente da andlise.

5.3 ANALISE DE SENSIBILIDADE DOS CUSTOS ESTIMADOS

O diagrama de tornado (Figura 5) apresenta de maneira decrescente o quanto
a variacao dos parametros afetou no custo total da HAS e das doencgas do sistema
circulatorio atribuiveis & HAS. E possivel observar que boa parte da variacdo dos
custos totais se concentra a direita do grafico, isto é, acima do valor do caso base de
R$ 1,278 bilhdo. Os valores variaram entre R$ 1,103 bilhao, referente ao limite inferior
da distribuicdo do uso de anti-hipertensivos na atencao primaria, e R$ 1,708 bilh&o,
custo verificado com o limite superior da prevaléncia de HAS no Brasil. O parametro
gue mais variou na analise de sensibilidade foi a prevaléncia, representando
aproximadamente 36% de toda a variagao do custo total da HAS e suas complica¢cbes
no SUS em 2019.



44

1.000 1.150 1.300 1.450 1.600 1.750

I
anti-hipertensivos
._ Custos de anti-hipertensivos
nas farmacias publicas
-- Custos de anti-hipertensivos no PFPB

-- Medidas de efeito de doengas associadas a HAS

1.278

M Limite inferior M Limite superior

Figura 5 - Diagrama de tornado referente ao custo total da HAS e das suas complica¢des no SUS, em
milhdes (R$). Nota: os valores apresentados estdo em milhdes (R$).
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6 DISCUSSAO

Este estudo estimou que 20.891.905 pacientes com HAS estiveram em uso de
medicamentos anti-hipertensivos fornecidos pelo SUS em 2019. Foi demonstrado que
o custo total da HAS e da fracéo atribuivel a HAS das doencas do sistema circulatorio
no Brasil em 2019 chegou a R$ 1.278.497.824,40, representando 0,35% do gasto
publico total em saude em 2019 (71). Este custo total variou entre R$
1.103.416.648,87 e R$ 1.707.603.343,73 nas analises de sensibilidade. Avaliando
apenas os custos da HAS em todos os niveis de atencdo (R$ 1.086.308.180,95),
97,3% se concentraram na atencdo primaria, especialmente por conta dos
medicamentos anti-hipertensivos fornecidos gratuitamente pelo SUS (R$
800.554.788,31).

Um estudo brasileiro estimou que em 2005 o custo direto anual da HAS foi
aproximadamente U$ 389,9 milhdes (R$ 947,46 milhdes) para o SUS (25). Contudo,
0 estudo considerou uma arvore de decisdo que simulou os recursos utilizados com
base em recomendacdes das Diretrizes Brasileiras de HAS (48) e na opinido de
especialistas. Além disso, os custos de medicamentos nédo refletiram os valores reais
pagos em compras publicas (25). Por outro lado, o0 nosso estudo se baseou em dados
do mundo real (real world evidence) da atencao primaria brasileira, referentes a
guantidade de consultas médicas realizadas e valores pagos pelo SUS. Ademais, 0
nosso trabalho se baseou em estimativas das frequéncias de utilizagdo dos anti-
hipertensivos disponiveis no SUS provenientes de um inquérito nacional realizado
com 41.433 individuos (59). Outro estudo estimou os custos atribuiveis a HAS no
Brasil, encontrando o valor de R$ 2,03 bilhdes em 2018 (26). Entretanto, o estudo
considerou mais doencas associadas a HAS do que o nosso trabalho, se baseando
em um unico estudo que realizou metanalises de mortalidade relacionada a HAS (49).
Quanto a atencao primaria, os autores incluiram apenas os custos do PFPB referentes
a HAS (26).

Uma revisdo sistematica identificou 18 estudos que analisaram a carga
econbmica da HAS em paises de baixa e média renda, indicando um custo mensal

mediano de Int$ 22,00 por paciente com HAS (72). O nosso estudo apontou um custo
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mensal médio de Int$ 1,97 (R$ 4,33°) por paciente com HAS no SUS. Essa diferenca
pode ser explicada pelo ganho de escala do SUS, um sistema de saude publico,
universal e abrangente, e por heterogeneidades referentes aos métodos e populacdes
dos estudos incluidos na revisdo. Ademais, enquanto os gastos publicos em saude de
boa parte dos paises de baixa e média renda sdo proporcionalmente menores (73), o
Brasil possui um sistema de satde predominantemente publico com mais de 30 anos
(44). O nosso resultado é influenciado majoritariamente pelo custo da atencgéo
primaria, na qual predominam pacientes de baixa complexidade terapéutica. No
entanto, 0 nosso estudo indica que o custo por episédio em atendimento ambulatorial
e hospitalar no SUS é de Int$ 10,49 (R$ 23,08) e Int$ 166,77 (R$ 366,89),

respectivamente.

No Brasil, a criagdo de um registro nacional de HAS e a expansao do acesso a
medicamentos essenciais fornecidos gratuitamente, incluindo anti-hipertensivos,
demonstraram a preocupacao do SUS com a HAS. A HAS passou a ter maior
protagonismo na atencdo primaria brasileira com a ESF, sendo inclusive considerada
um exemplo de estratégia na prevencao e manejo de doencas ndo transmissiveis no
mundo (74). A ESF tem sido associada a diminuicdo de internagcfes por condicdes
sensiveis a atencdo primaria, incluindo a HAS, e reducéo da mortalidade em todo o
pais (75-78).

Essa preocupacdo de abordar a HAS na atencao primaria tem sido observada
também em outros paises de baixa e média renda, como evidenciado por uma revisao
de escopo (79). A organizacdo dos servicos de saude foi a estratégia mais
frequentemente adotada nos paises analisados na revisao, incluindo a organizacéo e
aprimoramento das equipes de salde, o autocuidado por meio da educacao e
monitoramento, bem como da continuidade e coordenacdo das acdes. Ensaios
clinicos controlados tém demonstrado que as intervencfes comunitarias em sadde
envolvendo profissionais de salude ndo-médicos e médicos de familia foram mais
efetivas que o cuidado usual em paises de baixa e média renda, observando reducao
satisfatoria na pressdo sanguinea e no risco cardiovascular dos pacientes com HAS

(80-82). Além disso, intervencfes comunitarias em saude voltadas a HAS séo custo-

& Custos ajustados pela paridade do poder de comprar (PPP - purchasing-power parity) referente a
2018 (Int$ 1 = R$ 2,20), ultimo ano disponivel no Banco Mundial (97). Este procedimento foi realizado
para permitir comparabilidade entre os dados dos estudos internacionais.
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efetivas ou cost saving tanto em paises de alta renda quanto naqueles de baixa e
média renda (83,84).

Além da atuacéo da ESF, o fornecimento de anti-hipertensivos gratuitamente &
uma importante medida para o manejo da HAS na atencao primaria brasileira. Desde
sua expansdo para a modalidade de farmacias privadas credenciadas, o PFPB
resultou em ampliacdo do acesso aos medicamentos essenciais e também foi
associado a reducéo de internacdes e de Obitos por HAS no Brasil entre 2003 e 2016
(85).

Apesar disso, ha criticas ao Programa, especialmente relacionadas aos seus
custos (39). Um estudo verificou maiores custos com os medicamentos do PFPB na
capital do Rio de Janeiro, com uma diferenca média de 279,8% em comparacéo aos
valores de aquisicdo das farméacias publicas. Em relacdo aos medicamentos para
HAS, a diferenca de custos variou entre 119,2% com propranolol e 1.389,4% com
captopril (86), sendo maiores no PFPB. No nosso estudo, essas diferencas variaram
entre 131,0% com propranolol e 448,4% com enalapril. Cabe ressaltar que a diferenca
entre as duas modalidades de fornecimento pode ser menor, ja que consideramos
apenas os valores de aquisicdo dos medicamentos nas farmacias publicas, excluindo
0s custos de logistica e dispensacdo. No caso do estudo do Rio de Janeiro, ao
adicionar os custos de logistica e dispensacao, houve um incremento de 70,7% nos
custos de aquisicdo, com base em 25 medicamentos selecionados (86).

6.1 FORTALEZAS E LIMITACOES

Nosso estudo sistematizou evidéncias do mundo real (real world evidence), as
quais permitiram fornecer um panorama mais completo dos custos da HAS no SUS,
incluindo a fracdo atribuivel das doencas do parelho circulatério. Além disso, a
conducdo da overview possibilitou a obtencédo de evidéncias por meio de revisbes
sistematicas com metanalise para o calculo do RAP, de maneira sistematica e

evitando a selecao arbitraria das medidas de efeito das doencas associadas a HAS.

Dito isto, cabe ressaltar algumas limitacées presentes neste estudo. Primeiro,
nao foi possivel estimar os custos de prevencéo e rastreamento da HAS no Brasil, ja

que essas agfes comumente ocorrem durante atendimentos a outras condi¢coes
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clinicas. Segundo, devido a forma de financiamento da ateng&o priméria no Brasil,
feita de maneira agregada, ndo foi possivel identificar com precisdo 0s custos
especificos da HAS na atencéo primaria. Assim, nao foi possivel mensurar o custo da
consulta médica e do atendimento por profissionais de saude ndo-medicos na atencéo
priméria, o que motivou o uso do valor pago pela consulta/atendimento na atencgéo
secundéria e terciéria. Terceiro, ndo foram considerados os custos de logistica dos
medicamentos de farmacias publicas pela dificuldade de mensuracéo, o que pode ter
subestimado estes custos. Quarto, utilizou-se os valores referentes as farmacias
publicas para estimar os custos de medicamentos ndo disponibilizados no PFPB, o
gue pode nao condizer com os valores reais. Quinto, os custos da HAS e da fracao
atribuivel a HAS das doencas do sistema circulatério na atencéo secundaria e terciaria
foram obtidos em bases de dados administrativos, utilizadas para registro dos
procedimentos e servi¢os clinicos reembolsados pelo Ministério da Saude, o que pode
nao refletir no custo real incorridos pelos servicos de saude. Sexto, a overview
conduzida se restringiu a revisfes sistematicas com metanalise, por conta do alto
volume de publicacdes sobre o tema. Entretanto, estas foram de baixa qualidade,
devendo ser interpretadas com cautela, e n&o foram identificadas revisdes
sistematicas para todas as complicacdes da HAS apontadas pela literatura. Dessa
forma, as limitagdes apontam para a subestimacdo dos custos da HAS e de suas

complicacBes no sistema circulatério no Brasil.

6.2 IMPLICACOES PARA POLITICAS PUBLICAS

A experiéncia brasileira tem demonstrado que nos ultimos anos houve um
esfor¢co nacional no manejo da HAS na atencao primaria, especialmente por conta da
ampliacdo do acesso a anti-hipertensivos essenciais gratuitos e da atuacédo da ESF.
A OMS indicou que em 2019 a disponibilidade de anti-hipertensivos essenciais em
paises media alta renda, como o Brasil, em geral foi de 92% (87), o que se aproxima
do acesso total de 97,9%, estimado por um inquérito nacional (15). Isso também é
resultado da longa trajetéria do PFPB, no qual se estabeleceu uma parceria com o
setor privado para ampliar o acesso de medicamentos aos pacientes com HAS no
Brasil (39). Alem disso, a experiéncia com o ESF, exemplo de estratégia na prevencao

e manejo de doencas ndo transmissiveis no mundo (74), tem demonstrado a
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bY

importancia do financiamento continuo a atencdo primaria para garantir a

sustentabilidade da cobertura ao longo do tempo (41).

Entretanto, alguns desafios no manejo da HAS ainda sao observados no Brasil.
Dificilmente sera atingida a meta de reducéo na prevaléncia de HAS em 25% até 2025
(11) estabelecida pela OMS (16), como indicado em projecdes para o Brasil (88). O
controle da HAS ainda precisa ser aprimorado em muitas partes do pais (89-92),
assim como em outros paises de baixa e média renda (19). Apesar de haver esforcos
para melhorar 0 acompanhamento do paciente com HAS na atencao primaria (93),
um vinculo fragil entre o paciente e os profissionais da atencdo primaria (94) e o ndo
comparecimento a consultas médicas (95) ainda sdo problemas observados no Brasil,
afetando inclusive a efetividade do manejo da HAS. Como verificado neste estudo, a
quantidade de consultas médicas a pacientes com HAS equivaleu a aproximadamente
dois tercos da quantidade estimada de pacientes com HAS com indicacdo a
medicamentos em 2019. Isso representa menos de uma consulta por paciente. Além
disso, um inquérito brasileiro demonstrou que 10,6% dos pacientes com HAS
abandonam intencionalmente o tratamento medicamentoso (15). Experiéncias em
comunidades carentes no Brasil ttm demonstrado oportunidades de melhoria no
manejo da HAS na atencdo primaria, tais como investimento na qualificacdo dos
profissionais de saude e maior engajamento multidisciplinar. Como barreiras, foram

apontadas as restricdes do sistema de salde e a cultura alimentar local (96).

Especialmente no cenario atual brasileiro de restricdo orcamentaria dos gastos
publicos em saude durante 20 anos (29), os tomadores de decisédo, no ambito nacional
e internacional, podem utilizar os resultados deste estudo para a formulacdo de
politicas publicas e otimizacdo dos recursos relacionados a HAS. Assim também,
estudos de custo da doenca como este podem subsidiar avaliagbes econbmicas
conduzidas em avaliagdo de tecnologias em saude, como a analise de impacto

orcamentario.
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1 - Estratégias de busca nas bases de publicacdes cientificas.
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Base de dados

Estratégia de busca

Resultados

Medline
(Pubmed) —
19/04/2020

((((((((("Hypertension"[Mesh]) OR Hypertension[Title/Abstract]) OR Blood Pressure, High[Title/Abstract]) OR Blood
Pressures, High[Title/Abstract]) OR High Blood Pressure[Title/Abstract]) OR High Blood Pressures[Title/Abstract]) OR
Elevated systolic blood[Title/Abstract])) AND  ((((C(CCCCCcccccccec("Myocardial  Infarction"'[Mesh]) OR Myocardial
Infarction[Title/Abstract]) OR Infarction, Myocardial[Title/Abstract]) OR Infarctions, Myocardial[Title/Abstract]) OR
Myocardial Infarctions[Title/Abstract]) OR Cardiovascular Stroke[Title/Abstract]) OR Cardiovascular
Strokes|[Title/Abstract]) OR Stroke, Cardiovascular[Title/Abstract]) OR Strokes, Cardiovascular[Title/Abstract]) OR Heart
Attack|[Title/Abstract]) OR Heart Attacks[Title/Abstract]) OR Myocardial Infarct[Title/Abstract]) OR Infarct,
Myocardial[Title/Abstract]) OR Infarcts, Myocardial[Title/Abstract]) OR Myocardial Infarcts[Title/Abstract])) OR
Qoo stroke" Mesh]))  OR  stroke[Title/Abstract]) OR  Strokes[Title/Abstract])) OR Cerebrovascular
Accident[Title/Abstract]) OR Cerebrovascular Accidents[Title/Abstract]) OR CVA (Cerebrovascular
Accident)[Title/Abstract]) OR CVAs (Cerebrovascular Accident)[Title/Abstract]) OR Cerebrovascular
Apoplexy[Title/Abstract]) OR Apoplexy, Cerebrovascular[Title/Abstract]) OR Vascular Accident, Brain[Title/Abstract]) OR
Brain Vascular Accident[Title/Abstract]) OR Brain Vascular Accidents[Title/Abstract]) OR Vascular Accidents,
Brain[Title/Abstract]) OR Cerebrovascular Stroke[Title/Abstract]) OR Cerebrovascular Strokes[Title/Abstract]) OR Stroke,
Cerebrovascular[Title/Abstract]) OR Strokes, Cerebrovascular[Title/Abstract]) OR Apoplexy[Title/Abstract]) OR Cerebral
Stroke[Title/Abstract]) OR Cerebral Strokes[Title/Abstract]) OR Stroke, Cerebral[Title/Abstract]) OR Strokes,
Cerebral[Title/Abstract]) OR  Stroke, Acute[Title/Abstract])) OR Acute Stroke[Title/Abstract]) OR  Acute
Strokes|Title/Abstract]) OR Strokes, Acute[Title/Abstract]) OR Cerebrovascular Accident, Acute[Title/Abstract]) OR Acute
Cerebrovascular Accident[Title/Abstract]) OR Acute Cerebrovascular Accidents[Title/Abstract]) OR Cerebrovascular
Accidents, Acute[Title/Abstract])) OR ((((("Cardiovascular Diseases"[Mesh]) OR Cardiovascular Diseases|Title/Abstract])
OR Cardiovascular Disease[Title/Abstract]) OR Disease, Cardiovascular[Title/Abstract]) OR Diseases,
Cardiovascular[Title/Abstract])) OR  ((((((((((("Rheumatic  Heart Disease"[Mesh]) OR Rheumatic Heart
Disease[Title/Abstract]) OR Disease, Rheumatic Heart[Title/Abstract]) OR Diseases, Rheumatic Heart[Title/Abstract]) OR
Heart Disease, Rheumatic[Title/Abstract]) OR Heart Diseases, Rheumatic[Title/Abstract]) OR Rheumatic Heart
Diseases[Title/Abstract]) OR Bouillaud Disease[Title/Abstract]) OR Disease, Bouillaud[Title/Abstract]) OR Bouillaud's
Disease[Title/Abstract]) OR Bouillauds Disease[Title/Abstract]) OR Disease, Bouillaud's[Title/Abstract])) OR
((((((((((("Myocardial Ischemia'[Mesh]) OR Myocardial Ischemia[Title/Abstract]) OR Ischemia, Myocardial[Title/Abstract])
OR Ischemias, Myocardial[Title/Abstract]) OR Myocardial Ischemias[Title/Abstract])) OR Ischemic Heart
Disease|[Title/Abstract]) OR Heart Disease, Ischemic[Title/Abstract]) OR Disease, Ischemic Heart[Title/Abstract]) OR

5.229
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Diseases, Ischemic Heart[Title/Abstract])) OR Heart Diseases, Ischemic[Title/Abstract]) OR Ischemic Heart
Diseases|[Title/Abstract])) OR ((((((CCCCCCCq(i(("cardiomyopathies"[Mesh]) OR Cardiomyopathies[Title/Abstract]) OR
Cardiomyopathy[Title/Abstract]) OR Myocardial Diseases[Title/Abstract]) OR Disease, Myocardial[Title/Abstract]) OR
Diseases, Myocardial[Title/Abstract]) OR Myocardial Disease[Title/Abstract]) OR Myocardiopathies[Title/Abstract]) OR
Myocardiopathy[Title/Abstract]) OR Cardiomyopathies, Secondary[Title/Abstract]) OR Cardiomyopathy,
Secondary[Title/Abstract]) OR Secondary Cardiomyopathies[Title/Abstract]) OR Secondary
Cardiomyopathy[Title/Abstract]) OR Secondary Myocardial Diseases[Title/Abstract])) OR Disease, Secondary
Myocardial[Title/Abstract]) OR Diseases, Secondary Myocardial[Title/Abstract])) OR Myocardial Disease,
Secondary[Title/Abstract]) OR Secondary Myocardial Disease[Title/Abstract]) OR Myocardial Diseases,
Secondary[Title/Abstract]) OR Cardiomyopathies, Primary[Title/Abstract]) OR Cardiomyopathy, Primary[Title/Abstract])
OR Primary Cardiomyopathies[Title/Abstract]) OR Primary Cardiomyopathy[Title/Abstract]) OR Primary Myocardial
Diseases[Title/Abstract]) OR Myocardial Diseases, Primary[Title/Abstract]) OR Disease, Primary
Myocardial[Title/Abstract]) OR  Diseases, Primary Myocardial[Title/Abstract]) OR  Myocardial Disease,
Primary[Title/Abstract]) OR Primary Myocardial Disease[Title/Abstract])) OR (((("Myocarditis"[Mesh]) OR
Myocarditis[Title/Abstract]) OR Myocarditides[Title/Abstract]) OR Carditis[Title/Abstract])) OR (("Atrial Fibrillation"[Mesh])
OR (Atrial Fibrillation[Title/Abstract] OR Atrial Fibrillations[Title/Abstract] OR Fibrillation, Atrial[Title/Abstract] OR
Fibrillations, Atrial[Title/Abstract] OR Auricular Fibrillation[Title/Abstract] OR Auricular Fibrillations[Title/Abstract] OR
Fibrillation, Auricular[Title/Abstract] OR Fibrillations, Auricular[Title/Abstract] OR Persistent Atrial Fibrillation[Title/Abstract]
OR Atrial Fibrillation, Persistent[Title/Abstract] OR Atrial Fibrillations, Persistent[Title/Abstract] OR Fibrillation, Persistent
Atrial[Title/Abstract] OR Fibrillations, Persistent Atrial[Title/Abstract] OR Persistent Atrial Fibrillations[Title/Abstract] OR
Familial Atrial Fibrillation[Title/Abstract] OR Atrial Fibrillation, Familial[Title/Abstractf OR Atrial Fibrillations,
Familial[Title/Abstract] OR Familial Atrial Fibrillations[Title/Abstract] OR Fibrillation, Familial Atrial[Title/Abstract] OR
Fibrillations, Familial Atrial[Title/Abstract] OR Paroxysmal Atrial Fibrillation[Title/Abstract] OR Atrial Fibrillation,
Paroxysmal[Title/Abstract] OR Atrial Fibrillations, Paroxysmal[Title/Abstract] OR Fibrillation, Paroxysmal
Atrial[Title/Abstract] OR Fibrillations, Paroxysmal Atrial[Title/Abstract] OR Paroxysmal Atrial Fibrillations[Title/Abstract])))
OR (("Atrial Flutter"[Mesh]) OR (Atrial Flutter[Title/Abstract] OR Atrial Flutters[Title/Abstract] OR Flutter,
Atrial[Title/Abstract] OR  Flutters, Atrial[Title/Abstract] OR  Auricular  Flutter[Title/Abstract] OR  Auricular
Flutters[Title/Abstract] OR Flutter, Auricular[Title/Abstract] OR Flutters, Auricular[Title/Abstract] OR Ventricular
Flutter[Title/Abstract] OR Ventricular Flutters[Title/Abstract]))) OR (("Aortic Aneurysm'[Mesh]) OR (Aortic
Aneurysm[Title/Abstract] OR Aneurysms, Aortic[Title/Abstract] OR Aortic Aneurysms[Title/Abstract] OR Aneurysm,
Aortic[Title/Abstract]))) OR (("Peripheral Vascular Diseases"[Mesh]) OR (Peripheral Vascular Diseases[Title/Abstract] OR
Disease, Peripheral Vascular[Title/Abstract] OR Peripheral Vascular Disease[Title/Abstract] OR Vascular Disease,
Peripheral[Title/Abstract] OR Peripheral Angiopathies|[Title/Abstract] OR Angiopathies, Peripheral[Title/Abstract] OR
Angiopathy, Peripheral[Title/Abstract] OR Peripheral Angiopathy[Title/Abstract) OR Vascular Diseases,
Peripheral[Title/Abstract] OR Diseases, Peripheral Vascular[Title/Abstract]))) OR (("Endocarditis"[Mesh]) OR
(Endocarditis[Title/Abstract] OR  Endocarditides[Title/Abstract] OR Infective Endocarditis[Title/Abstract] OR
Endocarditides, Infective[Title/Abstract] OR Endocarditis, Infective[Title/Abstract] OR Infective
Endocarditides[Title/Abstract]))) OR  (("Renal Insufficiency, Chronic"[Mesh]) OR (Renal Insufficiency,
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Chronic[Title/Abstract] OR Chronic Renal Insufficiencies[Title/Abstract] OR Renal Insufficiencies, Chronic[Title/Abstract]
OR Chronic Renal Insufficiency|[Title/Abstract] OR Kidney Insufficiency, Chronic[Title/Abstract] OR Chronic Kidney
Insufficiency[Title/Abstractf OR Chronic  Kidney Insufficiencies[Title/Abstract] OR Kidney Insufficiencies,
Chronic[Title/Abstract] OR Chronic Kidney Diseases[Title/Abstract] OR Chronic Kidney Disease[Title/Abstract] OR
Disease, Chronic Kidney[Title/Abstract] OR Diseases, Chronic Kidney[Title/Abstract] OR Kidney Disease,
Chronic[Title/Abstract] OR Kidney Diseases, Chronic[Title/Abstract] OR Chronic Renal Diseases[Title/Abstract] OR
Chronic Renal Disease[Title/Abstract] OR Disease, Chronic Renal[Title/Abstract] OR Diseases, Chronic
Renal[Title/Abstract] OR Renal Disease, Chronic[Title/Abstract] OR Renal Diseases, Chronic[Title/Abstract]))) OR
Hypertensive heart disease[Title/Abstract]) OR Circulatory diseases[Title/Abstract])) AND (((((((systematic review[ti] OR
systematic literature review[ti] OR systematic scoping review[ti] OR systematic narrative review[t] OR systematic
gualitative review][ti] OR systematic evidence review][ti] OR systematic quantitative review(ti] OR systematic meta-review]ti]
OR systematic critical review[ti] OR systematic mixed studies review[ti] OR systematic mapping review[ti] OR systematic
cochrane review[ti] OR systematic search and review[ti] OR systematic integrative review[ti]) NOT comment[pt] NOT
(protocol[ti] OR protocolsl[ti])) NOT MEDLINE [subset]) OR (Cochrane Database Syst Rev[ta] AND review[pt]) OR
systematic review[pt]))) OR (("Meta-Analysis as Topic"'[Mesh]) OR (Meta-Analysis as Topic[Title/Abstract] OR Meta
Analysis as Topic[Title/Abstract] OR Data Pooling[Title/Abstract] OR Data Poolings[Title/Abstract] OR meta-
analyses[Title/Abstract] OR  meta-analysis[Title/Abstract] OR  cohort pooling[Title/Abstractf OR  pooled
analysis[Title/Abstract])))

Embase —
19/04/2020

#1 'hypertension'/exp OR 'htn (hypertension)' OR 'acute hypertension' OR 'arterial hypertension' OR 'blood pressure, high'
OR 'cardiovascular hypertension' OR 'controlled hypertension' OR ‘endocrine hypertension' OR 'high blood pressure' OR
‘high renin hypertension’ OR 'hypertension’ OR 'hypertensive disease' OR 'hypertensive effect’' OR 'hypertensive response’
OR 'neurogenic hypertension' OR 'preexistent hypertension' OR 'refractory hypertension’' OR 'salt high blood pressure' OR
'salt hypertension' OR 'secondary hypertension' OR 'systemic hypertension’

#2 'heart infarction'/exp OR ‘cardiac infarct' OR 'cardiac infarction' OR 'cardial infarct' OR 'heart attack’ OR ‘'heart infarct'
OR 'heart infarction' OR 'heart micro infarction' OR 'heart muscle infarction' OR 'infarction, heart' OR 'myocardial infarct’
OR 'myocardial infarction' OR 'myocardium infarct' OR 'myocardium infarction' OR 'premonitory infarction sign' OR 'second
heart attack' OR 'subendocardial infarction' OR 'transmural cardiac infarction' OR 'transmural heart infarction' OR
'transmural infarction, heart' OR 'cerebrovascular accident'/exp OR 'cva' OR 'accident, cerebrovascular' OR 'acute
cerebrovascular lesion' OR 'acute focal cerebral vasculopathy' OR 'acute stroke' OR 'apoplectic stroke' OR 'apoplexia’ OR
‘apoplexy' OR 'blood flow disturbance, brain' OR 'brain accident' OR 'brain attack' OR 'brain blood flow disturbance' OR
'brain insult’ OR 'brain insultus' OR 'brain ischaemic attack' OR 'brain ischemic attack’ OR 'brain vascular accident’ OR
‘cerebral apoplexia’ OR 'cerebral insult OR ‘cerebral stroke' OR 'cerebral vascular accident’ OR ‘cerebral vascular
insufficiency’ OR ‘cerebro vascular accident'’ OR ‘cerebrovascular accident'’ OR 'cerebrovascular arrest OR
‘cerebrovascular failure' OR 'cerebrovascular injury’ OR 'cerebrovascular insufficiency' OR 'cerebrovascular insult’ OR
‘cerebrum vascular accident' OR ‘cryptogenic stroke' OR ‘ischaemic cerebral attack' OR ‘ischaemic seizure' OR ‘ischemic
cerebral attack' OR ‘ischemic seizure' OR 'stroke' OR ‘cardiovascular disease'/exp OR ‘'angiocardiopathy’ OR
‘angiocardiovascular disease' OR 'cardiovascular complication' OR 'cardiovascular disease' OR 'cardiovascular diseases'
OR 'cardiovascular disorder' OR 'cardiovascular disturbance' OR 'cardiovascular lesion' OR 'cardiovascular syndrome' OR

7.326
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‘cardiovascular vegetative disorder' OR ‘complication, cardiovascular' OR 'disease, cardiovascular' OR 'major adverse
cardiovascular event' OR 'rheumatic heart disease'/exp OR ‘'heart disease, rheumatic' OR 'rheumatic cardiac disease' OR
'rheumatic cardiopathy' OR 'rheumatic heart disease' OR 'rheumatic valve disease' OR 'rheumatic valvular disease' OR
'rheumatoid heart disease' OR 'heart muscle ischemia'/exp OR 'acute heart muscle ischaemia' OR ‘acute heart muscle
ischemia' OR 'cardiac ischaemia’' OR 'cardiac ischemia' OR 'cardiac muscle ischaemia' OR ‘cardiac muscle ischemia' OR
‘coronary artery ischaemia' OR ‘coronary artery ischemia' OR 'coronary ischaemia' OR 'coronary ischemia' OR 'coronary
syndrome' OR 'heart anoxia' OR 'heart hypoxia' OR 'heart ischaemia' OR 'heart ischaemic arrest' OR 'heart ischaemic
attack' OR 'heart ischaemic time' OR 'heart ischemia’ OR 'heart ischemic arrest' OR 'heart ischemic attack’ OR 'heart
ischemic time' OR 'heart muscle hypoxia' OR 'heart muscle ischaemia' OR 'heart muscle ischaemia, subepicardial' OR
'heart muscle ischemia' OR 'heart muscle ischemia, subepicardial’ OR 'heart transient ischaemic attack' OR 'heart transient
ischemic attack' OR 'hypoxia, heart' OR 'hypoxic heart' OR 'ischaemic heart' OR 'ischaemic heart arrest' OR 'ischaemic
myocardium' OR ‘ischaemic time' OR ‘ischemic heart' OR ‘ischemic heart arrest’ OR ‘ischemic myocardium' OR ‘ischemic
time' OR 'myocardial anoxia’ OR 'myocardial hypoxia’ OR 'myocardial ischaemia’ OR 'myocardial ischemia’ OR
'myocardium hypoxia’ OR 'myocardium ischaemia’ OR 'myocardium ischemia’ OR 'subendocardial ischaemia’ OR
'subendocardial ischemia’ OR ‘'transient ischaemic attack, heart’ OR 'transient ischemic attack, heart’ OR
‘cardiomyopathy'/exp OR 'cardiomyopathies' OR 'cardiomyopathy' OR 'heart myopathy' OR 'myocardiopathy’ OR 'primary
myocardial disease' OR 'myocarditis'’/exp OR ‘allergic myocarditis' OR 'inflammation, myocardial OR 'myocard
inflammation' OR 'myocardial inflammation’" OR 'myocarditis’ OR 'atrial fibrillation'/exp OR ‘atrial fibrillation' OR 'atrium
fibrillation' OR 'auricular fibrilation' OR ‘auricular fibrillation' OR 'cardiac atrial fibrillation' OR 'cardiac atrium fibrillation' OR
fibrillation, heart atrium' OR 'heart atrial fibrillation' OR *heart atrium fibrillation' OR "heart fibrillation atrium' OR 'non-valvular
atrial fibrillation' OR 'nonvalvular atrial fibrillation' OR 'heart atrium flutter'/exp OR ‘atrial flutter’' OR "atrium flutter’ OR "atrium
flutter, heart' OR 'auricular flutter' OR 'cardiac atrial flutter' OR 'cardiac atrium flutter' OR ‘flutter, heart atrium' OR 'heart
atrial flutter' OR ‘heart atrium flutter' OR 'supraventricular flutter' OR 'aortic aneurysm'/exp OR 'aneurysm, aorta’ OR
‘aneurysma aortae' OR 'aorta aneurysm' OR 'aorta aneurysm resection' OR 'aortic aneurysm' OR 'peripheral vascular
disease'/exp OR 'peripheral arteriopathy' OR ‘peripheral blood vessel disease' OR ‘peripheral vascular disease' OR
'‘peripheral vascular diseases' OR 'peripheral vascular disorder' OR 'peripheral vasculopathy' OR ‘peripheral vessel
disease' OR ‘'endocarditis/exp OR 'endocardial inflammation' OR ‘endocarditis' OR 'paraneoplastic endocarditis' OR
'parietal fibroplastic endocarditis' OR 'chronic kidney failure'/exp OR ‘chronic kidney disease' OR 'chronic kidney disorder’
OR ‘chronic kidney failure' OR 'chronic kidney insufficiency' OR ‘chronic nephropathy' OR 'chronic renal disease' OR
‘chronic renal failure' OR 'chronic renal insufficiency' OR 'kidney chronic failure' OR 'kidney disease, chronic' OR 'kidney
failure, chronic' OR 'kidney function, chronic disease' OR 'renal insufficiency, chronic' OR 'hypertensive heart disease'/exp
OR 'circulatory diseases'

#3 'systematic review'/exp OR 'review, systematic' OR 'systematic review' OR 'meta analysis'/exp OR 'analysis, meta' OR
'meta analysis' OR 'meta-analysis' OR 'metaanalysis' OR 'data pooling' OR 'data poolings' OR 'cohort pooling' OR 'pooled
analysis'/exp

#4 #1 AND #2 AND #3
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Cochrane
Library —
19/04/2020

#1

#2

#3

#4

#5

#6

#7

#8

#9

#10
#11
#12
#13
#14
#15
#16
#17
#18
#19
#20
#21
#22
#23
#24
#25
#26
#27
#28
#29
#30
#31
#32
#33
#34
#35
#36
#37
#38

MeSH descriptor: [Hypertension] explode all trees

(Hypertension):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Blood Pressure, High):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(High Blood Pressure):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(High Blood Pressures):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Blood Pressures, High):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Elevated systolic blood):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

{OR #1-#7}

MeSH descriptor: [Myocardial Infarction] explode all trees

(Myocardial Infarction):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Strokes, Cardiovascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardial Infarct):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cardiovascular Stroke):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Infarcts, Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Infarctions, Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Stroke, Cardiovascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardial Infarcts):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Heart Attack):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Myocardial Infarctions):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Infarct, Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Infarction, Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Heart Attacks):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Cardiovascular Strokes):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

MeSH descriptor: [Stroke] explode all trees

(Stroke):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Acute Stroke):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Acute Cerebrovascular Accidents):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cerebrovascular Accident, Acute):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cerebrovascular Accidents, Acute):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Acute Strokes):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Stroke, Acute):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Acute Cerebrovascular Accident):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Strokes, Acute):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cerebrovascular Stroke):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Strokes, Cerebrovascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Brain Vascular Accidents):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(CVA (Cerebrovascular Accident)):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cerebrovascular Apoplexy):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
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#39 (Cerebrovascular Accident):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#40 (Vascular Accidents, Brain):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#41 (Cerebrovascular Accidents):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#42 (Brain Vascular Accident):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#43 (Cerebral Stroke):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#44 (Cerebrovascular Strokes):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#45 (Cerebral Strokes):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#46 (Stroke, Cerebral):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#47 (CVAs (Cerebrovascular Accident)):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#48 (Strokes):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#49 (Vascular Accident, Brain):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#50 (Apoplexy):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#51 (Stroke, Cerebrovascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#52 (Strokes, Cerebral):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#53 (Apoplexy, Cerebrovascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#54 MeSH descriptor: [Cardiovascular Diseases] explode all trees

#55 (Cardiovascular Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#56 (Diseases, Cardiovascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#57 (Cardiovascular Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#58 (Disease, Cardiovascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#59 MeSH descriptor: [Rheumatic Heart Disease] explode all trees

#60 (Rheumatic Heart Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#61 (Disease, Rheumatic Heart):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#62 (Heart Diseases, Rheumatic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#63 (Rheumatic Heart Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#64 (Heart Disease, Rheumatic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#65 (Diseases, Rheumatic Heart):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#66 (Disease, Bouillaud):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#67 (Disease, Bouillaud's):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#68 (Bouillauds Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#69 (Bouillaud's Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#70 (Bouillaud Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#71 MeSH descriptor: [Myocardial Ischemia] explode all trees

#72 (Myocardial Ischemia):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#73 (Ischemia, Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#74 (Ischemic Heart Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#75 (Disease, Ischemic Heart):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#76 (Heart Diseases, Ischemic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
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#17
#78
#79
#80
#81
#82
#83
#84
#85
#86
#87
#88
#89
#90
#91
#92
#93
#94
#95
#96
#97
#98
#99
#100
#101
#102
#103
#104
#105
#106
#107
#108
#109
#110
#111
#112
#113
#114

(Ischemias, Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Ischemic Heart Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Diseases, Ischemic Heart):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Heart Disease, Ischemic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardial Ischemias):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

MeSH descriptor: [Cardiomyopathies] explode all trees
(Cardiomyopathies):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Myocardial Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardiopathies):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Myocardial Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Disease, Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cardiomyopathy):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardiopathy):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Diseases, Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Primary Myocardial Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Diseases, Primary Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardial Diseases, Primary):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Primary Myocardial Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cardiomyopathies, Primary):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cardiomyopathy, Primary):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Disease, Primary Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardial Disease, Primary):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Primary Cardiomyopathies):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Primary Cardiomyopathy):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cardiomyopathies, Secondary):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Diseases, Secondary Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Secondary Cardiomyopathy):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Secondary Myocardial Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardial Disease, Secondary):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocardial Diseases, Secondary):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Disease, Secondary Myocardial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Secondary Cardiomyopathies):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Cardiomyopathy, Secondary):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Secondary Myocardial Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
MeSH descriptor: [Myocarditis] explode all trees

(Myocarditis):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Myocarditides):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Carditis):ti,ab,kw (Word variations have been searched)




#115 MeSH descriptor: [Atrial Fibrillation] explode all trees

#116  (Atrial Fibrillation):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#117  (Atrial Fibrillation, Paroxysmal):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#118 (Fibrillation, Paroxysmal Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#119 (Fibrillations, Paroxysmal Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#120  (Atrial Fibrillations, Paroxysmal):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#121 (Paroxysmal Atrial Fibrillations):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#122  (Paroxysmal Atrial Fibrillation):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#123  (Familial Atrial Fibrillations):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#124  (Fibrillation, Familial Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#125  (Atrial Fibrillation, Familial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#126  (Familial Atrial Fibrillation):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#127  (Fibrillations, Familial Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#128  (Atrial Fibrillations, Familial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#129  (Fibrillation, Auricular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#130 (Fibrillations, Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#131  (Fibrillations, Auricular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#132  (Fibrillation, Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#133  (Auricular Fibrillations):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#134  (Atrial Fibrillations):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#135  (Auricular Fibrillation):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#136  (Atrial Fibrillation, Persistent):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#137  (Fibrillations, Persistent Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#138 (Persistent Atrial Fibrillations):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#139 (Persistent Atrial Fibrillation):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#140  (Atrial Fibrillations, Persistent):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#141  (Fibrillation, Persistent Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#142 MeSH descriptor: [Atrial Flutter] explode all trees

#143  (Atrial Flutter):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#144  (Flutter, Auricular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#145  (Atrial Flutters):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#146  (Flutters, Auricular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#147  (Flutter, Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#148  (Auricular Flutter):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#149  (Auricular Flutters):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#150 (Flutters, Atrial):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#151  (Ventricular Flutter):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

#152  (Ventricular Flutters):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
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#153
#154
#155
#156
#157
#158
#159
#160
#161
#162
#163
#164
#165
#166
#167
#168
#169
#170
#171
#172
#173
#174
#175
#176
#177
#178
#179
#180
#181
#182
#183
#184
#185
#186
#187
#188
#189
#190

MeSH descriptor: [Aortic Aneurysm] explode all trees

(Aortic Aneurysm):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Aortic Aneurysms):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Aneurysms, Aortic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Aneurysm, Aortic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Peripheral Vascular Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Vascular Diseases, Peripheral):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Angiopathies, Peripheral):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Vascular Disease, Peripheral):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Angiopathy, Peripheral):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Peripheral Angiopathy):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Peripheral Angiopathies):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Peripheral Vascular Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Diseases, Peripheral Vascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Disease, Peripheral Vascular):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
MeSH descriptor: [Endocarditis] explode all trees

(Endocarditis):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

(Endocarditis, Infective):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Infective Endocarditis):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Infective Endocarditides):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Endocarditides, Infective):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Endocarditides):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

MeSH descriptor: [Renal Insufficiency, Chronic] explode all trees

(Renal Insufficiency, Chronic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Diseases, Chronic Renal):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Renal Disease, Chronic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Renal Diseases, Chronic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Chronic Renal Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Diseases, Chronic Kidney):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Chronic Kidney Disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Disease, Chronic Kidney):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Chronic Renal Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Kidney Disease, Chronic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Disease, Chronic Renal):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Kidney Diseases, Chronic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Chronic Kidney Diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Chronic Kidney Insufficiencies):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Kidney Insufficiency, Chronic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
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#191
#192
#193
#194
#195
#196
#197
#198
#199

(Chronic Kidney Insufficiency):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Chronic Renal Insufficiency):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Chronic Renal Insufficiencies):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Renal Insufficiencies, Chronic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Kidney Insufficiencies, Chronic):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Hypertensive heart disease):ti,ab,kw (Word variations have been searched)
(Circulatory diseases):ti,ab,kw (Word variations have been searched)

{OR #9-#197}

#8 AND #198

Filter: Cochrane Reviews

TOTAL

12.874




2 - Fluxograma da overview conduzida.

Identification

Screening

Eligibility

Included

Records identified through database searching
(n =12.874)
Medline (Pubmed) (n = 5.229); Embase (n =
7.326); Cochrane Library (n = 319)

l

Records after duplicates removed
(n=699)

A4

Records screened

71

(n=12.175)

A\ 4

Full-text articles assessed

\ 4

Records excluded
(n=12.109)

for eligibility
(n=66)

4

Studies included in
qualitative synthesis
(n=28)

Full-text articles excluded, with
reasons
(n=58)

Publication unavailable (n = 6)
Wrong publication type (n = 14)
The effect size was not available

through meta-analysis (n = 31)
Systematic reviews that studied

the same diseases (n =7)




3 - Avaliacdo critica das revisdes sistematicas por meio da ferramenta AMSTAR 2.
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(63) (64)  (65) (66) (67)  (68)  (69) (70)
1. Did the research questions and inclusion criteria for the review include the  Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes
components of PICO?
2. Did the report of the review contain an explicit statement that the review Yes No No No No No Yes No
methods were established prior to the conduct of the review and did the
report justify any significant deviations from the protocol?
3. Did the review authors explain their selection of the study designs for Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes
inclusion in the review?
4. Did the review authors use a comprehensive literature search strategy? Partial Partial No Partial  Partial No Partial Yes

Yes Yes Yes Yes Yes
5. Did the review authors perform study selection in duplicate? Yes Yes Yes No Yes Yes Yes No
6. Did the review authors perform data extraction in duplicate? Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes No
7. Did the review authors provide a list of excluded studies and justify the No No No No No No No No
exclusions?
8. Did the review authors describe the included studies in adequate detail? Yes Yes Yes Partial  Partial Yes Yes Yes

Yes Yes

9. Did the review authors use a satisfactory technique for assessing the risk Yes Partial No No Partial Partial Partial No
of bias (RoB) in individual studies that were included in the review? Yes Yes Yes Yes
10. Did the review authors report on the sources of funding for the studies No No No No No No No No
included in the review?
11. If meta-analysis was performed did the review authors use appropriate Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes
methods for statistical combination of results?
12. If meta-analysis was performed, did the review authors assess the No No No No No No No No
potential impact of RoB in individual studies on the results of the meta-
analysis or other evidence synthesis?
13. Did the review authors account for RoB in individual studies when No No No No No Yes Yes No
interpreting/ discussing the results of the review?
14. Did the review authors provide a satisfactory explanation for, and Yes Yes No No Yes Yes Yes No

discussion of, any heterogeneity observed in the results of the review?
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15. If they performed quantitative synthesis did the review authors carry out Yes Yes No No Yes Yes Yes No

an adequate investigation of publication bias (small study bias) and discuss

its likely impact on the results of the review?

16. Did the review authors report any potential sources of conflict of interest,  Yes Yes Yes Yes No Yes Yes Yes

including any funding they received for conducting the review?

Conclusion Low Low Critially ~ Critially Low Low Moderate Critially
quality quality Low Low quality quality quality Low

quality  quality quality

Fonte: (63) Poorzand et al, 2019; (64) Yang et al, 2015; (65) Feigin et al, 2005; (66) Ariesen et al, 2003; (67) Wang et al, 2017; (68) Ji et al, 2019; (69)

Kobeissi et al, 2019; (70) Song et al, 2019.



