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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
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CAPITULO 1

IMPORTANCIA DAS INTERVENCOES FARMACEUTICAS
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RESUMO: O artigo aqui proposto descreve
sobre a importancia das intervengdes
farmacéuticas na pratica clinica, frente ao dever
de garantir o uso racional de medicamentos
bem como prevenir e ainda resolver problemas
que venham interferir na farmacoterapia. Por
ser o farmacéutico clinico um profissional
qualificado e apto a atuar em situacdes clinicas
com intervencédo farmacéuticas em conjunto
com o0s demais profissionais de saude,
percebe-se o intento comum de efetivar a
farmacoterapia. Trata-se de uma pesquisa de
natureza descritiva, de carater bibliografico.
As buscas dos referenciais foram realizadas

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica

NA PRATICA CLINICA

nas bases de dados MEDLINE e LILACS, na
biblioteca virtual SciELO, e em documentos
do Conselho Federal de Farmacia sobre os
seguinte temas: Farmacia Clinica, Atencao
Farmacéutica e Intervencbes Farmacéuticas.
Foi possivel observar que a atuagao simultanea
do profissional farmacéutico, médico e demais
profissionais da saude tera melhores resultados
com o acompanhamento farmacoterapéutico,
pois se percebe a importancia da intervencéo
clinica para o paciente ter maior aderéncia no
tratamento, diminuicdo de erro de prescricéo
taxa de
interacao
medicamentosa e até mesmo diminuir custos,

medicamentosa, diminuicdo na

hospitalizagcdo, diminuicdo de
além de garantir a satisfacao e credibilidade do
paciente.

PALAVRAS-CHAVE: Farmécia, Servico de
farmacia clinica, Farmacologia clinica.

IMPORTANCE OF PHARMACEUTICAL
INTERVENTIONS IN CLINICAL PRACTICE

ABSTRACT: This article proposed describes
the importance of pharmaceutical interventions
in clinical practice, in view of the duty to
ensure the rational use of medications as well
as to prevent and solve problems that may
interfere with pharmacotherapy. As the clinical
pharmacist is a qualified professional able to
act in clinical situations with pharmaceutical
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intervention in conjunction with the other health professionals, the common intention
to effect pharmacotherapy is perceived. This is a descriptive research of bibliographic
character. Reference searches were performed in the MEDLINE and LILACS
databases, the SciELO virtual library, and Federal Pharmacy Council documents on
the following topics: Clinical Pharmacy, Pharmaceutical Care and Pharmaceutical
Interventions. It was possible to observe that the simultaneous performance of the
pharmacist, physician and other health professionals will have better results with the
pharmacotherapeutic follow-up, because it is perceived the importance of the clinical
intervention for the patient to have more treatment adherence, decrease of medication
prescription error, decrease in the hospitalization rate, decreased drug interaction and
even lower costs, in addition to ensuring patient satisfaction and credibility.
KEYWORDS: Pharmacy, Pharmacy Service Hospital, Pharmacology clinical.

11 INTRODUCAO

O profissional farmacéutico € um profissional habilitado para atuar na atencéo
farmacéutica conforme estabelecido na Resolugcdo n° 383 de 06 de maio de 2004.
Parte integrante da Assisténcia Farmacéutica realizada pelo profissional farmacéutico
€ assistir o paciente perante suas acdes, as quais sdo direcionadas a protecéo,
a promogédo e recuperacado da saude, de forma individual e/ou coletiva, sendo o
medicamento e seu insumo efetivo frente ao acesso do uso racional dos mesmos
(BRASIL, 2004).

Na area farmacéutica, o profissional envolvido deve mostrar-se mais operacional
frente a assisténcia prestada ao paciente visando a garantia e eficacia do tratamento
de forma mais segura (PEREIRA; FREITAS, 2008).

Outro campo de atuacao do farmacéutico é a farmécia clinica, que surgiu em
meados de 1960, e ainda € considerada uma area de atuag¢ao nova para o profissional
farmacéutico. No ambiente hospitalar o farmacéutico que por vezes era distante do
paciente bem como de toda a equipe de saude passou a demonstrar a necessidade
de participar da equipe de saude e de interagir no cuidado prestado ao paciente
(ANGONESI; SEVALHO, 2010).

Sabendo que o farmacéutico clinico € um profissional capaz a identificar sinais
e sintomas, monitorar a terapia medicamentosa, programar e orientar o paciente,
agindo em conjunto com os demais profissionais de saude envolvidos, percebe-
se neste momento o intento comum de efetivar a farmacoterapia. Contudo, héa
nesta conjuntura uma grande necessidade em conhecer de forma ampla préaticas
terapéuticas, agrupado a disposicao de julgamento e sua postura frente ao ato de
tomar decisées (BRASIL, 2013).

O medicamento € um dos principais recursos terapéuticos utilizados pela
populacéo, no entanto, o seu uso nao esta isento de elevados riscos danosos a saude
humana. Desta forma, o servico de clinica farmacéutica torna-se indispensavel para
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avaliar a situacado clinica do paciente diante da analise do risco-beneficio que um
produto farmacéutico pode proporcionar, podendo contribuir para na recuperacéao da
saude e na conscientizacdo da populagcdo em prol de tratamentos farmacol6gicos
mais seguros e efetivos (CORREIA, 2017).

Os problemas relacionados a medicamentos (PRM) podem ser observados
diante da baixa adesao ao tratamento medicamentoso, como também as falhas na
monitoriza¢ao da terapia em pacientes, visto que ha um grande numero de tratamentos
gue se mostram ineficazes na obtencao dos objetivos farmacoterapéuticos (MIRANDA,
et. Al., 2012).

Nestes termos, houve interesse em descrever a importancia das intervencoes
farmacéuticas na pratica clinica uma vez que o farmacéutico possa ser percebido como
um profissional essencial no desenvolvimento da assisténcia a saude desenvolvendo
seu processo de trabalho com toda objetividade e aplicabilidade como vistas a
melhora do paciente.

2| DESENVOLVIMENTO

2.1 Metodologia

O estudo em questdo € de natureza descritiva, de carater bibliografico, que na
concepcéao de (GIL, 2008), tém como utilitario fundamental descrever as distin¢coes
de certo fendmeno ou populacao estabelecendo relagdes entre variaveis, por meio
de pesquisa bibliografica.

A busca dos estudos foi realizadas nas bases de dados MEDLINE e LILACS, na
biblioteca on line SciELO via portal da Biblioteca Virtual em Saude (BVS); documentos
do Conselho Federal de Farmacia (CFF), além de pesquisa em livros.

Os achados do estudo foram organizados nos seguintes topicos: Farmacia
clinica, Atencéo farmacéutica e Intervenc¢des farmacéuticas.

2.2 Farmacia Clinica

Ainda no inicio do século XX, a farmacia estava ligada ao desenho do
boticario, estabelecimento com o papel de preparar e comercializar produtos com
efeitos curativos. Este oficio tradicional teve sua ascensdo quando a elaboragao de
medicamentos comegou a ser exercida gradualmente pela manufatura farmacéutica,
subsequente a Segunda Guerra Mundial. Um desacerto entre a instauracdo do
profissional e as atuacdes exigidas pela sociedade, aliado a frustracdo que muitos
profissionais sentiam em relagcao aos conhecimentos adquiridos na graduacao que ja
eram mais aproveitados de forma constante na pratica cotidiana, pois acabavam se
perdendo, motivou os profissionais farmacéuticos que agiam na area assistencialista,
a darem inicio a operacionalidade de dispensar produtos farmacéutico. Como
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resultado, os mesmos foram se distanciando de forma brusca de toda a equipe de
saude e também do paciente (PEREIRA E FREITAS, 2008; MENEZES, 2000).

AFarmaciaClinicanasceuaindanadécadade 1960 nos Estados Unidos evigorava
no ambito hospitalar. Posteriormente houve a distorcdo da funcdo do profissional
farmacéutico, onde o mesmo era visto como um vendedor de medicamentos. Este foi
um fator motivador gerado pela grande insatisfagdo, pois muitos deles culpavam a o
avancgo da tecnologia pela fragmentacdo de sua atuacéo. A Farmacia Clinica, deste
modo, foi resultado deste movimento, que proporcionou a volta do profissional para
o cuidado ao paciente e interacdo com a equipe de saude. Assim, esta modalidade
farmacéutica pode ser desenvolvida em ambulatoérios, hospitais, unidades de atencao
primaria, instituicbes de longa permanéncia, farmacias comunitarias e domicilios de
pacientes, bem como outras disposi¢coes (MENEZES, 2000; BRASIL, 2013).

O farmacéutico clinico nos EUA é um profissional visto como um perito em
farmacoterapia e todo o seu conhecimento é empregado de forma a garantir e racionar
a terapia, impedindo, nestes termos, que erros durante a terapia medicamentosa seja
uma pratica evidente e constante, visto que ha ainda muitas decisdes terapéuticas
nao apropriadas. Assim, cabe ressaltar que o farmacéutico esta intimamente ligado
com o paciente bem como com os conceitos de Farmécia Clinica propriamente dita,
a qual se difundiu aos poucos e teve incorporacao desta pratica profissional por todo
o mundo (MENEZES, 2000).

No Brasil, o interesse por esta tematica adveio nos anos 1980, e destacou-se
principalmente no ambito hospitalar, onde este método teve sua desenvoltura mais
acentuada. Ao lado daidealiza¢ao do primeiro Centro de Informagao de Medicamentos
(CIM), caminhou o primeiro Servico de Farmécia Clinica, cuja instalacdo se deu no
dia 15 de janeiro do ano de 1979. Esta foi uma proposta mediada por farmacéuticos
do Hospital Universitario Onofre Lopes (HUOL), nas instalagcées do antigo Hospital
das Clinicas, em Natal (CUNHA; BRANDAO, 2010).

Conforme reza a Resolucédo do Conselho Federal de Farmacia de n° 585 de
2013 as imputacdes clinicas do farmacéutico se remetem ao ajuste e cuidado com a
farmacoterapia de um paciente, sua familia e toda uma comunidade, originando o uso
l6gico de medicamentos, adequando ao individuo qualidade de vida. Além de poder
zelar pela prevencdo e monitoramento de efeitos adversos, intervir, contribuir na
prescricao médica e ainda gerar custos minimos da farmacoterapia (BRASIL, 2013).

Segundo a OMS (2006), cerca de 50% dos medicamentos séo inadequadamente
prescritos, vendidos e administrados. Conforme relatorio divulgado pelo Sistema
Nacional de Informagao Toxico-Farmacologicas (SINITOX) no ano de 2003 a classe
medicamentosa foi responsavel por 28,2% dos acontecimentos de intoxicacdo no
Brasil, j& no ano de 2011 por 28,57%. Conforme informou o boletim divulgado em
janeiro de 2015 pelo SINITOX, os medicamentos vém representando 27,93% dos
episddios. Frente a esta casuistica, percebe-se a necessidade de disseminacéo de
informacdes bem como orientacdes aos pacientes, para que estes fagam uso racional
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de remédios (BRASIL, 2012).

Favorecer a adesao dos pacientes a farmacoterapia é um dos principais desafios
enfrentados pelos servigcos de saude. Estima-se que um elevado numero de pessoas
nao possui acesso aos medicamentos com a quantidade e a qualidade necessaria para
adequada efetividade terapéutica, devido a problemas na gestao técnico-assistenciais
dos medicamentos. Por outro lado, a influéncia da midia na automedicacéo, para o uso
abusivo de produtos supérfluos, intoxicantes, sem indicagéo clinica e/ou ineficazes,
aumenta o acesso abusivo de farmacos, ocasionando o crescimento de problema de
saude relacionado aos mesmos (CORREIA, et. al. 2017).

Fazer uso impréprio de medicamentos é algo que pode levar o individuo a
passar por eventos indesejados, mais comumente definidos como Efeitos Adversos.
A ANVISA traz como definicdo para Evento Adverso a Medicamentos, como sendo
aqueles casos em que ha uma suspeita de que o dano passado pelo usuario ou
paciente tenha advindo posteriormente ao uso de um medicamento. A OMS classifica
como qualquer evento médico indesejavel que aconteca com um paciente apds o
recebimento de um produto farmacéutico e que certamente ndo se enquadre com
o tratamento e ou patologia. A ocorréncia de eventos adversos traz consigo a
configuracdo de qualquer sinal contrario e ndo propositado (alteracées de exames
laboratoriais, por exemplo), doencgas e sintomas temporariamente associados com o
uso do medicamento, conexo ou ndo a este medicamento (BRASIL, 2012).

Deste modo, a conjugacdo do profissional farmacéutico em parceria com o
médico tende a obtencéo de resultados positivos ao que concerne 0 acompanhamento
farmacoterapeutico, igualmente, fortalece o aconselhamento junto aos pacientes.
Contudo, o farmacéutico pode entdo intervir na prescricdo e administracdo de
medicamentos, assim ha uma aumento da adesao ao tratamento, reducéao no niumero
de prescri¢cdes e seus respectivos problemas. Ainda diminui a taxa de hospitalizacéo
com consequente encaminhamento dos usuarios para servicos de menor
complexidade. Este envolvimento do farmacéutico junto ao cuidado individualizado
coliga-se a melhoria na saude dos pacientes, com positivos impactos econémicos
(ANGONESI; SEVALHO, 2010).

2.3 Atencao farmacéutica

O Farmacéutico Clinico é um profissional capaz a perceber sintomas e sinais,
monitorar, praticar a terapia medicamentosa e sobre tudo fazer orientacbes ao
paciente. Esta apto a atuar de forma coligada a outros profissionais da area da saude,
pois este profissional visa efetivar o tratamento farmacotergpico. Comtempla uma
ampla gama de conhecimentos a cerca de toda esta pratica e assim, pode seguir com
julgamentos e decisbes (BRASIL, 2013).

Ao fazer o acompanhamento farmacoterapéutico, o profissional farmacéutico
passa a ter autonomia frente a realizacédo de intervencdes. Essas intervencdes, por
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sua vez, denominam-se como sendo atos planejados e devidamente documentados
0s quais sao efetivados junto ao paciente e profissionais de saude. Também visam
prevenir ou resolver problemas que causam interferéncia na farmacoterapia de modo
geral (IVAMA et al, 2002).

A Organizagdo Mundial de Saude (OMS) determina como uso coerente de
remédios quando os pacientes passam a obter seus remédios adequadamente frente
a sua condigdo clinica, em amostras ajustadas as necessidades singulares de cada
um, pelo tempo que necessite. E de forma que tenha o menor custo possivel. Em
nosso pais, 0 marco do nascimento da Atencao Farmacéutica se deu no ano de 2002
no Consenso Brasileiro de Atencdo Farmacéutica em companhia das Organizacdes
Pan-Americanas de Saude (OPAS-OMS) que determinou esta atencao farmacéutica
como um molde de técnica farmacéutica, ampliada no interior do contexto da
Assisténcia Farmacéutica (BRASIL, 2012).

Esta Atencdo Farmacéutica abrange valores éticos, atitudes, comportamentos,
compromissos, habilidades e corresponsabilidades na prevencdao de doencas,
bem como frente a promocéo e recuperacao da saude, sendo integral a equipe de
saude. Este € o intercambio direto do farmacéutico com o paciente, visando uma
farmacoterapia racional e a obtencdao de resultados dimensiveis, voltados para o
progresso da qualidade de vida. Este intercambio igualmente deve submergir as
percepcbes dos seus sujeitos, poupadas as suas particularidades psicologicas,
biologicas e sociais, sob a otica da integralidade de suas ag¢des (IVAMA et al, 2002).

O Conselho Nacional de Saude estabelece que a Assisténcia Farmacéutica,
consiste em um conjunto de acdes que se voltam para a prote¢cao, promogéo e
recuperacao da saude em niveis coletivos e individual. A Resolugcao n° 338 de 2004
que diz que os medicamentos sao insumos fundamentais, onde, devem ser usados
de forma coerente. Assim, sdo cuidadosamente elaborados mediante evidéncias
cientificas, seguindo toda uma linha de desenvolvimento e produ¢do. Contam com
rigorosa inspegcao em seu processo de programacao, selecao, distribuicao, aquisicao,
dispensacao, acompanhamento, garantia da qualidade dos produtos e servicos e
avaliacdo de seu uso, na expectativa do alcance de efeitos reais e da melhoria da
qualidade de vida de toda uma coletividade. O uso racional de medicamentos € o
foco primordial das acoes desencadeadas pela Assisténcia Farmacéutica (AMBIEL,;
MASTROIANNI, 2013).

A Atencdo Farmacéutica foi definida em 1990 como ag¢des que se baseiam no
ato de dispensar de forma responsavel insumos farmacéuticos com o intento de obter
efeitos que venham contribuir com a qualidade de vida do paciente, com reducéo de
morbidade e a mortalidade que se associam ao ato de usar medicamentos (PEREIRA;
FREITAS, 2008).

Sabe-se que a formacao académica do farmacéutico tem grande valor dentro da
pratica de Atencao Farmacéutica, porém, no Brasil esta € ainda uma realidade que
caminha de forma claudicante, pois, observa-se que desde a graduacgao o profissional
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tem sua formacgao mais aplicada para a parte tecnoldgica, area técnica voltada para
a producéo de medicamentos, e para o campo de diagnosticos clinicos. Somente ha
pouco mais de dez anos que houve a mudanca da Diretriz Curricular observando a
necessidade em formar farmacéuticos com aptidées humanisticas voltadas para o
assistencialismo ao paciente (AMBIEL; MASTROIANNI, 2013).

A Portaria n° 3.916 vem trazendo desde 1998 o estabelecimento da Politica
Nacional de Medicamentos lancada pelo Ministério da Saude. Tal portaria objetiva
garantir seguranca de forma necessaria, qualidade dos medicamentos, promog&o
do uso racional de medicamentos, eficacia e a livre disponibilizacdo a populagcéo
aqueles considerados fundamentais. A criacdo da Portaria n® 834 foi responsavel
pela instituicdo do Comité para a Promog¢ao do Uso Racional de Medicamentos pelo
Ministério da Saude (BRASIL, 2007).

A funcéo deste comité é a identificagcdo bem como a sugestdo de mecanismos
de articulacéo, avaliagdo e monitoramento direcionados a promog¢ao do uso racional
de remédios, em conformidade com as diretrizes e principios do Sistema Unico de
Saude (SUS); deve ainda propor estratégias e diretrizes nacionais frente a promocéao
do uso racional de medicamentos, em harmonia com as politicas nacionais de
medicamentos e de assisténcia farmacéutica; precisa mostrar colaboracao através
da promocao do uso racional de medicamentos, para que haja assim a qualificacao e
amplitude do acesso a medicamentos que seja eficazes, seguros e de qualidade; gerar
articulacéo e integragado entre 6rgaos publicos e privados, em territorio brasileiro cujas
confiabilidades sejam pautadas para a promog¢éo do uso racional de medicamentos;
indicar iniciativas de pesquisas profissionais, cientificas e tecnologicas; entre outras
(BRASIL, 2007).

A OMS (1993) acredita que a Atencao Farmacéutica € essencial para o processo
de reducdo de gastos por parte do governo no campo da satde publica. E importante
para aliviar a carga da assisténcia médica como também, para que a compreensao
do uso adequado de drogas por parte dos pacientes seja um avango proveitoso com
qualidade.

2.4 Intervencoes farmacéuticas

Todas as acbes em que o profissional farmacéutico esteja participando de
forma ativa, isto é, decisdes frente a terapia de pacientes bem como avaliagdo dos
resultados, pode ser entendida como Intervencées Farmacéuticas. Trata-se de
uma fase que antecede o acompanhamento farmacoterapico no a&mbito da Atencao
Farmacéutica e Farmacia Clinica. Este € o momento mais importante, uma vez que
o profissional farmacéutico pode estar fazendo as orientacdes devidas aos pacientes
e atuando de forma efetiva junto aos outros profissionais da equipe de saude, com
vistas a perceber e prevenir problemas alistados aos medicamentos, somando nesta
efetividade a diminuicéo de riscos no circulo da farmacoterapia (ZUBIOLI, 2000).
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Um dos maiores desafios para o profissional farmacéutico é efetivar o
acompanhamento farmacoterapéutico. Contudo, € de grande valia na utilizagao para
0 prosseguimento de pacientes diabéticos e /ou hipertensos, paciente internados
em Unidade de Terapia Intensiva, e mais atualmente em pacientes com diagnéstico
de Cancer. Este acompanhamento pode ser ainda avaliado como um artificio
importante frente ao planejamento de forma documentada que se concretiza junto
aos pacientes e profissionais de saude, onde, o farmacéutico se propde a prevenir e
resolver problemas que venham interferir na farmacoterapia. Um dos artificios mais
empregados para o prosseguimento farmacoterapéutico € o Dader, nascido no ano
de 1999 na Universidade de Granada na Espanha (STURARO, 2009).

O Método Dader é uma pratica motivada pela constituicdo da Farmacoterapia
voltada ao paciente, em seus problemas de saude, aos medicamentos que faz uso
e na ponderacao da sua condicdo em um determinado periodo de tempo, de forma
a prever e restaurar provaveis adversidades coligadas a um medicamento. Apos
identificar um problema faz-se necesséario a realizacdo das devidas intervencdes
farmacéuticas para corrigi-los, em seguida é preciso avaliar os resultados obtidos
para éxito das acdes (STURARO, 2009).

Existem dois meios de intervencdo farmacéutica no ambito da atencao
farmacéutica, podendo ser entre Farmacéutico-Paciente e/ou entre Farmacéutico-
Doente-Médico. A primeira situagdo se da quando ha problemas relacionados com
medicamentos (PRM); e a segunda situacdo se da quando n&o ocorrem os efeitos
esperados dentro da farmacoterapia escolhida, ou ainda quando existe um problema
de saude com necessidade de diagnostico médico. Considera-se uma intervencao
aceita, quando o doente ou o médico modificam o uso do medicamento para
tratar o problema em consequéncia da intervencao do farmacéutico. (MACHUCA,;
FERNANDEZ-LLIMOS; FAUS, 2003).

Embora no Brasil, a importancia do farmacéutico clinico na prevencéo, deteccéao
precoce e resolucédo dos PRM’s, ja se mostram evidente, ainda hd um longo caminho
a percorrer. A necessidade de incluir o farmacéutico clinico nas equipes de saude
€ benvinda, visto que a incidéncia de erros de medicagao ainda é alarmante e que
as intervencdes do farmacéutico podem gerar beneficios diretos para a seguranca
do paciente, bem como, proporcionar melhoria na qualidade do cuidado. Além
disso, 0 processo de uso de medicamentos é dindmico e as intervengoes feitas
pelo farmacéutico clinico podem melhorar os resultados terapéuticos, garantindo
seguranca, eficacia e custo-efetividade da farmacoterapia (REIS, et. al.; 2013).

3 1 CONSIDERACOES FINAIS

Sabe-se que a Farmécia Clinica € extremamente nova para o profissional
farmacéutico e veio a cunhar muita preocupacao dentre os profissionais farmacéuticos
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que acabaram sendo distanciados desta pratica pela carga de trabalho da industria
farmacéutica e areas de atuagdo do profissional farmacéutico dificultando sua
proximidade com o paciente e outros profissionais da saude. Contudo, &€ correto
afirmar que o farmacéutico clinico é capacitado para programar e orientar o paciente,
agindo em conjunto com os demais profissionais de saude.

Um grande desafio para a classe farmacéutica é o ato de conseguir alterar as
condutas, agrupando em seu método de trabalho um modelo que possa proporcionar
a ele o direito de assumir a responsabilidade com a farmacoterapia atuando de
forma a ser um agente que obtenha éxito frente ao uso racional de medicamentos.
Entende-se assim a necessidade de conscientizacdo de instituicbes hospitalares
sobre os varios melhoramentos que a intervencao farmacéutica pode proporcionar a
fim de que a mesma seja conquistada no meio profissional e também dos pacientes,
colaborando assim, para o resultado final da terapia medicamentosa, que é a melhoria
da qualidade de vida do paciente.

Portanto, a juncdo do profissional farmacéutico com o médico e demais
profissionais da saude tende a melhores resultados frente ao acompanhamento
farmacoterapéutico, fortalecendo o aconselhamento junto aos pacientes. Nesta
perspectiva, percebe-se a importancia que existe na intervengcdo clinica do
farmacéutico. Deste modo, sera possivel que haja neste enlace, maior aderéncia
diante da terapéutica medicamentosa, com redugcao no numero de prescricoes e seus
relativos problemas e possivelmente diminuicéo da taxa de hospitalizagcéo.

Diante das colocag¢des aqui expostas, hd um interesse de fazer com que os
profissionais farmacéuticos passem a se conscientizar da importancia e valor que seu
oficio tem diante do universo terapéutico, para nao ser visto apenas como fabricante
e distribuidor de medicamentos. O farmacéutico € um profissional inserido na técnica
clinico altamente capacitado para desenvolver o seu trabalho visando proporcionar
ao paciente farmacoterapia efetiva e segura.
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RESUMO: Com a elevacdo da expectativa
de vida e o crescimento da populacéo idosa
em todos os continentes, doengas cronicas e
degenerativas passam a assumir um papel de
destaque no cenario da saude. Assim, uma
populacdo com idade mais avancada reflete
no aumento do numero de medicamentos
utilizados. Esta situacéo pode acarretar o uso
de medicamentos potencialmente inadequados
para idosos, com consequente aumento na
ocorréncia de
e reacoes

além de resultar em ineficacia da terapia

interacbes medicamentosas

adversas a medicamentos,

medicamentosa. Tais fatores podem levar

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica

DA POLIFARMACIA

a uma reducdo da seguranga acerca do
uso de medicamentos, 0 que compromete a
qualidade de vida do idoso além de aumentar
0os custos e o tempo da internacdo. Dessa
forma, a atencdo farmacéutica, juntamente
com a medicina e outras areas da saude, se
mostram extremamente necessarias, para a
prevencao e monitorizacdo do tratamento dos
idosos, a fim de evitar o uso indiscriminado de
medicamentos, e assim, elevar a sua qualidade
e expectativa de vida.
PALAVRAS-CHAVE:
Atencéao

ldosos;
farmacéutica;
medicamentosas; Farmacia clinica

Polifarmacia;
Interacdes

CLINICAL PHARMACY AND
INDISCRIMINATED USE OF DRUGS
BY ELDERLY PEOPLE: THE RISKS OF
POLYPHARMACY

ABSTRACT: Due to the increase in life
expectancy and the growth of the elderly
population in all continents, chronic and
degenerative diseases assume a prominent role
in the health scenario. Thus, an older population
reflects the increasing number of used
medicines. This may lead to the use of potentially
inappropriate medications for the elderly, with a
consequent increase in the occurrence of drug
interactions and adverse drug reactions, in
addition to resulting in ineffective drug therapy.
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These factors may reduce the safety of medication use, compromising the quality of
life of the elderly, as well as increasing costs and length of stay. Thus, pharmaceutical
attention, together with medicine and other health areas, are extremely necessary for
the prevention and monitoring of the treatment of the elderly, in order to avoid the
indiscriminate use of medicines, thus increasing its quality and life expectancy.
KEYWORDS: Seniors; Polypharmacy; Pharmaceutical care; Drug interactions; Clinical
Pharmacy.

INTRODUGCAO

Atualmente, o principal alvo da atencdo farmacéutica € a interacdo direta
do farmacéutico com o paciente, com o0 objetivo de atendé-los segundo as suas
necessidades em relacdo aos medicamentos. Idealmente, esta interacdo devera
resultar em orienta¢des para uma farmacoterapia racional que leva a uma melhoria da
qualidade de vida do paciente. A atencao farmacéutica é uma ferramenta da Farmécia
Clinica, uma especialidade da area da saude relacionada a atividade e ao servigo do
farmacéutico clinico para desenvolver e promover o uso racional de medicamentos
(PEREIRA e FREITAS, 2008). A atencao farmacéutica é necessaria para facilitar a
interacdo entre o paciente e o farmacéutico e assim tornar mais facil a manutencéao da
farmacoterapia, adeséo aos tratamentos e identificacdo dos problemas relacionados
aos medicamentos. Dessa forma, ndo existe a pratica da farmacia clinica sem atencao
farmacéutica, independentemente do local onde o paciente se encontra.

O seguimento farmacoterapéutico € uma ferramenta para a pratica da atencéo
farmacéutica, visando a deteccao, prevencéo e resolucao de Problemas Relacionados
aos Medicamentos (PRM), de forma continuada, sistematizada e documentada, em
colaboragcdo com o proprio paciente e com a equipe multidisciplinar. O Consenso
Brasileiro de Atencdo Farmacéutica define PRM como “um problema de saude,
relacionado ou suspeito de estar relacionado a farmacoterapia, que interfere ou pode
interferir nos resultados terapéuticos e na qualidade de vida do usuario” (SANTOS,
2013). Cercade 30% das internacdes hospitalares, no Brasil, tem origem em problemas
relacionados a medicamentos (PRM). Os numeros de internacdes sao, ainda, maiores
(57%) entre os idosos. A relacdo de problemas é vasta e inclui a administracao errada
do farmaco, caracteristicas do usuario, conservacéo inadequada do medicamento,
contraindicacao, dose, esquema posolégico e duragédo do tratamento n&do adequado;
duplicidade, erros na prescricdo, nao adesao ao tratamento, interacdes, tratamento
afetado por problema de saude, efeitos adversos, entre outros (CFF, 2017).

Diante deste contexto, fica evidente que o farmacéutico, como o profissional de
saude mais acessivel a populagdo, tem em suas maos a oportunidade de oferecer
sua contribuicdo efetiva no contexto multidisciplinar no qual a saude do paciente
depende do sucesso do seu tratamento. O seguimento farmacoterapéutico pode
garantir ao paciente maior efetividade do seu tratamento, menores quantidades de
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PRMs e melhorar a adeséao ao tratamento.

MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE INADEQUADOS PARA PACIENTES
IDOSOS

Quando se administra um medicamento, na dose terapéutica, além dos efeitos
benéficos esperados, podem ocorrer efeitos indesejados e nocivos ao paciente. Este
efeito € chamado de reacédo adversa ao medicamento (RAM), que pode ser leve,
mas também pode ser grave e até ocasionar a morte do paciente. Os pacientes
hospitalizados recebem em média dez diferentes tipos de medicamentos, e se o
paciente for idoso este numero é muito maior. Quanto mais farmacos, maiores sao
as chances de se ter reacdes adversas aos medicamentos. Quando um paciente
recebe 6 medicamentos diferentes durante a hospitalizacédo, existe 5% de chance
de ocorrer reacdes adversas, mas se 0 paciente receber mais de 15 medicacoes, a
probabilidade aumenta para 40% (BISSON, 2016, p.60).

As RAMs sao mais frequentes em pacientes idosos por diversos motivos. Nesta
fase da vida, os processos patoldégicos sdo mais graves e a farmacocinética esta
modificada. Processos de absorcdo s&o comprometidos pela diminuicdo do suco
gastrico, esvaziamento gastrico mais lento e diminuicdo da irrigacdo sanguinea
intestinal. A distribuicdo fica comprometida em idosos pelo fato de se ter uma
quantidade reduzida de proteinas plasmaticas. O teor de agua corporal € menor
e o tecido adiposo se encontra mais evidente, fazendo com que medicamentos
lipossoluveis permanecam depositados nesses locais, prolongando sua meia vida e
o efeito. Com o avanc¢o da idade existe uma reducéo da taxa de filtracdo glomerular,
levando a um declinio da atividade renal, reduzindo a eliminagdo de muitos
medicamentos. A presenca de outras doencgas (comorbidades) tende a potencializar
as alteragdes fisioldgicas que ocorrem nos idosos. Diante destes fatores citados,
garantir a seguranca medicamentosa dos pacientes idosos é um desafio, sendo esta
tarefa mais dificil do que em outras faixas etarias.

Segundo o Instituto para Praticas Seguras no Uso de Medicamentos (ISMP Brasil,
2017) alguns exemplos de prescrigcdes potencialmente inadequadas para pacientes
idosos sdo: Benzodiazepinicos, antipsicoticos na presenca de doencga de Parkinson,
acido acetilsalicilico em idosos com mais de 80 anos, interacdo entre corticosteroide
e anti-inflamatério ndo esteroidal, dabigatrana em paciente idoso com disfuncéao
renal, medicamento com atividade anticolinérgica acentuada como amitriptilina.
Os medicamentos classificados como potencialmente perigosos aos idosos estao
associados a um maior risco de ocorréncia de efeitos adversos como quedas,
fraturas, confusdo pos-operatéria, sangramentos gastrintestinais, constipacéao,
depresséao, disfuncdo renal, dentre outros exemplos. Estes medicamentos também
estao associados ao aumento da taxa de hospitalizagcao e mortalidade entre os idosos
(ISMP Brasil, 2017 num. 3).
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Uma reacédo adversa muito preocupante em pacientes idosos € o aumentado
risco de quedas que muitos medicamentos podem provocar. Segundo a Organizacao
Mundial de Saude (OMS), queda é a segunda causa de morte acidental no mundo
(424 mil por ano). Outro dado relevante, segundo a OMS, entre as quedas néao
fatais, aproximadamente 37 milhdes requerem cuidado médico (ISMP Brasil, 2017
num.1). Os medicamentos podem potencializar o risco de queda diretamente
causando efeitos como hipotensdo ortostatica, disfuncéo cognitiva, disturbios de
equilibrio, tontura, sonoléncia, disfuncdo motora, alteragdes visuais e parkinsonismo,
e indiretamente como os diuréticos. Pesquisa feita pelo ISMP Canada descreveu as
classes de medicamentos mais associadas ao risco de queda, sao elas: opiodes,
antipsicéticos, hipnéticos sedativos, antidepressivos, diuréticos, insulina e outros
antihipoglicemiantes (ISMP Brasil, 2017 num. 1).

INTERACOES MEDICAMENTOSAS MAIS FREQUENTES EM IDOSOS
HOSPITALIZADOS

A interacdo medicamentosa é um tipo de PRM que contribui para um maior
tempo de hospitalizacdo, aumenta os custos da instituicdo e também o risco de
danos potencialmente graves. Cerca de 15% dos pacientes admitidos nos hospitais
podem apresentar uma interacdo medicamentosa no momento da admissao
(SANTOS, 2013), sendo esta, uma situacao clinica em que dois ou mais farmacos
desencadeiam uma resposta que seja divergente da resposta desenvolvida por esses
farmacos quando utilizados isolados (PASINA, 2013). No caso de pacientes idosos,
h& maiores riscos de se ter interacdo medicamentosa, pois esta tende a aumentar
a sua probabilidade com um maior numero de medicamentos prescritos, numero de
classes terapéuticas e idade (CRUCIOL-SOUZA, 2006). Para garantir seguranca na
utilizacdo de medicamentos é importante identificar as interacbes medicamentosas
que podem manifestar clinicamente como reacao adversa ao medicamento (RAM) e
0S seus riscos potenciais.

Um estudo realizado entre 2006 e 2007 em um hospital de referéncia no
Brasil mostrou que nas prescricdes de 155 pacientes idosos foram encontradas 705
potenciais interacbes medicamentosas, aproximadamente 4 reagOes por paciente.
Segundo a classificacdo de severidade, 201 (28%) eram de severidade maior e 504
(72%) moderada. O alto indice de interac6es medicamentosas encontradas neste
estudo alerta para a necessidade de avaliar e monitorar a terapéutica medicamentosa
no idoso no sentido de tentar prevenir e diminuir as consequéncias dos efeitos
decorrentes de potenciais interagdes medicamentosas (LOCATELLI, 2007). Assim,
investigar potenciais interacbes medicamentosas durante a internacéo é de extrema
relevancia, pois contribui para a definicdo e desenvolvimento de estratégias junto
a equipe multiprofissional para que possam otimizar a prevencdo e manejo clinico
dessas interacdes e seus desfechos negativos em idosos.
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As interacbes medicamentosas mais frequentes em idosos hospitalizados
envolvem aumentados riscos de sangramento por serem interagcbes que aumentam
a atividade do anticoagulante. Locatelli (2007) demonstrou em seu estudo que 36%
das interacdes medicamentosas identificadas envolviam o aumento do risco de
sangramento e que 68% dessas interacées envolviam a Varfarina. Os principais
medicamentos listados neste estudo que estavam interagindo com a Varfarina séo
Omeprazol, Levotiroxina, Enoxaparina, Paracetamol, dentre outros. Neste estudo,
18% das interagdbes medicamentosas envolviam riscos de causar hipoglicemia
ou hiperglicemia, sendo que a interagcao entre betabloqueadores e insulina e/
ou hipoglicemiantes orais foram as mais frequentes, seguidas da interagdo entre
quinolonas e insulina e/ou hipoglicemiantes orais. Ainda neste mesmo estudo, foi
observado que 11% das interagcdes medicamentosas tinham como possiveis efeitos
a cardiotoxicidade, sendo que a mais frequente envolvia amiodarona, seguida
do fluconazol. Outras interagdes medicamentosas identificadas com frequéncia,
incluem efeitos como toxicidade digitalica (10%) (com omeprazol, furosemida
amiodarona, etc.), toxicidade fenitoina (com omeprazol, ciprofloxacina, etc), (9%),
depresséao respiratéria aditiva (7%) (benzodiazepinico com opibide), hipercalemia
(5%) (envolvendo inibidores da enzima conversora de angiotensina com diuréticos
poupadores de potassio) e diminuicdo da absorcdo de levotiroxina (4%) (calcio,
fenitoina, etc).

Muitos hospitais tém alterado o seu quadro de profissionais, permitindo divisbes
de tarefas entre farmacéuticos. E necessario que um farmacéutico coloque o paciente
em foco e outros trabalhem com outras atividades no hospital. O farmacéutico focado
no paciente ira dispensar os medicamentos requeridos na prescricdo médica. Além
disso, ele deve conferir todas as prescricbes que chegam até ele e, deve buscar o
melhor para o paciente com relac&o as reacoes adversas, dados farmacocinéticos e
perfil farmacoterapéutico do paciente. (BISSON, 2016, p. 13).

AS REACOES ADVERSAS EM IDOSOS PODEM SER PREVISTAS?

O tratamento medicamentoso é essencial para cura de doencas, melhora dos
sintomas, evitar a progressdo de enfermidades, auxilio em exames de diagnostico
e até para prevencdes de eventos futuros. O problema existe no fato de nenhum
medicamento ser totalmente seletivo somente para a acdo terapéutica, e dessa
nao seletividade total surgem os efeitos adversos ao medicamento. Em aspectos
epidemiologicos, prever as reacdes adversar em idosos, € um fato que trara um
beneficio financeiro para instituicdes de saude, como foi demonstrado de 5 a 10%
do total de custos hospitalares é resultado de interacbes medicamentosas (ONDER,
et al, 2002). Uma referéncia muito Gtil para consultas com relagdo a medicacéao
inapropriada aos pacientes idosos € o Critério de Beers, que foi criado em 1991 e
ja se encontra com 4 atualizagbes, sendo a ultima de 2015. O Critério de Beers é
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uma ferramenta para avaliacdo da utilizacdo de medicamentos inapropriados para
idosos e que possui limitagdes e n&o substitui a decisao clinica, porém pode alertar
os profissionais a prescricao inadequada.

As reacOes adversas podem ser classificadas conforme sua gravidade em
graves e ndo graves. As reacOes adversas graves sao aquelas que colocam em risco
a vida do paciente, ou que pode levar a sequelas permanentes ou ainda aquelas
que podem prolongar o tempo de internacdo do paciente. Podem ser classificadas
também em A) como comuns, prevalentes, esperadas e doses dependentes, em B)
como raras, associadas a uma elevada propor¢cao de morbidade e mortalidade e
independente da dose. Em um estudo realizado por Passarelli e Filho (2007) com
186 idosos internados na enfermaria da clinica médica, foi verificado que 61,8% dos
pacientes apresentaram no minimo 1 RAM, sendo que 91% eram do tipo A, ou seja
previsiveis com base no perfil farmacolégico do medicamento.

O uso preferencial de medicamentos com uma janela terapéutica maior,
o conhecimento preciso da farmacologia, o uso do menor numero possivel de
medicamentos, da menor dosagem eficaz, a utilizacdo pelo menor tempo possivel
e evitar interagcdes medicamentosas e indicacbes de medicamentos inapropriados,
sdo condutas que devem ser adotadas pelos prescritores para minimizar a chance de
ocorréncias de RAM em idosos.

CONCLUSAO

A presenca de polifarméacia, reacdes adversas ao medicamento, interacoes
medicamentosas e prescricdo de medicamentos inapropriados sao fatores que
tornam a saude do idoso mais vulneravel ao aumento de risco de hospitalizacao,
gastos em saude, da morbidade e até da mortalidade. Dessa forma, este trabalho
veio a avaliar se é possivel prever as interagdes medicamentosas e reagdes adversas
aos medicamentos em pacientes idosos.

A escolha do medicamento apropriado para idosos é uma etapa fundamental
na prevencao de problemas relacionados aos medicamentos. Varios medicamentos
possuem efeitos farmacolégicos e adversos ja previsiveis que podem colocar em
risco a saude e até a vida do paciente idoso. Estes medicamentos sdo considerados
como potencialmente inadequados e devem ser evitados a sua prescricdo para 0s
idosos.

Para garantir seguranca na utilizacdo de medicamentos é importante identificar
as interacbes medicamentosas que podem manifestar clinicamente como reacéo
adversa ao medicamento e os seus riscos potenciais. E necessaria uma interagéo
estreita entre o prescritor e o farmacéutico clinico para que seja realizada analise da
prescricdo com objetivo de se prevenir esses tipos de problemas relacionados aos
medicamentos em idosos, pois as mais frequentes reacdes adversas em idosos sédo
previsiveis e, portanto preveniveis.
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RESUMO: O aumento de idosos ja é uma
realidade. Presume-se que daqui a alguns
anos, haja um aumento da populagcédo mundial.
Havendo entdo, a necessidade de estudos
mais aprofundados no que diz respeito a acao
de farmacos no organismo do idoso. Com
0 envelhecimento sao observadas diversas
alteracdes tanto fisicas como fisioldgicas, o que
€ preocupante do ponto de vista do consumo
de medicamentos. A exposicao a multiplos
farmacos, o uso de mais medicamentos do
que os clinicamente indicados ou 0 consumo
de cinco ou mais medicamentos é reconhecida
como polifarmacia. O presente trabalho
tem por objetivo conhecer a respeito das
implicacbes desse tipo de interacdo entre o
paciente idoso e os diferentes farmacos por ele
utilizados, procurando entender com uma visao
farmacéutica como essa repercussao pode
afetar a vida principalmente dos idosos que se
inserem nesse contexto, além de evidenciar o
papel do farmacéutico nesse tipo de situagao.
Foi realizado um levantamento bibliografico das
implicagbes e consequéncias advindas desse
processo nesse perfil populacional, em bases
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de dados como Scielo e PubMed, nos idiomas inglés e portugués, com publicacbes
dos ultimos oito anos. O estilo de vida possui grande influéncia no perfil populacional
de polifarmacia, permitindo o levantamento da lista de medicamentos mais utilizados
e suas possiveis implicagdes. Deve-se realizar planejamentos das intervengdes mais
especificas cabendo entdo aos profissionais farmacéuticos, médicos e prestadores de
atencdo a saude em geral promover o cuidado e conscientizar os pacientes e seus
familiares sobre o perigo da automedicagéo.

PALAVRAS-CHAVE: Idosos, Medicamentos, Farmacéutico, Cuidado.

IMPLICATIONS OF POLYPHARMACY IN ELDERLY AND THE IMPORTANT ROLE
OF PHARMACEUTICAL IN THIS PROCESS

ABSTRACT: The increase in elderly people is a true. It is assumed that a few years
from now there will be an increase in the world's population. Thus, there is the need
for further studies regarding the action of drugs in the body of the elderly. With aging,
several physical and physiological changes are observed, which is worrying from the
point of view of drug consumption. Exposure to multiple drugs, use of more drugs than
clinically indicated, or use of five or more drugs is recognized as polypharmacy. The
present work aims to know about the implications of this type of interaction between
the elderly patient and the different drugs used by him, trying to understand with a
pharmaceutical view how this repercussion can affect the life of the elderly who fit
in this context, besides evidence of the pharmacist's role in this kind of situation. A
bibliographic survey of the implications and consequences of this process on this
population profile was conducted in databases such as Scielo and PubMed, in English
and Portuguese, with publications from the last eight years. Lifestyle has a great
influence on the polypharmacy population profile, allowing the survey of the list of most
used drugs and their possible implications. Planning for more specific interventions
should then be carried out, and pharmacists, doctors, and health care providers in
general should promote care and make patients and their families aware of the danger
of self-medication.

KEYWORDS: Elderly, Medicines, Pharmacist, Care

11 INTRODUCAO

Estima-se que por volta do ano de 2050, 22% da populagdo mundial tera mais
de 60 anos. Havendo entdo a necessidade de estudos mais aprofundados no que
diz respeito a acédo de farmacos no organismo do idoso, ja que algumas de suas
fungdes sistémicas (renal, hepatica e cardiaca) encontram-se diminuidas, provocando
alteracbes farmacocinéticas (TEIXEIRA, 2015; CORSONELLO et al.,, 2015). O
cenario atual é caracterizado por um aumento da expectativa de vida, havendo um
consideravel aumento no numero de idosos (CARVALHO et al., 2018).

Dentre os principais temas discutidos com relagéo a atencédo a saude do idoso
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estd o uso de medicamentos, pois € evidente um elevado consumo, possivelmente
explicado por este grupo possuir um maior numero de patologias dando destaque
ao acesso facil a algumas medicag¢des no balcdo de farmécias e a falta de instrucéao
sobre medidas nao farmacologicas. Com o envelhecimento séo observadas diversas
alteracdes tanto psiquicas quanto fisiolégicas, e isto acaba gerando preocupacoes
com relacdo ao uso indiscriminado e o consumo de medicamentos entre idosos
(FLORES & BENVEGNU, 2008; LIMA & CHAVES, 2012).

A exposicao a multiplos farmacos, o uso de mais medicamentos do que a
necessidade clinica indicada estd com o consumo de cinco ou mais medicamentos &
reconhecida como polifarmacia. Trata-se de uma situagcéo de etiologia multifatorial,
maior em individuos com doencas crbnicas e manifestacées clinicas decorrentes
do envelhecimento (SALES et al., 2017). O uso indiscriminado de medicamentos
em especial para pacientes considerados polifarmacia, pode levar a complica¢des
farmacocinéticas do estado de saude indo desde intoxicagbes até o Obito. Devido
a tais peculiaridades observa-se um aumento das ocorréncias de interacdes
medicamentosas, fato que se maximiza com o grande numero de prescricdes
provenientes de varios médicos que cuidam do mesmo individuo, caracterizando uma
falta de comunicacao adequada entre a equipe de cuidado (BUENO et al., 2012)

Aassociacao otimizada de farmacos prescritos de acordo com a melhor evidéncia
disponivel pode:

“Curar, minimizar danos, aumentar a longevidade e melhorar a qualidade de vida.
Porém, algumas terapias sdo inadequadas e podem ocasionar reacdes adversas
e interagcbes medicamentosas. A associacdo inadequada de medicamentos é
um grave problema para os sistemas de saude, sendo reconhecida como uma
préatica onerosa. De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude cerca de 50%
dos portadores de doencas crénicas ndo aderem aos tratamentos farmacolégicos,
4% a 5% dos ingressos hospitalares ocorrem por eventos adversos que podem
ser prevenidos e cerca de 30% de consultas de emergéncia sdo geradas por
problemas relacionados a medicamentos, muitos deles evitaveis (NASCIMENTO
etal, 2017, p02).”

A Pesquisa Nacional sobre Acesso, Utilizacdo e Uso Racional de Medicamentos
(PNAUM) — Servicos no ano de 2015 teve como objetivo principal a caracterizacao
da organizacdo dos servicos de assisténcia farmacéutica na atencdo primaria do
Sistema Unico de Saude (SUS), buscando sempre a garantia do acesso, promogao
do uso racional de medicamentos, além da identificacdo e discussao da Polifarmécia
na atencao primaria do SUS (NASCIMENTO et al., 2017). Segundo Nascimento et al.
(2017), em um estudo realizado no ano de 2015, observou-se um perfil dos principais
medicamentos utilizados pelos idosos, sendo eles: Sinvastatina, Omeprazol,
Losartana, AcidoAcetil Salicilico, Atenolol, Captopril, Dipirona, Ibuprofeno, Diclofenaco,
Metformina e Glibenclamida.

As interagbes medicamentosas nao devem ser tomadas apenas como
complementacéo droga-droga é possivel que interacbes metabdlicas sejam muito mais
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complexas. Uma caracteristica recentemente observada dos miRNAs é o seu papel
na determinagéo da eficacia do farmaco. O campo tradicional da farmacogenémica
que trata de como caracteristicas genémicas individuais, incluindo os SNPs (Single
Nucleotide Polymorphisms) e CNVs (Variantes do Numero de Cépias), influenciam a
resposta de um paciente a tratamentos baseados em medicamentos e a sensibilidade
a efeitos toxicos esta se tornando cada vez mais elucidada por perfis epigenéticos
individuais, incluindo eventos de splicing alternativos e miRNomes, com o objetivo
de tornar as opc¢oes de tratamento mais eficazes e seguras de modo personalizado.

Além da regulacéo epigenética de alvos de drogas, a regulacdo de genes
relacionados a absorcéo, distribuicdo, metabolismo e excrecdo de drogas (ADME)
pode se traduzir em diferencas interindividuais significativas para resposta a drogas
(ALMENAR-PEREZ et al., 2019). Os idosos compdem uma parcela da populacdo
que possivelmente ou fatidicamente convivem com problemas crénicos de saude
multivariados. Eles tém uma tendéncia natural a serem grandes consumidores de
medicamentos que, apesar de necessarios, quando utilizados indiscriminadamente
ou em divergéncia da prescricao, podem desencadear complicacées sérias para a
saude e provavelmente uma ampliacdo dos custos individuais (quando privado) e
governamentais (quando Sistema Unico de Saude) com satde.

Nesse contexto se insere a reponsabilidade em alertar, monitorar e compreender
0s problemas possivelmente causadores desses comportamentos, principalmente por
uma visao de profissionais farmacéuticos, que podem ser extremamente maléficos
para os individuos que ja estdo em uma fase de vida e de vigor celular mais debilitada.
Nesse sentido, este trabalho tem como finalidade primordial conhecer a respeito das
implicacdes desse tipo de interacdo entre o paciente idoso e os diferentes farmacos
por ele utilizados, procurando entender com uma visdo farmacéutica como essa
repercussdo pode afetar a vida dos idosos que se inserem nesse contexto, além
de evidenciar o papel do farmacéutico nesse tipo de situacdo. Para entender o
processo polifarmacia e sua influéncia direcionada ao publico idoso foi realizado um
levantamento bibliogréafico das implicagdes e consequéncias advindas desse processo
nesse perfil populacional. Com vistas a entender a repercussao farmaco-clinica
possivelmente influenciada pelo envelhecimento nos individuos que necessitam de
um uso constante e multivariado de medicamentos simultaneamente.

21 METODOLOGIA

O presente trabalho utilizou um estudo exploratério, bem como de revisado
bibliografica como ferramenta para a compreensao da importancia do farmacéutico no
entendimento do perfil polifarméacia em idosos, além de explanar de forma qualitativa
o contexto envolvendo os riscos e preocupacoes de tal fato. Além disso, a analise
dos dados obtidos em bancos de dados publicos disponiveis on-line possibilita a
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descoberta de novos mecanismos de analise e prevencado da polifarmécia.

Apesquisa literariafoi realizada no segundo semestre de 2018 sendo concentrada
nas plataformas bibliograficas de pesquisa cientifica PubMed e Scielo utilizando os
seguintes descritores: “Polifarmacia”, “Polifarméacia em Idosos”, “Idosos”, traduzindo-
0os para a compatibilidade da plataforma de pesquisa que apresenta os idiomas
inglés e espanhol. A utilizacdo dos descritores, isoladamente ou em conjunto, com
operadores booleanos do tipo “AND, OR e NOT” foi empregada para aprimorar as
pesquisas garantindo a inclusdo dos artigos considerados de referéncia ou mais
atuais sobre a tematica proposta.

Os critérios de inclusdo estabelecidos foram: artigos que apresentaram
estruturas textuais completas disponiveis na plataforma de pesquisa, publicacdes
que apresentaram dados qualitativos condizentes com os objetivos propostos, além
de estudos cientificos de referéncia e prioritarios, mas nao exclusivos, dos ultimos
10 anos. Foram excluidos da pesquisa trabalhos que ndo atendiam aos critérios de
buscas, bem como aqueles que divergiam do objetivo proposto no presente trabalho.

Como prosseguimento da analise dos conteudos encontrados, foi realizada uma
leitura detalhada dos artigos, resultando em uma analise de quais artigos atenderiam
a necessidade de compor e solucionar a problematica e sua compreenséao. Por fim,
essas informacdes foram agrupadas de maneira sistematizada para a producao
desse artigo. Foram selecionados 23 trabalhos, nos idiomas portugués e inglés, para
compor essa analise.

3 | DESENVOLVIMENTO

Em reconhecimento dos potenciais danos da polifarmacia, numerosos estudos
avaliaram os esforcos para melhorar as medicagdes e as praticas de prescricao para
pacientes idosos. A maioria das intervencgdes tem aplicado o uso de critérios explicitos
para reduzir a prescricao imprépria de classes de medicamentos especificas utilizando
ferramentas como a lista Beers ou STOPP critérios, entretanto, outros optam por fatores
focados no paciente como por exemplo custo, conveniéncia e expectativa de vida.
Estudos anteriores indicam que € papel também do farmacéutico em conjunto com
0s médicos, ou ainda essa juncédo de conhecimentos em equipes interprofissionais,
implementar protocolos de cancelamento de prescri¢cdes inadequadas (VASILEVSKIS
et al., 2019). Sendo assim, € importante que no processo de cuidado em saude seja
assegurada uma farmacoterapia adequada e de qualidade, objetivando sempre evitar
0 uso exagerado de medicamentos e consequentemente a seguranca do paciente
geriatrico (NASCIMENTO et al., 2017). A polifarmacia tem sido associada a funcbes
cognitivas diminuidas e deméncia. Alguns desses estudos analisaram essa diminuicao
e outros analisaram se a polifarmécia esta associada a um declinio no status cognitivo.
Em um estudo transversal de japoneses residentes uma comunidade de adultos
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idosos ficou constatado que a polifarméacia propicia o decréscimo do status cognitivo
(WASTESSON et al., 2018).

Estudos tém mostrado que aproximadamente 45% dos pacientes idosos
hospitalizados recebem alta apds a administracdo de cinco ou mais medicamentos.
Os pacientes mais velhos tém uma prevaléncia aumentada de multi-morbidade,
assim néo é surpreendente que a polifarmacia seja uma pratica comum. Apesar
disso, se houvesse um conhecimento eficiente dos problemas reais dos pacientes
com exames mais elaborados um numero substancial de medicamentos prescritos
para os pacientes idosos poderia ser evitado. Mais de 90% dos pacientes internados
estdo tomando pelo menos uma medicacao continua e até 43% dos medicamentos
tomados por pacientes mais velhos n&o tém uma indicacao clara acarretada pela falta
de exames minuciosos que corroborem o uso do medicamento. Além disso, 5 a 11%
dos medicamentos podem ser prescritos involuntariamente para mesma indicagéo.
Mesmo quando existe uma indicacéo clara, medicamentos podem ser inapropriados
quando se consideram as interacdes entre as proprias drogas e entre as drogas com
as doencas (VASILEVSKIS et al., 2019).

Atualmente, tem-se associado negativamente a polifarmacia aos parametros
como morbidade e mortalidade, aumento de interacdes, reacdes adversas e
intoxicacbes medicamentosas, reducédo da qualidade de vida e aumento de custos ao
Governo,umavez que sefaznecessarioumarsenal de intervengdes parareestabelecer
a qualidade de vida e a saude do idoso. Tais riscos podem ser explicados devido
a alteracbes anatdmicas e fisioldgicas naturais dos seres humanos ao passar pelo
processo de envelhecimento, bem como seu estado nutricional (comprometido na
maioria dos casos), resultando em altera¢cdes farmacocinéticas e farmacodinamicas
(NASCIMENTO, 2017).

As divergéncias com relacédo a polifarmacia e sua prevaléncia s&o explicadas
pelo modelo de atencdo a saude atual e seus componentes, além de indicadores
socioecondmicos. A quantidade de medicamentos utilizados varia de acordo com a
cultura, caracteristicas demogréficas, estado de saude e caracteristicas individuais
dos prescritores. Caracterizada como um fenbmeno expressivo, a polifarmacia em
idosos tem suas prevaléncias identificadas em estudos internacionais, atestando os
dados obtidos de estudos nacionais (SALES; SALES & CASOTTI, 2017).

41 RESULTADOS E DISCUSSAO

Segundo De Santa Helena; De Oliveira e Neves (2018),

“De acordo com dados globais, 15% da populagcdo mundial consome mais de
90% da producéo farmacéutica, e 25 a 70% dos gastos com salde nos paises em
desenvolvimento sdo destinados para medicamentos. Quando disponiveis, eles sdo
frequentemente usados de maneira incorreta. Aproximadamente 50% de todos os
medicamentos sao prescritos, liberados ou vendidos inapropriadamente, enquanto
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50% dos pacientes ndo os administram segundo as prescricdes6. Padrées comuns
de uso errbneo séo: ndo seguimento da prescricdo de maneira adequada (por
motivos de esquecimento ou ndo aderéncia), automedicacdo, polifarméacia e uso
excessivo de antibidticos e anti-inflamatdérios (DE SANTA HELENA; DE OLIVEIRA &
NEVES, 2018, 02). "

Os resultados obtidos demonstram que a polifarméacia seria a prescricédo de
cinco ou mais medicamentos, estando concomitantemente ligada a multimorbidade,
pois 0 numero de medicamentos utilizado é diretamente proporcional ao nUmero de
doencas do idoso. Sem dlvidas a atencao primaria para pacientes polifarmacia é
complexa, tanto para pacientes quanto para os profissionais de satde. O que culmina
na necessidade de inovagdes de cuidados para este grupo de pacientes, incluindo
a participacdo do paciente na tomada de decisbes, através da educacdo em saude
prestada pelo farmacéutico (VAN DER AKKER et al., 2019; ALMENAR-PEREZ et al,
2019). Nesse contexto é essencial a atuacédo do farmacéutico de modo a esclarecer
as possiveis interacdes medicamentosas que podem surgir com o uso indiscriminado
de muitos medicamentos ao mesmo tempo. Essas interacbes ndo necessariamente
estdo apenas relacionadas a drogas entre si, mas também a processos metabdlicos
variados e influenciados por essas interagcées. O uso errado de medicamentos sem
o direcionamento correto e as possibilidades de afetacdo em diversos mecanismos
essenciais a sobrevivéncia do paciente podem contribuir sobremaneira para a faléncia
acelerada do individuo.

Algumas das classes frequentemente envolvidas no tratamento caracterizado
como polifarméacia s&o os farmacos utilizados para o tratamento de disturbios
gastresofagicos, em especifico os inibidores da bomba de protons. Além disso,
antitrombaticos e lipidicos, agentes modificadores, anti-inflamatérios n&o esferoidais.
O clopidogrel e a rosuvastatina também foi incluso como agentes modificadores de
lipidios (CHAU et al., 2016).

O estudo de Oliveira, Neves e De Santa Helena (2018) traz que os grupos
farmacoldgicos de maior prevalénciaem sua amostra mais utilizados foram: atuantes no
sistema renina-angiotensina representado pela losartana e enalapril, hipolipemiantes
como a sinvastatina, os diuréticos com hidroclorotiazida, furosemida e espironolactona,
psicoanalépticos com a fluoxetina, amitriptilina, nortriptilina, escitalopram e sertralina,
e 0s antitromboéticos, mais especificamente o acido acetilsalicilico, a varfarina e o
clopidogrel. Verdoorn et al. (2019) observaram as dez principais drogas utilizadas por
idosos, citadas na Tabela 01.

Classes de drogas

Medicamentos para Ulcera péptica e doencga do refluxo gastro-esofagico

Agentes antitromboticos

Agentes beta-bloqueadores

Bloqueadores seletivos dos canais de célcio
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Medicamentos orais para reducédo de glicose no sangue

Inibidores do as

Antagonistas da angiotensina Il

Vitamina D

Diuréticos de teto alto

Tabela 01: As dez classes de drogas mais utilizadas por idosos.
Fonte: Verdoorn et al., 2019.

O estilo de vida possui grande influéncia no perfil populacional de polifarmacia,
onde habitos como dieta, tabagismo, etilismo, automedicacéo e a falta de exercicios
fisicos contribuem fortemente nesse processo. Tais fatores permitem o levantamento
da lista de medicamentos mais utilizados pelos usuarios dos servicos de atencéao
primaria em saude, segundo classificacdo Anatomical Therapeutic Chemical (ATC).
Pesquisa Nacional sobre Acesso, Utilizacao e Promocao do Uso Racional de
Medicamentos no ano de 2015, como descritos nos resultados do estudo realizado
por Nascimento et al., (2017).

Os estudos de Al-Hashar (2016) revelaram que as causas mais comuns de
internacdo em idosos seriam os distdrbios cardiovasculares, infeccbes e ainda,
doenca renal em pequena porcentagem. Ja com relac&o ao numero de medicamentos
prescritos na alta estdo farmacos cardiovasculares, seguidos pelos gastrointestinais
e atuantes do sistema endocrino, o que é esperado, uma vez que idosos estao
mais propensos a ser acometidos de cardiopatias, hipertensao e infeccdes. Ainda,
0os autores constataram que nao houve diferenca significativa na prevaléncia de
polifarmacia entre homens e mulheres neste estudo.

Tegegn et al. (2019) citam que as analises de associa¢des entre educacao, idade,
comorbidades sexuais, e status educacional precisam de mais investigacéo para que
sejam de fato atribuidas como fatores contribuintes para problemas no prognéstico de
individuos considerados polifarmacia, e também outros fatores sociais e ambientais
precisam ser vistos. A indissociabilidade de mecanismos biol6gicos e suas interacdes
com os medicamentos sao ligagdes essenciais para os profissionais da saude que
visam sempre a promo¢ao da qualidade de vida seja do idoso ou de qualquer paciente.
Dentre os servigcos prestados pelo farmacéutico clinico, a revisao da farmacoterapia
tem grande impacto na melhoria da qualidade de vida dos pacientes, objetivando a
reducdo do numero total de medicamentos e otimizacdo de seu tratamento, o que
inclui os isentos de prescricdo e os que necessitam desta (STUHEC; GORENC &
ZELKO, 2019).

As intervencdes na polifarmacia podem ser dos tipos profissional, organizacional,
governamental e multifacetada. Onde, a estas estdo incluidas atividades como
prescricao reduzida de medicamentos potencialmente inapropriados, melhor uso
de medicagdes apropriadas e seguras, melhora da adeséo e reducédo de eventos
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adversos a medicamentos e de interacbes medicamentosas (Soler & Barreto, 2019).
Vasilevskis et al. (2019) propde estudos que examinem o impacto das reducdes
de medicacdo na adesao, sindromes geriatricas e o estado de saude funcional. A
diminuicao desses impactos contribuira de modo efetivo para a melhoria do paciente.

O acesso aos servigos prestados se da a nivel de consultas ambulatoriais,
visitas domiciliares, visitas a emergéncias, internagdes hospitalares e consultério
farmacéutico. Com relagdo as intervencbes educacionais, estas podem estar
direcionadas aos prescritores (incluem desfechos de reducéo de morbimortalidade),
aos usuarios e familiares. As prescricdes devem ser feitas de maneira que sejam
considerados explicitamente os efeitos globais do medicamento, auxiliando assim
na promog¢do e garantia do uso racional de medicamentos. As intervengdes
Organizacionais atribuem a prestacdo dos servicos de Assisténcia Farmacéutica
(individualmente ou coletivamente), o qual é considerado economicamente viavel
devido seu baixo custo e por possuir uma probabilidade de sucesso alta (SOLER &
BARRETO, 2019).

E necessario avaliar o risco e o beneficio do uso de polimedicacéo, considerada
aqui uma terminologia mais adequada e cognitiva para esse ramo da farmacia, por
idosos, pois ao mesmo tempo que a elevada utilizacdo de medicamentos pode afetar
negativamente sua qualidade de vida, esses medicamentos também podem auxiliar
no prolongamento da vida dos pacientes. Ou seja, ndo necessariamente a polifarmacia
expde o idoso a potenciais riscos, mas sim a irracionalidade de seu uso (ARAUJO
DE ALMEIDA et al., 2017). A utilizagdo eficaz de medicamentos diversos baseados
em dados cientificos e exames minuciosos dos pacientes deve favorecer a melhoria
do mesmo evitando transtornos advindos do mal-uso de medicamentos em excesso.

E de grande importancia realizar o planejamento de intervencées mais
especificas para promog¢do do uso racional de medicamentos, bem como evitar
interac6es medicamentosas e consequentes agravamentos dos problemas de saude
ja existentes, ou ainda, gerar novos. Cabendo entéo aos profissionais farmacéuticos
com o acompanhamento farmacoterapéutico dos pacientes, aos médicos no momento
das prescricdes, e € claro, conscientizar os pacientes e seus familiares e cuidadores
sobre o perigo daautomedicacao. Assim, € passivel a criacdo de uma cultura apropriada
para o uso de medicamentos, diminuindo entdo os efeitos negativos do problema
(HOSSEINI; AMIRI & BIJANI, 2018). Programas de medicina personalizada podem
ser elaborados para selecionar tratamentos mais eficazes com efeitos colaterais
reduzidos. Por conseguinte, prevé-se que no futuro a analise terapéutica melhorada,
incluindo farmacogenémica e farmacoepigendmica (programas de medicina de
precisdo), sejam mais eficientres contando com ferramentas de software complexos
alimentados com grandes conjuntos de dados para acesso por parte dos profissionais
envolvidos no processo da polifarméacia (ALMENAR-PEREZ et al., 2019).
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51 CONSIDERACOES FINAIS

Apartir dos estudos apontados neste trabalho é essencial notar que cabe também
ao farmacéutico como profissional da saude participar do processo de tomada de
decisbes a respeito do quadro clinico do paciente, requerendo de modo geral uma
equipe multidisciplinar para evitar o agravamento do quadro clinico. Foi possivel
verificar que a polifarmacia vem aumentando cada vez mais de acordo com a idade e
como o numero de doencgas crbnicas acompanha esse processo, consequentemente
a incidéncia de polifarmécia aumentara nos idosos, uma vez que as comorbidades
associadas a essa faixa etaria requerem um maior numero de medicamentos. As
analises apresentadas demonstram o quao negativa é a polifarmacia para idosos, e
ainda, o quao importante € o papel do farmacéutico na busca pela diminuicao deste
fenbmeno, juntamente aos demais profissionais.
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RESUMO: A Doenca de Alzheimer (DA) trata-se
de uma afeccéo neurodegenerativa progressiva
e irreversivel que acomete sobretudo idosos,
devido a fatores ligados ao envelhecimento e
a genética, afetando a memodria, a cognicéo e
as habilidades motoras. Objetivou-se com este
trabalho discorrer acerca das necessidades do
individuocom DAusuario de umafarmacoterapia
de modo a assegurar sua adesdo, seguranca
e eficacia. Este artigo de reviséo bibliogréafica
visa agregar evidéncias a respeito do plano
farmacoterapéutico, privilegiando materiais que
apresentem relacdo com Atencéo ou Assisténcia
Farmacéutica, cuidados prestados ao paciente
com Doenca de Alzheimer, protocolos de
promogdo e assisténcia a funcionabilidade
cognitiva e mental de pacientes com deméncia
ou em associacdo com o Alzheimer. O
seguimento farmacoterapéutico realizado com
a pratica da Atengcdo Farmacéutica contribuira
para a obtengéo de resultados favoraveis, posto
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FARMACOTERAPEUTICO

que o uso racional dos medicamentos possibilita
melhora clinica dos pacientes, beneficiando
todos os envolvidos, incluindo o servico publico

de saude.

PALAVRAS-CHAVE: Doenca de
Alzheimer; Atencdo Farmacéutica; Plano
Farmacoterapéutico.

PHARMACEUTICAL CARE TO ALZHEIMER’S
PATIENTS: PHARMACOTHERAPEUTIC
PLAN ELABORATION

ABSTRACT: The Alzheimer’s Disease (AD) is
a progress and irreversible neurodegenerative
illnesses that affects the memory and cognition,
besides the motor skills, suffering mostly elderly.
Aging and genetic have been considered as risk
factorsforAD.Theaimofthispaperwasdiscussed
Alzheimer’s disease as well as needs to the
individuals with AD using a pharmacotherapy,
in order to ensure their adherence, safety and
efficacy. Thus, this article is a bibliographic
reviews aims to collect and raise evidence
regarding the pharmacotherapeutic plan,
focusing on materials related to Pharmaceutical
Care or Pharmaceutical Services, care provided
to patients with AD, promotion protocols and
assistance to cognitive and mental functioning
of patients with dementia or in association with
Alzheimer's. The pharmacotherapeutic follow-up
performed with the practice of Pharmaceutical
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Care will contribute to obtain favorable results, since the rational use of medicines
enables clinical improvement of patients, benefiting all involved, including the public
health service.

KEYWORDS: Alzheimer’s Desease. Pharmaceutical Care. Pharmacotherapeutic Plan.

11 INTRODUCAO

No fim da década de 1990, a ideia de que a expectativa de vida da populagao
mundial estaria aumentando foi sugerida. A especulacdo da idade média nos
paises desenvolvidos seria de 87,5 anos para homens e 92,5 para mulheres. Em
consonancia com esses dados, Fridman et al. (2004) afirmou que ha uma tendéncia
em aumentar significativamente os casos de doencas neurodegenerativas, cronicas e
incapacitantes, como a Doenca de Alzheimer (DA), visto que mais pessoas atingiriam
a idade avancada (SMITH, 1999).

De acordo com os resultados do relatorio da Alzheimer’s Desease International,
de 2015, ha cerca de 46,8 milhdes de pessoas com deméncia no mundo. E este
numero chegard a dobrar com o decorrer dos anos, estimando-se que, em 2030,
alcancara 74,7 milhdes, bem como, em 2050, 131,5 milhdes.

A Doenca de Alzheimer, descoberta por volta de 1906, é uma patologia que atinge
uma regido do cérebro chamada de hipocampo, responsavel pelo processamento
da memdéria, por exemplo. Ela avanca lentamente para outras partes cerebrais,
causando danos no funcionamento comportamental, intelectual e cognitivo do
paciente (FRIDMAN, 2004; CAETANO et al., 2017).

Os pacientes sao submetidos a tratamentos de uso crénico, haja vista que
nao existe cura para a DA. O tratamento visa minimizar os sintomas da doenca,
possibilitando uma melhora parcial, a fim de prolongar a sobrevida e retardar o tempo
de progresséao, conforme a Portaria n°® 1.298, de 2013, do Ministério da Saude. No
entanto, os tratamentos nao sé&o capazes de observar aspectos psicossociais que
afligem os individuos, como a depressao, por exemplo, devido a forte dependéncia
de terceiros e sua baixa autonomia (IKEDA et al., 2014).

Dentre as comorbidades descritas, a que influencia diretamente a ndo adeséo
da farmacoterapia é o esquecimento, uma vez que para um medicamento realizar seu
efeito terapéutico, deve estar em condi¢gdes o6timas de biodisponibilidade; para tanto
se faz necessario seguir horarios e doses adequadas.

A Atencdo Farmacéutica foi embasada no preceito de que os usuarios de
medicamentos precisavam de orientagcdes mais direcionadas, pois as falhas que
aconteciam durante o uso estavam relacionadas a ma utilizacdo desses, e néo a sua
efetividade. Pensando nisso, implantou-se os programas de Atencédo Farmacéutica a
fim de otimizar a resposta de determinada farmacoterapia, pelos quais o farmacéutico,
juntamente ao paciente, realiza um plano de seguimento (DADER et al., 1999;
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DOBLINSKI et al., 2006; AIRES et al., 2010).

Diante disso, este artigo objetiva elaborar um plano de atencgéao
farmacoterapéutica que auxilie o paciente com Alzheimer a aderir ao tratamento,
prevenindo os problemas relacionados a sua farmacoterapia e, consequentemente,
torna-lo mais efetivo, colaborando com uma melhora na qualidade de vida.

2| DOENCA DE ALZHEIMER (DA)

Segundo Smith (1999), em 1906, o neurofisiologista e psiquiatra alem&o Alois
Alzheimer identificou uma “afeccdo neurodegenerativa progressiva e irreversivel
de aparecimento insidioso, que acarreta perda da memoria e diversos disturbios
cognitivos”, denominando-a de Doenca de Alzheimer (DA), que pode acometer de
forma tardia ou precoce. No entanto, ambas sao a mesma e indistinguivel unidade
clinica e nosoldgica. A incidéncia da DA de acometimento tardio da-se por volta dos
60 anos de idade de forma esporadica, enquanto a de forma precoce acomete ao
redor de 40 anos devido a fatores genéticos (SMITH, 1999).

O aumento da expectativa de vida da populacdo mundial, descrita pela
Organizacao Mundial da Saude em 2016, € uma grande conquista para humanidade,
néao ha duvidas; contudo, tal fato torna-se simultaneamente uma fonte de preocupacéo,
pois pode acarretar um significativo aumento de casos de doencas crbnicas e
incapacitantes, como a DA, que acomete principalmente idosos (FRIDMAN, 2004).

A DA é a principal causa de deméncia, pois inicialmente a doenca atinge o
hipocampo, estrutura cerebral responsavel pela memdéria, e lentamente progride
para outras partes cerebrais, causando lesdo e morte celular, especificamente dos
neurdnios, gerando danos irreversiveis e consequéncias em todo o funcionamento
cognitivo, afetivo, intelectual e comportamental, influenciando negativamente na
autonomia e independéncia do individuo (FRIDMAN, 2004). O grau de evolugao dos
sintomas da DA pode ser dividido em trés fases: inicial ou leve, moderada e grave,
de acordo com o Instituto Alzheimer Brasil — IAB. O Ministério da Saude (Portal MS,
2017) reconhece uma quarta fase, denominada de estagio terminal.

A vista isso, grande parte dos pacientes tornam-se totalmente dependentes de
cuidadores ou familiares, o que os sobrecarrega. A depressao é considerada principal
comorbidade que aflige esse grupo, com taxa de prevaléncia de 30 a 50% dos casos,
devido a dependéncia dos cuidados de terceiros e a limitagdo do estilo de vida. A
piora da qualidade de vida, maior dificuldade para o desempenho das atividades
e maior declinio cognitivo também sdo elencadas como comorbidades. Contudo,
alguns pacientes podem apresentar periodos de maior estabilidade, chegando a
querer dispensar os cuidados naquele periodo (FRIDMAN, 2004; BICALHO, 2010).

Dentre os fatores riscos elencados pelo IAB para o desenvolvimento da DA,
modificaveis e ndo modificaveis, estdo a idade, os genéticos e hereditarios, o baixo
nivel educacional, o traumatismo créanio-encefalico, as doencas cardiovasculares,
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a diabetes, a depresséo, a obesidade, o estilo de vida (alcoolismo, tabagismo, por
exemplo) e ser do sexo feminino.

Até onde se sabe, a doencga de Alzheimer nao tem cura. Entretanto, os avancos
na area da saude tém possibilitado uma maior sobrevida e qualidade de vida dos
pacientes, que devem receber um tratamento de carater multidisciplinar, visto que se
trata de uma doenca que envolvem sinais e sintomas de diferentes magnitudes com
peculiaridades de condutas (IKEDA et al., 2014; Portal MS, 2017).

O tratamento medicamentoso, obviamente, € tomado a partir de medidas
farmacoldgicas, visando retardar a evolucéao dos sintomas e preservar as funcoes
intelectuais da pessoa pelo maior periodo possivel, minimizando os disturbios da
doenca, com o minimo de efeitos adversos. No que concerne ao Protocolo Clinico
e Diretrizes Terapéuticas (PCDT), os pacientes com Alzheimer tém a disposicao,
através do Sistema Unico de Saude (SUS), medicamentos preconizados da classe
conhecida como inibidores da acetilcolonesterase ou anticolinesterasicos, como a
donepezila, galantamina e rivastigmina, que sé&o considerados farmacos de primeira
escolha para o tratamento da DA. Os mecanismos de acao destes farmacos estao
descritos brevemente ao dizer que

as donepezila, rivastigmina e galantamina tém propriedades farmacoldgicas
levemente diferentes, mas todas inibem a degradac&o da molécula de acetilcolina,
0 neurotransmissor classicamente associado a funcdo de memoria, por bloquear
a enzima acetilcolinesterase. Ao contrario da donepezila, a rivastigmina inibe
a butilcolinesterase e a acetilcolinesterase. A galantamina, além de inibir a
acetilcolinesterase, tem atividade agonista nicotinica. A significancia clinica destas
diferencas ainda néo foi estabelecida (PCDT: Doencga de Alzheimer, 2013, p. 151).

O Ministério da Saude (2013) ainda afirma que, apés um més do inicio
do tratamento, o médico precisa reavalid-lo. No entanto, deve ser observado
obrigatoriamente o periodo minimo de 3 a 6 meses para que se possa mencionar a
eficacia do tratamento, sendo fundamental, para garantir tal efeito, “a tomada diaria
nas doses e observar os intervalos prescritos. A administragao irregular compromete
o resultado final”.

E notério que o manejo farmacoldgico da DA e de outras deméncias é muito
sintomatico, sem intervir diretamente no progresso da doengca. Como resultado, as
alteragdes das funcbes cognitivas e seus efeitos na funcionalidade s&o deixadas,
de certo modo, em segundo plano, significando implicacées no nivel 6timo de
desempenho do paciente. Atualmente, sdo propostas varias estratégias de tratamento
nao-farmacolégico complementares ao tratamento medicamentoso padrdo, com
intervencdes psicossociais para auxiliar nas comorbidades individuais, e estimulagao
cognitiva para minimizar o tempo de progressdo da doenca e reduzir o seu impacto
econbmico, promovendo a qualidade de vida (IKEDA et al., 2014).
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31 ATENCAO FARMACEUTICA

O art. 1° da Resolucgéo n° 338, de 06 de maio de 2004, do Conselho Nacional de
Saude aprova a Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica como parte integrante
da Politica Nacional de Saude, tratando de “um conjunto de acgdes voltadas a
promocgao, protecao e recuperacao da saude [...] tendo o medicamento como insumo
essencial [...]".

O inciso IV do mesmo artigo da referida resolugcdo dispde sobre a interagéo
direta farmacéutico-paciente para proporcionar uma farmacoterapia racional a fim de
obter resultados que melhorem a qualidade de vida do usuério. Portanto, € dever do
profissional farmacéutico desenvolver e implementar técnicas e recursos destinados a
favorecer a adesao do paciente, além de prestar o servigo de assisténcia farmacéutica,
informando os usuarios da farmacoterapia quanto ao uso dos medicamentos, conforme
preconiza o Cédigo de Etica da Profissdo Farmacéutica (Resolucéo n° 417, de 2005,
do CFF).

Um dos servigcos prestados pelo farmacéutico é a atencdo farmacéutica,
termo este que surgiu por volta dos anos 1980, apds ser implantada nos Estados
Unidos da América (EUA) uma nova pratica dos profissional da classe denominado
pharmaceutical care, entao traduzida como “atencao farmacéutica” (DOBLINSKI et
al., 2006).

Tal pratica que esta inserida dentro da Assisténcia Farmacéutica e é considerada
indispensavel pela Organizacdo Mundial da Saude, pois o farmacéutico assume a
responsabilidade e o compromisso de identificar e resolver as necessidades dos
usuarios de uma farmacoterapia visando a orientacdo quando ao uso racional dos
medicamentos, sendo que, em sua auséncia (DOBLINSKI et al., 2006; AIRES et al.,
2010), “o processo de cura ou manutencéo da saude pode ser comprometido, com
0 agravamento do quadro, gerado transtornos para o paciente, podendo levar até
mesmo ao Obito”, como afirma Doblinski et al. (2006).

A problematica que levou a implementacdo desse servico foi descrita por
Dader e Romero, em 1999, no artigo intitulado de “La Atencion Farmacéutica
en farmacia comunitaria: evolucion de conceptos, necesidades de formacion,
modalidades y estrategias para su puesta en marcha” (A atencao farmacéutica na
farmacia comunitaria: evolugéo dos conceitos, requisitos de formag¢ao, modalidades
e estratégias para implementacéo):

A maioria das falhas da farmacoterapia podem ser atribuidas a ma utilizacédo
dos medicamentos por parte dos pacientes. A solucado para este importante
problema € a implantacdo de programas de Atencdo Farmacéutica a nivel
hospitalar e ambulatorial nos postos de farméacia, com o objetivo de assegurar
uma farmacoterapia apropriada, segura e efetiva para todos os pacientes (p. 52).
[Traduzido]

Ainda descreveram uma classificacdo para as modalidades do servico: uma
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a) global, que direciona-se aos pacientes que participam do programa no qual o
medicamento é prescrito clinicamente, por indicagéo farmacéutica ou automedicacao;
e, b) para grupos de risco, incluindo pacientes portadores de doencas crénicas ou
em situacbes especiais que requerem medicamento por longo periodo de tempo
(DOBLINSKI et al., 2006; DADER et al., 1999). A classificacao que melhor representa
0 grupo proposto no presente artigo € o “b”.

41 DO PLANO DE ATENCAO FARMACOTERAPEUTICA PARA PACIENTES COM
DOENCA DE ALZHEIMER (DA)

O processo de construcdo de um plano de atencédo farmacoterapéutica é
basicamente composto por um conjunto de acdes de coleta de dados, analise e estudo
do estado de situagdo, geracao informacdes, tomadas de decisdes e realizacédo de
avaliagdes e intervencodes clinicas a partir de um plano realizado junto ao paciente,
sempre documentando os resultados (AIRES et al., 2010).

Com este plano, objetiva-se determinar a necessidade do individuo com Alzheimer
e usuario de uma farmacoterapia que se encontra em situacdes singulares devido os
sinais e sintomas casuais da doenca, além das comorbidades, para fornecer servicos
antes, durante e apds o tratamento farmacol6gico de modo a assegurar a adesao, a
seguranca e a eficacia (AIRES et al., 2010; SANTOS et al., 2007; HERNANDEZ et
al. 2010).

Considerando os farmacos utilizados no tratamento farmacolégico e
anteriormente descritos com base na PCDT da Doenca de Alzheimer, de 2013, sendo
eles donepezila, galantamina e rivastigmina, faz necessario elenca-los e descrevé-los
quanto as suas caracteristicas farmacéuticas:

FARMACO DONEPEZIL GALANTAMINA RIVASTGMINA

Apresentacéo Comprimidos de 5 Capsulas de libragéo Cé;?sulas ~de 1,5; 3;45e 6
mg e 10 mg prolongada de 8, 16 € 24 mg mg; Solucao oral de 2 mg/mL

Dose inicial 5 mg/dia 8 mg/dia 3 mg/dia

Administracdo Via oral Via oral Via oral

Dose maxima 10 mg/dia 24 mg/dia 12 mg/dia

Posologia Ao deitar-se Pela manha manha e noite

Meia-vida Média (7h) Longa (70h) Curta (1-2h)

Metabolismo Hepatico Hepatico Extra-hepatico

Iar:its\r:r:}f:) os €OM  Com ou sem Com Apbs refeicdes

Indicacao (fase Leve e moderada Leve e moderada Leve e moderadamente grave

doenca)

Tabela 1: Farmacos utilizados na Doencga de Alzheimer
Fonte: FORLENZA, O.V., 2005; PCDT: Doenca de Alzheimer, 2013 (Adaptado).
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Vé-se que a maioria dos medicamentos sédo apresentados na forma
farmacéutica comprimida, administrados via oral. Todavia, recentemente, incorporou-
se a lista do SUS o adesivo transdérmico do rivastigmina, nas apresentacdes de 5cm
e 10cm, nos quais o principio ativo é liberado ao longo do dia e absorvido por meio da
pele. Espera-se que a farmacoterapia traga uma reducgao na velocidade de progressao
da doencga e uma melhora da memoria e da atenc¢ao do paciente (Ministério da Saude,
2013).

Diante da explanagdo acerca dos farmacos inibidores da acetilcolonesterase,
pdde-se ter ideia de como possivelmente devera ser utilizado para entado organizar o
plano de seguimento farmacoterapéutico.

51 METODOLOGIA

Este estudo surgiu como parte da fundamentagcao da disciplina te6rico-pratica
de Atencédo Farmacéutica, componente curricular da graduacéo de Farmécia. Para
elaborar o plano de agao terapéutico proposto, recorreu-se a literatura disponibilizada
nos bancos de dados, como SciELO, Biblioteca Virtual em Saude do Ministério da
Saude (BVSMS) e Scholar Google, assim como algumas plataformas informativas
nacionais, como o Instituto Alzheimer Brasil (IAB) e a Associacdo Brasileira de
Alzheimer (ABRAZz).

Trata-se de uma revisdo bibliografica do periodo de 1999 a 2019 visando
agregar evidéncias para o desenvolvimento de um plano farmacoterapéutico a ser
utilizado por profissionais farmacéuticos durante o servico de atencao farmacéutica.
E valido salientar que, na determinacdo do recorte temporal, se considerou que
um dos principais métodos aplicados na atencao farmacéutica foi desenvolvido no
referido ano inicial. No entanto, deu-se preferéncia aqueles materiais mais recentes
gue apresentavam maior proximidade com a Atencdo Farmacéutica ou Assisténcia
Farmacéutica, cuidados prestados ao paciente com Doenca de Alzheimer, bem como
0s que continham protocolos de promocao e assisténcia a funcionabilidade cognitiva
e mental de pacientes com deméncia ou em associa¢cao com o Alzheimer.

Este plano pretende ser um instrumento de acdo proporcionando mais
funcionalidade e dinamizacgé&o para a adesédo do tratamento pelos pacientes do grupo
alvo, oferecendo uma resposta progressivas as suas necessidades, além de contribuir
na qualidade da assisténcia farmacéutica prestada.

6 | DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Apesar de ainda nao haver cura, existem tratamentos para aliviar os sintomas
do Alzheimer. Tratamentos estes que, devido as comorbidades que assolam os
pacientes desse grupo, como esquecimento a curto prazo e limitagcdo da autonomia
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e independéncia, equivocadamente ou ndo, tornam impossivel uma adeséao plena.

Para a elaboragao, determinou-se alguns pontos e técnicas cruciais descritas
em algumas literaturas que relataram trazer resultados positivos ao serem aplicados
em pessoas com DA ou outra deméncia.

Um ponto primordial é trabalhar com foco nas habilidades preservadas no
paciente. Por exemplo, se o0 paciente n&do consegue lembrar de coisas recentes,
mas lembra-se de coisas que aconteceram ha décadas, desenvolve-se atividades
que tragam consigo recordag¢des daquela época especifica. Isso se deve ao fato de
que, quanto mais estimulacéo cerebral houver, maior sera a quantidade de conexdes
formadas entre os neurdnios. Esses novos caminhos ampliam a possibilidade de
contornar as lesdes cerebrais (CRUZ et al. 2015; Portal MS, 2017). E valido, ainda,
agregar coisas que ele, o paciente, goste, aumentando o interesse.

Algumas condutas por parte do farmacéutico também sdo importantes para se
alcancar a meta: deve-se tentar ser objetivo, sem mudar o foco, mantendo-o livre de
distracdes, fazer referéncias a momentos tipicos do cotidiano dele, manter um contato
visual constante, observando o grau entendimento do paciente, descrever com calma,
de forma simples e direta. Por outro lado, é necessario descrever detalhadamente. E
fato que esta sendo tragada uma linha muito ténue entre o ser direto e detalhar. Ainda
€ valido privilegiar a parte sensorial, motora e o tato do paciente, fazendo com que ele
toque nos objetos de interesse (BARNES, YAFFE, 2011).

O épice do seguimento é sua construcdo propriamente dita. Embasado nas
bibliografias descritas até aqui, o0 mais sensato e talvez o que mais se aproxime
da realidade de um paciente com Alzheimer é esquematizar um cronograma como
instrumento de intervencao para que ele possa acompanhar. Alguns autores se
referem a estruturacdo de uma rotina como uma das principais formas de criar
habitos que favorecam a fungdo cognitiva do paciente, mantendo ativo o seu senso
de organizacdo. Portanto, sugere-se confeccionar, junto ao usuario, um calendario
descrevendo as principais tarefas a serem realizadas no dia, como alimentacéo,
banho e, claro, a administragcao dos medicamentos, colocando ordenadamente, com
imagens, se necessario, para representar a acao a ser tomada.

E importante associar os horarios dos medicamentos a acbes especificas e
de entendimento do paciente, variando de acordo com a posologia prescrita para o
farmaco utilizado, que devem seguir como descrito na tabela 1.

Para ajudar o paciente a se situar temporalmente, marcar as tarefas que ja
foram feitas e os dias passados podem colaborar com o desenvolvimento cognitivo,
comportamental, influenciando diretamente na adeséo ao tratamento, possibilitando
melhora para todos os envolvidos, sobretudo para o paciente e o cuidador,
proporcionando uma melhor qualidade de vida e de saude.

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica Capitulo 4




7 1 CONCLUSAO

A tendéncia mundial de aumentar a expectativa de vida da populagcédo associa-
se ao principal fator de risco para o acometimento da doenca de Alzheimer. Com
isso, a incidéncia de casos tende a aumentar significativamente, sendo necessario
implementar politicas publicas de atenc&o a saude de acordo com os niveis cabiveis
a situacdo. E evidente a escassez de literaturas que descrevam como deve ser
procedida a acdo em saude para os pacientes do Alzheimer, principalmente referente
a avaliagao da funcéo cognitiva do idoso, impossibilitando uma implementacéo dos
cuidados necessarios.

Além disso, o estudo evidenciou a importancia de se criar e buscar aparatos
tecnologicos, didaticos e ou ilustrativos para servir de instrumento a ser utilizado
durante o servigco farmacéutico na busca de facilitar a comunicacéo farmacéutico-
paciente a fim de possibilitar a intervencéo farmacéutica e o entendimento por parte
do paciente, aumentando a adesao

O seguimento farmacoterapéutico realizado com a pratica da Atencédo
Farmacéutica podera contribuir para a obtencéo de resultados favoraveis com o uso
de medicamentos, beneficiando todos os envolvidos no processo. Ao paciente isso
se da proporcionando uma melhora na saude e na qualidade de vida; ao médico,
uma maior comunicagao quanto a evolugdo do quadro do paciente; ao farmacéutico,
participacéo na equipe multidisciplinar e reconhecimento pela sociedade; e no servico
publico de saude pode haver uma redugcdo nos numeros de internacdes e da taxa
de mortalidade devido ao descontrole das enfermidades associado a nao utilizacao
adequada de medicamento.

O desenvolvimento e implementacao de técnicas a fim de aumentar a adesao
devem ser objetos de estudo dos farmacéuticos, sobretudo aqueles que prestam
servigo de atencao farmacéutica.
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Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica

RESUMO: A fase gestacional é acompanhada
de alteragcbes fisiolégicas que envolvem a
adaptacao de diversos sistemas. Entretanto, ao
longo desta fase podem ocorrer intercorréncias
clinicasque requeremtratamentofarmacologico.
O uso de medicamentos durante esse periodo
apresenta grandes preocupagdes, podendo
provocar danos tanto para gestante quanto
para o feto. Este estudo teve como objetivo
identificar as ferramentas utilizadas pelo

profissional farmacéutico para realizagéo
da atencdo farmacéutica as gestantes. A
metodologia utilizada foi uma revisdo integrativa
baseada em um rigoroso critério metodoldgico
de selecéo de textos cientificos publicados nas
principais bases de dados cientificos. Apos
analise dos resultados apenas trés textos
cientificos atenderam a demanda na pesquisa,
sendo dois artigos e um trabalho de conclusao
de curso. Os

literatura quando comparados com os artigos

resultados alcangados na

selecionados descreveram um alto consumo
de medicamentos sem prescricao médica entre
gestantes e o uso nao racional de medicamentos
que tinham a finalidade de sanar patologias
Portanto,
intervencoes

proprias do periodo gestacional.
para o desenvolvimento de
que possam contribuir para o bem-estar das
gestantes e que ocorra conscientizacdo do
uso racional de medicamentos, € necessario a
presenca do farmacéutico para que os farmacos
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administrados devido as complicacdes no periodo gestacional ndo tragam sequelas
no desenvolvimento fetal.
PALAVRAS-CHAVE: Atencao Farmacéutica. Medicamentos. Gestacgéao.

PHARMACEUTICAL ATTENTION IN PREGNANCY

ABSTRACT: The gestational phase is accompanied by physiological changes that
involve the adaptation of systems. However, throughout this phase there may be
therapeutic complications that are a pharmacological period. The use of medications
to induce major pain may require recovery from the disease as well as for the
fetus. The objective of this study was to select a pharmaceutical product to perform
pharmaceutical care as pregnant women. The proposal was the integrative revision
based on a rigorous statistical method of the list of texts the knowledge not be better.
The analysis of the results seems anecdotal, as it has two articles and a final paper.
The results achieved in the literature when compared to the research revealed a high
consumption of nonprescription drugs among pregnant women and the non-rational
use of medicines that had the purpose to remedy pathologies specific to the gestational
period. Therefore, for the development of actions that can contribute to the well-being of
pregnant women and the eye, the awareness of the rational use of drugs, the presence
of the drug is necessary so that the drugs administered due to complications in the
gestational period do not bring sequelae in the pregnancy. fetal development.
KEYWORDS: Pharmaceutical attention. Drugs. Gestation.

11 INTRODUCAO

A fase gestacional € acompanhada de alteracbes fisioldégicas que envolvem
a adaptacdo de diversos sistemas, especialmente geniturinario, cardiovascular,
digestivo, locomotor e endocrino (BRASIL, 2012). Entretanto, ao longo desta fase
podem ocorrer intercorréncias clinicas como nauseas, vomitos, anemia, dor lombar,
cefaleia, hipertenséo, infeccéo do trato urinario e diabetes (SAO PAULO, 2010).

O uso de medicamentos durante esse periodo apresenta grandes preocupacoes,
visto que pode acarretar danos tanto para gestante quanto para o feto, pois muitos
farmacos atravessam a barreira placentaria e atingem a corrente sanguinea,
ocasionando muitas vezes mudancas no desenvolvimento fetal. Contudo, sabe-se
que o maior indice de complicacbes obstétricas € verificado no primeiro trimestre
gestacional (MAIA, 2013; SILVA, 2013).

Tendo em vista possiveis intercorréncias clinicas no decorrer do periodo
gestacional, torna-se relevante a realizagcéo do pré-natal, visto que a atencao primaria
a gestante tem um papel determinante no processo saude-doenca materno-fetal
(BRASIL, 2013). O acompanhamento multiprofissional nessa fase visa a promog¢éao
da saude da gestante e do feto, identificando as situagdes de risco para ambos e
permitindo intervencdes oportunas (MONTEIRO et al., 2008).
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Segundo Ribeiro (2007) a atencdo farmacéutica € um modelo de pratica
profissional que consiste na resposta da farmacoterapia com intuito de promover
resultados concretos na terapéutica prescrita, proporcionando assim uma melhor
qualidade de vida ao paciente. Buscando prevenir ou resolver os problemas
farmacoterapéuticos de maneira sistematizada e documentada.

A sociedade e os profissionais da area da saude, incluindo o farmacéutico,
mostram-se receosos sobre 0 uso dos medicamentos durante o periodo gestacional,
pois se trata de uma problematica enfrentada, tendo em vista as dificuldades éticas
e metodologicas referentes a seguranca e eficacia dos farmacos. Contudo, o
desenvolvimento de novos farmacos apresenta-se em escala crescente, apesar de
ainda ser carente de pesquisas que fornecam informacdes sobre seus efeitos para o
binbmio materno-fetal (WANNMACHER, 2010).

Portanto, este estudo teve como objetivo identificar as ferramentas utilizadas
pelo profissional farmacéutico para realizacéo da atencéo farmacéutica as gestantes.

2| METODOLOGIA

Tratou-se de uma revisao integrativa da literatura baseada no modelo proposto
por Mendes e colaboradores (2008), sendo utilizada algumas fases em seu processo
de construcdo. A busca foi realizada com base em textos cientificos (artigos,
teses, dissertacbes e trabalhos de conclusao de curso) nas seguintes bases de
dados: Literatura Latino Americana (LILACS), PUBMED, Literatura Internacional
em Ciéncias da Saude (MEDLINE) e Scietific Electronic Library Online (SciELO). A
pesquisa foi realizada em outubro de 2017 através do cruzamento dos descritores
nas linguas portuguesa, inglesa e espanhola sobre: Atencédo Farmacéutica, Gestacao
e Medicamentos.

A selecéo foi baseada nos seguintes critérios de inclusdo: Textos cientificos
completos disponiveis na integra nas bases de dados selecionadas; escritos na
lingua portuguesa, espanhola e inglesa; publicados no recorte temporal de 2008 a
2017 e que utilizassem a atencéo farmacéutica voltada as gestantes.

Para avaliar os estudos incluidos, foi feito uma analise critica dos dados
obtidos, sendo relevante para conduzir mudancgas nas recomendacgdes das praticas
farmacéuticas destinadas as gestantes. A interpretacédo do conteudo foi apresentado
nas publicagcdes, visando comparar os dados com o referencial tedrico e identificar
possiveis vieses da pratica da atencao farmacéutica aplicada as gestantes.

3| DESENVOLVIMENTO

A gestacado é um periodo que requer cuidados maternos e atengao por parte dos
profissionais da saude, visto que a promogao e a prevencao da saude da gestante
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refletirdo em resultados na saude do neonato. Dentre estas praticas de atencao e
promog¢ao a saude materno infantil, o farmacéutico esta inserido como profissional
da saude capacitado a orientar sobre o uso racional de medicamentos. Neste ambito
de atuacéao, destaca-se a atencéo farmacéutica que tem a finalidade de propiciar a
promog¢ao, prevengao e recuperagao da saude, seja a nivel individual ou coletivo,
tendo como enfoque principal o medicamento (CAMARGO, 2015).

A fim de minimizar os danos materno-fetais causados pelo uso indiscriminado
de medicamentos durante a fase gestacional, a agéncia norte-americana Food and
Drug Administration (FDA) categorizou os medicamentos em cinco classes (Tabela
1) em funcéo dos riscos teratogénicos que norteiam os profissionais de saude quanto
ao risco do uso de determinados medicamentos (MAIA; TREVISOL; GALATO, 2014).

Categoria  Risco teratogénico

Medicamentos para o0s quais nao foram constatados riscos para o feto em ensaios
A clinicos cientificamente desenhados e controlados.

Medicamentos para os quais os estudos com animais de laboratério nao
demonstraram risco fetal (mas n&o existem estudos adequados em humanos) e
medicamentos cujos estudos com animais indicaram algum risco, mas que nao
foram comprovados em humanos em estudos devidamente controlados.

Medicamentos para os quais os estudos em animais de laboratério revelaram
efeitos adversos ao feto, mas néo existem estudos adequados em humanos e
medicamentos para 0s quais ndo existem estudos disponiveis.

Medicamentos para os quais a experiéncia de uso durante a gravidez mostrou
associacao com o aparecimento de mas-formacgdes, mas que a relacao risco-
beneficio pode ser avaliada.

Medicamentos associados com anormalidades fetais em estudos com animais e
X em humanos e ou cuja relagao risco-beneficio contra indica seu uso na gravidez.

Tabela 1 — Classificacao de risco para medicamentos na gestacéo determinada pela FDA.

Fonte: Adaptado de Silva, 2013.

As principais intercorréncias normalmente encontradas na gestacdo séo:
nauseas, vomito, anemia, dor lombar, cefaleia, hipertensao, infeccéo do trato urinario
e diabetes (SILVA, 2013). Estes tipos de intercorréncias induzem as gestantes a
automedicacado pelo fato destas interpretarem esses sintomas como disturbios
menores do periodo gestacional, além de fazerem uso antes mesmo que identificarem
a gravidez, e com isso negligenciam a vulnerabilidade aos riscos de efeitos toxicos
ou teratogénicos que os farmacos podem causar (NORDENG; KOREN; EINARSON,
2010).

Os medicamentos isentos de prescricdo médica (MIPs) sdao muitas vezes
utilizados sem prescricdo médica por serem de facil obtencéo e, portanto trata-
se de um grupo de medicamentos extensamente consumido sem orientacdo. Os
resultados encontrados em um dos artigos selecionados demonstraram que 0s
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medicamentos isentos de prescricdo mais utilizados por gestantes sdo das classes
dos anti-histaminicos, antiacidos, analgésicos, antipiréticos, laxativos, probidticos,
sais ferrosos e acido félico, como também o0s suplementos vitaminicos, como, por
exemplo, os apresentados na Tabela 2.

Categoria Indicacao

Classe/Farmacos Subclasse do FDA terapéutica
Anti-histaminicos (H1) B Enjoos/Alergias
Piridoxina (B6) A/C

Nauseas/

Doxilamina + Piridoxina B Voémitos
(B6)
Gengibre - Pirose

Antiacidos (compostos
de calcio e magnésio)

Ibuprofeno C/D (seguro
até 32@
semana da
gestacao)
Paracetamol Todos séao
.. B ara dores
An_?’l_ge3|cos_/ Dipirona fnusculares,
Antipiréticos/ Anti- . ~
inflamatodrios o G c inflamagées,
Acido Acetilsalicilico (AAS) cefaleias e febre

Agentes formadores de massa (ex:
Psyllium);

Osmoticos c
. (ex: Sais de magnésio e fosfato);
Laxativos Estimulantes (ex: Bisacodil); © Constipacao
Lubrificantes (ex: Oleo mineral); B
Amaciadores de fezes (ex: Docusato
de sbdio) B
Bifidobacterium  lactis  bifidium
W23, Bifidobacterium lactis
Probiéticos W52,  Bifidobacterium  longum Restauracéo da
W108, Lactobacillus casei W79, flora intestinal
Lactobacillus rhamnosus W71 -
Sais ferrosos e Acido A Suplemento/
félico Antianémico
Suplemento vitaminico A/IC Suplemento

Tabela 2 — Medicamentos isentos de prescricéo mais utilizados em gestantes.
Fonte: Adaptado de Silva, 2013.

Um estudo realizado por Brum e colaboradores (2011) sobre a utilizagdo de
medicamentos por gestantes com 100 usuarias do Sistema Unico de Saude (SUS),
residentes no municipio de Santa Rosa — RS, apresentou como resultado que os
farmacos mais usados pertenciam a classe dos antianémicos (46,3%), analgésicos nao
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opioides (17,6%), anti-infecciosos (14,2%), os antiacidos (6,2%) e antiespasmaodicos
(5,6%). Entre os medicamentos usados pelas gestantes, 46,6% pertenciam a
categoria A, 35,9% a categoria B e 17,5% a categoria C de risco ao feto, conforme a
classificacdo do FDA. Resultado semelhante também foi reportado por Silva (2013),
conforme apresentado na Tabela 3.

Categoria do Indicacao

Classe Farmacos FDA terapéutica
Antago_nl’sta_s Metoclopramida B Nauseas/Vomitos
dopaminérgicos D,
Anti-histaminicos H, Rlanl’gd.ma, famotidina e B Refluxo
nizatidina
Inl?ldores da bomba de Omeprazol, pantoprazol, c Pirose/Refluxo
préton lansoprazol
Tetracilina D
Anfotericina B D
Antibioéticos Infeccbes
Cefalexina B bacterianas
Estreptomicina D

Tabela 3 — Medicamentos mais utilizados pelas gestantes.
Fonte: Adaptado de Silva, 2013.

De acordo com a Associagao Brasileira da Industria da Automedicacao para que
o uso do medicamento seja realizado de maneira segura, € preciso que o consumidor
esteja auxiliado por um bom sistema de informacédo composto por profissionais de
saude, tais como médicos e farmacéuticos; rotulagem esclarecedora e propagandas
conscientes veiculadas através de varios tipos de midia (ROSSE et al., 2011). Com o
intuito de evitar 0 uso néo racional de medicamentos baseados em cultura popular e
auto indicacao, principalmente quando se trata do periodo gestacional, onde os riscos
de problemas relacionados a esses medicamentos se tornam maiores.

O atendimento farmacéutico deve ser diretamente com o paciente visando a
busca do tratamento farmacoterapéutico racional, obtencéo de resultados definidos
e apreciaveis, tendo em vista a melhoria da qualidade de vida. Esta interacéo deve
envolver as concepgdes psicossociais do sujeito, sob visdo de integracéo a saude,
além do entendimento sobre atencao farmacéutica e a ligacdo dos componentes da
pratica farmacéutica, como educagao em saude promovendo a promoc¢ao do uso
racional de medicamentos, orientagao farmacéutica, dispensacao de medicamentos,
atendimento farmacéutico, acompanhamento farmacoterapéutico e registro minucioso
de atividades (PEREIRA; FREITAS, 2008).

E necessario que o farmacéutico tenha uma boa relacdo com a gestante. Nesse
periodo, essas mulheres estdo mais fragilizadas e muitas vezes psicologicamente
abaladas. Assim, o farmacéutico deve fazer um acompanhamento farmacoterapéutico
individualizado, promovendo um atendimento que atinjaniveis superiores de qualidade,
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pois 0 que se espera € responsabilidade e confianga do profissional da saude em
relacdo ao paciente baseada no dialogo, respeito, sinceridade e autenticidade,
com a finalidade especifica de promover e satisfazer as necessidades do paciente
(CARVALHO, 2015).

Na pratica, o farmacéutico, de forma organizada, coleta e avalia informacdes
respeitando o paciente, incluindo a identificac&o de possiveis problemas relacionados
ao uso de medicamentos, que sdo denominados de Drug Related Problems (DRP).
Uma vez identificado um problema, o farmacéutico procura uma solucédo, férmula
e coloca em pratica um plano terapéutico para corrigi-lo. O cuidado farmacéutico
€ muito difuso atualmente e representa uma atividade que proporciona inUmeros
beneficios aos pacientes atendidos (VIDOTTI; SILVA, 2006).

A atuacdo na atencédo basica de saude deste profissional disp6e do respaldo
da politica de assisténcia farmacéutica, que engloba o principio da integralidade na
assisténcia e no acesso aos medicamentos, atribuindo qualidade na cobertura, e
instituindo importante elo de seguimento da assisténcia para a populagao usuaria
deste sistema de saude, tendo em vista que uma grande parcela das gestantes o
utiliza (ASSIS, 2015). Comprovando este dado observa-se a pesquisa realizada
por Romeu e colaboradores (2009) em um hospital publico de Fortaleza — CE, que
confirmou que a assisténcia farmacéutica a mulheres atendidas pelo SUS atinge
resultados diretamente na compreensao e adesao da terapéutica.

Um acompanhamento seguido de avaliagcdo feita de forma continua e
individualizada permite a identificacdo de casos relacionados a automedicacéo,
os autores ainda defendem a pratica de trabalhos educativos que envolvam acodes
interdisciplinares e orientacdes a respeito dos riscos dessa pratica durante a gestacéo,
com a finalidade de promover a recomendacao e o uso mais criterioso, considerando
possiveis riscos para a gestante e a crianga. Sendo assim, é necessaria a atualizagcéo
de condutas que visem atender aos pacientes diante da problematica que este esta
inserido (KASSADA, et al.,2015).

No entanto, a orientacdo fornecida pelo farmacéutico visa né&o apenas a
prevencado, deteccdo de DRP e resolucédo de resultados negativos relacionados a
medicamentos (Medicacdao Resultados Negativos - MNR), mas também propde a
educacgao sobre o uso de medicamentos, a interacdo entre o farmacéutico e outros
profissionais de saude para otimizar a farmacoterapia e a efetiva participacédo do
profissional na comunidade (VIDOTTI; SILVA, 2006).

No Brasil, nota se um avancgo por Meio do Ministério da Saude com a criagao
de politicas publica que visam inserir a assisténcia farmacéutica a seus usuarios, um
exemplo, € a rede cegonha, programa do governo federal que presta cuidados as
mulheres durante a gestacao. Nesse programa, o farmacéutico atua desenvolvendo
a assisténcia farmacéutica direta ao paciente. Além, de desenvolver intervengcdes
que garantam o acesso a medicamentos e insumos, a participacéo do profissional
farmacéutico promove uma melhor qualidade de vidas as mulheres beneficiadas por
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este programa. Porém, devido a assisténcia farmacéutica ser um conceito novo na
saude dos brasileiros, ainda esse servico ndo alcanca todo o territério. Contudo, é
necessario a difusdo dos conceitos de assisténcia e atencao farmacéutica para que
a populagao possa ser agraciada com servigos prestados pelos farmacéuticos, tendo
em vista a grande parcela de contribuicdo que os farmacos proporcionam no processo
de bem da saude (MANZINI et al., 2015).

41 CONCLUSAO

Diante da analise dos textos cientificos apresentados através desta revisédo
integrativa, € notoria a importancia da atencao farmacéutica destinada a gestantes,
visto que as orientagdes farmacéuticas conduzidas a este grupo populacional tém o
intuito de conduzir desfechos de saude positivos, garantindo uma boa qualidade de
vida para o binbmio materno-fetal.

Entretanto, verificou-se que é necessario despertar nos profissionais da classe
mais cuidados farmacéuticos destinados a este publico alvo, para que 0s riscos e
agravos a saude provocados por medicamentos tenham indices reduzidos. Além
disso, torna-se relevante desenvolver mais intensamente acdes educativas voltadas
a conscientizagdo e ensino do uso racional de medicamentos durante o periodo
gestacional.
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Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica

HOSPITALAR BRASILEIRO

RESUMO: Entende-se Farmacia hospitalar
como sendo uma unidade clinico-assistencial,
com caracteristicas técnico e administrativas,
onde se desenvolvem agdes de promocgao da
Assisténcia Farmacéutica, visando a producgao,
dispensacéo,
distribuicdo de medicamentos e correlatos as

armazenamento, controle,
unidades hospitalares, além da orientacdo aos
pacientes voltadas a sua eficacia terapéutica.
Este
diminuigcdo dos custos operacionais e inclina-se

ramo da Farmacia permite ainda a

para o ramo do ensino e da pesquisa, permitindo
ao profissional farmacéutico um vasto campo de
aperfeicoamento profissional. Partindo destas
premissas, o presente estudo tem como objetivo
apresentar informacoes referentes a atuagao do
profissional farmacéutico no ambito hospitalar
e pontuar a importancia deste profissional na
garantia do acesso aos medicamentos e seu
uso racional. Este estudo desenvolveu-se por
meio da realizac&o de uma revisao bibliografica
em fontes de dados impressas e online que
abordassem em seu contexto o tema “Farmacia
hospitalar”. A partir dos dados obtidos, pode-se
verificar que por meio daimplantacao de projetos
realizados pelo profissional farmacéutico,
houve uma queda bastante significativa no
numero de erros, eventos adversos e custos
relacionados a medicacao, o que possibilita ndo
sO a diminuicdo de custos, como o aumento da
sobrevida do paciente em ambiente hospitalar,
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mas também uma maior insercdo do farmacéutico no ambito hospitalar. Deste modo
destaca-se a necessidade de conscientizacdo por parte das instituicées, no que diz
respeito aos beneficios da intervencao farmacéutica e que a mesma seja apresentada
aos pacientes e demais profissionais de saude, trazendo melhorias tanto na terapia
medicamentosa quanto na qualidade de vida do paciente.

PALAVRAS-CHAVE: Assisténcia Farmacéutica, Farmacia hospitalar, Atribuicbes dos
farmacéuticos.

PHARMACEUTICAL ASSISTANCE IN BRAZILIAN HOSPITAL

ABSTRACT: Hospital Pharmacy is understood as a clinical-care unit, with technical and
administrative characteristics, where actions to promote Pharmaceutical Assistance
are developed, aiming at the production, storage, control, dispensing, distribution of
medicines and related to hospital units, in addition to guidance to patients regarding
their therapeutic efficacy. This branch of Pharmacy also allows the reduction of
operating costs and is inclined to the field of education and research, allowing the
pharmaceutical professional a vast field of professional development. Based on
these assumptions, this study aims to present information regarding the performance
of pharmaceutical professionals in hospitals and to highlight the importance of this
professional in ensuring access to medicines and their rational use. This study was
developed by conducting a literature review on print and online data sources that
addressed in its context the theme “Hospital Pharmacy”. From the data obtained, it can
be seen that through the implementation of projects carried out by the pharmaceutical
professional, there was a very significant decrease in the number of errors, adverse
events and costs related to medication, which enables not only the reduction of costs,
as increased patient survival in the hospital environment, but also a greater insertion of
the pharmacist in the hospital environment. Thus, there is a need for awareness on the
part of the institutions regarding the benefits of pharmaceutical intervention and that it
is presented to patients and other health professionals, bringing improvements in both
drug therapy and patient's quality of life.

KEYWORDS: Pharmacy Assistance, Pharmacy Hospital, Assignments of Pharmacists.

11 INTRODUCAO

Segundo a Resolugao n° 338, de 6 de maio de 2004, do Conselho Nacional de
Saude, a Assisténcia Farmacéutica € composta por acdes que envolvem a promogcéo,
protecao e recuperacao da saude, podendo ocorrer de forma individual ou coletiva
(BRASIL, 2004). Trata—se também de um processo dindmico e multidisciplinar que
tem por objetivo, suprir os servicos de saude destinados ao uso consciente e de
qualidade dos medicamentos (BRUM, 2008), além do abastecimento em cada uma
de suas etapas de padronizacdo que esta relacionada a selecéo, armazenamento,
controle, em todas as etapas da dispensacgao e 0 uso pelo paciente, garantindo assim
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0 uso racional, além de otimizar a relagao entre custo e beneficio (SANTOS, 2010;
BOUCAS et al., 2018).

A evolucéo da assisténcia farmacéutica vem apresentando grande importancia
na reorganizac¢ao do profissional de farmacia. De acordo com a Sociedade Brasileira
de Farmacéuticos Hospitalares (SBRAFH, 2007), a farmacia hospitalar devera
exclusivamente ser coordenada pelo farmacéutico, onde este devera interligar a
direcéo do hospital com as demais unidades voltadas para a assisténcia ao paciente
(FERRACINIe BORGES FILHO, 2010). Por possuirem inumeras informacdes técnicas
sobre os insumos farmacéuticos disponiveis, o farmacéutico tem totais propriedades
para orientar aos pacientes portadores de enfermidades leves ou condi¢des cronicas,
assim permitindo uma melhor qualidade de vida a populacao (BRASIL, 2004).

Inserido neste contexto da assisténcia e nas equipes multiprofissionais, o
farmacéutico desempenha um papel muito importante que é o de identificar, corrigir
ou reduzir possiveis erros relacionados as agdes de assisténcia terapéutica. Tendo
em vista que inumeros estudos mostram uma queda importante associada aos erros
de medicacdo em instituicbes onde o profissional farmacéutico atua junto a outros
profissionais de saude no corpo clinico, constata-se assim, uma melhor qualidade na
assisténcia prestada ao paciente, assim como uma reducao significativa nos custos
para o hospital (NUNES et al., 2008).

A partir destas premissas, o presente estudo tem como objetivo geral relatar a
importancia da assisténcia farmacéutica no ambito hospitalar, tendo como objetivos
especificos: (a) orientar os integrantes da assisténcia farmacéutica sobre todos os
processos que envolvem a realizacdo de um planejamento e atencéo farmacéutica
eficiente; e (b) sugerir procedimentos de seguranca aos pacientes no uso dos
medicamentos.

2|1 METODOLOGIA

A metodologia empregada na constru¢ao do presente estudo foi fundamentada
numa pesquisa bibliografica, constituida principalmente por livros, artigos de
periddicos, teses, publicacées avulsas impressas e online, 0s quais apresentassem
em seu contexto, alguma referéncia ao tema “Assisténcia farmacéutica”.

Para a busca das bibliografias foram utilizadas as seguintes palavras-chaves:
“Assisténcia farmacéutica”, “Ambiente hospitalar’ e “Farmacéutico e o ambiente
hospitalar”. ApOs a selecéo das bibliografias, foi realizada uma leitura criteriosa para
a posterior classificacéo das obras por subtemas, os quais serviram de base para a
construcdo dos capitulos de fundamentagdo tedrica e para a discussao dos resultados
obtidos.

Como fonte de dados online foram consultadas as bases digitais do Google
académico, Scielo, Pubmed, Repositorio do Grupo Ser Educacional e Lilacs. Como
critério de selecao das bibliografias, optou-se pela utilizacao de obras publicadas nos
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ultimos 20 anos, assim compreendendo o periodo de 1998 a 2018.

31 AIMPORTANCIA DO FARMACEUTICO HOSPITALAR

No ambito hospitalar, um dos principais objetivos da farméacia é promover o uso do
medicamento prescrito pelo médico de maneira segura e racional. Com isso, torna-se
indispensavel o planejamento da compra dos medicamentos e insumos hospitalares,
desde que os mesmos estejam constando na lista de medicamentos padronizados,
pois desta forma serédo adquiridos e disponibilizados para o uso (BARBOSA, 2014;
ECA, MIRANDA e SILVA, 2018).

Essa padronizacéo € indispensavel para racionalizar o uso de medicamentos,
de forma a garantir que somente produtos com valor terapéutico comprovado
sejam adquiridos. Isso constitui-se em fator chave para que ocorra uma reducao de
medicamentos estocados viabilizando seu controle e dispensacéo, racionalizando
espacos de armazenamentos e promovendo agilidade na distribuicdo pelo sistema
de dose unitaria. No contexto hospitalar, este planejamento e controle na distribuicéo
de medicamentos € a maneira mais adequada para a sobrevivéncia financeira da
instituicao (BARBOSA, 2014).

A farmacia clinica foi instaurada no Brasil pela primeira vez na década de 80
e tinha como finalidade dar mais espaco ao farmacéutico, inserindo—0 na equipe
multiprofissionalde saude. Inicialmente afarmaciahospitalarfoiresistenteaimplantacao
deste tipo de servigo, isso decorrente dos administradores ndo verem com bons olhos
vantagens nesta nova modalidade de trabalho. Porém, a partir dos resultados positivos
demonstrados e a melhora dos regimes terapéuticos, o que culminou com a reducéao
dos custos assistenciais, a importancia da assisténcia farmacéutica ganhou espaco
nas instituicdes de saude, assim tendo seu reconhecimento valorizado (PELENTIR,
DEUSCHLE e DEUSCHLE, 2015).

Segundo a Portaria do Ministério da Saude n°® 3.916/1998, a qual contempla a
Politica Nacional de Medicamentos, é de exclusiva responsabilidade do farmacéutico
a gestao da Farmacia hospitalar, ressaltando que o mesmo deve estar sempre focado
em prestar assisténcia farmacéutica (SBRAFH, 2007).

Sabe-se que uma das fungdes do farmacéutico na sua area de atuagcao é
proporcionar uma melhor qualidade de vida para toda a populacéo, atentando para o
custo efetivo do farmaco e seu uso correto (MARQUES e ZUCCHlI, 2006), realizando
o controle terapéutico e verificando as interagcbes medicamentosas ou alimentares,
administracéo incorreta, seus efeitos adversos e sua posologia (FINATTO; CAON;
BUENO, 2012).

No acompanhamento farmacoterapéutico, este profissional devera observar
as necessidades do enfermo de modo a estabelecer problemas e associar 0s
medicamentos de acordo com o quadro clinico observado. Deste modo é necessario
trabalhar juntamente com o usuario e os outros profissionais da saude, que irao
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incentivar e supervisionar um plano de cuidado com o intuito de solucionar e prevenir
problemas decorrentes da utilizacdo de farmacos, garantido a terapéutica segura e
eficaz (BARBOSA, 2014).

Vale pontuar que mesmo depois da prescri¢ao ter sido feita, o farmacéutico tem
toda propriedade de revisar o perfil farmacoterapéutico do paciente e das prescricoes
medicas, podendo ajudar elaborando novos protocolos e guias clinicos. Com essa
intervencé@o é indubitavel que o paciente obtenha uma melhora, pois aumentara a
aceitagdo ao tratamento, diminuindo as taxas de erros e numero de prescricoes e
consequentemente reduzindo o numero de hospitalizacées (SANTANA, OLIVEIRA e
RIBEIRO NETO, 2014).

Para assegurar uma assisténcia de qualidade ao paciente é necesséario que
o farmacéutico possua conhecimentos basicos de administracdo, coordenacao e
conhecimentostécnicos, buscando deste modo sempre atualizar-se permanentemente.
Além disto, recomendasse que se obtenha uma viséo da assisténcia multiprofissional
que tem o objetivo de trabalha-lo em equipe (BLIP COMUNICACAO, 2014).

Com base em tais aspectos, o farmacéutico hospitalar que antes desempenhava
um papel administrativo de organizar medicamentos e recursos financeiros, hoje
também vem se sobressaindo nas unidades hospitalares, integrando a equipe da
visita multidisciplinar nos leitos, sendo essencial para uma prescricdo segura e
apropriada do uso de medicamentos, trazendo orientacdes técnicas para a equipe
e atuando em protocolos clinicos, principalmente em setores de alta complexidade,
transformando-o em um profissional altamente qualificado, atualizado e experiente
(ALMEIDA e ARAUJO, 2008).

41 EVOLUGAO DA ATUACAO FARMACEUTICA NO BRASIL

Os pesquisadores dentro da grande area da farmacia hospitalar sdo unénimes
em dizer o quanto é primordial a presenca de farmacéutico atuando nos diversos
segmentos do campo hospitalar, promovendo orientagbes concernentes ao uso
racional e seguro de medicamentos e saneantes, alertando e prevenindo quanto aos
erros na prescricdo meédica e contribuindo com isso para a drastica reducéo de custos
e readmissoes.

Desde a antiguidade a atividade farmacéutica juntamente com a medicina séo
consideradas profissdes fascinantes, isso porque fundamentam—se em proporcionar
uma melhor qualidade de vida para a sociedade. Nessa época as boticas que se
desenvolviam sob a responsabilidade religiosa, passaram a chamar-se farméacia, com
isso, ganhando uma grande relevancia no ambito hospitalar (CFF, 2017).

De acordo com a Portaria de n° 2.616 de 1998 que normatiza atribuicbes da
Comisséo de Controle de Infeccao Hospitalar (CCIH), o farmacéutico juntamente com
a Comissao de Farmacia e Terapéutica (CFT) deve participar de forma contundente
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na promog¢do do uso racional de antimicrobianos, germicidas e materiais médico
— hospitalares, através de cursos e treinamentos aos profissionais da instituicao,
selecionando insumos como antimicrobianos, desinfetantes, agentes antissépticos e
esterilizantes padronizados para o hospital.

E incontestavel o quanto a atuacdo do farmacéutico sofreu transformacées
com o passar dos tempos. Essas mudancas foram motivadas principalmente pela
mecanizac¢éao da industria farmacéutica no mundo, promovendo excelentes resultados
através da aplicacdo de acbes que visam a orientacdo sobre a produgcdo e 0 uso
adequado de medicamentos (PEREIRA e FREITAS, 2008).

Todas essas conquistas ao longo dos anos, fizeram com que o profissional
farmacéutico viesse a ser cada dia mais valorizado. Essa expansao é resultado da
otimizacdo da implantacdo de processos e de acdes voltadas para as atividades
clinicas e assistenciais, que contribuiram para que a assisténcia farmacéutica
se transformasse em um processo dinamico e abrangente, onde a atuagdo do
profissional juntamente com suas competéncias e expertise viessem a agregar
resultados positivos e significativos dentro do cenario hospitalar, especialmente na
reducao de custos com a prevaléncia de morbidade e mortalidade atribuidas ao uso
de medicamentos (RODRIGUES e TUMA, 2016).

Devido a sua ampla atuacéao, ele também se responsabilizara por todo o ciclo
da assisténcia farmacéutica (Figura 1) que envolve a: (1) selecdo, um processo
que antecede a compra de medicamentos precisos, destacando sua necessidade,
eficacia, beneficio/risco e beneficio/custo. Em seguida é realizada a (2) programacéao
e (3) aquisicdo que estipulara a quantidade de insumos que seréo adquiridos em um
periodo de tempo definido. Apds essas etapas, é feito o (4) armazenamento que ira
assegurar a qualidade dos produtos de acordo com suas condi¢cbes adequadas de
estocagem. E por fim a (5) distribuicéo e (6) dispensacao que libera os medicamentos
aos pacientes de acordo com a receita médica (LYRA JUNIOR e MARQUES, 2012).

<
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DISPENSACAD / PROGRAMACAD
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1
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L=
DISTRIBUICAC Y AQUISIGAD

v
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Figura 1. Ciclo da Assisténcia Farmacéutica.
Fonte: RODRIGUES e TUMA (2010)

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica Capitulo 6




Com isso, as atribuicbes da assisténcia farmacéutica obtiveram maior
importancia principalmente no que diz respeito aos custos relacionados a aquisicao
de medicamentos que eram muito elevados nos servigos de saude, além do seu uso
inadequado, acarretando com isso um numero muito alto de internagdes hospitalares
(MARIN, et. al., 2003), conquistando assim, um papel muito importante junto a
construcao de um novo modelo de atencdo a saude; atuando como referéncia na
orientacdo, acompanhamento e monitoramento da terapia farmacologica (BRUM,
2008).

Ao atuar em instituicées hospitalares é fundamental que o farmacéutico possua
conhecimentos essenciais, tais como: no¢cdes basicas de administracéo, habilidade
para coordenacao e lideranga, e uso das ferramentas da qualidade total, além disso,
competéncias para implantacado da Farmacia Clinica, bem como para a atuacédo em
programas de assisténcia e atencao farmacéutica. Estes pré-requisitos podem se
estender a outras instituicdes de servigcos de saude, como atendimento pré-hospitalar,
postos de saude, ambulatoérios, centros de diagndstico e/ou medicina nuclear, equipes
de visita domiciliar e congéneres (RODRIGUES e TUMA, 2010).

A farmacia hospitalar possui varios objetivos (Quadro 1), entretanto é necessario
observar atentamente para a eficiéncia e eficacia, principalmente no que diz respeito
a assisténcia ao paciente e a integracao as demais acdes realizadas no ambito
hospitalar (OSORIO-DE-CASTRO et al., 2017), pois, um hospital que conta com
servicos farmacéuticos bem estruturados de forma técnica e administrativamente,
garante tanto sua economia quanto a autonomia no que se refere aos medicamentos
e produtos de saude (USBERCO et al. 2000).

Objetivo conforme descrito no o , = ,
Objetivo apos revisao e considerado na

analise das referéncias selecionadas

Componentes modelo légico do “Diagnostico
da farmacia hospitalar no Brasil”

Prover a estrutura
organizacional e infra-estrutura
que viabilizem as acdes da
unidade de Farmacia.

Prover estrutura organizacional e infra-
estrutura que viabilizem as agbes do
Servigo de Farmacia

Gerenciamento

Definir medicamentos para Definir os medicamentos necessarios

suprir as necessidades do para suprir as necessidades do
Hospital segundo critérios de | Hospital segundo critérios de eficacia
farmacoterapia baseada em e segurancga. Seguidos por qualidade,

Selegéo de
medicamentos

evidéncias e uso racional. comodidade posolégica e custo.
© Definir especificagbes técnicas e
-% 5 quantidades dos medicamentos a serem
D RIOgramiacas : adquiridos, tendo em vista o estoque,
9 Suprir a demanda de . . .
. i 0S recursos e prazos disponiveis. Suprir
medicamentos, armazena-los de . ;
R . a demanda do hospital, tendo em vista
forma adequada as unidades ou .
L , . a qualidade e o custo. Assegurar a
Aquisicao servigos do hospital. :
qualidade dos produtos em estoque
e fornecer informacdes sobre as
Armazenamento movimentacdes realizadas.
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Disponibilizar os medicamentos : o
. Fornecer medicamentos em condi¢des
o e produtos farmacéuticos, em . )
Distribuicao . adequadas e tempestivas com garantia
condi¢oes adequadas com a :
L . de qualidade do processo.
finalidade terapéutica.
Disponibilizar informacgao . L ~ .
. p : ¢ Disponibilizar informacao independente,
objetiva e apropriada sobre L .
. objetiva e apropriada sobre
_ medicamentos e seu uso . ;
Informacéo . ) medicamentos e seu uso racional e
racional aos pacientes, . L ,
L i pacientes, profissionais de saude e
profissionais de saude e
. gestores.
gestores hospitalares.
Assegurar o uso racional de Acompanhar o uso de medicamentos
Seguimento medicamentos e maximizar prescritos a cada paciente
farmacoterapéutico efetividade e eficiéncia de individualmente, assegurando o uso
tratamentos farmacoldgicos. racional.
L : Elaborar preparacdes magistrais
Adequar principios ativos e/ou .. .p p 9, ; . ~
. . . e oficinais, disponiveis ou ndo no
medicamentos disponiveis no . -
.. . ~ mercado, e/ou fracionar especialidades
Farmacotécnica mercado para a administracao . .
: . farmacéuticas para entender as
ao paciente e/ou uso intra- . .
. necessidades dos pacientes,
hospitalar. .
resguardando a qualidade.
. Formar recursos humanos para a
Formar RH para a farmacia , . . A
: . _ | farméacia hospitalar e para a assisténcia
hospitalar. Produzir informagéao o . ~
: . . b farmacéutica. Produzir informacéo
Ensino e pesquisa e conhecimento que subsidiem , L
. - e conhecimento que subisidiem o
0 aprimoramento das praticas . -
. aprimoramento das condutas e praticas
vigentes. .
vigentes.

Quadro 1. Reviséo dos objetivos de cada componente do servigco de Farméacia Hospitalar
conforme Torres, Castro e Pepe (2007)

51 CONSIDERACOES FINAIS

A permanéncia do farmacéutico é fundamental, seja atuando na farméacia
hospitalar ou clinica, assegurando o uso racional de medicamentos, desempenhando
a atencao farmacéutica e colaborando para a seguranca dos pacientes, assim como
de forma conjunta numa equipe multiprofissional. E indubitavel que o nimero de erros
relacionados a medicacdo demonstram uma diminuicao significativa em instituices
nas quais o farmacéutico intervém com o corpo clinico, reforcando a ideia de que o
desempenho do farmacéutico, no sentido de minimizar o numero de eventos adversos
em relagdo ao uso de medicamentos, vem aumentando cada vez mais a qualidade da
assisténcia prestada e reduzindo custos para o hospital.

Deste modo, o profissional deve promover acdes que garantam ao paciente
de forma integral uma assisténcia farmacéutica eficiente, com o intuito de obter
resultados definitivos e concretos. Também é de sua responsabilidade, todo o fluxo
de medicamentos dentro da unidade de saude bem como a devida orientacéo aos
enfermos internos e ambulatoriais, auxiliando na eficacia do tratamento e voltando-
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se também para o ensino e a pesquisa, funcionando como campo de aprimoramento
profissional.

Por fim, quanto aos procedimentos de seguranca aos pacientes no uso dos
medicamentos recomenda-se a adocédo de sistemas de dispensacao seguros,
informacdes da prescricao médica, incluindo-se a conferéncia dos dados da medicacao
que sera administrada e o levantamento dos riscos de alergia a determinados tipos
de medicamentos.
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RESUMO: Apesar das restricdes de compra
delegadas pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria, os antibiéticos ainda sédo prescritos
e consumidos de forma indiscriminada,
contribuindo para resisténcia bacteriana,
dificultando os tratamentos das infeccoes. Além
disso, a inexperiéncia do prescritor, a auséncia
de diagnosticos precisos, assim como a baixa
disponibilidade do elenco de antibacterianos
em Unidades de Pronto Atendimento podem
contribuir  para  resisténcia  bacteriana.
Este estudo tem como objetivo avaliar as
prescricbes médicas em relacdo as hipoteses
diagnosticas encontradas Unidade de Pronto
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Atendimento Maria Esther Souto Carvalho. E um estudo retrospectivo, qualitativo e
quantitativo, referente ao periodo de janeiro a dezembro de 2015. Na coleta de dados,
as informacdes coletadas foram idade, sexo, hipdtese de diagndstico e antibidtico
prescrito. Em seguida, para cada tipo de antibidtico, foram separadas as amostras e
classificadas de acordo com as infeccbes acometidas. Ao final do processamento dos
dados, observou-se que 55% dos pacientes eram do sexo masculino e que as infec¢oes
cuténeas foram as que mais acometeram os individuos que procuraram atendimento,
bem como, 75,58% das prescri¢cdes estavam incorretas. Também foi possivel observar
gue a faixa etaria mais acometida foi entre 42 e 96 anos. A resisténcia bacteriana esta
longe de ser combatida de modo efetivo, pois, além de informar, &€ fundamental investir
em recursos que auxiliem em diagnosticos precisos e tratamentos eficazes. A atuagéo
de um profissional farmacéutico colaborando com a equipe multiprofissional pode
mudar todo o quadro de problemas relatados, principalmente o das prescricbes de
antibacterianos, resultando assim numa redug¢ao nos casos de resisténcia bacteriana.
PALAVRAS-CHAVE: Antibacterianos;  Agentes anti-infecciosos; Agentes
antibacterianos; Farmacos anti-infecciosos; Farmacos antibacterianos.

ANALYSIS OF THE PROFILE OF THE PRESCRIPTION OF ANTIBIOTICS IN A
EMERGENCY DEPARTMENT OF THE PERNAMBUCO/PE

ABSTRACT: Despite the purchase restrictions delegated by The Brazilian Health
Regulatory Agency, antibiotics are still prescribed and consumed indiscriminately,
contributing to bacterial resistance, making it difficult to treat infections. In addition, the
inexperience of the prescriber, as well as the absence of precise diagnoses, as well as
the low availability of the list of antibacterials in Emergency Care Unit can contribute to
this. This study aims to evaluate the medical prescriptions in relation to the diagnostic
hypotheses found in the Emergency Care Unit Maria Esther Souto Carvalho. It is a
retrospective, qualitative and quantitative study, covering the period from January
to December 2015. In the data collection, the information collected was age, sex,
diagnostic hypothesis and prescribed antibiotic. Then, for each type of antibiotic, the
samples were separated and classified according to the infections. At the end of the
data processing, it was observed that 55% of the patients were male and that the
cutaneous infections were the ones that most affected the individuals who sought care,
and 75,58% of the prescriptions were incorrect. It was also possible to observe that the
most affected age group is between 42 and 96 years. Bacterial resistance is far from
being tackled in an effective way, since, besides informing, it is fundamental to invest
in resources that aid in precise diagnoses and effective treatments. The performance
of a professional pharmacist collaborating with all multiprofessional teams can change
the whole range of problems reported, especially the prescriptions of antibacterials,
resulting in a reduction in cases of bacterial resistance.

KEYWORDS: Antibacterials; Anti-infective agents; Antibacterial agents; Anti-infective
drugs; Antibacterial drugs.
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11 INTRODUCAO

A resisténcia bacteriana € um problema de saude publica em todo o mundo
e, por esse motivo, a busca por novos antibiéticos com novos alvos, é incessante
(Fiol et al, 2010). Apesar da eficacia dos antibiogramas, ainda € necessario uma
manipulacao facil e rapidez nos resultado desses testes e, esta falta faz com que
haja uma limitacéo no diagnéstico exato da espécie bacteriana que esta acometendo
o individuo, fazendo com que, a prescricdo dos antibidticos seja feita de forma néao
direcionada a espécie, mas sim, a hipotese de diagnostico (Wannmacher, 2004).

As UPAs sao unidades nao hospitalares implantadas pelo Ministério da Saude,
gue tém como objetivo descentralizar o atendimento aos usuarios do SUS acometidos
de baixo a médio risco, oferecendo-lhes atendimento integral, diminuindo a sobrecarga
nos hospitais de maior porte (Machado, Pereira & Sanson, 2013).

A Unidade de Pronto Atendimento Maria Esther Souto Carvalho (UPA-Imbiribeira)
oferece atendimento de urgéncia e emergéncia 24 horas em ortopedia, pediatria
e clinica médica. Em 2015, a UPA-Imbiribeira continha sete antibitticos distintos
para prescricdo e tratamento das infeccdes apresentadas, sendo eles: ampicilina,
azitromicina, benzilpenicilina benzatina, ceftriaxona, ciprofloxacino e a associacao de
piperacilina com tazobactam.

Justifica-se o presente trabalho com a prespectiva de entender a conduta dos
prescritores da UPA-Imbiribeira diante de diversas infeccdes apresentadas e um
quadro reduzido de antibacterianos disponiveis para tratamento, além de conhecer o
perfil das prescricoes de antibidticos, encontrando supostos erros ou inadequacgdes
das prescricdes, auxiliando a equipe com um direcionamento de uso adequado.

2| METODOLOGIA

Trata-se de um estudo retrospectivo, qualitativo e quantitativo, referente ao
periodo de janeiro a dezembro de 2015, ocorrido na Unidade de Pronto Atendimento
Maria Esther Souto Carvalho (UPA — Imbiribeira), localizada na cidade do Recife, em
Pernambuco.

O acompanhamento das prescricoes eletrénicas foi realizado in locu, através do
programa MV® 2000. Foram avaliados 1800 prontuarios eletrénicos, que tiveram sua
abertura ocorrida de janeiro a dezembro de 2015. Durante este periodo, os antibi6ticos
disponiveis na Unidade eram: ampicilina, solugcéo injetavel de 1 grama; azitromicina,
comprimido de 500 miligramas; benzilpenicilina benzatina, solugdes injetaveis
de 600.000 e 1200.000 U.l.; ceftriaxona intravenosa de 1 grama; ciprofloxacino,
comprimido de 500 miligramas e a associa¢éo intravenosa de piperacilina sddica e
tazobactam sédico (4 g: 500 mg).

Para anélise dos dados, utilizou-se um critério de incluséo, selecionando apenas
individuos com faixa etaria de 40 a 100 anos. Também foi adotado um critério de
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exclusao para a avaliacdo dos dados, excluindo pacientes com traumas ortopédicos.

Esta pesquisa foi submetida e aprovada pelo Comité de Etica e Pesquisa, da
Universidade Federal de Pernambuco, localizado no Centro de Ciéncias da Saude,
com o numero CAAE 56329416.6.1001.5208. A coleta de dados foi concedida pela
Unidade de Saulde, e autorizada pela Secretaria de Saude de Pernambuco, através
da emisséo de uma carta de anuéncia.

31 RESULTADOS

Os antibacterianos: ampicilina, benzilpenicilina benzatina 600.000 U.l. e
ciprofloxacino tiveram apenas 0,11% (2 prontuarios); 0,56% (10 prontuarios) e 0,33%
(6 prontuarios), respectivamente, de suas prescricdes neste estudo. Entretanto,
a associacao medicamentosa de piperaciclina com tazobactam teve 11% (191
prontuarios) e azitromicinacom 12% (214 prontuarios) de suas prescri¢cdes encontradas
na pesquisa. Por fim, benzilpenicilina benzatina 1200.000 U.l. e ceftriaxona, ambas
corresponderam a 38% (684 prontuarios) das prescricdes avaliadas.

A ampicilina, para os dois Unicos casos estudados, teve as prescricdes
direcionadas ao tratamento de infeccdo urinaria, 100% eram individuos do sexo
masculino e tinham idades entre 70 e 73 anos.

Na Tabela 1 encontram-se todas as porcentagens dos antibidticos prescritos
para o tratamento das diversas patologias, assim como também foram calculadas as
porcentagens para determinagdo das faixas etarias e numero de individuos do sexo
masculino ou feminino de cada amostra.

o Prescricoes direciona- o R
Antibioticos das a0 tratamento de: Yo OBSERVACOES
Infecgdes respiratorias
do trato superior e infe- 80,4
rior
Casos atipicos e isola- - Faixas etarias mais aco-
dos 6,10 metidas: entre 41 e 69 anos
(84%), entre 70 e 96 (64%), e
Macrolideos Infecgdes urinarias 4,70  entre 97 e 100 anos (2%);
(Azitromicina) Infecgéo urinaria con- - A maioria estava acometida
juntamente a infecgéo 4,20  de infecgbes do trato respira-
respiratéria torio;
Infec¢bes cutaneas 2,30 - 57% dos casos eram indivi-
~ . . duos do sexo feminino.
Infeccbes gastrointesti- 530
nais ’
Infecgdes cutaneas 60,0 - Faixa etaria mais acometi-
Amiadalit 300 da: 40-58 anos (80%) e 65-90
Penicilinas (Ben- migaatites '~ anos (20%);
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Infecgdes cutaneas 68,30
Infeccdes respiratorias
o!o trato superior e infe- 23,60
nor - Faixas etarias mais aco-
. Casos atipicos e isola- metidas: entre 40 e 69 anos
Penicilinas (Ben- dos P 2,70 (91%), entre 70 e 96 anos
zilpenicilina ben- (9%);
zatina de 1.200.000 |nfecgdo gastrointestinal 1,90 o
u.l) - A grande maioria eram ho-
Infecgdes urinarias 1,90 mens, correspondendo a 60%
Sifilis 1,60 daamostra
Infecgdes respiratorias
das vias aéreas superior 29,2
e inferior e meningite
Infecgbes cutaneas 27,0
Infecgao urinaria 23,0
. . - Faixas etéarias mais aco-
Casos atipicos e isola- 9,70 metidas: entre 40 e 69 anos
dos (45%), entre 70 e 100 anos
. Infeccdo gastrointestinal 8,40 (55%);
Cefalosporinas o
(Ceftriaxona) Infecgdo urinaria con- - 54% eram do sexo mascu-
juntamente a infecgéo 2,10 lino.
respiratéria
Infecgbes articulares 0,60
Profilaxia por exposicao
ocupacional com caso 50.0 . .. .
suspeito de meningo- ; - Faixas etarias mais aco-
coccemia metidas: entre 40 e 44 anos
(50%), entre 51 € 61 anos
Casos atipicos e isola- 333 (50%);
. dos ’
F(I:qorqftlunolqnas - Dentre as prescricbes ava-
iprofloxacin i °
(Ciprofloxacino) Infecgdo urinéria 167 :cladas_, 67% eram do sexo
eminino.
Infec¢des respiratorias
das vias aéreas superior 47,7
e inferior
Infecgcbes urinarias 21,0
gggos atipicos e isola- 12,0 - Faixas etarias mais acometi-
das: idade entre 40 e 68 anos
Infecgdo cutanea 11,5 (25%), e 75% entre 70 e 99
Associacao: Pipe- - . : anos.
i . Infeccédo gastrointestinal 4,8
raclllrgzgfaTnTazo - — - De todas as prescricdes
Infecgao urinaria con- avaliadas, em 50% dos casos
juntamente a infecgao 3,0 os pacientes eram homens.

respiratéria

Tabela 1: Dados obtidos a partir da analise dos prontuarios na UPA — Imbiribeira.

ApOs analise das prescricdbes de cada antibittico, além da realizacdo de
uma classificacdo das infeccbes, também foi possivel observar a faixa etaria mais
acometida nas infecgdes, sendo esses dados demonstrados na Tabela 2.
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PORCENTAGENS  |DADE

INFECCOES (%) (ANOS)
Infecgbes cutaneas 38,00 44-85
Infeccdes respiratorias 35,00 42-90
Infeccdes urinarias 12,00 42-90
Casos atipicos e isolados 6,50 41-96
Infecgbes gastrointestinais 5,00 46-88
Infeccdes urinarias + infeccdes respiratorias 2,00 68-99
Sifilis 0,80 40-50
Infeccdes articulares 0,50 48-62
Profilaxias 0,20 44-51

Tabela 2: Classificagdo das infecgbes apresentadas na UPA e as faixas etarias mais
acometidas.

4 | DISCUSSAO

O Ministério da Saude é responsavel pela elaboragcao dos Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas (PCDTs) que auxiliam e direcionam o tratamento de diversas
patologias, na elaboracdo de cartilhas que trazem consigo as principais patologias
que acometem os individuos em maior propor¢éo na atencéo basica (Brasil, 2011).
Dessa forma, foi possivel comparar o tratamento de algumas infec¢cbes que possuem
PCDTs com o tratamento realizado na Unidade de Saude analisada nesse estudo.

No contexto de infeccdes respiratérias das vias aéreas inferiores relatadas na
UPA, encontram-se: pneumonia, doenca obstrutiva pulmonar crénica (DPOC) e asma.
Os PCDTs indicam como tratamento para pneumonia, se 0 agente patdégeno nao for
pneumococo, azitromicina (500 mg de 24/24h), claritromicina (500 mg de 12/12h) e
eritromicina (500 mg de 6/6h), por 7 dias. Se houver risco de penumococos resistentes
ou comorbidades como doencas cardiacas, pulmonares, hepaticas, renais, diabetes
e outras, é indicado o tratamento com amoxicilina (1 g), amoxicilina-clavulonato (1 g
de 12/12h) com azitromicina (500 mg de 24/24h), claritromicina (500 mg de 12/12h)
ou eritromicina (500 mg de 6/6h), de sete a dez dias (Brasil, 2012).

Na Unidade de Saude analisada, para o tratamento de pneumonia, foi prescrita
azitromicina (500 mg), benzilpenicilina benzatina (1.200.000 U.l.), ceftriaxona (1 g)
e piperacilina com tazobactam (500 mg). Isto significa que apenas a azitromicina foi
prescrita de forma correta na dose também correta, mas para um tratamento eficaz,
era necessario o uso entre sete e dez dias.

N&o ha indicagcdes de antibibticos para o tratamento de asma (Brasil, 2013). Na
UPA — Imbiribeira, os casos de asma apresentados foram tratados com as medicacoes
indicadas, porém, também foram prescritos antibidticos como a azitromicina,
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benzilpenicilina benzatina (1.200.000 U.l.) e ceftriaxona, mas a clinica apresentada
pelo paciente pode ter levado o clinico geral a acreditar que havia alguma necessidade
para a prescricao.

Para a tuberculose pulmonar esta descrito no Manual de Recomendacdes
para o Controle da Tuberculose no Brasil (Brasil, 2011) todo o esquema tratamento
medicamentoso recomendado para as diversas fases dessa patologia.

Dos nove casos de tuberculose avaliados nesse estudo, cinco foram
diagnosticados como tuberculose pulmonar, um foi diagnosticado como tuberculose e
derrame pleural, outro caso foi diagnosticado como tuberculose e congestao pulmonar,
outro como paciente em tratamento de tuberculose com piora do cansacgo e o ultimo
caso como sequelas de tuberculose recente das vias aéreas respiratérias e 6rgaos
nao especificados. Nestes casos, os clinicos gerais prescreveram azitromicina (500
mg), penicilina G benzatina (1.200.000 U.l.) e ceftriaxona (500 mg). Na UPA nao
havia antibi6ticos especificos para o tratamento de tuberculose, com isso, foi possivel
concluir que todas as prescricbes para este fim, ocorreram de forma incorreta,
podendo implicar em novos casos de resisténcia bacteriana principalmente por se
tratar de uma infeccdo bacteriana grave, principalmente se associada ao HIV, que
pode corroborar com um alto risco de vida ao paciente devido a demora de iniciar ou
reiniciar um tratamento adequado.

Nas infeccbes respiratérias das vias superiores, uma das complicacées mais
graves que pode ocorrer apdés um quadro de faringite e amigdalite estreptocécicas é
a febre reumatoide. O tratamento dessas duas infecgdes é considerado como método
profilatico para febre reumatoide. As intervengdes terapéuticas para faringite séo:
penicilina G benzatina (1.200.000 U.l.), amoxicilina (50 mg/kg/dia), penicilina V (500
mg de 8/8h) e, se houver alergia a essas medicacdes, cefalexina, eritromicina (50
mg/kg de 6/6h), azitromicina (12 mg/kg, uma vez ao dia), claritromicina (15 mg/kg de
12/12h) ou clindamicina (20 mg/kg de 8/8h) (Brasil, 2013).

Os casos de faringite apresentados na Unidade foram tratados com
benzilpenicilina benzatina (1.200.000 U.l.). Esta opcédo terapéutica ocorreu
corretamente (Brasil, 2013). No tratamento da amigdalite, utilizou-se azitromicina
(500 mg), penicilina G benzatina (1.200.000 U.l.), ceftriaxona (1 g) e piperacilina com
tazobactam (4 g: 500 mg). Apenas duas terapias ocorreram corretamente, as que
tiveram prescricdes de penicilina G benzatina (1.200.000 U.l.) e azitromicina (500
mg). Neste caso, a maioria das prescricbes ainda estavam incorretas, mesmo 0s
prescritores tendo duas opg¢oes de antibacterianos para tratar amigdalite.

As infecg¢des urinarias possuem as seguintes indicagdes: se a infeccao for de
trato baixo, como uma cistite, aconselha-se o tratamento com cefalexina (250 mg
de 6/6h ou de 500 mg de 6/6h, se mulher gestante), norfloxacino (400 mg 12/12h),
nitrofurantoina (100 mg 6/6h), amoxicilina (500 mg de 8/8h) e ciprofloxacino (500
mg de 12/12h), porém os tratamentos devem ser prescritos para continuidade em
domicilio entre 3 a 7 dias; se a infecc&o for no trato superior, como uma pielonefrite,
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deve-se utilizar ciprofloxacino de 500mg por via oral por 10 ou 15 dias (Brasil, 2013).

Na Unidade, as infec¢des urinarias foram tratadas com o uso de ampicilina (500
mgq), ciprofloxacino (500 mg), azitromicina (500 mg), piperacilina com tazobactam (4 g:
500 mgq), benzilpenicilina benzatina (1.200.000 U.l.) e ceftriaxona (1 g). Os resultados
de tratamento de infec¢des urindrias com o uso de ampicilina séo relevantes,
porém, ela s6 deve ser utilizada em associacdo com um (-lactdmico (sulbactam ou
clavulonato) para sua melhor atividade, visto que sua agdo pode ser interrompida
pelas B-lactamases. A ampicilina deve ser utilizada sozinha para o tratamento de
infeccéo urinaria em mulheres gravidas, com isso, observou-se que as prescrigcdes
de amipicilina estdo incorretas, uma vez que foram prescritas para idosos do sexo
masculino, sendo assim, o tratamento correto foi o que utilizou ciprofloxacino, na
dose também correta, pois, os outros antibacterianos prescritos ndo sao indicados
para tratar este tipo de infeccéo (Petri, 2012).

Dentre as infeccbes cutaneas apresentadas na unidade, foram relatadas
impetigo, erisipela, pé diabético, abscesso cutédneo e varios outros ferimentos nos
membros superiores e inferiores.

No tocante ao impetigo, quando o0 mesmo nao afeta o estado geral do paciente,
o indicado é, a principio, que o tratamento seja de uso topico, utilizando neomicina
ou acido fusidico. Nos casos em que o impetigo venha causar um decaimento do
estado geral do paciente, é indicado o uso de antibiéticos sistémicos como penicilina
G benzatina (1.200.000 U.l.), eritromicina (250 a 500 mg de 6/6h) ou cefalexina (250
a 500 mg de 6/6h) podendo durar até sete dias de tratamento (Brasil, 2013). Na
UPA, dentro dos antibiéticos apropriados para o tratamento desta infeccédo, apenas a
penicilina G benzatina estava disponivel, e os casos de impetigo apresentados foram
tratados com benzilpenicilina benzatina (1.200.000 U.l.), sendo a forma correta de
tratamento, incluindo a dose.

A erisipela deve ser tratada de forma sistémica, com internacdo do paciente
para os casos mais graves. Quanto ao seu tratamento medicamentoso, recomenda-
se 0 uso de penicilina G procaina (400.000 U.l. de 12/12h), penicilina G benzatina
(1.200.000 U.l.), eritromicina (250 a 500 mg de 6/6h) ou cefalexina (250 a 500 mg
de 6/6h), podendo durar entre sete e dez dias de tratamento (Brasil, 2013). Para os
casos de erisipela que foram apresentadas na Unidade analisada, as terapias foram
realizadas com penicilina G benzatina (600.000 U.l. e 1.200.000 U.l.), azitromicina
(500 mg) e ceftriaxona (500 mg). Dentre as prescricdes ocorridas, apenas as de
benzilpenicilina benzatina (600.000 U.l. e 1.200.000 U.l.) foram utilizadas de modo
correto, porém, considerando que a penicilina G na concentracéo de 600.000 U.1., na
grande maioria dos casos, € recomendada apenas em tratamentos pediatricos, nao
houve erro em sua utilizac&o, pois, quando prescrita pelo clinico geral da Unidade
para terapias em adultos, o mesmo dobrou a quantidade administrada, tornado assim,
a concentracdo adequada.

O abscesso cutéaneo, também chamado de furinculo, na grande maioria das
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vezes, € causado por Staphylococcus aureus e o tratamento mais indicado é o uso da
meticilina, porém, a resisténcia farmacoldgica desta espécie a este antibidtico ocorre
desde o inicio do seu uso na clinica médica, portanto, outros recursos terapéuticos sao
indicados (Brasil, 2011). No abscesso cutaneo sem complicagcdes, deve ser realizada
uma conduta de drenagem. Neste tipo de furinculo, as vezes, apenas esta conduta é
suficiente, contudo, para abscessos em areas dificeis, ou apresentando sintomas de
infeccao sistémica e a n&o resposta a drenagem inicial, o tratamento medicamentoso
deve ser iniciado. As indicacOes de antibacteriano para o tratamento de abscesso
cutédneo €, em primeiro lugar, de modo empirico a oxacilina ou a meticilina, mas se
nao houver resposta, deve-se iniciar um novo tratamento com a vancomicina, por via
intravenosa, ou clindamicina (600 mg de 8/8h) (Liu et al, 2011).

Na UPA, utilizou-se penicilina G benzatina (600.000 U.l. e 1.200.000 U.l.) e
ceftriaxona (500 mg) comoterapiaparaabscesso cutaneo. De acordocomasindicagdes
anteriormente citadas, o uso destes antibacterianos ocorreu incorretamente, pois
eles ndo séo escolha, em nenhuma opcéao, para o tratamento deste tipo de infecgéo.
Contudo, os clinicos gerais nao tinham outra opcéo, pois nenhum dos antibidticos
indicados estavam disponiveis. Neste caso, as prescricdes ocorreram de forma
errada por falta de op¢cdes medicamentosas para a patologia em questao.

Asifilis € uma doenca sexualmente transmissivel, causada pelo agente bacteriano
Treponema pallidum, ainfecgédo também pode sertransmitida por transfuséo sanguinea
ou de forma congénita. Ha cinco tipos de sifilis: priméaria, secundaria, latente recente
(até um ano de evolucéo) ou tardia (mais de uno de evolucgéo), terciaria e congénita.
Penicilina € o medicamento de primeira escolha para o tratamento de todas as formas
de sifilis. Na terapia para a sifilis primaria, secundaria e latente recente é indicada o
uso de penicilina G benzatina (2.400.000 U.l. em dose unica, 1.200.000 U.l.) e as
alternativas sao doxiciclina (100 mg de 12/12h por 15 dias, exceto gestantes) ou
ceftriaxona (1 g de 24/24h por 8 ou 10 dias). Para os casos de sifilis latente tardia,
a recomendacéao é utilizar penicilina G benzatina (2.400.000 U.l. por 3 semanas) e
as alternativas sé&o doxiciclina (100 mg de 24/24h por 30 dias, exceto gestantes) ou
ceftriaxona (1 g de 24/24h por 8 ou 10 dias).

Na terapia da neurossifilis, € indicado o uso de penicilina G cristalina (18.000.000
a 24.000.000 U.l. de 24/24h por 14 dias) ou, como alternativa de tratamento, pode-se
utilizar ceftriaxona (2 g de 24/24h por 8 ou 10 dias). O tratamento da sifilis congénita
depende do tratamento da mée e da sintomatologia apresentada. Para terapia de
recém-nascido com alteracdes clinicas e imunoldgicas, com a progenitora tratada,
tratada de forma inadequada ou n&o tratada, o indicado é utilizar penicilina G cristalina
(50.000 U.I. por kg/dose de 12/12h nos primeiros 7 dias e de 8/8h nos proximos 10
dias) ou penicilina G benzatina (50.000 U.I. por kg/dose em dose Unica), mas apenas
para recém-nascido assintomatico e sem alteracao imunolbgica, porém, € necessario
0 acompanhamento deste recém-nascido e se necessario, proceder com as outras
terapias apresentadas. Para todos os casos de sifilis, deve haver uma reavaliagao
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apos 60 dias de tratamento para, se necessario, iniciar um novo tratamento ou mudar
a forma de tratamento usada, para gestantes esse prazo é de 60 dias (Tavares, 2005).

Nos prontuérios avaliados, ndo se observou casos de sifilis congénita, ndo
sendo possivel descrever a conduta médica para estes casos. Todavia, houve casos
em que os clinicos gerais diagnosticaram como sifilis secundaria, neurossifilis, sifilis
nao especificada ou apenas sifilis, sendo todos os casos tratados com penicilina G
benzatina (1.200.000 U.l.). Foi observado que a prescricdo estava de acordo com a
indicacdo literaria. Para os casos diagnosticados como sifilis secundaria, o uso foi
correto, nas doses também corretas, pois, foram prescritas duas ampolas para cada
paciente totalizando uma concentracéo de 2.400.000 U.I..

Entretanto, em quatro casos diagnosticados como sifilis ndo especificada ou
apenas sifilis, percebeu-se que os pacientes retornavam para a Unidade trés vezes
em um més ou em uma vez por més. Isto pode significar que o paciente poderia estar
acometido de uma sifilis latente tardia, onde é necessario um tratamento de trés
semanas com avaliacao apds 60 dias, neste caso, esta correto a prescricdo. Pode
também se tratar de uma neurossifilis e a terapia utilizada ndo esteja alcangando o
efeito desejado, fazendo com que o paciente retorne a Unidade para ser novamente
medicado e neste caso, o tratamento esta incorreto. Para o caso diagnosticado
como neurossifilis, a prescricao de penicilina G benzatina ocorreu de forma errada
na concentracdo também errada. A Unidade ndo tinha a penicilina G cristalina, que
era a recomendada para uso nestes casos, porém, disponibilizava a ceftriaxona, que
€ indicada para uso alternativo, e poderia ter sido prescrita no lugar da penicilina G
benzatina.

Como visto nos resultados da Tabela 2, ao classificarmos as infeccdes
acometidas, também foi possivel observar a faixa etéria mais acometida nas infeccoes.
E, comparando esses resultados do presente estudo com a pesquisa realizada por
Ramalhinho e colaboradores, em 2015, na cidade de Algarve, em Portugal, mostrou
que as infec¢des respiratdrias foram as que mais acometeram os individuos, seguida
de infeccdo urinaria, infeccées de pele, infecgcdes do aparelho digestivo, infeccéao
auricular e, por ultimo, outros tipos de infecg¢ao. A faixa etaria mais acometida pelas
infeccdes respiratérias e urinaria foi entre 15 e 39 anos; para infec¢des de pele foi
entre 40 e 69 anos; para infeccdes do aparelho digestivo acometeram em maior
proporcéao individuos de faixa etaria entre 15 e 39 anos e por fim, para infeccbes de
outros tipos acometeram individuos de 40 a 69 anos. Neste estudo, os antibi6ticos
mais prescritos foram amoxicilina, amoxicilina com clavulonato, ciprofloxacino,
azitromicina e claritromicina. Com isso, pode-se sugerir que a diferenca entre o
numero de infeccbes acometidas, provavelmente, deve-se ao clima da regiéo, tendo
assim, o Brasil, um clima tropical, favorecendo as infec¢des cutaneas, e Portugal tem
um clima frio, implicando em uma maior quantidade de infeccbes respiratérias. Nos
dois paises, a classe das penicilinas foi a mais prescrita (Ferreira et al, 2011).

Em 2010, Fiol e colaboradores, publicou um estudo realizado no municipio de
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Sorocaba que os antibidticos mais utilizados para tratamento das infecgcdes neste
municipio foram: penicilinas para tratamento de infec¢des orodentais, gastrointestinais,
locais, orofaringeais, pulmonares e urinarias; cefalosporinas; quinolonas; sulfas e,
por ultimo, macrolideos. Comparando com o estudo presente, apesar da diferenca
dos anos, os beta-lactamicos foram os mais prescritos para tratamento de diversas
infecgdes (Fiol et al, 2010).

Villatoro e Silvestre, em 2008, na cidade da Guatemala, afirmou que, para
infec¢des urinarias, o antibidtico mais prescrito foi ciprofloxacino. Para o tratamento
de pneumonia ambulatorial, amoxicilina com clavulonato foi o antibiético mais
prescrito. Faringites foram tratadas com penicilina. Meningite, em adultos, foi tratada
principalmente com penicilina. Erisipela também foi tratada na maioria dos casos com
penicilina. Para os casos de gonorreia, o principal antibiético utilizado foi ceftriaxona.
E, por fim, para tratar sifilis, foi tratada com penicilina de 600.000 U.Il. Eles relatam
que 0s principais motivos para as prescri¢cdes incorretas sdo a falta de conhecimento
para utilizacdo de antibibticos tanto nas profilaxias cirurgicas, quanto no tratamento
de infec¢des comunitarias mais comuns como faringite bacteriana aguda, infec¢ao do
trato urinario e shigelose (Brasil, 2015).

Foi possivel observar que, dos 75,58% das prescri¢des erradas, o antibidtico
mais prescrito foi, em ordem decrescente, penicilina G de 1.200.000 U.l. com 49%,
seguida de ceftriaxona correspondendo a 46%, azitromicina e piperacilina com
tazobactam, ambas com 2%, penicilina G de 600.000 U.l. correspondendo a 0,7% e,
por fim, ampicilina e ciprofloxacino, ambos com 0,15% de prescri¢cdes inadequadas.

No estudo de Villatoro e Silvestre, em 2008, na cidade de Guatemala, foi abordado
que, dentre os antibitticos mais prescritos estdo, em ordem decrescente: amicacina,
penicilina G, vancomicina, cefotaxima, ciprofloxacino, ampicilina com sulbactam e
trimetrotropima com sulfametoxazol (Villatoro & Silvestre, 2008; Brasil, 2015).

Na pesquisa publicada por Catenaccio et al., em 2014, na cidade de Montevidéu,
localizada no Uruguay, o antibiético mais utilizado foi amoxicilina, seguida de
ampicilina, azitromicina, cefuroxime, ciprofloxacino, penicilina B e claritromicina.
Também foi constatado que o uso de antibidtico neste local era influenciado por
crencas, acreditando os individuos que qualquer infeccdo se cura com antibiético,
infeccOes com secregcdes esverdeadas devem ser tratadas com antibi6ticos, mas
também tinham a consciéncia de que os antibidticos possuem varios efeitos adversos
(Liu et al, 2011).

Analisando todos os dados é possivel afirmar que 75,58% das prescri¢cdes de
antibiéticos na UPA - Imbiribeira, em 2015, estavam incorretas. Esse numero pode
ser considerado alto se comparado com os dados de um estudo realizado em uma
Unidade de Cuidados Intermediarios e Intensivos para Pacientes Pediatricos na
cidade de Buenos Aires, na Argentina. O estudo relata que 35,6% das prescricoes
estavam incorretas e, apesar de se tratar de grupo de pacientes diferentes, as causas
indicadas para o acontecimento disto sdo bem parecidos com o estudo presente, tais
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como: falta de métodos de diagnosticos rapidos, prescritores inexperientes e uma
lacuna entre a evidente disponibilidade e a pratica clinica, ainda assim, a quantidade
de prescri¢coes erradas foram o equivalente a um pouco menos que a metade das
prescricdes incorretas do presente estudo (Almeida et al, 2010).

51 CONCLUSAO

Pode-se afirmar que o numero de prescri¢cdes incorretas (75,58%) foi elevado
na UPA — Imbiribeira, significando um grande impacto econémico e social. Além disso,
foi possivel entender a conduta médica diante das diversas infeccoes apresentadas
e um quadro de antibacteriano reduzido, além disso, informa também ocorréncia das
principais infeccdes, antibidticos mais prescritos e faixas etarias mais acometidas,
permitindo assim uma ampla viséo da situacdo atual relacionada as prescri¢cdes de
antibioticos, podendo direcionar a equipe multiprofissional a uma melhor conduta
para tratamento adequado dos casos apresentados.

A presenca de um profissional farmacéutico na UPA é, sem davida, de suma
importancia. Sua atuacdo pode contribuir desde o acompanhamento da compra de
medicamentos, principalmente antibacterianos, até a dispensagéo dos mesmos. Além
disso, é necessario o entendimento e a colaboracgéo de toda a equipe multiprofissional
para que, particularmente, as prescricées de antibidticos acontecam de modo correto,
proporcionando assim, um tratamento adequado e eficaz ao paciente impedindo
seu retorno ou sua permanéncia na Unidade, incluindo uma reducéo da resisténcia
bacteriana e consequentemente dos gastos publicos.
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CAPITULO 8

ANALISE DA DISPENSACAO E USO IRRACIONAL DE
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RESUMO: Os Medicamentos Isentos de
Prescricdo (MIPs) ja caracterizam 70% do
mercado farmacéutico no Brasil. Tendo em
vista seu elevado consumo pela populacédo
brasileira, somando-se ao dificil acesso aos
servicos de saude. Este trabalho teve como
objetivos quantificar o numero de comprimidos

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica

de Dorflex® dispensados em uma rede de
drogarias de pequeno porte situadas em
bairros populares de Salvador- Bahia, analisar
o perfil s6cio cultural da automedicacdo e
seus impactos, além de propor uma estratégia
de orientagcdo farmacéutica para o paciente
usuario deste medicamento. A coleta de dados
foi realizada nas referidas drogarias por meio
de busca no sistema interno (CONSYS®),
dados estes fornecidos pelos responsaveis das
farmacias pesquisadas referente ao numero de
Dorflex® dispensados no periodo de janeiro a
junho de 2017. Para a analise do perfil sdcio
econOmico e cultural da populacédo foi feito
uma analise de artigos relacionados ao uso da
automedicacaoesuarelagaoecondmicacultural.
Os resultados demonstram que o numero total
de comprimidos dispensados de Dorflex® no
periodo pesquisado foi de 115.380, que de
acordo com artigos relacionados ha significativa
relacao
tendo em vista a dificuldade de acesso aos
servigos de saude. Quanto ao impacto gerado
pela automedicacdo, foram relacionadas
morbidades,
outros riscos de saude iminentes gerados por

com a classe socioecondmica,

interacbes medicamentosas e

esta pratica indiscriminada. Estes resultados
reforcam a importancia da atencao farmacéutica
ao paciente que utiliza esse medicamento
assim como outros MIPS. Tendo em vista mais
um problema de saude publica, este trabalho
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sugere uma estratégia para orientacao farmacéutica.
PALAVRAS-CHAVE: Automedicagdo; Atencao  Farmacéutica; Interacbes
Medicamentosas; Algoritmo para Dispensagao.

DISPENSATION ANALYSIS AND IRRATIONAL USE OF DORFLEX®: SOCIO-
CULTURAL RELATIONSHIP, SELF-MEDICATION IMPACTS/DRUG INTERACTION
ON HEALTH AND RATIONAL DISPENSATION PROPOSAL

ABSTRACT: Medications over the counter (OTCs) already characterize 70% of
the pharmaceutical market in Brazil. Given its high consumption by the Brazilian
population, in addition to the difficult access to health services. This study aimed to
quantify the number of Dorflex® tablets dispensed in a small drugstore chain located
in popular neighborhoods of Salvador-Bahia, to analyze the socio-cultural profile of
self-medication and its impacts, as well as to propose a pharmaceutical orientation
strategy for the patient using this medicine. Data collection was performed in these
drugstores by searching the internal system (CONSYS®), data provided by the heads
of pharmacies surveyed regarding the number of Dorflex® dispensed from January to
June 2017. For the analysis of the social profile economic and cultural analysis of the
population was made an analysis of articles related to the use of self-medication and its
cultural economic relationship. The results show that the total number of pills dispensed
from Dorflex® during the study period was 115,380, which according to related articles
has a significant relationship with socioeconomic class, given the difficulty of access
to health services. Regarding the impact generated by self-medication, morbidities,
drug interactions and other imminent health risks related to this indiscriminate practice
were related. These results reinforce the importance of pharmaceutical attention to
the patient using this medicine as well as other OTCs. Given another public health
problem, this paper suggests a strategy for pharmaceutical guidance.

KEYWORDS: Self-medication; Pharmaceutical care; Drug interactions; Algorithm for
Dispensation.

11 INTRODUCAO

A automedicacdo é uma pratica muito comum considerada trivial entre os
brasileiros, em grande parte realizada por pessoas de baixa renda. Talvez pela
dificuldade de acesso a profissionais prescritores e a servicos de saude em geral, como
também em parte, por uma cultura de automedica¢do ha muito tempo arraigada pelas
geracdes (BISSON, 2007). Por sua vez, a dor, € uma experiéncia sensorial bastante
desagradavel provavelmente ja sentida por todas as pessoas em algum momento da
vida, apresentando diversas fun¢des biolégicas e alertando sobre perigos internos e
externos no que diz respeito ao corpo e seu funcionamento normal (MATTEDE, 2004).
Tendo em vista a acessibilidade dos MIPs, a conduta de automedicar- se lancando
mao de AINES (Anti-inflamatorios ndo esteroidais) € muito comum (MARQUES,
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2005). O que as pessoas ndo se conscientizaram ainda é dos riscos desta pratica.
Dentre os AINES mais vendidos no Brasil, talvez no mundo, encontra- se o Dorflex®.
Verdadeiro “aperitivo” em balcbes e caixas de drogarias, associada ao incentivo por
uma grande oferta de formas farmacéuticas disponiveis nas gébndolas das mesmas e
a propaganda maci¢a nos meios de comunicacao.

De acordo com Marques (2005) o consumo destes medicamentos aumenta o
risco de interacbes medicamentosas, as quais podem reduzir significativamente o
efeito terapéutico ou aumentar a toxicidade de um ou ambos os farmacos envolvidos.
Ainformacao é que nos ultimos cinco anos os medicamentos tém ocupado o primeiro
lugar entre as causas de intoxicacées humanas registradas no Sistema Nacional de
Informagdes Toxico Farmacoldgicas, conforme os dados encontrados no SINITOX,
2007- Sinitox/Fiocruz. Informacgdes preocupantes quando se pensa em gastos com
saude, aumento de morbimortalidade e interagdes medicamentosas. No cenario atual,
o0 medicamento se tomou estandarte de cura, uma espécie de mito simbolizando
o fim de todos os males a saude, uma necessidade a ser suprida. A necessidade
de prescricdo tornou- se uma limitacdo ao ato de comprar, consumir, usar e se
automedicar, tendo hoje as mulheres como principais consumidoras (VILARINO et
al., 1998). Observa- se a medicalizacao de tudo. Tendo por sua vez, a saude como
verdadeira mercadoria se pensada na forma de consumo capitalista. Contudo, nao
se pode impor uma demonizacao do medicamento em virtude da saude, pois ele foi
colocado no meio social quer seja pelo laboratério, quer seja pela propria natureza
e tudo dependera de como se usa ou como se enxerga o insumo.Infelizmente, cada
trés medicamentos vendidos no pais, apenas um, é oriundo de prescricdo médica. Os
demais sao indicados por familiares, amigos, revistas, jornais, televisao, ou sugestao
do préprio balconista da farmacia (SILVA, 1998).

As pessoas utilizam medicamentos sem lembrar que na verdade aquilo n&o
difere de veneno, quando utilizado de forma irracional e sem critérios profissionais
(OGA, 2014).

Nesse contexto, a presenca do farmacéutico se faz indispensavel na tentativa
de racionalizar desde o uso de medicamentos sob prescricdo, a automedicacéo por
vezes inevitavel, além de orientar o cliente/ paciente quanto aos riscos e beneficios
da mesma, ou até mesmo propor um acompanhamento profissional multidisciplinar
na tentativa de agregar o uso racional dos mesmos, tendo em vista seu facil acesso e
todo o contexto em que o consumidor e o produto estdo inseridos (MARQUES, 2005).

Neste sentido, a Organizacao Mundial de Saude (OMS) conceitua a assisténcia
farmacéutica como uma pratica profissional na qual o paciente € o principal
beneficiario das a¢des do farmacéutico. E a atencéo farmacéutica como o compéndio
das atitudes, comportamentos, compromissos, inquietudes, valores éticos, funcoes,
conhecimentos, responsabilidades e habilidades dos farmacéuticos na prestacéo da
farmacoterapia com o objetivo de obter resultados terapéuticos definidos na saude e
na qualidade de vida do paciente” (OPAS-OMS, 2002).
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Entende-se que ha uso racional de medicamentos quando pacientes recebem
medicamentos apropriados para suas condi¢cdes clinicas, em doses adequadas as
suas necessidades individuais, por um periodo adequado e ao menor custo para
si e para a comunidade. Organizacdo Mundial de Saude (Nairébi, Quénia, 1985).

O Dorflex® &€ composto de uma associacdao de dipirona sodica, cafeina e
citrato de orfenadrina. De acordo com o fabricante, suas indicacdes terapéuticas sao
para alivio da dor associada a contraturas musculares decorrentes de processos
traumaticos ou inflamatérios e cefaleias tensionais. Essas indicagdes sao justificadas
pela farmacologia dos componentes da férmula. Sendo assim, seu efeito analgésico
€ decorrente da dipirona, que age como um inibidor das ciclo-oxigenases (COX).
A inibicdo da COX impede a sintese de prostaglandinas o que resulta no efeito
analgésico. (vade-mécun, 2012: 235) Outro produto que compde o Dorflex® é o
citrato de orfenadrina que possui efeito relaxante da musculatura lisa antagonizando
receptores colinérgicos muscarinicos cerebrais e periféricos gerando o relaxamento
muscular (DIAS et al., 2012). A cafeina € outro componente deste medicamento,
a qual atua como estimulante do sistema nervoso e apesar de ter menor duragéao
que as anfetaminas, a cafeina pertencente ao grupo de xantinas, muito eficiente
em estimular todos os niveis do sistema nervoso central (SNC) e ainda em inibir
adenosinas, substéncia endégena que pode inibir a atividade neuronal tanto por
acdo pos-sinaptica quanto pré-sinaptica. (VADE-MECUN 2013). Dificultando assim a
passagem da informacéo de dor desde a sinapse.

Considerando o fendmeno Dorflex® e seu uso como MIP, o presente trabalho
teve como objetivo quantificar o numero de comprimidos de Dorflex® dispensados em
seis drogarias de uma rede de pequeno porte, relacionando ao perfil sdcio cultural,
citando os impactos a saude do usuério e propor um servi¢o farmacéutico estratégico
que pretenda racionar este habito.

2 | MATERIAIS E METODOS

2.1 Local de pesquisa

Uma rede de drogarias de pequeno porte situadas em bairros populares de
Salvador- Bahia,

2.2 Aquisicao dos dados

Na classificagao de riscos e beneficios foram coletadas informacdes referentes
ao produto em questao no vade-mécum de medicamentos (2012), na bula do mesmo,
site da empresa da marca patenteada, livros e artigos cientificos buscados na internet.
Para coleta dos dados foram retiradas a estatistica de venda do referido produto nas
apresentacoes “blister com 10 comprimidos” e “caixa com 36 comprimidos”, depois
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estas apresentagdes foram individualizadas em unidades posolégicas.

As informacdes foram, cedidas pelo proprietario dos estabelecimentos, via
sistema Consys PDV versao 2017, tabulados em planilha usando o software Excel
2010, somados e multiplicados em calculadora simples.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

As Tabelas 1 e 2 demonstram o numero de Dorflex® dispensados nas seis lojas
da referida rede. Nota-se um numero muito alto na venda destas duas apresentacoes
do produto. Fato alarmante para a saude publica.

tc()) (‘;:‘I/_ C‘I’fa'::sde IAPI Pirajz  Cajazeiras Cai?:no Paripe

Janeiro 302 269 708 192 195 282
Fevereiro 248 294 684 212 208 225
Marco 256 312 659 250 228 256
Abril 221 268 566 210 159 222
Maio 263 312 594 188 181 245
Junho 227 259 505 176 162 220

TOTAL 1517 1714 3716 1238 1133 1450

Tabela 1 — Total de Dorflex® dispensados nas lojas coletadas, na apresentacao de cartela com
10 comprimidos.

LOJA/ Cosme de Sao

LOCAL Farias IAPI Piraja Cajazeiras Caetano Paripe
Janeiro 3 2 6 9 4 12
Fevereiro 13 12 24 6 6 19
Marco 14 7 21 10 9 9
Abril 12 10 24 4 8 6
Maio 9 5 19 8 3 12
Junho 17 5 17 15 5 11
TOTAL 68 41 111 52 35 71

Tabela 2 — Total de Dorflex® dispensados nas lojas coletadas, na apresentagéo caixa com 36
comprimidos.

tg (‘:’:‘I/_ C(I)::::sde IAPI Piraja  Cajazeiras Case?:no Paripe
Janeiro 3.020 2.690 7.080 1.920 1.950 2.820
Fevereiro  2.480 2.940 6.840 2120 2.080 2250
Marco 2.560 3.120 6.590 2.500 2.280 2,560
Abril 2210 2.680 5.660 2100 1.590 2.220
Maio 2,630 3.120 5.940 1.880 1.810 2.450
Junho 2.270 2.590 5.050 1.760 1.620 2.200
TOTAL 15170 17140  37.160 12.380 11.330 14.500

Tabela 3 — Individualizagdo em unidades (comprimidos) dispensados relativo a apresentacao
em cartela com 10 unidades.
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LOJA/ Cosme de Sao

LOCAL Farias IAPI Piraja Cajazeiras Caetano Paripe
Janeiro 90 60 180 270 120 420
Fevereiro 390 360 720 180 180 19
Marco 420 210 630 300 270 270
Abril 360 300 720 120 240 180
Maio 270 155 570 240 90 360
Junho 510 155 510 465 155 330
TOTAL 2.040 1.230 3.330 1.560 1.050 2.130

Tabela 4 — Individualizagcdo em unidades (comprimidos) dispensados, relativo a apresentacao
em caixa com 36 unidades.

Como se tratam de bairros populares, onde as pessoas sao de classe B e C,
nao se estabeleceu necessidade de nenhuma forma comparativa entre as tabelas
e os bairros citados. Apesar de ndo haver diferenca consideravel entre as classes
sociais, estudos mostram que a diferencga entre elas ndo chega a mais de 30% quando
comparadas socio-culturalmente (NASCIMENTO, 2012).

Nota-se nas tabelas 3 e 4 as unidades posologicas, que por sua vez é
assustadora. Sao no total de 115.380 comprimidos dentro do periodo coletado.
Frisando que sao farméacias de pequeno porte e que ndao recebem um contingente
muito grande de clientes, segundo informacdes do local. Levando a entender que
existe uma automedicacdo com ciclo descontrolado nas tomadas de doses e que
0S mesmos pacientes estao retornando para reconsumir o produto. Em sua grande
maioria sem prescricdo médica, de acordo com os funcionarios dos estabelecimentos.
Aumentando os riscos a saude do usuario principalmente através de interacdes
medicamentosas. Quando se pensa em pacientes polimedicados, os riscos chegam
a ser desesperadores.

Diversos motivos levam as pessoas a se automedicar, dentre eles o dificil
acesso aos servicos de saude, planos de saude com valores elevados, baixa renda
da populagéo, além da propaganda na midia dos medicamentos de venda livre e a
venda indiscriminada em farmacias e drogarias (Schmid, 2010); (SOUZA, 2008) Fora
o fato de medicamentos e seu uso estarem arraigados na cultura do brasileiro (SILVA,
1998).

Em um estudo realizado e por Silva em 1998, foi relacionado um padrao de
consumo entre as classes: Classe A — consome vitaminas feitas por farmacias de
manipulacao, antidepressivos como “Prozac", e coquetéis de vitaminas importadas;
Classe B — consome vitaminas importadas, do tipo "Stresstabs" e ‘Tower Core”,
antidepressivos, como “Prozac", e inibidores do apetite, como "Inibex" e “Tluril"; Classe
C — também consome inibidores do apetite, como "Inibex" e “Tluril"; Classe D e E — s6
vai a farméacia quando tem problemas de saude; geralmente consulta com o préprio
balconista; consome analgésicos, como "Novalgina" e "Anador . Eventualmente,
recorre aos postos de saude para conseguir remédios (FRANCA, 1997; SILVA, 1998).
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Alarmante perceber que a classe em questdo nesse estudo se consulta com
leigos e eventualmente vai a um profissional habilitado a prescricéo. Esse habito pode
gerar problemas ao individuo em uso de outras classes de medicamentos através das
interacoes medicamentosas. Risco a ser avaliado, em sua grande maioria.

Medicamento

Interagcdo Medicamentosa

Grau de risco

Anlodipino

Atenolol

Benazepril

Captopril

Carbidopa e Levodopa

Carbonato de Litio
Carvedilol

Ciclosporina

Cimetidina

Citalopram

Clopidogrel

Clorpromazina

Clortalidona

Diltiazen

Duloxetina

Enalapril

Espironolactona

Felodipino

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica

Hemorragia gastrointestinal
Antagonismo do efeito anti-
hipertensivo

Alteracbes no efeito do atenolol

Reducao do efeito anti-
hipertensivo e natriurético

Reducao do efeito anti-
hipertensivo

Reduz a absorcéao do Levodopa
Aumento da toxicidade do litio
Reducao do efeito hipotensor
Aumento da toxicidade

Reducao dos niveis séricos da
cimetidina

Risco de sangramento
gastrointestinal

Risco de aumento de
sangramento do trato intestinal

Reducéao de efeito da
clopromazina e aumento da
incidéncia de efeitos adversos
anticolinérgicos de ambos

Risco de reducgéo do efeito
diurético e anti-hipertensivo da
clortalidona

O efeito do diltiazen podera
ser reduzido e o tempo de
sangramento aumentado

Risco aumentado de sangramento

Pode haver redugéo do efeito anti-

hipertensivo e nautriurético do
enalapril

Pode reduzir a eficacia
do diurético, pode causar
hipercalemia e nefrotoxicidade

Risco aumentado de hemorragia
gastrointestinal ou redugéo

do efeito anti-hipertensivo do
Felodopino

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Interacao de risco
Risco a ser avaliado
Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Interagdo de risco

Risco a ser avaliado
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Fluoxetina

Fosinopril

Furosemida

Glibenclamida

Glimepirida

Haloperidol

Hidroclorotiazida

Hidroclorotiazida+ amilorida

Indapamida

Levofloxacino

Lisinopril

Metformina

Metoprolol

Metrotexato

Nimodipino

Nitrendipino

Paroxetina

Perindropil
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Risco de sangramento
gastrointestinal alto

Pode haver reducao do efeito
anti-hipertensivo e natriurético do
Fosinopril

Pode reduzir o efeito diurético e
anti-hipertensivo dos diuréticos

Risco de hipoglicemia
Risco de hipoglicemia

Além da piora dos sintomas
da esquizofrenia, pode
ocorrer 0 aumento dos efeitos
anticolinérgicos do haloperidol

Pode alterar o efeito diurético da
hidroclorotiazida

Reducéo do efeito diurético
da hidroclorotiazida e reduz
a eficacia da amilorida.
Pode ocorrer hipercalemia e
nefrotoxicidade

Pode acontecer reducéo do efeito
diurético e anti-hipertensivo da
idapamida

Pessoas com pré-disposicao
a convulsdes tem esse risco
aumentado

Pode acontecer redugéo do efeito
anti-hipertensivo e natriurético do
lisinopril

Aumento dos niveis plasmaticos
da Metformina

Pode acontecer redugéo do efeito
hipotensor do Metoprolol

Risco aumentado de toxicidade do
metrotexato

Pode acontecer hemorragia
gastrointestinal, além de redugéo
do efeito anti-hipertensivo do
bloqueador de canal de célcio

Pode gerar hemorragia
gastrointestinal, além de redugéo
do efeito anti-hipertensivo do
bloqueador de canal de calcio

Risco de sangramento
gastrointestinal alto

Reducéao do efeito anti-
hipertensivo e nautriurético do
Perindropil

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Interacao de risco

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado

Risco a ser avaliado
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Reduz o efeito terapéutico da
prometazina, além do aumento do
efeito anticolinérgicos de ambos
0s medicamentos

Prometazina Risco a ser avaliado

Pode haver rwducgéo do efeito

Propranolol . Risco a ser avaliado
hipotensor do propranolol
Reducéao do efeito anti-
Ramipril hipertensivo e nautriurético do Risco a ser avaliado
Ramipril
. Risco de sangramento . :
Sertralina 9 Risco a ser avaliado

gastrointestinal alto

Reducao dos efeitos terapéuticos
da tioridazina e aumento da
Tioridazina incidéncia de efeitos adversos Risco a ser avaliado
anticolinérgicos de ambos os
medicamentos

. Pode ocorrer aumento do efeito . )
Varfarina . ) Risco a ser avaliado
anticoagulante da varfarina

Risco de sangramento

, i Risco a ser avaliado
gastrointestinal alto

Venlafaxina

O Verapamil pode ter o
Verapamil efeito reduzido e o tempo de Risco a ser avaliado
sangramento aumentado

Tabela 5 — Interagbes medicamentosas causadas pela dipirona e a ofernadrina, presentes no
comprimido de Dorflex®.

Fonte: Adaptado de Porto (2011).

Percebe-se na tabela acima, que este medicamento interage com diversas
drogas de uso continuo que fazem parte do dia a dia das pessoas em tratamento
diario de doencas crobnicas. Isso é grave! Pois o uso indiscriminado deste produto
pode gerar problemas enormes a saude dos usuarios.

Apesar de ser um medicamento de livre acesso por ser um MIP, nota-se que
o Dorflex® nédo é tao inbcuo como muitos imaginam ser. Sob essa Otica, sendo o
farmacéutico o profissional habilitado e capacitado para prestar orientacdo sobre
0 uso racional de medicamentos ao paciente, no sentido de informa-lo e alerta-lo
quanto aos riscos da automedicagao, principalmente quanto a ocorréncia de possiveis
interacbes medicamentosas. Segue abaixo proposta de algoritmos de assisténcia
ao paciente, com o objetivo de otimizar ou ainda reduzir a automedicacao e seus
riscos, embasando quais perguntas devem ser feitas ao usuario do medicamento
no ato da dispensacédo, assim como, através destas, esclarecer a necessidade da
consulta médica que casos mais graves, com reincidéncia e duragao mais longa,
possui provavel necessidade de diagnoéstico (MARQUES, 2009).
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A dor ja passa de 10 dias:

O paciente possui idade
superior a 20 e inferior a
50 anos?

O paciente apresenta
formigamento,
adormecimento,
incontinéncia urinaria ou
intestinal?

l

Nao

l

O paciente sente dor na
regiao lombar inferior ou
guadril irradiando para o
membro inferior?

l

Nao

1

O paciente tem historico de
dor persistente ou trauma
r e ¢c e n t e ?

1
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Sim
) Sim
Sim
Sim
Sim | )

Encaminhar ao médico

Encaminhar ao médico

Encaminhar ao médico.
Informando os detalhes
relatados pelo paciente.

Encaminhar ao meédico.
Informando em relatorio
os detalhes relatados pelo
paciente.

Recomendar tratamento
com terapia da dor

Encaminhar ao  meédico.
Informando em relatério os
detalhes relatados pelo
paciente.
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O paciente apresenta Encaminhar ao médico.

problemas estomacais ) Sim —) Informando em relatorio
persistentes ou os detalhes relatados pelo
recorrentes? paciente.
Nao
O paciente utiliza algum Encaminhar ao meédico.
medicamento sob Informando em relatorio
prescricdo  para  HAS, — Sim ) os detalhes relatados pelo
trombose, DM, paciente.
psicotropicos, etc?

O paciente possui alergia a Optar por outra férmula

algum compone:ie da —) Sim ) analgésica el ou

formula de Dorflex® encaminhar ao médico.
Nao

Orientar ao uso de Dorflex
de 8/ 8 horas. Repouso
absoluto por ao menos 3
dias.

Figura 1 — Algoritmo proposto pela literatura para orientacao de pacientes quanto ao uso de
analgésicos na lombalgia:
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Encaminhar ao médico

Paciente possui idade —) Sim |

menor que 2 anos?

Nao
O tempo da lesao foi entre : Recomendar repouso,
24 e 48 horas? —) Sim ) gelo, elevacao do membro
Néo

iy . Encaminhar ao medico.
A dor muscular ja tem mais (— Sim .l Recomendar reabilitacao

de 7 dias?

Nao

l Recomendar  analgesia
oral, exceto se contra-
indicado: Alergias,

O paciente deseja usar
analgésicos topicos?

) Sim ) interagdes, etc

Figura 2 — Proposta de algoritmo para Avaliacao do Paciente com Lesdo Muscular:

41 CONCLUSAO

Definitivamente a automedicacdo é o risco a saude publica no Brasil e no
mundo, pessoas leigas decidindo a prdpria terapia, geram gastos e problemas para
o sistema. Isso ndo apenas com o medicamento apresentado, mas com tantos
outros, inclusive com certa restricdo a prescri¢ao, afinal sdo facilmente atendidos nos
balcGes e assim como o produto apresentado neste trabalho, interagem e modificam
a dindmica farmacolégica dos medicamentos de uso diario e continuo. Além de por si
s6 apresentarem riscos aos usuarios. Principalmente quando ingeridos em quantidade

tdo grande em tao curto espaco de tempo, como demonstrado neste trabalho.
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O profissional farmacéutico, em uso das suas atribuicdes tem a obrigacéo de
orientar e realizar da melhor forma o manejo dessa pratica. Inclusive utilizar sua
formagdo e habilitacdo para realizar todo acompanhamento farmacoterapéutico de
pacientes e descobrir usos indiscriminados associados aterapia continua. Desta forma,
conseguira reduzir em muito os casos de intoxicacao e interacdes medicamentosas.
Além de melhorar a demanda da saude publica.
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CAPITULO 9
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RESUMO: O Clonazepam €é uma droga
psicotropica, do grupo dos benzodiazepinicos,
utilizado para o tratamento de doencas do
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sistema nervoso central, tais como ansiedade,
panico, depressao, entre outras. O estudo
objetivou tracar o perfil de utilizaggdo do
Clonazepam na terapia de patologias de saude
mental na cidade de Tabira-PE, bem como
examinar as causas recorrentes que levam ao
consumo do Clonazepam, refletindo acerca dos
fatores preponderantes ao uso indiscriminado
deste medicamento. Tratou-se de um estudo
descritivo e transversal e nele buscou-se
contemplar, variaveis sociodemograficas: sexo;
idade; escolaridade; etnia; situacdo conjugal;
arranjo domiciliar; variaveis referentes a saude
do usuario do Clonazepam, sobretudo no que
diz respeito a doencas do sistema nervoso,
transtornos mentais e comportamentais.
Num grupo de entrevistados de 118 pessoas,
constatou- se que a frequéncia do uso do
medicamento é mais recorrente entre o publico
feminino. Verificou-se que entre as principais
queixas que levam o paciente a tomar o
medicamento, a mais recorrente € a insonia.
Quanto ao grau de escolaridade, 48% nao
concluiu o ensino fundamental, podendo-se
presumir que o nivel de escolaridade possibilita
ao usuario o conhecimento necessario acerca
da dose e dos efeitos adversos do medicamento
e ainda que, em muitos casos, é indispensavel
a orientacao farmacéutica. O farmacéutico é
corresponsavel pela qualidade de vida dos

pacientes e suas agdes caracteriza-se tanto
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pela dispensacédo de medicamentos, quanto com o orientar, visando sempre 0 sucesso
do tratamento.
PALAVRAS-CHAVE: Clonazepam. Perfil dos usuarios. Tabira-PE. Uso indiscriminado.
Dependéncia.

CONSUMPTION PROFILE OF CLONAZEPAM IN PAJEU-PE MICROREGION CITY

ABSTRACT: Clonazepam is a psychotropic drug of the benzodiazepine group used
to treat central nervous system disorders such as anxiety, panic, depression, among
others. The objective of the study is to outline the profile of the use of Clonazepam in
the therapy of mental health disorders in the city of Tabira-PE, as well as to examine
the recurrent causes that lead to the consumption of Clonazepam, reflecting the
predominant factors to the indiscriminate use of Clonazepam. It is a descriptive and
cross-sectional study and it was sought to contemplate socio-demographic variables:
sex; age; schooling; ethnicity; marital status; home arrangement; variables related to
the health of the Clonazepam user, especially with regard to nervous system diseases,
mental and behavioral disorders. In the study conducted in a group of interviewees of
118 people, it was found that the frequency of drug use is more recurrent among the
female audience, with 68%. It has been found that among the main complaints that
lead the patient to take the medicine, the most recurrent is insomnia. Regarding the
educational level, 48% did not complete elementary education, and it can be assumed
that the level of schooling allows the user the necessary knowledge about the dose
and the adverse effects of the medication and although, in many cases, guidance is
indispensable pharmaceutical. The pharmacist is responsible for the quality of life of
the patients and their actions are characterized by both the dispensing of medicines
and guidance, always aiming at the success of the treatment.

KEYWORDS: Clonazepam. User profile. Tabira-PE. Indiscriminate use. Dependency.

11 INTRODUCAO

O Clonazepam é uma droga psicotrépica, do grupo dos benzodiazepinicos,
utilizado para o tratamento de doencas do sistema nervoso central, tais como
ansiedade, péanico, depressdo, entre outras. Nos ultimos anos tem-se verificado
um crescimento consideravel de seu uso entre a populagcdo geral, isso pode estar
relacionado a ineficiéncia do diagndstico, a resisténcia no que concerne a procura
de acompanhamento psicoldgico, ou ainda, em termos mais pragmaticos, associa-se
ao fato do mesmo ser de facil acesso, ja que seu valor é de baixo custo no mercado
(SOUZA et al., 2013).

A sociedade contemporéanea experiencia um momento em que cresce de forma
vertiginosa 0s meios tecnolégicos e assim, como estes seguem ritmos cada vez
mais acelerados, 0 mesmo parece refletir no dia-a-dia das pessoas. As horas do dia
ja ndo sao mais suficientes para o cumprimento de todas as obriga¢des diarias, 0

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica Capitulo 9




que tem ocasionado, um numero consideravel e que cresce a cada dia, de pessoas
em situacdo de estresse, que em muitos casos culminam em patologias psiquicas
(NASARIO; SILVA, 2016).

Entre os problemas psiquicos, merece destaque a depressédo que, de acordo
com a OMS - Organizacao Mundial de saude, em um relatério divulgado em fevereiro
de 2017, houve um aumento em todo o mundo de 18% de casos entre os anos de 2005
e 2015, o que equivale uma populacdo de 322 milhdes de sujeitos, sendo sua maioria
mulheres. Ainda segundo esse relatério, no Brasil, 0 nUmero de pessoas atingidas
pela depresséo corresponde 11,5 milhdes, equivalente a 5,8% da populacédo. Quando
se trata de problemas relacionados a ansiedade, o nUmero é superior, sendo 18,6
milhdes de brasileiros, ou 9,3% da populacéo (OMS, 2017).

A depressao é resultado de uma complexa interacdo de fatores sociais,
psicolégicos e bioldgicos, de forma que, pessoas que passaram por situagdes
adversas, como desemprego, luto ou trauma psicolégico, s&o mais propensas a
desenvolver a depressao, aponta o relatério da OMS (2017). Para tratamento de
doencas do sistema nervoso central, recorre-se comumente aqueles que fazem
parte da familia dos benzodiazepinicos, entre os quais e com maior frequéncia, o
clonazepam, como vimos anteriormente. No entanto, é preciso notar que seu uso
exacerbado pode causar dependéncia (FIORELLI; ASSINI, 2017).

Atualmente o uso de clonazepam por grande parcela da populagcédo pode por
muitas vezes esta relacionado ao fato da alta disponibilidade de informacdes, por
vezes incorreta, do medicamento; bem como seu valor comercial ser acessivel. Neste
sentido, surgiu a necessidade de um estudo capaz de identificar e compreender as
causas comuns que levam ao uso do Clonazepam, bem como o que motiva o usuario
a seu consumo de maneira indiscriminada. Dai denota a importancia deste trabalho,
que pretende servir como subsidio de orientac&o e alerta quanto os maleficios que
sao decorrentes da dependéncia desse medicamento.

Assim sendo, objetiva-se tragar o perfil de utilizacdo do Clonazepam na terapia
de patologias de saude mental na cidade de Tabira-PE, buscando verificar o perfil dos
usuarios, examinar as causas recorrentes que levam ao consumo do medicamento e
refletir acerca dos fatores preponderantes ao uso indiscriminado do mesmao.

2 | MATERIAIS E METODOS

Tratou-se de um estudo descritivo e transversal, com usuarios de Clonazepam,
atendidos pela Unidade Basica de Saude Joao Leite Padilha — Posto Centro |, na
cidade de Tabira-PE, Brasil. O municipio esta localizado na Macrorregiao do Sertao
Pernambucano e na Microrregido do Pajeu, com uma area territorial de 388,005
kmz2, limitando-se ao Norte com o estado da Paraiba e Santa Terezinha, ao Sul
com Iguaracy e Ingazeira, a Leste com Santa Terezinha e Sdo José do Egito, a Oeste
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com Afogados da Ingazeira e Soliddo. Sua populagdo estimada no ano de 2017 era
de 28.301 habitantes.

Tabira conta com onze postos de saude, sendo que somente o Posto Centro |
Jodo Leite Padilha realiza atendimentos especificos no que diz respeito a pacientes
com problemas relacionados ao sistema nervoso central, cerca de 80% dos
atendimentos sao direcionados a estes pacientes e 20% sao outros atendimentos,
tais como curativos, vacinas, acompanhamento de pacientes com Diabetes e aos
hipertensos. O Posto conta com um clinico geral, um enfermeiro, um técnico em
enfermagem, um recepcionista, um servicos gerais e cinco agentes de saude. Os
atendimentos ocorrem de segunda a sexta-feira, das 7:00h as 12:00h e das 14:00h
as 17:00h.

Buscou-se contemplar, variaveis sociodemograficas: sexo; idade; escolaridade;
etnia; situagdo conjugal; arranjo domiciliar; variaveis referentes a saude do usuario
do Clonazepam, sobretudo no que diz respeito a doencas do sistema nervoso,
transtornos mentais e comportamentais.

Inicialmente foi feito um levantamento junto a Unidade Basica com o propoésito
de identificar os pacientes em tratamento com o Clonazepam. Apés a identificacao
destes e consentimento de participacao através do Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido (TCLE), foram feitas visitas aos mesmos, visando obter maiores
informacdes por meio de questionario. A analise de dados deu-se por meio de técnica
de cunho quantitativo a partir das informagdes obtidas. Os dados da pesquisa somente
foram coletados ap6s a aprovacéo do projeto pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP),
parecer 3.096.337, da Faculdade de Integracao do Sertdo — FIS e Comissao Nacional
de Etica em Pesquisa (CONEP), vinculada ao Ministério da Saude e assinatura de
carta de anuéncia pela secretaria municipal de saude de Tabira.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

O elevado consumo de psicotropicos vem atingindo propor¢cdes exacerbadas
nos ultimos anos. Dentre esses medicamentos, o clonazepam (pertencente ao grupo
dos benzodiazepinicos) recebe destaque, ao figurar em relatérios de Organismos
Internacionais como uma das substancias mais consumidas no mundo (BRASIL,
2011).

No Brasil, o consumo de benzodiazepinicos, sofre influéncias varias, que vao
desde a prescricdo médica e automedicacédo, até aquisicao através de empréstimo
ou indicacdo de usuarios familiares e amigos (SOUZA et al.,, 2013). Azevedo e
colaboradores (2016), aponta que as capitais brasileiras passaram de um consumo
de 2,63 DHD (Dose diaria por mil habitantes), em 2010, para 3,66 em 2011, chegando
a 4,53 em 2012. Entre as regides brasileiras, o Sudeste e Sul séo as que possuem
as maiores proporcdes de individuos em consumo deste medicamento. Calcula-se
que a utilizacado da substancia dobra a cada cinco anos, caracterizando uso crénico
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de benzodiazepinicos (MEZZARIL; ISER, 2015). Pesquisas apontam que para cada
grupo de dez mil moradores das capitais brasileiras, em média 36 fizeram uso de uma
dose durante todos os dias do ano. Comparativamente a outros paises, onde estudos
nesse sentido sao realizados ha mais tempo, a média das capitais brasileiras pode
ser considerada baixa (AZEVEDO et al., 2016).

Ainda em se tratando do Brasil, foi realizado um levantamento onde 3,3% dos
entrevistados referem uso de benzodiazepinicos (BDZs) sem receitas médicas.
Estudos realizados em 2003 mostraram que 10,2% utilizavam benzodiazepinico em
Séo Paulo e 21,3% em Porto Alegre. Ainda, segundo o mesmo estudo as mulheres
usam trés vezes mais psicotrépicos que homens. Em Pernambuco, entre os
benzodiazepinicos, o que é mais consumido é o clonazepam, de acordo com dados
da ANVISA. O consumo do mesmo em 2009 era de 208.254 e passou para 772.742
em 2011.

No estudo realizado, num grupo de entrevistados de 118 pessoas, constatou- se
que a frequéncia do uso do medicamento € mais recorrente entre o publico feminino,
com 68%, ao passo que o0 masculino abrange apenas 32%. Em um estudo semelhante
realizado na cidade de Ariquemes — Rondénia, aponta que entre 0s usuarios 39% sao
do sexo masculino e 61% do sexo feminino (FELIPE et al, 2018).

Com relacao a faixa etaria ttm-se um alto indice entre a populacao de 51 e 60
anos, com 23%, 31 e 40 anos, com 21% e 61 e 70 anos, também com 21%. A partir
desses dados verifica-se que a faixa mais expressiva encontra-se entre 51 e 60 anos,
dados ilustrados no gréfico 1.

23%
21% 21%
19%
18%
6%
5%

21-30anos 31-40anos 41-50anos 51-60anos 61-70anos 71-80anos Acimade 80
anos

Gréfico 1: Faixa etaria dos entrevistados

Em estudo realizado por Alves e colaboradores (2016), observou-se uma
maior prevaléncia de uso na faixa etaria de 40 a 59 anos representando 44,6%
dos entrevistados, 0 que estd em concordancia com o presente estudo, seguido
de 42% com idade média entre 60 a 90 anos e 13,3% com idade média entre 20
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a 39 anos. Em contrapartida outros autores apontam que a populacdo idosa,
maior de 60 anos, destaca-se como maior usuaria de benzodiazepinicos no pais
com prevaléncia estimada em 22% a 30%. Uma possivel explicacdo é que idosos
sdo comumente acometidos de transtornos de ansiedade e do sono, sendo essa
classe medicamentosa a mais prescrita. Evidéncias na literatura sugerem que tais
medicamentos geram dependéncia, aumentam o risco para quedas e fraturas em
idosos; entre as caracteristicas clinicas presentes, destaca-se o fato dos idosos
apresentarem respostas a farmacos diferentes daquelas apresentadas por pacientes
mais jovens, 0 que se deve as alteracdes proprias do envelhecimento (Alvarenga et
al, 2015; Telles Filho et al 2011).

A maior parte dos consumidores do clonazepam recebem um salario minimo,
53% seguido daqueles que recebem dois salarios, com 24%. Neste sentido, o estudo
sinaliza para o fato de maior uso do medicamento em classes de renda restrita. Outra
caracteristica importante pode estar atrelada ao numero de pessoas, ja que a renda
pode estd comprometida em familias com poucas pessoas que trabalham ou que
tenham uma renda fixa, no caso dos aposentados. Observa-se ainda que 87% é
formado por grupo familiar de até 4 pessoas, € 13% por familias que contam com 5
e 6 pessoas.

2% 2%

®m Menos de 1 salario 19%
1 salario

M 2 salarios

M 3 salarios

M 4 salarios

Grafico 2: Renda Familiar dos entrevistados

Quanto ao grau de escolaridade, 48% nao concluiu o ensino fundamental,
dados ilustrados no grafico 3. Valério e Becker (2014), em um estudo acerca de
benzodiazepinicos, ao que concerne o grau de escolaridade evidenciaram que 69,41%
dos usuarios de benzodiazepinicos nao concluiu o ensino fundamental, enquanto que
18,35% possuem ensino fundamental completo, e 12,65% possuem ensino médio
e superior. Neste sentido, pode-se verificar que 0 consumo de benzodiazepinicos é
inversamente proporcional ao grau de instru¢do dos individuos. Resultado semelhante
foi demonstrado por Nordon e colaboradores (2009), em que mulheres analfabetas
consumiram significativamente mais benzodiazepinicos. Pode-se presumir que o
nivel de escolaridade possibilita ao usuario o conhecimento necessario acerca da
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dose e dos efeitos adversos do medicamento.

13%

14%
12% 12%
I

Analfabeto Ensino Ensino Ensino Médio  Ensino Médio 32Grau
Fundamental Fundamental incompleto Completo Completo
Incompleto Completo

Grafico 3: Nivel de escolaridade dos entrevistados

A justificativa mais usada para o aumento do uso excessivo de BDZs é a vida
estressante, 0 aumento da sintese e comercializacdo de novas drogas, a influéncia
das propagandas e a prescricdo inadequada realizada pelos médicos, além do
crescente aumento dos diagnésticos de transtornos psiquiatricos. A prevaléncia maior
do consumo dos ansioliticos é por trabalhadores com jornadas longas de trabalho,
sendo assim eles ficam expostos ao estresse, 0 que contribui para o uso prematuro
do farmaco aumentando o risco do uso crénico (FIORELLI; ASSINI, 2017). Em se
tratando da ocupacao, o presente estudo evidenciou que 59% dos entrevistados sao
agricultores, 25% aposentados, 16% realizam outras atividades.

De acordo com o grafico 4, verificou-se que entre as principais queixas que
levam o paciente a tomar o0 medicamento, a mais recorrente € a insénia, seguida pelo
nervosismo e estresse.

Ansiedade
Insénia
Nervosismo
Estresse
Cansago fisico

Depressdo

Bipolar

Graéfico 4: Principais queixas que levaram ao uso de BDZs pelos entrevistados

*Dados expressos em numeros absolutos
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Do controle da ansiedade denota o uso indiscriminado deste medicamento, uma
vez que, tem sido recorrente, a procura pelo mesmo para tratamento de ansiedade,
muitas vezes comuns nas variadas situa¢oes do dia-a-dia; um outro aspecto relevante
se da pelo fato de que esse medicamento é de valor acessivel, o que facilita a
aquisicao nas mais variadas classes sociais. Os motivos de uso estao relacionados,
predominantemente, controle da ansiedade, ocasionada por sintomas de péanico,
situacdes estressantes, como brigas familiares, problemas relacionados ao trabalho,
problemas de insbnia ou “fuga dos problemas”, como exemplo, para enfrentar algum
momento angustiante na vida, como também para dormir melhor (SOUZA et al., 2013).

No levantamento realizado e de acordo com o gréfico 5, constatou-se que, 43%
dos participantes fazem uso do Clonazepam de 1 a 3 anos. O uso indiscriminado de
benzodiazepinicos, em muitos casos sem supervisao médica ou ainda em quantidades
e prazos superiores ao recomendado para o tratamento tem sido crescente. Para o
tratamento de casos de insbnia e/ou ansiedade, € recomendado que a utilizagao
de BZD n&o ultrapasse quatro semanas. No entanto, estudos tém mostrado varios
casos de uso prolongado, por muitos meses ou até mesmo anos, o que concorda com
nossos achados. Alguns estudos recentes chegam a observar tempo de uso superior
a 20 anos (LIMA; SILVA, 2017).

M 1-6 meses
7-11meses
m 1-3 anos

M Acimade 3 anos

Gréfico 5: Tempo de uso do medicamento pelos entrevistados

Em se tratando dos beneficios que os usuarios experimentam ao tomar o
medicamento, 53% aponta para o fato de dormir bem, 34% para a sensacéo de bem-
estar e 13% por proporcionar tranquilidade. Estudos apontam que em se tratando
de grandes centros urbanos, o consumo de benzodiazepinicos esta relacionada
a qualidade de vida, que por vezes € comprometida por motivos fisicos e sociais
caracteristicos dessas localidades, tais como Transito cadtico, sensacdo de
inseguranca, ambiente competitivo, grande apelo consumista e baixa coesao social
(AZEVEDO et al., 2016). Além disso, caracteristicas da nossa sociedade moderna
como estresse no ambiente de trabalho, ma remuneracéo, desmotivacao e longas
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jornadas de trabalho também favorecem o uso de BZDs (SOUZA et al., 2013).

A maioria diz realizar a consulta no Posto do PSF, 95%, 2% no CAPS e 3% em
Clinicas particulares. Quando se trata da aquisicdo do medicamento, 72% adquire
em farmacias particulares e 28% em farmacia publica. Quanto ao acompanhamento
médico regular, 74% afirma realizar ao passo que 26% diz nao ter. Os medicamentos
sdo elementos indispensaveis para melhoria da qualidade de vida, porém oferecem
riscos quando utilizados sem orientagdes de um profissional de saude adequado e,
apesar dos riscos, os medicamentos vém sendo cada vez mais utilizados de modo
irracional, crescimento do uso abusivo de medicamentos psicotrdpicos, prevalecendo
a cultura da automedicacdo, além das altas taxas de abandono de tratamentos
(SANTOS; FRANCO, 2015).

Autores apontam que a capacidade de gerar tolerancia e dependéncia pode ser
perpetuada por fatores como: prescricao errénea e continuada pelo médico, aumento
da dose pelo proprio paciente, e a necessidade psicologica da droga. Além disso, apos
a interrup¢ao do uso prolongado do benzodiazepinico, muitos pacientes sofrerdo com
a sindrome de abstinéncia (FIORELLI; ASSINI, 2017).

Quando indagado se o médico fornece alguma informacédo a respeito do
medicamento, 79% afirma que o mesmo néo diz nada e 21% diz que a informacéo que
recebe € que se trata de um tranquilizante e que proporciona relaxamento. Além da
dependéncia, o uso indiscriminado de benzodiazepinicos ocasiona efeitos adversos,
0s quais envolvem diminuicdo da cogni¢do, amnésia anterdgrada, sedacéo, reducéo
da coordenacgéo, aumento do risco de acidentes, tolerancia, assim como riscos de
abuso e dependéncia. O uso indevido de ansioliticos também esteve associado a
cerca de um terco das visitas as emergéncias hospitalares em decorréncia de uso
indevido de medicamentos nos Estados Unidos, e ainda que com limitada evidéncia,
estudos apontam para uma associag¢ao entre o uso de BZD e o aumento da mortalidade
(LIMA; SILVA, 2017). O uso de benzodiazepinicos em doses terapéuticas & um fator
de risco para o desenvolvimento de dependéncia. A dependéncia de cada paciente
pode ser diferente, com graus diferentes de severidade, sendo influenciado por fatores
como dose utilizada, o tempo de consumo e a potencia do benzodiazepinico utilizado
(LEONARDI et al, 2017).

41 CONSIDERACOES FINAIS

Constatou-se através da averiguacéo a reproducao de aspectos ja evidenciados
em outras pesquisas, no que concerne a faixa etaria, verificou-se que 0 uso
do Clonazepam é mais recorrente entre o publico acima dos trinta anos, isso pode ser
justificado pelo fato das responsabilidades que esse segmento assume no aspecto
familiar, ja que a maior parte € casada e tem filhos. Soma-se a isso a rotina diaria de
trabalho, por vezes estressante, ou ainda a auséncia deste, uma vez que no universo
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pesquisado destaca-se agricultores, seguido por aposentados. Em se tratando do
tempo de tratamento, atestou-se que o mesmo ocorre em maior frequéncia de um
a trés anos, mesmo que, para o tratamento de casos de insbénia e/ou ansiedade,
€ recomendado que a utilizacdo de BZD nao ultrapasse quatro semanas, o estudo
evidenciou, 0 uso indiscriminado de benzodiazepinicos, em muitos casos sem
supervisdo médica ou ainda em quantidades e prazos superiores ao recomendado
para o tratamento tem sido crescente, 0 que é preocupante devido a cronicidade e uso
indiscriminado, o que pode esta relacionado com o desenvolvimento da dependéncia.

O consumo se da em muitos casos pela auséncia de informacdes sobre o
medicamento, uma vez o primordial para a maioria € a sensagcao de bem-estar que
0 mesmo proporciona. Dai torna-se relevante o papel do farmacéutico, no sentido de
orientar esse publico acerca do uso, bem como propor terapias alternativas. Alguns
estudos apontam para a urgéncia de outras vias de tratamento, como a terapia
alternativa ndo medicamentosa para pacientes que apresentaram transtornos de
depresséo, ansiedade e insbnia, uma vez que os tratamentos medicamentosos para
esses disturbios envolvem farmacos que causam dependéncia quimica e efeitos
colaterais, e isso leva, na maioria das vezes, as pessoas a se tratarem por longos
periodos ou a abandonar o tratamento.
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CAPITULO 10
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RESUMO: Desde o inicio da década de

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica

80, o mundo foi assolado pelo Virus da
(HIV),
se uma das maiores epidemias ja registrada,

Imunodeficiéncia Humana tornando-
podendo levar a Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida (AIDS). O HIV ataca o sistema
imunoldgico, atingindo as células hospedeiras,
principalmente os linfécitos T CD4, destruindo-
as ap6s ampla replicacdo em seu interior,
causando imunodeficiéncia e predispondo o
individuo a inumeras infec¢cbes oportunistas. A
adesao ao tratamento com antirretrovirais tem
sido um grande desafio na vida dos pacientes
infectados com o virus. Este estudo tem como
objetivo descobrir os motivos pelo os quais o
paciente vivendo com o virus tem resisténcia no
que diz respeito o tratamento e a importéncia
de uma equipe multiprofissional, destacando
o farmacéutico, para a promocédo da saude
desses individuos, proporcionando uma maior
expectativa de vida. Trata-se de um estudo
descritivo de reviséo de literatura sobre a adeséo
a terapia antirretroviral em pacientes infectados
com HIV/AIDS. Foram totalizados 24 artigos
revisados e divididos em tabelas, onde cada
tabela apresenta as principais caracteristicas
analisadas e estudadas para a revisdao em
diferentes topicos. Foi possivel avaliar o perfil de
pacientes portadores de HIV/Aids e considerar
fatores que dificultam a adesao ao tratamento,
acarretando prejuizo a saude dos pacientes.

PALAVRA-CHAVE: Promocdo da saude,
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atencéo farmacéutica, expectativa de vida.

EVALUATION OF ACCESSION TO THERAPY ANTIRETROVIRAL THERAPY IN
PATIENTS WITH HIV / AIDS

ABSTRACT: Since the early 1980s, the world has been ravaged by the Human
Immunodeficiency Virus (HIV), becoming one of the largest epidemics ever recorded,
leading to Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS). HIV attacks the immune
system, striking host cells, especially CD4 T lymphocytes, destroying them after
extensive replication within them, causing immunodeficiency and predisposing
individuals to numerous opportunistic infections. Adherence to antiretroviral treatment
has been a major challenge in the lives of patients infected with the virus. This study
aims to find out the reasons why patients living with the virus have resistance regarding
treatment and the importance of a multidisciplinary team, highlighting the pharmacist,
to promote the health of these individuals, providing a higher expectation of life. This is
a descriptive literature review study on adherence to antiretroviral therapy in patients
infected with HIV / AIDS. A total of 24 articles were reviewed and divided into tables,
where each table presents the main characteristics analyzed and studied for review in
different topics. It was possible to evaluate the profile of patients with HIV / AIDS and
to consider factors that hinder adherence to treatment, causing harm to the health of
patients.

KEYWORDS: Health promotion, pharmaceutical attention, life expectancy.

11 INTRODUCAO

Desde o inicio da década de 80, o Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV),
assolou o mundo, tornando-se uma das maiores epidemias jaregistrada. Tal virus, pode
desenvolver no individuo uma doenca denominada Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida (AIDS), acometendo o sistema imunoldgico, deixando 0 organismo exposto
ao desenvolvimento de varias doencas oportunistas (SANTOS, 2016).

O HIV possui 0 genoma da familia Lentiviridae e faz parte do grupo dos retrovirus
que precisam de uma enzima denominada transcriptase reversa para a transcricao
do RNA viral. Quando a pessoa ¢ infectada pelo virus, essa enzima faz uma copia
do DNA, que tém a possibilidade de fundir-se ao genoma hospedeiro, principalmente
de linfocitos CD4, que sédo células de defesa do sistema imunoldégico humano,
destruindo-as apds ampla replicacao em seu interior (BRASIL, 2015). Esta replicagéao
do virus provoca a morte das células-alvo, causando imunodeficiéncia e predispondo
os individuos com HIV/AIDS a inumeras infecgbes oportunistas, que s&o causadas
por diferentes tipos de patdégenos (virus, fungos, bactérias e protozoarios), afetando
diversos sistemas organicos (SANTOS et al, 2016).

Segundo o Ministério da saude, quando ocorre a infec¢ao pelo virus causador
da AIDS, o sistema imunolégico comeca a ser atacado e é na primeira fase, chamada
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de infeccéo aguda, que ocorre a incubagao do HIV - tempo da exposi¢do ao virus até
o surgimento dos primeiros sinais da doenca-, podendo variar por um periodo de 3
a 6 semanas. O organismo leva de 8 a 12 semanas ap6s a infec¢do para produzir
anticorpos anti-HIV. Os primeiros sintomas sdo muito parecidos com os de uma gripe,
como febre e mal-estar. Por isso, a maioria dos casos passa despercebida, mas
quando ha suspeita de infeccéo pelo HIV, é recomendado procurar uma unidade de
saude e realizar o teste (BRASIL, 2015).

O Programa Conjunto das Nagdes Unidas (UNAIDS), totalizou 36,9 milhdes do
namero de pessoas vivendo com HIV; 1,8 milhdo do numero de novas infec¢des por
HIV e 940 mil mortes relacionadas a AIDS em um resumo global da epidemia em
2017 (UNAIDS, 2018).

De acordo com o Sistema de Informacéo de Agravos de Notificacdo (SINAN),
no Brasil em 2017, foram notificados 16.371 casos de pessoas vivendo com HIV.
Em relacéo ao sexo e a faixa etaria, o sexo masculino entre a faixa etaria de <de 5
anos a > de 60 anos totalizaram 11.874 e o sexo feminino entre a mesma faixa etéaria
totalizaram 4.491 casos notificados, fora os ignorados. J&4 em relac&o a escolaridade
houve um maior numero de casos de pessoas com ensino médio completo, totalizando
3.469 notificados (BRASIL, 2017).

No Brasil, em 1996, foi instituido o tratamento com associacao de medicamentos
antirretrovirais, sendo incorporados a zidovudina (AZT) -inibidor da transcriptase
reversa (ITR), a didanosina (ddl) e a zalcitabina (ddc), obtidos gratuitamente pela
autorizacao do Governo Federal, conseguindo-se um aumento consideravel no tempo
de sobrevida dos pacientes. Com isso, a terapia antirretroviral renovou as esperancas
de pessoas vivendo com o virus, que passaram a ter uma maior chance de sucesso
no tratamento (RIBEIRO; ROSA; FELACIO, 2015).

No entanto, a adesao ao tratamento tem sido um grande desafio na vida dessas
pessoas, sendo necessaria a atuagcdo de uma equipe interdisciplinar no processo
dessa adesao, e essa equipe deve ser composta por profissionais de diferentes areas
multiprofissional, como o profissional farmacéutico que pode acompanhar o paciente
desde que trabalhe o paradigma da Atencao Farmacéutica (AF), que se caracteriza
como um conjunto de acdes do mesmo, que engloba as atitudes mais coerente para
promog¢ao a saude de forma integrada com toda a equipe multidisciplinar. A pratica
se faz importante para garantir o contato direto do farmacéutico com o paciente,
em que o objetivo principal se baseia na promo¢ao de uma farmacoterapia racional,
melhorando sua qualidade de vida (DE SOUZA NEVES; PINA, 2016).

Esse artigo apresenta uma revisao de literatura que avalia o grau de adesao ao
tratamento de pacientes infectados com HIV/AIDS, demonstrando os motivos pelos
quais esses pacientes tém dificuldades em aderir ao tratamento corretamente e a
participacdo do profissional farmacéutico, assim como a de outros profissionais da
area da saude, na colaboragcdo da melhoria da qualidade de vida dos mesmos. A
pesquisa consistiu em buscar informagdes que contemplassem a tematica abordada
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de forma clara e objetiva.

21 METODOS
2.1 Tipo de estudo

A pesquisa trata-se de um estudo descritivo com revisao em literatura sobre a
adesao a terapia antirretroviral em pacientes infectados com HIV/AIDS.

2.2 Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada entre os meses de julho e outubro de 2018,
sendo selecionados os artigos com o titulo e o resumo mais especificos, totalizando
50 artigos revisados e apresentados no presente trabalho.

A revisao consistiu em etapas para este método que foram: busca literaria;
analises criticas dos estudos feitos; discussdao dos resultados encontrados e a
apresentacao da revisao.

A busca literaria foi realizada a partir de pesquisa criteriosa de artigos em
diferentes bancos de dados, sendo necesséria a utilizacdo de alguns descritores
como: “HIV”; “Aids”; “Terapia antirretroviral”; “Acompanhamento farmacoterapéutico”;
“Adesao ao tratamento”; “Fatores sociais”.

2.3 Critérios de inclusao e exclusao

Os critérios de inclusdo para os artigos selecionados foram: artigos publicados
em portugués; artigos publicados a partir do ano de 2013 e que abordassem o tema
proposto. Ja os critérios de excluséo foram: artigos publicados em outros idiomas;
artigos publicados fora do periodo de anélise, ou seja, antes do ano de 2013; os que
fugiram do tema e outros tantos inacessiveis e/ou incompletos para a realizacéo do
estudo.

3| RESULTADOS

Para facilitar uma discussé&o posterior dos artigos, os resultados obtidos foram
divididos em tabelas, onde cada tabela apresenta as principais caracteristicas
analisadas e estudadas para a revisédo em diferentes topicos.
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Ano de . =
Autor L Metodologia Conclusao
publicacao
Galvao JMV e 2017 Estudo quantitativo, | Maioria dos achados segue o perfil
colaboradores descritivo do cenario nacional
Dantas e Estudo quantitativo, | Este estudo permitiu conhecer o
2017 .
colaboradores transversal perfil de portadores do HIV
Moura JP e Faria 2017 Estudo quantitativo, | A definicdo do perfil mostra-se
MR descritivo muito importante
E ossivel  observar uma
Cabral JVB e _ bo:
2015 Estudo seccional expressiva mudanca nas
colaboradores . . o
caracteristicas epidemioldgicas

Tabela 1: Principais caracteristicas dos estudos revisados: Perfil de pacientes com HIV/Aids

Ano de . ~
Autor . Metodologia Conclusao
publicacao
Braga e Estudo do tipo | Nao ha apenas um fator exclusivo
9 2016 exploratério, bibliografico | a interferir na adeséo a terapéutica
colaboradores . . .
e descritivo antirretroviral
. . . | Os pacientes admitiram medo do
Coutinho e Estudo de investigacéo . P . .
2018 L e estigma e dificuldade em seguir o
colaboradores quantitativa e qualitativa . .
tratamento antirretroviral
O processo de adesao evidencia um
Pereira e 2014 Estudo de natureza | processo de mudancgas simbolicas,
colaboradores qualitativa e descritiva expresso em atitude e imagens da
doenca
A qualidade de vida apresentou
Estudo transversal, q. , P
Braz e L. preditores associados e
2015 exploratério, com . ~ .
colaboradores L comprometimento da adesdo a
abordagem quantitativa . . .
terapia antirretroviral
A qualidade de vida apresentou
. . Estudo transversal, , ~
Gimeniz e .. comprometimento e a adeséo
2015 exploratorio, com .
colaboradores " encontrou-se inadequada na
abordagem quantitativa o
maioria das pessoas com HIV
Identificou-se diferentes facetas do
Santos e " ~ .
colaboradores 2016 Estudo descritivo processo de adesdo de pacientes
com HIV/AIDS
. A alta taxa de ndo adesdo & um
Silva e Estudo de corte . .
2015 problema importante na terapia
colaboradores transversal . .
antirretroviral
) As reacdes adversas e
. Estudo retrospectivo, . ¢ . . .
Faria e comorbidades associadas a terapia
2014 transversal e . .
colaboradores . antirretroviral comprometem  a
observacional N
adeséao
As intercorréncias que
Freitas e . desfavorecem a adesao a terapia
2018 Estudo descritivo ~ . . . P
colaboradores estdo associadas a complexidade
da mesma
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As pessoas vivendo com HIV/Aids
apresentam dificuldades e adeséao
ao tratamento irregular

Freitas JP e 2018 Estudo com abordagem
colaboradores qualitativa

.. L Viver com HIV e ter orientacao nao
Oliveira e Estudo analitico, ¢

2017 heterossexual tem impacto negativo
colaboradores transversal . .
na qualidade de vida

As potenciais interacdoes droga-
Dos Santos e Estudo de corte P ¢ 9

2016 droga (PDDI) afetam o resultado
colaboradores transversal .
terapéutico
. As pessoas vivendo com HIV/
Medeiros e . .
2017 Estudo seccional Aids apresentam alta Inseguranca
colaboradores .
Alimentar
Santos VF e Estudo transversal, com|O uso nocivo de alcool altera
2017 o . . .
colaboradores abordagem quantitativa | dominios da qualidade de vida

Tabela 2: Principais caracteristicas dos estudos revisados: Fatores associados as dificuldades
da adeséo a Terapia Antirretroviral

Ano de =
Autor . Metodologia Conclusao
publicacao
. . O servico de atendimento farmacéutico
Rodrigues e Estudo descritivo e ¢ . .
2015 . apresentou impacto positivo no tratamento
colaboradores retrospectivo

dos pacientes

A presenca do farmacéutico é muito
2016 Estudo prospectivo | importante para prevencdo, deteccdo e
resolucédo de PRM

Prado e
colaboradores

O farmacéutico, juntamente com a equipe
Estudo transversal, e L
Dos Santos e . multidisciplinar, deve elaborar estratégias

2015 observacional, - . .
colaboradores para melhorar a adesdo a terapia

descritivo . .
antirretroviral

A atencdo farmacéutica  mostrou-se
2017 Estudo descritivo | importante para os pacientes com HIV sob
seguimento farmacoterapéutico

De Souza e
colaboradores

A adesao a terapia antirretroviral apresentou
2014 Estudo longitudinal | melhore resultados no grupo de pacientes
gue recebeu atencao farmacéutica

Vielmo e
colaboradores

Estudo transversal, | A atencdo farmacéutica, junto com a equipe
2017 quantitativo, multiprofissional tem realizado trabalho
descritivo eficiente

Beck e
colaboradores

Tabela 3: Principais caracteristicas dos estudos revisados: Importancia do papel do profissional
farmacéutico na adesao a Terapia Antirretroviral

4|1 DISCUSSAO
4.1 Perfil de pacientes com HIV/Aids

Quanto a discussdo dos resultados obtidos, pode-se observar na Tabela
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1, o perfil de pessoas com HIV/Aids. No estudo de Galvdo JMV e colaboradores
(2017), constatou-se que a maioria dos casos € do sexo masculino, o fenébmeno de
feminizacao, interiorizacdo e pauperizagdo do HIV. Contudo, a cor parda foi mais
expressiva, divergindo do cenario nacional, onde a cor branca € mais expressiva. Para
Dantas e colaboradores (2017) existe um maior percentual de homens infectados,
bem como, predomina a cor branca.

Moura JP e Faria MR (2017) identificaram como principal forma de transmissao
do HIV a relacdo sexual desprotegida, constatando-se que o HIV/Aids ainda é
uma doenga muito prevalente e que acomete a populacédo em geral. Cabral JVB e
colaboradores (2015) observaram um crescimento do coeficiente de deteccao dos
casos de HIV/Aids em adolescentes e destacaram que mesmo apds mais de trés
décadas do inicio da epidemia do HIV/Aids, € possivel observar uma expressiva
mudanc¢a nas caracteristicas epidemioldgicas da doenca e das populagdes acometidas,
denotando a queda dos preceitos que intitulavam grupos especificos como maiores
predisponentes ao contagio pelo HIV e desenvolvimento da Aids.

4.2 Fatores associados as dificuldades da adesao a Terapia Antirretroviral

Na Tabela 2, resultados sobre os fatores associados as dificuldades a Terapia
Antirretroviral. De acordo com os estudos de Braga e colaboradores (2016), fatores
como as reagdes adversas, necessidade de periodo de jejum, incompatibilidade entre
as drogas, dificuldade na compreensdo das metas da terapia e da implicacdo do
seu uso adequado, comprometem o processo terapéutico. Coutinho e colaboradores
(2018) destacaram o medo do estigma e dificuldade em seguir o tratamento em
decorréncia dos efeitos adversos do medicamento. Pereira e colaboradores (2014)
evidenciam que o medo de ser reconhecido esta relacionado a fatores como a
descoberta dos antirretrovirais por terceiros e a percepgao por outros quanto aos
efeitos colaterais expressos o que provoca agdes de ocultamento da medicagdo como
forma de negacéao da doenca.

Para Braz e colaboradores (2015), os preditores associados negativamente
foram ter sofrido estigma ou preconceitos, presenca de sentimentos psicossociais e
historia de infeccdo sexualmente transmissivel ou infec¢des oportunistas. Gimeniz e
colaboradores (2015) apresentaram comprometimento daqualidade de vidade pessoas
com HIV em dominios relacionados as atividades gerais, sexuais, preocupag¢ao com
a saude, com o sigilo, com questdes financeiras e conscientizagdo sobre a doenca.
Enquanto Santos e colaboradores (2016) concluiram que as dificuldades da adesao
se mostram sobretudo ao baixo nivel educacional, ao déficit de suporte familiar e
social, consumo de bebida alcodlica e drogas ilicitas. Silva e colaboradores (2015)
encontraram como os principais preditores da ndo adesao o tempo entre o diagnostico
de HIV e a manifestagdo da AIDS.

Faria e colaboradores (2014) destacaram que a terapia antirretroviral melhora
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consideravelmente a qualidade de vida dos pacientes soropositivos. Entretanto, as
reacOes adversas e comorbidades associadas a ela comprometem a adesao ao
tratamento, implicando na alteracdo da terapia farmacoldgica para alguns pacientes.
Para Freitas e colaboradores (2018), 0o acompanhamento desses pacientes representa
um desafio em diversos aspectos, sobretudo, pela auséncia de tratamento efetivo
que conduza a cura.

Freitas JP e colaboradores (2018) identificaram dificuldades geradas pela
adesao irregular como a diminuic&o das células de defesa e internacbes decorrentes
do agravamento do estado de saude. Enquanto Oliveira e colaboradores (2017)
destacam que a questao do preconceito em relagcado a n&o ser heterossexual ainda
restringe a visibilidade publica e os mantém escondidos de esforcos governamentais
de prevencao, seja pelo medo da discrimina¢ao ou dano fisico pela divulgacao da sua
identidade ou comportamento sexual, associando-se negativamente aos principais
dominios da qualidade de vida: Fisico, Psicoldgico, Nivel de independéncia, Relagdes
sociais, Meio Ambiente e Global.

Dos Santos e colaboradores (2016) investigaram as potenciais interagdes droga-
droga (PDDI), identificando que as de severidade moderada e superior nao somente
afetam o resultado terapéutico, levando a toxicidade do sistema nervoso e central e
cardiovascular, mas também podem interferir em teste utilizados para a deteccéo da
resisténcia do HIV aos medicamentos antirretrovirais. Para Medeiros e colaboradores
(2017), a questao da inseguranca alimentar de pessoas que vivem com HIV piora
suas condi¢cdes de vida e podem agravar os problemas de saude vivenciadas. Ja
Santos VF e colaboradores (2017) destacaram o uso nocivo do alcool como influéncia
negativa dos marcadores de progressao da doenca, causando piora no quadro clinico,
devido ao fato de alguns pacientes deixarem de fazer uso dos medicamentos para
ingerir bebidas alcodlicas, tornando-se mais suscetiveis a resisténcia viral.

4.3 Importancia do papel do profissional farmacéutico na adesao a Terapia

Antirretroviral

Na Tabela 3, por sua vez, foram obtidos os resultados a respeito da importancia
do papel do profissional farmacéutico na adesao a Terapia Antirretroviral. Rodrigues e
colaboradores (2015) indicam que o atendimento do farmacéutico é uma pratica que
contribui para o uso adequado dos medicamentos e para a melhora de parametros
clinicos de doencas crénicas. Ja Prado e colaboradores (2016) revelam a importancia
do farmacéutico na prevencéao, deteccéo e resolugcdo dos Problemas Relacionados
com Medicamentos (PRM), sendo observada uma reducao ao longo do tratamento.
Enquanto Dos Santos e colaboradores (2015) consideram significativo o papel do
farmacéutico na pratica de adeséao a terapia antirretroviral, por ser o profissional
responsavel pela dispensacao de medicamentos e por realizar a atencao farmacéutica,
encontrando-se em contato direto com o paciente, podendo criar vinculos de confianca
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e respeito, passando dessa forma a reconhecer as dificuldades enfrentadas.

De acordo com De Souza e colaboradores (2017), a atencédo farmacéutica
€ uma pratica util, demonstrando uma melhoria clinica significativa dos pacientes
portadores de HIV. Vielmo e colaboradores (2014) ressaltam que o incremento
das taxas de adesdo ao tratamento medicamentoso através do acompanhamento
farmacoterapéutico, evidencia a importancia da atencéo farmacéutica para a adesao
a terapia antirretroviral. Por fim, Beck e colaboradores (2017) concluiram que é
possivel considerar que a atengdo farmacéutica no momento da dispensagéo do
medicamento, junto com todo o suporte oferecido por uma equipe multiprofissional,
que atendem os individuos portadores de HIV, tem realizado um trabalho eficiente,
refletindo no bom indice de adeséo ao tratamento.

51 CONCLUSAO

O presente estudo buscou avaliar o grau de adesao a terapia antirretroviral e o
perfil de pacientes portadores de HIV/Aids, entendendo as dificuldades enfrentadas,
as medidas que favorecem o tratamento e o papel do profissional farmacéutico na
melhoria da qualidade de vida desses pacientes.

De acordo com os resultados obtidos foi possivel considerar que fatores como
reacOes adversas e efeitos colaterais de medicamentos, baixo nivel educacional,
déficit de suporte social e familiar, ter sofrido estigma ou preconceitos, presenca de
sentimentos psicossociais, consumo de bebida alcodlica e drogas ilicitas dificultam a
adesao ao tratamento, acarretando prejuizo a saude dos pacientes.

Contudo, ha fatores que podem favorecer a adesado ao tratamento. o setor de
saude, por exemplo, mostrou-se presente e com influéncia na qualidade de vida
das pessoas soropositivas, considerando o relacionamento estabelecido com seus
profissionais, 0 que pode subsidiar acdes programaticas na area. No entanto, torna-
se necessaria a conscientizacdo e envolvimento do paciente para que o mesmo
reconheca a importancia de seguir corretamente o tratamento, com o objetivo de
suprimir a carga viral, melhorar o perfil imunolégico, realizando assim, a profilaxia
contra infeccées oportunistas. Além disso, fatores como suporte familiar, social,
pratica de exercicios fisicos e oficinas de educac¢ao em saude voltada para grupo de
pessoas com HIV, contribuem na reconstru¢do do conhecimento, maior adesdo ao
tratamento e necessidade de comportamento e habitos de vida mais saudaveis.

Por fim, o profissional farmacéutico possui papel significativo na pratica de
adeséao a terapia antirretroviral, por ser o profissional responséavel pela dispensacao
de medicamentos e por realizar a atenc¢ao farmacéutica, que junto com todo o suporte
oferecido por uma equipe multiprofissional, atendem os individuos portadores de HIV/
Aids e tem realizado um trabalho eficiente na promog¢éo de saude dos mesmos.
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RESUMO: Os pacientes oncoldgicos passam
por varios desconfortos. Dentre as principais
intercorréncias observadas no paciente
oncoldgico a dor é considerada um dos maiores
problemas relacionados a invasao tumoral,
a mais incbmoda e temida pelos pacientes,
principalmente nos estagios avancados da
doenca. O tratamento farmacoldgico objetiva o
alivio e controle da dor. Tornando-se necessario
conhecer sobre 0 manejo terapéutico da dor
oncoldgica, trata-se de umarevisao de literatura,
onde foi realizada uma busca de artigos
cientificos, dissertacbes de mestrado, teses
de doutorado, publicados entre 2014 a 2016. A
dor oncoldgica é uma expresséo utilizada para
caracterizar a dor em um paciente com cancer,
na maioria das vezes de multiplas etiologias que
se somam e potencializam, e que pode ou hao
estar diretamente relacionada com a doencga
de base e evolugéo. E o sintoma mais temido e
determinante do sofrimento relacionado com a
doenca oncologica. O tratamento farmacoldgico
da dor resulta da arte e ciéncia do combinado de
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trés grupos farmacoldgicos: analgésicos ndo opidides, analgésicos opidides, e drogas
adjuvantes ou co-analgésicos. A qualidade de vida do paciente oncologico é prioridade
no tratamento, dessa forma & necessario que sejam implementadas estratégias para
promover um melhor acesso aos medicamentos e 0 uso adequado destes para o
controle da dor.

PALAVRAS-CHAVE: Dor oncolégica. Tratamento da dor oncoldgica. Farmacologia
da dor.

ONCOLOGICAL PAIN MANAGEMENT: A THERAPEUTIC APPROACH

ABSTRACT: Cancer patients experience various discomforts. Among the main
complications observed in cancer patients, pain is considered one of the biggest
problems related to tumor invasion, the most uncomfortable and feared by patients,
especially in the advanced stages of the disease. Pharmacological treatment aims at
pain relief and control. Becoming necessary to know about the therapeutic management
of cancer pain, this is a literature review, where a search was made for scientific articles,
master's dissertations, doctoral theses, published in the last 3 years, from 2014 to
2016. Cancer pain is an expression used to characterize pain in a cancer patient, most
often of multiple etiologies that add and potentiate, and that may or may not be directly
related to the underlying disease and evolution. It is the most feared and determining
symptom of suffering related to cancer disease. Pharmacological treatment of pain
results from the art and science of combining three pharmacological groups: non-opioid
analgesics, opioid analgesics, and adjuvant or co-analgesic drugs. The quality of life of
cancer patients is a priority in the treatment, so it is necessary to implement strategies
to promote better access to drugs and their appropriate use for pain control.
KEYWORDS: Cancer pain. Treatment of cancer pain. Pharmacology of pain.

11 INTRODUCAO

Céancer € 0 nome dado a um conjunto de centenas de doencas que tém em
comum o crescimento desordenado de células que se multiplicam rapidamente,
determinando a formacao de tumores que podem invadir outros tecidos e 6rgaos,
podendo espalhar-se para outras regides do corpo pelas vias linfaticas e sanguineas
provocando metastase (COSTA et al., 2016; BRASIL, 2016).

Atualmente é considerada a segunda causa de morte por doenca no mundo,
isto se deve ao fato da adocéao de habitos de vida irregulares, como, sedentarismo,
tabagismo e dieta pobre; infec¢des sexualmente transmissiveis, e a falta de acesso
aos servicos publicos para a detecgao e tratamento precoce (MIRANDA et al., 2016).

Nas fases iniciais, o tratamento geralmente é agressivo, com objetivo de cura
ou remissao, e isso € compartilhado com o doente e sua familia de maneira otimista.
Quando a doenca ja se apresenta em estagio avancado ou evolui para esta condigéo
com o avango da dor mesmo durante o tratamento com extensao curativa € necessaéria

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica Capitulo 11




uma abordagem paliativa no manejo dos sintomas de dificil controle proporcionando
ao paciente conforto, garantindo uma melhor qualidade de vida. A estimativa para
o Brasil no biénio de 2018-2019 aponta a probabilidade de cerca de 600 mil novos
casos de céancer. Exceto o cancer nao melanoma (aproximadamente 180 mil casos
novos) ocorrerdo cerca de 420 mil novos casos de todos os outros tipos de cancer
(BRASIL, 2016).

Os pacientes oncologicos passam por varios desconfortos que vao desde
0s exames de diagndstico até a execucgdo das terapias convencionais. Dentre as
principais intercorréncias observadas no paciente oncoldgico a dor é considerado
a mais incobmoda e temida, principalmente nos estagios avancados da doenca
(PEREIRA et al.,2015).

A International Association for the Study of Pain (IASP) e a Organizacao
Mundial de Saude (OMS) define a dor como uma experiéncia sensitiva € emocional
desagradavel, relacionada a leséo real ou potencial dos tecidos. Portanto é um
fendmeno que ocorre de maneiras diferentes, dependendo do histérico social, fisico,
emocional, e espiritual de cada individuo (CUNHA; REGO, 2015; GUIMARAES et al.,
2015; ROCHA et al., 2015).

No cancer a natureza da dor € multipla, podendo o paciente necessitar de varios
procedimentos terapéuticos, como terapias antineoplasicas, técnicas anestésicas,
procedimentos cirurgicos, procedimentos intervencionistas, técnicas psicologicas e
técnicas de reabilitacdo para seu controle (GUIMARAES et al., 2015).

As experiéncias dolorosas dos pacientes relacionadas ao adoecimento e
tratamento do cancer, bem como as estratégias eficazes para o alivio da dor contribuem
para a exceléncia no manejo da dor oncoldgica (ROCHA et al.,2015)

A combinacdao de métodos nao farmacolbgicos e farmacoldgicos denota as
diferentes acbes de cada uma dessas modalidades, enquanto a administracado de
medicamentos analgésicos interfere na dimenséo sensorial da dor, as medidas nao
farmacologicas atuam em outros componentes tais como o humor, o comportamento e
a resposta emocional a situacdo dolorosa. Para uma terapéutica efetiva da dor muitas
vezes € necessario associar as intervengdes nao farmacologicas as farmacolégicas
que variam de acordo com a intensidade da dor (ROCHA et al., 2015).

O controle da dor oncol6gica por meio de medicamentos inclui antiinflamatérios,
opidides, antidepressivos, anticonvulsivantes, benzodiazepinicos, corticosterodides,
betabloqueadores e vasoconstritores (STEFANI et al., 2015).

Apesar dos avancgos dos protocolos de tratamento medicamentoso para a
dor oncolégica terem resultado em diminuicdo expressiva da sensacao dolorosa,
provocada na maioria vezes pela compressao tumoral, o controle da dor ainda € um
desafio para a equipe de saude. Por ser um problema prevalente na patologia do
cancer e as mudancgas ocorridas nos ultimos anos sobre o manejo farmacolégico da
dor faz-se necessario conhecer essas atualizagdes. Portanto o objetivo deste trabalho

€ conhecer sobre 0 manejo terapéutico da dor oncoloégica.
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2| METODOLOGIA

A pesquisa foi realizada a partir da busca de artigos cientificos, dissertacdes
de mestrado, teses de doutorado, publicados entre 2014 e 2017 em perioddicos
especializados, sobre o tema proposto, no portal da Biblioteca Virtual em Saude
(BIREME), especificamente nas bases de dados da literatura Latino-Americana
(LILACS), Literatura Internacional em Ciéncias da Saude (MEDLINE). Foram
selecionados artigos em portugués, inglés e espanhol, que descrevam e/ou avaliem
0 manejo terapéutico da dor oncoldgica.

3| DESENVOLVIMENTO

A dor é uma condicao que todo ser humano procura evitar, independentemente
de suas convicgdes, constituindo-se uma experiéncia pessoal e subjetiva. A dor
constitui a interpretacdo do estimulo nocivo que protege o organismo e representa
um verdadeiro sinal de alarme sendo paradoxalmente, um elemento vital (OLIVEIRA;
CUNHA, 2016).

A Sociedade Americana de Dor e posteriormente a Sociedade Brasileira para o
Estudo da Dor (SBED), a descreve como quinto sinal vital, o que deve ser registrado ao
mesmo tempo das demais (temperatura, pulso, respiracao, pressao arterial) pois afeta
significativamente a qualidade de vida do paciente e requer prevencao e tratamento,
sendo assim o cuidado da dor envolve sua avaliacao até o empenho de medidas para
o conforto e bem estar do paciente (CHOTOLLI; LUIZE, 2015; OLIVEIRA; PALMA
SOBRINHO; CUNHA., 2016; PINHEIRO et al., 2014).

A dor oncologica € uma expresséo utilizada para caracterizar a dor em um
paciente com cancer, na maioria das vezes de multiplas etiologias que se somam e
potencializam, e que pode ou nao estar diretamente relacionada com a doenca de
base e evolucdo. E o sintoma mais temido e determinante do sofrimento relacionado
com a doenca oncoldgica (CARDOSO, 2014).

No paciente oncoldgico a dor pode estar diretamente relacionada com o tumor
— 60 a 90% dos casos, devido a compressao e infiltracdo do tumor em tecidos moles,
estruturas 6sseas, visceras, sistema nervoso central e/ou periférico; ou metastase
(MIRANDA et al., 2015).

Podendo estar relacionada com a terapia antitumoral de 5 a 20% dos casos. Como
também, ndo relacionada com o tumor, nos pacientes portadores de outras patologias
que cursem com dor — 3 a 10% dos casos (CAMPOS et al., 2015; CARDOSO, 2014).

Apesar de haver tratamento farmacolégico efetivo em 70 a 90% dos casos de
dor, sua inadequacéo ocorre em 40 a 50 % deles, aumentando sua intensidade entre
os pacientes. (CUNHA; REGO, 2015; GUIMARAES et al., 2015; LAGE; CIRILIO;
CORREA, 2015 ; STEFANI et al., 2015).

Tendo em vista o impacto da dor na qualidade de vida do paciente oncolégico,
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identificar e estimular o uso de estratégias eficazes para minimizar essas sensagoes
dolorosas € de grande relevancia no contexto da assisténcia e sempre que possivel
devera ser tratada de forma preventiva, evitando-se assim todo o sofrimento associado
a essa condicédo (ROCHA et al., 2015).

E importante fazer uma avaliacdo abrangente do quadro doloroso, localizacéo,
intensidade, frequéncia, caracteristicas distintas, fatores de piora e de alivio,
experiéncias vividas como consequéncia da dor, tratamento atualmente utilizado e
resposta a tratamentos anteriores. Desta forma, avaliar a dor é de extrema importancia
para entendé-la dentro de um determinado contexto reavaliagdes devem ser feitas
sempre que uma nova dor aparecer e rotineiramente em caso de dor persistente
(WIERMANN et al., 2015).

A dor é considerada leve quando a intensidade varia de 1 a 3, a intensidade de
4 a7 € considerada dor moderada, e de 8 a 10 dor severa. O registro de intensidade
da dor deve incluir ndo somente o0 momento da dor, mas também quando a, mesma
¢ aliviada ou exacerbada (CARDOSO, 2014).

A escala EVA se assemelha a EVN, no entanto deve obrigatoriamente haver
contato visual do paciente com a escala e ele deve ser capaz de apontar ou sinalizar
ao examinador em que grau sua dor esta, outras escalas sao utilizadas em ocasioes
especiais como a escala de faces em criancas (CARDOSO, 2014; CUNHA; REGO,
2015).

Os objetivos do controle da dor do cancer incluem maior sensag¢ao de conforto
e melhor capacidade de desempenho para fun¢des cotidianas. Portanto é necesséria
uma abordagem abrangente, uma vez que a dor geralmente divide-se a multiplos
fatores e requer mais de uma intervencao (WIERMANN et al., 2015).

Considerando que sentir dor ndo € natural e que a auséncia da dor é um
direito do paciente, devem-se agrupar esforcos no sentido de aliviar e controlar a
dor sabendo-a multipla e dinamica, e consequentemente adequar periodicamente o
tratamento oferecido (CARDOSO, 2014).

O tratamento farmacoldgico da dor resulta da arte e ciéncia do combinado de
trés grupos farmacoldgicos: analgésicos nao opidides, analgésicos opidides, e drogas
adjuvantes ou co-analgésicos (NUNES; GARCIA; SAKATA, 2014). As metas do manejo
da dor sdo: maior conforto, melhor funcdo e seguranca. E necessario amplo manejo
da dor ja que a mesma apresenta multiplas causas e multiplos sintomas; prevencéo de
efeitos colaterais esperados dos analgésicos, especialmente constipacdo no contexto
de uso de opidides, € a chave para o tratamento eficaz da dor (BRASIL, 2014).

Em 1986, a Organizacédo Mundial de Saude (OMS) estabeleceu alguns principios
para o tratamento da dor oncolbégica que também podem ser aplicados para a dor
cronica de qualquer natureza. Esses principios sao validados e aceitos em todo o
mundo até os dias de hoje e servem como método eficaz de aliviar a dor (ARAUJO,
2014).

E necessario administrar os medicamentos com intervalos regulares que
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respeitem o tempo de acdo de cada um deles, considerar a escala analgésica
elaborada pela OMS (Figura 1), levar em consideracdo as particularidades do
individuo, quando estabelecer as doses e analgésicos a serem utilizados, utilizar
adjuvantes para potencializar os efeitos analgésicos e/ou tratar os efeitos colaterais, e
avaliar continuamente se a analgesia esta sendo alcan¢ada considerando o conceito
de dor total (ARAUJO, 2014).

A OMS elaborou a escada analgésica como diretriz para o tratamento da dor
oncoldgica e orientou o uso de anti-inflamatérios ndo esteroidais (AINE) para dor
leve no primeiro degrau, opidides fraco para dor moderada no segundo degrau e
opibides fortes para dor intensa no terceiro degrau, farmacos adjuvantes podem ser
associados em todos os degraus (NUNES; GARCIA; SAKATA, 2014; OLIVEIRA;
PALMA SOBRINHO; CUNHA, 2015).

Dor refrataria
a farmacoterapia

Dor DEGRAU 4
Intensa

DEGRAU 3

Procedimentos
Intervencionista
-+

Dor
Moderada
DEGRAU 2

Opidides
Dor leve Fortes
+
DEGRAU 1 Analgésicos
AINE
Analgésico

AINE

Drogas Adjuvantes

Figura 1: Escada Analgésica da OMS.
Fonte: http://revista.hupe.uerj.br/detalhe_artigo.asp?id=324

Os farmacos de degrau 1 apresenta efeito teto, ou seja uma dose maxima
na qual ndo é possivel se obter mais analgesia. Este grupo inclui o paracetamol
e os anti-inflamatoérios nao esteroidais, sendo estes ultimos os mais utilizados. Os
farmacos de degrau 2 séo opidides fracos, como tramadol, codeina, dudrocodeina,
dextroproxifeno, entre outros. Estes farmacos tém posologia maxima devido ao
aumento de efeitos secundarios com doses elevadas (CARDOSO, 2014).

Um paciente com dor leve a moderada deve ser tratado com opidide fraco
associado a AINEs ou paracetamol. Se sob doses terapéuticas, a dor nao estiver
controlada, ndo se deve mudar para outro farmaco deste grupo, mas passar a opidides
fortes (ARAUJO, 2014; CARDOSO, 2014; SCHOELLER, 2014).

Alguns autores preconizam o uso precoce do degrau 2 para pacientes com dor
moderada e sem tratamento prévio (ARAUJO, 2014; CARDOSO, 2014). O degrau 3
€ composto pelos opibdides fortes como € o caso da morfina, fentanil, e a oxicodona
(CARDOSO, 2014).

Em 2003 com base nas recomendac¢des da Associacdo Europeia de Cuidados
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Paliativos (EAPC) sobre os analgésicos opidides e 0s seus efeitos indesejaveis,
foram associados ao escalonamento opidide os procedimentos anestésicos,
neurolitico, e neuronais, representados no quarto degrau da escada analgésica da
OMS (CARDOSO, 2014; GUIMARAES et al., 2014).

O tratamento da dor do cancer eficaz exigira uma compreensdo dos mecanismos
da dor do céancer. Uma area de investigacdo que passa despercebida é o papel
da metilacdo do DNA em dor oncol6gica. Tem sido demonstrado em estudo que a
metilacdo de EDNBR, o gene do receptor de endotelina B que esta envolvida no
processamento da dor, contribuiu para a dor enquanto re-expressao de gene com
adenovirus nao € clinicamente viavel, as drogas como Decitabina e zebularine que
ja se encontram disponiveis e potencialmente oferecem uma abordagem terapéutica
(VIET et al., 2015).

Essas drogas podem ser realocadas para tratar a dor oncologica. Produzem
antinocicepc¢ao significativa dos estimulos mecanicos no modelo do rato de SCC oral.
Além disso, o tratamento de combinagdo com decitabina e zebularine produziu uma
reducdo mais rapida e continua do volume do tumor e nocicep¢ao induzida por tumor
do que qualquer outra droga sozinha. As drogas reduziram o volume do tumor, o que
provavelmente contribuiu para a reducao da dor induzida pelo cancer (VIET et al.,
2015).

Estima-se que cerca de 10 a 30% dos pacientes nao tem a sua dor controlada,
quando séo utilizados os trés degraus da escada analgésica. Isso significa que
pacientesndo obtém o alivio satisfatorio da dore necessita de outras estratégias. Podem
assim, beneficiar com tratamentos mais invasivos que incluem analgesia espinhal,
vertebroplastias, bloqueio de nervos e plexos e procedimentos neurocirargicos, como
parte de um tratamento multimodal para o controle da dor (CARDOSO, 2014).

A radioterapia oferece excelentes resultados em alguns casos, como dor éssea
por metastase, com alivio total em 55% a 66% dos casos e melhora expressiva em
90% dos casos; Dor por compressao medular, dor toracica secundaria a cancer
inoperavel, disfagia com dor devido a céancer de eséfago e cardia (PEREIRA et al.,
2015).

Em relacdo as terapias ndao farmacolégicas empregadas no manejo da dor
oncoldgica, destacam-se a termoterapia, baseada na aplicacao de calor superficial
por meio de bolsas térmicas ou compressas, cujo objetivo € promover o relaxamento
muscular interferindo no ciclo de produtos do metabolismo, bem como de mediadores
quimicos responsaveis pela indugcédo da dor (CARDOSO, 2014).

A massoterapia tem demonstrado eficacia e consiste na manipulagcao dos
tecidos moles do corpo, executada com as maos, produzindo estimulacdo mecanica
tissular, por meio de movimentos ritmicos de pressao e estiramento a fim de induzir o
relaxamento muscular e o alivio da dor (PEREIRA et al., 2015).

A crioterapia promove vasoconstricdo por aumento da atividade simpatica
apos estimulos dos receptores de frio na pele, reduzindo os mediadores quimicos
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envolvidos na nocicepc¢ao da dor, sendo mais comumente utilizada no manejo da dor
inflamatoria (LAGE; CIRILIO; CORREA, 2015).

Além dessas técnicas mencionadas, ressaltam-se também outras terapéuticas
como a acupuntura, que ameniza 0S espasmos musculares e vesicais por meio
da estimulacao de locais especificos da pele com a penetracdo de agulhas finas
aplicadas manualmente com ou sem estimulacao elétrica (CARDOSO, 2014).

A atividade fisica é também muito importante pois ajuda a combater os sintomas
de desuso, distrofia e hipotonia muscular e diminuicado da amplitude articular,
decorrentes de repouso prolongado e limitagdes da atividade local, beneficiando
também na melhoria do humor, qualidade de vida, funcéo intelectual, capacidade
de autocuidado, o padrdao do sono e alivia a ansiedade (OLIVEIRA; FERNANDES;
DAHER, 2014).

O objetivo do controle da dor oncoldgica deve ser a prevencédo do desconforto
e a recuperacado do paciente. Diante disso a equipe de saude deve estar preparada
para atuar frente a minimizagcao dos sintomas e na manutencao da qualidade de vida
de vida, sem deixa-los a mercé do sofrimento em seus dias. Isto porque a expectativa
do paciente se sustenta da melhora dos sintomas e a cura da doenca (PINHEIRO et
al., 2014; WAKIUCHI et al., 2015).

As condutas terapéuticas realizadas para o alivio da dor oncolégica por meio
da utilizacdo de farmacos e/ou terapias complementares nem sempre obtém éxito
com relagdo a analgesia. Portanto o alivio da dor depende de uma avaliagdo muito
abrangente, a fim de identificar os aspectos fisicos, psicolégicos, sociais e espirituais,
como base para interven¢des multidisciplinares (MENDES et al., 2014; PEREIRA et
al., 2015).

Considerando as condutas realizadas para o controle efetivo da dor oncoldgica,
nota-se que tem melhorado a qualidade de vida do paciente, contudo para se ter
efetividade no manejo da dor, o diagnostico deve ser realizado com cautela, a fim de
conduzir para a sua real origem e um tratamento mais adequado (GUIMARAES et al.,
2015).

41 CONCLUSAO

Por ser multifatorial e subjetiva, a dor se apresenta de forma diversa, tornando
seu controle complexo. O tratamento da dor acometida pelo cancer deve ter como
objetivo a melhoria da qualidade de vida do individuo, iniciando de maneira preventiva
para que nao se tenha o comprometimento do bem-estar.

Uma alternativa para o manejo dessa condicdo, € a adog¢ao de praticas nao
farmacoldgicas, onde estudos ja demonstraram aimportancia de tais medidas, embora
necessite de uma melhor percepgao dos pacientes no uso das mesmas, que também
auxilia no tratamento de fatores que podem influenciar na intensificagao da dor, como
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questdes de estresse e ansiedade, causados devido ao tratamento do cancer.
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CAPITULO 12

A IMPORTANCIA DA GLICEMIA CAPILAR COMO
METODO DE TRIAGEM NO DIAGNOSTICO DE DIABETES
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RESUMO: A glicemia capilar casual (GCC)
é a determinacédo da glicemia em amostra de
sangue colhida em qualquer horario do dia,
independente da pessoa estar em jejum ou nao.
O presente estudo objetivou analisar resultados
da GCC de prontuarios de pacientes atendidos
em uma Farméacia Escola. Do total de 506
individuos atendidos, 66,6% foram mulheres
e 33,4% do sexo oposto. No Grupo 01 foi
observado uma frequéncia de 84,6% (428) de
individuos que apresentaram GCC <139 mg/dI.
Para o Grupo 02, foram diagnosticados 10,1%
(51) daqueles que tiveram GCC entre =140 e
<199 mg/dl. No Grupo 03, foram catalogados
5,3% (27) pacientes que apresentaram GCC
>200 mg/dl. Torna-se clara a importancia do
diagnoéstico precoce utilizando-se a GCC,
levando-se principalmente em consideracao
que 66,7% dos individuos que apresentaram
glicemia superior a 200mg/dl nao sabiam da
existéncia de tal alteracao.
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THE IMPORTANCE OF CAPILLARY
GLUCOSE AS THE SCREENING METHOD
DIAGNOSIS OF DIABETES

ABSTRACT: Random Capillary Glucose (RCG)
is the determination of glucose in a blood sample
taken at any time of day independent a person
is fasting or not. This study aimed to analyze
the RCG results of medical records of patients
registered in the files of a School Pharmacy.
Of the 506 individuals attended, 66.6% were
women and 33.4% of the opposite sex. In Group
01 it was observed a frequency of 84.6% (428)
of subjects presenting with RCG <139 mg/dl.
For the Group 02 were diagnosed 10.1% (51)
those between =140 and <199 GCC mg/dl. In
Group 03, were cataloged 5.3% (27) patients
with RCG =200 mg/dl. It is clear the importance
of early diagnosis using the RCG, it is mainly
taking into account that 66.7% of individuals
who had higher blood glucose 200 mg/dl were
unaware of the existence of such a change.

KEYWORDS: Glycemic Index, Diabetes, Triage

INTRODUGCAO

O Diabetes Mellitus (DM) é uma desordem
metabdlica glicémica complexa, que se
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caracteriza por irregularidades no metabolismo dos carboidratos, lipidios e proteinas,
resultando na deficiéncia de insulina, caracterizando o diabetes tipo 1 e tipo 2. A
diabetes gestacional por sua vez, é caracterizada pela intolerancia aos carboidratos
cujo inicio ou deteccéao ocorre durante a gestacao [1,2,3].

A doenca é considerada uma das principais causas de morbidade e mortalidade
no planeta. A Federacao Internacional Diabetes estima que em 2015, 415 milhGes
de pessoas no mundo possuem a doenca, sendo que deste total, 14,3 milhdes estéao
no Brasil [4]. Além disso, 0 nUmero de casos de diabetes tipo 2 € crescente entre os
jovens|[5, 6, 7], e isto pode ser associado com 0 aumento na prevaléncia de obesidade,
0 que é observado nos paises desenvolvidos [8] e paises em desenvolvimento [9].

A Glicemia Capilar Casual (GCC) € a determinagao da taxa glicémica em amostra
de sangue colhida em qualquer horario do dia, independente da pessoa estar em
jejum ou ndo. Um método de screening rapido, pratico e seguro, ideal na detec¢éo de
individuos que devem ser investigados [10]. Sua monitorizacéo é imprescindivel no
controle do DM, se constitui importante cuidado durante uma triagem. As diretrizes
da Sociedade Brasileira de Diabetes consideram que a GCC igual ou superior a 200
mg/dL € um indicativo da doenc¢a e instrumento de monitorizacao da terapéutica [3].

Para monitoramento da glicose utilizando um glicosimetro, além da puncéao
digital, outras vias para coleta de amostras sanguineas podem ser utilizadas, como
a venosa central e a arterial. Observa-se, como pratica frequente entre a equipe de
saude, o aproveitamento do sangue colhido no cateter arterial para fins laboratoriais.
Essa alternativa busca reduzir o incbmodo devido as repetidas puncdes digitais, a
manutencédo da integridade cutanea e a diminui¢cao do risco de infecgcdo secundaria
[11].

O automonitoramento da GCC é considerado uma ferramenta importante para
o controle do DM. Véarios sao os fatores que podem alterar os resultados obtidos,
como o volume da amostra de sangue e do manuseio incorreto, tanto da fita reagente
quanto do préprio glicosimetro. Pesquisando o volume necessario para leitura da taxa
glicémica, Mira et al. (2006) [12] através de seus estudos, chegaram a uma concluséao
que 3ul de sangue € o volume minimo necessario para avaliacao correta da glicemia
no aparelho.

Além da monitoracéo da glicose, os esquemas de tratamento incluem insulina,
contagem de carboidratos, planejamento dietético, e o envolvimento constante do
paciente com a equipe de saude. Esses planejamentos sdo fundamentais para que
as recomendacgdes sejam seguidas e o tratamento seja efetivo [13, 14].

O presente estudo foi realizado com o objetivo de caracterizar o perfil glicémico
da populacao Itabunense utilizando como triagem a técnica da GCC e ao mesmo
tempo conscientizar a comunidade sobre os riscos causados pelo DM, com o intuito
de contribuir para que as intervencdes em acompanhamento terapéutico possam ser
requisitadas nas unidades de saude.
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MATERIAL E METODOS

Utilizou-se como fonte de dados prontuarios de 506 pacientes atendidos em
uma Farmacia Escola. As variaveis estudadas foram os dados demograficos como
idade, género e taxa glicémica do paciente. O controle glicémico foi realizado através
de leitura de glicemia capilar com o auxilio do aparelho ACCU-CHEK® Advantage
(Roche Diagnostica Brasil Ltda.) munido com tiras para dosagem de glicose (Roche
Diagnostica Brasil Ltda.).

Para facilitar o entendimento dos estudos, foram divididos em trés grupos
de pacientes conforme taxa glicémica: Grupo 01 (=139 mg/dl), Grupo 02 (=140 e
<199 mg/dl) e Grupo 03 (=200 mg/dl). Os resultados foram posteriormente tratados,
plotados e avaliados, calculando-se a média e o desvio padrdao das variaveis com o
auxilio da ferramenta estatistica BioEstat 5.3.

RESULTADOS

Foram analisados 506 prontuarios que continham os indices de taxas glicémicas
dos pacientes atendidos, sendo 337 (66,6%) do sexo feminino e 169 (33,4%) do
sexo masculino, separados em grupos conforme taxa glicémica. A idade média entre
os voluntarios foi de 46,5 anos (5-93 anos), sendo 44,6 anos (5-91 anos) entre 0s
homens e 47,5 anos (6-93 anos) entre as mulheres.

No Grupo 01 foi observado uma frequéncia de 84,6% (428) individuos que
apresentaram GCC <139 mg/dl. Para o Grupo 02, foram diagnosticados 10,1% (51)
daqueles que tiveram GCC entre =140 e <199 mg/dI. Por sua vez, no Grupo 03, foram
catalogados 5,3% (27) pacientes que apresentaram GCC =200 mg/dl (Gréafico 01).

51 27

428

® <139 mg/dl m=140e <199 mg/dl = =200 mg/dl

Grafico 01: Frequéncia de pacientes selecionados e seus referidos grupos glicémicos.

Empregando o teste de Tukey com intervalor de confianca de 99% (p<0,01),
foram observadas diferengas estatisticamente significantes entre os grupos em
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relacéo a taxa glicémica. A média do indice glicémico nos grupos analisados foi de
106,5 mg/dl para o Grupo 01, 162,0 mg/dl para o Grupo 02 e 316,5 mg/dl para o
Grupo 03 (Grafico 02). O desvio padrao entre as médias, foi de 16,32 mg/dl no Grupo
01, 16,86 md/dl no Grupo 02 e 83,05 mg/dl no Grupo 03.
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Grafico 02: Média dos grupos selecionados conforme a taxa glicémica. Barras de erros
representam a média do desvio padrao. Diferengas estatisticamente significativas em p < 0,01
séo representadas pelos asteriscos.

Em todos os trés grupos houve prevaléncia do sexo feminino, no primeiro grupo
no total de 428 pacientes catalogados, 283 eram mulheres e 145 do sexo oposto.
No segundo grupo foram observados 34 do sexo feminino e 17 do sexo masculino
em uma amostra de 51 individuos. No ultimo grupo, foram observadas 20 mulheres
e 07 homens em um conjunto de 27 voluntarios. As medidas de tendéncia central e
de dispersao das variaveis sexo, idade e taxa glicémica dos trés grupos estudados,
estdo resumidas na Tabela 01.

Feminino Masculino Total
Variavel (Grupo 01)
Idade (anos)
Numero 283 145 428
Média 45,9 43,5 451
Desvio Padrao 17,8 16,8 17,5
GCC (mg/di)
Numero 283 145 428
Média 106,6 106,4 106,5
Desvio Padréao 16,7 15,7 16,3

Variavel (Grupo 02)
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Idade (anos)

Numero 34 17 51
Média 55,1 51,1 53,8
Desvio Padrao 16,2 14,2 15,5
GCC (mg/dl)

Numero 34 17 51
Média 163,2 161,5 162,0
Desvio Padréao 17,8 15,3 16,9
Variavel (Grupo 03)

Idade (anos)

Numero 20 07 27
Média 56,8 51,0 55,3
Desvio Padrao 10,0 13,1 10,9
GCC (mg/dl)

Numero 20 07 27
Média 328,8 281,6 316,5
Desvio Padrao 92,8 26,6 83,1

TABELA 01 — Perfil das variaveis: idade, sexo e taxa glicémica dos trés grupos estudados.

Em relac&o a idade dos voluntarios, no Grupo 01 os pacientes se encontravam

na faixa etaria entre 5 a 91 anos. Para o Grupo 02, variavam entre 16 a 93 anos e

posteriormente no Grupo 03, possuiam idade entre 33 a 78 anos.

As taxas glicémicas encontradas nos pacientes no Grupo 03 foram

demasiadamente altas, dos 27 pacientes enquadrados nesse grupo de risco, 18

(66,7%) relataram desconhecer possuir indices elevados de sua glicose (Tabela 02).

Sexo G(:lncge/rgll)a Idade
Feminino 202 58
Feminino 220 45
Feminino 227 55
Masculino 232 33
Feminino 243 78
Feminino 247 41
Feminino 258 61
Feminino 263 63
Masculino 274 65
Masculino 277 50
Masculino 286 54
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Masculino 286 70

Feminino 287 47
Masculino 296 43
Feminino 296 54
Feminino 307 47
Masculino 320 42
Feminino 323 57
Feminino 330 52
Feminino 342 44
Feminino 342 58
Feminino 361 64
Feminino 442 77
Feminino 442 56
Feminino 454 65
Feminino 478 51
Feminino 512 64

TABELA 02 — Sexo, taxa glicémica e idade dos pacientes enquadrados no Grupo 03.

DISCUSSAO

Dos 506 prontuarios analisados, 27 (5,33%) pacientes possuiram GCC acima
de 200 mg/dl (Tabela 02), e destes, 18 (66,7%) afirmaram desconhecer o fato de
possivelmente serem diabéticos. Este resultado corrobora com a literatura que indica
que 50% dos pacientes diabéticos ndo estdo diagnosticados [15] e demonstram o
importante papel da GCC na detecgao precoce da doencga. Segundo a Sociedade
Brasileira de Diabetes, pacientes com sintomas de poliuria, polidipsia e perda ponderal
acrescidos de glicemia casual acima ou igual a 200 mg/dl, s&o critérios aceitos para
o diagnéstico da DM [3].

Em relagcdo ao sexo, houve um predominio de feminilizagdo dos voluntarios,
onde 337 (66,6%) eram do sexo feminino e 169 (33,4%) do sexo masculino. Embora
a DM nao apresente predilecao por sexo, a frequéncia maior entre as mulheres pode
ser explicado pelo fato desse grupo ser mais assistencialista com a saude pessoal,
como também pelo processo de aculturagao.

Nos trés grupos analisados, a GCC com maiores médias foram observadas entre
as mulheres (Tabela 01), corroborando com os dados apresentados por Bloch et al.
(1993) [16], no qual em trabalho desenvolvido em uma aldeia indigena no estado de
Roraima, utilizando o mesmo método da coleta de sangue, foi também observado
qgue as mulheres tiveram médias mais elevadas do que os homens (114,1mg/dl e 98,4
mg/dl, respectivamente).

Conforme vislumbrado no grupo 03, a idade mostrou-se um fator determinante
para o aumento de alteracbes na homeostase da glicose, como ressaltado por Cruz-
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Filho et al. (2002) [17] e Torquato et al. (2003) [18], corroborando esta pesquisa, bem
como o conhecimento prévio de que a toleréncia a glicose vai suavizando com o
envelhecimento dos individuos.

Segundo pesquisa realizada por Argolo et al. (2010) [11] e Mira et al. (2006)
[12], analises glicémicas realizadas com glicosimetro, ndo indicaram diferencas
estatisticamente significativas entre os valores de glicemia processados no laboratério,
no qual glicemia das vias capilar, arterial e central foi processada em aparelhos
portateis e comparada aos valores obtidos no laboratorio. O primeiro pesquisador
sugere cautela no uso da coleta de sangue capilar e do glicosimetro portétil para
ajuste no protocolo de insulina naqueles pacientes hemodinamicamente instaveis.
Essa hip6tese foi sustentada pela pesquisa desenvolvida por Junior et al. (2009) [19],
onde se observou acuracia de diferentes métodos para mensuracdo de glicemia em
pacientes graves, sendo que a glicemia capilar superestimou a glicemia real podendo
acarretar erros de conduta.

Objetivando avaliar eficacia da monitorizagcdo da glicemia capilar em locais
alternativos: 16bulo de orelha, antebragco e panturrilha em relagdo a ponta de dedo,
Neto et al. (2009) [20] observou ndo haver diferenca estatisticamente significativa
entre a glicemia avaliada na ponta de dedo e a glicemia avaliada nos demais locais.

Na auséncia de um servi¢o publico de monitoracdo da GCC ou glicosimetro de
uso pessoal, a glicemia capilar € um servigo oferecido pelas farmacias comunitarias
amparadas pela Resolucdo 499/2008 do Conselho Federal de Farmécia. Este tipo
de servico deve ser incentivando e implantado como pratica do cuidado farmacéutico
uma vez que os resultados obtidos fornecem valiosa contribuicdo na deteccéo e
acompanhamento do DM [21].

CONCLUSAO

A utilizagdo da GCC como método de triagem, ou mesmo de diagndstico,
demonstra agilidade, praticidade, rapidez e seguranca, como deve ser um método de
teste rapido, na detec¢ao dos individuos que deveriam ser investigados.

A importancia do método de triagem demonstra que este tipo de procedimento
de deteccao da GCC pode e deve ser empregado com maior intensidade dentro de
nossa sociedade para melhor prevencédo da doenca, levando-se principalmente em
consideracao que 18 (3,5%) individuos apresentaram glicemia superior a 200mg/dl e
nao sabiam da existéncia de tal alteracéo.

O diagnéstico correto e precoce do DM e das altera¢des da tolerancia a glicose
€ extremamente importante, para que se possa tentar com o tratamento e diminuir a
morbimortalidade. Além disso, o teste da GCC permite conhecer os niveis de glicose
no sangue, auxiliando na avaliacéo da eficiéncia do plano alimentar, das medicagdes
(hipoglicemiantes orais e insulinas), assim como orientar as mudancas no tratamento
para reduzir as futuras complicacdes do diabetes.
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RESUMO: Introducéao: As infec¢des de sitios
cirurgicos (ISCs) representam 24,0% das
infeccbes hospitalares globais, ocupando
a terceira posicdo entre todas as infeccoes
em servicos de saude, com numeros que
compreendem 14,0% a 16,0% das infecgOes
encontradas em pacientes hospitalizados. Estes
tipos de infecgcdes economicamente inviavel
para as instituicobes de saude, repercutem
no periodo prolongado da internagdo na
unidade hospitalar, conferem resisténcia aos
antimicrobianos utilizados como profilaticos e
no pds cirurgico, aumentam a mortalidade de
pacientes submetidos a estes procedimentos
invasivos e acabam por interferir diretamente
no surgimento de novos quadros infecciosos.
Objetivo: Analisar o perfil microbioldégico das
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principais bactérias em infeccbes de feridas
pés-cirurgicas em pacientes do Hospital de
Urgéncia de Goiania - HUGO, assim como
descrever perfis de bactérias que conferem
resisténcia aos antimicrobianos. Descrever as
principais cirurgias de sitio cirurgico acometidas
por infeccbes pOs-operatdrias e estabelecer as
principais classes de antimicrobianos utilizados
notratamento das infecgbes. Material e Método:
Foram analisados 50 prontuarios de pacientes
submetidos a procedimentos cirirgicos com
diagnostico médico e laboratorial de infeccéo
de sitio cirargico no HUGO. Resultados:
As cirurgias mais comprometidas com ISCs
foram as ortopédicas e as gastrointestinais. Os
microrganismos mais frequentes em infeccoes
de ferida pés-cirurgica foram os do grupo
das gram-negativas, sendo Pseudomonas
aeruginosas e o Acinetobacter baumannii 0s
mais comuns, e do grupo dos gram-positivos
a espécie Staphylococus aureus.
predominio do uso de antimicrobianos de amplo
espectro do grupo beta lactamicos da classe
cefalosporinas (Ceftriaxona e Cefazolina)

Houve

comuns das unidades hospitalares, seguido do
Metronidazol. Conclusdes: No levantamento
estatistico foi
bactérias altamente importantes no cenario

observada a presenca de

de selecdo de resisténcia frente aos farmacos
antimicrobianos, como P. aeruginosa, A.

baumannii, K. Pneumoniae, S. aureus incluindo
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o MRSA. Nossas analises mostram uma antibioticoterapia empirica de amplo espectro
utilizada para o tratamento das ISCs. Em relacéo ao cenario favoravel a selegdo de
bactérias multiresistentes aos antibidticos nos ambientes hospitalares e de maneira
a respaldar a seguranca aos pacientes submetidos a procedimentos cirurgicos, é de
extrema necessidade um programa de multiprofissionais de saude para cobertura,
monitoramento, controle, tratamento e erradicacéo de patdgenos frente as ISCs.
PALAVRAS-CHAVE: Infec¢des de Sitios Cirurgicos - ISCs, Bactérias, Resisténcia e
Antimicrobianos.

MICROBIOLOGICAL PROFILE CONTAINING BACTERIA RESISTANT TO
ANTIMICROBIAN DRUGS IN SURGICAL SITE INFECTIONS OF GOIANIA
URGENCY HOSPITAL PATIENTS - HUGO

ABSTRACT: Introduction: Surgical site infections (SSIs) represent 24.0% of global
hospital infections, occupying the third position among all infections in health services,
with numbers ranging from 14.0% to 16.0% of infections found in hospitalized patients.
These types of infections, which are economically unviable for healthcare institutions,
have a prolonged effect on hospital stay, confer resistance to antimicrobials used as
prophylactic agents and postoperatively, increase the mortality of patients undergoing
these invasive procedures and end up directly interfering with the treatment. emergence
of new infectious conditions. Objective: To describe the epidemiology of the main
microorganisms in wound infections post-surgical patients in the Emergency Hospital
of Goiania - HUGO, describe the major antimicrobials used in their treatment and
understand the intrinsic factors that predispose the onset of these infections. Material
and Methods: Retrospective study obtained by chart review of patients who underwent
surgery from January to December 2012. There were analyzed 50 patients who
underwent a surgical procedure with a medical diagnosis and laboratory of surgical
site infection. Results: The microorganisms most frequently found were Pseudomonas
aeruginosa, Acinetobacter baumani, Enterobacter cloacae, Staphylococcus aureus,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus haemoliticus, Proteus
mirabilis, MRSA (methicillin-resistant Staphylococcus aureus) and Citrobacter freundii.
Among the 50 records analyzed were performed 120 treatments with antimicrobials, the
most widely used for the treatment of post-surgical infections were Ceftriaxone, Cefazolin
and Metronidazole. Conclusions: According to the study, the microorganisms most
frequently in postsurgical wound infections were the group of Gram-negative bacteria,
with Pseudomonas aeruginosa and Acinetobacter baumani the most common, and the
group of Gram-positive: Staphylococcus aureus. There was a predominance of the use
of antimicrobials group of Cephalosporins.

KEYWORDS: Surgical Site Infections, Microorganism, Resistance and Antimicrobials.

11 INTRODUCAO

As infeccbes de feridas cirurgicas consomem um percentual elevado dos
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recursos destinados a assisténcia a saude, entretanto uma reducdo na sua
incidéncia para um nivel minimo pode proporcionar um grande impacto na reducao
de custos hospitalares e no conforto do paciente '. E importante definir Infeccéo
Relacionada a Assisténcia a Saude (IRAS) como sendo uma condi¢do localizada
ou sistémica, resultante de reacdo adversa a presenca de agente infeccioso ou
sua toxina, sem evidéncia de que estivesse presente ou incubado por ocasido da
admissao hospitalar, a ndo ser que pudesse ser relacionada a uma admissao prévia
do paciente no mesmo hospital 2. J& a infeccdo do sitio cirargico (ISC), € um tipo
de IRAS, conceituada como um processo infeccioso que acomete tecido, 6rgao ou
cavidade abordada em um procedimento cirurgico. O diagnéstico pode ser realizado,
no maximo até 30 dias apds o procedimento cirargico ou até em um ano, quando
se tratar de implante de prétese. A simples presengca dos micro-organismos nos
tecidos do paciente ndo define a existéncia de infeccdo. Esta é produto da entrada,
crescimento e efeitos fisiopatologicos dos patdogenos sobre os tecidos orgénicos,
sendo seu diagnostico baseado em critérios clinicos e laboratoriais 34°. Cateteres
intravasculares (IVCs), incluindo cateter venoso central e cateter arterial, sdo os mais
utilizados em procedimentos médicos nas unidades hospitalares. Entretanto, um
dos maiores problemas e riscos encontrados frente a estes procedimentos sao as
infeccbes sistémicas, caracterizando as infeccbes nosocomiais, associadas aos altos
indices morbidade, mortalidade e custo de tratamento. O acesso as areas de IVCs
permite a facil chegada de patdégenos a corrente sanguinea e também disponibiliza
uma favoravel superficie, na qual os micro-organismos podem ter acesso e permitir
a formacao de biofilme bacteriano & 8. A fixacao de patdbgenos na superficie de IVCs
€ comumente seguida pelo o desenvolvimento e maturacéo de biofilmes bacterianos,
com consequente migragdo das células bacterianas do biofilme para a corrente
sanguinea °.

De acordo com o Ministério da Saude (MS), todos os hospitais, através da
Comissao do Controle de Infeccao Hospitalar (CCIH), devem obter e estabelecer
diretrizes e normas para prevencao e controle de infeccdo hospitalar, organizadas
através do Programa de Controle de Infeccao Hospitalar (PCIH). Diretrizes estas que
auxiliam o profissional da CCIH a planejar a¢des de prevencao e controle de infeccéo.
A reducédo nas taxas de infeccédo devido a implantacdo de prevengdo e controle
de infeccdo gera uma economia capaz de financiar estes programas preventivos
9. O objetivo deste estudo foi tracar o perfil epidemiolégico dos principais micro-
organismos em infec¢cdes de feridas pds-cirurgicas em pacientes do Hospital de
Urgéncias de Goiania - HUGO, descrever os principais antimicrobianos utilizados em
seu tratamento e compreender os fatores intrinsecos que predispdem o aparecimento
destas infeccdes.
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2 | MATERIAL E METODO

Apos a aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa do Hospital de Urgéncias
de Goiania, iniciou-se o estudo retrospectivo obtido por revisao, pelos pesquisadores
responsaveis, de prontuarios de pacientes que foram submetidos a procedimento
cirurgico no HUGO no periodo de Janeiro de 2012 a Dezembro de 2012. Os prontuarios
foram selecionados e separados pela equipe da CCIH do referido hospital e os
dados foram coletados no periodo de Julho a Agosto do ano de 2013. Foi utilizado
um instrumento de coleta de dados que continha informagdes de identificacdo do
paciente como iniciais, idade, género, morbidades, patologias de base, uso prévio
de antimicrobianos e corticoides, tipo de cirurgia realizada e o tempo cirurgico,
implante de préteses, presenca de processo infeccioso e sua topografia, material
com cultura positiva, micro-organismo isolado, antimicrobiano utilizado no tratamento
e dose diaria. No total foram analisados 50 prontuarios de pacientes submetidos a
procedimento cirurgico com diagnéstico médico e laboratorial de infeccédo de sitio
cirurgico. Os dados obtidos foram tabulados em planilha Excel e calculados as suas
frequéncias absoluta e relativa.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

No total de 50 prontuéarios avaliados 22 (44%) pacientes se enquadravam na
faixa etaria de 18 a 30 anos, outros 22 (44%) de 31 a 60 anos e 6 (12%) acima de
60 anos. Dentre os prontuarios analisados, 37 (74%) dos pacientes eram do sexo
masculino e 13 (26%) do sexo feminino. De acordo com a literatura a faixa etaria
oscila de acordo com o perfil de cada instituicao e também entre os diferentes setores
dentro da mesma instituicdo. Por tratar-se de hospital de urgéncias a faixa etaria de
pacientes predominante € a de adultos jovens e do sexo masculino. Os demais dados
referentes aos prontuarios analisados, encontram-se na Tabela 1 abaixo.
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Caracteristicas N %

Etilista
Nao 43 86.0
Sim 7 14.0

Tipo de cirurgia

Ortopédica 26 38.2
Gastrointestinal 21 30,9
Traqueostomia 8 11.8
Neurol6gica 7 10.3
Drenagem Toréacica 6 8.8

Tempo médio de duragéo de cirurgia

3 horas 48 96.0

5 horas 1 2.0

7 horas 1 2.0
Préteses

Nao 37 74.0

Sim 23 26.0

Cultura microbiologica
Nao 23 46.0

Sim 27 54.0
N= numero absoluto, % = porcentagem

Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes portadores de feridas cirurgicas infectadas que foram
internados em um hospital publico da cidade de Goiania - GO no ano de 2012.

Foram encontrados algumas cepas bacterianas causadoras deste tipo de
infeccao, porém os 10 tipos bacterianos mais frequentes com culturas positivas foram:
8 Pseudomonas aeruginosa, 8 Acinetobacter baumani, 6 para Enterobacter cloacae, 4
Staphylococcus aureus, 4 Escherichia coli, 3 Klebsiella pneumoniae, 2 Staphylococcus
haemoliticus, 1 Proteus mirabilis, 1 MRSA (Staphylococcus aureus resistente a
meticilina) e 1 Citrobacter freundii. Nao houve a utilizacdo de antimicrobianos
profilaticos, caracteristica esta que se associa ao fato da instituicdo onde o estudo foi
desenvolvido, ser referéncia em atendimento de urgéncia e emergéncia. De acordo
com estudos realizados anteriormente por Wey et al. (1999) ", os tipos bacterianos
mais relacionados a feridas poOs cirlrgicas em pacientes em unidade de terapia
intensiva estao de acordo com os micro-organismos predominantes neste estudo 2.
A Tabela 2 demonstra os principais antimicrobianos utilizados no tratamento destas
infec¢des causadas pelos micro-organismos citados acima, em que na maioria houve
a utilizacdo de mais de um antimicrobiano por paciente e também houve mais de
uma infeccdo em alguns pacientes, fato possivelmente relacionado a tratamentos
empiricos.
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As ISCs representam 24,0% das infec¢des hospitalares globais, segundo dados
do projeto SENIC (Study on Efficacy of Nosocomial Infection Control), ocupando a
terceira posicao entre todas as infeccbes em servigcos de saude, com numeros que
compreendem 14,0% a 16,0% das infec¢cbes encontradas em pacientes hospitalizados
678 Ferraz (1984) constata que no Brasil os custos de hospitalizagao, descontando
honorarios médicos e de enfermagem, podem chegar até trés vezes o valor gasto
pelo paciente que nao evoluiu para infeccéo’. O total de custos da ISC? € ainda maior
quando fatores como afastamento do trabalho, admisséo para reoperacéo, gastos
com tratamento da infeccdo em casa sado levados em consideracdo. As infec¢oes
também repercutem na duracdo prolongada da internacdo na unidade hospitalar,
aumentam a mortalidade de pacientes cirurgicos, restringem o conforto do paciente
durante a internacdo e acabam por interferir diretamente no surgimento de novos
quadros infecciosos, tornando um ciclo perigoso para os pacientes e economicamente
inviavel para as instituicdes de saude '2.

Medeiros et al (2003) evidencia que a topografia de maior incidéncia de infec¢ao
€ a ferida operatéria com 3,7% do total de infec¢des, seguido pelas infec¢oes
respiratérias (1,2%), urinarias (0,6%) e bacteri€émicas (0,1%) 3. Quanto ao grau de
contaminacéo das feridas operatérias, as feridas limpas apresentaram infeccéao
em 2,9%, as feridas potencialmente contaminadas em 6,0% dos casos, as feridas
contaminadas em 15,1%, e as feridas infectadas resultaram em infec¢do em 30,7% dos
casos. Um estudo do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Pernambuco
aponta o Staphyloccocus aureus como bactéria mais frequente nas infec¢oes do
sitio cirurgico, correspondendo a 42,9% das culturas, seguida de Klebisiella sp e
Staphylococcus epidermidis com 21,5% e 14,3%, respectivamente. E. coli, Proteus
sp e Enteroccocus sp completaram as culturas positivas com 7,1% cada, dado este
gue também sugere que a contaminag¢do poderia ocorrer pela inoculacéo da bactéria
pertencente a microbiota do paciente, na cavidade, no momento da incisdo cirargica
devido as mas condutas de antissepsia °.

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica Capitulo 13




Antimicrobiano de escolha N %

BETA LACTAMICOS

Ceftriaxona 26 22,03
Cefazolina 11 9,32

Piperacilina+Sulbactam 8 6,77

Meropenen 9 7,62

Cefepima 3 2,54

Oxacilina 1 0,84

Amoxicilina 1 0,84

OUTROS ANTIMICROBIANOS

Metronidazol 16 18,55
Fluconazol 4 3,38

Rifampicina 1 0,84
AMINOGLICOSIDEOS 10 8,47
Clindamicina 3 2,54
Amicacina 2 1,69

Gentamicina

QUINOLONAS

Ciprofloxacina 8 6,77
GLICOPEPTIDEOS

Vancomicina 8 6,77
POLIMIXINAS

Polimixina B 5 4,23
SUFONAMIDAS

Sulfametoxazol+Trimetoprima 2 1,69
MACROLIDEOS

Azitromicina 1 0,84
TOTAL 118 100

Tabela 2. Antimicrobianos utilizados por pacientes portadores de feridas cirtrgicas infectadas
internados no HUGO - GO, no ano de 2012.

Este estudo foi realizado em um hospital de referéncia para o atendimento de
pacientes que sofreram trauma e encontra-se em situacao de urgéncia-emergéncia.
Sendo assim, pode-se afirmar que muitos dos pacientes que foram submetidos
a procedimento cirargico, possivelmente foram expostos a micro-organismos
potencialmente patogénicos (microbiota transitéria) no momento do trauma por
possivel alteracao da integridade da pele, caracteristica esta comum nos pacientes
atendidos em urgéncia e emergéncia.

Dos 54% dos pacientes submetidos a cultura microbiolégica de crescimento
bacteriano, as principais cepas bacterianas (32 bactérias) encontradas nos achados
laboratoriais dos pacientes foram Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter
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baumannii, Enterobacter cloacae, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Staphylococcus haemoliticus, Proteus mirabilis, MRSA (Staphylococcus
aureus resistente a meticilina) e Citrobacter freundii. A figura 1 mostra a porcentagem
das bactérias notificadas. Nao houve a utilizacdo de antimicrobianos profilaticos,
caracteristica esta que se associa ao fato da instituicao onde o estudo foi desenvolvido,
ser referéncia em atendimento de urgéncia e emergéncia. De acordo com estudos
realizados anteriormente por Wey et al (1999), os tipos bacterianos mais relacionados
a feridas p6s-cirurgicas em pacientes em unidade de terapia intensiva estao de acordo
com 0s micro-organismos predominantes neste estudo 2.

Citrobacter freundii N 3.13%
Escherichia coli T 12 .50%
Staphylococcus aureus |G 15 .63%

+ MRSA

Enterobacter cloacac NN 18.17%
Acinetobacter | -5

baumannii

Pseudomonas N 5%

aeruginosa

Figura 1. Perfil de bactérias no prontuério de pacientes submetidos a procedimentos cirargicos
no HUGO

No levantamento do nosso estudo foram observados a presenca de bactérias
altamente importantes no cenario de selecdo de resisténcia frente aos farmacos
antimicrobianos como P. aeruginosa, A. Baumannii, K. Pneumoniae, S. aureus incluindo
o MRSA. O Acinetobacter baumannii, uma bactéria gram negativa nao fermentativa
pertencente a Familia Moraxellaceae, tem ganhado consideravel notoriedade como
patbgeno nosocomial. Nas ultimas décadas foram apresentadas cepas resistentes a
multidrogas causando consideraveis problemas clinicos ao logo do mundo 12. Estes
patbgenos estdo implicados em uma série de complicacdes clinicas como infecdes
do trato respiratério, sistémicas, pele, regides de tecido mole, dispositivos protéticos
e apresentam riscos particulares em Unidades de Terapia Intensiva onde numerosos
surtos sédo reportados, nos quais apresentam extremas dificuldades para o seu
controle nas Unidades Hospitalares 3.

Estudos sobre a susceptibilidade das bactérias gram negativas P. aeruginosa,
A. baumannii e K. pneumoniae a diferentes classes de antibiéticos foram realizados
nos periodos de 1999, 2001 e 2006 em amostras obtidas de Nova York, EUA. A K.
pneumoniae apresentou como 0 mais comum patégeno selecionado com multidroga
resisténcia, no qual 22% dos isolados eram concomitantemente resistentes as classes
dos carbapenémicos, fluorquinolonas, aminoglicosideos, além dos polipeptideos
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polimixina B e tigeciclina '*. Matthew e colaboradores em 2007 apresentaram um
estudo com 28 pacientes sobre bactérias pandroga resistentes, envolvendo isolados
de infeccbes contendo a bactérias K pneumoniae, P. Aeruginosa e Acinetobacter
baumannii. Dentre os individuos estudados 8 vieram a 6ébitos, com total falha da
antibidtico terapia administrada para tratamento desses pacientes .

Pseudomonas aeruginosa foi uma das bactérias mais frequentemente
encontrada, acometendo 16% dos pacientes analisados, caracteristica que se
assemelha aos dados reportados pelo CDC para pacientes que passaram por
servicos de cuidados intensivos'. Também se observa em 16% das culturas positivas
a presenca do Acinetobacter baumani, seguido de 12% por Enterobacter cloacae, 8%
Staphylococus aureus e outros 8% por Staphylococus aureus. Observa-se que ha
um predominio dos micro-organismos Gram-negativos conforme esperado, uma vez
que a literatura também relata a prevaléncia desses micro-organismos em culturas
de feridas cirurgicas '# °.

Evidencia-se uma maior ocorréncia de micro-organismos intrinsecamente
resistentes a algumas classes de antimicrobianos, como a Pseudomonas aeruginosa
e 0 Acinetobacter baumani o que sugere que na instituicdo onde o estudo foi realizado
a etiologia dos processos infecciosos ndo ocorre, em sua maioria, pela inoculagéo
de micro-organismos pertencentes a microbiota residente da pele dos pacientes
no momento da incisdo cirurgica no intra-operatorio. Possivelmente a etiologia do
processo infeccioso € devida a uma contaminacgao prévia ao procedimento cirargico,
no momento do trauma, ou no pds-operatoério, por contaminag¢ao cruzada envolvendo
o perfil de micro-organismos mais incidentes nesta instituicdo. E importante
ressaltar que este hospital tem como perfil um alto nUmero de cirurgias classificadas
como potencialmente contaminadas ou contaminadas, com predominancia de
procedimentos ortopédicos e gastrointestinais, o que pode justificar a prevaléncia
dos micro-organismos citados .

A elevacado da incidéncia de isolamento de fungos em culturas de pacientes
internados em unidades de cuidados intensivos esta relacionada com a utilizacao
de antibidtico de amplo espectro, cateter venoso central, nutricdo parenteral,
hemodialise e administracao de corticosteroides '*. Entretanto foram observados o
uso de antifungicos (Fluconazol) e Nitroimidazolicos (Metronidazol) ndo relacionados
as culturas analisadas em 16,6% dos tratamentos realizados. Tal fato pode ser
justificado pelo uso empirico destas medicagcdes em pacientes graves, uma vez
qgue o crescimento de fungos em meio de cultura é normalmente mais lento e que
frequentemente é necessario instituir a terapia antimicrobiana com vistas a resguardar
a saude do paciente, este fato pode ser observado quando nota-se que apenas 54.0%
dos pacientes com diagndéstico de ISC tiveram material submetido a cultura, todavia
mesmo a terapia antimicrobiana empirica necessita de uma evidéncia do processo
infeccioso, através do resultado das culturas coletadas, para guiar a terapia e propiciar

0 uso racional dos antimicrobianos ' 5.
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Cada micro-organismo possui um mecanismo de reproducao especifico e
consequentemente sensibilidade variavel aos antimicrobianos, logo o tratamento
deve ser guiado pelo antibiograma para uma maior eficacia. Neste estudo observou-
se um predominio do uso de Cefalosporinas (Ceftriaxona e Cefazolina) no tratamento
das ISCs o0 que também possivelmente condiz com o elevado indice de tratamento
empirico, uma vez que a literatura indica que as Cefalosporinas tém uma boa acgéao
sobre a microbiota da pele #1818, Todavia € necessario entender o perfil microbiologico
dessas feridas cirurgicas, inclusive para guiar um possivel tratamento empirico.
Com frequéncia este tipo de tratamento baseado somente nos conhecimentos da
ciéncia sobre o antimicrobiano néo € efetivo quando se tem micro-organismos que
sao resistentes aos antimicrobianos que seriam de primeira escolha. Como pode
ser visto neste estudo os micro-organismos mais frequentes nas ISCs nao foram
0s pertencentes a microbiota natural da pele, carecendo um olhar mais especifico e
tratamento guiado por evidéncias.

41 CONCLUSAO

De acordo com o estudo realizado, os micro-organismos mais frequentes
em infeccbes de ferida po6s-cirargica no HUGO no ano de 2012, s&o do grupo das
Gram-negativas, sendo Pseudomonas aeruginosas e Acinetobacter baumani 0s
mais comuns, e do grupo dos micro-organismos Gram-positivos encontramos a
prevaléncia de Staphylococus aureus. Houve predominio do uso de antimicrobianos
do grupo das Cefalosporinas, pode-se inferir que muitos dos pacientes foram tratados
com antibioticoterapia empirica, uma vez que quase a metade dos pacientes nao
apresentavam cultura para direcionar o tratamento.
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RESUMO: O conhecimento das resolugdes,
portarias, instrugcbes normativas e demais
legislagbes aplicaveis a regulamentagéo
do uso de plantas medicinais no Brasil, &
fundamental para a regularizagdo da fabricacéo
e comercializacdo dos fitoterapicos no Brasil.
Essas leis sdo criadas e atualizadas pela
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ANVISA. Diversas séao as legislacdes aplicaveis
que fazem a regulamentacdo do uso de
fitoterapicos no Brasil. O objetivo do estudo foi
apresentar as principais normas e discursar
sobre as dificuldades e complexidades das
normatizac¢des, cuja regulamentacéo e registros
dos fitoterapicos representam um desafio
para as industrias farmacéuticas, que muitas
vezes encaram essas regulamenta¢cdes como
grandes obstaculos na producgéo e criagcao de
novos medicamentos.

PALAVRAS-CHAVE: ANVISA,

Plantas medicinais, Brazil

Legislacao,

HERBAL MEDICINE LEGISLATION: LAWS
REGULATING USE IN BRAZIL

ABSTRACT: Knowledge of the resolutions,
ordinances, normative instructions and other
applicable laws that regulate the use of
medicinal plants in Brazil is fundamental for the
regularization of the manufacture and marketing
of herbal medicines in Brazil. These laws are
created and updated by ANVISA. There are
several applicable laws that regulate the use of
herbal medicines in Brazil. The aim of this study
was to present the main norms and to talk about
the difficulties and complexities of the norms,
whose regulation and phytotherapy registers
represent a challenge for the pharmaceutical
industries, which often see these regulations as
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major obstacles in the production and creation of new medicines.
KEYWORDS: ANVISA, Legislation, Medicinal plants, Brazil

11 INTRODUCAO

O Brasil é considerado um dos paises com maior biodiversidade em plantas,
dentre elas as plantas medicinais (FEBRAFARMA, 2007). De acordo com a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS), paises em desenvolvimento utilizam os
fitoterapicos no tratamento de patologias, desta forma é possivel que pessoas que
vivem em areas isoladas de povoados possam tratar suas doencas usando plantas
nativas com principios ativos medicinais, no entanto, a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) e OMS advertem que é necessario conhecer quais séo os efeitos
e reacOes adversas induzidas por cada planta (FERRO, 2006).

Os fitoterapicos sao medicamentos produzidos a partir de principios ativos de
algumas plantas que possuem acodes terapéuticas, sendo que algumas sao especificas
para determinadas doencas. No Brasil, o langamento de um novo fitoterapico s6 &
liberado mediante autorizacdo da ANVISA (BRASIL 2013a).

O desenvolvimento de um medicamento fitoterapico abrange desde os exames
de fisiologia da planta até o isolamento, purificacdo e caracterizagcdo dos principios
ativos para o desenvolvimento farmacotécnico do produto, sendo indispensavel a
analise de eficacia, qualidade e seguranca do produto elaborado (BRASIL, 2008a,
2010a; SANTOS et al., 2011). Pararegistrar um medicamento fitoterapico € necessario
que ele passe por varias fases de pesquisas, resultados e aprovacgdes. Inicialmente,
é feita uma avaliacéo se ha necessidade da aprovacéo de institutos como o Conselho
de Gestao do Patriménio Genético (CGEN) no caso de acessibilidade ao patriménio
genético nacional. Posteriormente, € necessario exibir um relatério técnico a respeito
da confiancga e eficiéncia do fitoterapico, baseado na literatura cientifica e em estudos
para que atenda a pontuagao minima para aprovacao, a qual deve ser publicada pela
instrucdo normativa n°® 5/2008, ou nas atualizagdes dela (BRASIL, 2008a).

Em 1999 foi criada a ANVISA, que tem como missdo a responsabilidade de
fiscalizar permanentemente a Farmacopéia Brasileira. Esse 6rgéo rege as legislacdes
regulamentadoras do uso dos fitoterapicos, responsavel pela elaboracéo de normas
qgue regulamentem o uso das plantas medicinais (CARVALHO, 2011; BRASIL, 2013a).
Diversas sao as Portarias, Resolugcdes (RE), Resolucéo da Diretoria Colegiada (RDC)
e Instrugcdes Normativas (IN), que regulamentam os fitoterapicos no Brasil. A portaria é
um documento de ato juridico que provém da presidéncia, no qual apresenta ordens/
instru¢gdes, normas, acerca da aplicacéo de regulamentacdes, recomendagdes, cuja
finalidade principal € de informacéo de carater geral para os érgaos publicos.

As RDCs tém finalidade normativa, pois faz a regulamentacéo de produtos e
servicos que estao sujeitos a inspecao realizada pela ANVISA e tem que ser aprovada
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pela Diretoria Colegiada. No entanto, as REs tém a finalidade de autorizar, pois
permitem, indeferem e podem suspender autorizagbes de funcionamento e registro
de medicamentos (BRASIL, 2001a).

Instrucdo normativa é uma forma usada para expedir normas gerais, de carater
interno, assemelhando-se as circulares e as ordens de servico, mas diferenciam
porque a Instrucdo Normativa tem maior importancia (BRASIL, 2001a). Nesse interim,
esse trabalho tem o objetivo de discursar sobre as principais normas e leis que
regulamentam os fitoterapicos no Brasil e relaciona-las ao uso e liberagcao no Brasil.

2| REGULAMENTACAO E LEGISLACAO DOS FITOTERAPICOS NO BRASIL

Diversas s&o as resolugOes, portarias, instrugcbes normativas e demais
legislagdes que fazem as regulamentacdes dos fitoterapicos no Brasil. As primeiras
regulamentacdes adotadas em territorio brasileiro para o uso de espécies de plantas
medicinais foram leis portuguesas implantadas no pais no século XVI, relacionados
as atividades de saude (BRASIL, 2015a). O “Codex Medicamenarius Gallicus”
era a obra oficial de referéncia utilizada nessa época. Em 1931 o decreto 20.377
determinou, no artigo 76, a apreensao e inviabilizacao de vegetais medicinais sob
falsa classificacéo ou que nao tinham acéo terapéutica. Ao final desse decreto, foram
listados 98 produtos, sendo a maioria de origem vegetal, que poderiam conter nas
farmacias. (MARQUES, 2010).

Em 1999 foi criada a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que tem
a responsabilidade de rever e atualizar permanentemente a Farmacopeia Brasileira.
Em 2000, a ANVISA criou a RDC 17 que teve uma fungdo educativa de grande
importancia, sendo republicada em 2004 como RDC 48/2004 (BRASIL, 2004a), que
ficou conhecida como norma mae para registro de medicamentos fitoterapicos, apos
ter passado por varias complementacdes de REs, RDCs e portarias.

Essa resolucéo n° 48 regulamentou o registro de medicamentos fitoterapicos e,
entre outros pontos importantes de producéao, como: o controle de qualidade da droga
vegetal, do produto acabado e da importacédo de produtos fitoterapicos (BRASIL,
2004a). As Boas Préticas de Fabricacéo e Controle (BPFC) por parte dos fitoterapicos
eram regulamentadas pela RDC 210/2003 (BRASIL, 2003), e teriam que serem
apresentadas documenta¢des comprobatorias da autenticidade, integridade, pureza
e das analises qualitativas e da quantidade de principios ativos e/ou marcadores,
qguando ja tinham conhecimento dele, as categorias de compostos quimicos, que dao
caracteristica a uma determinada espécie vegetal.

As insercoes iniciais de fitoterapicos no Elenco de Referéncia de medicamentos
e insumos complementares para a assisténcia farmacéutica na atencéo basica em
saude foram feitas no ano de 2007, pela portaria do Ministério da saude (MS) e
Gabinete do Ministro (GM) n°® 3.237/2007 (BRASIL, 2007a, 2012b).

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica Capitulo 14




No caso de terceirizacdo de uma parte da producéo ou da controladoria de
qualidade, a producdo deve ser realizada em laboratérios com habilitacdo da Rede
Brasileira de Laboratérios em Saude (REBLAS) ou em empresas fabricantes de
medicamentos que possuam Certificado de Boas Préaticas de Fabricacéo e Controle
(CBPFC) atualizado. As Informacgdes referentes aos contratos de terceirizagéo podem
ser consultadas nas RDCs n° 25/2007 e 10/2011 (BRASIL, 2007b, 2011).

A RDC n° 96/2008 dispde sobre a propaganda, publicidade, informacgéo e outras
praticas, cujo objetivo seja a divulgacdo ou promog¢ao comercial de medicamentos.
Consta no art. 3° que s6 é permitido publicidade de medicamentos que sejam
regularizados na ANVISA. O art. n° 7 dispde sobre as informa¢des de medicamentos,
que devem ser comprovadas cientificamente. Essa RDC entrou em vigor 180 dias
apos a sua data de publicagao (BRASIL, 2008b).

Os fitoterapicos podem ser do tipo manipulado ou do tipo industrializado. Os
manipulados ndo necessitam de registros da ANVISA, mas devem acompanhar as
normas da RDC n° 67/2007, que estabelece normas de boa conduta na manipulacéo
de preparos magistrais e para consumo humano em farmécias, busca os requisitos
minimos para que as atividades sejam seguras, desde a producédo até o consumo
(BRASIL, 2007c).

Varias atualizacdes foram feitasnas RDCs em 2008 quanto as BPF e padronizacao
das bulas de medicamentos fitoterapicos (BRASIL, 2008c, 2008d, 2009a).

Em 13 de janeiro de 2009, foi feita a publicacéo da consulta publica em que uma
das novidades foi 0 anexo especifico para BPF de fitoterapicos, que foi disponibilizado
para consulta publica por 60 dias e adiado por outros 60, alcan¢cando a publicagcdo da
RDC 17/2010 (BRASIL, 2009b, 2010a).

A CP 31/2009 foi publicada no sitio eletronico da ANVISA, a qual tem com objetivo
a atualizacdo da regulamentacdo de registros de fitoterapicos. As mais notaveis
mudancas sugeridas estavam relacionadas a adaptacédo aos conceitos estabelecidos
pela Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicas (PNPMF) e a juncéo
de alternativas ao controle de boa qualidade. Esse traz uma nova estrutura da RDC
48/2004, que € o ajuste corretivo para determinadas necessidades nas varias fases
de estudos de registros de um fitoterapico (BRASIL, 2009c, 2004a). Assim, deram
30 dias para consulta, depois disso a ANVISA avaliou as contribui¢cdes e alcancou a
publicacdo da RDC 14/2010 (BRASIL, 2010b).

Para efeitos da RDC 14/2010, colocaram definicbes para diversos termos
técnicos usados nos laboratérios de medicamentos fitoterapicos, e lista também
as documentagdes necessarias para o registro de medicamentos fitotergpicos e
procedimentos para realizacdo dos relatérios técnicos e de producdo (BRASIL,
2010b). Dessa forma, foi possivel alcancar maior visibilidade, com a insercao
da Politica Nacional de Plantas Medicinais e Medicamentos Fitoterapicos, por
intermédio do Decreto n°® 5.813/2006, e a Politica Nacional de Praticas Integrativas
e Complementares no SUS, que conseguiram uma maior representatividade apos
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ser publicada a Portaria MS/GM n° 886/2010, que instituiu a Farmacia Viva no SUS
(BRASIL, 2006, 2012a).

De acordo com a RDC n° 14/2010, os medicamentos fitoterapicos sao “aqueles
que sao adquiridos por meio da empregabilidade exclusiva de matérias-primas
ativas vegetais” e que seja comprovada a sua eficiéncia, seguranga ao consumidor e
reprodutibilidade de sua qualidade (Brasil, 2010b).

Foi estabelecido pela a RDC n° 14/2010, as condi¢cdes necessarias para seguir
com a finalidade de garantia de boa qualidade dos medicamentos de uma producéo.
De acordo com a resolucéo n° 18/2013, de maneira mais ampla, as plantas medicinais
podem ser definidas como sendo qualquer “espécie vegetal, de cultivo humano ou
nao, empregado para fins terapéuticos”. O uso delas na medicina tradicional cresceu
muito nas ultimas décadas (BRASIL, 2013b).

A RDC n° 63/2012, dispde sobre os métodos usados para a nomenclatura das
Denominagcées Comuns Brasileiras (DCB). A RDC n° 64/2013 fez a publicacédo da
DCB da Farmacopeia Brasileira, que foi alterada pela RDC n° 01/2015, a qual revogou
todas as versOes de Farmacopeias Brasileiras anteriores que estavam vigentes
(BRASIL, 2012c, 2013c, 2015c). Se nao constar DCB para o principio ativo que se
deseja registrar, o estabelecimento deve pedir inclusao, eletronicamente, a ANVISA,
como informa a IN n° 05/2012, que estabelece os procedimentos para solicitacéo de
alteracao, inclusao ou exclusao de DCB (BRASIL, 2012d).

A RDC n° 13/2013, dispbe sobre as Boas Praticas de Fabricacdo (BPF) para
os produtos tradicionais fitoterapicos, e tem como objetivo estabelecer os requisitos
minimos padronizadores da verificagdo do cumprimento de boas praticas de fabricacao
de produtos tradicionais fitoterapicos.

A IN n° 02/2014, publicou em 8 de maio de 2014 a “Lista de medicamentos
fitoterapicos de registro simplificado” e a “Lista de produtos tradicionais fitoterapicos
de registro simplificado”. Assim, se tiver necessidade ou sugestdo de alteracdes/
exclusdes a essa IN podem ser enviadas a ANVISA por qualquer interessado, via
preenchimento correto do formulario online, que se encontra disponivel no site da
ANVISA. Além disso, é necessario, acompanhar a copia da documentacao técnico-
cientifica que dé embasamento a solicitacdo. Esta instrugcdo normativa entrou em vigor
na data de sua publicacao revogando o que foi disposto na IN n° 5/2008 (BRASIL,
2008a, 2014d, 2015b).

Por outro lado, foi determinado pela IN n° 04/2014, a publicacédo do guia de
orientacdo para registro de Medicamento Fitoterapico, registro e notificacdo de
produto tradicional fitoterapico (BRASIL, 2014e, 2015b). E necessario ressaltar que
quando se trata de qualquer tipo de droga, seja ela de origem vegetal, fitoterapicos
ou plantas medicinais € necessario que tenham conhecimento especificos a respeito
deles, pois eles também, podem causar danos a saude humana (BRASIL, 2014a).

A RDC n° 26/2014, dispde sobre o registro de medicamentos fitoterapicos e a
notificacéo de produtos tradicionais fitoterapicos (Tabela 1), onde o anexo IV dessa
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norma sofreu uma alteracéo pela RDC N°66/2014. O objetivo dessa resolugéo € definir
as categorias de Medicamento Fitoterapico (MF) e Produto Tradicional Fitoterapico
(PTF), estabelecer os requisitos minimos para o registro e renovagao de registro de
medicamento fitoterapico e para o registro, renovacao de registro e notificacdo de
produto tradicional fitoterapico (BRASIL, 2014a, 2014b, 2015b).

Medicamentos Fitoterapicos  produto Tradicional Fito-

Diferencas (MF). terapico (PTF).

Comprovacédo de seguran-

ca e Eficacia / Efetividade Por estudos clinicos. Por demonstragdo de tem-

(SE). po de uso.
Boas Praticas de Fabrica- o .
cdo (BPF). Segue a RDC n° 17/ 2010. Segue a RDC N° 13/ 2013.

Disponibilizadas no Folheto
informativo.

Informagbes do fitoterapico . -
para o consumidor final. Disponibilizadas na bula.
Formas de obter a autori-
zacdo de comercializacdo
junto a ANVISA.

Registro ou Registro simplifica- Registro, Registro simplifi-
do. cado ou Notificagéo.

Tabela 1: Diferencas entre os fitoterapicos tratados pela RDC n° 26/2014 (BRASIL 2014a).

Em 16 de junho de 2014 foi adotada a RDC n° 38/2014, sobre a realizagdo de
peticbes poOs-registro de MF e PTF. Enquanto que a RDC n° 59/2014 dispde sobre
os nomes dos medicamentos, seus complementos e a formacdo de familias de
medicamentos. A RDC n° 69/2014, dispde sobre as Boas Praticas de Fabricacéo
de Insumos Farmacéuticos Ativos. O regulamento técnico de boas praticas de
fabricacdo de insumos farmacéuticos ativos é divido em 20 capitulos, nos quais
contém regulamentacées que devem ser cumpridas pelos fabricantes (BRASIL,
2014g, 2015b).

Segundo varias RDCs, somente os medicamentos fitoterapicos industrializados
com afinalidade de uso humano sédo registrados naANVISA. Existem regulamentacdes
especificas desde 1967 para o registro de medicamentos fitoterapicos, a portaria n°
22, que foi seguida pela Portaria n° 06/1995; RDC n° 17/2000; RDC n° 48/2004; RDC
n°14/2010; RDC n° 26/2014 e a norma vigente 66/2014 (BRASIL, 1967, 1995, 2000a,
2004a, 2010b, 2014a, 2014b).

O conhecimento das resolucdes, portarias, instrucdes normativas e demais
legislagbes aplicaveis, que fazem a regulamentacdo do uso de plantas medicinais
no Brasil, € fundamental para o funcionamento deste setor. Assim, para registrar um
medicamento fitoterapico, que esteja dentro das padroniza¢des regulamentadoras,
€ indispensavel realizar varios tipos de testes para validacdo em prol da garantia
da seguranca, qualidade e eficacia no uso do produto. Assim, para empresas,
principalmente as de pequeno porte, as pesquisas para a validacao e regulamentacao
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dos fitoterapicos transformaram-se em barreiras para producéo e comercializagéo,
devido ao alto custo e o longo periodo de tempo necesséario para a realizagcéao
dos testes pré-clinicos e clinicos. Portanto, pesquisas de bioprospec¢ao de novos
fitoterapicos com agdes benéficas a saude devem ser intensificadas a fim de subsidiar
informacdes com dados cientificos para os érgaos competentes, auxiliando-os nessa
complexa fase de regulamentacéo.

31 CONCLUSAO

Diversas sédo asresolucoes, portarias, instru¢oes normativas e demais legislagoes
que regulamentam os produtos originados de plantas no Brasil. Aregulamentagao deve
auxiliar no desenvolvimento de fitoterapicos seguros para a satde da populagdo. E
possivel, por meio da atualizacdo e adequacgao da legislagao, motivar o investimento
e o desenvolvimento tecnolégico. Os investimentos em pesquisas das plantas nativas
brasileiras também devem ser estimulados pelas normas regulamentadoras dos
medicamentos fitoterapicos com o argumento de que os beneficios obtidos podem
ser bem vantajosos como por exemplo: diminuicao de importacdo da matéria prima,
que € quase total, e a legitimacdo do uso de produtos derivados da flora nacional
nativa, registrados na ANVISA.
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RESUMO: Nos ultimos anos, um grande
interesse tem sido direcionado na descoberta
de novos e inovadores imunomoduladores
que podem ser usados no tratamento de
doencas associadas as deficiéncias do sistema
imunolégico, tais como doencas infecciosas
e cancer. Neste cenario, os componentes
bioativos de origem natural, derivados
principalmente de plantas, demonstraram um
forte potencial imunoestimulante; destacando
os polissacarideos como modificadores da
resposta bioldégica. Esses polimeros sao
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capazes de estimular o sistemaimune inato, exercendo atividade antitumoral, antiviral
antimicrobiana. Consequentemente, este artigo enfoca principalmente a apresentacéao
de uma revisao das propriedades imunoestimulantes dos polissacarideos. Além disso,
este trabalho incluird estudos envolvendo alguns aspectos relevantes sobre o sistema
imunolégico e imunodeficiéncias. Assim, € possivel usa-lo como um guia para futuras
pesquisas na area.

PALAVRAS-CHAVE: Imunidade; Imunomoduladores; Imunoestimulantes; Produtos
Naturais.

POLYSACCHARIDES AS SOURCES OF NEW THERAPEUTIC RESOURCES FOR
STRENGHTENING THE IMMUNE SYSTEM

ABSTRACT: In recent years a great interest has been focused on the discovery of
new and innovative immunomodulators that can be used in the treatment of diseases
associated with deficiencies of the immune system, such as infectious diseases and
cancer. In this scenario, the bioactive components from natural origin, mainly derived
from plants, have demonstrated a strong potential immunostimulant; highlighting the
polysaccharides as biological response modifiers. These polymers are capable of
stimulating the innate immune system, exerting antitumor, antiviral and antimicrobial
activity. Consequently, this article focuses primarily on the presentation of a review
of the immunostimulating properties of polysaccharides. Moreover, this work will
include studies involving some relevant aspects about the immune system and
immunodeficiencies. Thus, it is possible to use it as a guide for future research in the
area.

KEYWORDS: Immunity; Immunomodulators; Immunostimulants; Natural Products.

11 INTRODUCAO

O uso de produtos naturais pela populagdo humana vem desde a antiguidade,
que prevaleceu empiricamente, de acordo com o conhecimento da medicina
popular. No entanto, vale ressaltar que somente no século XX, foram iniciados
estudos para identificacéo e caracterizacéo estrutural desses compostos de forma
sistematica (BRAKHAGEA & SCHROECKHA, 2011). Estas investigacdes, incluindo
também a avaliagcdo das propriedades e investigacdes biossintéticas, perduram até
hoje e contribuem significativamente para a exploracéo racional de fontes naturais
necessarias para o avanco alimentar, social e econémico, em um cenario que garanta
a manutencao da saude e cura de doencas.

Seguindo essa tendéncia, muitas pesquisas tém enfatizado a investigacao de
medicamentos imunomoduladores de origem natural, uma vez que a modulagéo do
sistema imunolégico com agentes estimulantes imunologicos demonstrou eficacia na
prevencéo e tratamento de varias doencas associadas as deficiéncias do sistema
imunolégico, também conhecidas como imunodeficiéncia (ALAMGIR & UDDIN, 2010).
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Portanto, a atividade imunomoduladora das plantas medicinais e seus
componentes bioativos tem sido demonstrada em varios estudos recentes, onde
os polissacarideos alcancaram maior destaque, sendo fortemente encontrados em
compostos derivados de plantas (LENZI et al., 2013) e cogumelos (REN et al., 2012).

Esses polimeros, também conhecidos como "modificadores da resposta
biolégica", sédo capazes de estimular o sistema imune inato e promover a estimulagao
dos mecanismos de defesa do hospedeiro, exercendo ainda atividade antitumoral,
antiviral e antimicrobiana (REN et al., 2012). Consequentemente, este artigo realiza
uma revisdo das propriedades imunoestimulantes dos polissacarideos. Além disso,
estudos sobre outros grupos de metabdlitos também serdo discutidos, bem como
alguns aspectos importantes sobre o sistema imunol6gico e imunodeficiéncias. Assim,
€ possivel utiliza-lo como guia para futuras pesquisas na area.

2| SISTEMA IMUNOLOGICO

O sistema imunoldgico compreende um conjunto diverso de células e moléculas
gue atuamreciprocamente parafornecer protecéo ao organismo contramicrorganismos
patogénicos e parasitas, por exemplo. Este sistema inclui dois elementos-chave: o
sistema imunologico inato e adquirido (MACEDO et al., 2010).

A imunidade inata opera em conjunto com a imunidade adquirida, sendo
caracterizada pela resposta rapida a agresséo, independentemente do contato prévio
com agentes agressivos, sendo a primeira linha de defesa, e por ser inespecifica,
ndo apresenta memdaria imunoldgica. A resposta imune inata € formada por barreiras
estruturais (pele e membranas mucosas), barreiras fisioldgicas (pH e nivel de
oxigénio), células especializadas (macrofagos, neutréfilos, células dendriticas e
células NK), proteinas do complemento e outras moléculas circulantes secretadas
(IFN, IL e TNF), comumente presentes em todos os individuos (MACEDO et al., 2010;
CASTRO, 2008). Seus mecanismos mais proeminentes incluem fagocitose, liberacao
de mediadores inflamatoérios, ativacdo de proteinas do complemento e sintese de
proteinas de fase aguda, citocinas e quimiocinas (CRUVINEL et al., 2010). Quando
essas defesas nao sao suficientes para destruir os invasores, mecanismos especificos
do sistema imunolégico adquirido podem ser necessarios para melhorar as respostas
imunes nao especificas (SOUZA, 2011).

A imunidade adquirida age por um periodo mais longo que o inato e possui
caracteristicas especificas e memaria imunologica. Assim, a resposta imune adquirida
confere protecdo ao organismo contra a reinfeccao (DORNAS et al., 2010) e fornece
uma protecdo mais eficaz contra patdgenos (MACEDO et al., 2010). Os principais
elementos do sistema imune adaptativo sao linfécitos T e B, células apresentadoras
de antigenos, mediadores humorais e citocinas (CASTRO, 2008).

Os linfocitos T estdo em populagdes funcionais distintas: CD4 e CD8; e fornecem
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funcdes auxiliares, efetoras e reguladoras, constituindo a imunidade mediada por
células. Os linfocitos B contribuem para a resposta imune secretando anticorpos ou
imunoglobulinas (lg) que sédo subdivididos em cinco classes: IgA, IgD, IgE, IgG e IgM,
constituindo a imunidade humoral (MACEDO et al., 2010; CASTRO, 2008). Maiores
detalhes sobre o sistema imune inato e adquirido podem ser obtidos, respectivamente,
nos estudos de revisdo conduzidos por Cruvinel et al. (2010) e Mesquita Junior et al.
(2010).

A imunomodulacéo do sistema imune é, portanto, de extrema importéncia e
funcbes anormais podem ser consideradas como a causa do desenvolvimento de
doencas como tumores ou da perda do reconhecimento de "self/non-self', como
ocorre em doencas autoimunes (SANTOS, 2010).

3 1 IMUNODEFICIENCIAS

Os disturbios de imunodeficiéncia sao divididos em primarios e secundarios.
Imunodeficiéncias primarias sdo desordens de origem genética que geralmente
estdo presentes na infancia e afetam diferentes componentes da imunidade inata e
adaptativa (DORNAS et al., 2010), sendo classificados de acordo com o sistema que
eles afetam e a linha de células envolvidas.

Enquanto os disturbios do sistema imune inato incluem disturbios fagociticos,
deficiéncias de complemento e disturbios de sinalizagdo celular, as deficiéncias
imunes adaptativas incluem distarbios envolvendo linfocitos T e linfocitos B. Embora
esses disturbios sejam categorizados dessa maneira, é importante mencionar que
todos os componentes do sistema imune sao interdependentes. (CASTRO, 2008).

Vale ressaltar que 330 desordens relacionadas as doencas de imunodeficiéncias
primarias foram descritas devido aos avangos nos métodos diagnésticos e estudos
genéticos (PICARD et al., 2018).

Sabe-se que em um cenéario com uma nutricdo desequilibrada, os componentes
necessarios para gerar uma resposta imune efetiva podem se encontrar reduzidos
(PONTON et al., 2013). Assim, a desnutricao energético-proteica € a causa mais
prevalente de imunodeficiéncia secundaria no mundo (CASTRO, 2008; CHINEN &
SHEARER, 2008), e os mais vulneraveis aos seus efeitos sdo criancas, ja que a
infancia € caracterizada como um periodo critico para o desenvolvimento da defesa
imunolégica (MACEDO et al., 2010).

Embora a desnutricdo grave seja uma condicdo que causa a imunodeficiéncia
adquirida mais prevalente, uma das causas mais conhecidas é o resultado da
infeccao pelo HIV (CASTRO, 2008). Isso porque, além da alta prevaléncia, a taxa de
mortalidade quando néo tratada € bastante alta (CHINEN & SHEARER, 2008).

Além disso, a disfungao imunoldgica induzida por drogas pode ser intencional,
através da administracdo de drogas imunossupressoras (CASTRO, 2008; DORNAS et
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al., 2010), conforme necessario para pacientes com doenca autoimune (GREENBERG,
2002), doencas neoplasicas e pacientes transplantados, ou quaisquer, decorrentes
de reacdes adversas a alguns agentes terapéuticos comumente prescritos, como
anticonvulsivantes e sulfonamidas (CASTRO, 2008).

Da mesma forma, o sistema imunolégico tem uma relagao direta com processos
carcinogénicos de modo que, semelhante aos processos infecciosos, as deficiéncias
imunolégicas podem ser a causa ou a consequéncia de uma doenga neoplasica
(SUCHKOQV et al., 2007).

Somado a isso, 0 processo traumatico decorrente de cirurgias onde a ruptura e
a perda de barreiras epiteliais, a ativacao inespecifica das células concomitante ao
estado imunolégico anérgico e niveis elevados de cortisol induzidos pelo estresse
podem contribuir para a imunossupresséo de um paciente (CHINEN & SHEARER,
2008).

Dentro dessa perspectiva, algumas doengas metabdlicas, como diabetes mellitus
e uremia (CHINEN & SHEARER, 2008; DORNAS et al. 2010), também causam efeitos
deletérios sobre a imunidade, resultantes de uma série de ag¢des defeituosas nas
fungdes do sistema imunolégico, incluindo, entre outros, a fagocitose, a quimiotaxia e
a resposta linfoproliferativa aos mitégenos (CHINEN & SHEARER, 2008).

4 | POLISSACARIDEOS

Polissacarideos sdo polimeros formados pela condensacdo de um grande
namero de monossacarideos, mutuamente ligados por ligagdes O-glicosidicas.
(REN et al.,, 2012) e sédo amplamente distribuidos em plantas, microrganismos
(fungos e bactérias), algas e animais; desempenhando um papel fundamental na
comunicacao célula-célula, na adesao celular e no reconhecimento molecular do
sistema imunologico e, sao biomacromoléculas essenciais (Yl, 2012) proporcionando
uma oportunidade para a descoberta de novos agentes terapéuticos, especialmente
relacionados a a¢do imunologica.

4.1 Plantas medicinais ricas em polissacarideos e sua relacao imunomoduladora

e imunoestimulante

Este grupo de metabdlitos modula principalmente a imunidade inata e, mais
especificamente, a funcdo dos macréfagos (LENZI et al., 2013). Assim, varios
mecanismos foram descritos na literatura ao longo dos anos.

Porquanto, polissacarideos detectados como componentes ativos do extrato de
Salicorniaherbaceal.., porexemplo, agemativando células monociticas e induzindo sua
diferenciacdo em macrofagos (ALAMGIR & UDDIN, 2010). Em Dendrobium officinale
(Tiepishihu), o extrato bruto dos polissacarideos do tronco (DOP) e suas fracdes
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(DOP-1 e DOP-2), compostos principalmente de manose e glicose, promoveram a
proliferacéo de esplendcitos, aumentaram a fagocitose e a citotoxicidade mediada por
células NK, aumento da producéao de 6xido nitrico (NO) por macréfagos, bem como a
estimulacdo da secrecéo de citocinas, tanto em esplendcitos quanto em macréfagos
(XIAetal., 2012). No caso da alga vermelha Porphyridium cruentum (S.F.Gray) Nageli,
os polissacarideos com atividade imunomoduladora demonstraram a indu¢édo de NO
e das citocinas TNF-a e IL-6 na linhagem celular de macréfagos murinos RAW 264.7
(ABDALA-DIAZ et al., 2010).

Cui et al. (2014) realizaram um levantamento dos efeitos de compostos isolados
de Fructus jujubae na ativagcdo de macrofagos e na proliferacdo de linfécitos. Foi
possivel observar que os dois compostos isolados induziram a producdao de NO
de forma dependente da concentracdo, sugerindo que houve rapida estimulacao
fagocitaria, levando esses compostos a serem considerados como ativadores da
imunidade inata. Ao analisar a proliferacdo de esplenocitos, meramente um dos
compostos (RQP1d) promoveu o aumento destas células, apenas quando estimulado
pelo lipopolissacarideo (LPS), e é interessante notar que essa estimulagcdo nao é
necessariamente dependente da concentragcdo. Uma alta concentracdo nao foi
necessaria para exercer efeitos mais fortes, o que ja havia sido relatado por outros
pesquisadores em estudos da atividade imunolégica de polissacarideos vegetais.

Em um estudo de Chen et al. (2011), isolou-se um polissacarideo soluvel em
agua obtido das folhas de Acanthopanax senticosus, o ASP-2-1, composto de sete
monossacarideos: ramnose, xilose, glicose, manose, arabinose, galactose e acido
glucurdnico. O ASP-2-1tem sido considerado um agente imunoestimulante promissor
para uso em alimentos ou medicamentos, devido a sua boa atividade imunomoduladora
in vitro, a qual é comprovada em um ensaio de reducao de 3-(4,5-dimetiltiazol-2il)-
2,5-difenil brometo de tetrazolina (MTT) para avaliar a proliferagdo de linfocitos do
baco induzida por Concavalina A ou LPS.

Mesmo uma atividade de eliminagdo de radicais livres exercida pelos
polissacarideos € conhecida. Chen et al. (2011) observaram que ASP-2-1 apresentou
um forte potencial antioxidante, indicado pelo seu poder de reducéo de ions de ferro,
atividades de eliminacao de radicais hidroxila e sequestro do radical 2,2-difenil-1-
picril-hidrazil (DPPH). Além disso, observou-se também a atividade sequestradora
de radicais superéxidos, que esta ligada a formacéo de outros radicais livres, como
peroxido de hidrogénio, hidroxila e oxigénio singleto em sistemas vivos, que danificam
as células.

Além disso, algumas plantas medicinais utilizadas em formulagdes fitoterapicas,
como Baptisia tinctoria radix, Echinacea pallida radix, Echinacea purpurea radix e
Thuja occidentalis Linn, que juntas compreendem Esberitox®N, tém sido referidas
na literatura por possuirem propriedades imunoestimulantes associadas a
polissacarideos e glicoproteinas (NASER et al., 2005; ALVES et al., 2014). No caso
do género Echinacea, suas preparag¢des sdo bem conhecidas e tém sido utilizadas ha
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varias décadas na prevencéao e tratamento da gripe (JAWAD et al., 2012). De acordo
com dados divulgados no Nutrition Business Journal, as vendas de produtos da
Echinacea nos EUA estdo em torno de US$ 120 milhdes por ano. Vale ressaltar que
as preparacoes de Echinacea podem ter um efeito estimulante ou supressor sobre a
imunidade inata, dependendo da natureza da preparacao utilizada, com o aumento
da imunidade atribuida ao extrato aquoso, contendo componentes hidrofilicos, como
polissacarideos, LPS e lipoproteinas, que atuam através do aumento de citocinas por
macréfagos e monaocitos (CECH et al., 2010).

Além disso, experimentos conduzidos para avaliar o potencial imunoestimulante
de células mononucleares do sangue periférico, demonstraram que polissacarideos
presentes no extrato e na fracdo aquosa de T. occidentalis resultaram em estimulacao
significativa das secrecdes de IL-6 e IL-13 e ndo apresentaram toxicidade significativa
nos ensaios de MTT (MARQUES, 2015; SILVA, 2015).

Kouakou et al. (2013) também avaliaram a presenca de polifendis nas fracoes de
polissacarideos, uma vez que esses compostos foram identificados nestas fragdes,
podendo alterar a conformacdo de polissacarideos por ligagcdes intermoleculares.
No entanto, os autores demonstraram que as atividades das fracdes estudadas néo
estavam associadas ao teor de polifendis, embora tenham sugerido que essa relacao
pode variar de acordo com a espécie ou tipo de atividade celular.

Os efeitos imunomoduladores dos polissacarideos de Cistanche deserticola Y.
C. Ma foram avaliados pela proliferacéo in vitro de linfécitos utilizando o método MTT
(ALAMGIR & UDDIN, 2010E) com relacéao aos polissacarideos da polpa de frutas de
Longan (Dimocarpus longan Lour.), destacou-se a fragcdo composta pelo complexo
polissacarideo-proteina (LPII), que além de estimular significativamente a proliferacao
de linfocitos e a fagocitose de macrofagos, ainda apresentou bom rendimento e
portanto, pode ser explorada como um potencial imunoadjuvante (YI, 2012).

Além de serem considerados agentes imunomoduladores promissores, a maioria
dos polissacarideos derivados de plantas medicinais € relativamente ndo-toxica (YUAN
et al., 2008) e sem efeitos colaterais significativos (XIA et al., 2012), diferentemente
dos polissacarideos bacterianos imunomoduladores e compostos sintéticos (XU et
al., 2012). A aplicagcdo do LPS como adjuvante imunoldgico, por exemplo, tem sido
prejudicada pela sua toxicidade relacionada ao lipidio A, componente responsavel
pela inducéo da febre, inicio da cascata do complemento, coagulo sanguineo e,
possivelmente, choque endotdxico (YUAN et al., 2008). Estes resultados suportam
o potencial uso de polissacarideos oriundos de espécies vegetais como novos
imunomoduladores potenciais.
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4.2 Algas marinhas ricas em polissacarideos e sua relacido com a

imunomodulacao

alguns estudos sobre identificagdo e isolamento alcangaram contribuicoes
evidenciadas neste campo de pesquisa. Um trabalho feito com microalgas verdes
comestiveis Chlorella pyrenoidosa Starr & Zeikus conseguiram o isolamento de
componentes lineares e ciclicos B- (1 — 2) -D-glucanos (SUAREZ et al., 2008) e
fracOes de alto peso molecular, B-D -Galp- (1 — 3) -B-D-Galp- (1 — 3) -backbone,
com propriedades imunoestimulantes de maior significancia (SUAREZ et al., 2010).

Além disso, outros estudos também apontaram para o isolamento e identificacao
de constituintes dessa classe de metabdlitos, dentre os quais podemos citar 0s
xiloglucanos (armazenamento heteropolissacarideo) de sementes de Copaifera
langsdorffii Desf., Hymenaea courbaril L. e Tamarindus indica L. (Rosério et al., 2011);
os (1 —6) -B-D-glucanos isolados de Agaricusbisporus (J.E. Lange) Imbach. e Agaricus
brasiliensis S. (SMIDERLE et al., 2013), as fracdes de polissacarideo das folhas de
Alchornea cordifolia (Schumach & Thonn.) Mull. Arg. contendo arabinogalactano do
tipo Il (Kouakou et al., 2013), e os arabinoxilanos do farelo de trigo ( Triticum aestivum),
que além do efeito imunoestimulante também mostraram efeitos protetores contra a
gripe aviaria (AKHTAR et al., 2012).

Wei et al. (2014) realizaram um estudo de polissacarideos isolados de
Enteromorpha prolifera, um tipo de alga comestivel amplamente utilizado na medicina
tradicional chinesa. Os polissacarideos desta espécie mostraram uma resposta
satisfatoria no melhoramento imunolégico ndo dependente da dose em camundongos
normais. No estudo, houve um aumento na proliferacdo de esplendcitos, induzida
pela Concavalina A; ativacdo de macréfagos; aumento da secrecédo de IFN-y e
IL-2 em linfécitos, fato que sugere ativacédo por imunidade mediada por células. Os
niveis séricos de serolisina também foram determinados, indicando um aumento
na imunidade humoral. Através da andlise da fosfatase alcalina, da superoxido
dismutase e da melhora da capacidade de remo¢ao de carbono, os pesquisadores
puderam relacionar os resultados com a melhora da capacidade celular fagocitaria
e, consequentemente, funcédo imunoldgica melhorada. Aléem disso, foi detectado o
aumento do nivel de NF-kB, que esta diretamente relacionado aos niveis das citocinas
imunolégicas.

4.3 Fungos ricos em polissacarideos e sua relacao com a imunoestimulacao

Em outro estudo, foi realizado o isolamento de duas fragcdes (GRMP1e GRMP2)
de polissacarideos do micélio de Gomphidius rutilus. A atividade antioxidante foi mais
proeminente na fracdo GRMP1, quando comparada a sua capacidade de capturar
hidréxido in vitro. No entanto, ha uma interferéncia positiva das duas fragbes na
proliferacéo de linfocitos que favorece a atividade imunolégica desta espécie (GAO
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et al., 2013).

Polissacarideos de Pleurotus tuber-regium (um tipo de basidiomiceto de sapréfita)
foram submetidos a extracdo aquosa e alcalina (W-PTR e A-PTR, respectivamente)
e seus efeitos sobre a regulacdo imunoldgica de macrofagos foram estudados. A
partir dos resultados desta pesquisa, foi possivel concluir que tanto a W-PTR quanto
0 A-PTR ativaram importantes citocinas intracelulares (IL-1, TNF-a, NO), bem como
ativaram enzimas que estdo diretamente ligadas a maturacdo dos macréfagos e
proliferacéo, aumentando-os. Quanto a fagocitose dos macrofagos, observou-se que
o W-PTR e o A-PTR apresentaram efeito dose-dependente e tempo-dependente,
onde o A-PTR apresentou efeito promotor significativo e superior ao W-PTR. (WU et
al., 2014).

4.4 Polissacarideos sulfatados

Paralelamente, ao longo dos anos, certos tipos de polissacarideos mostraram
consideravel potencial farmacologico para aplicagdes na industria de ingredientes
naturais funcionais, como o0s polissacarideos sulfatados encontrados em algas
marrons (WIJESINGHE & JEON, 2012) e nas raizes de Potentilla anserina L. Mostrou-
se que as raizes desta espécie operam com finalidade farmacéutica e alimentar, além
de representarem uma fonte rica para a descoberta de novos compostos de valor
medicinal, tendo demonstrado propriedades imunomoduladoras potentes in vitro e in
vivo através da modulacdo das fungdes fagocitarias, a atividade do acido fosfatase
e lactato desidrogenase, os niveis de IFN-y e IL-10 e a proliferacdo de linfocitos
esplénicos (CHEN et al., 2010).

Ainda sobre a aplicabilidade desses compostos, testes realizados por Wang et
al. (2013a) comprovaram que os polissacarideos sulfatados extraidos do corpo do
cogumelo Ganoderma lucidum apresentaram melhor bioatividade que seus derivados
carboximetilados. E com relagéo ao polissacarideo sulfatado porphyran, presente na
alga vermelha Porphyra vietnamensis, o estudo de Bhatia et al. (2013) demonstrou
eficiéncia no tratamento de animais contra efeitos secundarios de mielossupressao
induzida por ciclofosfamida.

Além da acdo imunoestimulante, os polissacarideos sulfatados podem atuar
também como agentes pro-inflamatdrios ou imunossupressores, e sua atividade
€ influenciada por diversos parametros, dentre eles, a estrutura quimica, o peso
molecular e a heterogeneidade dos sitios sulfatados (BHATIA et al., 2013). Com
relacdo ao peso molecular, varios autores relataram que os polissacarideos de maior
peso molecular possuem acdo imunoestimulante mais proeminente (SUAREZ et
al., 2010; REN et al., 2012). Kouakou et al. (2013) isolaram e caracterizaram quatro
fracOes e duas subfracdes de polissacarideos com diferentes pesos moleculares (4,9
a 39,5 kDa), a partir do extrato aquoso das folhas de A. cordifolia. A subfracdo de
maior peso molecular (AP-AUT), 39,5 kDa, foi altamente ativa nos testes bioldgicos,
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enquanto a subfracdo de baixo peso molecular (AP-AU2), 5,9 kDa, foi inativa ou
minimamente ativa. Os autores sugeriram que essa pode ser uma caracteristica
comum dos polissacarideos vegetais que modulam a fun¢gdo dos macrofagos, como
demonstrado anteriormente em varios estudos.

4.5 Relacao entre polissacarideos e atividade antitumoral

E importante mencionar que alguns polissacarideos se destacam ndo somente
pela atividade imunoestimulante, mas também pela atividade antitumoral, devido ao
aumento da atividade citotdxica, como demonstrado para o polissacarideo PCPw,
soluvel em agua, isolado e purificado a partir da raiz de Pulsatilla chinensis (Bunge)
Regel, que na dose de 100 mg/kg promoveu inibicao das células tumorais e melhora
significativa da anormalidade do sangue periférico e da anemia no grupo tratado em
experimentos realizados com camundongos (LIU et al., 2013). Da mesma forma, para
a espécie Schisandra chinensis (Turcz.). Baill, o polissacarideo SCPP11, também
soluvel em agua e de baixo peso molecular, também teve atividade citotoxica
indireta contra células tumorais in vitro, e melhorias nos parametros hematoldgicos
e bioquimicos em determinadas concentracoes, indicando que este € um potencial
adjuvante para cancer e na producéao de alimentos saudaveis (ZHAO et al., 2013).

O aumento dessa atividade citotoxica, contra os microrganismos ou contra as
célulastumorais, pode ser causado por varios mecanismos, como ativacao da atividade
fagocitica, aumento das espécies reativas de oxigénio, aumento da producao de NO;
e modulacao da secrec¢éo de quimiocinas e citocinas, como TNF-a, IL-1f3, IL-6, IL-10,
IFN-a e IFN-B (LENZI et al., 2013).

Do mesmo modo, resultados promissores também foram demonstrados pelos
polissacarideos encontrados em Sargassum fusiforme (Harv.) (CHEN et al., 2012)
e na erva Solanum nigrum L. (DING et al., 2012), bem como pelos arabinoxilanos
do farelo do trigo. Cao et al. (2011) demonstraram que os arabinoxilanos inibiram
significativamente o crescimento de tumores transplantaveis em 6rgdos como timo
e baco; efeitos correlacionados com o aumento da resposta imune promovida pela
atividade fagocitaria, a proliferacao de esplendcitos e células NK, a producéo de IL-2,
a reacao de hipersensibilidade de tipo retardado e 0 aumento da contagem periférica
de leucocitos.

Além dos polissacarideos contidos nas espécies acima, os polissacarideos
pertencentes a planta medicinal Thuja occidentalis L. assumiram um carater
proeminente na mediacdo da resposta imune celular e dos niveis de citocinas das
células metastaticas em modelos animais. Nesse caso, 0 experimento apresentado
por Sunila et al. (2011) mostrou que tanto a fragcao rica em polissacarideos quanto o
extrato originado das partes aéreas da planta promoveram um aumento na atividade
das células NK, na citotoxicidade dependente de anticorpos, e na citotoxicidade
dependente de complemento em células metastaticas, além de aumentarem os niveis
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de fatores antitumorais IL-2, inibidores teciduais de metaloproteinases e diminuicao
dos altos niveis de citocinas proé-inflamatérias IL-13, IL-6, TNF-a e o fator estimulador
de colbnias de granulécitos / macréfagos no soro de tumores metastaticos animais
quando comparados com animais controle. Assim, o experimento sugeriu claramente
arelevancia de T. occidentalis e seus polissacarideos nos mecanismos imunol6gicos
para reduzir a metastase de células tumorais.

No estudo utilizando os polissacarideos extraidos das raizes de Astragalus
membranaceus (PAM), suas acgdes foram avaliadas em camundongos com
hepatocarcinomaH22 (YANG et al., 2013). Houve uma drastica inibicéo do crescimento
tumoral no grupo de camundongos tratados com PAM, além de aumentar a fungcao
imunoldgica, fato observado por meio do aumento da secrecédo de IL-2, IL-12 e TNF-a.
No entanto, houve uma diminui¢ao na IL-10 sérica. Ademais, a administracdao de PAM
também favoreceu o aumento do indice fagocitario e a taxa fagocitaria de macrofagos
intra-abdominais em camundongos com carcinoma hepatocelular H22.

Ainda com relacdo a acdo imunoestimulante e antitumoral, vale ressaltar
que os polissacarideos de outras fontes também tém sido destacados, como
demonstrado para o cogumelo medicinal Inonotus obliquus (Ach. Ex Pers.) Pilat
(FAN et al., 2012), e para o polissacarideo-peptideo extraido do cogumelo Coriolus
versicolor, que foi utilizado como adjuvante na quimioterapia e que possui efeitos
antitumorais e imunomoduladores, justificando sua efetiva acdo no direcionamento
para tratamento de tumores. No experimento realizado por Sekhon et al. (2013), o
peptideo polissacarideo aumentou significativamente o numero de mondocitos, mas
com pequenas alteracdes na proliferacdo de células NK e linfécitos B e T. Esses
estudos confirmam a correlacdo do aumento da resposta imune com a atividade
antitumoral e também destaca a importancia dos polissacarideos imunomoduladores
oriundos dos cogumelos.

Conforme relatado por Ren et al. (2012), polissacarideos, polissacarideos-
peptideos e complexos proteina/polissacarideo isolados de cogumelos demonstraram
diferentes propriedades terapéuticas, dentre elas, as atividades imunomoduladora,
antitumoral, anti-inflamatéria e antioxidante, além de reduzir os niveis de colesterol
no sangue. Assim, alguns destes compostos foram comercializados especialmente
para terapias anticancer, como o Krestin®, obtido do cogumelo Trametes versicolor.

4.6 Polissacarideos como adjuvantes na eficacia imunolégica de vacinas

Sunetal. (2015) observaram bons resultados quanto as fun¢des imunes celulares
e humorais dos polissacarideos extraidos do rizoma Atractylodis macrocephalae
Koidz (RAMPS). Entéo, Zhao et al. (2016) analisaram a resposta imune desses
polissacarideos em frangos vacinados contra a Doenca de Newcastle. Com o estudo,
foi possivel observar a proliferacao de linfocitos e 0 aumento das células T CD4+e CD8*
e dos titulos de anticorpos, indicando uma melhora da imunidade humoral em frangos
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e, possivelmente, da eficacia imunoldgica da vacina. Eles também influenciaram a
distribuicao do ciclo celular, onde a fase S no grupo RAMPStp aumentou. Assim, 0s
resultados indicaram que as cadeias laterais de glicose presentes na estrutura do
polissacarideo podem ser responsaveis pela atividade imunoestimulante.

Wang et al. (2013b) também realizaram um estudo sobre frangos vacinados
contra a Doenca de Newcastle usando dois diferentes polissacarideos, CMP40 e
CMP50, extraidos do fungo Cordyceps militaris. Além de proporcionar crescimento
na producéao de linfocitos, tanto a CMP40 quanto a CMP50 aumentaram o titulo de
anticorpos séricos e melhoraram a concentragcao sérica. Assim, pode-se concluir que
os polissacarideos isolados de Cordyceps militaris também promoveram um aumento
na eficacia imunoldgica da vacina.

Observacoes semelhantes foram feitas no estudo de Feng et al. (2015),
onde respostas imunes celulares e tumorais especificas foram avaliadas apds a
vacinacédo. Os polissacarideos soluveis em agua de Chuanminshen violaceum foram
co-administrados em camundongos imunizados contra o virus da febre aftosa e foi
possivel observar, através do aumento de titulos de IgG, esplendcitos, capacidade
fagocitaria de macrofagos peritoneais, NK e linfocitos T citotdxicos, que esses
polissacarideos atuam como indutores da resposta imune, dando protecao contra
este virus. Outrossim, os polissacarideos de Chuanminshen violaceum aumentaram
a expressao de IFN-y em células T CD8* e a expresséo de IL-2, IFN-y e IL-4 em
células T CD4+.

51 CONCLUSAO

Descobriu-se que os polissacarideos, assim como outros metabdlitos naturais,
tém um forte potencial de atividade imunoestimulante e podem ser utilizados como
fonte de novos agentes terapéuticos para o fortalecimento do sistema imunoldgico.
Isto é extremamente importante, uma vez que varias doencgas, especialmente
infecciosas ou neoplasicas, tém uma relacao direta com as varias condi¢des existentes
de imunodeficiéncias. Além disso, outras aplicacées tém sido demonstradas, como
a utilizacdo na suplementacéo dietética de animais aquaticos e aves, mostrando
outro nicho de relevancia no mercado. Portanto, devido as necessidades do
mercado, e devido aos resultados promissores relatados, nosso grupo de pesquisa
concentrou esforcos nesse sentido, com o objetivo de desenvolver novos produtos
imunoestimulantes, a partir de matérias-primas vegetais ricas em polissacarideos.
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RESUMO: A  Terminalia  catappa L.
(Combretaceae), conhecida popularmente

como castanhola, possui em suas folhas e frutos
compostos triterpénicos, taninos e flavonoides,
e atividades bioldégicas como anti-inflamatoria,
cicatrizante e antimicrobiana. O presente
trabalho objetivou desenvolver uma logcéo toque
seco a base de folhas de castanhola. A pesquisa
foi realizada no Laboratoério de Desenvolvimento
de Produtos Farmacéuticos da Universidade de
Fortaleza e consistiu nas etapas de preparo
do extrato seco, desenvolvimento da locao
e avaliacdo dos parémetros organolépticos
e fisico-quimicos. Os resultados obtidos
evidenciaram que o produto elaborado pode
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(Terminalia catappa L.)

ser uma alternativa para pacientes/usuarios
que possuem pele oleosa; porém, estudos,
principalmente, in vivo devem ser realizados
para determinar a eficacia do produto.
PALAVRAS-CHAVE: Cicatrizacao.
Terminalia.

DEVELOPING A DRY TOUCHING LOTION
CONTAINING CASTANET EXTRACT

(Terminalia catappa L.)

ABSTRACT: Terminalia catappa L.
(Combretaceae), popularly known as
castanet, has in its leaves and fruits triterpenic
compounds, tannins and flavonoids, and
biological activities such as anti-inflammatory,
healing and antimicrobial. The present work
aimed to develop a dry touch lotion based on
castanet leaves. The research was carried out
at the Pharmaceutical Products Development
Laboratory of the University of Fortaleza and
consisted of the steps of dry extract preparation,
lotion development and evaluation of
organoleptic and physicochemical parameters.
The results showed that the elaborated product
can be an alternative for patients/users who
have oily skin; however, mainly in vivo studies
should be performed to determine the efficacy
of the product.

KEYWORDS: Cicatrization. Tannins. Terminalia.

Taninos.
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11 INTRODUCAO

A Terminalia catappa L., pertence a familia Combretaceae, € conhecida
popularmente como chapéu-de-sol, castanhola, castanheira ou castanholeira, e se
desenvolve em regibes tropicais e subtropicais, como o Nordeste brasileiro. E uma
arvore nativa de regioes litoraneas do Oceano indico, mede cerca de 25 a 45 metros de
altura, possui folhas coriaceas que apresentam nervuras aparentes com comprimento
de 20 a 30 centimetros. Os seus frutos, medem entre 3 a 5 cm, contendo sementes ricas
em 0leo; seu tronco varia de retilineo a tortuoso, com casca aspera e de cor cinza (IVANI
et al,, 2008). Pode adaptar-se a diferentes solos, sejam inférteis ou arenosos, além
de ser resistente as diversas alteragdes de calor, frio, ventanias e seca (durante esse
periodo podem perder as suas folhas uma ou duas vezes ao ano) (SOUZA et al., 2016).

Ressalta-se que as principais classes de metabdlitos secundarios presentes nas
folhas e frutos séo os taninos (encontrados em quase toda planta), flavonoides e
triterpenos (MARQUES et al., 2012; TERCAS et al., 2017).

Diversas pesquisas tém sido desenvolvidas sobre as propriedades biologicas
dessa espécie na area da saude, sendo descritas atividades como anti-inflamatéria,
cicatrizante, antimicrobiana, antiviral e antidiabética (LIN et al., 1997; LIU et al., 1996;
LIN; HSU; LIN, 2001; FAN, 2004; MININEL et al., 2014).

Neste sentido, visto o potencial cicatrizante e anti-inflamatdrio da planta e ciente
da importancia de alternativas que reduzam a inflamacéo, a dor e acelerem o periodo
de cicatrizacao, o objetivo do presente estudo foi desenvolver uma lo¢céo toque seco
a base de folhas de castanhola.

2| METODOLOGIA

A pesquisa foi realizada no Laboratério de Desenvolvimento de Produtos
Farmacéuticos da Universidade de Fortaleza (UNIFOR) e consistiu nas etapas de
preparo do extrato seco, desenvolvimento da locédo e avaliacdo dos parametros
organolépticos e fisico-quimicos.

Preparo do extrato seco

Para obtencdo do extrato, inicialmente foram coletados 700 g de folhas de
castanhola ( Terminalia catappalL.) no campus da UNIFOR, localizado no Bairro Edson
Queiroz em Fortaleza no estado do Ceara, na Av. Washington Soares. Em seguida,
realizou-se a higienizagdo das folhas com hipoclorito de sédio na concentracéo de
2% e, posteriormente, a secagem em estufa a 45°C por 48 horas. ApOs esse periodo,
foi realizada a extragao com agua destilada com objetivo de obter um extrato aquoso
na concentracao de 50%. O extrato obtido (450 mL) foi filtrado e acondicionado em
um recipiente de vidro &mbar bem vedado e armazenado em geladeira a 4°C (LIN;

HSU; LIN, 2001; FAN, 2004; MININEL et al., 2014).
165
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Para o processo de liofilizagao do extrato aquoso, primeiramente foi realizado o
congelamento do mesmo em freezer -86 °C. Posteriormente, realizou-se a liofilizacéo,
por 10 horas no liofilizador (SP Scientific Virtis AdVantage 2.0, Plus EL-85). Apds o
término da liofilizagdo, o p6 obtido (40 g) foi armazenado em um frasco ambar no
dessecador em temperatura ambiente (LIN; HSU; LIN, 2001; MININEL et al., 2014).

Desenvolvimento da locao toque seco

Na Tabela 1 estdo dispostos os componentes, concentracdes, funcdes e as
fases dos excipientes utilizados na preparacdo da locéo. Destaca-se que a logao
pode ser utilizada em todos os tipos de pele, pois possui uma textura fluida com
rapida absorcao, além de conseguir reter a agua, evitando que a pele fique ressecada
e tornando-a mais hidratada (MINAMI et al., 2015).

Locao na porcao de 100g

Componente Concentracao (%) Funcao Fase
Agua destilada gsp 100% Veiculo Aquosa
Alcool cetoestearilico etoxilado 5% Tensoativo Oleosa
Alcool estearico 3% Emulsificante Oleosa
Glicerina 3% Umectante/emoliente  Oleosa
Hidroxipropilmetilcelulose 2% Polimero espessante  Aquosa
Vaselina solida 2% Emoliente Oleosa
Monoestearato de glicerina 1,5% Emulsificante Oleosa
Polissorbato 80 1,5% Tensoativo Aquosa
Decamethylcyclopentasiloxane 1% Silicone —
Nipagim 0,2% Conservante Aquosa
Nipazol 0,1% Conservante Oleosa
Acido etilenodiamino tetra-acético 0,1% Sequestrante Aquosa
Butil hidroxitolueno 0,05% Antioxidante Oleosa
Extrato natural de castanhola (Liofilizado) 0,3% Principio ativo —
Esséncia de Fougere gs Aromatizante —
Trietanolamina as Neutralizante —

Tabela 1. Componentes, concentracdes, funcdes e fases dos excipientes utilizados na logéo.

Foram pesados, separadamente, os excipientes pertencentes da fase aquosa
e oleosa em balanca analitica (Shimadzu, AUY 220), em seguida, a fase oleosa e
aquosa foram aquecidas separadamente em chapa aquecedora (Plataforma Quimis)
até atingir 80°C. Posteriormente, aos poucos, a fase aquosa foi vertida na fase
oleosa sob agitacao, até obter a temperatura de 40°C. Quando a emulséo atingiu
esta temperatura, foi adicionado o principio ativo para evitar degradacao (quantidade
necessaria para obter o efeito cicatrizante e anti-inflamatorio comprovados através de
testes in vivo por Liu et al., (1996), Lin et al. (1997), Lin, Hsu e Lin (2001) e Fan et al.

Farmacia Clinica e Atencao Farmacéutica Capitulo 16




(2004)), silicone, trietanolamina e esséncia. Apos a obtencao da logéo, realizou-se o
envase em um recipiente vedado e armazenado.

Parametros organolépticos

As caracteristicas organolépticas foram determinadas macroscopicamente de
acordo com o Guia de Estabilidade de Produtos Cosméticos (BRASIL, 2004).

Parametros fisico-quimicos
Teste de centrifugacao

Alocéo foi submetida a uma rotagdo de 574 x g por 30 minutos a 25°C. Para isso,
utilizou-se 70 g da amostra em tubos falcon em triplicata (BRASIL, 2004; FIRMINO
etal., 2011).

Viscosidade

A viscosidade aparente da lo¢ao foi determinada através do viscosimetro de
Brookfield (VD-Il + PRO), que é utilizado na caracterizacéo reologica de fluidos
newtonianos e ndao-newtonianos. Para analise do perfil da viscosidade utilizou-se o
spindle S3 (primeiramente foi selecionado dois spindles S3 e S4 e avaliado os valores
de viscosidade do produto, sendo que o S3 foi 0 mais estavel, ou seja, ndo apresentou
oscilagcées com relacao aos valores de viscosidade) (BRASIL, 2008). Os valores de
viscosidade foram analisados usando programa Excel verséo 15.26.

pH

Para aferir o pH da log¢ao utilizou-se o pHmetro (R-TEC-7-MP); porém, antes
de utiliza-lo, foi realizado a calibracédo do aparelho, utilizando uma solugdo tampéao
(BRASIL, 2008).

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Nas Tabelas 2 e 3 encontram-se o0s resultados obtidos nos parametros
organolépticos e fisico-quimicos, respectivamente. Com base nesses resultados e
conforme o Guia de Estabilidade de Produtos Cosméticos, a logcao ficou dentro das
especificacdes estipuladas para o produto (BRASIL, 2004; BRASIL, 2008), tornando-o
desta forma, uma alternativa para os pacientes/usuarios que possuem pele oleosa,
visto o seu potencial toque seco proporcionado pelo silicone (MINAMI et al., 2015).

De acordo com Krambeck (2009), os silicones possuem baixa oleosidade,
facil aplicacéo e excelentes propriedades sensoriais, que reduzem a adesividade e
lubrificam a pele. Cabe frisar que essas propriedades se devem a prépria estrutura
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dos silicones, que possuem cadeias de polimeros independentes umas das outras
(FIRMINO et al., 2011).

Ressalta-se que os taninos elagicos (punicalagina e punicalina) presentes no
extrato aquoso de castanhola, apresentam atividades adstringentes, estruturando um
revestimento de protecao na pele (MONTEIRO et al., 2005; MININEL et al., 2014).

Aspecto visual Cor Odor Sensacéo ao tato
Homogéneo e . Caracteristico da

. Verde claro . Toque seco
uniforme esséncia de Fougere

Tabela 2. Resultados obtidos nos paradmetros organolépticos.

* Caracteristico do extrato de castanhola.

Estabilidade Viscosidade pH

Estavel 95.333-5880 cP 5,9-6,0

Tabela 3. Resultados obtidos nos pardmetros fisico-quimicos.

Com relac&o aos valores obtidos de viscosidade, destaca-se que foi observado
uma queda da viscosidade conforme o aumento do gradiente de velocidade,
caracterizando a amostra como um fluido ndo-newtoniano pseudoplastico, ocorrendo
a reducao da viscosidade com o aumento da tens&o de cisalhamento, como mostra-
se a figura 1 (CORREA et al. 2005; FIRMINO et al., 2011).

40.000 —8= A mostra

0.6 1,5 3 6 12
Rotacao (rpm)

Figura 1. Viscosidade da log&o.

Fonte: Autores.

41 CONCLUSAO

A locéo elaborada apresentou as caracteristicas ideais de uma formulagéo para
area facial. Contudo, é necessario a realizacao de anéalise microbiolégica, estabilidade
acelerada e estudos in vivo para determinar a eficacia do produto.
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RESUMO: A propolis vermelha €é uma
substancia resinosa produzida por abelhas Apis
melifera em regides diferentes das plantas. Ela
contém substancias quimicas que apresenta
muitas propriedades bioldgicas. Buscou-se
analisar a ac&o antimicrobiana do extrato
etandlico da prépolis vermelha de acordo com
o melhor resultado fitoquimico da sazonalidade.
As amostras  foram coletadas em duas
estacdes do ano diferentes, em Junho/2018 e
Dezembro/2018. Foram realizados os testes de
triagem fitoquimica, determinacdo quantitativa
de compostos fendlicos e de flavonoides totais.
A avaliacdo da atividade antimicrobiana foi
realizada pelo método de agar difusdao com o
extrato nas concentracdes de 15, 30, 60, 90,
120 pL, frente a Escherichia coli ATCC 25922,
Staphylococcus aureus ATCC 25923 e Candida
sp. No teste qualitativo foi detectada a presenca
dos mesmos metabdlitos secundarios nas
duas estagdes: fendis, catequinas, flavonona,
flavonas, flavonobis e xantonas, triterpendides
e saponinas. A comparacao quantitativa de
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compostos fendlicos e flavonoides nas duas estacdes verificou que houve um maior
teor das duas substéncias na estacdo verdo (1045,06 mg EAG/g de propolis e 55,71
mg EQ/g de proépolis, respectivamente). Os testes antimicrobianos realizados com a
propolis da estacéo veréo inibiram o crescimento de S. aureus ATCC 25923, sendo que
E. coliATCC 25922 e Candida sp. foram resistentes a todas as concentragdes testadas.
Pode-se concluir que a propolis vermelha alagoana possui maior teor de compostos
fendlicos e flavonoides no veréo e que devido a presenca destas substancias ocorreu
a inibicdo do crescimento de S. aureus ATCC 5923.

PALAVRAS-CHAVE: Prépolis vermelha. Estagdes do ano. Produtos bioldgicos.

INFLUENCE OF SEASONALITY ON ANTIMICROBIAL ACTIVITY OF PROPOLIS
ALAGOAS RED

ABSTRACT: Propolis is a resinous substance red produced by bees honeybee Apis in
different parts of plants. It contains chemicals that presents many biological properties.
We sought to examine the antimicrobial action of ethanolic extract of propolis red
according to the best result of phytochemical seasonality. The samples were collected
in two different seasons, in June and December 2018/2018. The phytochemical
screening tests, quantitative determination of phenolic compounds and flavonoids.
The evaluation of antimicrobial activity was held by the agar diffusion method with
the extract at concentrations of 15, 30, 60, 90, 120 uL Escherichia coli to ATCC
25922, Staphylococcus aureus ATCC 25923 and Candida sp. In the qualitative test
detected the presence of the same secondary metabolites in two seasons: phenols,
catechins, flavonona, flavones, flavonols and xanthones, and triterpenoids saponins.
The quantitative comparison of phenolic compounds and flavonoids in the two seasons
it was found that there was a greater content of two substances in summer season
(1045.06 mg/g of EAG propolis and 55.71 mg EQ/g, respectively). Antimicrobial tests
performed with propolis summer station, inhibited the growth of S. aureus ATCC 25923,
and E. coli ATCC 25922 and Candida sp. were resistant to all concentrations tested.
It can be concluded that the red propolis alagoana has highest content of phenolic
compounds and flavonoids in the summer and that due to the presence of these
substances occurred the growth inhibition of S. aureus ATCC 5923.

KEYWORDS: Red propolis Seasons. Biological products.

11 INTRODUCAO

A propolis € uma substancia resinosa produzida por abelhas Apis mellifera
coletadas em regides diferentes das plantas para proteger a colmeia contra os
microorganismos (SOUZA; FISCHER; VARGAS, 2013; RODRIGUES, 2015).

As diferentes caracteristicas fisicas, quimicas e bioldgicas e as regides
geograficas classificavam 12 tipos de prépolis no Brasil, com resina de coloragcéao
escura ou amarronzada (DAUGSCH et al., 2006).
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Posteriormente, um novo tipo de propolis proveniente da regido de mangue
do Estado de Alagoas teve sua origem botanica identificada como Dalbergia
ecastophyllum (L.) Taub. Essa prépolis tem demonstrado varias atividades bioldgicas
em ensaios in vitro. E denominada de "prépolis vermelha" por causa da sua coloragéo
vermelha intensa (CABRAL, 2009).

Essa variagcdo pode ser explicada pela grande biodiversidade brasileira e
diversidade sazonal (LONGHINI et al., 2007). Sua cor e composi¢cao podem variar
de acordo com os metabdlitos da flora visitada pela abelha (SOUZA; FISCHER,;
VARGAS, 2013; RODRIGUES, 2015). Além disso, também pode sofrer alteracdes
devido ao clima, temperatura, espécie, época de colheita, flora local, regido de coleta
e ainda da variabilidade genética das abelhas-rainhas (PARK, 1998; PORTILHO et
al., 2013).

Em sua composicéao estéo inclusos: flavonoides, aldeidos, cetonas, terpenoides,
fenilpropanoides, ésteres, aminoacidos, acido cinamico, carboidratos, acidos graxos
e outros compostos em pequenas quantidades (LIBERATO et al., 2009). Possui
também elementos inorganicos como cobre, manganés, ferro, calcio, aluminio,
vanadio e silicio (MARCUCCI et al, 1996).

Desses constituintes os compostos fendlicos merecem destaque, pois a atividade
antimicrobiana da propdlis esta relacionada a presenca dessas substancias quimicas
(JUNIOR et al, 2012).

Dentre outras agdes bioldgicas ja comprovadas em diversas pesquisas, encontra-
se a atividade antibacteriana e antifungica, contra Staphylococcus aureus (ATCC
25923), Streptococcus mutans (UA 159), Enterococcus faecalis, Bacillus subitilis e
Candida albicans, e foi comprovada sua acao bacteriostatica frente a Escherichia coli,
Shaphycococcus aureus e Candida albicans em associacao com outras substancias
(SANTOS, et al., 2003; D'AURIA et al., 2003; PACKER; LUZ, 2007; DAUGSCH et al.,
2006; MELANI, 2009).

A atividade antibacteriana dos extratos da propolis que € atribuida a presenca dos
compostos fendlicos € uma propriedade biolégica que vem despertando o interesse
farmacéutico (VOLPI; BERGONZIN, 2006; SIMOES et al., 2010), principalmente as
prépolis brasileiras, pois de acordo com Bastos et al., 2008 s&o unicas e possuem
melhor atividade biolégica do que as originarias dos Estados Unidos.

Apropolis de Alagoas se caracteriza como uma importante alternativa terapéutica
frente a microrganismos como a Candida sp., Staphylococcus aureus, Streptococcus
pyogenes, Streptococcus agalactiae, Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli.

O fungo do género Candida sp. pertencente a Familia Cryptococcaceae,
microbiota normal da pele, cavidade oral, tubo digestivo, intestino e mucosa vaginal
conhecido por ser o patdgeno oportunista em pacientes imunodeprimidos. A formacao
do tubo germinativo com consequente desenvolvimento da forma filamentosa, a
variabilidade fenotipica (switching), a producao de toxinas, a aderéncia a superficie
celular e a producédo de enzimas extracelulares, constituem os fatores que contribuem
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para o desencadeamento da infeccdo por este patégeno (KIMATI et al.,, 1997;
MARQUES et al., 2006). Estudos ja realizados com o género Candida sp. sugerem
novas pesquisas com maiores concentracdes do extrato da propolis sobre o efeito
antifungico (CASADO, 2015).

Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes e Streptococcus agalactiae sao
cocos Gram positivos, fazem parte da microbiota normal, porém possuem capacidade
patogénica podendo causar infec¢des de pele grave, infecgdes no trato respiratorio e
meningite em recém-nascidos, respectivamente, entre outros (KONEMAN e ALLEN,
2008). As bactérias Gram negativas como Klebsiella pneumoniae e Escherichia coli,
conhecidas como patégenos oportunistas levam o individuo a diversas infec¢oes
como pneumonia, infecgdes urinarias e podendo levar a sepse em casos severos. Sao
bactérias que preocupam por histéricos de resisténcia a antimicrobianos sintéticos
(KONEMAN e ALLEN, 2008; MURRAY, ROSENTHAL; PFALLER, 2014).

A resisténcia microbiana caracteriza-se como um problema de saude publica
mundial, onde os microrganismosinfecciosos adquiremresisténcia aos antimicrobianos
disponiveis (CARVALHO et al, 2011; SANTOS, 2015). Sendo assim, é imprescindivel
a realizacdo de pesquisas utilizando produtos naturais bioativos, como a propolis
vermelha de Alagoas, visto que o surgimento de infecgdes por bactérias e fungos
resistentes sao crescentes. Diante do exposto, o objetivo da pesquisa foi analisar
a acao antimicrobiana do extrato etandlico da propolis vermelha de acordo com os
resultados fitoquimicos da sazonalidade.

2 | MATERIAIS E METODOS

2.1 Coleta da propolis vermelha e estudo da sazonalidade

Amostras da préopolis vermelha representando as duas estacdes do ano (veréao
e inverno) foram coletadas na Apicola Almar, localizado no municipio de Marechal
Deodoro- AL, nos meses de Junho/2018 e Dezembro/2018. Estas amostras foram
utiizadas para a preparacdo dos extratos etandlicos brutos e posteriormente
submetidas aos testes de triagem fitoquimica, determinacao de compostos fendlicos
e de flavonoides, na qual a que apresentou o maior teor de tais compostos foi
selecionada para a avaliacéo da atividade antimicrobiana.

2.2 Preparacao do extrato etandlico

O extrato etandlico bruto da propolis vermelha foi preparado através do método
de maceragao, das amostras rasuradas em contato com etanol absoluto por 72 horas,
apo6s esse periodo, o extrato foi filtrado em papel filtro. A amostra liquida obtida foi
entdo submetida a concentracdo em evaporar rotatério sob presséao reduzida até a
obtencdo do extrato etandlico bruto (SIMOES, et al. 2010).
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2.3 Prospeccao fitoquimica

A realizacdo da triagem fitoquimica teve como base a metodologia proposta
por Matos (1997), a qual esta sendo trabalhada com algumas adaptacodes, a fim de
realizar a prospeccéao dos seguintes aleloquimicos: fendis, taninos pirogalicos, taninos
flobafénicos, antocianina e antocianidina, flavonas, flavonoéis, xantonas, chalconas,
auronas, flavonondis, leucoantocianidinas, catequinas, flavononas, esteroides,
triterpendides, saponinas, alcaloides e heterosideos cianogenéticos.

2.4 Determinacao de compostos fendlicos

O conteldo de compostos fendlicos da amostra foi realizado baseado no método
especrofotométrico de Folin-Ciocalteau, com algumas modificagdes. Para a curva de
calibracéao utilizou-se solugdes de acido galico nas concentrag¢des de 0,1, 0,075, 0,06,
0,025, 0,015, 0,01, 0,05 g/mL, dissolvido em agua destilada. Os valores de fendis
totais sdo expressos como equivalentes de &cido galico (mg equivalente de acido
galico/g de amostra) (WETTASINGHE; SHAHIDI, 1999). Em 0,5 mL de cada amostra
foram adicionados 0,5 ml do reagente Folin-Ciocalteau 2N e 1 mL de agua. Agitou-se
e ap6s um periodo de 2 minutos adicionou-se aos tubos 0,5 mL de carbonato de sodio
(Na,CO,) a 10%. Apoés 1h de incubagéo, a temperatura ambiente ao abrigo da luz,
a absorbéancia foi mensurada em espectrofotometro UV-VIS a 760 nm, usando agua
destilada como branco (WETTASINGHE; SHAHIDI, 1999).

2.5 Determinacéao de flavonoides totais

Para a quantificagdo de flavonoides foi utilizado um ensaio descrito por Souza
et al. (2011); com adaptacOes para realizagcado do teste em microplacas. A curva de
calibragdo foi realizada utilizando a quercetina diluida em metanol nas concentracoes
de 0,08, 0,025, 0,020, 0,015, 0,01, 0,005, 0,0025, 0,00125 mg/mL. As amostras foram
diluidas a uma concentracéo de 0,150mg/mL, em metanol. E a 2,0 ml destas solucbes
foram adicionados 1,0 ml do reagente de cloreto de aluminio 2% solugcéo também
diluida em metanol.

A placa foi deixada por 15 minutos no escuro e posteriormente foi realizada a
leitura das amostras em espectrofotdbmetro UV-VIS a 420 nm. Este ensaio foi realizado
em triplicata. Para o calculo do teor de flavonoides foi utilizada uma curva de calibragcéo
através do padrao quercetina e expressos em mg equivalente de quercetina por g de
amostra.

2.6 Ensaios de atividade antimicrobiana “in vitro”

Para determinar o perfil de sensibilidade frente ao extrato da prépolis vermelha,
foi utilizado o método de disco difusdao desenvolvido por Kirby-Bauer. Os meios de
cultura foram preparados de acordo com o fabricante (NCCLS, 2003). Com uma alca
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de platina devidamente flambada e resfriada, o microrganismo foi removido para
suspender em solucéo salina estéril (0,9%) até obter-se uma turvacéo compativel com
o grau 0,5 da escala de McFarland (1,5 x 108 Unidades Formadoras de Colénias/mL)
posteriormente, foram distribuidas uniformemente com auxilio de swabs na superficie
de placas de Petri de 140x15 mm contendo Agar Mueller Hinton para bactérias e Agar
Sabouraud para o fungo. Ap6s 5 minutos foram aplicados os discos estéreis de papel
filtro de aproximadamente 6 mm que foram impregnados com 20 pL em diferentes
concentracdes de 15, 30, 60, 90 e 120 L do extrato etandlico diluidos em Sulféxido
de Dimetilo (DMSO) (NCCLS, 2003).

O ensaio foi realizado em triplicada para todas as cepas (Escherichia coli ATCC
25922, Staphylococcus aureus ATCC 25923 e Candida sp. oriunda de isolado clinico).
Como controle positivo foram utilizados discos de imipenem e gentamicina para as
bactérias e para o fungo de fluconazol e cetoconazol. E como controle negativo, foi
utilizado discos contendo 20 yL de DMSO (NCCLS, 2003).

As placas inoculadas com as bactérias e fungo foram deixadas 2h em temperatura
ambiente para pré-incubacéo e em seguida incubadas em estufa por 24-48h a 35+2
°C e a 32+2 °C, respectivamente. Os halos de inibicao foram mensurados com o
auxilio de um paquimetro e interpretados como resistente e sensivel (NCCLS, 2003).

3| RESULTADOS

Foram avaliadas a atividade antimicrobiana de dois extratos da propolis colhida
em diferentes estacbées do ano, no inverno (junho/2018) e no veréo (dezembro/2018)
biodirecionado pela composicao fitoquimica.

3.1 Triagem fitoquimica

A prospeccdo fitoquimica realizada demonstrou a presenca de taninos
flobafénicos, catequinas, favonovoas, flavonas, flavonois, xantonas, triterpendides
e saponinas. Como pode ser notado, foram identificados os mesmos metabdlitos
secundarios nas duas estacdes estudadas (Quadro 1).

CONSTITUINTES QUIMICOS INVERNO VERAO
FENOIS N N
TANINOS PIROGALICOS N N
TANINOS FLOBAFENICOS P P
ANTOCIANINA E ANTOCIANIDINA N N
CHALCONAS E AURONAS N N
FLAVONONOIS N N
LEUCOANTOCIANIDINAS N N
CATEQUINAS P P
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FLAVONONAS P P
FLAVONAS, FLAVONOIS E XANTONAS P P
ESTEROIDES N N
TRITERPENOIDES P P
SAPONINAS P P

Quadro 1 - Constituintes quimicos da propolis vermelha do Estado de Alagoas.
(N)=Negativo; (P)=Positivo

Como o método realizado no estudo foi qualitativo, pode ser que a variacao
nos compostos quimicos ndo tenha sido detectada pelo ensaio realizado. Nunes
et al. (2009), verificou por Cromatografia em Camada Delgada (CCD) a presenca
de praticamente os mesmos compostos em diferentes meses de fevereiro, junho e
outubro.

Um estudo realizado com propolis vermelha, também oriunda do municipio de
Marechal Deodoro, Alagoas, encontrou no extrato etandlico de prépolis e na fracéo
cloroférmica do mesmo extrato, quercetina (flavonoide), formononetina e daidzeina
(isoflavonas) e acido ferulico (acido fendlico) (CABRAL et al., 2009). Mendonca (2012)
durante realizacdo da triagem fitoquimica da prépolis vermelha alagoana identificou
a presenca de taninos flobafénicos, flavonas, favonois, xantonas e saponinas.
Utilizando o mesmo método de analise, Oliveira et al. (2012) encontraram a presenca
de taninos, flavonas, flavondis e xantonas e suspeita trés amostras de extratos de
prépolis comercializados em Barra do Gargcas-MT.

3.2 Compostos fendlicos

Para quantificar o teor de compostos fenélicos na amostra, foi realizada a curva
de calibrac&o utilizando o Acido Galico (Grafico 1), cujo valor de R2 foi de 0,995, valor
aplicado na férmula para obter o valor de compostos fendlicos, que foi de 671,77 mg
EAG/g de propolis correspondente a estagdo inverno e de 1045,06 mg EAG/g de
prépolis coletada na estagcao verao.
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Gréfico 1 - Curva padrdo, com sua respectiva equacao de reta, para o acido
galico.

Analisando a propolis vermelha alagoana, no estudo de Cabral et al (2009)
foram detectados 257,98 mg EAG/100g de proépolis, valor inferior quando comparado
com presente estudo. Esses resultados também s&o maiores quando confrontados
com analise fitoquimica da propolis vermelha do municipio de Coromandel-MG, cujo
resultado foi 30 mg EAG//100g de propolis (NASCIMENTO et al., 2006).

Neves, Alencar e Carpes al. (2009) verificou que a propolis de Maceié-AL tinha
13,78 mg EAG/g de propolis de compostos fendlicos, sendo maior quantidade de
fendis encontrada, quando comparada com prépolis de outros estados do Brasil.

3.3 Flavonoides totais

Para quantificar o teor de compostos fenélicos na amostra, foi realizada a curva
de calibragao utilizando a quercetina (Grafico 2), cujo valor de R? foi de 0,9993, valor
aplicado na férmula para obter o valor de compostos fendlicos, que foi de 13,72 mg
EQ/g de propolis correspondente a estacéo inverno e de 55,71 mg EQ/g de prépolis
coletada na estacao veréo.
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Gréfico 2 — Curva padréo, com sua respectiva equacao de reta, para a quercetina.

Apesar da importancia para a atividade bioldgica da prépolis vermelha, alguns
autores afirmam que os flavonoides na prépolis vermelha possuem baixo teor do
referido composto quimico (PEREIRA et al. 2002; BANKOVA et al., 1995).

No estudo realizado por Oliveira e Andolfatto (2014) encontrou 11,86 mg EAG
g/ de propolis em amostras de prépolis produzidas por abelhas geneticamente
modificadas. 4,68 mg EAG g/ propolis de flavonoides totais foram detectados por
Neves, Alencar e Carpes (2009) em amostras de pélen apicola obtidas na cidade de
Macei6-AL, sendo o terceiro maior teor em comparacao com amostras de propolis de
outros estados brasileiros.

3.4 Atividade antimicrobiana

Para biodirecionar o estudo da sazonalidade na atividade antimicrobiana da
propolis vermelha de Alagoas foram realizados os testes de atividade antimicrobiana
com o extrato etandlico da propolis vermelha (EEPV) da estacao verao, por ser a que
obteve maior teor de compostos fendlicos e flavonoides. As cepas de E. coli ATCC
25922 e Candida sp. da estacao verao, foram resistentes em todas as concentracoes
testadas. Apenas S. aureus foi sensivel para as concentracdes de 30 a 120 mg,
formando halos de inibicdo de 7,75 a 10,50 mm (Tabela1). Considerando-se resultados
eficazes de inibicdo as concentracdes de 90mm e 120mm que apresentaram valores
maior ou igual a 10mm.

Substéncia E. coli ATCC 25922 S. aureus ATCC 25923 Candida sp.
EEPV 15 mg R R

EEPV 30 mg R 7,75 R
EEPV 60 mg R 9,25 R
EEPV 90 mg R 10,25 R
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EEPV 120 mg R 10,50 R
Imipenem (C+) 27,25 27,00 -
Gentamicina (C+) 13,50 13,50 ----
Fluconazol (C+) -—-- -—-- 27,00
Cetoconazol (C+) 32,00
DMSO (C-) R R R

Tabela 1 - Média de duplicata dos halos de inibicdo em mm da atividade antimicrobiana de
EEPV coletada na estacdo vergo.

Esses resultados foram semelhantes aos encontrados por Junior et al. (2012),
cujas as fracbes de propolis vermelha de Alagoas inibiram o crescimento de S.
aureus ATCC 25923, porém E. coli foi resistente as concentracdes do extrato. Esses
resultados também corroboram os achados por CABRAL et al. (2009), que também
verificou atividade antibacteriana contra S. aureus ATCC 25923. No estudo realizado
por Siqueira et al. (2015) cepas de Candida foi sensivel apenas a altas concentragdes
dos extratos de prépolis vermelha. Porem duas cepas de Candida utilizadas no mesmo
trabalho foi sensivel aos extratos de propolis vermelha (Junior et al. 2012). O trabalho
de Silva et al. (2006) verificou halo de inibicdo de 11 mm contra a cepa de E. coli
ATCC 25922. Essa variacao nos resultados comprova que os diferentes resultados
ocorrem devido a variagao fitoquimica das diferentes prépolis testadas.

Os flavonoides s&o os principais responsaveis pela atividade antifungica
(TRUSHEVA et al. 2006), sendo assim, o baixo teor nas amostras do presente estudo
pode explicar a auséncia da atividade contra a cepa testada. Uma avaliacdo da
atividade antifungica de prépolis vermelha relatou que n&o houve altera¢des sazonais
que interferiram na susceptibilidade da prépolis frente a C. albicans e C. tropicalis
(SFORCIN et al., 2001).

41 CONCLUSAO

Pode-se concluir que a prépolis vermelha alagoana possui atividade
antimicrobiana através de estudo biodirecionado pela sazonalidade, com um teor de
compostos fendlicos e flavonoides maior no verdo e que devido a presenca destas
substancias ocorreu a inibicdo do crescimento de S. aureus ATCC 5923. Dentre todos
0s compostos quimicos destacam-se os compostos fendlicos que sédo responsaveis
por diversas atividades biologicas presentes na prépolis.
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RESUMO: O Brasil € um dos paises que mais
consomem medicamentos no mundo, ocupando
a sexta posicéo no ranking mundial de mercados
farmacéuticos (2018). Um dos causadores
da poluicdo do meio ambiente é o descarte
incorreto  destes produtos. Dispensacao
incorreta de medicamentos, automedicacéo,
auséncia de informagcbes ao wusuario e
problemas na adesao ao tratamento facilitam
a chegada do medicamento ao meio ambiente,
transformando-o em um residuo téxico que
causa mutagdes no ecossistema, além de
intoxicagbes em seres humanos. Contudo,
esta situacdo pode ser corrigida com politicas
publicas, como a implementagdo da logistica
reversa, possibilitando o reaproveitamento ou
a correta destinacao final dos residuos soélidos,
desde a industria até o usuéario. Uma outra
estratégia, instituida por legislagdo municipal e
diretamente ligada ao descarte consciente de
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medicamentos sdo as “Farmacias Solidarias”,
gue visam promover nao somente 0 UusO
racional, como também possibilitar a populagcéo
0 acesso gratuito aos medicamentos.

PALAVRAS-CHAVE:
medicamentos, poluicdo, contaminagdo, uso

Descarte de

racional.

CONSCIOUS DISPOSAL OF MEDICINES

ABSTRACT: Brazil is one of the countries
that consume the most drugs in the world,
occupying the sixth position in the world ranking
of pharmaceutical markets (2018). One of
the causes of environmental pollution is the
incorrect disposal of these products. Incorrect
dispensing of medicines, self-medication, lack
of information to the user and problems in
adherence to treatment facilitate the arrival of
the medicine in the environment, transforming it
into a toxic residue that causes mutations in the
ecosystem, as well as intoxications in human
beings. However, this situation can be corrected
with public policies, such as the implementation
of reverse logistics, enabling the reuse or
correct final disposal of solid waste, from the
industry to the user. Another strategy, instituted
by municipal legislation and directly linked to
the conscious disposal of medicines are the
“Solidary Pharmacies”, which aim to promote
not only the rational use, but also to enable the
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population to have free access to medicines.
KEYWORDS: Medication Disposal, pollution, contamination, rational use.

11 INTRODUCAO

Medicamento é um produto farmacéutico, tecnicamente obtido ou elaborado, com
finalidade profilatica, curativa, paliativa ou para fins de diagnéstico (BRASIL, 1973). O
Brasil ocupa a sexta posi¢éo no ranking mundial de mercados farmacéuticos (2018),
com faturamento de R$ 76,2 bilhdes. A expectativa para 2023 é de movimentar entre
USS$ 39 bilhoes e US$ 43 bilhdes em 2023, comercializando cerca de 238 milhdes de
doses (Guia 2019 Interfarma).

O Brasil esta entre os paises que mais consomem medicamentos no mundo,
sendo grande parte desse consumo realizado de maneiraindiscriminada, pois os dados
mostram que 35% dos medicamentos adquiridos s&o por meio da automedicacéo,
e 50% sao prescritos, dispensados ou utilizados inadequadamente (WHO, 1987).
Os medicamentos sao instrumentos terapéuticos, influenciando no aumento da
expectativa e qualidade de vida (CRIPPA et al., 2017).

O Sistema Nacional de Informacdes Toxico Farmacoldgicas, em seu relatorio
de 2017, indicou que 34,04% das intoxicacbes registradas no Brasil foram por
medicamentos, 3,57% por agrotdxicos agricola, 2,07% por agrotdxicos doméstico e
9,62% por domissanitéarios. Nesse panorama, os medicamentos se destacam como
0s maiores agentes causadores de intoxicacao por agentes tdéxicos no pais (SINITOX,
2017).

Na atualidade, questdes como poluicdo, seu impacto ao meio ambiente e
aquecimento global tém sido discutidos, e dentre estas questdes, a preocupante
contaminacéo do meio ambiente por medicamentos (EICKHOFF, HEINECK e SEIXAS,
2009).

Um grande desafio paraaadministracao publica e privada sao osresiduos gerados
por atividades humanas que precisam ser tratados e descartados corretamente. Caso
nao sejam classificados, manuseados, armazenados, transportados e/ou dispostos
adequadamente, podem causar impactos ambientais significativos e/ou geracéao de
passivos ambientais, além de acarretar risco & satde humana (JOAO, 2011).

O crescimento demografico e a expanséo industrial contribuiram para que
o planeta fosse afetado por diferentes problemas ambientais que, geralmente,
sao provocados por acdes humanas. Um exemplo desta afirmacdo é o descarte
inadequado de medicamentos, que impde riscos, ndo sé para a saude publica, mas
também para o meio ambiente (CHAVES et al., 2015).

A partir da expiragdo do prazo de validade do medicamento, seja nos
estabelecimentos geradores desse residuo ou em residéncias e ainda, devido as
mais variaveis causas que impulsionam seu descarte, 0 medicamento se converte em
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um tipo de residuo que gera preocupacao a saude publica pelo seu impacto no meio
ambiente (GRACIANI e FERREIRA, 2014).

A vida de um produto ndo termina ap6s sua venda ao consumidor. Os produtos
desgastados, néo utilizaveis e que nao funcionam devem retornar ao fornecedor para
serem devidamente descartados, consertados ou reutilizados (LACERDA, 2002).
Estudos com produtos farmacéuticos ja demonstraram que varios destes persistem
no meio ambiente e ndo conseguem ser completamente removidos das estacdes de
tratamento de esgoto (SOUZA e FALQUETO, 2015).

No Reino Unido, estudos ja revelaram insumos farmacéuticos ativos em
concentragdes superiores a um micrograma por litro no meio aquatico. Na Itélia,
estacOes de tratamento de esgoto dos rios Lombo e Po, detectaram ativos com
atividades farmacoldgicas distintas (EICKHOFF, HEINECK e SEIXAS, 2009). Na
Alemanha, foram identificados 36 farmacos diferentes em diversos rios (FALQUETO
e KLIGERMAN, 2013).

Segundo BOER e FERNANDES (2011), medicamentos, quando descartados de
maneira indevida, podem gerar proliferacdo de bactérias resistentes, mutacées no
ecossistema, feminizacao de peixes e intoxicagbes em seres humanos.

A dispensacédo de medicamentos em quantidade superior ao tratamento, erros
de prescricoes, impossibilidade de fracionamento das apresentacdes farmacéuticas,
além da automedicacao e a compra de medicamentos isentos de prescricao (MIP)
podem ocasionar o acumulo destes nas residéncias dos usuarios. Em muitas
situacdes, estes medicamentos ndo serao utilizados antes do vencimento (BUENO,
WEBER e OLIVEIRA, 2009; VAZ, DE FREITAS e CIRQUEIRA, 2011).

Segundo ALENCAR e colaboradores (2014), é comum sobras ou perdas
de medicamentos, tanto nas residéncias como em servicos de saude, tendo as
mais variadas causas. A origem desse tipo de residuo - insumos farmacéuticos e
medicamentos - estédo relacionados a gestéo e processos de aquisicao, prescricéo,
dispensacao, distribuicdo de amostras gratis, limitacbes no fracionamento das
apresentacdes farmacéuticas, diante de uma necessidade terapéutica individual.

Ainda, o uso irracional de medicamentos, descontinuidade dos tratamentos por
falta de recursos financeiros, e/ou falha na adesao a terapia, caréncia e/ou auséncia de
informacé&o aos usuarios contribuem para o acumulo de medicamentos em ambiente
residencial (ALENCAR et al., 2014).

Uso ndo-consciente de medicamentos, automedicacéo, abandono ao tratamento
por parte dos usuarios, distribuicdo de amostras gratis pelos laboratérios e incentivo
ao consumo por parte destes ultimos, sdo alguns dos meios pelos quais o acumulo dos
medicamentos em residéncias, e consequentemente, o descarte inadequado é uma
realidade no pais. No entanto, esse fato pode ser refreado com algumas condutas,
por parte dos geradores desses residuos, tais como, laboratérios e 6rgaos ambientais
(RAMOS et al., 2017).

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) estima que, cerca de 30
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mil toneladas de medicamentos sejam descartadas pelos consumidores, a cada ano
no Brasil (CARNEIRO, 2011).

Os medicamentos sdo descartados de diferentes maneiras, consideradas
inadequadas, devido a falta de informagcdo da populacdo. Ao serem jogados no
lixo domiciliar se depositam em aterro sanitario, sem nenhum tipo de tratamento,
transformando-se em substancia toxica que muitas pessoas entrardo em contato no
momento das coletas realizadas nos lixdes (BUENO et al., 2017).

TABOSA e colaboradores (2012), em estudo durante o projeto “Destino certo
de medicamentos”, evidenciaram a necessidade de medidas, com objetivo de conter
o continuo avanco do descarte indevido de medicamentos, no meio ambiente.
Campanhas de recolhimento de medicamentos vencidos, promoc¢ao do uso racional,
responsabilidade por parte das industrias e geradores de residuos e orientacéo a
corresponsabilidade dos usuarios s&o consideradas medidas que podem contribuir
de maneira satisfatéria ao meio ambiente e aos seres humanos.

O problema do descarte inadequado de medicamentos se torna ainda mais
relevante, uma vez que ja se confirmou que a maioria dos sistemas de tratamento
de agua nao séo capazes de tratar esse tipo de contaminante de forma adequada. O
tratamento deveria utilizar procedimentos e mecanismos eficientes na degradacéao ou
retirada desse tipo de contaminante (GRACIANI e FERREIRA, 2014).

Segundo PINTO e colaboradores (2016), o descarte de medicamentos
antimicrobianos pode acarretar graves problemas ao meio ambiente, visto que as
bactérias possuem a capacidade de alterar seu material genético e em contato com
tracos desses medicamentos podem adquirir resisténcia, tendo como resultado
bactérias resistentes aos farmacos antibi6ticos utilizados regularmente na clinica
médica.

O descarte descontrolado de medicamentos, como por exemplo antibibticos,
que apesar de serem vendidos somente mediante apresentacéo de receita médica
controlada, acabam sendo constantemente encontrados nas estagdes de tratamento
de esgoto, acarretando sérios problemas ambientais, como a contaminagcdo das
reservas de agua potavel, que por apresentarem grande tenacidade, ndo séao
totalmente eliminados durante os tratamentos corriqueiros da agua (BILAe DEZZOTI,
2003).

De acordo com DELABENETA, UNSER e SOARES (2017), em sua investigacao
sobre descarte de medicamentos vencidos ou em desuso, observou-se que 30,0%
dos entrevistados tinham 21 a 30 anos, 22,7% menos de 20 anos, 20,2% de 31 a 40
anos, seguidos de 16,7% entre 41 a 50 anos e 10,3% com mais de 51 anos. Jaem uma
pesquisa sobre a maneira com que os medicamentos vencidos séo descartados, 97%
dos entrevistados tem medicamentos em domicilio e somente 3% ndo os possuem
(VAZ, DE FREITAS e CIRQUEIRA, 2011).

Em uma analise sobre as possiveis formas de descarte de medicamentos pelos
consumidores em suas residéncias, comprovou-se que 62% descartam medicamentos
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no lixo comum, 19% descartam em agua corrente e as embalagens no lixo comum,
10% pOe produto e embalagens na coleta seletiva, 5% descartam de uma outra
maneira e 4% destinam adequadamente, ou seja, entregando em farmécias, postos
de saude ou centros comunitarios (PINTO et al., 2016).

De acordo com RAMOS e colaboradores (2017), residuos sélidos sdo qualquer
substancia, material ou objeto, descartado nos estados sélido e/ou semi-sélido,
resultado de uma agdo da sociedade, sendo classificados em domiciliar, servigcos
de saude, aeroportos, construcao civil e outros. Os Residuos de Servicos de Saude
(RSS) séo aqueles produzidos em qualquer estabelecimento de saude, seja humano
ou animal.

Diante de toda problematica que envolve os residuos, tornou-se necessaria
aplicacdao de medidas de descarte correto, inclusive dos medicamentos. A ANVISA,
baseado na RDC n° 306/2004, dispbe sobre o gerenciamento de residuos de servigos
de saude, os classificando em cinco categorias: A, B, C, D, e E. Os medicamentos estao
inseridos no grupo B, representado por residuos que contém substancias quimicas,
podendo apresentar risco a saude publica ou a0 meio ambiente, dependendo de
caracteristicas como corrosao, reatividade, toxicidade e inflamaveis (DELABENETA,
UNSER e SOARES, 2017).

Pesquisas em enderecos eletrbnicos oficiais do governo levam apenas a
resolucbes que tratam, em sua maioria, das classificagbes dos residuos gerados
nos Servigos de Saude (maneira correta de acondicionar, transportar e destinagdes
finais). Informacgdes que também estéo disponiveis na RDC n° 306, de 7 de dezembro
de 2004, da ANVISA, que dispbe sobre o regulamento técnico para o gerenciamento
de residuos de servicos de saude, e na Resolugcao n° 358, de 29 de abril de 2005, do
Ministério do Meio Ambiente, que dispde sobre o tratamento e a disposicao final dos
residuos dos servicos de saude. Entretanto, o descarte de medicamentos em desuso
ou vencidos em residéncias ndo possui ainda uma legislacdo especifica (PINTO et
al., 2014).

2| LEGISLACAO

A Lein®12.305/10, que institui a Politica Nacional de Residuos Soélidos (PNRS),
consiste naprevencao e nareducdoderesiduos gerados, tendo como proposta apratica
de habitos de consumo sustentavel. Além disso, possui um conjunto de instrumentos
para propiciar o aumento da reciclagem e da reutilizacdo dos residuos sélidos e a
destinacédo, ambientalmente adequada, dos rejeitos gerados (BRASIL, 2010). Além
disso, a PNRS visando a gestdo e o gerenciamento, ambientalmente adequados,
aborda temas como logistica reversa, com uma visdo de corresponsabilidade
compartilhada com todos os envolvidos no ciclo de geracdo e destinacéo finais dos
medicamentos (DELABENETA, UNSER e SOARES, 2017; RAMOS et al., 2017).
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Os principais objetivos da PNRS, definidos no art. 7° da Lei 12.305/10, sé&o:

a) a ndo-geracéo, reducéo, reutilizacédo e tratamento de residuos solidos;

b) destinacao final ambientalmente adequada dos rejeitos;

c¢) diminuicdo do uso dos recursos naturais (dgua e energia, por exemplo) no
processo de producao de novos produtos;

d) intensificacéo de ag¢des de educacéo ambiental;

e) aumento da reciclagem no pais.

Aos produtos nao citados na lei, como € o caso dos medicamentos, a PNRS
determina que o sistema seja estabelecido por um regulamento ou em acordos
setoriais e termos de compromisso entre o poder publico e as empresas (MEIO
AMBIENTE, 2018).

Até o presente momento, a mais atual resolucao publicada pela ANVISA é a
RDC n° 222/2018, que regulamenta as boas praticas sobre o gerenciamento dos
residuos de servigos de saude, aplicando-se a todos os geradores que s&o definidos
como servigcos onde suas atividades estejam associadas com a saude humana e/ou
animal, além de diversos outros servicos (BRASIL, 2018).

31 LOGISTICA REVERSA

No Brasil, segundo dados da propria ANVISA, sé&o geradas cerca de 30 mil
toneladas de medicamentos vencidos por ano, 0 que orienta para a real necessidade
de implementacédo de uma politica de logistica reversa. O decreto n° 7.404/2010
determina que esse descarte devera ser realizado por comerciantes, distribuidores,
importadores e fabricantes, com afinalidade de fazer o recolhimento dos medicamentos
vencidos em farmacias e/ou drogarias (BUENO et al., 2017).

Visando obedecer aos requisitos sanitarios e facilitar o descarte de medicamento
nas residéncias, cada farmacia participante devera possuir uma estacao coletora.
Nestes pontos de coleta poderdo ser descartados desde medicamentos liquidos,
comprimidos, pomadas, sprays, até mesmo caixas e bulas (BUENO et al., 2017).

Alogistica reversa (LR) é definida como um instrumento utilizado no crescimento
socioecondmico, sendo caracterizada por um conjunto de a¢des, métodos e formas
de possibilitar o reaproveitamento dos residuos sélidos ou uma correta destinacéao
final. O reaproveitamento faz parte do ciclo de vida dos produtos, sendo a logistica
reversa um dos instrumentos para aplicagao da responsabilidade compartilhada
(AURELIO e HENKES, 2015).

Com o conceito de responsabilidade estendida do produtor, é de responsabilidade
da empresa o destino de seus produtos apds as vendas. A logistica reversa é uma
das formas de viabilizar e estruturar o retorno deste produto ou material de forma
eficiente. A LR pode ser compreendida como o retorno de bens, materiais e pecas
ao processo de producdo e/ou de negécio da empresa. Medicamentos vencidos,
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contaminados, interditados ou nao utilizados sdo considerados do tipo B2, ou seja,
residuos farmacéuticos ou residuos quimicos, podendo ou ndo, ter um tratamento
prévio, assim como reutilizacdo, recuperacdo ou reciclagem. As praticas de LR
consistem em um conjunto de atividades que uma empresa realiza para coletar,
separar, embalar e destinar adequadamente um determinado residuo (CHAVES et
al., 2015).

Contrastando com a realidade brasileira, 6rgéaos internacionais e a Organiza¢ao
Mundial de Saude, publicaram leis e diretrizes visando alertar acerca dos riscos da
presenca de farmacos nas aguas, exigindo pesquisas que comprovem a remog¢ao
destes (PINTO et al., 2016).

Em Portugal, existe um projeto em vigor para recolhimento de medicamentos
por uma iniciativa do estado, em associacdo das industrias com farmacias e
distribuidores, com intuito de recolher medicamentos. A conscientizagdo dos
consumidores € fundamental e essencial, ja que para que a saude publica seja
beneficiada, a responsabilidade deve ser compartilhada entre os setores sociais e
também compreendida pela populacéo (FALQUETO e KLIGERMAN, 2013).

O Canada apresentou relevante interesse sobre o descarte e 0 gerenciamento de
medicamentos, sendo estabelecido na Columbia Britéanica, em 1996, por interesse de
industrias farmacéuticas, o Programa EnviRX, cujo propésito é orientar o consumidor
(BOER e FERNANDES, 2011).

No Brasil e no mundo, a grande maioria das campanhas envolvendo a devolucéo
de medicamentos é fundamentada na implantagcdo da logistica reversa, citada na
Politica Nacional de Residuos Sélidos, com principios de responsabilidade desde a
industria até o consumidor final. Os programas de coleta desses residuos impactam
na reducao dos medicamentos que chegam ao ecossistema e, ainda proporcionam o
uso racional destes (MEDEIROS, MOREIRA e LOPES, 2014).

Os programas de recolhimento de medicamentos sdo servicos que podem
ser disponibilizados em farmacias, drogarias e/ou unidades basicas de saude, que
possuamum sistemade gerenciamento de residuos, que permita a populagao descartar
o medicamento de maneira correta, assegurando a destinagao final adequada. Para
que o programa seja bem-sucedido e cumpra com a finalidade proposta, deve ser
economicamente viavel, de facil acesso, além de toda populacédo ser devidamente
orientada (MEDEIROS, MOREIRA e LOPES, 2014).

Os residuos devem ser separados no momento do recebimento, de acordo
com as suas caracteristicas fisicas, quimicas e biolégicas, seu estado fisico (sélido,
liquido) e os riscos envolvidos em cada substancia produzida (FONSECA, 2019).

41 PROGRAMA FARMACIA SOLIDARIA

Mundialmente, tem crescido o interesse em estimular programas e medidas
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regulatorias que visam a promoc¢ao do uso racional de medicamentos e o descarte
consciente de medicamentos. Nesse cenario, na ultima década, em todo o Pais tem
surgido uma nova abordagem para o gerenciamento dos residuos de medicamentos,
que incluem: a prevencédo da geracédo; a educacao quanto ao uso irracional dos
medicamentos e a possibilidade de atendimento social a pacientes, através da
distribuicao gratuita de medicamentos, bem como pelo cuidado e atencao a saude dos
pacientes através da prestacao do cuidado farmacéutico. Nesse contexto, diversas
iniciativas, em inumeras cidades tém promovido a implantacdo das chamadas
“Farmacias Solidarias”. Em geral, elas surgem sob a perspectiva de Projetos de
Extensao junto a Universidades Publicas, geralmente alocadas dentro de unidades
hospitalares do setor publico, atendendo pacientes do SUS e a populagao em geral,
mas também ha relatos de Instituicées privadas (BRANDAO, 2010).

As Farmacias Solidarias visam promover o uso racional, o descarte correto
e possibilitar a populagcdo ao acesso gratuito aos medicamentos. Geralmente, os
medicamentos da Farmacia Solidaria sao provenientes de doacgdes realizadas pela
comunidade, industrias farmacéuticas, amostras gratis de consultérios médicos e
distribuidoras de medicamentos. Existe também uma rede de comunicacéao por redes
sociais, radios e jornais, que viabilizam campanhas de arrecadacgao, divulgacéo e o
apoio. As Farmacias Solidarias sao instituidas por legislacdo municipal, tendo sido
publicada, em 2001, no Estado do Rio de Janeiro, o Projeto de Lei n°® 441, que “Institui
o Programa Farmacia Solidaria a ser desenvolvido nos Postos Municipais de Saude
da rede propria da Prefeitura da Cidade do Rio de Janeiro e da outras providéncias”.
Como quaisquer estabelecimentos farmacéuticos, elas devem obedecer as normativas
legais federal e Estadual, devendo possuir Alvara Sanitario emitido pela Vigilancia
Sanitaria Municipal e Certificado de Regularidade Técnica emitido pelo Conselho
Regional de Farmacia (FEUSER et al., 2018).

Segundo BRANDAO (2010), dois aspectos enfatizam a importancia da Farmécia
Solidaria: o fato do acesso aos medicamentos pela populagédo em fragilidade social,
porque 0s Orgaos publicos n&do conseguem atender a demanda de distribuicéo; e
outro fator sdo as informacgdes fornecidas sobre cuidados com o armazenamento
dos medicamentos, a promoc¢ao do seu uso racional, evitando a automedicacéo, o
consumo com data expirada e o perigo do descarte das sobras dos medicamentos
em lixo doméstico, que pode causar danos a saude da populagdo por contaminacgéao
de aguas e solos.

A possibilidade de redistribuicdo das sobras dos medicamentos geradas pela
dispensacado de medicamentos em quantidade além da necesséria para o tratamento
devido a impossibilidade de fracionamento, a prescricdo incorreta, a distribuicao
de amostras-gratis pelos laboratérios farmacéuticos como forma de propaganda;
€ fundamental para desestimular a automedicacdo e o descarte inadequado
(BRANDAO, 2010). O surgimento de possiveis efeitos adversos aos medicamentos
provenientes do consumo nao-orientado, o descarte consciente das sobras em
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local apropriado e a destinacdo dos residuos passam para a responsabilidade das
Farmacia Solidarias, que trabalham em parceria com érgéos publicos ou acabam por
assumir a responsabilidade integral pelo residuo recebido, dando assim a destinacéao
adequada e segura para que ndo haja contamina¢ao em solos e aguas.
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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
\ apresentacoes 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®.
Selecao das prescri¢des: Interactive® versao 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 formulagées 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 formulacoes

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
i 10.000 Ul
Addera D3 | CTETEC o 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 mtg rimido
revestido 7.000 UI 4;8;30
10.000 Ul
4
50.000 UI
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 Ul 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 E;Oergt.g(; imido
vest 7.000 Ul 4;8; 30
10.000 Ul 4
50.000 UI 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 UI
Capsula
gelatinosa mole 7.000 Ul 4:10- 30
10.000 Ul
50.000 UI
Solugéo oral 10.000 Ul/ml 10
1.000 Ul 30; 60
2.000 UI 30; 60
Momenta farmacéutica|Comprimido 5.000 Ul 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 Ul
Comprimido 5.000 Ul )
Sany D tid 8; 30
Aché Laboratérios | F€Vestido 7.000 Ul
Farmacéuticos S.A
10.000 Ul
4
50.000 UI
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: Apresentagdes comerciais contendo colecalciferol isoladamente e em associacdo 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
Cardiologia

Nutricao
Reumatologia

Endocrinologia e metabologia

Especialidades

Clinica médica

Ginecologia e obstetricia

0 5 10 15 20 25
Percentual de prescrigoes
a
Distribuicdo das formulagdes
manipuladas contendo colecalciferol
Colecalciferol associado a outro(s) micronutriente(s)
Colecalciferol associado a sais de calcio
Apenas colecalciferol
r 1
0 10 20 30 40 50
Percentual de prescrigoes isoladas e associadas b

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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RESUMO: O Diabetes Mellitus (DM) & um
disturbio metabdlico decorrente de defeitos
na secrecéo de insulina, em sua agao, ou em
ambos. A maioria dos individuos portadores de
DM2 apresentam, concomitantemente, outras
doencas tais como obesidade, hipertenséo
arterial e dislipidemia, o que torna o seu manejo
bastante complexo. A complexidade do regime
medicamentoso € uma preocupacdao dos
pacientes com doencas crbnicas, visto que
0 seu aumento estd diretamente associado
a nao-adesao da farmacoterapia e aos erros
de medicacdo. O indice da Complexidade da
Farmacoterapia (ICFT) é uma ferramenta dividida
em trés secodes (A, B e C), sendo cada se¢éo pontuada
de acordo com as informagdes sobre o regime terapéutico
dos pacientes. A andlise da complexidade
da farmacoterapia e a identificacdo dos
seus fatores € uma pratica cada vez mais
necessaria para a simplificacao dos esquemas
farmacoterapéuticos, pois visa melhorar a
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PACIENTES DIABETICOS

adesdao ao tratamento com beneficios nos
resultados terapéuticos e na qualidade de vida
dos pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Atencao bésica.
Farmacoepidemiologia. Diabetes.
ABSTRACT: Diabetes Mellitus (DM) is a

metabolic disorder resulting from defects in
insulin secretion, its action, or both. Most
individuals with DM2 concomitantly present other
diseases such as obesity, hypertension and
dyslipidemia, which makes their management
quite complex. The complexity of the drug
regimen is a concern of patients with chronic
diseases, since its increase is directly associated
with non-adherence to pharmacotherapy and
medication errors. The Pharmacotherapy
Complexity Index (ICFT) is a tool divided into
three sections (A, B and C), each section
scored according to the information on the
therapeutic regimen of patients. Analyzing the
complexity of pharmacotherapy and identifying
its factors is an increasingly necessary practice
for simplifying pharmacotherapeutic regimens,
as it aims to improve treatment adherence with
benefits in patients' therapeutic outcomes and
quality of life.
KEYWORDS:
Pharmacoepidemiology. Diabetes.
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11 INTRODUCAO

Epidemiologia da Diabetes Mellitus

A sociedade passou por varias transi¢des no século passado, principalmente
demogréficas e epidemioldgicas, que estabeleceram um perfil de risco geral. As
doencas cronicas nao transmissiveis (DCNT), por serem extremamente prevalentes,
adquiriram grande evidéncia na populacdo mundial, gerando varias obrigagdes para
0s governantes. Entre as principais DCNT, destaca-se o DM, que se caracteriza,
atualmente, como uma epidemia global, a qual apresenta um enorme 6nus para 0s
sistemas de saude ao redor do mundo (FERREIRA et al., 2009).

Hoje, estima-se que 387 milhdes de individuos sejam portadores de DM, com
conjectura de 471 milh6es em 2035. Cerca de 80% dessas pessoas pertencem a
paises em desenvolvimento, onde essa doenca aumenta de forma exponencial,
sendo verificado em todas as faixas etarias, principalmente entre os mais jovens. Ja
nos paises desenvolvidos a prevaléncia ocorre nos grupos etarios mais avancgados,
em virtude do aumento da sobrevida e do crescimento populacional (ANDRADE et
al., 2013; SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016).

Dados brasileiros confirmam uma tendéncia crescente de casos, equivalente
aos demais paises, sendo verificado um aumento de 25% de 2006 até 2013. A
quantidade estimada no Brasil, de 11,9 milhdes de casos, pode alcancar 19,2 milhdes
em 2035, com impacto evidente na morbidade decorrente de complicagcdes agudas
e crbnicas, além da alta taxa de hospitalizagbes, gerando prejuizos econémicos e
sociais (ISER et al., 2015). Nesse sentido, o DM foi responséavel, no Brasil, por 5,3%
dos Obitos ocorridos em 2011, com taxa de mortalidade de 33,7 6bitos a cada 100 mil
habitantes, mesmo com uma reducéo de 1,7% ao ano observada no periodo 2000-
2011 (MALTA et al., 2014).

Estudos epidemiolégicos brasileiros demonstraram que os principais fatores de
risco para a doencga sdo: a idade, com predominio acima de 60 anos, sobrepeso/
obesidade e o0 sedentarismo. Estas caracteristicas comprovam que a suscetibilidade
genética ndao pode explicar isoladamente o aumento do numero de portadores de
DM, sendo incontestavelmente os fatores ambientais parte crucial desse preocupante
cenario (COSTA et al., 2011; PETERMANN et al., 2015).

Classificacao e Fisiopatologia da Diabetes Mellitus

O DM é caracterizado como uma sindrome heterogénea de disturbios
metabdlicos, com alta prevaléncia e natureza crénica, apresentando como principal
caracteristicaahiperglicemia. Esta, associadacom o comprometimentono metabolismo
dos lipideos, proteinas e carboidratos, é resultante da resposta defeituosa da acéo e/
ou secrec¢ao da insulina, sendo determinada pela interacéao de aspectos genéticos e
ambientais (ESPIRITO SANTO et al., 2012; COTRAN et al., 2013).
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A classificacdo atual do DM, proposta pela Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) em 2006 e pela Associacao Americana de Diabetes (ADA) em 1997, baseia-
se na sua etiologia, que inclui quatro categorias: DM tipo 1 (DM1), DM tipo 2 (DM2),
outros tipos caracteristicos de DM e DM gestacional. Classificar corretamente o tipo
de DM leva mais precocemente ao um melhor tratamento, com maior exatidédo na
obtenc&o de um bom controle glicémico, o que por sua vez reduz significativamente
as possiveis complicacdes agudas e crdnicas, tanto em individuos com DM1, quanto
no DM2 (MARASCHIN et al., 2010).

O DM1 é caracterizado por destruicdo das células beta pancreaticas que levam
a uma deficiéncia de insulina, sendo subdividido em tipo 1A, tipo 1 B. No DM tipo
1A essa destruicao € de etiologia autoimune (90% dos casos) € no 1B nao possui
causa conhecida (idiopatico). A apresentacdo da doenca € em geral repentina,
acometendo principalmente criancas e adolescentes sem excesso de peso, devido
as manifestacdes clinicas, representadas por poliuria, polifagia, polidipsia e perda
de peso, surgirem somente quando cerca de 80% das células beta pancreaticas séo
destruidas (FERNANDES et al., 2005; BRASIL, 2013).

A associacdo de varios fatores desencadeantes torna a patogenia do DM1
extremamente complexa. Dentre essas causas, a susceptibilidade imunogenética
€ a mais incontestavel, com fortes evidéncias correlacionadas aos genes de
histocompatibilidade (HLA), resposta autoimune contra antigenos proprios do
pancreas e acéo de linfécitos autorreativos e/ou autoanticorpos (VAN BELLE et al.,
2011).

O DM1 é uma condicao 6rgao-especifica autoimune determinada por infiltracao
linfocitica e por células do sistemaimune inato ou inflamacéo nas ilhotas de Langerhans
do pancreas. Uma vez que a fungao da maioria das células beta é reduzida e suprimida
pela inflamacéo, a auséncia de insulina impossibilita que os tecidos do corpo utilizem,
de forma correta a glicose necessaria para as atividades fisioldgicas (SOUSA et al.,
2016).

Acredita-se também que fatores ambientais tenham um grande papel para o
desencadeamento da autoimunidade, induzindo a morte celular das células beta ao
expor autoantigenos pancreaticos para reconhecimento pelo sistema imune (DIANA,
et al., 2011). Dentre essas causas, encontra-se algumas infec¢des virais, como o
virus da rubéola que induz alteracbes metabdlicas celulares e a exposi¢cao a certos
produtos toxicos (LEAL et al., 2011; ALTMAN; SHOENFELD, 2012).

Ja o DM2 é caracterizado pela presenca de hiperglicemia crénica, resultado da
resisténcia insulinica nos tecidos periféricos, bem como da disfuncdo na secrecéo
da insulina e supressao inadequada de glucagon em resposta a ingestao de glicose
(ASSOCIACAO AMERICANA DE DIABETES, 2010). O DM tipo 2 é a forma presente
em cerca de 90% dos casos, manifestando-se especialmente em individuos com
idade avancada, porém, nos ultimos anos, a prevaléncia entre os jovens aumentou de
forma exponencial, sendo decorrente de fatores modificaveis, tais como obesidade,
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sedentarismo e aspectos dietoterapicos (LYRA et al., 2006).

A base fisiopatoldégica para a hiperglicemia observada no DM2 pode ser
definida por no minimo dois mecanismos: declinio crescente da funcao das células
das ilhotas pancreaticas, provocando uma secrecao reduzida da insulina, e resisténcia
insulinica periférica causando uma diminui¢cdo nas atividades metabdlicas, conforme
representacdo esquematica na Figura 1 (CARRERA BOADA; MARTINEZ-MORENO,
2013).

Vale ressaltar que nos estagios iniciais da doenca o aumento nos niveis
glicémicos é equilibrado pela elevacéo simultdnea da secrecéo de insulina, porém
ao passo que esse fenbmeno persiste por periodos prolongados, com hiperglicemia
cronica, fica estabelecido um efeito glicotoxico, que € caracterizado pelo aumento da
resisténcia insulinica e diminuicéo da funcao da célula beta no pancreas (GABBAY et
al., 2003).

No entanto, os mecanismos fisiopatologicos no DM2 ndo envolvem apenas a
insulina, mas também o glucagon (hormdnio contra-regulatorio dainsulina) que tem sua
producao no figado desregulada com a deficiéncia insulinica. Em individuos sadios,
0s niveis de glucagon reduzem conforme a ingestédo de refeicéo rica em carboidratos,
diminuindo, com isso, a produc¢ao hepatica de glicose induzida por este hormdnio.
Em contrapartida, pacientes com DM2 apresentam niveis significativamente elevados
de glucagon (hiperglucagonemia) e ndo sao capazes de reduzir a sua concentracao
de forma adequada. Dessa forma, esse fendbmeno de hiperglucagonemia, em que o
glucagon néo é suprimido pela glicose, e ocorre um aumento do débito hepético de
glicose, corrobora o papel da hiperglicemia (BAGGER et al., 2014; COSTA, 2016).

O diabetes gestacional caracteriza-se pela reduc¢ao, em diferentes graus, da
tolerancia aos carboidratos, que geralmente se instala entre a 20® e 24® semana de
gestacao. Verificam-se inumeras transformagdes no organismo da mulher durante a
gestacdo, uma delas é o acréscimo na resisténcia periférica a insulina e incremento
em sua producédo, essas modificacdes acontecem através da secrecao placentaria de
alguns hormoénios, considerados diabetogénicos como o estrogénio, a progesterona
e a gonadotropina coriénica, que tem como efeito bloquear a agdo da insulina. Assim,
mulheres, que ja possuem certo grau de resisténcia insulinica antes da gestacéo,
apresentam um perfil hiperglicémico de maior intensidade (LIMA et al., 2012; JACOB
et al., 2014).

A prevaléncia do diabetes gestacional é variavel e estima-se que no Brasil entre
7% a 10% das gestagOes sao acometidas pela hiperglicemia gestacional. Pode ocorrer
umasériedecomplicacbes paraagestantediabética, taiscomo hipertensdogestacional,
pré-eclampsia, elevado risco de desenvolver DM2, sindrome plurimetabdlica e doenca
cardiovascular. Ja para o concepto, as estatisticas demonstram um aumento na
frequéncia de abortos, parto prematuro, hiperinsulinemia fetal, macrossomia, distocia
de ombro, sindrome do desconforto respiratério, hipoglicemia e hiperbilirrubinemia
neonatal. Vale ressaltar que a severidade da hiperglicemia materna aumenta a
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gravidade dos riscos fetais e maternos (SILVA et al., 2014).

Prevencao e tratamento da Diabetes Mellitus

Impedir o inicio do DM (prevencao primaria) ou prevenir o estabelecimento
das complicacbes cronicas e agudas (prevengao secundaria) € extremamente
fundamental para os pacientes, visto que as complicagdes micro e macrovasculares
estdo fortemente associadas ao aumento da mortalidade. Portanto, a prevengao do
DM deve ser baseada em trés pilares essenciais: atividade fisica, perda de peso e
esquema terapéutico medicamentoso (SOUZA et al., 2012).

A prevencao primaria é embasada em alteracbes no estilo de vida, com
énfase na reeducacao alimentar e no aumento de atividades fisicas, visando reduzir
drasticamente a necessidade de atencéo a saude para tratar as complicacées do DM.
Para o DM1, as medidas preventivas ainda ndo possuem uma base racional, sendo
fundamentada apenas no incentivo do aleitamento materno, evitando consumo de
leite de vaca nos primeiros meses de vida. Em relagdo a prevencdo secundaria, o
principal objetivo deve ser no controle metabdlico, buscando obter niveis glicémicos
proéximos aos niveis aceitaveis, além do rastreamento constante das complicacdes
decorrentes da doenca (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016).

E notério que as mudancas nos habitos de vida sdo efetivas para prevenir o DM2,
porémgrande partedospacientesndoconseguemobterrespostas satisfatériassomente
com essas modificacbes, necessitando, com isso, de intervengdes farmacoldgicas
para atingir suas metas iniciais. Nesse sentido, os agentes antidiabéticos devem ser
utilizados quando os valores de glicemia estiverem superiores aos recomendados
para o diagnostico de DM (FORD et al., 2010).

Os antidiabéticos orais promovem, com controle rigoroso, diminuicao da
incidénciade complicacbes agudas e cronicas, possuemboa aceitacao pelos pacientes,
sao facilmente utilizados e prescritos, e tém pouca influéncia no aumento do peso
em comparacéo a insulina. Portanto, estes agentes sdo indicados como a primeira
escolha para o tratamento do DM2 néo responsivo a medidas ndo farmacologicas
isoladas (GUSSO; LOPES, 2012).

Os agentes antidiabéticos sao divididos, de acordo com 0 seu mecanismo de
acao, emquatro grupos: os que intensificam a secrecao de insulina ou hipoglicemiantes
(sulfonilureias e metiglinidas); os que nao a intensificam ou anti-hiperglicemiantes
(inibidor da alfaglicosidase, biguanida e glitazona); os que intensificam a secrecéo
de insulina de maneira dependente de glicose, e favorece a supressao do glucagon
(gliptinas); e os que favorecem a glicosuria, sem possuir relacdo com a secrecao
de insulina (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2016). Caso a utilizagao da
monoterapia ndo seja suficiente para atingir um bom nivel de controle glicémico, torna-
se necessario o acréscimo de outro agente antidiabético, uma vez que a maioria dos
individuos portadores de DM2 precisam de mais de um medicamento para obter a
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normoglicemia (VIGGIANO, 2007).

O tratamento farmacolégico de primeira linha, caso o paciente néo atingir a meta
glicémica com medidas ndo farmacoldgicas, o tratamento preferencial é acrescentar
a Metformina. A escolha desta medicacédo como primeira opgao terapéutica deve-se
ao seu perfil de seguranca em longo prazo, facilidade de aquisicao, baixo custo e ser
bem tolerada, além da auséncia de hipoglicemias e da sua capacidade de diminuir a
incidéncia de complicagdes macrovasculares (BRASIL, 2013).

A Metformina diminui os niveis de glicemia, com uma redugdo média de 1,5%
na Hb1Ac, ao aumentar a captacdo da glicose e diminuir a sua producéo hepatica,
reduzindo, com isso, a resisténcia insulinica, bem como os triglicerideos e o LDL-c
(MCCULLOCH et al., 2017).

Em virtude do carater progressivo do DM, a maioria das pessoas, requerem
a associagcao de uma segunda medicacdo na sua farmacoterapia. Ao combinar
dois agentes antidiabéticos orais com mecanismos de agao distintos obtém-se uma
reducdo adicional na glicemia, com melhora significativa do quadro metabdlico dos
pacientes (NATHAN et al., 2009).

Nesse sentido, caso as metas de controle glicémico néo forem atingidas apo6s
uso de Metformina, pode-se associar uma sulfonilureia, tais como Glibenclamida e
a Glicazida. As sulfonilureias diminuem o nivel plasmatico de glicose ao estimular a
secrecao de insulina, e possuem como principais efeitos adversos a hipoglicemia e
0 ganho de peso, porém sao farmacos bem tolerados a longo prazo e geralmente de
baixo custo (RANG et al., 2012).

A terceira linha terapéutica deve ser considerada caso haja falha no controle
metabdlico apds uso de Metformina associada com uma sulfonilureia. Com isso, as
classes de medicamentos que podem ser utilizadas no tratamento farmacologico de
terceira linha sdo as insulinas de acéo intermediaria ou longa, visto que possuem a
capacidade de influenciar o metabolismo da glicose na maioria dos tecidos (BRASIL,
2013).

No entanto, segundo Gross et al. (2011) a adicdo de um terceiro medicamento
nao ofereceria beneficios significativos entre as varias opg¢bes farmacoldgicas,
quando utilizadas em pacientes com DM2 ja tratados com Metformina e sulfonilureia,
ressaltando, dessa maneira, que para selecionar um terceiro farmaco necessitaria
avaliar as caracteristicas clinicas de cada paciente individualmente.

Complexidade da farmacoterapia

A farmacoterapia constitui o recurso terapéutico determinante para recuperacao
e controle de doencgas. O desenvolvimento constante de novas classes terapéuticas,
0 uso de farmacos aliados as orientacbes de diretrizes clinicas e a pratica da
automedicacéao estao entre os principais fatores do crescente uso de medicamentos
pela populacédo. Além das mudancas do perfil epidemioldégico e o predominio de
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doencas crbnicas, que aumentam a necessidade de multiplos tratamentos (MUIR et
al., 2001).

A maioria dos individuos com DM2 apresentam, concomitantemente, outras
doencas tais como obesidade, hipertenséo arterial e dislipidemia, o que torna o seu
manejo bastante complexo, requerendo o uso concomitante de multiplos farmacos,
bem como a necessidade de usar em seu dia-a-dia uma série de novas tecnologias
para o seu controle glicémico (COSTA, et al., 2011; SOCIEDADE BRASILEIRA DE
DIABETES, 2016).

A contagem simples de medicamentos é a medida mais comum da complexidade
da farmacoterapia. Portanto, as descricdes mais simples do termo encontradas na
literatura sdo estabelecidas apenas como o total do numero de medicag¢des e/ou
0 numero de doses por dia, no entanto, as definicbes mais completas consideram
a complexidade do regime terapéutico como as multiplas caracteristicas da
farmacoterapia abrangendo, mas nao limitando, 0 numero das diversas medicacoes,
a quantidade de doses diarias, 0 numero de unidades de dosagem por dose, o valor
total de unidades por dia e as restrices de comida por cada farmaco (MELCHIORS,
2008).

No entanto, a principal definicAo de complexidade da farmacoterapia
encontrada na literatura desconsidera alguns aspectos importantes, tais como:
instrucbes especificas associadas com a medicagao (exemplo: ingerir a medica¢ao
com estdbmago cheio ou junto com a comida) e acdes exigidas de administracado da
medicacao (exemplo: ingerir metade do comprimido ou esmagar comprimido). Nesse
sentido, ao avaliar o regime farmacoterapéutico, o clinico deve avaliar ndo apenas o
nuamero de farmacos utilizados diariamente, mas também o niumero de doses diarias
e as instrucdes especiais de utilizacdo (MANSUR et al., 2012).

A complexidade do regime medicamentoso € uma preocupacéo dos pacientes
com doencas cronicas, visto que o seu aumento esta diretamente associado a
ndo-adesdo da farmacoterapia e aos erros de medicagdo. Dessa forma, muitos
métodos diferentes foram utilizados para quantificar a complexidade dos regimes
medicamentosos. O Medication Regimen Complexity Index (MRCI) é a ferramenta
mais utilizada, pois quantifica a complexidade considerando ndo somente o numero
de medicamentos, como também estabelece uma pontuacdo ponderada para os
tipos de formas de dosagem prescritas, frequéncias da dosagem e estratégias de
administracéo adicionais das medicacbes (HIRSCH et al., 2014).

O MRCI foi desenvolvido por George et al. em 2004, e foi adaptado e validado
para o portugués do Brasil em 2007 por Melchiors, Correr e Fernandéz-LIimés, sendo
denominado de indice da Complexidade da Farmacoterapia (ICFT). O ICFT é uma
ferramenta dividida em trés sec¢des (A, B e C), sendo cada se¢éo pontuada de acordo
com as informacgdes sobre o regime terapéutico dos pacientes. A secédo A corresponde
as informacgdes sobre formas de dosagens, ou seja, avalia a dificuldade de execucao
da terapia com base na forma farmacéutica e na via de administracdo. A secéo B
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corresponde as informacgdes de frequéncias de doses, atribuindo pontos conforme o
numero de vezes em que € preciso administrar o medicamento ao longo de um dia. E
a secao C corresponde as informagdes adicionais para utilizacdo dos medicamentos,
ou seja, as acdes mecanicas ou de administracdo a serem executadas para o uso
do farmaco. O total do indice é obtido somando os pontos das trés (GEORGE et al.,
2004; MELCHIORS et al., 2007; REMONDI, 2012).

A analise da complexidade da farmacoterapia e a identificacdo dos seus
fatores é uma pratica cada vez mais necessaria para a simplificagcdo dos esquemas
farmacoterapéuticos, pois visa melhorar a adeséo ao tratamento com beneficios nos
resultados terapéuticos e na qualidade de vida dos pacientes. Assim, € essencial as
orientacdes adequadas dos profissionais de saude, dialogando como proceder com
as medicacodes prescritas, além da necessidade de se avaliar o esquema terapéutico
antes de acrescentar novos medicamentos (GOMES, 2015).

Atencao farmacéutica ao paciente diabético

A complexidade clinica inerente ao tratamento do DM configura uma necessidade
de uma assisténcia interdisciplinar envolvendo médicos, farmacéuticos, enfermeiros,
entre outros, sendo o paciente co-participante nas tomadas de decisdes (MARTINS
et al., 2008).

A Atencao Farmacéutica, uma das abrangéncias da assisténcia farmacéutica,
€ caracterizada por acoes especificas, realizadas pelo farmacéutico no contexto da
assisténcia ao paciente, com o intuito de promover a educacdo em saude, realizando
orientacdo farmacéutica, dispensacdo de medicamentos e acompanhamento
farmacoterapéutico, bem como registrar as atividades como forma de garantir a
promog¢ao do uso racional de medicamentos (FONTANA et al., 2015).

Nesse sentido, a Atencao Farmacéutica pode ser executada na assisténcia ao
paciente diabético, por meio do Seguimento Farmacoterapéutico, pratica em que o
farmacéutico assume responsabilidades no cuidado com o paciente, com o intuito de
detectar, prevenir e resolver problemas relacionados aos medicamentos (PRM) de
forma documentada, objetivando a melhoria da qualidade de vida do usuario, além de
aumentar a efetividade da sua farmacoterapia (FOPPA et al., 2008; REIS et al., 2011).

Dessa forma, a participacdao acentuada do farmacéutico, por meio da atencao
farmacéutica aos pacientes diabéticos, contribui de forma significativa para a
aderéncia a farmacoterapia, pois permite a orientacéo individual do paciente e o
acompanhamento terapéutico, evitando reacdes adversas relacionadas ao uso dos
medicamentos (LASERI; SOUZA, 2007).
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