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APRESENTACAO

A literatura especializada tornou-se uma consequéncia natural dos
extraordinarios avancos dos conhecimentos em todas as areas de formacgéo superior
e nos diferentes planos da vida e da atividade de um profissional. Em face do acumulo
do saber e da crescente especializacdo das técnicas em cada ramo das ciéncias, 0
profissional moderno dificiimente se sentira seguro apenas com 0s conhecimentos
basicos de sua ciéncia e de sua profissdo oferecidos pela graduacéo e a atividade
cotidiana profissional.

Procurar aprimorar-se a partir de conteudos inovadores e contemporaneos € uma
decorréncia natural da evolucédo das Ciéncias Farmacéuticas sendo esta percepcao
uma necessidade para aquele profissional que quer aperfeicoar-se e destacar-se
num mercado de trabalho cada vez mais competitivo, nesse sentido acreditamos
que ter concluido uma graduacao, por si, nao seria sinbnimo de evolucao e sucesso
profissional.

Tendo como compromisso ser formadora de uma nova sociedade, a Atena
Editora, através deste livro, busca desempenhar com competéncia o desafio de
atender aos designios da modernidade, articuladas com as questbes concretas
postas pela dindmica da sociedade e da cultura e engajadas na humanizagéo do
progresso da ciéncia envolvendo a Profissdao Farmacéutica. Portanto, diversos e
interessantes temas séo, deste modo, discutidos aqui com a proposta de fundamentar
o conhecimento de académicos, mestres, doutores, farmacéuticos e todos aqueles
profissionais que, de alguma maneira, possam interessar por assuntos relacionados a
Assisténcia Farmacéutica, especialmente a Farmacia Clinica e Atencdo Farmacéutica.

Para tanto, foram organizados 20 capitulos que apresentam temas como: a
importancia das intervencdes farmacéuticas na pratica clinica, na farmacia clinica
e no uso indiscriminado de medicamentos; os riscos da polifarméacia; atencéo
farmacéutica aos pacientes com Alzheimer e pacientes gestantes; assisténcia
farmacéutica no ambito hospitalar brasileiro; analise do perfil de prescricdo de
antibioticos; anélise da dispensacao e uso irracional de medicamentos; avaliacéo da
adesao a terapia antirretroviral em pacientes portadores de HIV/AIDS; manejo da dor
oncolodgica; a importancia da glicemia capilar como método de triagem no diagnéstico
de diabetes; perfil microbiologico e bactérias resistentes a antimicrobianos; legislacéo
dos fitoterapicos; polissacarideos como fonte de novos recursos terapéuticos;
desenvolvimento de lo¢ao contendo extrato de castanhola; influéncia da sazonalidade
na atividade antimicrobiana da propolis vermelha e ainda, descarte consciente de
medicamentos.

Portanto o presente livro traz um rico material pelo qual sera possivel atender aos
anseios daqueles que buscam ampliar seus conhecimentos dentro da perspectiva da
terapéutica medicamentosa e dos cuidados terapéuticos no universo Farmacéutico.

Boa leitura!

Carlos Eduardo Pulz Araujo
lara Lucia Tescarollo
Marcia Aparecida Antonio



SUMARIO

(03X = 1 U] 1 1 R 1

IMPORTANCIA DAS INTERVENCOES FARMACEUTICAS NA PRATICA CLINICA

Cristiane Coimbra de Paula
Gorete de Fatima de Oliveira
Caroline Aquino Vieira de Lamare
Walkiria Shimoya

DOI 10.22533/at.ed.9181919111

(03X =d 1 U] 1 1 3R 11

FARMACIA CLINICA E O USO INDISCRIMINADO DE MEDICAMENTOS POR
IDOSOS: OS RISCOS DA POLIFARMACIA

Amanda de Carvalho Pereira Moraes
Daniela Sachs

Maria Luiza Carvalho Noronha
Amanda Natalina de Faria

DOI 10.22533/at.ed.9181919112

(03X =] 1 U] 1 1< J 18

IMPLICACOES DA POLIFARMACIA EM IDOSOS E O IMPORTANTE PAPEL DO
FARMACEUTICO NESSE PROCESSO

Maria das Gragas Morais de Medeiros
Amanda Geovana Pereira de Araujo
Marcus Vinicius Dutra dos Santos
Ana Gabriela do Régo Leite

Mariana Ferreira Nunes

Parizia Raiane Araujo Dantas

Taina Oliveira de Araujo

Carliane Rebeca Coelho da Silva

Igor Luiz Vieira de Lima Santos

DOI 10.22533/at.ed.9181919113

(03X = 1 U] 1 1 SR 29

ATENCAO FARMACEUTICA AOS PACIENTES COM ALZHEIMER: ELABORACAO
DO PLANO FARMACOTERAPEUTICO

José Nyedson Moura de Gois
Jéssica Costa de Oliveira

DOI 10.22533/at.ed.9181919114

(03X =] 1 U 1 1 39

ATENCAO FARMACEUTICA NA GESTACAO

Larissa Souza Gongalves

Camila Calado de Vasconcelos

Caroline da Mota Araujo

Gabriella Alves Costa

Ivelyne Jéssika Santos Araujo

Kildare Marcio Magalhdes Campos Cardoso
Monigue Yolanda Almeida Leal

Olga Nathalia de Albuquerque Coelho
Rodrigo Neves Silva

Kristiana Cerqueira Mousinho

DOI 10.22533/at.ed.9181919115




(03X = 1 U 1 o X - SRR 49

ASSISTENCIA FARMACEUTICA NO AMBITO HOSPITALAR BRASILEIRO

Vitéria de Souza e Souza

Maria Patricia Alves de Santana Almeida
Marcus Vinicius Peralva Santos

Calila Santos Silva

Jeane Soares Damacena

Ludmila Araujo

Maria do Socorro Nunes da Costa

DOI 10.22533/at.ed.9181919116

(0312 1 1 U] 1 Ty 200 59

ANALISE DO PERFIL DE PRESCRICAO DE ANTIBIOTICOS EM UMA UNIDADE DE
PRONTO ATENDIMENTO DE PERNAMBUCO/PE

Rosali Maria Ferreira da Silva
Stefane Vasconcelos Pereira
Januaria Rodrigues de Lima
Williana Toérres Vilela

Aline Silva Ferreira

Emerson de Oliveira Silva
Cindy Siqueira Britto Aguilera
Talita Atanazio Rosa

Maria do Carmo Alves de Lima
Francisca Sueli Monte Moreira
Silvana Cabral Maggi

Pedro José Rolim Neto

DOI 10.22533/at.ed.9181919117

(03X 2] 1 U] o X J 72

ANALISEDA DISPENSAQAO EUSOIRRACIONALDE DORFLEX®: RELAQAO sOCIO
CULTURAL, IMPACTOS DA AUTOMEDICAQAO/INTERAQAO MEDICAMENTOSA
NA SAUDE E PROPOSTA DE DISPENSAQAO RACIONAL

Carine Lopes Calazans

lvan Rosa de Jesus Junior

Mabel de Souza Sodré

Morganna Thinesca Almeida Silva

Elaine Alane Batista Cavalcante

Joseneide Alves de Miranda

José Marcos Teixeira de Alencar Filho

DOI 10.22533/at.ed.9181919118

(03N = 1 U] 1 X Y 85

PERFIL DE CONSUMO DE CLONAZEPAM EM CIDADE DA MICRORREGIAO DO
PAJEU EM PERNAMBUCO

Aristéia Maria da Silva
Auricélia Ferreira da Silva
Jéssica da Silva Siqueira
Lydja Rayhanne Dario Ferreira
Gabriela Cavalcante da Silva

DOI 10.22533/at.ed.9181919119




CAPITULO 10 et eeeeeeeeeeessmeesesessesnsssssessssssesnsssnsessesssesnsesneesnssssssnsssnsssssssnesnnes 96

AVALIACAO DA ADESAO A TERAPIA ANTIRRETROVIRAL EM PACIENTES
PORTADORES DE HIV/AIDS

Aline Goncalves Monteles

Fernanda de Oliveira Holanda

Maria Victéria Souto Silva

Fernanda Karolinne Melo Fernandes
Itallo Patrick Sousa Amorim

Jhady Steffane Silva Duailibe Pereira
Alanna Rubia Ribeiro

Lucas Girdo Ferreira

Saulo José Figueiredo Mendes

DOI 10.22533/at.ed.91819191110

(03X =] 1 U o 15 s TSR 108

MANEJO DA DOR ONCOLOGICA: UMA ABORDAGEM TERAPEUTICA

Maria Eduarda de Oliveira Pereira Rocha
Camila Calado de Vasconcelos

Camila Maria Beder Ribeiro Girish Panjwani
Euclides Mauricio Trindade Filho

Kevan Guilherme Noébrega Barbosa
Roberta Adriana Oliveira Estevam
Rodolfo Tibério Ferreira Silva

Rodrigo Neves-Silva

Shyrlene Santana Santos Nobre
Thamara Guedes Araujo Cavalcante
Zelma Holanda do Nascimento

Kristiana Cerqueira Mousinho

DOI 10.22533/at.ed.91819191111

(03X =] 1 U] o 15 - 118

A IMPQRTANCIA DA GLICEMIA CAPILAR COMO METODO DE TRIAGEM NO
DIAGNOSTICO DE DIABETES

Juliano Oliveira Santana
Ana Carolina Moraes de Santana

DOI 10.22533/at.ed.91819191112

(03N =] 1 U] o T S 127

PERFIL MICROBIOLOGICO CONTENDO BACTERIAS QUE CONFEREM
RESISTENCIA A FARMACOS ANTIMICROBIANOS EM INFECCOES DE SiTIO
CIRURGICO DE PACIENTES DO HOSPITAL DE URGENCIA DE GOIANIA — HUGO

Alexsander Augusto da Silveira
Alvaro Paulo Silva Souza
Adibe Georges Khouri
Adeliane Castro da Costa

Sara Rosa de Souza Andrade
Ana Claudia Camargo Campos

DOI 10.22533/at.ed.91819191113




(03N =] 1 U] o T R 138

LEGISLACAO DOS FITOTERAPICOS: LEIS QUE REGULAMENTAM O USO NO
BRASIL

Aline Alves de Jesus Nakamura

Giovanna Masson Conde Lemos Caramaschi
Jocivaldo Rodrigues da Silva (in memoria)
Nathalia Carvalho de Araujo

Iriani Rodrigues Maldonade

Eleuza Rodrigues Machado

DOI 10.22533/at.ed.91819191114

(03N =2 1 o U] 1 T - 149

POLISSACARIDEOS COMO FONTE DE NOVOS RECURSOS TERAPEUTICOS
PARA O FORTALECIMENTO DO SISTEMA IMUNOLOGICO

Caio César de Andrade Rodrigues Silva
Graziella Silvestre Marques

Williana Toérres Vilela

Camila Bezerra Melo Figueirédo

Anna Carolina Araujo Ferreira Silva
Rosali Maria Ferreira da Silva

Giovanna Christinne Rocha de Medeiros
Thais Pachéco Freitas.

Talita Atanazio Rosa

André Luiz Moreira Domingues de Sousa
Larissa Araujo Rolim

Pedro José Rolim Neto

DOI 10.22533/at.ed.91819191115

(03N =2 1 i U] o 15 - R 165

DESENVOLVIMENTO DE UMA LOCAO TOQUE SECO CONTENDO EXTRATO DE
CASTANHOLA (Terminalia catappa L.)

Erivan de Souza Oliveira
Ana Carolina Pereira Ferreira
Angelo Roncalli Alves e Silva

DOI 10.22533/at.ed.91819191116

(03:N =3 1 1 U] 1o 15 220 171

INFLUENCIA DA SAZONALIDADE NA ATIVIDADE ANTIMICROBIANA DA PROPOLIS
VERMELHA DE ALAGOAS

Karwhory Wallas Lins da Silva
Daniela Calumby de Souza Gomes
Crisliane Lopes da Silva

Marcia Adriana Pessoa de Oliveira Esteves
Samea Keise de Oliveira Silva
Thaynna Silva Neri

José Eraldo dos Santos Neto
Kézia Kewyne Lins da Silva
Anténio Eusébio Goulart Sant'Ana
Thiago José Matos Rocha

Aldenir Feitosa dos Santos

Saskya Araujo Fonseca

DOI 10.22533/at.ed.91819191117




(03N =3 1 o U] o T - 184

DESCARTE CONSCIENTE DE MEDICAMENTOS

Barbara da Silva e Souza Lorca
Fernanda Marques Peixoto
Carlos Eduardo Collazo Pontes

DOI 10.22533/at.ed.91819191118

(03N =3 1 o U] 1 T - 194

COLECALCIFEROL: UMA ANALISE CRITICA DE PRODUTOS MANIPULADOS E
INDUSTRIALIZADOS

Stephanye Carolyne Christino Chagas

Maria Amélia Paiva Ferrucci

Julia Celly de Morais Carvalho

Asley Thalia Medeiros Souza

Davi Pereira de Santana

Leila Bastos Leal

DOI 10.22533/at.ed.91819191119

(03N =2 1 ] o 1 R 210

INDICE DE COMPLEXIDADE DA FARMACOTERAPIA: INSTRUMENTO PARA
AVALIAR A TERAPIA DE PACIENTES DIABETICOS

Matheus Oliveira do Nascimento
Dinayra Oliveira do Nascimento
Carla Solange de Melo Escércio Dourado

DOI 10.22533/at.ed.91819191120
SOBRE OS ORGANIZADORES.........ccocosttmiinmrerissssrnssssssnssssssssssssssssssssssssnssssssnas 221

INDICE REMISSIVO ......ooeccereceeeceassstsesesssssesesssssaseessssssssensssssssassssssssssasensasssanes 223




CAPITULO 19
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RESUMO: Profissionais de saude tem prescrito
cada vez mais vitamina D, visto que sua
deficiéncia representa um problema de saude
coletiva mundial. Adicionalmente, individuos
tém utilizado esta substancia para outros fins
além daqueles ligados ao metabolismo mineral,
apesar da escassez de dados cientificos sobre
seu papel na prevencao de outras doencas.
Este trabalho analisou de forma critica a
prescricdo, manipulacao e uso do colecalciferol
em apresentacOes magistrais e comerciais
nacionais. Farmacias magistrais de Recife/
PE informaram as formas farmacéuticas
manipuladas contendo colecalciferol para
administracdo oral; consultas eletrbnicas ao
site da ANVISA e ao software INTUITIVE®,
utiizado pela Farmacia Escola Carlos
Drummond de Andrade (FECDA), permitiram
que as apresentacdes comerciais/manipuladas,
no periodo do estudo, fossem elencadas
e analisadas. Consultas a bases de dados
foram realizadas visando estabelecer uma
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analise critica atual. Uma preocupacédo ampla no estabelecimento de adequados
niveis desta vitamina na populacéo foi verificado, considerando prescricbes de 29
diferentes especialidades médicas. Uma maior quantidade de formas farmacéuticas
e concentracbes manipuladas, que aquelas industrializadas foi também verificada.
No mais, garantir que estas prescricdes estejam embasadas nas necessidades de
cada paciente, requer exames sanguineos e utilizacdo de guias reconhecidos, o que,
associado ao acompanhamento farmacoterapéutico, podera contribuir para o sucesso
terapéutico.

PALAVRAS-CHAVE: vitamina D; colecalciferol; terapia; seguranca.

COLECALCIFEROL: A CRITICAL ANALYSIS OF MANIPULATED AND
INDUSTRIALIZED PRODUCTS.

ABSTRACT: Vitamin D deficiency is worldwide problem, and according several studies
reports indicate an increase in the number of prescriptions containing vitamin D by health
professionals. In addition, individuals have used this substance for other purpose other
than those linked to mineral metabolism, in spite of there is no self-evidence for the use of
vitamin D in preventing other diseases.This work has critically analyzed the prescribing,
manipulation and use of cholecalciferol in extemporaneous (magistral) preparations
and commercially available products. The types of oral dosage forms containing
colecalciferol were informed by pharmacies in Recife (Brazil);Electronic queries to
the ANVISA website and to INTUITIVE®(software used by the Carlos Drummond de
Andrade Pharmacy School-FECDA) allowed the commercial and extemporaneous
formulations to be listed and analyzed. Database queries were conducted aiming
at establishing a current critical analysis. A broad concern in establishing adequate
levels of vitamin D in the population was verified, considering prescriptions from 29
different medical specialties. A greater amount of extemporaneous formulations and
concentrations than those commercialized ones were also verified. Moreover, ensuring
that these prescriptions are based on the need of each patient requires blood tests and
use of recognized guidelines, which, combined with pharmacotherapeutic monitoring,
may contribute to therapeutic success.

KEYWORDS: vitamin D; Cholecalciferol; therapy; safety.

INTRODUCAO

Vitamina D é um termo geral utilizado para representar um grupo de horménios
esterdides com diferentes graus de atividade (1). Apesar da existéncia de diferentes
formas quimicas desta vitamina, o colecalciferol (vitamina D3) e ergocalciferol
(vitamina D2) revelam maior interesse pratico e cientifico (2).

No ser humano, a obtencéo da desta vitamina pode ocorrer a partir da exposicao
solar, da dieta e, quando necessario, da suplementacao (2,3). A exposicéo da pele
aos raios do sol apresenta-se como a principal fonte da vitamina D3. Esta é produzida
através de uma reacao fotolitica, ndo enzimatica, mediada pelos raios ultravioleta B
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(UVB) que converte 7-diidrocolesterol presente na epiderme, em pré-vitamina D,. Em
seguida, ocorre sua isomerizagao térmica direcionando a formagéo da vitamina D,
que é transportada para o figado, através da proteina ligadora de vitamina D, onde
€ hidroxilada pelas 25-hidroxilases hepaticas mitocondriais e microssomais, dando
origem a 25-hidroxivitamina D (25(OH)D) com tempo de meia vida entre 21 e 30 dias
(4-6). A producao de 25(0OH)D no figado é rapida e sofre pouca regulagdo, sendo
esta a forma de vitamina D circulante predominante e seus niveis séricos refletem os
niveis de reserva corporal desta vitamina. Assim, a sua quantificacéo é a forma mais
indicada na avaliagao do seu status corporal, uma vez que se relaciona nao apenas
com a sintese cutanea, mas também com a ingestao (7,8).

Fontes endbgenas de vitamina D permanecem duas vezes mais tempo no
organismo que as exdgenas. Entretanto, a vitamina D provinda da exposicao solar é
influenciada por diversos fatores, como estacdo do ano, pigmentacéao da pele e uso
de protetor solar, e a sua ingestdo natural através da dieta, representa apenas uma
pequena parte necessaria para atender as necessidades humanas (5). Desta forma,
na falta de uma exposicéo regular, apenas as fontes alimentares néo sao suficientes
para manter niveis adequados e por isto a suplementagdo com medicamentos tem
sido constantemente necessaria (9).

A quantidade suplementar que deve ser administrada diariamente tem sido
objeto de consideraveis debates no século 21. Atualmente, o Institute of Medicine
(IOM) recomenda uma dose que pode variar de 800 a 4000 Ul por dia, para doencas
relacionadas ao metabolismo mineral, a depender da idade do paciente (10). No
entanto, a suplementagdo com vitamina D tem sido realizada em maiores doses e
com maior frequéncia devido a achados associando seus baixos niveis sanguineos
com diversas doencas cronicas, apesar da falta de dados cientificos consistentes
sobre o papel desta molécula na prevencao de doencas que n&o as do metabolismo
mineral (11,12). Ha probabilidade de ocorrer intoxicacdo quando doses superiores
a 10.000 Ul de Vitamina D2 ou D3/dia sao administradas por varios meses a anos
(13). Assim, uma dose téxica de Vitamina D mediante a suplementacdo é uma
possibilidade real, haja vista, inclusive, que varios relatos de caso tém sido publicados,
associando efeitos colaterais tdéxicos vinculados a altas dosagens de vitamina D (14-
18). Adicionalmente, outros relatos de caso envolvem a intoxicagao por colecalciferol
em decorréncia de erros na manipulagao (9,19,20). Casos como estes, destoam das
Boas Praticas de Manipulacdo (BPM) devidamente regulamentadas pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) através das Resolugbes RDC 67/2007 (21)
e RDC 87/2008 (22).

A dispensacdo de medicamentos na farmacia magistral € de particular
importancia, visto que é possivel manipular ativos emdiferentes dosagens, associagdes
e formas farmacéuticas, a depender da prescricédo (23). Considerando que mais da
metade dos medicamentos prescritos, distribuidos ou vendidos em todo 0 mundo s&o
inadequados e que a prescricdo inadequada pode levar a eventos adversos evitaveis,
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o farmacéutico deve atuar cada vez mais no acompanhamento farmacoterapéutico
do paciente, auxiliando-o na promog¢éo do uso seguro e racional de medicamentos,
para além do ambito hospitalar como € mais habitual (24).

Perante o contexto de grande relevancia descrito acima, este estudo teve como
objetivo analisar de forma critica a prescricao, manipulacédo e uso de colecalciferol
a partir de apresentacbes magistrais da FECDA, localizada em Recife-PE, e de
apresentacOes comerciais produzidas pelas industrias de medicamentos brasileiras.

MATERIAIS E METODOS

Relacao e tratamento dos dados dos medicamentos industriais contendo
colecaliciferol

Através do servico online disponibilizado pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Santiaria (ANVISA), foi realizada consulta e relacionados todos os medicamentos
contendo colecalciferol, para administracéo oral, associados ou ndo, que possuiam
registro ativo neste 6rgéao fiscalizador. A Figura 1 detalha a execucéo da pesquisa
bem como os critérios de classificacéo considerados.

Consulta aos medicamentos com registro ativo contendo
colecalciferol através do site:
http://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/

4

Palavras de entrada: vitamina D3; Colecalciferol cristalizado;
Cnleralrifernl

v
Informagdes elencadas: nome comercial; fabricante; formas farmacéuticas
administradas por via oral; concentragcdo de colecalciferol; quantidade; e
associagées, quando for o caso.

Apresentacdes contendo colecalciferol Apresentagbes contendo colecalciferol em
isoladamente associacao
58 Colecalciferol associado Colecalciferol associado
apresentagoes a um ou mais sais de a outro(s)
calcio micronutriente(s).
A A l
30 39
k apresentacdes apresentacoes
Tratamento dos dados utilizando o software Microsoft
Excel®

Figura 1: Fluxograma da metodologia aplicada para avaliagdo dos medicamentos contendo
colecalciferol disponiveis no mercado nacional.

Fonte: autoria propria.
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Relacao e tratamento dos dados das formas farmacéuticas magistrais

Todas as redes de farmacias magistrais localizadas em Recife/PE, forneceram
informacdes relativas as formas farmacéuticas manipuladas contendo apenas
colecalciferol para administracdo oral em atendimento as prescricdes dos profissionais
de saude habilitados. Diante das informacdes, uma analise critica foi realizada em
relacdo a biodisponibilidade destas preparacdes e vantagens/ desvantagens dai
decorrentes, foram discutidas através de embasamento cientifico apropriado.

Relacao e tratamento dos dados das formulacdes magistrais contendo
colecaliciferol.

Formulagbes contendo colecalciferol, na forma farmacéutica capsula dura oral,
manipuladas pela FECDA, foram catalogadas no periodo entre outubro e dezembro
de 2016. As informacbes foram classificadas seguindo os critérios detalhados na
figura abaixo (Figura 2), e os dados foram tratados utilizando o software Microsoft

Excel®.
Selecéo das prescri¢des: Interactive® verséo 3.0
Geragao do relatorio de fechamento do livro de receituario:
Foram utilizados os seguintes filtros: vitamina D3 diluida; setor
sélidos; periodo de outubro a dezembro de 2016.
Obtencao de 896 formulagGes manipuladas neste periodo.
Formulacbes contendo apenas Formulagdes associadas com
colecalciferol colecalciferol
416 formulagdes 480 formulagées
Colecalciferol associado Colecalciferol associado a
a sais de calcio outro(s) micronutriente(s).
Y Y
212 formulagdes 268 formulacdes

N —
—

Tratamento dos dados utilizando o software Microsoft Excel®

Figura 2: Fluxograma da metodologia aplicada para geracao do perfil de prescricbes de
capsulas duras orais contendo colecalciferol.

Fonte: autoria prépria.
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Analise critica dos dados

Apébs a obtencao dos dados dos medicamentos industrializados, das diferentes
formas farmacéuticas magistrais manipuladas em farmacias magistrais de Recife-PE
e do perfil das formulagbes magistrais dispensadas no ultimo trimestre de 2016 pela
FECDA, foi possivel realizar uma anadlise critica e integrada com a literatura atual,
a respeito da forma farmacéutica, concentracdo, posologia, perfil de prescritores
e uso seguro e racional. Foram utilizados os seguintes bancos de dados: science
direct, pubmed, google académico e scielo, empregando como entrada, em conjunto
ou disjuncdo, as palavras: colecalciferol, vitamina D, revisdo, hipervitaminose D,
intoxicagdo, seguranca, guias, mercado.

A pesquisa bibliografica foi realizada entre fevereiro e abril de 2017, sendo
selecionadas apenas as informag¢des que tinham interesse para os objetivos
propostos. Os critérios de inclusdao usados foram dissertacbes, livros, artigos
originais e de revisao, que abordassem a tematica em estudo, publicados na lingua
portuguesa, inglesa, francesa ou espanhola. Por outro lado, foram excluidos artigos e
revisdes bibliograficas ou sistematicas sobre outras vitaminas exceto a vitamina D e/
ou que abordassem esta vitamina em outros contextos que n&o os estabelecidos nos
objetivos propostos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A Tabela 1 apresenta todas as formas farmacéuticas contendo apenas
colecalciferol fabricadas atualmente pelas industrias farmacéuticas, com registro
ativo no mercado nacional e as formas farmacéuticas manipuladas em Recife/PE,
contendo o mesmo farmaco, isoladamente, para administracéo oral. Uma das razdes
de tamanha variedade de formas farmacéuticas apresentadas pela farmacia magistral
reside no preparo em carater extemporaneo, viabilizando a veiculagdao de diversos
farmacos em formas farmacéuticas onde estes, poderiam apresentar estabilidade
limitada (23).

Mais que uma selecdo baseada em condicbes especificas do paciente como
idade, estado patologico ou sensibilidade, a escolha por uma determinada forma
farmacéutica impactara diretamente na biodisponibilidade do ativo e, portanto, no seu
regime terapéutico (25,26). Deste modo, o tipo de forma farmacéutica oral influenciara
na velocidade e/ou extenséo de absorg¢ao no trato gastrointestinal.

Forma farmacéutica Industrial | Magistral
Comprimido revestido X

Capsula dura oral X
Capsula dura oleosa X
Capsula mole oleosa X X*
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Pastilha sublingual
Saché
Gomas

Solucao oral X

X X X X X

Xarope

Tabela 1: Formas farmacéuticas administradas por via oral fabricadas pela industria brasileira
contendo colecalciferol isoladamente em comparacao com as formas farmacéuticas
manipuladas e/ou fracionadas por farmacias magistrais de Recife/PE.

*Produto adquirido em distribuidores de medicamentos e fracionado na farmacia magistral.

Fonte: Autoria propria.

Para além da biodisponibilidade, em detrimento da forma farmacéutica, os
regimes terapéuticos para tratamento com colecalciferol variam de acordo com o grau
de deficiéncia desta substéncia, bem como da meta a ser atingida em termos de
concentracdo sanguinea?. Como relatado anteriormente, a quantificagéo sérica de
25(0OH)D3 é util na avaliagao do nivel corporal de vitamina D, sendo, portanto, uma
resposta as fontes de obtencédo. Sdo estes dados que dardo suporte ao prescritor
no estabelecimento de um regime terapéutico racional caso haja a necessidade de
uma suplementacdo (5,28). Na Tabela 2 estdo expostas todas as apresentacdes
comercias contendo colecalciferol isoladamente. No mais, existem 23 apresentacdes
contendo colecalciferol associado a um ou mais sais de célcio com registro ativo
no Brasil, nas formas comprimido simples, revestido, efervescente e mastigavel;
solucéo e suspensao oral, além do p6 para suspenséo oral. No que concerne a
apresentacdes contendo colecalciferol associado a outras vitaminas e minerais com
registro ativo no Brasil sdo em numero de 31, nas formas farmacéuticas comprimido
simples, revestido, efervescente e mastigavel; drdgea e capsula gelatinosa mole;
xarope, solugcao, suspensao e emulséo oral.
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Apresentacdes contendo colecalciferol isoladamente com registro ativo no Brasil

Nome . Forma Concentracéao de | Quantidades (ml
comercial Fabricante Farmacéutica colecalciferol ou unidade)*
3.300 Ul/mL 10; 15; 20; 30
Solucéo oral
10.000 Ul/mL 10
1.000 UI 10; 30
5.000 Ul
Comprimido
revestido 7.000 Ul 4:10: 30
; 10.000 Ul
Addera D3 | CTETEC e Mecicamentos
50.000 UI
1.000 UI 10; 30
5.000 Ul
Capsula
gelatinosa mole 7.000 Ul 4:10- 30
10.000 Ul
50.000 UI
1.000 UI
30; 60
2.000 Ul
C 5.000 Ul 8; 30
AltaD Eurofarma Laboratorio S.A Co "}{g rimido
revestido 7.000 UI 4;8;30
10.000 Ul
4
50.000 Ul
Solucao oral 14.000 Ul/mL 10
1.000 UI
30; 60
2.000 UI
Sanofi-aventis .
Depura farmacéutica LTDA Comprimido 5.000 Ul 8,30
revestido 7.000 Ul 4;8;30
10.000 UI 4
50.000 UI 4
- Capsula . 20- 0N-
Degen Avert Laboratérios LTDA gelatinosa mole 1.000 Ul 30; 60; 90; 180
Biolab Sanus|C 4 p s ul a CAM. an.
Doss Farmacéutica LTDA gelatinosa mole 1.000 Ul 30; 60; 90; 180
1.000 UI
30; 60
2.000 Ul
P 5.000 Ul 8; 30
Dprev Ativus Farmacéutica LTDA Seoer;t'gc; imido
vest 7.000 Ul 4;8; 30
10.000 Ul 4
50.000 Ul 4
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Solucao oral 3.300 Ul/mL 10; 15; 20; 30
1.000 Ul 10; 30
5.000 Ul
Comprimido
revestido 7.000 Ul 4:10- 30
10.000 Ul
Brainfarma Industria 50.000 Ul
Refont D Quimica e Farmacéutica
S.A 1.000 Ul 10; 30
5.000 Ul
Capsula
gelatinosa mole 7.000 Ul 4:10- 30
10.000 Ul
50.000 Ul
Solugéo oral 10.000 Ul/ml 10
1.000 Ul 30; 60
2.000 UI 30; 60
Momenta farmacéutica|Comprimido 5.000 UI 8,30
OHDE S.A revestido
) 7.000 Ul 4;8;30
10.000 Ul
4
50.000 UI
1.000 Ul
30; 60
2.000 UI
Comprimido 5.000 Ul )
Sany D tid 8; 30
Aché Laboratdrios | Fevestido 7.000 UI
Farmacéuticos S.A
10.000 Ul
4
50.000 Ul
Capsula . an-
SanyD 800 gelatinosa mole 800 Ul 16; 30; 60

*Quantidade em mililitros (mL) para formas farmacéuticas liquidas e unidades para formas
farmacéuticas sélidas.

Tabela 2: Apresentag¢des comerciais contendo colecalciferol isoladamente e em associagdo com
registro ativo presentes no mercado brasileiro.

Fonte: Autoria prépria.

Considerando apenas as formas farmacéuticas sélidas, dentre as apresentacdes
contendo colecalciferol isoladamente encontradas no mercado brasileiro
industrializado, os prescritores habilitados podem estabelecer regimes posoldgicos
baseados em apenas sete diferentes concentragdes, sendo elas: 800 Ul; 1.000
Ul; 2.000 Ul; 5.000 Ul; 7.000 Ul; 10.000 Ul e 50.000 Ul. O numero de possiveis
concentracdes para atender as necessidades especificas do paciente baseadas em
seu correto diagnostico, variam amplamente no setor magistral, sendo esta uma de
suas principais vantagens em relacdo aos medicamentos industrializados (23). A




exemplo, dentre as 896 prescricbes magistrais avaliadas contendo colecalciferol na
forma farmacéutica capsula dura oral manipulada na FECDA, no periodo do estudo,
416 continham colecalciferol isoladamente em 26 diferentes concentragbes conforme
apresentado na Tabela 3.

concentragao (U1) Posologla concentragao (UI) Posologla
400 1/dia 12.000 1/dia
80D 1/dia 13.000 1/dia

1.000 1/dia
1/dia

1fsemana

18.000 1/dia

1/dia

20.000 1/semana

2fsemana

21.000 1/semana

1/dia 24.000 1/semana
2/semana 1/semana
1/dia 000 2/semana
28.000 1/semana

1/semana 1/semana

30.000

7.000
3/semana

8,000 2/dia 2/semana
1/dia
1/semana

10.000

Tabela 3: Concentragdes de colecalciferol isoladamente manipulados na forma farmacéutica
capsula dura oral na FECDA no ultimo trimestre de 2016.

Fonte: Autoria propria.

No entanto, apesar da grande faixa de concentracbes manipuladas e
dispensadas no periodo citado, observa-se que, ao considerar a posologia e o
periodo minimo de 30 dias, muitas delas convergem para mesma dose ou mesma
quantidade total administrada ao final de um més, como pode ser verificado nas setas
de ligagcdes mostradas na tabela acima. Considerando que a farmacocinética da
vitamina D3 apo6s a administracao oral é de extrema relevancia no estabelecimento
de regimes posologicos adequados, estudos previamente realizados comparando a
biodisponibilidade deste farmaco em resposta a dosagem diaria e semanal ao longo
de até 15 semanas, verificaram que nao existe diferenca relevante para a pratica
clinica (27, 29-31). Assim, um esquema de suplementacdo adequado deve ser
estabelecido baseado na concentragao sérica de vitamina D3 e buscando uma maior
adesao do paciente a terapia. Um estudo conduzido por Remondi e colaboradores,
em 2012 (82), apontou que em usuarios de medicamentos continuos, como é o caso
do colecalciferol, a frequéncia de administracéo do(s) medicamento(s) ao longo do dia
foi determinante na adesao a terapia, superando inclusive outros parametros como
a complexidade global do regime, numero de medicamentos, forma farmacéutica e
acoes para utilizacéo do produto.

E possivel encontrar na literatura, varios guias orientando a prescricdo de
vitamina D baseada na concentracdo sérica do paciente, entre eles: Vitamin D
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Clinical Guideline, da Clinical Commissioning Group (33), 2013, Guideline: Vitamin
D supplementation in pregnant women, da World Health Organization (34), 2012;
Evaluation, Treatment, and Prevention of Vitamin D Deficiency: An Endocrine
Society Clinical Practice Guideline, da Endocrine Society (35), 2011. Zittermann e
colaboradores (36), em 2014, estabeleceram uma férmula para calcular os regimes de
dose de vitamina D, considerando o peso corporal, a idade, as concentragdes iniciais
de 25(OH)D em circulacao e o tipo de suplemento de vitamina D (D2 ou D3). Em
concordancia, a Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia (SBEM),
publicou um consenso em 2014 estabelecendo que, de uma maneira geral, quando
a 25(0OH)D esta muito abaixo do desejado (< 20 ng/mL), um esquema de ataque é
necessario para repor os estoques corporais. O esquema mais utilizado atualmente
€ de 50.000 Ul/semana (ou 7.000 Ul/dia) de vitamina D por 6 a 8 semanas. Caso a
meta de 25(OH)D nao tenha sido atingida, um novo ciclo pode ser proposto. Como
pode existir uma variacao individual na resposta ao tratamento, devido a fatores como
gestacao, doenca renal cronica, obesidade e pos-cirurgia bariatrica, uma reavaliacéo
dos valores plasmaticos apds cada ciclo se faz necessario. Apés esse periodo, a
dose de manutencao deve ser instituida e varia de acordo com a faixa etaria e com
as condi¢cbes concomitantes, que por sua vez, esta relacionada a especialidade do
prescritor (27).

Neste estudo, foi observado que os regimes terapéuticos contendo colecalciferol
tanto isoladamente quanto em associacéo, foram prescritos por quase 30 diferentes

especialidades médicas, como pode ser verificado na Figura 4.

Distribuicao das prescrigdes magistrais contendo colecalciferol por profissionais de
saude

Outras especialidades
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Figura 4: a- Distribuicéo das prescricdes magistrais contendo colecalciferol por profissionais de
saude habilitados. b- Distribuicao das formulagées manipuladas contendo colecalciferol.

Fonte: Autoria propria.
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Os 15% englobam 21 diferentes especialidades, incluindo geriatra. A raz&o para
tamanha distribuicdo das prescricées em diferentes especialidades médicas pode ser
justificada pela vitamina D esta relacionada a uma série de vias metabdlicas somado
ao fato da hipovitaminose D representar hoje um problema de saude coletiva mundial
gerando cada vez mais preocupacao dos profissionais em suprir sua deficiéncia (1,
13).

Atualmente, muitos brasileiros tém utilizado vitamina D3 como suplemento
vitaminico para prevencéo de diversas doencgas cronicas, apesar da falta de dados
cientificos consistentes sobre o papel desta molécula na prevencado de doencas
que nédo as do metabolismo mineral (17). Embora suplementos vitaminicos sejam
muitas vezes usados com a intencao de alcancar beneficios para a saude, efeitos
cumulativos de seu uso generalizado, sem a correta indicacao terapéutica, pode
elevar os niveis séricos a concentracdes acima do recomendado ocasionando efeitos
adversos e intoxicacéo (37). A intoxicagdo por vitamina D é muitas vezes de dificil
deteccao quando considerado apenas os sintomas clinicos que sao nao-especificos,
entre eles: anorexia, vémitos, constipacao, cefaléia, hipertenséo, polidipsia e poliuria,
dificultando inclusive a execucado da farmacovigilancia por parte do farmacéutico
e outros profissionais de saude (17,38). Assim, investigagcdes bioquimicas sao
necessarias. Além da concentracdo de 25(0OH)D, as concentracbes de creatinina,
calcio e paratormdnio (PTH) também devem ser investigadas (38). O IOM, estabeleceu
como altas as concentragbes de 25(OH)D entre 100 e 150 ng/ml e valores acima
de 150 ng/ml foram considerados toxico (10). A hipervitaminose D aumenta a
absorcéao intestinal de célcio causando hipercalcemia, que, por sua vez, pode causar
diversos efeitos colaterais, principalmente neuroldgicos, gastrointestinais e renais.
A hipercalcemia aguda pode levar a lesé&o renal por vasoconstriccdo direta e pela
reducdo no volume do liquido extracelular, devido aos sintomas clinicos relatados,
como a anorexia, nauseas, vomitos e reducdo na capacidade de concentrar a
urina. Adicionalmente, a hipercalcemia crénica pode levar a formagcao de calculos
e nefrocalcinose (17,39). Relatos de casos discutindo quadros como este, tém sido
cada vez mais descritos na literatura, sobretudo, em decorréncia de uma conjuncéao
de fatores como: a automedicagao estimulada por uma legislagado que permite o facil
acesso da populacdo a suplementos vitaminicos, a prescricdo de altas doses dessa
vitamina por profissionais de saude sem antes se estabelecer um diagnéstico preciso,
além da manipulagao deste insumo quando em desacordo as BPM (9, 14-20).

Além do exposto, € preciso considerar que colecalciferol nem sempre é
administrado isoladamente, mas também em associacdo com um ou mais sais de
céalcio e/ou a outros micronutrientes, como pdde ser constatado através das 69
diferentes apresentacdes comerciais expostas na tabela 2. No nosso estudo, dentre as
896 prescrigcdes analisadas, pouco mais da metade apresentavam-se em associacao
como pode ser observado no grafico da Figura 4b.

A razao para administracdo de colecalciferol associada a um ou mais sais de
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calcio ou a outros micronutrientes como fésforo, deve-se ao aumento da absorcéao
destes minerais no intestino estimulados pela vitamina D. Sem vitamina D, apenas
10-15% do calcio e 60% do fosforo da dieta sdo absorvidos. Em quantidade suficiente,
a vitamina D aumenta em 30-40% a absorc¢éo do célcio e em 80% a do fosforo (3,5).
Assim, preparacdes com vitamina D que contenham calcio e/ou fésforo em doses
elevadas podem elevar o risco de hipercalcemia e hiperfosfatemia, respectivamente
(13).

Além de interagdes com outras vitaminas e minerais, colecalciferol também
interage com farmacos de outras classes terapéuticas, como os diuréticos tiazidicos,
aumentando o risco de hipercalcemia (13). Este € um tipo de interacéo perfeitamente
possivel e com grandes chances de ocorréncia visto que, pacientes idosos apresentam
risco aumentado de deficiéncia de vitamina D, fazendo o uso da suplementacéo, e
nao raro apresentam comorbidades como hipertensao arterial e insuficiéncia renal
(2,40). Diante disto, o auxilio do farmacéutico na gestdao farmacoterapéutica desse
paciente faz-se de extrema importancia em qualquer ambito, seja hospitalar ou na
farmacia comunitaria, e pode evitar varias interagbes medicamentosas e efeitos
adversos contribuindo com o sucesso terapéutico do paciente de um modo geral (41).

E importante salientar que as recomendagées tanto pelo farmacéutico quanto
por qualquer outro profissional de saude habilitado transcendem as terapias
exclusivamente medicamentosas. Dado o farmaco aqui discutido, as principais
causas da prevaléncia relacionada a seus baixos niveis séricos na populagao, estao
ligadas a habitos e comportamentos comuns ao estilo de vida moderno dentre eles o
sedentarismo, baixa exposi¢cao a luz solar e alimentagédo desequilibrada. Orientacées
voltadas a habitos de vida saudaveis, como atividade fisica regular, exposi¢céao solar
moderada e alimentacdo equilibrada ainda parecem ser a forma mais efetiva de
promover saude e prevenir doencgas, sejam elas relacionadas ou ndo a hipovitaminose
D (5).

CONCLUSOES

Condi¢des clinicas envolvendo intoxicagdo por vitamina D tém sido cada
vez mais relatadas na literatura, em decorréncia de um conjunto de fatores como
a automedicacao estimulada por uma legislacdo que possibilita o facil acesso da
populacao a suplementos vitaminicos; a prescricao de altas doses dessa vitamina
por profissionais de saude sem antes se estabelecer um diagnodstico preciso e a
manipulacdo deste insumo quando em desacordo com as BPM.

O doseamento da concentracdo sérica da concentracdo de 25(OH)D3 é a
ferramenta mais adequada na avaliacdo da carga corpoérea para o estabelecimento
de um regime terapéutico seguro numa base individual. A farméacia magistral contribui
de forma relevante neste aspecto, uma vez em que foge das dosagens ‘genéricas’
produzidas pela industria, possibilitando tratamentos personalizados, seguros e de
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qualidade, dentro de uma conduta de BPM. Nao obstante, a presenca constante do
profissional farmacéutico, neste estabelecimento possibilita a orientacdo adequada do
paciente tanto em relacdo a suaterapia medicamentosa quanto a ndo-medicamentosa.

Por fim diante do exposto, a execucédo da farmacovigilancia em relacédo ao
uso do colecalciferol tem sido um desafio, sobretudo, pela dificuldade em identificar
os sintomas clinicos associados a sua utilizacdo. Além disso, a necessidade de
um acompanhamento farmacoterapéutico mais efetivo, como o monitoramento da
resposta terapéutica juntamente ao prescritor, deve ser tratada como uma perspectiva
a ser atingida.
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