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CENARIO GLOBAL E GLOCAL DAS TENDENCIAS CIENTIFICAS E TECNOLOGICAS EM
DIABETES: UMA ABORDAGEM DO BIG DATA EM SAUDE NO SECULO 21

RESUMO

O século 21 trouxe grandes desafios em avancgos tecnoldgicos. O crescimento de novos dados adicionados a Web
(2,5 quintilndes de bytes/dia) é exponencial. Esse fato é chamado de Big Data e cerca de 50% deles sdo
relacionados a "Saude". Nesse ambito, é preciso identificar, extrair e analisar informacgoes criticas para tomada de
decisdo. O uso da Web 2.0 tools pode colaborar também nessa area do conhecimento. Sendo o diabetes um
problema de salde pablica, com 382 milhGes de diabéticos no mundo e estimado até 2035 um aumento de 55% de
casos (592 milhdes), e ainda, segundo o IMS Health, as vendas de antidiabéticos atingirdo US$ 50 bilhdes em
2015, ha que se buscar novas ferramentas de gestdo para os tomadores de decisdo. Observaram-se tendéncias de
inovacdo com insulina oral, células-tronco, medicamentos com acéo renal, infusdo de insulina inteligente e
vacinas, como uma possivel mudanga no cenério terapéutico para o diabetes.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus, Web 2.0 Tools, Big Data em Salde, Tendéncias Tecnoldgicas

GLOBAL AND GLOCAL SCENARIO FOR TENDENCIES IN SCIENTIFIC AND TECHNOLOGICAL
FOR DIABETES: ABIG DATA APPROACH TO HEALTH IN THE 21ST CENTURY

ABSTRACT

The 21st century has brought great challenges and technological advances. The surge of new data added to the
Web (2.5 quintillion bytes/day) is exponential. This phenomenon is called Big Data and 50% of this amount are
health-related. In this context, it is necessary to identify, extract and analyze critical information for decision
making. The use of Web 2.0 tools can assist in this regard. Whereas diabetes is a public health problem, as there
are in the world more than 382 million diabetics, and studies show that this number is liable to increase 55% and
reach 592 million in 2035, and, according to IMS Health, antidiabetic sales will reach US$ 50 billion in 2015,
there is a need for new management tools for decision makers. Tendencies such as innovation by way of oral
insulin, stem cells, kidney drug action, smart insulin infusion and vaccines have been noticed as a likely change in
the therapeutic scenario for diabetes.

Key words: Diabetes Mellitus, Web 2.0 Tools, Big Data in Health, Technological Tendencies.
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Abordagem do Big Data em Salde no Século 21

INTRODUCAO

Segundo Mineli, Chambers e Dhiraj (2013), o
Big Data é uma iniciativa relacionada a terceira geracdo
da era da informacdo. Inicialmente, esse volume
exponencial de dados abordava os critérios dos 3Vs:
Volume, Variedade e Velocidade; mais adiante, foram
acrescidos mais 2 Vs: os atributos de Veracidade e
Valor (Zikopoulos, De Roos, Parasuraman, Deutsch,
Giles & Corrigan, 2012, & Laney, 2001).

O volume é uma referéncia a quantidade de
informacdes que sdo disponibilizadas diariamente na
Web, enquanto as diferentes fontes caracterizam o
termo variedade. Ja a veracidade e a velocidade estdo
relacionadas ao tratamento desses dados para que sejam
proveitosos e ao processamento em tempo real e
fidedignos, respectivamente (Breternitz & Silva, 2013).
O valor ¢ o atributo em que o bom tratamento de Big
Data podera gerar acesso a informacdo essencial e
economia aos cofres da organizagdo em questdo.

Segundo Mineli, Chambers e Dhiraj (2013), o
termo Big Data pode ser considerado como uma
“tempestade perfeita de dados, tempestade perfeita de
convergéncia e tempestade perfeita de computacao”.
Esta Gltima afirmagdo se fundamenta em 4 fendmenos,
segundo a lei de Moore*: computagdo movel, redes
sociais e computacdo em nuvem (cloud computing).
Dessa forma, esse acervo de dados exponencial, em
qualquer &rea da ciéncia no século 21, deve ser tratado
para apresentar informacdo pesquisada de forma
seletiva e objetiva para aumentar a inteligéncia dos
negécios, além de permitir uma melhoria no processo
de tomada de decisdo (Mineli, Chambers & Dhiraj,
2013).

A velocidade e o volume de disposicéo de dados
no presente século demostram a presenca do Big Data
(Laney, 2001), bem como a capacidade de utilizar os
resultados dessas informacdes para a 4&rea da
inteligéncia competitiva. Ou seja, produzir mais em
menos tempo, superar O concorrente e economizar
tempo. O resultado dos tratamentos de dados tem se
mostrado um diferencial para a tomada de decisdo
(Quoniam, 2010).

Segundo o Wikipediaminer® apud Magalhaes et
al. (2013), do volume diario de dados adicionados a
web, 47% sdo relacionados a Salde e, destes, 43%

referenciam-se a salde publica (Magalhdes, 2014).
Portanto, é mister pensar em novas ferramentas para
identificacdo, extracdo e andlise de dados do Big Data
relativos a salude no ambito global e glocal (regional).
Segundo Humbert (2005), o termo “glocal” esta
correlacionado a atitude de pensar nos problemas de
forma global e agir de forma a atuar localmente, pois
acdes “glocais” poderdo ter um impacto global. Esse
pensamento reflete a globalizacdo, em que a tecnologia
trouxe menos adaptacdo tecnolégica a um contexto
Unico e a participacdo de empresas situadas em locais
menos privilegiados (Humbert, 2005).

No que tange a doenca diabetes Mellitus (DM),
ela se distingue como um transtorno metabdlico
desencadeado por varios fatores e que é basicamente
caracterizado pelo aumento da glicemia e distarbios no
metabolismo de carboidratos, proteinas e gorduras,
resultantes de defeitos da secrecdo e/ou da acdo da
insulina (WHO, 1999).

Segundo a International Diabetes Federation
(2015), existem aproximadamente 400 milhdes de
diabéticos no mundo, com 4,9 milhGes de mortes
somente no ano de 2014 (IDF, 2015). Segundo King,
Aubert e Herman (1998), o aumento do nimero de
diabéticos ocorrerd principalmente em paises
desenvolvidos situados nas Américas e com maior
eventualidade na faixa etaria entre 45-64 anos.

No Brasil, as regides Sul e Sudeste apresentam
0s maiores numeros de incidéncia do diabetes. Isso
ocorre principalmente devido ao aumento da
obesidade, ao envelhecimento da populacdo e a
existéncia de histérico familiar de diabetes, haja vista
que esses fatores contribuem para o desencadeamento
da patologia (Malerbi & Franco, 1992). Dessa forma,
estima-se que o Brasil passe da 82 posicdo (prevaléncia
de 4,6%, 2000) para a 62 posicdo (prevaléncia de
11,3%) no ano de 2030, em casos diagnosticados de
diabetes mellitus (Brasil, 2013).

Observa-se que 0 crescimento do nimero de
casos mundialmente do DM ¢é proporcional aos
investimentos de PD&I (Pesquisa, Desenvolvimento e
Inovacgdo) para a doenga. Esse fato pode ser constatado
através da base de dados médica PubMed (MEDLINE),
onde encontram-se disponibilizados mais de 100 mil
documentos indexados, e na base de dados de patentes
PatentScope da WIPQ®, com mais de 57 mil patentes.
Nesse universo de documentos, apds analise de

4 Em 1965, Gordon Moore, fundador da Intel, observou que o nimero de transistores em chips deveria dobrar a

cada dois anos.

5 WikipediaMiner é um conjunto de ferramentas de mineracdo de dados para a extragdo de dados semanticos
codificados dentro da Wikipedia. http://wikipedia-miner.cms.waikato.ac.nz/

SPatentscope é a base de dados de patentes desenvolvida pela World Intellectual Property Organization (WIPO),
disponivel em http://www.wipo.int/patentscope/en/, que disponibiliza pedidos de patente depositados de acordo
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informagdes ‘“‘mineradas”, pode-se afirmar que as
tecnologias com tendéncias promissoras para o0
tratamento de diabetes sdo a insulina oral, células-
tronco, medicamentos com acdo renal, infusdo
inteligente de insulina, vacinas e novos aparelhos de
controle inteligente de insulina.

Nesse sentido, pensar a problemética de salde
publica do DM no campo do Big Data em salde se
mostra promissor e continua sendo um desafio, uma vez
que se faz necessario um constante levantamento de
dados e tradugdo dos mesmos em informagdao essencial
para a eficaz gestdo dessa mazela. Assim, ferramentas
colaborativas (Web 2.07) e softwares livres de busca,
tratamento e andlise das informacGes podem auxiliar na
“minera¢do” do grande volume de dados gerados
diariamente para a gestdo cientifica e tecnoldgica na
area da salde publica.

Portanto, este trabalho visou identificar o
cendrio cientifico e tecnoldgico para o diabetes
Mellitus, sendo que neste trabalho foi considerado
como parte do Big Data em Salde, haja vista a
presenca, no repositorio da area meédica (MEDLINE),
da existéncia de mais de 25 milhdes de citacbes
cientificas na 4&rea. Acrescentou-se ao objetivo,
especificamente, apresentar os resultados cientificos e
tecnologicos, ja “minerados” por ferramentas de acesso
livre na Web, de forma proporcionar melhor analise
para subsidiar os tomadores de decisdo na obtencéo da
informacdo essencial e tecnoldgica para 0 DM.

METODOLOGIA

Foram acessadas revistas indexadas em base de
dados como SciELO, MEDLINE (PubMed) e SCOPUS.
Para patentes, utilizou-se a base da Organizacéo
Mundial de Propriedade Intelectual — OMPI (World
Intellectual Property Organization - WIPO) e
SciFinder® Scholar. Os descritores utilizados para
identificar e extrair tanto artigos como as patentes
foram: “diabete”; ‘“diabetes”; ‘“diabetes mellitus”;
“diabete mellitus”; “technological trends”; “patents” e
“diabetes patents”. Apds a obtencdo dos dados, os
mesmos foram tratados e “minerados” utilizando-se 0s
softwares Carrot Search Lingo3G e GoPubMed,
obtendo clusters em relacéo ao total da pesquisa inicial

com o Tratado de Cooperacdo em Matéria de Patentes
(PCT), em formato de texto completo, no dia da
publicacdo, bem como os documentos de patentes de
escritdrios nacionais e regionais de patentes.

7 O termo Web 2.0 foi criado em 2004 pela empresa
americana O'Reilly Media a fim de designar uma

identificada. Posteriormente, os termos mais relevantes
foram concentrados em subgrupos para rapida
identificagdo dos documentos “core” para o diabetes.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Da perspectiva global

Dado o avanco tecnoldgico em todas as areas da
ciéncia, aliado a evolucdo tecnoldgica, é mister o
tratamento do grande volume de dados, considerando
os dados relativos a area da sadde, pois concentram
47% da informagdo. O volume exaustivo de dados
requer uma melhor organizacdo e estruturacdo para
subsidiar o tomador de deciséo.

Considerando o conceito de Humbert (2005), no
afd de se ter uma visdo glocal e global da doenga, é
recomendavel entender a questdo tanto de uma forma
geral como especifica. Quando esses resultados
apontam para uma contextualizagdo do contexto
universal, h4 a apresentacdo global de determinada
problematica. Por outro lado, ao unir o local e o global,
obtém-se a apresentacdo do problema universal ao
mesmo tempo especifico de um problema da
localidade, portanto trata-se da adaptacdo ou
regionalizacéo da problematica glocal.

Nesse sentido, a utilizacdo de ferramentas de
engenharia de busca em software livre e posterior
tratamento do volume de dados resgatados auxiliam a
extracdo da informagdo mais especifica e direcionada,
oriunda de um universo muito amplo, que pela
capacidade humana nao seria trivial obter.

De modo a estimar-se a quantidade de
informagdo disponivel referente a “big data” e “satde”
(health em inglés), realizou-se inicialmente busca no
Carrot Search Lingo3G® com o termo “big data”.
Foram extraidos 349.000.000 resultados. Destes, apds
a mineracg8o, obtiveram-se os termos mais “evidentes”
no objeto pesquisado (que mais se repetem) e
indexados somente na base PubMed, e posteriormente,
segregando os que possuiam o termo ‘“health” no
primeiro resultado com o termo “big data”, foram
obtidos 100 clusters que possuiam o total de 5.564
documentos essenciais, classificados de acordo com as
principais incidéncias, como se nota na Figura 1.

segunda geracdo de comunidades e servicos oferecidos
na internet. Esse termo se tornou um conceito na Web
e, através de aplicativos baseados em redes sociais e
tecnologia da informacdo, usuarios colaboram entre si
e disponibilizam sua utilizacdo de forma livre
(Quoniam, 2010; Laney, 2001).
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informacéo

Figura 1. Andlise do termo Big Data e “Saude”
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Fonte: CarrotLingo3g. Extracdo em 08/04/2015.

razdo da quantidade crescente de O DM é classificado como tipo 1 e 2, diabetes
adicionada nos bancos de dados gestacional, entre outras formas (Diabetes Care, 1997).

diariamente, analisar o estado da arte cientifica e O DM tipo 1 é uma doenca crbnica causada pela
tecnoldgica e extrair a informagdo essencial para  destruicdo das células B pancreaticas, mediadas por
tomada de decisdo se torna tarefa quase impossivel células de mecanismos autoimunes, tais como
empregando-se 0s meios tradicionais. Nesse ambito, a  linfdcitos T e macréfagos (Voltarelli et al., 2009). Ela
Tecnologia da Informagdo tem contribuido com pode ser causada por uma alteracdo do sistema
ferramentas que auxiliam esse processo em qualquer  imunolégico, que identifica as células pancreéaticas
area da ciéncia. Ndo obstante, além dos softwares pagos  produtoras de insulina como agentes estranhos e tenta
(que se destinam ao textmining, datamining etc.), as  destrui-las (SBD, 2003).

ferramentas de acesso livre da Web 2.0 proporcionam Ja o DM tipo 2 é mais comum que o tipo 1, pois
uma tecnologia emergente na opgao para tratar volume  compde cerca de 90% dos casos de diabetes (Azevedo,
de dados para as organiza¢des que ndo possuem uma  Camargo, Gross, Reichelt & Silveiro, 2002). No tipo 2
robusta facilidade de aquisicdo e manutencdo de  do diabetes, 0 pancreas produz insulina, mas pode ser
softwares e mecanismos de buscas privados (licengcas  insuficiente ou haver resisténcia insulinica,
de uso). Dessa forma, ao utilizar mecanismos de acesso  dificultando o funcionamento fisiolégico desse
livre, ha razoabilidade em obter a informacéo essencial ~ hormdnio. Nesse tipo de diabetes, o principal grupo de
para agilizar o processo de decisao, pois refinam dados,  risco sdo os sedentarios, obesos, gestantes, intolerantes
ordenam cronologicamente, agrupam temas e conferem  a glicose e aqueles com histdrico familiar da doenca
ao tomador de decisdo vantagens e praticidade para  (Osson, Ney-Oliveira & Adan, 2005). Com essa
obter informages essenciais e estratégicas. abordagem, nota-se que os maus habitos alimentares e

No tocante ao Diabetes Mellitus (DM), observa-  caracteristicas genéticas estdo relacionados direta ou

se que a hiperglicemia é o principal sintoma da doenca,  indiretamente ao desenvolvimento da doenca, uma vez
que também pode se manifestar por indicios como que, quando ndo tratada, ela pode causar a médio e a
politria (aumento da produgdo de urina), polidipsia longo prazo graves problemas para a salde do
(sensacgdo de sede excessiva), perda de peso, polifagia  individuo.

(fome excessiva) e visao turva ou complicagdes agudas,

que podem levar ao risco da qualidade de vida do

individuo, visto que a hiperglicemia crbnica esta

associada ao dano, disfuncdo e faléncia de varios

orgdos, especialmente olhos, rins, nervos, coragao e

vasos sanguineos (Azevedo, Camargo, Gross, Reichelt

& Silveiro, 2002).

MAGALHAES / BASTOS/ BARROSO 4 Revista de Gestdo em Sistemas de Saude - RGSS

Vol. 5, N. 1. Janeiro/Junho. 2016



Cenario Global e Glocal das Tendéncias Cientificas e Tecnol6gicas em Diabetes: Uma

Abordagem do Big Data em Saude no Século 21

O diabetes gestacional é definido como a
diminuicdo da tolerancia a carboidratos, de graus
variados, e pode ser diagnosticado pela primeira vez
durante a gravidez, podendo ou ndo persistir apds o
parto (Diabetes Care, 1997; WHO, 1999).

Segundo o Global Health Observatory — GHO
(2014), as doengas ndo transmissiveis, como doencas
cardiacas, diabetes, acidente vasculhar cerebral (AVC),
cancer, doengas respiratdrias cronicas séo as principais
causas de mortalidade no mundo. Em 2008, constatou-
se que 36 milhdes dos 57 milhdes de mortes no mundo
ocorreram devido a doencas ndo transmissiveis. A
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) afirma que o
Onus do diabetes estd aumentando na humanidade,
particularmente nos paises em desenvolvimento, e as
causas sdo complexas, em grande parte devido a um
rapido aumento no excesso de peso, obesidade e
inatividade fisica (Monteiro, Mondini & Costa, 2000).
Portanto, intervencdes preventivas sdo necessarias e 0s
sistemas de salde devem se preparar para detectar e
controlar o diabetes e respectivas sequelas (Danaei,
Finucane, Lu, Singh, Cowan, Paciorek et al., 2011).

As complicacBes desencadeadas pelo DM
podem ocorrer ao longo do tempo e essas complicacdes
secundarias causam sérios problemas de despesas na
salde publica e também de ordem pessoal
(Departamento de Ac¢des Programaticas Estratégicas,
2001; Diabetes Care, 1997).

Os paises em desenvolvimento respondem por
% da carga global de diabetes, perfazendo gastos anuais
na ordem de 614 bilhdes de dolares (International
Diabetes Federation, 2014). O diabetes e suas
complicacBes s&o uma ameaga para a satde publica no
século 21 e no Brasil ele destaca-se entre as seis
doengas ndo transmissiveis com maiores causas de
mortes. Cerca de 7% dos 6bitos brasileiros envolvem o
paciente acometido pelo diabetes, conforme é
demostrado na Figura 2.

Figura 2. Doencgas ndo transmissiveis que sdo causas de mortes no Brasil — 2012

Dibetes Mellitus

7% _\

Doengas Digestorias
8%

Doengas /
Respiratdrias

8%

Fonte: Adaptado de Regional Mortality Information System. Regional Health Observatory, Pan American Health
Organization (PAHO), 2014.

No que concerne as novas tecnologias de
tratamento do DM, foram identificadas tecnologias
através das publicacdes patentarias, quer estejam
concedidas e ja no mercado, quer ainda com pedido em

fase de exame, por conseguinte, ainda ndo concedidas.
No que tange a patentes, segundo o Instituto Nacional
de Propriedade Industrial (INPI), trata-se de uma
prote¢do temporaria de uma invengdo ou modelo de
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utilidade concedido pelo Estado aos inventores ou
pessoas juridicas. Existem dois tipos de patentes:
patentes de invencado (PI), com protecdo por 20 anos; e
de modelo de utilidade (MU), cuja protecdo é de 15
anos. ApoOs a expiracdo da validade da patente, a
invencdo pode ser produzida e comercializada por
terceiros. Considerando-se a &rea farmacéutica, os
medicamentos genéricos ou similares podem ser
produzidos e comercializados a0 mesmo tempo que 0s
de referéncia; dessa forma, a populacdo tem mais
acesso aos medicamentos, uma vez que 0S MesSMOS
passam a ser comercializados a um prego menor do que
guando existia apenas o medicamento de referéncia,
protegido pela patente em vigor.

Considerando-se esse prisma, a populacéo que
adquiria 0 medicamento de referéncia desembolsando
uma maior parte de sua renda passa a ter a opgéo entre
0 mais adequado para o tratamento e compativel com a
sua renda. Quando se observa as doencas cronicas, em
gue 0 gasto com o tratamento se da de forma continua,
uma parte consideravel do saldrio da populacdo é
comprometida, todos os meses, com a compra de
medicamentos. Segundo o Intercontinental Marketing
Services (IMS Health, 2014), o Brasil teve uma
crescente producdo de medicamentos genéricos nos
Gltimos seis anos, estando a frente de paises como
Alemanha e Franca e atrés dos EUA, ascendendo da
sexta para a segunda colocagdo no periodo de 2007 a
2013 (IMS Health, 2014).

Ainda no que tange a protecdo patentaria a fim
de garantir a introducdo no mercado do novo
farmaco/medicamento, cabe ressaltar o tempo de
andlise dos escritdrios de patentes de cada pais. No caso
do Brasil, o responsavel por essa andlise e concesséo é
o Instituto Nacional de Propriedade Industrial (INPI).
Os laborat6rios farmacéuticos apresentam recursos em

razao do tempo de analise e respectiva aprovagao para
comercializagdo do novo medicamento. Um exemplo
no campo do DM é o medicamento Janivia®, cujo
farmaco é o sitagliptina. A andlise desse medicamento
foi arquivada no ano de 2002 e somente em 2014 teve
a sua revisdo completada. Nesse sentido, a protecdo
patentaria foi expandida em mais dez anos, ou seja, até
0 ano de 2024.

As pesquisas e 0 desenvolvimento
direcionados para o tratamento do diabetes trouxeram
bons resultados para a terapéutica da doenca, gerando
melhor qualidade de vida aos pacientes. Esse
crescimento pode ser observado na base médica
PubMed da MEDLINE. Utilizando o mecanismo de
busca e tratamento GoPubmed, com o termo diabetes
treatment, pdde-se resgatar toda a producdo cientifica
desde 0 ano de 1984 até 2014. Como se observa na
Figura 3, as pesquisas comegaram muito incipientes
nos anos de 2005, 2006 e 2007, sendo este uUltimo
elevado para cerca de 1800 publica¢des na area. Porém,
a mesma se desenvolveu abruptamente no ano seguinte,
estendendo-se até os dias atuais.

As investigacOes cientificas proporcionam o
avanco ndo somente cientifico, mas também
vislumbram o caminho de desenvolvimento
tecnolégico e quica auxiliar na apropriacdo do
conhecimento pela populacdo, ou seja, gerar inovagéo,
nesse caso na promocdo da satde. Segundo Carvalho,
Santos e Neto (2015), a inovagdo tem por objetivo um
acréscimo continuo e sistematico de conhecimento
cientifico e tecnoldgico estruturado sob uma
perspectiva estratégica. No que tange as tecnologias,
uma das ferramentas de apoio existentes sdo as
transferéncias de tecnologia. Estas ocorrem tanto em
esferas publicas e privadas como entre estas Ultimas.

Figura 3. Producio cientifica publicada na base de dados PubMed do termo “diabetes treatment”, desde
0 ano de 1984 até 2014
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Algumas tecnologias promissoras tém
ganhado destaque nos dltimos anos, como a insulina
oral, que, embora ainda esteja em fase de testes, é
considerada muito promissora pelos especialistas,
conguanto um dos seus maiores impasses seja descobrir
uma forma de revestimento para proteger a insulina da
degradacdo digestiva (SBD-Sociedade Brasileira de
Diabetes, 2014).

Outra tecnologia emergente trata do uso de
células-tronco, em que estas seriam transformadas em
células pancreaticas, a fim de que as mesmas possam
produzir insulina e proporcionar ao paciente o
fornecimento do horménio. As pesquisas nesse
contexto consistem precisamente em fazer as células-
tronco produzir insulina sem que o paciente tenha
rejeicdo (SBD-Sociedade Brasileira de Diabetes,
2014). Da mesma forma, células-tronco embrionarias e
seus derivados teciduais estdo sendo pesquisados para
o0 tratamento de doencas degenerativas, como no caso
da patente da Agency For Science e Technology and
Research — “Método de derivagdo de células-tronco
mesenquimais” BR0617084 de 2011.

Nos Ultimos anos, varios medicamentos foram
desenvolvidos para o tratamento do DM, como a
dapagliflozina, canagliflozina e empagliflozina. No
Brasil, a dapagliflozina ja estd disponivel e a
canagliflozina tem previsdo de chegada até o final de
2015 (SBD-Sociedade Brasileira de Diabetes, 2014).
Cabe salientar que a dapagliflozina (Forxiga™) é
utilizada para tratar o DM Tipo 2, a qual é excretada
pela urina. Esse desenvolvimento foi realizado pelo
acordo entre as indlstrias Bristol-Myers Squibb e
AstraZeneca. A tecnologia pela qual o medicamento
excreta glicose pelo rim se d& em razdo de que ele é
capaz de reabsorver a glicose filtrada e excretar pela
urina através de um cotransportador chamado SGLT2
(sodium-glucose cotransporters). O alvo desses
medicamentos novos consiste em blogquear o0

funcionamento desse canal e aumentar a saida do
excesso de glicose pela urina, proporcionando a
normalizacdo da glicose no sangue.

Outra tecnologia emergente sdo as chamadas
bombas de insulina com inovagdes a cada ano, sejam
em hardware com dispositivos menores e mais leves ou
em softwares mais potentes e capazes de melhor
gerenciar a insercdo da quantidade de insulina no
sangue. A bomba de insulina considerada como
exemplo de evolugéo, a Medtronic MiniMed® 530G
com Enlite®, esta sendo caracterizada como “o avango
na dire¢@o do pancreas artificial”. O software utilizado
nessa tecnologia calcula precisamente a quantidade de
insulina que serd injetada e recebe informac@es sobre o
comportamento da glicose sanguinea a fim de realizar
0 respectivo calculo. Além disso, ele pode receber
dados de um sistema eletrénico chamado CGMS —sigla
em inglés para Sistema de Monitoramento Continuo de
Glicose. O CGMS é um sensor inserido no tecido
subcuténeo do paciente, o qual envia informagdes para
a bomba de insulina em tempo praticamente real sobre
0 comportamento da glicemia (SBD-Sociedade
Brasileira de Diabetes, 2014).

Quanto as formulagbes estiveis para o
tratamento do DM, pesquisadores tém tido relevante
interesse na substancia “glucagon”. O glucagon possui
estabilidade e facilita a composic¢do e comercializagéo
de um péancreas bidnico, em que seriam evitados 0s
episddios de hipoglicemia em pacientes que
administram insulina, haja vista que o pancreas bidnico
contendo dois hormdnios ndo precisaria se importar
com o possivel descontrole. A Figura 4 demonstra a
evolucdo patentaria das formulagbes estiveis de
glucagon. Convém destacar as patentes WO
2013101749 (2012) e WO 2014124096 (2014). Estas
estdo reivindicando formas de estabilizar quimica e
fisicamente o glucagon, para que seu uso terapéutico
contra a hipoglicemia seja possivel (SciFinder, 2012).

Figura 4. Patentes de formulacoes estaveis de glucagon

]
-
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Fonte: Elaborado pelos autores. Extraido do WIPO/Patentescope (julho/2015).
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No que concerne a vacinas para 0 DM, podem-
se destacar pesquisas da Universidade Stanford, em que
a mesma esta testando uma vacina capaz de interceptar
as mas acdes do ataque do sistema imune sobre o
pancreas e a destruicdo das células beta no diabetes tipo
1. Os dados cientificos estdo publicados na revista
Science Translational Medicine, de junho de 2013. A
pesquisa mostra que a partir de um estudo
multicéntrico, de 12 semanas, foi demonstrado que
aqueles que receberam a vacina apresentaram menor
destruicdo das células beta do pancreas, em
comparagdo com aqueles que ndo tinham recebido a
dose de vacina (SBD-Sociedade Brasileira de Diabetes,
2014).

Para que um individuo acione o Diabetes
Mellitus Tipo 1 em seu organismo, ele deve ter
susceptibilidade imunogenética associada aos genes de
histocompatibilidade e passar por eventos ambientais
favoraveis ou desencadear uma resposta autoimune
com anticorpos e/ou linfocitos autorreativos. Nas
infecgBes virais por enterovirus, em particular por
Coxsackie B, estdo associados com o dano causado as
celulas B no processo autoimune. Elas sdo responsaveis
pela producdo de insulina. Em estudos realizados no
sangue periférico de pacientes com DM tipo 1,
comprovou-se que 42%-64% deles possuem genoma
viral do Coxsackie B4 ou B3. Essa infecgéo viral pode
desencadear um processo de producéo de autoantigenos
que estimulam os linfécitos T autorreativos. Esse
processo esta relacionado com o aparecimento de
Coxsakie B4 em pacientes com diabetes mellitus tipo 1
(Donadi, Fernandes, Foss, Pace & Zanetti, 2005).
Estudos avangam nessa area, em que se verificam todos
0s 6 grupos de virus que devem ser usados para a
prevencdo ou tratamento de Diabetes Mellitus Tipo 1,
como a patente US 20140255425 (“Multi-MH vacina
para prevenir ou tratar a diabetes de tipo 1), que
propbe o tratamento ou prevencdo da doenca
(SciFinder, 2014).

Ja no campo de biossimilares, empresas
lideres no mercado mundial de insulina tém envidado
esforcos  para  insulinas  biossimilares  com
patenteamento nessa area. O percentual de dominio da
tecnologia patentéria por empresa consiste em: Novo
Nordisk (41%), Sanofi (32%) e Eli Lilly (20%)
(Edelman, Parkin, & Polonsky, 2014 e Blumer &
Edelman, 2014). Ressaltam-se as tecnologias que

8 Sdo laboratérios farmacéuticos publicos que
pertencem ao governo estadual ou federal, como a
Fundac&o para o Remédio Popular (FURP), do Estado
de Sé&o Paulo, Laboratério Farmacéutico do Exeército

estardo em dominio pablico no ano de 2016, devido a
expiracdo das patentes, que sdo as substancias (Nurem
— Centro de Assessoria Econémica no Regulamento,
2010):

a) Lispro, empresa detentora Eli Lilly;

b) Aspart, empresa detentora Novo

Nordisk;
¢) Glargina, empresa detentora Sanofi.

Da perspectiva “glocal”

No caso brasileiro, convém, primeiramente,
destacar os acordos de cooperacdo chamados de
Parcerias de Desenvolvimento Produtivo (PDP). Essas
parcerias sdo administradas pelo Governo Federal
através do Ministério da Salde (MS) e sempre
envolvem um ente pablico (Laboratério Farmacéutico
Oficial — LFO®), um Laboratdrio Farmacéutico Privado
brasileiro e/ou uma Farmoquimica brasileira e/ou o
detentor estrangeiro da tecnologia, nesse caso 0O
Laboratério  Farmacéutico  Internacional.  Essa
estratégia visa garantir a transferéncia da tecnologia
para o pais e que esta permaneca em poder do Estado
brasileiro para fomentar a internalizagéo, bem como a
partir desta, se possivel, gerar inovagdes incrementais,
haja vista a absor¢do de técnicas ja em estado mais
avancado do que as ja existentes em territorio
brasileiro, diminuindo assim o “gap” de pesquisas e
desenvolvimento, caso cientistas brasileiros fossem
iniciar o processo de desenvolvimento a partir do ponto
“zero”.

Na Figura 5, pode-se observar o fluxo do
processo para o estabelecimento de uma PDP, o qual
segue as diretrizes de Portarias e resolucGes
governamentais, como, por exemplo, a Lista dos
Produtos estratégicos para o Sistema Unico de Sadde
(SUS) — Portaria MS N¢ 2.531/2014, de 12 de
novembro de 2014. No artigo 22 dessa Portaria, a PDP
¢ conceituada como parcerias que envolvem a
cooperacgdo mediante acordo entre instituicdes publicas
e entidades privadas para desenvolvimento,
transferéncia e absorcdo de tecnologia, producdo,
capacitacdo produtiva e tecnolégica do pais em
produtos estratégicos para atendimento as demandas do
Sistema Unico de Saude (SUS), tornando-se um avango
tecnoldgico em prol da saude da populagéo.

(LAQFex), ligado ao Ministério do Exército etc. Esses
laboratdrios estdo reunidos e representados pela
Associacdo dos Laboratdrios Farmacéuticos Oficiais
do Brasil (Alfob).
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Figura 5. Fluxo das PDP

Manifestacéo formal da
Instituicdo pUblica em
estabelecer a PDP.
Encaminhamento do projeto
executivo pela Instituigdo
publica ao MS.

Andlise do projeto executivo
pelo MS.

Elaboragdo de Nota Técnica.
Apresentacdo oral da proposta
pela Instituicdo publica para
Comissdo Gestora e Membros
do GECIS do MS.

Anélise pelas Comissdes
Gestoras.

Anélise pelos membros
integrantes do GECIS.

Parecer do MS negativo: envio

de Oficio a Instituigdo publica el
com as consideragoes.

Parecer do MS satisfatorio:
encaminhado para apreciacao
da SCTIE do MS, seguida de
assinatura de Termos de
Compromisso entre a
Instituicdo Publica, o MS e no
GECIS.

NOTA: ha condicionantes
como Certificado de BPF,
registro sanitario (Anvisa,
2014), internalizagéo etc.

Acompanhamento e monitoramento

Aprovacéo da PDP.

Assinatura dos termos de
compromisso no GECIS.

Abertura de Processo.

Envio de Oficio a Instituicio
publica com cépia de Nota
Técnica e Termo de
Compromisso.

Solicitacéo periddica de
Relatério de Acompanhamento.
Acompanhamento e
monitramento das atividades
pelos: Comité Técnico
Regulatério da Anvisa, Visitas
Técnicas e Relatorios.

Fonte: Extraido pelos autores do Portal do MS: www.saude.gov.br. Acesso fev. 2015.

Cabe destacar que, previamente ao
estabelecimento de uma PDP, é necessaria a
disponibilizacéo da lista estratégica de produtos para o
SUS. Essa lista € revisada periodicamente conforme as
politicas e os programas de promocgdo, prevencao e
recuperacdo da salde, aquisicdo centralizada pelo
Ministério da Saude ou passivel de centralizacdo, e
deve ser interessante a producdo nacional do produto e
de seus insumos farmacéuticos ativos. Também deve
ter a0 menos um dos seguintes critérios: alto valor de
aquisicdo para o SUS; dependéncia significativa de
importacdo do produto para os programas e agdes de
promocao, prevencao e assisténcia a satide no ambito
do SUS nos dltimos trés anos; incorporagdo tecnoldgica
recente no SUS e produto negligenciado ou com
potencial risco de desabastecimento (Brasil, 2014).

Nesse sentido, concluidas todas as etapas,
inicia-se a transferéncia de tecnologia para o
desenvolvimento produtivo. Cabe ressaltar que 0s
principais objetivos da PDP estéo descritos na Portaria
N2 837, de 18 de abril de 2012, que séo: racionalizar o
poder de compra do Estado, investir no
desenvolvimento tecnoldgico do pais, fabricar os
produtos estratégicos para o SUS, diminuindo sua
vulnerabilidade, e negociar reducdo nos precos da
tecnologia. Segundo o MS (2015), dentre as 103 PDPs
existentes até maio de 2015, existiam 76 parceiros
envolvidos, sendo 19 LFO e 57 laboratérios privados,
resultando em 97 produtos em desenvolvimento, que
sdo: 66 medicamentos, 7 vacinas, 19 produtos para
salde e 05 parcerias envolvendo P&D (Pesquisa e
Desenvolvimento). Dessas PDPs, 02 delas sdo de

tecnologias para o tratamento de DM sob
responsabilidade do Instituto de Tecnologia em
Farmacos (Farmanguinhos — LFO), da Fundagédo
Oswaldo Cruz  (Fiocruz), ligado ao MS.
Especificamente, essas duas PDPs sdo de Insulinas
Humanas Recombinantes das empresas Indar e Biomm
(Indar, 2014 & Biomm Technology, 2015). Segundo o
MS, a economia gerada com essas PDPs esta em torno
de R$ 4,1 bilhdes/ano.

A politica das PDPs auxilia na reducéo do
déficit comercial brasileiro de farmacos e
medicamentos. Portanto, diminui a dependéncia de
tecnologia internacional importada. Ela ainda fortalece
a producdo nacional e garante um acesso melhor de
medicamentos  estratégicos para a populacdo,
minimizando assim as despesas do SUS com produtos
estratégicos que sdo totalmente dependentes do
mercado internacional. A partir dessa lista de produtos
estratégicos para o SUS sdo definidas as prioridades
anuais para apresentacdo de propostas de PDPs. Esse
arsenal terapéutico compde a Relacdo Nacional de
Medicamentos Essenciais (Rename), disponibilizada
periodicamente pelo MS, que serve como balizamento
para a prescricdo terapéutica de medicamentos
essenciais em uso em territério brasileiro, na qual todos
sdo registrados e assegurada sua eficcia pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa). No que
tange ao tratamento do DM, a Rename de 2014 declara
0s seguintes medicamentos: insulina humana NPH,
insulina humana regular, cloridrato de metformina,
glibenclamida e gliclazida. Observa-se o detalhamento
e concentracdo na Figura 6.
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Figura 6. Medicamentos para Diabetes segundo a Rename 2014

Insulinas e Andlogos

Insulinas e Andlogos injetdvels, acio intermedidria

¢ Insulina Humana NPH (100 Ul/mL) = suspensiio injetivel
Insulinas e Andlog

s Injetidvels, aglo rdplda

* Insulina Humana regular (100 UI/MI) = suspenslio injetdvel
Medicamentos Hipoglicemlantes, excluindo Insulinas

Biguanidas

* Cloridrato de Metformina (S00mg) = comprimido
* Cloridrato de Metfomina (850mg) - comprimido

Derivados da Uréia, Sulfonamidas

Glibenclamida (Smg) = comprimido

Gliclazida (30mg) — comprimido de liberagio controlada
Gliclazida (60mg) = comprimido de liberaglo controlada
Gliclazida (80mg) — comprimido

Fonte: Rename, 2014.

As despesas com medicamentos pelo SUS
para o tratamento do DM apresentam-se crescentes a
cada ano, em razdo do aumento dos casos da doenga,
bem como da cronicidade relacionada a demora do
diagndstico. Entre os anos de 2008 a 2011, houve

aumento  significativo nos  gastos  publicos,
principalmente na regido Sudeste e em pessoas acima
de 60 anos, conforme pode ser observado nos Quadros
le2.

Quadro 1. Custos (R$) do Sistema Unico de Satde com o diabetes por regifo

Regido Regido Regido Regido Regido Regido
Ano Norte Nordeste Sudeste Sul Centro-Oeste
2008 4,028.220,75 | 14.830.081,19 26.061.451,01 12,779.399,53 5.762.088,51
2009 5.394.800,11 | 19.901.615,09 32,285,387,41 14.102.870,79 6.367.029,48
2010 5.736.305,95 | 22.274.140,74 33.863.170,08 14.581.464,94 6.704.673,15
2011 6.605.370,59 | 24.3595.502,87 37.218.669,28 14.892.466,78 6.166.994,45
Fonte: Mozzoccante, Moraes e Campbell (2012).
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Quadro 2. Custos em R$ pelo Sistema Unico de Satide com DM por idade

'“"-—-_____ Idade Até 29 anos e 30 - 59 anos Acima de &0 anos
ANG

2008 7.3E2.525,78 24.632.225,82 31.132.450,51

2009 9.635.572,80 29.900.095,07 38.4432.376,61

2010 9.020.274,27 31.540.807,B0 42.598.672,79

2011 10.702.071,10 34.815.084,98 43.761.847,89

Fonte: Mozzoccante, Moraes e Campbell (2012).

No que concerne ao DM no Brasil, segundo a
Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD) (2014), o DM
tipo 2 responde por 90% dos casos da doenga entre 0s
brasileiros. Nesse sentido, as indUstrias farmacéuticas
tém envidado esforcos para lancar novos produtos no
mercado brasileiro. Como exemplo, a empresa Sanofi-
Aventis lancou o medicamento Lyxumia®, cujo
principio ativo é o farmaco lixisenatide, que tem por
acdo terapéutica aumentar o tempo de esvaziamento
géstrico a fim de permitir que o alimento permaneca por
mais tempo no estdmago. Ja o laboratério farmacéutico
AstraZeneca langou o Forxiga (dapagliflozina), que
atua nos rins e estimula a perda de agUcar e sodio pela
urina, diminuindo a pressdo sanguinea e o0 peso. A
dapaglifozina pode ser utilizada em qualquer fase da
doenca como monoterapia ou em combinacdo com
insulina.

Em relagdo ao DM tipo 1, o laboratério
farmacéutico Novo Nordisk introduziu a primeira acéo
ultraprolongada da insulina, com efeito de 42 horas,
chamada de Tresiba. E um sistema inovador de infuso
“Paradigm VEO Medtronic”, uma vez que a unidade
para o fornecimento de insulina atua quando o paciente
tem uma hipoglicemia. Essa insulina ja foi aprovada
pela Agéncia Regulatéria Europeia-EMA (SBD-
Sociedade Brasileira de Diabetes, 2014).

As futuras tecnologias para o tratamento do
DM pretendem inovar e/ou melhorar o que ja esta
disponivel no mercado, a fim de melhorar a qualidade
de vida dos pacientes. Os caminhos de Pesquisa,
Desenvolvimento e Inovagdo sdo promissores quando
comparados com o arsenal terapéutico existente no
passado.

CONSIDERACOES FINAIS

O século 21 trouxe novos desafios e
oportunidades para a ciéncia. Dessa forma, a ciéncia da
informag@o com as ferramentas para “mineragdo” de
dados é uma grande aliada para as demais areas da
ciéncia, haja vista o crescente volume de dados novos
adicionados a Web diariamente.

Considerando o crescimento exponencial dos
dados aliados & ciéncia e o desenvolvimento
tecnolégico, esse fato ndo é diferente, principalmente
na &rea da Salde. Dessa forma, é premente monitorar o
desenvolvimento de novas metodologias através da
identificacdo, extracdo e tratamentos de dados para
cunhar a informacéo essencial.

Quando se correlaciona a “mineracdo” do
“Big Data” em saude, pode ser considerado como
tecnologia emergente por meio das ferramentas com
conceito Web 2.0, em que ha o acesso a ferramentas de
livre acesso e, por conseguinte, agilidade nos processos
para tomadas de deciséo.

No que tange a prevaléncia do DM, verificou-
se que é crescente globalmente (383 milhdes) e o Brasil
se coaduna nesse cenario com 90% dos portadores de
DM do tipo 2.

Quanto as pesquisas cientificas em DM, elas
tornaram-se mais intensas nos Ultimos 7 anos e, em
comparagdo com o avango tecnolégico, se apresentam
graduais e com novas alternativas terapéuticas.

As tendéncias tecnoldgicas apontam para
introducdo no mercado nos préximos anos as seguintes
tecnologias: tratamento com insulina oral, células-
tronco, medicamentos com acgdo renal, infusdo de
insulina inteligente e vacinas. Estima-se que essas
sejam as areas mais investidas no século 21.
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Em relagéo as politicas publicas no Brasil, elas
acompanham a tendéncia mundial em atender a melhor
qualidade de vida e seguranca da populacdo. Nesse
sentido, politicas como a Rename e PDP tém auxiliado
na internalizacdo de tecnoldgicas emergentes, com
reducdo do déficit da balanca comercial brasileira e,
consequentemente, proporcionando novas opgdes
terapéuticas para o SUS.
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