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CONFLITOS DE INTERESSE
• De acordo com a norma 1595/2000 do Conselho Federal de Medicina 

e a Resolução da Diretoria Colegiada 96/2008 da Agência Nacional 
de Vigilância Sanitária, declaro que:

• Speaker: Zodiac, Eurofarma, Amgen, MSD, Astellas, United Medical.

• Estudos Clínicos conduzidos: Micafungina; Dasatinib LMC; 
Nimotuzumab em tumor de tronco; Bendamustina LMA; Irinotecano
tumores sólidos, Nivolumabe em Tumores SNC.

• Advisory Boards: Novartis; MSD; Amgen; Zodiac; Shire;

• Apoio para participação em eventos: Zodiac, United Medical, Amgen, 
Shire, Servier, Novartis, MSD, Roche



O Arsenal Terapêutico Moderno

• A maioria dos medicamentos usados atualmente foram desenvolvidos a 
partir do século XX e mais intensamente, depois da Segunda Guerra 
Mundial;

• A penicilina, descoberta em 1928, revolucionou o tratamento de diversas 
doenças infecciosas e foi seguida do desenvolvimento de diversos 
outros antibióticos;

• A quimioterapia, transformou completamente o tratamento de 
pacientes, outrora incuráveis, estendendo a sobrevida ou curando 
pacientes.









Hunger SP, Mullighan CG. N Engl J Med. 2015; 373: 1541-52



Which contributed to the improved 
event-free survival of patients with ALL?

• Asparaginase
• Mercaptopurine
• Glucocorticoids
• Methotrexate
• Daunorubicin
• Cytarabine
• Cyclophosphamide
• Dasatinib - Imatinib 3% Ph-ALL



Olhando um Protocolo Moderno de LLA

• Agradecimento especial ao Dr. Raul Ribeiro por ter cedido 
os slides a seguir



Primary objectives

• Precision medicine to improve EFS in patients with MRD 
≥5% on day 15 and ≥1% at end of induction
– Tyrosine kinase inhibitor in ALL with targetable lesion (Dasatinib)
– Ruxolitinib for JAK STAT alterations
– Bortezomib for non-targetable ALL
– Immuno-therapy: CAR T cells/Blinatumomab (BITE) for HR B-

ALL
– RNA sequencing
– Whole genome Exome for MRD +



Modification of T-ALL therapy

• Induction therapy (42 days)
– Prednisone 60mg/m2/day (40mg/m2/day in B-ALL)

– Daunorubicin 25mg/m2/dose x 3 doses (on days 2, 8, and 15)

– Cyclophosphamide/cytarabine/MP (on days 22-35)

• Early intensification (21-28 days)
– Vincristine on days 43 and 50 and PEG-asparaginase on day 46

– Cyclophosphamide/cytarabine/MP (on days 50-56)

( No Brasil nos últimos anos tanto a Daunorrubicina quanto a L-
Asparaginase tiveram problemas de desabastecimento)



História e Causas

• O desabastecimento não foi algo previsto no passado;

• Acomete diversos países ao redor do mundo;

• A falta de Taxol no final dos anos 80, por falta de matéria-prima foi 
o primeiro grande desabastecimento relatado;

• As ações para minimizar esse problema variam também conforme 
o país;

• As causas são múltiplas;

Link MP, Hagerty K, Kantarjian HM. Chemotherapy
drug shortages in the United States: genesis and potential 
solutions. J Clin Oncol 2012;30:692-4.



Causas
• Questões relacionadas ao preço dos medicamentos;
• Falta de matérias-primas;
• Poucas plantas fabris no mundo sendo que algumas drogas tem 

três ou menos produtores no mundo;
• Tempo e dificuldades para licenciamento dos medicamentos;
• No mercado nacional, preços tabelados, dificultando ajustes de 

margens de lucro;
• Tempo para implantar uma nova unidade fabril;

Link MP, Hagerty K, Kantarjian HM. Chemotherapy
drug shortages in the United States: genesis and potential 
solutions. J Clin Oncol 2012;30:692-4.



Modelo Teórico de Preço e Volume de Vendas
de um Medicamento
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Possíveis causas do Desabastecimento de 
Medicamentos de Baixo Custo

• A margem de lucro depende dos custos, do preço de venda e da quantidade 
de unidades vendidas;

• Assim, medicamentos de grande volume de vendas, comportam margens de 
lucro pequenas;

• Alguns produtos vão tendo seu uso progressivamente diminuído e podem 
desaparecer; pela concorrência de similares ou genéricos, ou por surgimento 
de outras tecnologias mais eficientes

• Outros permanecem, mas em nichos de mercado (Actinomicina).

• O volume de vendas passa a ser insuficiente para gerar margem de lucro 
atrativa e as vezes também insuficiente para pagar custos fixos e variáveis;

• Medicamento acaba sendo retirado do mercado, deixando de ser fabricado ou 
importado

Link MP, et alChemotherapy drug shortages in the United States: genesis and potential 

solutions. J Clin Oncol 2012;30:692-4.



Drug Shortages — A Critical Challenge for the Generic-Drug
Market

• The list of drugs in short supply across all medical specialties is
astounding and includes antibiotics, anesthetic agents,
antihypertensive medications, and common electrolyte solutions
and vitamins;

• On October 31, 2011, in response to the shortages, President
Barack Obama issued an executive order in which he broadened
reporting requirements for potential shortages and instructed
the FDA to accelerate reviews of new applications for marketing
of generics and to provide information to the Justice Department
about possible collusion or price gouging related to the
shortages.

Chabner BA. N Engl j Med 365;23 december 8, 2011



The current status and effects of emergency drug shortages in 
China: Perceptions of emergency department physicians

Yang C, Cai W, Li Z, Page AT, Fang Y (2018) The current status and effects of emergency 
drug shortages in China: Perceptions of emergency department physicians. PLOS ONE 13(10): 
e0205238. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0205238



Metzger ML,et al. The impact of drug shortages on children with  cancer--the example of 
mechlorethamine. N Engl J Med. 2012 Dec 27;367(26):2461-3









Medida implantada: 
Hoje é necessário
informar a causa do 
desabastecimento e o 
tempo para retirar o 
produto do mercado é 
maior.
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Qual o Cenário Hoje?

• Drogas como Actinomicina, Bleomicina e Carmustina em 
desabastecimento completo;

• Desabastecimentos intermitentes de Mitoxantrona e Daunorrubicina;

• Desabastecimento intermitente de Amicacina, Sulfa-Trimetroprin
injetável; colírio de atropina, penicilina;

• Nenhum programa formal implantado para trabalhar com o 
desabastecimento;

• Risco constante a QUALQUER brasileiro, independente do status social 
e se usuário do sistema público ou privado.





Carta Aberta as Autoridades da Saúde



Propostas de soluções
• Lista dos medicamentos essenciais elaborados em conjunto com 

Sociedades e órgãos governamentais;

• Monitoramento do desabastecimento de forma continuada;

• Facilitar e desburocratizar a importação de medicamentos que já 
tiveram registro no Brasil e foram descontinuados;

• Regime de impostos diferenciados para quem comercializar 
medicamentos essenciais e em desabastecimento;

• Produção nacional após avaliar quais produtos irão manter a demanda 
por tempo mais prolongado;





Conclusões
• “Cremos que esta é a hora para uma ação conjunta: Nós, 

médicos e pacientes, estamos unidos nesse propósito. 
Esperamos que vocês se juntem a nós!”

• Convidamos também todos as presentes para participar da 
solução desse problema gravíssimo, que  afeta a todos nós.



Muito Obrigado! Fonte
Zero Hora
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