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APRESENTACAO

A obra “Farmacia hospitalar e clinica e prescricdo farmacéutica 2" que
tem como foco principal a apresentac@o de trabalhos cientificos diversos que
compde seus 15 capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas e Ciéncias
da Saude. A obra abordara de forma interdisciplinar trabalhos originais, relatos
de caso ou de experiéncia e revisbes com tematicas nas diversas areas de
atuacdo do profissional Farmacéutico nos diferentes niveis de atencéo a saude.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo
estudos desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais.
Em todos esses trabalhos a linha condutora foi o aspecto relacionado a atencao
e assisténcia farmacéutica, plantas medicinais, farmacologia, toxicologia, entre
outras areas. Estudos com este perfil podem nortear novas pesquisas na grande
area das Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes séo, deste modo, discutidos aqui com
a proposta de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos
aqueles que de alguma forma se interessam pelas Ciéncias Farmacéuticas,
apresentando artigos que apresentam estratégias, abordagens e experiéncias
com dados de regides especificas do pais, o que é muito relevante, assim como
abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmécia hospitalar e clinica e prescricdo
farmacéutica 2” apresenta resultados obtidos pelos pesquisadores que, de
forma qualificada desenvolveram seus trabalhos que aqui serdo apresentados
de maneira concisa e didatica. Sabemos o quéo importante é a divulgacéo
cientifica, por isso evidenciamos também a estrutura da Atena Editora capaz
de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes pesquisadores
exporem e divulguem seus resultados. Boa leitura!

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: INTRODUGCAO: A espondilite
anquilosante € uma doencga inflamatoria
cronica que acomete preferencialmente a
coluna vertebral, além disso o paciente em

Data de aceite: 01/11/2022

nosso caso relata ter insénia, dislipidemia,
azia, e colite ulcerativa. Os mdltiplos
problemas de salde justificam o uso da
polifarméacia, e o profissional farmacéutico
pode auxiliar na promog¢ao do uso racional
de medicamentos, tanto para o uso correto
dos medicamentos como na reeducagao dos
pacientes sobre a farmacoterapia instituindo
acoes da farmacia clinica. METODOLOGIA:
Foi realizado um relato de um caso clinico
em que para a coleta de dados foi utilizado
0s seguintes instrumentos: Formulario
do Caderno de Cuidado Farmacéutico I
do Ministério da Salde; Escala de HAD;
Escala Visual de Dor e Escala de dor de
Lanss. RESULTADOS: Paciente do sexo
masculino, 46 anos de idade. Tabagista ha
30 anos. Faz atividade fisica regularmente,
mas ndo tem uma dieta balanceada. Foi
diagnosticado com Espondilite Anquilosante
e Colite Ulcerativa ha 2 anos. Ainda, relata
outras queixas, como: azia, boca seca,
reducdao da libido, dores musculares,
insbnia inicial, tontura, ainda apresenta
leucocitose e dislipidemia. Para problemas
de saude usa continuamente Adalimumabe
40 mg, Sulfassalazina 500 mg, Gabapentina
300 mg, Citalopram 20 mg, Omeprazol 20
mg, Clonazepam 2,5 mg/ml. Além disso,
utiliza frequentemente chéa de boldo e toma
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chimarrdo. DISCUSSAO: As inimeras queixas relatadas pelo paciente derivam da utilizagéo
dos medicamentos, sendo provindas tanto de reagdes adversas de ocorréncia normal,
quanto da utilizagcdo errdnea destes. Os achados laboratoriais alterados provém da dieta
nao adequada e das condi¢des clinicas existentes. Através da aplicagéo da escala HAD se
notou provavel ansiedade, a qual pode estar associado ao tabagismo. Ainda, com a analise
da escala de Lanss e EVA, evidenciou que a dor sentida pelo paciente caracteriza-se como
dor neuropatica. CONCLUSAO: A fim de reduzir o consumo de tabaco, ofereceu ao paciente
o livro de Allan Carr “O método facil para parar de fumar”. Para conscientiza-lo sobre a
importancia de se ter uma dieta balanceada na colite ulcerativa, foi entregue ao paciente a
cartilha elaborada pela UFRJ “Alimentacéo e nutricdo nas doencas inflamatérias intestinais”.
Ainda, elaborou folders sobre higiene do sono, pictogramas e planilhas de registro para a
aplicacao de medicamentos e apresentou as praticas integrativas e a introducéo as atividades
do Lian Gong para relaxamento.

PALAVRAS-CHAVE: Espondilite Anquilosante, Polimedicacéo, Ansiedade, Tabagismo.

PHARMACEUTICAL CARE IN ANKYLOSING SPONDYLITIS

ABSTRACT: INTRODUCTION: Ankylosing spondylitis is a chronic inflammatory disease
that preferentially affects the spine. The patient in our case reports insomnia, dyslipidemia,
heartburn, and ulcerative colitis. The multiple health problems justify the use of polypharmacy,
and the pharmacist can help to promote the rational use of medicines, both for the correct
use of medicines and in the reeducation of patients about pharmacotherapy by instituting
clinical pharmacy actions. METHODOLOGY: For data collection, the following instruments
were used: Pharmaceutical Care Notebook Form II; HAD scale; Visual Pain Scale and Lanss
Pain Scale and, for their analysis, the Ankylosing Spondylitis Guidelines were used; Ulcerative
Colitis Guidelines; Scientific articles; Booklets and Applications. RESULTS: Patient, male,
46 years old. Smoker for 30 years. He does physical activities regularly, but not have a
balanced diet. He was diagnosed with Ankylosing Spondylitis and Ulcerativeitis colite about
2 years ago. Still, he reports other complaints, such as: heartburn, dry mouth, reduced libido,
muscle pain, initial insomnia, dizziness, in addition, he has leukocytosis and dyslipidemia. For
these, he continuously uses Adalimumab 40 mg, Sulfasalazine 500 mg, Gabapentin 300 mg,
Citalopram 20 mg, Omeprazole 20 mg, Clonazepam 2.5 mg/ml. In addition, he often uses
boldo tea and chimarrdo. DISCUSSIONS: It was noticed that innumerable complaints reported
by the patient derive from the use of drugs, coming from both adverse reactions of normal
occurrence and from their misuse. Altered laboratory findings stem from the unbalanced diet
and existing clinical conditions. Through the application of the HAD scale, a probable anxiety
was noticed, which may be a result of smoking. Still, with the analysis of the Lanss scale and
VAS, it was evidenced that the pain felt by the patient is characterized as neuropathic pain.
CONCLUSIONS: In order to reduce smoking, was offered to the patient Allan Carr’s book
“Easy Way to Stop Smoking”. To make him aware of the importance of having a balanced
diet in ulcerative colitis, was given to the patient the booklet prepared by the UFRJ “Food and
nutrition in inflammatory bowel diseases”. Also, folders were prepared about sleep hygiene,
pictograms and registration sheets for the application of medications and presented the Lian
Gong for relaxed.
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KEYWORDS: Ankylosing Spondylitis, Polypharmacy, Anxiety, Tobacco Use Disorder.

INTRODUCAO

A Espondilite Anquilosante é uma doenca inflamatéria sistémica crénica que se
caracteriza por acometimento primario do esqueleto axial. A prevaléncia deste problema na
populac@o em geral é de 0,9%. A Espondilite anquilosante tem preferéncia por individuos do
sexo masculino a partir da segunda e terceira décadas de vida, esta doenca gera um grande
impacto socioecondmico e na qualidade de vida dos pacientes (TORRES & CICONELLI,
2006). Arecolite ulcerativa € uma patologia que se apresenta como uma doenga inflamatéria
intestinal crénica caracterizada por episédios recorrentes de inflamacao (CONITEC, 2020).
Patologias cronicas sdo sempre um desafio ao tratamento medicamentoso pois 0 uso
de polifarmacia esta envolvido tanto na eficacia, como na adesdo ao tratamento pelos
pacientes.

O aumento no consumo de medicamentos, tanto no Brasil como no mundo, tem
elevado o niUmero de pacientes polimedicados (ARRAIS et al., 2016). Atualmente se observa
uma sociedade cada vez mais medicalizada. Embora medicamentos sejam importantes
instrumentos no cuidado das pessoas, seu uso traz riscos e pode gerar potenciais efeitos
adversos com consequéncias a saude do homem. Portanto, o uso racional de medicamentos
e acompanhamento farmacéutico é necessario (SILVA et al., 2018).

Sendo assim, vemos a necessidade da atuacdo do profissional farmacéutico que
busca auxiliar na promogédo do uso racional de medicamentos. O cuidado farmacéutico
engloba orientacbes como o uso correto dos medicamentos e reeducacdao sobre a
farmacoterapia; ainda, a identificacdo e prevencéo de efeitos adversos e interacbes
medicamentosas; alerta do risco da automedicacdo e monitoramento do tratamento
(MARQUES et al., 2017).

O presente estudo tem como objetivo relatar o acompanhamento farmacéutico
e 0 manejo de um paciente com espondilite anquilosante, recolite ulcerativa e diversas

complicagdes a partir do uso de polifarmacia e seus efeitos adversos.

METODOLOGIA

O paciente presente neste relato de caso foi selecionado por conveniéncia dos
autores levando em consideragdo os seguintes critérios: fazer uso de cinco ou mais
medicamentos; possuir dois ou mais problemas de saude; ter disponibilidade de realizar
mais de um encontro (entrevistas), quatro realizadas, no total. O paciente ainda deveria
apresentar informagdes como 0s exames clinicos e laboratoriais e as prescricbes médicas.

As etapas da construgdo dos casos clinicos foram realizadas e adaptadas conforme
o0 Manual do Cuidado farmacéutico na aten¢&o basica, caderno dois do Ministério da Saude
(BRASIL, 2021b).
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Para a coleta de dados foi utilizado os seguintes instrumentos: formulario do Caderno
de Cuidado Farmacéutico Il; Escala de HAD (Hospital Anxiety and Depression); Escala
Visual de Dor e Escala de dor de Lanss e, para a anélise destes, se fez o0 uso de protocolo
clinico e diretrizes terapéuticas da Espondilite Anquilosante (CONITEC, 2021); Diretrizes da
retocolite ulcerativa (BRASIL, 2021a); ainda se revisou os assuntos em artigos cientificos;
cartilhas e aplicativos sobre medicamentos como o DRUGS (DRUGS, 2021).

RESULTADOS

Paciente M.R.C, sexo masculino, 46 anos de idade, residente na area urbana do
interior do Rio Grande do Sul, juntamente com sua esposa, dois filhos adultos e pais idosos.
Possui 71 kg e 175 cm e apresenta IMC (indice de massa corporal) de 23,2 kg/m?, 0 que o
configura dentro do peso ideal, apresenta também circunferéncia abdominal de 102 cm. E
tabagista ha cerca de 30 anos e relata que realizou 4 tentativas para parar de fumar, sem
éxito. Faz o uso de bebida alcodlica somente aos finais de semana, ndo ultrapassando
2 litros por consumo. Faz caminhadas de 40 minutos e de intensidade leve, 3 vezes por
semana.

N&o possui doencas cronicas nao transmissiveis, contudo apresenta risco global
cardiovascular moderado, em virtude de apresentar valores de pressao arterial de 120/70
mmHg e 4 fatores de risco associados (sexo masculino, tagabismo, dislipidemia e histérico
familiar de infarto do miocardio). Ademais, o paciente apresenta risco de 4% de ter diabetes
mellitus tipo 2 nos préximos 10 anos.

No ano de 2010, sofreu um acidente de trabalho e apds consecutivos exames, foi
diagnosticado, através de uma ressonancia magnética, com discopatia degenerativa em
nivel L5-S1 com leve protusdo discal posterior. Para contornar a dor que este problema
gerava, o paciente foi submetido, em 2011, a uma cirurgia de artrodese, com a colocagéao
de 6 pinos, a fim de formar pontes 6sseas entre as vértebras supracitadas e estabilizar o
material 6sseo lesado.

Em 2012, o paciente passou por uma cirurgia para a retirada dos pinos e, no pos-
cirurgico, apresentou um quadro de Distrofia Simpatica Reflexa.

Por causa do aparecimento deste quadro e na tentativa de melhora da dor, o
paciente passou a fazer o uso de alguns medicamentos. Em uma linha do tempo, e tendo
a Escala Visual Analdgica (EVA) como fonte de quantificagdo da dor, é possivel descrever
que a intensidade que era de 8 a 9 (intensa) inicialmente, e hoje é de 2 a 3 (leve). Em 2013,
colocou um neuroestimulador na medula espinhal, a fim de reduzir a dor sentida, o qual faz
uso até hoje.

No ano de 2019, o paciente foi diagnosticado com Espondilite Anquilosante (E.A)
(CID 10 M45), uma doenca inflamatéria crénica que acomete preferencialmente a coluna
vertebral, (CONITEC, 2018), cuja incidéncia se da especialmente em homens portadores

Farméacia hospitalar e clinica e prescricao farmacéutica 2 Capitulo 1



do antigeno HLA-B27. Quando questionado acerca da existéncia deste antigeno, o paciente
apresentou exames que comprovaram a auséncia do mesmo. Concomitantemente a
descoberta da E.A, o paciente recebeu o diagnéstico de colite ulcerativa, através de exame
anatomopatolégico.

Desde entéo, utiliza continuamente os seguintes medicamentos: Adalimumabe 40
mg: 1 ampola subcutdnea a cada 14 dias para tratar a E.A; Sulfassalazina 500 mg: 1
comprimido via oral, 3 vezes ao dia para tratar a colite ulcerativa; Gabapentina 300 mg: 1
comprimido via oral apés o desjejum e 2 comprimidos via oral as 20 horas; Citalopram 20
mg: 1 comprimido via oral ap6s o desjejum, pois relata muita ansiedade; Codeina 30 mg
caso sentir dores e Omeprazol 20 mg: 1 comprimido via oral antes do desjejum para azia
e sensacdo de queimacgéo. Além destes, o paciente iniciou o tratamento, em 2021, com
clonazepam: 12 gotas as 22 horas, pois apresenta insénia inicial.

Entretanto, o paciente relata que ndo segue as posologias descritas no receituario
médico: Utiliza 3 comprimidos via oral de sulfassalazina 500 mg, 3 comprimidos via oral de
gabapentina 300 mg e 1 comprimido via oral de citalopram 20 mg apds o almogo, pois tem
dificuldades para lembrar os horérios corretos de administragéo e, como os guarda em uma
bolsa fechada na cozinha, fica mais facil o uso neste horario. Também relata que utiliza cha
de boldo cerca de 4 vezes na semana por orientacdo da méae, para aliviar a sensacéo de
queimacgéo que sente no estbmago e que toma chimarrao diariamente, inicia 0 consumo
apods acordar as 6 horas da manha e s6 para a tarde (17:00 horas).

Quando questionado sobre o acesso aos medicamentos, o paciente relata que
adquire em farmacias privadas apenas o omeprazol e clonazepam e que gasta cerca de R$
70,00 mensais com estes. O restante adquire gratuitamente através do SUS, na farmacia
do municipio.

Através do relato do paciente, percebe-se que 0 mesmo ndo possui uma dieta
balanceada, sendo pobre o consumo de frutas e verduras e rico o de carboidratos e produtos
embutidos, o que reflete nos exames laboratoriais realizados em 2021: Colesterol total (203
mg/dL) e triglicerideos (174 ml/dL), ambos alterados. Além de uma dislipidemia discreta,
ha a alteragGes na série branca, pois desde 2016 ha o aparecimento de leucocitose no
paciente: em 2016, 14700/mm?; em 2019, 15700/mm?; e em 2021, 14800/mm?.

Ainda, sua esposa aplica semanalmente Reiki e barra de Access nele, a fim de
reduzir sua ansiedade didria. Quando indagado sobre alergias, o paciente relata sentir
coceira e apresentar vermelhidao em todo o corpo, quando a arvore mangueira (Mangifera
indica), de sua propriedade, floresce. O paciente, ainda, fala que prefere nédo utilizar
medicamentos para este inconveniente, pois afirma que ja utiliza medicamentos em uma
quantidade demasiada.

Sobre a sua qualidade de vida, o paciente relata “ndo ser das melhores” e deu nota
7, pois 0s medicamentos aliviam muito as dores, contudo sdo permanentes, assim como

seu diagndstico que o impede de realizar atividades que exijam muita mobilidade, o que o
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deixa saudosista diversas vezes.

Em relagdo as outras queixas, o paciente relata sentir-se tonto com frequéncia,
especialmente depois de utilizar o adalimumabe; sentir azia e queimacao no estdmago;
boca seca e sede; redugéo da libido e dores musculares, especialmente na lombar.

O paciente relata acompanhamento de fisioterapeutas trés vezes por semana,
contudo o interrompeu por decorréncia da pandemia do Covid-19. Expbem ainda, que a
fisioterapia gerava um alivio consideravel nas dores, quando compara com o periodo sem
acompanhamento e afirma que quando sentir-se seguro em relacédo a pandemia, vai voltar

a fazer os acompanhamentos de fisioterapia.

DISCUSSAO E INTERVENGCOES FARMACEUTICAS

A distrofia simpatica reflexa, a qual é clinicamente descrita como uma intensa e
persistente dor que acomete extremidades, que geralmente vem acompanhada de
queimacao, disestesia, parestesia, alodinia e hiperalgesia ao frio, 0s quais séo descritores
de dor neuropatica e sinais clinicos de disfuncédo autonémica, como cianose, edema, frio
e alteracao de transpiragéo, cuja patogénese nao é totalmente elucidada, contudo alguns
autores acreditam que esta doenca é decorrente de um mecanismo neuronal reflexo apds
um evento traumatico, levando a percepg¢éo anormal da dor e a uma atividade simpéatica
eferente exacerbada (LOTITO et al., 2003). O paciente do presente estudo foi diagnosticado
com distrofia simpéatica reflexa o que gerou a intervengao cirtrgica para aplicagdo de um
neuroestimulador na medula espinhal, a fim de reduzir a dor sentida, o qual faz uso até
hoje. Mais adiante, devido as complicagbes da discopatia provocada pelo acidente de
trabalho foi agravada pelo diagnéstico de espondilite anquilosante.

Aalteracédo nasérie branca (leucocitose) do paciente desde 2016, pode ser decorrente
da espondilite anquilosante ativa no paciente e, em 2016, ainda ndo diagnosticada, pois
segundo Santos et al. (2020), em casos de doenca ativa, € muito frequente a presenca
de leucocitose. Segundo avaliagdo médica, a E.A (espondilite anquilosante) no paciente
apresenta-se ativa, pois em 2021 foi classificada como BASDAI de grau 4. A “Bath
Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index” (BASDAI) é um questionario desenvolvido
para medir a atividade da E.A, que consiste em seis questdes que abordam pontos como
fadiga, dor na coluna, sintomas articulares, dor devido ao acometimento das enteses,
e duas questdes relacionadas a qualidade e quantidade de rigidez matinal. O escore é
medido em escala visual analégica (EVA) de 0 a 10 (0 = bom; 10 = ruim). Um escore maior
ou igual a 4 indica que a doenca esta ativa (TORRES; CICONELLI, 2006).

Além disso, constatou-se a presenca de uma discreta dislipidemia caracterizada
por valores elevados de triglicerideos e de colesterol total. Para contornar este problema
e, levando em conta a colite ulcerativa, apresentou-se ao paciente a cartilha “Alimentacéo

e Nutricdo nas Doencas Inflamatorias Intestinais”, desenvolvida pela Universidade Federal
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do Rio de Janeiro, no ano de 2020. Além de mostrar o material ao paciente, explicou a ele a
importancia de ter uma boa alimentacao, ndo apenas levando em conta sua patologia, mas
também se atendo aos valores alterados do perfil lipidico.

Uma das primeiras queixas relatadas pelo paciente, foi a ansiedade, a qual é sentida
diariamente e s6 melhora quando héa o uso de alguma Pratica Integrativa e Complementar
(PICs), ou uso do tabaco, ou de citalopram. Entretanto, o paciente ndo apresenta o
diagnostico de ansiedade ou depressdo, patologias tratadas pelo citalopram. Por isso,
aplicou-se no paciente a escala HAD (Hospital Anxiety and Depression) que avalia o nivel
de ansiedade e depressao. Apos a aplicagdo, avaliou-se a escala e obteve-se através da
pontuacéo o resultado de uma possivel ansiedade (11 pontos) e uma improvavel depresséo
(7 pontos).

Analisando a terapia farmacoldgica em uso, observou-se uma ténue relagdo entre
a ansiedade relatada e o habito de fumar. Diversos estudos no campo da psicologia
estabeleceram a intersecgéo entre ambos, contudo o elo entre a psicologia e as ciéncias
farmacéuticas se estabelece no fato de que a ansiedade pode alterar a farmacocinética da
nicotina (por exemplo, o metabolismo e/ou excre¢éo) ou a farmacodinamica (sensibilidade
a nicotina). Da mesma forma, a ingestdao de nicotina pode afetar as manifestacoes
psicoldégicas e comportamentais da ansiedade. Ainda, sabe-se que o uso precoce do
tabaco pode alterar estruturas do Sistema Nervoso que podem gerar mudancgas nos efeitos
da ingestéo de nicotina e até mesmo contribuir para que haja ansiedade.

Somado a isso, 0 paciente relatou apresentar insdnia inicial ha alguns meses, cujo
tratamento se da atualmente pelo uso de clonazepam gotas. Mesmo que o tratamento
tenha iniciado recentemente, o paciente apresenta sinais de tolerancia e dependéncia,
pois segundo o relato, ndo consegue ficar sem o utilizar, sente-se agitado e irritado, além
de ter exacerbagao da insénia. A fim de contribuir com a qualidade do sono do paciente,
bem como com a redugéo da ansiedade, realizou-se agdes de educagdo em saude com o
mesmo, através de folders de higiene do sono, tendo como base bibliografica o Guia Pratico
de Autocuidado na Pandemia, desenvolvido pela Sociedade Beneficente Israelita Brasileira
Albert Einstein. Além da relagéo entre tabagismo e ansiedade, ha uma conexao entre a dor,
sentida diariamente pelo paciente, e este habito: “fumantes apresentam menor tolerancia
a dor, porém, o mecanismo da relagdo entre ambos ndo estéd totalmente esclarecido”.
Todavia, ha algumas hipéteses: o tabagismo crénico pode alterar mecanismos endégenos
da dor e, com isso, afetar sua percep¢ao e a exposicao crénica a nicotina afeta o sistema
nervoso central e, como resultado, ocorrem alteragdes na percep¢ao de dor em fumantes
(HANCI et al., 2014).

Para categorizar a dor do paciente, aplicou-se nele a escala de dor de Lanns, tendo
o ponto B-7 excluido da pontuacéo final, por razdo da impossibilidade de execugéo. Apos,
avaliado o escore total do paciente, obteve-se o total de 16 pontos, o que indica que ha
provaveis mecanismos neuropaticos contribuindo para a dor do paciente. Schestatsky
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(2008) define a dor neuropatica como sendo uma dor iniciada por lesdo ou disfungéo do
sistema nervoso, sendo resultado da ativacao anormal da via nociceptiva, contudo h4 mais
de 20 hipbteses que buscam elucidar os mecanismos responsaveis pelo desenvolvimento
desta. Além da dor, é comum o aparecimento de sintomas, como: alodinia (dor devida a
um estimulo incapaz de provocar dor em situacdes normais) tatil, térmica e mecanica;
hiperalgesia (resposta dolorosa anormal e exagerada frente a um estimulo nocivo);
hiperpatia (reacao dolorosa aumentada a estimulos repetitivos ou p6s-sensacdes dolorosas
prolongadas) e hiperatividade autondmica (aumento ou redugdo do fluxo sanguineo,
sudorese e temperatura cutanea).

Além das dores serem manifestacdes clinicas comuns da espondilite anquilosante,
a sulfassalazina, o omeprazol e o clonazepam tem esse problema como reacéo adversa.
Ademais, medicamentos inibidores do CYP450 2D6, como o citalopram, podem interferir no
efeito analgésico da codeina. Com o intuito de suavizar a dor sentida pelo paciente, além
de reduzir a ansiedade que é um fator que desencadeia no paciente a vontade de fumar,
apresentou-se a este o Lian Gong. O Lian Gong € uma ginastica terapéutica composta por
trés partes, totalizando 54 exercicios, cujos objetivos sao reduzir as tensbes musculares,
alongar estruturas corporais, estimular a percepgao dos sentidos e melhorar a coordenacgéo
motora e o equilibrio. Além disso, visa reduzir os sintomas de ansiedade e depressao. A
realizacdo dos exercicios é acompanhada de musica tocada por instrumentos chineses e
leva em torno de 35 minutos (LOPES et al., 2019).

Outra queixa relatada pelo paciente é a tontura frequente, especialmente apoés
administrar as injecoes de adalimumabe. Observando a farmacoterapéutica do paciente,
verificou-se, através do site Drugs.com (2021) que a administragdo conjunta de codeina
e clonazepam pode resultar em sedacao profunda e hipotensao, percebidas clinicamente
como tontura. Além disso, a tontura e sedagdo sdo reacgdes adversas do omeprazol,
adalimumabe e clonazepam. Como o paciente ndo segue adequadamente a posologia
prescrita, pode estar havendo uma potencializacdo das supracitadas rea¢des adversas.
Para contornar essa situacao, orientou-se o uso correto das medicacdes e suas doses ainda,
realizou-se um pictograma, o qual se fixou em um local de facil visualizagdo na residéncia
do paciente, para que houvesse a adesao correta da farmacoterapia e consequentemente,
melhoras nos sintomas. Também se confeccionou uma planilha para o paciente anotar as
informacdes referentes a aplicagéo adalimumabe, como dia, horario e local que realizara a
aplicacéo, até para controle da reacéo adversa relatada.

Outras queixas citadas pelo paciente sdo sede e boca seca, as quais estao
relacionadas com a administracéo de citalopram, pois ele inibe varios receptores devido sua
pouco seletividade e, dentre os receptores inibidos ha os muscarinicos (colinérgicos), que
geram este efeito adverso (MORENO; SOARES, 1999). Ainda o relato da redugéo da libido,
um dos inumeros efeitos adversos dos inibidores seletivos de recaptacao de serotonina,
como o citalopram (MOCHCOVITCH et al., 2016) e, azia e queimagdo no estdbmago,
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provavelmente associado ao consumo exacerbado da erva-mate (DUARTE, 2020). Instrui-
se também o paciente a reduzir o consumo de erva-mate e de cha de boldo, visto que
o cha de boldo contém metabdlitos ativos (boldina) que causam inibicdo da agregacéo
plaquetaria decorrente da ndo formacao do tromboxano A2, essa inibicao constante pode
gerar disturbios hemodinamicos no paciente (como sangramentos), o que € contraindicado,
ja que o mesmo possui colite ulcerativa, que pode ser agravada (ALEXANDRE; BAGATINI
& SIMOES, 2008).

Além disso, sugeriu-se a leitura do livro “O método facil para parar de fumar” do
autor Allen Carr, obra publicada ha mais de 20 anos é até hoje a principal referéncia para
quem deseja parar de fumar, situacdo em que se encontra o paciente.

CONCLUSOES

Apés a analise, percebeu-se que a condicdo de saude do paciente é agravada
por inumeros fatores, dentre os quais pode-se citar o uso incorreto dos medicamentos
prescritos, a ingestdo de alimentos com baixos valores nutricionais, uso exagerado
do chimarrdo e o tabagismo frequente. Com o intuito de melhorar a qualidade de vida,
através da mudanca dos supracitados fatores, elaborou-se um plano de intervencéo, cujos
materiais que o compdem foram citados anteriormente, cuja aceitacdo pelo paciente foi
positiva. Com isso, espera-se que haja uma melhora significativa em todos os pontos que
0 paciente relata insatisfacéo e preocupacéo.
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CAPITULO 2
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RESUMO: A Atencdo farmacéutica
representa um conjunto de acgbes
realizadas por farmacéuticos, centradas
no uso racional dos farmacos, viabilizando
a melhoria da terapia farmacoldgica
individual. O plano de preceptoria esta
previsto para ser efetivado no Hospital
Universitario Maria Aparecida Pedrossian
,com objetivo de promover a inclusdao de
residentes farmacéuticos e respectivos
preceptores na equipe multidisciplinar para
sanar déficit no processo de exceléncia
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da assisténcia, através de aplicacdo de
projeto , cuja metodologia estéa voltada para
aplicacdo de intervengdes farmacéuticas
direcionadas a promover maior adesao
aos tratamentos , como consequéncia da
melhoria de integracdo da equipe de saude
e de melhor aproveitamento do cenario de
ensino-aprendizagem.

PALAVRAS-CHAVE: Atengédo farmacéutica.
Cuidados paliativos. Equipe multidisciplinar.

11 INTRODUGAO

Nos ultimos anos, presenciamos
o0 envelhecimento  progressivo  da
populagdo, assim como ao aumento da
prevaléncia de céancer e outras doencas
crénicas. Por outro

lado, o avancgo

tecnolégico  alcangcado  principalmente
a partir da segunda metade do século
XX, associado ao desenvolvimento da
terapéutica, fez com que muitas doencas
mortais se transformassem em cronicas,
levando a longevidade de seus portadores
(MENDROT et al., 2017).

Os pacientes sem possibilidade
de cura encontram-se nos hospitais,

recebendo assisténcia impropria, quase
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sempre voltadas para tentativa de recuperacgdo, utilizando métodos invasivos e de alta
tecnologia (MENDROT et al., 2017).

Por cuidado paliativo compreende-se os cuidados destinados a pacientes portadores
de doencas cujo tratamento ndo responde mais ao tratamento curativo. Desta forma o
objetivo primordial passa a ser o bem estar do paciente. De acordo com a Organizacéo
Mundial de Saude (OMS):

Trata-se de uma abordagem "que aprimora a qualidade de vida, dos pacientes
e familias, que enfrentam problemas associados com doengas ameacadoras
de vida, através da preveng&o e alivio do sofrimento, por meio de identificacdo
precoce, avaliagdo correta e tratamento da dor e outros problemas de ordem
fisica, psicossocial e espiritual (OMS, 2009)

Nesse contexto, a indicacdo do cuidado paliativo tem inicio diante do diagnostico
de doencga que ameace a continuidade da vida com foco de atengcéo ao paciente. Assim,
a pratica adequada dos Cuidados Paliativos preconiza assisténcia por uma equipe
multiprofissional, além de atencéo individualizada ao doente e a sua familia , controle de
sintomas e prevencao de sofrimento (CONSELHO REGIONAL DE MEDICINA DO ESTADO
DE SAO PAULO, 2008).

O farmacéutico clinico, juntamente com a equipe multidisciplinar, busca trazer alivio
e conforto, voltados as demandas do tratamento farmacolégico, ao paciente sob Cuidados
Paliativos. A atencdo farmacéutica em Cuidados Paliativos esta sobretudo disposta a
informar sobre as disponibilidades dos medicamentos aos demais membros da equipe,
com relagéo as possibilidades farmacotécnicas, bem como aos pacientes e familiares,
quanto ao uso e ao armazenamento correto dos medicamentos (BRICOLA, 2009).

Este novo modelo de atuacdo pode ser realizado através de monitoramento do
uso de medicamentos pelos pacientes, com o objetivo de evidenciar problemas, sejam
de toxicidade ou falta de efetividade e, nestes casos, resolvé-los junto com os demais
profissionais de saude implicados nesta terapéutica (IVAMA et al.,2002).

As atividades do farmacéutico nesta fase do trabalho assistencial abrangem:

+  Entrevista, em que se observa a histéria do seguimento do uso de medica-
mentos pelo paciente. Tem por objetivo principal coletar informagdes sobre as
atitudes e conhecimentos que o paciente possui sobre os farmacos. Também se
estabelece, os limites e as vantagens deste novo servico de acompanhamento
farmacéutico (RIERA et al.,1999).

+  Visita, onde se elabora a coleta de informag¢des que permitird uma andlise da
situacdo farmacoterapéutica dos pacientes, a deteccéo de problemas relacio-
nados a farmacos e, as intervengdes farmacéuticas necessarias para resolver
estes problemas associados a medicamentos (RIERA et al.,1999).

+  Acompanhamento farmacoterapéutico, no qual o farmacéutico se responsabili-
za pelas necessidades do paciente , por meio da detecgdo, prevengéo e reso-
lugéo de problemas de saude relacionados a medicamentos, de forma sistema-
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tica, continua e documentada, com o objetivo de alcancgar resultados definidos
e buscando a melhoria da qualidade de vida do usuario (AMERICAN SOCIETY
OF HEALTH-SYSTEM PHARMACISTS, 1993).

+ Intervencdo Farmacéutica, que busca resolver ou prevenir problemas que in-
terferem na farmacoterapia, sendo parte integrante do processo de acompa-
nhamento farmacoterapéutico (AMERICAN SOCIETY OF HEALTH-SYSTEM
PHARMACISTS, 1996).

Grande parte das doencas crénicas pode ser controladas pelo uso de medicamentos,
tendo no acesso e na utilizagdo adequada requisitos fundamentais para o sucesso
terapéutico. Determinadas condicdes de saude ou tratamentos podem apresentar
caracteristicas que levam a barreiras especificas para a adesdo Os fatores relacionados
com a ndo adesao ao tratamento estdo relacionados com caracteristicas individuais do
paciente, a doenca em si , aos medicamentos utilizados e a interacdo entre o paciente e os
servicos de saude. Para algumas doengas assintomaticas, o paciente pode ter dificuldade no
uso regular de medicamentos, pela auséncia de sintomas visiveis ou falta de compreenséao
sobre o curso da doencga. Para outras doencgas que requerem regime terapéutico complexo,
as proprias dificuldades associadas ao uso dos medicamentos constituem barreiras para a
falta de adeséo (TAVARES et al., 2016).

21 OBJETIVOS

2.1 Obijetivo geral

Otimizar a atencdo farmacéutica através de atividades de preceptoria, prestada
aos pacientes sob cuidados paliativos, superando desafios e fomentando expectativas de
melhoria na assisténcia a saude.

2.2 Objetivos especificos

. Estimular uma relacéo de cuidado centrada no paciente;

+  Elaborar o plano de cuidado farmacéutico do paciente e pactuar com demais
profissionais de saude, as a¢des do plano de cuidado;

+ Inserir profissionais em processo de ensino- aprendizagem na equipe multi-
disciplinar, a fim de auxiliar o seguimento farmacoterapéutico de pacientes em
cuidado paliativo;

+  Promover difusdo de informagbes sobre medicamentos e a educacao perma-
nente dos profissionais de salude, pacientes e cuidadores com intuito de asse-
gurar o uso racional de medicamentos;

» Incentivar profissionais em processo de ensino- aprendizagem a fornecer orien-
tagcdes farmacéuticas sobre o uso adequado de medicamentos que resultem na
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melhoria da adeséo ao tratamento de pacientes em cuidado paliativo.

31 METODOLOGIA

3.1 Tipo de estudo

Projeto de intervencdo proposto para ser efetivado por intermédio da relacdo
educando- educador, a partir de atividades realizadas em ambiente hospitalar, através
da observagédo do problema, tendo como principal foco o envolvimento dos sujeitos no

processo de intervencgéo, buscando solugdes em um ambiente de ensino-aprendizagem.

3.2 Local do estudo/ equipe executora / publico alvo

O projeto de intervencé@o é proposto para ser realizado no Hospital Universitario
Maria Aparecida Pedrossian, hospital geral, de médio porte, no municipio de Campo
Grande, Mato Grosso do Sul, o qual dispde de 250 leitos, divididos em clinica cirurgica
I e Il, clinica médica, clinica pediatrica, centro de terapia intensiva adulto, centro de
terapia intensiva pediatrica, unidade de terapia intensiva neonatal, unidade coronariana,
maternidade, enfermaria de doencgas infecto parasitarias e pronto socorro.

O Hospital Universitario Maria Aparecida Pedrossian é referéncia estadual em
doencgas infectocontagiosas e procedimentos de alta complexidade no tratamento de
pacientes com HIV, terapia renal, diagnose, cirurgia cardiovascular, hemodialise e
neurologia, além de gestacao de alto risco, urologia, tratamento com tomografia e litotripsia
ligados ao Sistema Unico de Satde (SUS).

O projeto de intervencdo contemplara a otimizagdo da assisténcia, tendo como
publico-alvo pacientes sob cuidados paliativos presentes nas diversas alas de internacéo,
por meio da interacdo de atividades executadas por preceptores farmacéuticos bem como
respectivos residentes e equipe multidisciplinar.

3.3 Elementos do projeto de preceptoria

As intervengdes farmacéuticas voltadas aos pacientes sob cuidados paliativos
aplicadas neste projeto, serdo direcionadas em busca da melhoria da terapia farmacolégica,
através da analise da prescricio médica, anamnese farmacol6gica, monitorizagdo
terapéutica, participacdo no plano terapéutico,, incentivo na prescricdo de medicamentos
padronizados pela instituicdo, desenvolvimento de mecanismos de notificacdo de reacdes
adversas, bem como realizagdo de acdes educativas junto aos pacientes e seus respectivos
responsaveis, por meio de visitas beira leito prestando informagdes relevantes quanto
aos farmacos prescritos, através da aplicacdo de questionario para avaliar o nivel de
conhecimento dos pacientes e cuidadores a cerca dos farmacos, além de disponibilizacéo
de orientagdes impressas para acompanhar o paciente no momento da alta hospitalar,
enfatizando a necessidade de cumprimento do regime terapéutico no que se refere a dose,
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horario e forma farmacéutica correta, com intuito de fomentar a ades&o do paciente a

terapia medicamentosa.

3.4 Fragilidades e oportunidades

3.4.1 Fragilidades

+ Inseguranca nas habilidades pedagbgicas do preceptor
»  Fragilidade da autonomia dos residentes no cenario de pratica profissional.

+  Sobrecarga de trabalhos burocraticos delegadas aos preceptores conduzin-
do a uma preceptoria deficiente, através do desempenho de atividade néo
relacionadas a assisténcia aos residentes no processo de ensino aprendiza-
gem.

» Baixa valorizagéo financeira do trabalho realizado pelo residente.

+ Baixo acolhimento da equipe de saude por meio de auséncia de ag¢des que
vinculem o residente em formagé&o no cenario profissional.

3.4.2 Oportunidades

+  Explorar as potencialidades do residente durante o processo de formacao, vi-
sando mudancas que busquem qualificagdo através do estreitamento da rela-
¢ao ensino- servigco

» Incluir estratégias de integracdo no cenario de préticas, através de agdes de
cooperacgéo entre 0s sujeitos envolvidos, oferecendo oportunidades de melho-
rar o aproveitamento no processo de aprendizagem.

. Favorecimento da evolugao dos conhecimentos, das competéncias e de habi-
tos profissionais através da troca de experiéncias e praticas continuas por meio
de atividades de preceptoria.

+  Formacgéao de recursos humanos qualificados para atendimento das necessida-
des dos usuérios do sistema publico de saide num entendimento ampliado de
assisténcia.

3.5 Processo de avaliacéao

A insercdo de atividades farmacéuticas na equipe multidisciplinar, voltadas a
suprir demandas do regime terapéutico, viabilizara o principio fundamental dos cuidados
paliativos, que se refere a melhoria da qualidade de vida de pacientes sob estes cuidados,
visto que garantira e impulsionard uma assisténcia integral. As sistematizacbes de
intervencdes farmacéuticas e a troca de informagdes dentro de um sistema composto por
outros profissionais de saude de maneira ininterrupta, contribuira para um impacto coletivo
e para promog¢ao do uso seguro e racional de medicamentos, proporcionando resultados
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que influenciam diretamente os indicadores assistenciais , verificados periodicamente por
meio da multiplicacdo do numero de intervenc¢bes farmacéuticas, pelo custo do tratamento

e pela probabilidade de beneficio causado ao paciente e ao tempo de internagéo

41 CONSIDERAGOES FINAIS

A medida que avanca os recursos tecnolégicos, observamos acentuado aumento
de expectativa de vida atrelado a predominio de doencgas cronicas debilitantes e de curso
lento, as a¢des do farmacéutico no modelo de atengéo farmacéutica, na maioria das vezes,
sdo atos clinicos individuais. Ao farmacéutico é essencial ter conhecimento, atitudes e
habilidades que permitam integrar-se a equipe de saude , contribuindo para a melhoria da
qualidade de vida dos pacientes Os esforgos para a adequagéao de atividades de preceptoria
e praticas farmacéuticas, objetivando o uso racional dos medicamentos para pacientes em
cuidados paliativos, é essencial em uma sociedade na qual os farmacos constituem-se no
arsenal terapéutico mais utilizado.

Diante desta premissa, profissionais de salde em ambito geral, devem tentar
oferecer um servico diferenciado implantando medidas objetivas que resulte na melhoria
dos cuidados oferecidos. Dentro deste contexto, a preceptoria afirma a necessidade de
ampliacdo dos estagios, pela melhoria das estratégias de integracdo entre ensino e
servico, através de agOes de cooperacao entre os sujeitos envolvidos almejando ofertar
aos residentes a oportunidade de melhoria de qualificacdo no ambiente de aprendizagem.
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RESUMO: Este artigo aborda a assisténcia
farmacéutica fornecida nas unidades
béasicas de saude através de uma reviséo de
literatura, e por meio de um breve contexto
historico, avalia o papel do farmacéutico
principalmente como provedor do cuidado e
a sua atuacao indispensavel na orientacéo
farmacéutica, assim como, no uso racional
de medicamentos e sua disponibilidade
para a populagéo.

PALAVRAS-CHAVE: Sistema Unico de
Saude (SUS). Assisténcia farmacéutica.
Atencéao basica.
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PHARMACEUTICAL ASSISTANCE
IN BASIC ATTENTION OF THE
NATIONAL HEALTH SERVISSE: A
LITERATURE REVIEW
ABSTRACT: This article addresses the
pharmaceutical care provided in health
facilities through a review of a historical
context, mainly evaluates the role of the
pharmaceutical provider and its obligation
as a provider of pharmaceutical care, as
well as, there is no pharmaceutical guidance
about the rational use of medicines and their

availability for the population.
KEYWORDS: National health servisse.
Pharmaceutical care. Basic attention.

11 INTRODUGAO

O Sistema Unico de Saude (SUS)
instituido para suprir as necessidades
da populacdo, compde uma equipe
multidisciplinar para atender sua demanda.
Assim, a atenc&o basica de saude, hoje
chamada estratégia de salde da familia,
representa o centro do sistema e compde
o farmacéutico assim como outros
profissionais de saude, formando uma

rede focada na segurancga da terapéutica e
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promovendo um cuidado a nivel individual (BEZERRA et al., 2019).

No entanto, por mais que o pais tenha avancado em saude publica através dos
ultimos acontecimentos referentes a insercdo de politicas e portarias, o farmacéutico
continua sendo visto apenas como alguém destinado a regulamentar, dispensar e produzir
medicamentos, excluindo sua participacdo ativa na prevencdo, promocéo e recuperacao
da satde individual e coletiva. (COSTA et al., 2017) (SANT’ANNA et al., 2019) (ARAUJO
et al., 2021).

A Assisténcia Farmacéutica (AF) compde atividades relacionadas ao medicamento
que sdo indispensaveis na unidade béasica de salde, pois envolve desde a aquisi¢céo a
dispensacéo de medicamentos, e por isso o farmacéutico é o profissional mais qualificado
para assegurar beneficios farmacoterapéuticos a populacéo. No entanto, o profissional
segue atuando apenas no modelo curativo, pelas limitagdes impostas aos seus servicos
(SANTOS et al., 2017), (SANT’ANNA et al., 2019).

Antes da Pesquisa Nacional sobre Acesso, Utilizagdo e Promog¢éo do Uso Racional
de Medicamentos no Brasil (PNAUM) néo havia avaliagéo por parte da AF e por isso tem
progredido de forma lenta no pais, por mais que a AF represente também algo que demande
necessidade, a falta de conhecimento dos usuarios somada a restrigdes de atuagéo deste
profissional, aumenta cada vez mais o isolamento do farmacéutico ao elo da assisténcia
individualizada ao paciente (COSTA et al., 2017).

A Politica Nacional de Medicamentos (PNM) instituida em 1998 afirma que para
selecionar os medicamentos devem-se conhecer os dados sanitarios apresentados
pela populacao, isso se refere a inser¢cdo do farmacéutico nas atividades relacionadas
ao paciente, e através deste conhecimento epidemiologico estabelecer estratégias de
intervencdo a partir do perfil de adoecimento identificado. Portanto, é indispensavel que
haja orientagéo farmacéutica durante todo tratamento do usuario do sistema (SANTOS et
al., 2017) (SANT’ANNA et al., 2019).

Sendo assim, esse trabalho objetiva identificar a importancia do papel do
farmacéutico na unidade basica de salde através de uma revisio de literatura, analisando
principalmente as estratégias deste profissional no processo de promogéao da qualidade de
vida (SANT’ANNA et al., 2019).

21 METODOLOGIA

Para a construcao do presente trabalho foi realizada uma pesquisa pela plataforma
Google Académico, através de revistas, portarias e demais documentos sobre a Politica de
Assisténcia Farmacéutica que dialogam com a tematica e com o objetivo proposto neste
trabalho. A pesquisa analisou os documentos e publicacdes no periodo de 2017 a 2022.
Essa amostragem €& composta por 8 documentos e publicagcdes que foram analisadas.

Assim, classifica-se como uma reviséo de literatura descritiva, de abordagem qualitativa
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e natureza exploratéria. Trata-se de uma pesquisa que busca problematizar e gerar
informacdes sem a finalidade lucrativa, tratando-se de causas e indagagcbes que nao
podem ser representadas por nimeros.

Os descritores utilizados na pesquisa literaria foram: “uso racional de medicamentos”

“assisténcia farmacéutica” “assisténcia farmacéutica no SUS” “assisténcia farmacéutica
na ateng¢do basica”. Desse modo, o processamento de dados foi realizado através do
levantamento das informacg6es encontradas ao longo de toda pesquisa, é valido ressaltar
que pesquisas encontradas com os descritores ja mencionados, mas que nao tinham

relagdo com o interesse do estudo foram eliminadas.

31 RESULTADOS E DIRCURSAO

E importante salientar que as politicas sociais surgem das necessidades
apresentadas pela populagéo, e a AF surgiu como uma politica social que teve seu inicio
por volta de 1971 com a instalacdo da central de medicamentos (CEME) cujo objetivo era
fornecer medicamentos com menor custo para a populagédo menos favorecida (SANT’ANNA
et al., 2019) (ARAUJO et al., 2021).

3.1 Assisténcia farmacéutica e a unidade basica de saude

Em uma realidade onde o cenario populacional e suas necessidades mudam com
facilidade, surge também a necessidade de avaliar o servico farmacéutico fornecido,
sobretudo nas unidades basicas de saude, que sdo os locais onde desaguam grande
parte dos problemas da populagdo. Por isso, para alcangar adesao ao tratamento, redugéo
de custos, aumento da cobertura de distribuicdo de medicamentos e outros objetivos
da atengé@o basica € necessario um profissional qualificado, ou seja, um farmacéutico
(SANT’ANNA et al., 2019).

Todos os processos que compbe atividades relacionadas ao medicamento, sao
de dominio farmacéutico, cujo profissional trabalha com énfase na farmacoterapia do
paciente, assim, é alguém destinado a guiar a orientacao referente a consumo, adversos
potenciais e condigées de armazenamento. E importante diferenciar o servico hospitalar
do ambulatorial, pois esse ultimo refere-se ao medicamento em uso domiciliar, e por isso o
uso de medicacgdes sem orientacdo pode ocasionar em diversas patologias (SANT’ANNA
et al.,, 2019).

3.2 AtribuicGes da assisténcia farmacéutica na unidade basica de saude

E evidente que a maior das atribuicdes esta em assistir a populagéo, a orientacdo
farmacéutica é algo indispensavel. Desse modo, a organizacdo mundial da salde
(OMS) reconhece que esse € profissional mais capacitado para realizacdo de melhorias
relacionadas ao medicamento para a populacao (SANTOS et al., 2017).

Farméacia hospitalar e clinica e prescricao farmacéutica 2 Capitulo 3

20



AAF representa um impacto financeiro para as secretarias de satde, uma populagéo
carente da AF condiz em um custo elevado para o sistema, logo, o farmacéutico deve ser
visto como um investimento que trara como retorno mais qualidade de vida (SANTOS et
al., 2017).

A AF compdbe selecdo, programacdo, aquisicdo, armazenamento, distribuicdo e
dispensacdo de medicamentos, esse processo representa um ciclo e é algo que deve
ser executado exclusivamente pelo farmacéutico, pois uma fase depende da outra e para
efetuacé@o da AF é necessario que esse ciclo funcione corretamente (SEGUNDO., 2022).

A selecéo deve atender as necessidades apresentadas pela populagcéo assim como,
apresentar eficacia e seguranca e por isso é feita de acordo com as doengas prevalentes,
objetivando especialmente o uso racional e a promog¢ao da satude (SEGUNDO., 2022).

A programacéo refere-se ao resultado apresentado pela Comissdo de Farmécia
Terapéutica (CFT), apdés o processamento da selecdo que fard o orgcamento das
quantidades necessarias de medicamentos, levando em consideracao a Relacao Nacional
de Medicamentos Essenciais (RENAME) assim como, a Relacdo Municipal (REMUNE)
(SEGUNDO., 2022).

No processo de aquisicdo os medicamentos sdo comprados e ha uma anélise
referente ao produto no ato do recebimento, para evidenciar a sua qualificacéo, pois, eles
deverao suprir as necessidades da populacdo em qualidade, quantidade e custo/efetividade
(SEGUNDO., 2022).

Na etapa de armazenamento, os medicamentos sdo estocados e conservados
mantendo sempre o controle de estoque. E importante destacar que esse processo viabiliza
uma reserva de medicamentos que poderdo ser usados em locais que exercam atividades
do sistema Unico de saude (SEGUNDO., 2022).

A distribuicdo consiste em abastecer quantidades necessarias de medicamentos
para os ambientes de trabalho do SUS, levando sempre em consideracdo que esse
processo deve ocorrer em tempo habil e em condigbes adequadas, para assegurar um
bom uso pela populagédo (SEGUNDO., 2022).

Por fim ocorre a dispensagé@o onde, através de um receituério de um profissional
autorizado ha liberagdo de medicamentos para a populagéo. No entanto, nessa etapa pode
haver também o atendimento farmacéutico individualizado para pacientes que queiram
apenas os cuidados farmacéuticos (SEGUNDO., 2022).

3.3 Farmacéutico como provedor do cuidado na unidade basica de satude

Assim, fica evidente que o farmacéutico também é o profissional que promove
saude, e o seu diferencial esta em possuir o medicamento como estratégia, mas o foco é
0 paciente. Por isso, 0 elo com o paciente é tdo importante, a farmacoterapia corresponde
a algo que promove ao paciente melhor adeséo ao tratamento (SANT'ANNA et al., 2019).

Logo, é necessario melhores condi¢des de trabalho para o farmacéutico na atencao
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primaria a saude, visto que ndo ha um local de atuagéo para esse profissional na UBS,
assim, ndo ha atendimento individualizado para a populagéo, pois, ndo existe garantia de
privacidade com os pacientes (ARAUJO et al., 2021).

Outro ponto que também deve ser levado em consideragéo, € o local onde € instalada
a farmécia, muitas vezes esta sob condi¢cdes inadequadas de armazenamento o que interfere
diretamente na qualidade, eficacia e seguranca dos medicamentos, acarretando em uma
baixa disponibilidade de medicamentos para a cobertura de distribuicdo (COSTA et al., 2017).

41 CONCLUSAO

Portanto, € imprescindivel que de fato melhorias tenham ocorrido, no entanto
estudos revelam que um quarto dos municipios brasileiros ndo possui a AF de forma
estruturada conforme apresenta as politicas e diretrizes. Para tanto, fica evidente que deve
haver farmacéutico na atencéo béasica de saude fornecendo uma atencéo e assisténcia
farmacéutica (ARAUJO et al., 2021).

E explicito que esses cargos muitas vezes sdo ocupados por outros profissionais,
profissionais ndo qualificados para exercer tamanha funcdo. Por isso, o farmacéutico
representa um investimento para o sistema, por ser alguém destinado a melhorar a qualidade
de vida, objetivando também a racionalidade do uso, a distribuicdo de medicamento, a
reducao de custo e por fim alguém formado sobre assistir os pacientes e promover a saude.
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RESUMO: Os anti-inflamatérios né&o
esteroidais (AINEs) sdo umas das classes
terapéuticas mais utilizadas em todo pais
devido o livre acesso para aquisicdo, nao
necessitando de receituario para compra e
por apresentarem beneficios no tratamento
de inflamacdes e dores em geral. Entretanto
seu uso pode ocasionar diversos problemas
desde o0s mais leves aos mais graves.
Sua extensa comercializagdo pode estar
relacionada a automedicagdo e uso
indiscriminado, tornando-se indispensavel
o0 cuidado farmacéutico na dispensacao
e orientacdo quanto ao consumo desses
AINEs, para reducdo dessas praticas e,

Data de aceite: 01/11/2022

consequentemente, aumento na qualidade
de vida e salde. Dessa maneira, o objetivo
desse trabalho foi analisar e tracar o perfil
dos AINEs dispensados em uma drogaria
localizada no municipio de Caruaru, estado
de Pernambuco, Brasil, durante o periodo
de janeiro de 2016 a novembro de 2021,
levando em consideracéo seus efeitos
adversos, apontando os riscos e beneficios
dessa classe de farmacos, evidenciando
a importdncia do acompanhamento do
profissional farmacéutico no combate a
automedicacao. O estudo foi documental,
exploratério, retrospectivo, descritivo com
aspecto quantitativo de base documental na
analise do perfil dos anti-inflamatérios néao
esteroidais (AINEs) através do relatério de
vendas de uma drogaria de Caruaru-PE.
Os resultados demonstraram um total de
369.917 unidades dispensadas dos AINEs
no periodo de analise. A dipirona foi a mais
dispensada em unidades (comprimidos e
capsulas) ao longo do periodo analisado,
apresentando uma média 545,24 (£824,25),
seguido do diclofenaco com média de 257,45
(x207,65), do ibuprofeno 126,10(x176,28) e
nimesulida com 147,10(x136,34). Podemos
concluir que esse estudo demonstrou um
aumento na dispensacdo de AINEs na
drogaria durante os cinco anos analisados,
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apesar de possuir diversos beneficios no tratamento de dores e inflamacdes, essa classe
apresenta riscos devendo ser usada de maneira racional, ressaltado o papel do farmacéutico
de forma essencial na assisténcia farmacéutica.

PALAVRAS-CHAVE: Anti-inflamatérios, AINE’s, Automedicacdo, Reagdes Adversas,
Assisténcia Farmacéutica.

ANALYSIS OF THE DISPENSATION OF NON-STEROIDAL ANTI-
INFLAMMATORY DRUGS DISPENSED IN A DRUGSTORE IN THE SANTA ROSA
DISTRICT OF CARUARU-PE AS A GUIDELINE FOR PHARMACEUTICAL CARE

ABSTRACT: Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) are one of the most widely
used therapeutic classes in Brazil due to their free access to acquisition, with no need for
a prescription for purchase, and for their benefits in the treatment of inflammation and pain
in general. However, their use can cause several problems, from the mildest to the most
serious. lts extensive commercialization may be related to self-medication and indiscriminate
use, making it essential the pharmaceutical care in the dispensation and guidance on the
consumption of these NSAIDs, to reduce these practices and, consequently, increase the
quality of life and health. Thus, the objective of this study was to analyze and outline the profile
of NSAIDs dispensed in a drugstore located in the city of Caruaru, state of Pernambuco, Brazil,
during the period from January 2016 to November 2021, taking into account their adverse
effects, pointing out the risks and benefits of this class of drugs, highlighting the importance of
monitoring by the pharmaceutical professional in combating self-medication. The study was
documentary, exploratory, retrospective, descriptive with a quantitative aspect based on the
analysis of the profile of non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) through the sales
report of a drugstore in Caruaru-PE. The results showed a total of 369,917 units of NSAIDs
dispensed during the period of analysis. Dipyrone was the most dispensed in units (tablets
and capsules) over the analyzed period, with an average of 545.24 (+824.25), followed by
diclofenac with an average of 257.45 (+207.65), ibuprofen 126.10(+176.28), and nimesulide
with 147.10(+136.34). We can conclude that this study showed an increase in the dispensation
of NSAIDs in the drugstore during the five years analyzed, despite having several benefits in
the treatment of pain and inflammation, this class presents risks and should be used rationally,
emphasizing the role of the pharmacist in an essential way in pharmaceutical assistance.
KEYWORDS: Anti-inflammatories, NSAID’s, Self-medication, Adverse Reactions,
Pharmaceutical care.

11 INTRODUGAO

Atualmente, diante de uma vasta classe de farmacos, uma vem se destacando e
sendo bastante procurada em drogarias, muito em virtude da alta facilidade de acesso
em sua compra e por constar no grupo de Medicamentos isentos de Prescricdo (MIPs).
Trata-se dos Anti-Inflamatérios Nao-Esteroidais (AINEs) que atuam em nosso organismo
na frente de combate anti-inflamatéria, analgésica e antipirética (ARRAIS et al., 2016)

O mecanismo de agédo dos AINEs foi descoberto no ano de 1971 quando Vane
e colaboradores identificaram que as principais frentes de atuacao dos AINEs estavam
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correlacionadas com a sua capacidade de inibicdo da oxidagéo do acido araquiddnico pela
inibicdo das cicloxigenases (COXs) (CARVALHO, CARVALHO e SANTOS, 2004; RANG e
DALE, 2011).

Esses medicamentos podem provocar reagbes adversas, bem como efeitos
colaterais em varios sistemas em nosso organismo, muito em decorréncia a sua alta
toxicidade, podendo ser constatados mesmo quando ministrados em pequenas doses,
como por exemplo, uma reacdo de hipersensibilidade, danos no trato gastrointestinal,
problemas na coagulacdo do sangue e até mesmo interferéncia na filtracdo glomerular
(OLIVEIRA et al., 2019).

A importancia do papel do farmacéutico na hora da dispensacdo desses
medicamentos, onde ele possui o0 papel de orientar e conscientizar quanto aos riscos,
tratando cada paciente de acordo com a sua individualidade e assim esclarecendo o uso
correto do medicamento (BALESTRIN, 2019).

A atencé@o e o cuidado do farmacéutico para com os pacientes sao indispensaveis,
onde essas acOes colaboram para a prevencdo, promog¢do, protecdo e recuperacao
do individuo, evitando problemas futuros (MIRANDA FILHO; ANDRADE JUNIOR;
MONTENEGRO, 2021).

Diante do que foi exposto, este trabalho tem por objetivo identificar e analisar o
perfil dos anti-inflamatérios nédo esteroidais (AINEs) nos Gltimos 05 anos em uma drogaria
na cidade de Caruaru, segundo o perfil de consumo, ano e meses de maior consumo e a
correlagdo entre o consumo, seus riscos e trazer a importancia do farmacéutico quanto ao
uso correto.

21 METODOLOGIA

2.1 Tipo de estudo

Tratou-se de um estudo documental, exploratério, retrospectivo, descritivo com
aspecto quantitativo de base documental na analise do perfil dos anti-inflamatérios néo
esteroidais (AINEs) através dos relatérios de vendas de uma drogaria de Caruaru-PE.

2.2 Local da pesquisa

O estudo foi realizado em uma drogaria, situada no bairro do Santa Rosa um dos
mais populosos do municipio de Caruaru — PE, que conforme o IBGE tem uma populacéo
estimada em 2021 de 369.343 habitantes (IBGE, 2021).

2.3 Coleta de dados

A coleta de dados foi realizada através do banco de dados da prépria drogaria.
Foram coletados todos os registros de vendas de medicamentos da classe terapéutica
dos AINEs gerados pelo sistema de software da drogaria, no periodo de janeiro de 2016
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a novembro de 2021, depois de colhidos os dados foram organizados em planilhas no

Microsoft Excel 2007 para analise posterior.

2.4 Analise e organizacao de dados

A anélise dos dados foi realizada através de procedimentos estatisticos descritivos,
onde as informagdes foram obtidas por meio de graficos e tabelas com auxilio do programa
Microsoft Office Excel 2010, onde foi observado cada farmaco da classe dos AINES, sua
forma farmacéutica, dose e quantidade dispensada durante cada més e ano de estudo.

31 RESULTADOS E DISCUSSOES

Foram realizadas 1.957 observacgdes, e para obtencao do quantitativo de unidades
dispensadas foi multiplicado a quantidade de comprimidos ou capsulas em sua apresentagcéo
original vendida pelo fabricante pela quantidade dispensada na drogaria, obtendo-se a
média de unidades dispensadas de 189,02 (+409,40) no periodo de 2016-2021.

No Grafico 1, podemos observar quantidade total de unidades de AINES dispensados
durante o periodo estudado, com destaque para o ano de 2016 com 91.897 unidades
dispensadas, seguido do ano de 2018 com 70.860 unidades e o ano de 2017 com 67.054
unidades. A partir do ano de 2019 e 2020, observa-se um volume de dispensacao de AINES
semelhantes com uma reducéo de 32,87% do ano de 2020 para 2021. Foi possivel observar
um crescimento com destaque para o ano de 2016 com 91.897 unidades dispensadas,
quando correlacionamos o aumento nas vendas ano de 2016 com os dados do boletim
epidemiolégico do Ministério da Saude (BRASIL, 2019) é notorio a elevagdo no namero
de casos de arboviroses urbanas que séo transmitidas pelo Aedes (dengue, chikungunya
e zika) nos anos de 2015, 2016, 2019 com énfase nos anos de 2015 e 2016 que foram os
anos que mais apresentaram casos (BRASIL, 2019).

De acordo com o Ministério da Saude (BRASIL, 2017) nos anos de 2015 e 2016
foram confirmados 282.019 casos de Zika e Chikungunya no Brasil, ja 1.500.535 pessoas
apresentaram sintomas compativeis com a Dengue, sendo o Nordeste a segunda regido
com maior numero de casos de dengue notificados (324.299), ficando atras da regiao
Sudeste (857.013 casos).

Nos ultimos anos o Nordeste teve um aumento de casos dessas arboviroses,
onde foram observados picos nos anos de 2015, 2016 que apresentaram mais de 300
mil casos e baixas nos demais anos, que ocorreram também em outros estados e regides
(MINISTERIO DA SAUDE, 2017; DONALISIO et al, 2017, BRASIL, 2019, LIMA FILHO et
al, 2022).

Estas arboviroses deixaram muitas sequelas na populagéo, sendo as principais:
dores intensas nas articulagbes e musculos, prurido constante e febre, por ainda nao
existir tratamento para essas doencgas, apenas para seus sintomas, o que acaba levando
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a populagéo a automedicagdo com os AINEs que sdo uma classe terapéutica amplamente
utilizada para tratamento de febres, inflamagdes e dores, podendo dessa forma explicar o
aumento na dispensacao dessa classe no ano de 2016 (DONALISIO et al,2017; BRASIL,
2019).

De acordo com Teixeira (2018) 62% das pessoas que tiveram (DCZ) afirmaram que
se automedicaram durante o periodo de adoecimento com dipirona e/ou paracetamol que
foram os principais medicamentos utilizados durante a epidemia das arboviroses, com
destaque para a dipirona que € um AINE de baixo custo, isento de prescri¢éo e trata febres
e neuralgias (KNAPPMANN et al., 2010; ARAUJO et al., 2015).
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Grafico 1. Quantidade total de unidades de AINES vendidos entre o periodo de 2016-2021.

Fonte: do autor

Diante dos dados obtidos, é possivel observar o volume do consumo de AINEs
pela populagéo, de acordo com GODOY (2016) essa classe de farmacos € uma das mais
vendidas mundialmente, por apresentarem caracteristicas analgésicas, anti-inflamatérias e
antipiréticas, sendo comumente indicadas para tratamento de dores, inflamacgdes e febre.
Esse grande volume de consumo de AINEs pode ser explicado, também, pelo fato da sua
comercializagdo sem a obrigatoriedade da prescricao médica.

O crescimento na dispensacdo de AINEs reflete uma realidade preocupante no
Brasil, a automedicagdo. A aquisicdo de medicamentos sem orientacdo médica, entre
outros fatores influenciam nesse aumento sendo a polifarmécia, indicagbes informais,
variedade terapéutica e comerciais de TV que acabam induzindo essa automedicacao e
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gerando uma série de problemas e sobrecarga no sistema de saude (BRASIL, 2012; SILVA,
SILVA, KAMIMURA, GONCALVES, 2013).

Segundo Balbino (2011), houve um crescimento nitido na dispensacao de AINEs em
todo o pais ap6s a proibicdo da venda de antibidtico sem receita pela ANVISA (Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria), um exemplo desse cenario ocorreu no estado de Sao
Paulo, onde até o ano de 2009, cerca de 30% do rendimento das drogarias era baseado
na comercializacédo dos antibiéticos indiscriminada, e ap6s a proibicdo houve uma queda
significativa na dispensagéo, vindo a compensac¢éo no aumento da venda dos AINEs por
indicacéo.

Apesar dos benéficos, essa classe quando utilizada de forma crénica e indevida,
pode desencadear diversos danos a saude. Estudos apontam que 34% a 46% dos
pacientes que fazem o uso crénico de anti-inflamatoérios ndo seletivos apresentam risco trés
vezes maior de sofrerem com lesdes gastrintestinais graves, ao serem comparados com
pacientes que nao fazem uso continuo ou crénico (GOODMAN & GILMAN, 2003; MARCEN
et al., 2016; SILVA et al., 2019).

Os AINES quando usados de forma incorreta e sem orientacdo causam efeitos
indesejaveis ao organismo, por isso a necessidade indispensavel da anamnese, orientacao
e assisténcia do profissional de saude quanto ao uso correto dos anti-inflamatérios nao
esteroidais, ressaltando também a importancia do profissional farmacéutico na orientagéo
terapéutica (CORREIA et al., 2017).

A diminuicdo no volume de dispensacdo dos AINEs nos anos de 2020 para 2021
foi de 32,87%, isso ocorreu ndo sb na classe dos AINES, mas de forma geral, devido a
pandemia do Coronavirus que se alastrou por todo o mundo, afetando a circulagdo das
pessoas devido as medidas e restricbes impostas para evitar a proliferacdo da COVID-19.
A diminuicdo do fluxo de pessoas afetou as empresas e suas financas, exemplo disso
foram as farmacias que mesmo sendo classificadas como “servicos essenciais”, tais
medidas afetaram o poder aquisitivo da populacdo, consequentemente, a dispensacéo de
medicamentos em gerais, incluindo os AINEs, sofreram redugbes (GAMA, et al., 2020).

No Grafico 2, podemos observar a soma de AINES segmentado por formas
farmacéuticas dispensadas durante o periodo analisado. Podemos destacar que a
dispensacgédo de comprimidos foi 85,5% (n=316.270) e capsulas 14,5% (n=53.647). A soma
de unidades comprimidos dispensadas aos longos dos cincos anos foi de 316.270, ja a
de capsulas foi de 53.647, com médias de 52.711,67 (x19.793,01) para comprimidos e
8.941,17 (+4.243,58) para capsulas. E possivel observar que comprimidos sdo as formas
mais utilizadas, devido a facilidade de obten¢éo, baixo custo, estabilidade e melhor adesao
em relagéo ao tratamento (JIVRAJ et al., 2000; PEZZINI et al., 2007).
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Grafico 2. Principais formas farmacéuticas dos AINES dispensados no periodo de 2016-2021

Fonte: do autor

E nitida a discrepancia entre os comprimidos e as capsulas dispensados durante
o periodo analisado, isso ocorre devido a maior disponibilidade de AINEs na forma de
comprimido do que em cépsulas, de acordo com Hostetler (2001), destaca-se algumas
desvantagens das capsulas em comparacao aos comprimidos no processo de produgéo,
como os custos, tempo de producao e menor estabilidade.

Os comprimidos sao formas farmacéuticas mais estaveis, permitindo condi¢des
de armazenamento e transporte mais variaveis e facilitando sua distribuicdo. Sendo
frequentemente administrados por via oral, por serem bem aceitos na pratica clinica e
apresentarem diversas vantagens em relagdo as demais formas, como maior adesao ao
tratamento, precisdo na dosagem, melhor estabilidade, conservacéo, rapidez no preparo,
fabricacdo em grande escala, facil embalagem e estocagem, constituindo-se até hoje
como uma das formas farmacéuticas mais comuns encontrada no mercado (LE HIR, 1997;
DEBOTTON, 2016).

Assim como os comprimidos, as capsulas apresentam algumas vantagens que
acabam refletindo no seu consumo, onde podemos destacar: agéo prolongada ao fazer uso
de pellets ou granulos revestidos, facil manipulagéo, precisédo da dose e boa conservagéo
(HOSTETLER, 2001; RUOMIC & SCHWARTZ, 2000).

No Grafico 3 e na Tabela 1, foram analisados os principais AINES dispensados e
suas respectivas médias e desvio padrdo. Podemos observar que a dipirona foi o mais
dispensado em unidades (comprimidos e capsulas) ao longo do periodo analisado,
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apresentando uma média 545,24 (+824,25), seguido do diclofenaco com média de 257,45
(x207,65), do ibuprofeno 126,10(x176,28) com e nimesulida com 147,10(x136,34). A

dipirona ainda sustenta, nos dados apresentados, mais de 50% da dispensacéo realizada

na drogaria analisada durante os cinco anos estudados.

O Grafico 3 traz outras drogas da classe dos anti-inflamatérios néo esteréidais

que também obtiveram altas dispensacdes, como o diclofenaco em 2° lugar, ibuprofeno

em 3° e a nimesulida, ficando em 4° lugar durante os anos entre 2016 e 2021. Enquanto

aceclofenaco, butazona e nimesulina betaciclodextrina tiveram baixas dispensacoes.
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Gréfico 3. Total de unidades de AINES dispensado entre 2016-2021 segmentado por farmaco.

Fonte: do autor

Droga N Média Desvio Padréo %

Aceclofenaco 1.326 20,09 12,43 0,36
Acido Acetilsalicilico 25.456 273,72 223,22 7,00
Butazona 270 27,00 15,67 0,08
Cetoprofeno 3.714 33,76 24,87 1,00
Diclofenaco 44.024 257,45 207,65 12,00
Dipirona 189.198 545,24 824,25 52,15
Etodolaco 1.848 24,00 14,42 0,54
Fenilbutazona 3.770 53,10 36,43 1,02
Ibuprofeno 43.379 126,10 176,28 11,80
Meloxicam 2.560 26,39 20,73 0,70
Naproxeno 5.560 40,88 27,89 1,50
Nimesulida 43.372 147,02 136,34 11,80
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Nimesulida Betaciclodextrina 80 13,33 8,16 0,05
Piroxicam 5.360 40,00 28,65 1,45
Total 369.917 1.628 1.757 100

Tabela 1. Total de unidades, média, desvio padréo e percentual de AINES dispensados entre 2016-
2021, segmentado por farmaco.

Fonte: do autor

Observa-se que na cidade de Caruaru-PE, no ano de 2019 foram dispensados um
total de 52.224 unidades de AINES como observado no grafico 1 (um). Quando comparamos
com os dados de analise descritiva de dados aplicados & drogaria como direcionamento
para o cuidado farmacéutico (MONTEIRO et al., 2021), observa-se que 88.510 unidades
desta mesma classe foram vendidas em uma rede de farmacia em Pernambuco distribuida
em 12 unidades, sendo elas as cidades de: Bezerros, Gravata, Toritama, Santa Cruz do
Capibaribe, Barreiros e Sdo Lourengo da Mata. Na drogaria da cidade Caruaru-PE localizada
no bairro Santa Rosa, o farmaco com maior dispensacao foi a Dipirona, enquanto que o
Paracetamol foi o medicamento com maior dispensagbes nas 12 filiais distribuidas por
Pernambuco.

Algumas bibliografias destacam que a Dipirona tem uma ag¢éo melhor comparada a
outros desta mesma classe, porém, de acordo com Diogo (2003) o seu uso pode ocasionar
Reacdes Adversos a Medicamentos (RAMs) como, por exemplo, a anemia apléastica,
sindrome de Stevens-Johnson, necrose epidérmica Toxica e agranulocitose.

Os resultados demonstram o grande numero de dispensacdo dos AINES nos
ultimos 06 (seis) anos. Esse aumento pode esta relacionado a varios fatores, um deles é
a insatisfacéo da populacao no atendimento dos servigos prestados pela saude publica. O
que pode acarretar uma procura maior pelas drogarias em busca da facilidade no acesso
aos medicamentos isentos de prescricéo e pelo atendimento que é prestado (NAVES ET
AL., 2010).

No Gréfico 4, foi analisado a dispensacgéo dos AINES nos meses dos anos de 2016-
2021. Buscando uma possivel visualizacdo das variagbes sazonais que podem ocorrer
devido as doencas de estagcdo como doencas virais. Entre as principais drogas que foram
liberadas esta a dipirona, diclofenaco, nimesulida, ibuprofeno e acido acetilsalicilico, sendo
o primeiro quadrimestre o periodo em que mais houve vendas. Podemos observar que a
dispensacéo de dipirona apresenta uma reducao de 22,19%, saindo de 17.036 para 13.598
unidades entre os meses de junho e julho do acumulado do periodo analisado. Enquanto
a dispensacgéo de diclofenaco, ibuprofeno, nimesulida e acido acetilsalicilico apresentam
menor variagdo entre os meses.

Os resultados apresentados evidenciam que o aumento nas vendas dos AINES
aconteceu no primeiro quadrimestre, entre os meses de janeiro a junho. Neste periodo

de calor é onde comegam a surgir as manifestacoes de doencas por mosquitos em
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decorréncia de agua parada e desencadeando o processo de eclosdo dos ovos que foram
depositados anteriormente, sendo a dengue, zika e chikungunya algum dos exemplos
dessas ocorréncias (BESERRA ET AL., 2006).

Nao ha um tratamento especifico para a dengue, zika e chikungunya, o que é
indicado ao paciente é que ele tenha repouso, se hidrate e use medicamentos que aliviam
os sintomas caracteristicos como as dores no corpo, febre, cefaleia. Alguns medicamentos
como o acido acetilsalicilico sdo contraindicados podendo levar a hemorragias e até mesmo
a morte (CHAVES ET AL., 2015).

Com as informacdes que foram descritas se faz necessaria ter uma gestao qualificada
a fim de evitar possiveis desabastecimentos, principalmente nos meses em que ha uma
maior procura desses medicamentos em decorréncia das doengas de estagdo e dessa
forma oferecer também uma atencéo e cuidado para a populagéo por parte do farmacéutico
e profissional envolvido (OLIVEIRA et al., 2008).

Ter o gerenciamento do estoque em uma farmécia é de suma importancia. Sendo
assim, devem-se adotar medidas em que se faca o controle de entradas e saidas para que
o produto ndo venha a acumular e nem seja desvalorizado (OLIVEIRA et al., 2008).
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Grafico 4. Total de unidade dispensadas por més, no periodo de 2016-2021, segmentado por farmaco

Fonte: do autor

41 CONSIDERAGOES FINAIS

De acordo com os dados analisados, mediante a analise documental dos relatérios
de vendas da drogaria durante os anos de 2016 a novembro de 2021, constatamos um
aumento no volume de dispensacao dos AINEs, com énfase no ano de 2016 com 91.897
(noventa e um mil oitocentos e noventa e sete) unidades dispensadas possivelmente em
decorréncia a arboviroses que acometeram a popula¢do naquele ano.
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Foram verificados que as formas farmacéuticas mais dispensadas ao longo dos
cinco anos foram os comprimidos em comparagéo as capsulas. Os AINEs com maior
dispensacéo durante o periodo de estudo foi a Dipirona, essa apresentando cerca de 50%
das dispensag¢des durante os cinco anos estudados; seguida pelo Diclofenaco, Ibuprofeno,
Nimesulida, AAS, Naproxeno, Piroxicam, Fenilbutazona, Cetoprofeno, Meloxicam,
Etodolaco, Aceclofenaco, Butazona e Nimesulida Betaciclodextrina, respectivamente.

Observando os resultados obtidos, concluem-se que existe aumento no consumo
de AINES pela populag¢do podendo estar relacionado ao facil acesso, indica¢des informais
e por serem usualmente obtidos sem a necessidade de prescricdo médica, influenciando a
automedicacao e uso indiscriminado, que contribui para o aumento das reagcdes adversas
que variam de leve a grave e efeitos indesejaveis, dessa forma fica evidente a necessidade
do cuidado farmacéutico no momento de aquisicao desses medicamentos, no sentido de
orientar a populag¢édo sobre 0s riscos da automedicacéo e os eventuais problemas causados
por ela, sendo de fundamental importancia para a eficacia e seguranc¢a da terapia.
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RESUMO: Os erros de medicamentos
envolvendo quimioterapicos colocam em
risco a seguranca do paciente, podendo
ocasionar consequéncias graves. O
avanco do conhecimento e das tecnologias
provocaram inimeras mudancas na forma
de prestar o cuidado, fazendo com que o
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processo de tratamento e de reabilitacdo do paciente, a nivel ambulatorial ou de internagéo
hospitalar, esteja permeado por uma série de riscos, que podem ameagar a seguranca
do paciente O estudo teve como objetivos identificar na literatura as produgdes cientificas
nacionais e internacionais sobre os eventos adversos relacionados aos erros de medicacao
envolvendo quimioterapicos na atencdo ao paciente oncoldgico; conhecer os fatores que
contribuem para a ocorréncia destes eventos adversos e identificar estratégias que auxiliam
na prevencdo deste tipo de ocorréncia. O levantamento bibliografico foi realizado nas
bases de dados PubMed, LILACS, Scielo e BDENF. Por meio de leitura exaustiva e analise
da produgéo cientifica publicada entre os anos de 2013 e 2018, emergiram 0s seguintes
resultados: auséncia de rotinas institucionais, condicdes de trabalho desfavoraveis,
sobrecarga de tarefas e a falta de sistemas informatizados que auxiliam no processo de
prescricdo do tratamento, sdo os principais fatores que contribuem para a ocorréncia de
erros. Em contrapartida, os estudos evidenciam que grande parte dos eventos sao evitaveis
e apontam algumas estratégias para a prevencao de erros futuros: atuacdo do farmacéutico
na revisdo das prescricoes de quimioterapia, implantacdo de check-lists eletrénicos e
implantacdo de sistemas de informacéo integrados que apoiem as decisdes médicas e
auxiliem na elaboragéo da prescrigéo. Evidencia-se a importancia da cultura de notificacdo de
eventos adversos, pois a analise das ocorréncias possibilita 0 aprimoramento dos processos
de trabalho.

PALAVRAS-CHAVE: Medicamentos de alta vigilancia; antineoplasicos; seguranca do
paciente.

INTRODUCAO

Os erros de medicamentos constituem grave problema nos servicos de saude,
representando um dos principais eventos sofridos por pacientes que por algum motivo
buscaram assisténcia. Essas ocorréncias tornam-se ainda mais preocupantes, quando os
medicamentos envolvidos sédo de alta vigilancia, ou seja, que possuem um risco aumentado
de provocar danos significativos aos pacientes em decorréncia de falhas no processo de
utilizagdo. Quimioterapicos, anticoagulantes, anestésicos, hipoglicemiantes, eletrélitos
concentrados e solugdes de nutricdo parenteral sdo alguns dos exemplos que requerem
cuidado e cautela por parte da equipe de satde (BRASIL, 2017).

Considerando que na assisténcia ao paciente com céncer em tratamento
quimioterapico, sdo desenvolvidos cuidados bastante especificos, o que demanda o
envolvimento direto de enfermeiros, farmacéuticos e médicos na atencdo ao paciente
oncoldgico, incluindo a prescrigéo, o preparo, a dispensacéo e a administragcdo de uma série
de medicamentos considerados de alta vigilancia, questiona-se: que fatores contribuem
para a ocorréncia de eventos adversos relacionados ao erro de medicamentos envolvendo
quimioterapicos na atengéo ao paciente oncoldgico?
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METODOLOGIA

Os critérios definidos para a inclusdo na amostra do estudo foram: artigos nacionais
e internacionais, artigos completos de acesso livre e online, artigos publicados entre os
anos de 2013 e 2018. Sendo excluidas da amostra as seguintes publicagbes: artigos
incompletos, artigos de reviséo, estudos em formato de monografia, dissertacéo ou tese,
publicacbes que ndo estavam relacionadas ao tema do estudo.

Para auxiliar na avaliacdo dos achados elaborou-se um instrumento de coleta
de dados que foi preenchido apés leitura exaustiva dos artigos. Os artigos analisados
receberam um numero conforme a ordem de fichamento. Para analise e interpretacdo do
material, elaborou-se um quadro sin6ptico destinado ao registro da sintese das informacgdes
obtidas nos artigos. Esses elementos subsidiaram a analise e discusséo dos resultados,
bem como a resposta ao problema de pesquisa.

REVISAO DE LITERATURA

Ao passarem por uma situacdo de agravo a saude é esperado que em alguma
etapa do ciclo vital os individuos busquem atendimento nos servicos de atengédo a saude.
O avancgo do conhecimento e das tecnologias provocaram iniUmeras mudancas na forma
de prestar o cuidado, fazendo com que o processo de tratamento e de reabilitagdo do
paciente, a nivel ambulatorial ou de internacdo hospitalar, esteja permeado por uma série
de riscos, que podem ameacar a seguranga do paciente (REIS; MARTINS; LAGUARDIA,
2013).

Os erros de medicamentos, que podem ocasionar consequéncias graves e danos
irreparaveis aos pacientes, sdo exemplos de eventos que colocam em risco a seguranga
e a qualidade dos servigos prestados pela equipe de salude a populagdo. A incorreta
administracéo de medicamentos configura uma importante complicacéo para as instituicoes
de saude e pacientes assistidos.

A administracdo de medicamentos é uma atividade inerente ao trabalho de
enfermeiros e técnicos de enfermagem, que também desempenham outros procedimentos
e tarefas pertinentes a sua area de atuacéo, para atenderem adequadamente as demandas
e necessidades de atengdo ao paciente. Embora o processo de medicagao percorra varias
etapas até o momento da sua aplicacdo, Forte, Machado e Pires (2016, p. 1) reforcam
que em grande parte dos contextos assistenciais “a enfermagem é a profissdo de saude
responsavel pela parte final desse processo, a administracao de medicamentos e, portanto,
a sua atencgéo é crucial para evitar erros”.

Os incidentes tornam-se ainda mais graves quando os farmacos envolvidos sédo
considerados medicamentos de alta vigilancia, como os quimioterapicos, por exemplo
(CAROLLO; et al., 2017). A ocorréncia de eventos em uma ou mais fases do processo de
administracéo de quimioterapia, incluindo a prescricao, o preparo, a dispensagao e o ato de
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administrar o medicamento, pode resultar em consequéncias graves e até mesmo o Obito
do paciente (RIBEIRO; SANTOS, 2015).

A alta complexidade dos servigos de saude e a incorporacdo de novas tecnologias
tém sido atribuidas a riscos adicionais na prestacdo do cuidado, no entanto, estratégias
relativamente simples e efetivas podem reduzir riscos e danos. Aimplantacéo de protocolos,
check-lists, associados as barreiras de segurancgas nos sistemas e a educagao permanente,
poderao auxiliar na diminuicdo desses riscos nos contextos assistenciais (OLIVEIRA; et al.,
2014).

O tratamento do cancer é composto basicamente por trés modalidades: cirurgia
oncoldgica, radioterapia e tratamento medicamentoso, incluindo, neste dltimo tipo,
os farmacos citostaticos comumente denominados de quimioterapia antineoplasica
(BONASSA; GATO, 2012). Os fatores que determinam a escolha do tratamento oncolégico
incluem: o diagnostico histologico e a localizagdo da neoplasia, o estagio da doenca,
incluindo padrdes provaveis de disseminacao para localizagbes regionais e a disténcia, a
toxicidade e as condig¢des clinicas do paciente (INCA, 2008).

A quimioterapia é uma das terapias mais indicadas para o tratamento do céancer,
podendo ser utilizada de formaisolada ou combinada a outras modalidades terapéuticas, tais
como a cirurgia e a radioterapia (BONASSA; GATO, 2012). A quimioterapia antineoplasica
€ 0 agente escolhido para tratar tanto as doencas do sistema hematopoético, como os
tumores soélidos, que apresentam ou ndo metéstases regionais ou a distancia. Por atuar
de forma sistémica, a quimioterapia viabiliza a cura de leucemias e linfomas, permitindo
também o tratamento precoce de metastases (INCA, 2008; BONASSA; GATO, 2012).

Os quimioterapicos podem ser infundidos e/ou aplicados em hospitais especializados
ou gerais, em ambulatérios e em clinicas de oncologia. Para determinar se o tratamento
ird ocorrer a nivel ambulatorial ou de internagdo, consideram-se fatores como: tempo
de infuséo; toxicidade aguda; adesdo ao tratamento; facilidade de deslocamento até
o servico de salde e aspectos econdmicos (BONASSA; GATO, 2012). Com relagdo as
vias de administracdo, a quimioterapia pode ser administrada por meio das seguintes
formas: oral, intramuscular, subcutanea, endovenosa, intra- arterial, intratecal, intrapleural,
intraperitoneal e intravesical (MOURA; TEIXEIRA, 2013).

Frente as particularidades do mecanismo de agéo destes medicamentos e diante
da complexidade da prescricdo, preparo, dispensacdo e administracdo da quimioterapia,
para prestar assisténcia com seguranga nessa area de atuacéo, a equipe multiprofissional
de saude deve estar continuamente atualizada e qualificada para o desempenho de suas
atividades.

Tendo como principio norteador o problema de pesquisa, foram identificados 41
estudos nas bases de dados analisadas. Ao realizar a leitura dos materiais, percebeu-
se que, destes, 08 artigos eram semelhantes entre as bases de dados. Considerando os
critérios de inclusé@o e exclusdo dos artigos, identificou-se que: 02 estudos apresentavam-
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se no formato de tese e de monografia; 11 publicagbes ndo versavam sobre o tema do

estudo; 08 trabalhos ndo estavam disponiveis na integra; e 06 caracterizaram-se por serem

artigos de revisdo. Sendo assim, o presente estudo contou com a anélise de 06 artigos que

atenderam aos critérios de incluséo previamente definidos para a sele¢cao da amostra.

Os artigos analisados (Quadro 1) foram publicados entre os anos de 2013 e 2018,

em 06 periddicos nacionais e internacionais distintos. Quanto ao método de pesquisa

utilizado, todos os estudos apresentaram delineamento quantitativo.

Numero Titulo do artigo Periédico Autores Ano de
Publicacao
1 Segurancga do paciente Einstein / Sdo Paulo | AGUIAR, K. S;; 2018
e o valor da intervencao - Brasil SANTOS, J. M;
farmacéutica em um CAMBRUSSI, M. C.;
hospital oncologico PICOLOTTO, S;;
CARNEIRO, M. B.
2 From a reative to proactive | European Journalof | FYHR, A.; 2017
safety approach. Analysis Cancer Care / Reino | TERNQV, S.;EK, A.
0s medication errors Unido
in chemotherapy using
general failure types
3 Non-intercepted dose errors | Annals of Oncology | MATTSSON, T.; HOLM, | 2015
in prescribing anti-neoplasic | / Oxford - Reino B.;
treatment: a prospective, Unido MICHELSEN, H. M.;
comparative cohort study KNUDSEN, J. L.;
BRIXEN, K.;
HERRSTEDT, J.
4 Medida de la mejora Farmacia LOPEZ- 2013
continua em la seguridad Hospitalaria / Toledo | MONTENEGRO,
del paciente oncologico. - Espanha SORIA, M.A;
ALBERT MARI, A;
JIMENEZ TORRES,N.
V.
5 Incidentes relacionados Acta Paulista de CAROLLO, J. 2017
a medicamentos em Enfermagem / Brasil | B.; ANDOLHE,R.;
um ambulatério de MAGNANO, T.
quimioterapia S.B.S;
DALMOLIN, G, L,;
KOLANKIEWICZ,
A.C.B.
6 Medication safety and Journal of Oncology | GILBAR, P;; 2014
the administration of Pharmacy Practice CHAMBERS, C. R;;
intravenous vincristine: / EUA LARIZZA, M.

international survey of
oncology pharmacists

Estudo observacional e retrospectivo realizado em um hospital oncolégico da
regido sul do Brasil, realizado por Aguiar et al. (2018), teve como objetivo demonstrar o

Quadro 1 — Artigos selecionados

Fonte: Resultados desta pesquisa.

impacto econémico da avaliagdo farmacéutica na detecgdo e na prevencgéo de erros em
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prescricdes de antineoplasicos. Na amostra foram incluidas prescricdes de pacientes com
doencgas oncoldgicas e hematolégicas, adultos e pediatricos. Das 6104 prescricdes que
foram avaliadas, identificaram-se 274 problemas relacionados a medicamentos, a maioria
causada por falta de informacdes e variagdes de doses. Os autores reforcam que os erros
de medicamentos sé@o eventos evitaveis, que podem ou né&o resultar em dano ao paciente,
bem como no tempo de permanéncia e em gastos hospitalares.

Na area oncologica, séo utilizados mais de 100 tipos de medicamentos que diferem
em suas composi¢des quimicas, finalidades e efeitos adversos. Tendo em vista a alta
complexidade destas terapias, o paciente onco-hematolégico requer uma abordagem
multiprofissional que propicie assisténcia integral e segura. Logo, o farmacéutico € parte
fundamental neste cuidado ao paciente, principalmente na prevencéo de erros de medicacéo
por meio da revisao de prescricdes médicas, isso refletira na economia de recursos e na
diminuicéo dos riscos aos pacientes. Nesta investigacao, as principais interven¢des foram a
inclusé@o de informacdes em prescri¢ao (tais como: via de administracéo, tempo de infuséo,
volume do diluente) e a alteracdo de doses. Os erros identificados foram considerados
sem dano. A implantagéo de agdes simples como a atuagédo do farmacéutico na andlise
e validacdo de prescricbes, podem identificar precocemente e prevenir problemas
relacionados a administracao de medicamentos antineoplasicos.

Eventos adversos em hospitais podem constituir sérios problemas que levam a graves
consequéncias para o paciente. Buscar compreender porque 0s erros acontecem, significa
que podemos trabalhar de forma pro-ativa para minimiza-los. Corroborando com essas
informacgdes, Fyhr e Ternov (2018) em pesquisa recente, desenvolveram uma ferramenta
pro-ativa para identificar tipos gerais de falhas (TGF) no processo de gerenciamento de
drogas citotoxicas na area da saude. Um fator determinante para a seguranca do paciente
é aprender com incidentes e acidentes relatados. Os autores propéem o uso de ferramentas
pro-ativas de gerenciamento de seguranca para as organizacdes, para que, por meio da
andlise do evento, sejam implementadas melhorias nos processos de trabalho. Fatores
organizacionais e as condi¢des de trabalho contribuem para atos inseguros e acidentes.
Sessenta casos de erros de medicagao relacionados a citotdoxicos foram reportados as
autoridades. As drogas envolvidas, tipos de erros, em que etapa do processo 0s erros
ocorreram, como os erros foram descobertos e as consequéncias para os pacientes
foram identificadas. Entretanto, é necessario ir além da identificacéo e investigar a causa
raiz desses erros, bem como conhecer as fraquezas organizacionais das quais eles se
originaram. Alguns exemplos de eventos foram: falha na identificacéo correta do paciente,
falta de checagem de medicamento (quimioterapicos com nomes semelhantes) ou da dose
do medicamento, sendo que quase todos os procedimentos estéo relacionados a auséncia
de rotinas, sobrecarga de tarefas e ambiente de trabalho desfavoravel.

Outros tipos de falhas associadas aos erros de medicamentos também foram
apontados: tratamento mal interpretado (protocolo ou dose), erros de calculo, falta de
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acompanhamento do paciente e de conhecimento da equipe. Para identificar as fragilidades
da organizacédo, é necesséaria uma boa lideranca que propicie um clima de segurancga e
envolva todo o pessoal nos processos de melhoria e desta forma possam definir prioridades
para que as mudancgas acontegam.

De acordo com Mattsson et al. (2015), os farmacos antineoplasicos possuem
esquemas de dosagens complexos e toxicidades expressivas, a prescricdo do tratamento
quimioterapico e a sua administracéo sao processos de alto risco que exigem conhecimento
especializado e atencao por parte do prescritor médico e da equipe de saude assistente,
envolvida no preparo e na aplicacdo destes medicamentos. No contexto da oncologia, 0s
eventos envolvendo erros de medicagao representam um enorme desafio para a seguranca
do cuidado, as drogas antineoplasicas constituem a 22 causa de mais comum de 6bitos
por erros de medicacéo. A prescricdo é uma etapa critica no processo de medicacdo e um
equivoco neste estagio acarreta um alto risco de causar dano ao paciente, uma vez que
a sobredosagem de uma quimioterapia pode ocasionar danos irreversiveis. Levando em
consideracéo todos esses aspectos, Mattsson et al. (2015) desenvolveram um estudo de
coorte, prospectivo e comparativo em duas unidades de oncologia, onde foi realizada uma
comparacao observacional prospectiva de duas coortes, sendo que uma instituicdo usou um
sistema informatizado e a outra usou formularios de papel para a prescricdo, sem conexao
com o sistema eletrénico. O sistema eletrénico tem dois objetivos principais: eliminar
a ambiguidade na ordenacdo do tratamento quimioterapico e fornecer apoio a decisédo
pela introdugéo de calculos de doses, limites de dosagens e doses padrdo; em 22 lugar,
para fornecer informacdes atualizadas sobre o regime terapéutico. Foram revisadas 5767
prescricdes de antineoplasicos durante o periodo da pesquisa, ou seja, 3090 prescricoes
no hospital que utilizava prescricdes em papel e 2677 prescri¢des no hospital que utilizava o
sistema informatizado. A taxa total de erros de dose de prescrigéo foi ligeiramente maior no
hospital que ndo conta com o sistema eletrénico. Quatorze diferentes tipos de erros foram
identificados, dentre eles: calculo incorreto da area de superficie corporal do paciente,
célculo incorreto do niumero de comprimidos em tratamento oral, diferenca na altura do
paciente, sobredose, subdose, ndo observancia do exame laboratorial para ajuste de dose,
entre outros exemplos.

Estudo prospectivo e observacional realizado por Loépez- Montenegro Soria,
Albert Mari e Jimeénez Torres (2013) acompanhou os processos de prescricao eletronica,
validag¢do, preparacgéo, distribuicdo e administracdo do tratamento antineoplasico. Para
medir e analisar a melhoria continua na seguranca dos pacientes com céancer definiram-
se 0s seguintes indicadores: erros de medica¢gdo que ndo atingem o paciente e erros
de medicacdo que atingem o paciente. A preparagdo dos quimioterapicos passou por
um processo de validagdo farmacéutica, consistindo em uma dupla checagem destes
profissionais, além disso, a dispensagdo do medicamento passou a ocorrer por meio de

um codigo de barras que valida a concordancia entre o paciente e o tratamento preparado.
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O monitoramento dos indicadores permitiu identificar que ap6s a implantacdo de um
sistema de gestdo da qualidade houve uma redugéo tanto dos erros de medicacdo que
alcancaram o paciente, como dos erros de preparacéo e de distribuicdo que ndo atingiram
o paciente. Consequentemente, os resultados indicam que a redugéo de erros produzidos
na farmécia possui impacto direto na assisténcia. Check-lists e validacbes eletrénicas
constituem importantes barreiras de seguranca no cuidado ao paciente onco-hematologico
em tratamento antineoplasico.

Pesquisa desenvolvida por Carollo et al. (2017) evidenciou que dos 5061 eventos
com e sem danos ocorridos na unidade, 5012 incidentes estavam relacionados a prescricéo
médica (diluicdo, via de administracdo, tempo de infusdo, doses, medicamentos com
nomes semelhantes e prescritos equivocadamente, letra ilegivel, uso de abreviaturas nao
padronizadas na instituicdo), 21 relacionados ao processo de dispensacéo (dose incorreta
e medicamento errado) e 27 a administracdo de medicamentos. Essas informagdes foram
obtidas por meio do acesso as fichas de acompanhamento dos pacientes atendidos e também
dos registros de queixas técnicas e de notificagdo de incidentes. Todos os medicamentos
administrados na central de quimioterapia sdo potencialmente perigosos e apresentam
risco elevado ao paciente. Esses achados reforgcam a pratica da equipe multiprofissional de
saude como importante barreira na interceptacao de erros de medicagéo, pois apesar de
terem ocorrido 5 incidentes com dano, foram identificados 5061 incidentes que poderiam
atingir o paciente e ocasionar um evento adverso.

Estudo realizado por Gilbar, Chambers e Larizza (2014), questionou profissionais
sobre métodos de administracdo de Vincristina, droga extremamente toxica ao sistema
nervoso central, que deve ser administrada com cautela unicamente pela via endovenosa;
administracéo intratecal de diferentes antineoplasicos e estratégias para a prevencéo
de erros de medicacdo. Ao todo, 62 respostas de 15 diferentes paises foram recebidas.
Considerando que a troca acidental da via de administragdo da Vincristina pode causar
danos irreversiveis e letais aos pacientes, 77,4% das instituicbes de salde passaram a
distribuir a Vincristina diluida em soro fisioloégico no formato de mini-bolsas e optaram
por sinalizar essas bolsas com um adesivo que alerta sobre a sua administragdo ser
exclusivamente pela via endovenosa. Entretanto, um pequeno percentual de instituicbes
segue distribuindo o medicamento em seringas, podendo aumentar a margem para a
ocorréncia de uma possivel troca de via de administragdo. A razao para que o preparo em
seringas ainda acontecga se deve ao fato de o tempo de infusdo ser mais curto, diminuindo
assim o risco de extravasamento, ja que € um medicamento vesicante, que se extravasado,
pode necrosar os tecidos adjacentes ao do acesso venoso.

Os achados do presente estudo vao ao encontro dos resultados de pesquisa
realizada por B6zoli (2013), que buscou identificar a prevaléncia de erros de medicamentos
quimioterapicos prescritos em um hospital universitario. O autor aponta que os erros de
medicamentos representam uma triste realidade no trabalho dos profissionais de saude e
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que esse grave problema néo sb apresenta sérias consequéncias para a saude do paciente,
como também para o hospital, uma vez que repercute negativamente nos indicadores de
qualidade.

Dentre os principais achados da pesquisa, inicialmente, destaca-se que os erros
de medicacdes relacionados a quimioterapicos além de colocarem em risco a seguranca
do paciente, podem causar danos irreparaveis, uma vez que sao medicamentos
potencialmente danosos e perigosos. Ocasionando também uma repercusséo bastante
negativa para as instituicbes de saude. Logo, a identificagcdo dos possiveis fatores de risco
torna-se relevante para que profissionais assistenciais e gestores busquem alternativas

para aprimorar continuamente 0s seus processos de trabalho e prevenir eventos futuros.

CONSIDERAGCOES FINAIS

Considerando os resultados encontrados, muitos sdo os fatores que contribuem
para a ocorréncia de eventos envolvendo os agentes antineopléasicos, tais como: aspectos
organizacionais, auséncia de rotinas institucionais, condicdes de trabalho desfavoraveis,
sobrecarga de tarefas e a falta de sistemas informatizados que auxiliem no processo de
prescricdo do tratamento, visto que muitos erros reportados nas publicagbes estavam
relacionados a erros de doses, calculos de superficie corporal, letra ilegivel, auséncia de
informacdes de diluicdo e da via de administracdo; em menores proporcoes, também foram
identificadas falhas nas etapas de dispensacédo e de administracdo destes medicamentos.

Em contrapartida, as pesquisas evidenciam que grande parte das ocorréncias sao
evitaveis, possibilitando a identificagdo de algumas estratégias que auxiliaréo a identificar
problemas precocemente e a prevenir esses eventos, entre elas: atuagdo do farmacéutico
na validacdo e revisdo das prescricdes de quimioterapicos, implantagdo de sistemas de
informacéao integrados que apoiem as decisdes médicas e auxiliem nos célculos e ajustes
de doses, prescri¢cdes no formato on-line, implantagédo de check-lists eletronicos, validagbes
por meio de codigo de barras, dupla checagem no momento da administracéo e sinalizagédo
do medicamento com etiquetas coloridas, sdo algumas das recomendagdes para minimizar
erros envolvendo quimioterapicos.

Os estudos também reforcam a importancia da cultura de notificagédo dos eventos
adversos, pois por meio da andlise de causa raiz, a equipe e 0s gestores em saude terdo
a oportunidade de aprender com os erros, reverem suas rotinas de trabalho e assim terdo
subsidios para instituirem mudancas e melhorias nos processos assistenciais.

Envolver pacientes, profissionais assistenciais, gestores, instituicbes de saude,
seguros de saude e o estado € fundamental para que todos possam assumir o protagonismo
na cultura de seguranca, debatendo o tema e mostrando a importéncia de instituir protocolos
para que os eventos sentinelas possam ser evitados no cuidado prestado aos usuarios.
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RESUMO:Introducao: Ousoindiscriminado
dos antimicrobianos é uma preocupagao
crescente na saude publica, visto que
possui relagéo direta com o aumento dos
indices de resisténcia microbiana. Objetivo:
Analisar o consumo de antimicrobianos
dispensados em uma drogaria do municipio
de Santa Cruz do Capibaribe (PE), durante
0 periodo de janeiro a dezembro de 2021.
Metodologia: Foi realizada uma pesquisa
observacional, documental e analitica, do
tipo transversal. Esta pesquisa possuiu
coorte retrospectivo, coletando dados
de relatorios acerca da dispensacao de
medicamentos antimicrobianos oriundos de
relatérios de uma drogaria de Santa Cruz
do Capibaribe (PE). Foram analisadas as
dispensacbes referentes aos meses de
janeiro a dezembro de 2021. Resultados:

Data de aceite: 01/11/2022

Como resultados desse estudo, pode-
se encontrar que das formas sdlidas
vendidas, destacam-se comprimidos
(75,04%), das semissoélidas destacam-se
cremes (46,15%) e das liquidas destacam-
se suspensodes (70,76%). Em relacdo as
classes terapéuticas dispensadas em 2021,
estavam em destaque os macrolideos,
cefalosporinas e penicilinas. Conclusao:
Tais resultados permitem concluir que
a prescricdo de antimicrobianos possui
um importante papel, principalmente no
cenario de doengas infecciosas como
a de COVID-19. Dos antimicrobianos
dispensados, azitromicina possuiu
associacdo com a pandemia em razdo de
ter sido amplamente prescrita em ‘“kits-
COVID”. Além disto, este trabalho pode
contribuir para pesquisas futuras acerca
do impacto da pandemia de COVID-19 na
dispensacao de antimicrobianos no Brasil e
no mundo.

PALAVRAS-CHAVE: Antimicrobianos;
COVID-19; SARS-CoV-2; Farmacia.

DISPENSE OF ANTIMICROBIALS IN

A DRUG STORE IN SANTA CRUZ DO
CAPIBARIBE-PE IN THE YEAR 2021
ABSTRACT: Introduction: The
indiscriminate use of antimicrobials is
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a growing concern in public health, since it is directly related to the increase in microbial
resistance rates. Objective: To analyze the consumption of antimicrobials dispensed in
a drugstore in the municipality of Santa Cruz do Capibaribe (PE), during the period from
January to December 2021. Methodology: A cross-sectional observational, documentary
and analytical research was carried out. This research had a retrospective cohort, collecting
data from reports about the dispensing of antimicrobial drugs from reports from a drugstore in
Santa Cruz do Capibaribe (PE). Sales for the months from January to December 2021 were
analyzed. Results: As a result of this study, it can be found that from the solid forms sold,
tablets (75.04%) stand out; from the semi-solids, creams stand out (46 .15%) and from liquids,
suspensions (70.76%) stand out. Regarding the therapeutic classes dispensed in 2021,
macrolides, cephalosporins and penicillins were highlighted. Conclusion: These results
allow us to conclude that the prescription of antimicrobials has an important role, especially
in the scenario of infectious diseases such as COVID-19. Of the antimicrobials dispensed,
azithromycin was associated with the pandemic because it was widely prescribed in “COVID-
kits”. In addition, this work can contribute to future research on the impact of the COVID-19
pandemic on the sale of antimicrobials in Brazil and worldwide.

KEYWORDS: Antimicrobials; COVID-19; SARS-CoV-2; Pharmacy.

INTRODUCAO

A descoberta dos antimicrobianos foi um dos eventos mais importantes para a
medicina desde o século passado (COSTA; JUNIOR, 2017). Estas substancias sdo de
origem natural, produzidas por plantas, fungos, leveduras, bactérias ou de origem sintética,
capazes de inibir o crescimento de cepas bacterianas e fungicas (ALMEIDA; MIRANDA,
2020). A acdo dos antimicrobianos ocorre por alteracbes com receptores especificos
dos microrganismos e por indugdo de respostas bioquimicas que culminam na morte do
patégeno (GUIMARAES, MOMESSO, PUPO, 2014).

O uso indiscriminado dos antimicrobianos € uma preocupagdo crescente na
saude publica, visto que possui relagdo direta com o aumento dos indices de resisténcia
microbiana (KLEIN et al., 2018). Tal resisténcia pode ocorrer ap6s exposicao inadequada
ao antibiético ou quando a sua concentracdo nédo é suficiente para suprimir ou matar a
multiplicagdo dos microrganismos combatidos (WESGATE et al., 2020). Anualmente, a
resisténcia microbiana é responsavel por aproximadamente 700.000 mortes, o que pode
alcancgar 10 milhdes até 2050 (OMS, 2022).

E preconizado que se prescreva o medicamento adequado, na dose adequada,
de acordo com as regras de eficacia e segurangca comprovadas e aceitaveis para o
paciente (RANDAL et al., 2015). Na Atencéo Basica, os antimicrobianos sao controlados
pela Resolugéo da Diretora Colegiada (RDC) n° 20/2011 (BRASIL, 2011). Esta resolugéo
estabelece critérios para a prescricdo e dispensacao de tais farmacos, com o intuito de
minimizar erros que ocasionem a resisténcia microbiana (LUCCHETTE, TENANI, BATISTA,
2019).
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A prescricdo correta de medicamentos possui um importante papel na prevengao e
minimizacdo de eventos associados a resisténcia microbiana (CARDINAL, FERNANDES
2014). Neste sentido, com a abordagem clinica na farmécia, as tendéncias da profissao
farmacéutica sao direcionadas ao paciente, contribuindo, dessa forma, com uma melhor
assisténcia técnica e clinica (SANTOS, 2019). O farmacéutico pode ser considerado
como a Ultima etapa no processo de dispensacao dos medicamentos, capaz de auxiliar
na prevencao do uso inadequado de antimicrobianos e as possiveis reacdes adversas
advindas do seu uso (JAMSHED et al., 2018).

Durante a pandemia do novo coronavirus (Severe Acute Respiratory Syndrome
Coronavirus 2 — SARS-CoV-2) no Brasil houve um aumento expressivo na dispensacéo
de medicamentos, principalmente de antimicrobianos. Neste sentido, tendo em vista que
seu uso sem seguranca e eficacia comprovada esta em desacordo com o Uso Racional
de Medicamentos (URM), tal medida atraiu a atencédo das autoridades de salude publica
no pais (MELO et al.,, 2021). Com base nestas informagdes, este trabalho analisou o
consumo de antimicrobianos dispensados em uma drogaria do municipio de Santa Cruz do
Capibaribe (PE), durante o periodo de janeiro a dezembro de 2021.

METODOLOGIA

Tipo de estudo

Foi realizada uma pesquisa observacional, documental e analitica, do tipo
transversal. Esta pesquisa possuiu coorte retrospectivo, coletando dados de relatérios
acerca da dispensagcéo de medicamentos antimicrobianos oriundos de relatérios de uma
drogaria dispensacéo.

Local da pesquisa

A pesquisa foi realizada em uma drogaria da cidade de Santa Cruz do Capibaribe
(PE).
Coleta de dados

Foram analisadas as dispensacgbes referentes aos meses de janeiro a dezembro
de 2021, por meio dos relatorios de vendas disponibilizados pela empresa sem prévio
tratamento dos dados. Coletando apenas os dados relativos ao volume de antibidticos
dispensados.

Analise dos dados

As informacdes obtidas foram tabuladas e analisadas pelo software Microsolft®
Office Excel 2016. As andlises estatisticas foram realizadas através de distribuicoes
absolutas, percentuais, média e desvio padré@o. A interpretacdo dos dados deu origem a
tabelas nos quais foram expostos estatisticamente os resultados.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A prescricdo correta de medicamentos, em especial os antibidticos, possui
um importante papel, prevenindo eventos de incompatibilidade medicamentosa,
incompatibilidade terapéutica e resisténcia microbiana (CARDINAL; FERNANDES,
2014). Na Tabela 1, podemos visualizar a quantidade total de unidades de medicamentos
antimicrobianos dispensados no ano de 2021, com destaque para os meses de margo e
maio, que representaram 0s meses em que ocorreu um maior nimero de dispensacoes,
com 258 unidades (10,07%) em cada més. Foram realizadas 2561 dispensacdes de
antimicrobianos no ano de 2021, obtendo uma média de 213,41 (+ 28,93) no periodo.

Antimicrobianos dispensados por més

Quantidade
Més
N %
Janeiro 204 7,966
Fevereiro 210 8,200
Marco 258 10,074
Abril 233 9,098
Maio 258 10,074
Junho 179 6,989
Julho 192 7,497
Agosto 221 8,629
Setembro 237 9,254
Outubro 209 8,161
Novembro 191 7,458
Dezembro 169 6,599
Total 2561 100
Média 213,417 8,333
Desvio Padrao 28,937 1,130

Tabela 1: Antimicrobianos dispensados por més no ano de 2021.

Fonte: do autor.

Neste estudo foram analisadas as dispensac¢bes de 2.561 antimicrobianos no ano de
2021, com maiores médias de dispensacdes nos meses de margco e maio (258 unidades).
Superior aos resultados encontrados, o trabalho de Santos et al., (2021) encontrou um
numero de 404 antimicrobianos prescritos no més de maio de 2018, em uma farmacia
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comercial no sudoeste da Bahia. Ja o trabalho de Teixeira e Cruz (2021) encontrou 704
antimicrobianos dispensados nos meses de janeiro de 2018 a janeiro de 2019, com um
namero maior de dispensagbes em junho (71 unidades) em uma farmacia comercial em
Salvador (BA), sendo este um total de dispensagdes inferior ao que foi encontrado neste
trabalho.

Estes resultados de dispensacgéo de antimicrobianos sé@o anteriores a margo de 2020,
quando foi decretada a pandemia de SARS-CoV-2 (SCHMIDT et al., 2020). Neste sentido,
o estudo de Oliveira, Silva e Gongalves (2021) objetivou comparar as dispensacgdes de
antimicrobianos nos anos de 2019 e 2020 em uma drogaria de Nanuque (MG), encontrando
um total de 700 antimicrobianos vendidos em 2019 e 1.436 dispensados em 2020. Tais
resultados ainda sé&o inferiores a 0 que encontramos no estudo atual, que dispensou 2.561
antimicrobianos no ano de 2021.

Na tabela 2 é possivel identificar as formas farmacéuticas de antimicrobianos
dispensados no ano de 2021. Das formas soélidas, destacam-se 1179 comprimidos
(75,04%), das semissolidas destacam-se 138 cremes (46,15%) e das liquidas destacam-se
489 suspensodes (70,76%).

Formas Farmacéuticas dispensadas

Soélidas Semissodlidas Liquidas

Forma N % Forma N % Forma N %
Comprimidos 1179 75,048 Pomadas 127 42,475 Solucoes 202 29,233
Capsulas 347 22,088 Cremes 138 46,154  SuspensbGes 489 70,767
Poés 45 2,864 Géis 34 11,371
Total 1571 100 Total 299 100 Total 691 100

Tabela 2: Formas Farmacéuticas dispensadas no ano de 2021.

Fonte: do autor.

Concordando com os achados deste estudo, o trabalho de Damian, Claudino e
Deuschle (2021) identificou que de 410 prescricoes de antimicrobianos dispensados
numa farmacia no Rio Grande do Sul, 366 (89%) foram de comprimidos e 44 (11%) foram
dispensados na forma injetavel. Tais autores destacaram que o prescritor deve escolher
a forma farmacéutica mais conveniente para o paciente e os comprimidos estdo entre as
melhores escolhas visto que possuem maior conforto em sua administragdo. Gongalves et
al., (2017) também identificaram que comprimidos (68%) foram as formas farmacéuticas
mais prescritas em uma farmacia comercial no Ceara, as outras formas mais dispensadas
foram suspensodes (25%), colirios (5%) e pomadas (2%).

Em relacdo as classes terapéuticas dispensadas em 2021 (Tabela 3), estavam
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presentes macrolideos (517), cefalosporinas (489), penicilinas (484), fluorquinolonas (270),
quinolonas (128), nitroimidazéis (63) e sulfonamidas (52). Concordando com os resultados
encontrados neste estudo, Oliveira, Silva e Gongalves (2021) citam em seu estudo que
os antibi6ticos mais comercializados no interior de Minas Gerais durante a pandemia de
COVID-19 foram azitromicina, amoxicilina, ciprofloxacino e levofloxacino. Diferentemente,
o estudo de Santos et al., (2021) identificou que os antimicrobianos mais dispensados em
uma farmacia no sudoeste da Bahia foram B-lactamicos e penicilinas (n = 112; 27,7%),
macrolideos, lincosaminas e estreptograminas (n = 102; 25,3%) e quinolonas (n = 74;
18,3%).

Outro estudo realizado em uma drogaria no Rio Grande do Sul encontrou que
amoxicilina estava entre os farmacos mais prescritos, correspondendo a 1069 dispensacoes
(38,7% dos medicamentos do estudo), destas, 630 prescricdes eram associacbes com
clavulanato, também havendo a prescricdo de azitromicina (13,87%), ciprofloxacino
(11,69%), cefalexina (6,01%), levofloxacino (5,65%) e sulfametoxazol + trimetroprima
(4,09%) (DIEFENTHAELER et al., 2017).

A azitromicina e a amoxicilina destacam-se entre os farmacos mais dispensados
em razdo de serem bem estabelecidos na terapéutica, serem primeira escolha para
diversos tipos de infeccbes e apresentam amplo espectro antimicrobiano (LUCCHETTE;
TENANI, BATISTA, 2019). Além disso, a azitromicina possui destaque pois foi descrita
como “tratamento precoce” no “Kit-COVID”, juntamente com outros medicamentos como

cloroquina, hidroxicloroquina e ivermectina (GAUTRET et al., 2020).

Classes Terapéuticas

Macrolideos N %
Azitromicina 439 84,913
Claritromicina 78 15,087
Total 517 100
Cefalosporinas N %
Cefalexina 451 92,229
Cefadroxila 38 7,771
Total 489 100
Penicilinas N %
Amoxicilina 283 58,471
Amoxicilina + clavulanato 161 33,264
Benzilpenicilina 40 8,264
Total 484 100
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Fluorquinolonas N %

Levofloxacino 270 100
Total 270 100
Quinolonas N %
Ciprofloxacino 128 100
Total 128 100
Nitroimidazéis N %
Metronidazol 63 100
Total 63 100
Sulfonamidas N %
Sulfametoxazol + trimetoprima 52 100
Total 52 100

Tabela 3: Classes terapéuticas de antimicrobianos dispensados no ano de 2021.

Fonte: do autor.

Autores afirmam que a comunicacao entre farmacéuticos e pacientes possibilita
intervencdes que otimizam o uso de antimicrobianos em farméacias (AUTA et al., 2019).
Tais agdes transpassam a dispensacao medicamentosa e visam contribuir de forma efetiva
para a adequada adesao e eficiente terapéutica para o paciente (OLIVEIRA, PIRES, 2017).
Neste sentido, a efetiva orientacdo farmacéutica pode contribuir para uma adequada
utilizacdo da terapia antimicrobiana, diminuicdo dos casos de resisténcia bacteriana e de
Uso Racional de Medicamentos (BARROS; SILVA; LEITE 2019).

CONCLUSAO

Tais resultados presentes nesse estudo permitem concluir que a prescricdo
de antimicrobianos possui um importante papel, principalmente no cenéario de doencas
infecciosas como a de COVID-19. Verificou-se que 2561 antimicrobianos foram
dispensados em 2021, onde os meses de margo e maio apresentaram o maior nUmero de
farmacos vendidos, com 258 unidades. Das formas sélidas vendidas, destacam-se 1179
comprimidos (75,04%), das semissolidas destacam-se 138 cremes (46,15%) e das liquidas
destacam-se 489 suspensdes (70,76%). Em relacdo as classes terapéuticas dispensadas
em 2021, estavam presentes macrolideos (517), cefalosporinas (489), penicilinas (484),
fluorquinolonas (270), quinolonas (128), nitroimidazéis (63) e sulfonamidas (52). Dos
antimicrobianos dispensados, azitromicina possuiu associacdo com a pandemia em razao
de ter sido amplamente prescrita em “kits-COVID”.

Este trabalho pode contribuir para pesquisas futuras acerca do impacto da
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pandemia de COVID-19 na dispensacgao de antimicrobianos no Brasil e no mundo. Sugere-
se futuramente, em curto prazo, ampliar pesquisas como esta para mais drogarias na
cidade ou no estado de Pernambuco. Em longo prazo, sugere-se um estudo longitudinal
de modo a inferir a evolugédo do consumo de medicamentos antimicrobianos num cenério

pds-pandémico.
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RESUMO: A Cannabis sativa L. é utilizada
para 0os mais variados fins desde os
primérdios da humanidade e eracomumente
destinada a rituais religiosos, alimentacgéo,
fabricacdo de cordas, artefatos de
decoracgéo, producao de papéis bem como
para praticas medicinais e uso recreacional.
E popularmente conhecida no Brasil como
maconha. E uma erva originada na Asia
Central. Esta espécie é dotada de grande
potencial terapéutico, apesar de suas
propriedades psicotrépicas. A cannabis
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sativa é constituida de 400 compostos
quimicos, sendo os mais abundantes: o A9-
tetra-hidrocanabinol (A9-THC), o canabinol
(CBN), o canabidiol (CBD) e o A8-tetra-
hidrocanabinol (A8-THC).

PALAVRAS-CHAVE: Cannabis
THC. CBD. Potencial terapéuetico.

sativa.

THE USE OF CANNABIS SATIVA
FOR THERAPEUTIC PURPOSES:
AN ANALYSIS OF THE RISKS AND

BENEFITS

ABSTRACT: Cannabis sativa L. has been
used for a variety of purposes since the
dawn of humanity and was commonly used
for religious rituals, food, rope making,
decorative artifacts, paper production, as
well as medicinal and recreational use. It
is popularly known in Brazil as marijuana.
It is an herb originated in Central Asia. This
species is endowed with great therapeutic
potential, despite its psychotropic properties.
Cannabis sativa is made up of 400 chemical
compounds, the most abundant of which
are: A9-tetrahydrocannabinol (A9-THC),
cannabinol (CBN), cannabidiol (CBD) and
A8-tetrahydrocannabinol (A8-THC).
KEYWORDS: Cannabis sativa. THC. CBD.
Therapeutic potential.
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11 INTRODUGAO

A utilizacao de plantas com fins medicinais, para tratamento de doencas, é téo antiga
quanto a histéria da humanidade, saber conservar e usar cada tipo é fundamental para que
se obtenha o efeito esperado (AKERELE, 1993). Uma planta que vem sendo utilizada com
finalidade terapéutica ha muito tempo pela humanidade é a Cannabis sativa, tem por nome
popular maconha. Esta espécie é dotada de grande potencial terapéutico, apesar de suas
propriedades psicotropicas (GUILHERME et al., 2014). A Cannabis Sativa, popularmente
conhecida no Brasil como maconha, € uma erva, originada na Asia Central e que possui
grande adaptabilidade no que se refere ao clima, altitude e solo (COUTINHO; ARAUJO;
GONTIES, 2004). Essa planta apresenta diversas propriedades que podem ser usadas de
forma hedonistas, industriais e terapéuticas (BRANDAO, 2014).

A maconha é utilizada para os mais variados fins desde os tempos mais antigos,
seja no ambito medicinal, alimenticio, cultural, ritualistico e também como droga
alucinégena, sendo considerada historicamente a droga ilicita, sob controle internacional,
mais consumida no mundo (WHO, 2016). Devido a sua associagdo com o crime, durante
0 século XX praticamente todas as pesquisas envolvendo a planta, relacionadas aos seus
aspectos narcéticos e ndo narcéticos, foram suprimidas (SMALL, 2015).

Inicialmente, pensava-se que o principal composto ativo da C. sativa, delta9-
tetrahidrocanabinol (A9-THC), exercesse seu efeito no corpo através de alteragdes fisicas e
quimicas nas membranas celulares, porém, descobriu-se que existem espécies especificas
em mamiferos. Os sitios de acoplamento de 12 substancias de ligagao interna das plantas,
denominados endocanabindides, formam o sistema endocanabindide (SAITO, 2010). Este
sistema, juntamente com outros compostos vegetais, atualmente esta sendo amplamente
estudado para demonstrar o potencial terapéutico dos canabinodides (VALENUELA, 2010;
JARVIS et al. 2017).

Diante do exposto, 0 objetivo central dessa reviséo € entender o uso da C. sativa e
seus fins terapéuticos. Analisar sua composi¢cao quimica e o panorama histérico.

2|1 DESENVOLVIMENTO

2.1 Historico

AC. sativa foi uma das primeiras plantas cultivadas por seres humanos. Originéria da
Asia Central, os chineses foram os pioneiros a realizarem seu cultivo e depois se espalhou
para os demais continentes para variados fins (ROSS, 2005). A Cannabis sativa L. é
utilizada para os mais variados fins desde os primordios da humanidade e era comumente
destinada a rituais religiosos, alimentacgéo, fabricacao de cordas, artefatos de decoragao,
producédo de papéis bem como para praticas medicinais e uso recreacional (HONORIO,
2005; ZUARDI, 2006; BALBINO, 2014)
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Descobertas histéricas provam que o canhamo tem sido usado para fibra desde 4000
a.C. na China, e uma das pioneiras em plantas de semeadura pelo ser humano. Corda,
téxteis e papel podem ser produzidos a partir da cultivagdo. As sementes de canhamo
eram usadas como nutriente alimentar e, no inicio da Era Crista, o cAnhamo deixou de ter
utilidade como alimento na China e comecou ser cultivado no Nepal para extragéo de 6leo
(ZUARDI, 2005).

Existe outra tese de que a C. sativa, teria origem no territério do mar Caspio e
Pérsia, que correspondem na atualidade aos paises do Paquistdo, Ira e Afeganistdo. No
Brasil a C. sativa € denominada de maconha, este termo foi utilizado primeiramente pelos
angolanos e que acabou sendo adquirido pelos escravos no Brasil. No principio o uso da
planta era feito para classes mais baixas, mas com o passar dos anos ela se difundiu para
jovens de todas as classes (GONCALVES & SCHLICHTING, 2014)

Muitas culturas pelo mundo usavam a Cannabis sativa como medicamento. Na
icndia, dois mil e quinhentos anos antes de Cristo, a Cannabis sativa tinha varias utilidades,
inclusive como calmante (NETO, 2005). A entrada da C. sativa na Europa se deu na
época das Cruzadas, onde foi implantado o uso da Cannabis sativa como medicamento
e pesquisadores franceses resolveram estudar os efeitos medicinais da planta (BONFA;
VINAGRE; FIGUEIREDOQO, 2008). Napoleao chegou a proibir a utilizagéo e o cultivo da planta,
pois alegava que a planta levava a “perda da razdo” (BARRETO, 2002). Na China, quatro
mil anos antes de Cristo, o imperador Shen-Nung a prescrevia como terapia para beribéri,
maléaria, gota, reumatismo, constipacéo e fadiga (BONFA; VINAGRE; FIGUEIREDO, 2008).
Os chineses faziam referéncia a Cannabis sativa afirmando que “se ingerida em excesso
poderia produzir visdo de demobnios e por longo tempo permitia a pessoa ter comunicagéo
com os espiritos” (ZUARDI; CRIPPA, HALLAK, 2010).

Os medicamentos de Cannabis foram atribuidos pela primeira vez, aos potenciais
efeitos terapéuticos da planta observados e descritos pelos chineses na primeira
farmacopéia conhecida do mundo, a Pen-Ts’ ao Ching, ha 2000 anos atras (HONORIO
et al., 2006). Na China, tem sido utilizada para varias enfermidades, que s&o: doencas do
aparelho reprodutor feminino, constipagéo reumatica, malaria e outras, ha também estudo
em pacientes para intervencgdes cirurgicas (ZUARDI, 2005). Apoés ter sido descrito seu uso
na China, a planta foi em seguida usada para fins terapéuticos em toda a india, Sudeste
Asiatico, Oriente Médio, Africa do Sul e América do Sul. Na india a utilizacao da planta como
medicinal e religiosa comecou em aproximadamente 1000 anos a.C. era utilizada como
anticonvulsivante, analgésico, antiespasmoddico, hipnético, sedativo, antiespasmadico,
anti-inflamatério, antibiético, estimulante do apetite, antitussigeno, diurético, estimulante
digestivo e expectorante (ZUARDI, 2005). Na religido, seu uso era particularmente relevante
para a festa conhecida como Durga Puja, além da celebragdo do casamento e do parto
(KALANT, 2001).

Ha relatos do uso medicinal da C. sativa, na farmacopéia chinesa, a mais antiga do
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mundo, onde nela € descrito 0 uso da erva no tratamento de varias doengas como, dores
reumaticas, distarbios intestinais, malaria e problemas no sistema reprodutor feminino. Na
india ha relatos do uso da C. sativa, no tratamento de insénia, febre, tosse seca e disenteria
(RIBEIRO, 2014; CRIPPA; ZUARDI; HALLAK, 2010)

A entrada da Cannabis sativa no Brasil se deu pelos escravos africanos na época
da descoberta, por volta do ano de 1500, e seu uso era apenas para fins recreativos, uma
vez que se desconhecia seu potencial terapéutico. A planta era conhecida pelos escravos
como canhamo da india. O surgimento do nome “maconha” se deu por meio do anagrama
“canhamo” onde ha todas as letras para a formacgéo da palavra maconha (CARLINI, 2006).

N&o demorou muito entéo para as leis do pais comegar a endurecer a cada dia mais,
o entéo presidente do pais Getulio Vargas em 1938, aprova entdo, o Decreto-Lei 891, em 25
de novembro de 1938, como salienta Fonseca (1980): “A proibi¢éo total do plantio, cultura,
colheita e exploracé@o por particulares da maconha, em todo territério nacional, ocorreu
em 25/11/1938 pelo Decreto-Lei n° 891 do Governo Federal”, julgado pelos adeptos do
proibicionismo como uma legislag¢éo eficiente para regular eficientemente a fiscaliza¢do de
entorpecentes. Transpondo um texto de Carvalho (2014).

Importante destacar deste decreto Lei a redacdo dada em seu artigo segundo, que
dali provém todos os verbetes proibitivos em relagéao a utilizagéo da Cannabis. Conforme o
artigo 2° do decreto-lei de 25 de novembro de 1928:

Art. 2° fica proibido no territério nacional o plantio, a cultura, a colheita e a
exploragéo, por particulares, da Dormideira “Papaversomniferum” e a sua
variedade “Aibum” (Papaveraceae), da coca “Erytroxylum coca” e suas
variedades (Erytroxilaceac) do canhamo “Cannabis sativa” e sua variedade
“indica” (Moraceae) (Canhamo da india, Maconha, Meconha, Diamba,
Liamba e outras denominacdes vulgares) e demais plantas de que se possam
extrair as substancias entorpecentes mencionadas no art. 1° desta lei e Seus
paragrafos.

2.2 Morfologia da cannabis

A C. sativa possui uma estrutura lenhosa de até 4 metros e folhas especiais que
sdo facilmente reconhecidas pela maioria das pessoas. Considerada uma erva anual,
antigamente pertencia a familia de plantas Sankogaudi. E nativo da Asia Central, mas
agora é encontrado em quase todo o mundo. Seu nome € derivado da palavra grega
“Kannabis”, que significa “benéfica”, pois a planta como um todo é utilizada para as mais
diversas finalidades da raiz as pontas (BARRETO, 2002).

Existem varias espécies no género Cannabis, principalmente 3 espécies: C. sativa,
C. indica e C. ruderalis (MACEDO, 2010). Dentre as trés espécies mais populares, a C.
sativa é considerada a mais cultivada mundialmente e a que apresenta maior quantidade
de componentes psicoativos, acredita-se que seja também a mais sedativa. A C. ruderalis é
uma espécie desprovida de componentes psicoativos e a C. indica tem menor concentragédo
destes elementos em relagdo a C. sativa (PETRY, 2015). A Cannabis sativa (figura 1)
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€ a espécie predominante no Brasil, pode distinguir a planta masculina da feminina por
apresentarem diferenciagdo no porte e na quantidade de constituintes psicoativos, que &
presente em maior quantidade nas plantas femininas (COSTA, 1970).

Figura 1: Cannabis sativa.
Fonte: Thames & Hudson, 2014.

Uma parte bem curiosa sobre a planta € que somente a fémea fornece a resina
ativa, contudo, as plantas (macho e fémea) produzem, aproximadamente, as mesmas
quantidades de canabindides. Acredita-se que essa convicgao foi atribuida, provavelmente,
devido a pratica agricola de eliminar plantas-macho das plantagées de Cannabis, com o fim
de prevenir a fertilizacdo (GONCALVES & SCHLICHTING, 2014)

O caule (figura 2 A) é herbaceo, tipo haste, fino, ereto, com ramificagdo monopodial;
coloracao verde-claro a verde-escuro, com estrias longitudinais bem evidentes; aspero,
deixando odor caracteristico nos dedos; fistuloso e fibroso, com camada exterior rigida;
filotaxia (figura 2 B e C) variavel de oposta cruzada a alterna helicoidal em qualquer ter¢o da
planta, dependendo das condi¢des de iluminagéo no qual a planta se desenvolve (SOUZA
et. al., 2006)

Suas folhas (figura 2 D e E) sdo simples, longo-pecioladas, palmatissectas,
lanceolados, com apice acuminado e base atenuada a cuneada; bordos serreados; de
tamanho variavel, podendo atingir mais de 15 cm; (SOUZA et. al., 2006)
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Figura 2. Morfologia da Cannabis sativa L. A - Caule da planta com 2,5 meses de vida. B - Filotaxia
oposta cruzada. C - Filotaxia alterna helicoidal. D - Face abaxial (esquerda) e face adaxial (direita). E -
Apice de um segmento.

Fonte: (SOUZA et. al. 2006).

2.3 Constituintes quimicos

Ribeiro (2014) cita que a C. sativa, é constituida por 400 compostos quimicos, como
acuUcares, hidrocarbonetos, aminoacidos, esterodides, flavonoides, monosesquiterpenos e
sesquiterpenos, entre outros. A formacao dos canabinéides apresenta uma base carbonada
de 21 atomos de carbono, formada por trés anéis, um cicloexano, um tetrahidropirano e
um benzeno, sendo os mais abundantes: o A9-tetra-hidrocanabinol (A9-THC), o A8-tetra-
hidrocanabinol (A8-THC), o canabidiol (CBD) e o canabinol (CBN). Canabinotide se refere
a um termo genérico usado para identificar substancias naturais ou artificiais que ativam
os receptores canabinoides do tipo CB1 ou CB2. Dos canabindide presentes na planta o
A9-THC € o que possui maior poténcia psicoativa, sendo um composto ndo cristalino de
elevada lipofilica, o que facilita a adsorgdo no organismo e consequentemente uma maior
rapidez de acédo. O canabinol também possui propriedades psicoativas, mas comparado ao
A9-THC, sdo menores. Ja o canabidiol ndo possui agédo psicoativa, mas detém capacidade
neuroprotetora, que é resultante do seu poder antioxidante contra os radicais livres de
oxigénio produzidos nos neurdnios por libertagdo excessiva de glutamato (BARBOSA;
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MACHADO, 2018).

Esse tipo de substéncia esté presente em toda a planta, sendo o principal principio
ativo o A9-tetra-hidrocannabinol (THC). A sua concentragcdo depende da sua localizagédo
na planta. Nas flores, folhas secas ou nos pequenos talos sua concentragdo varia de
1% a 5%, a resina ou haxixe, produzida pelas glandulas das vilosidades, apresenta uma
concentracédo de THC entre 5% a 10% e € obtido através da prensagem da resina, ji o 6leo
resultante da extracdo da resina contém uma alta concentragcéo, sendo de 50% ou superior
(RIBEIRO, 2014).

2.4 Sistema endocanabindide (SE)

O termo “endo” vem de enddgeno, significando originar ou produzir dentro de um
organismo, tecido ou célula. Os canabinoides referem-se a um grupo de mensageiros
quimicos que ativam esse sistema especifico. Assim, o sistema endocanabindide representa
um sistema endogeno formado por ligantes (moléculas quimicas agonistas) e receptores
que desempenham um papel importante na sintese de endocanabinéides (RODRIGUEZ DA
FONSECA et al., 2005). Este sistema regula varias fungdes corporais, como aprendizado,
memoria, resposta do corpo ao estresse e dor, apetite, sono e mecanismos de recompensa.
Os principais receptores encontrados neste sistema sdo CB1 e CB2, que pertencem a
familia de receptores acoplados a proteina G (CASADIEGO-MESA, 2015), os quais sao
classificados pela Unido Internacional de Farmacologia Basica e Clinica (IUPHAR) da
seguinte forma: ordem de (CASTRO, 2018).

O receptor CB1 foi identificado pela primeira vez em 1988, o receptor CB2 foi
identificado pela primeira vez em 1993 (LESSA, 2016), Além da atividade motora (géanglios
da base e cerebelo), os receptores CB1 sdo mais abundantes no sistema nervoso central
(SNC) e estao associados a atividades (cortex cerebral e hipocampo) que afetam a funcao
cognitiva, a dor e a memoéria de curto prazo. Os receptores CB1 também sdo encontrados
em outras regibes como medula espinhal, células do tecido adiposo, hepatocitos, trato
gastrointestinal e células do tecido muscular (BONFA, 2008). Os receptores CB2 estéo
presentes no sistema nervoso periférico (SNP) e estdo associados a células imunes e
hematopoiéticas (CASADIEGO-MESA, 2015), células T, células B, baco e amigdalas
(BONFA, 2008).

A ativagdo e o mecanismo de ag¢do dos canabinbides no organismo ocorre por meio
da excitagdo neuronal, de modo que os endocanabindides sédo distribuidos no organismo,
e 0s receptores serdo responsaveis por regular a excitagéo neuronal, exercendo atividade
excitatéria ou inibitéria. Esse mecanismo ocorre inicialmente pela ativacdo de proteinas
G que residem na membrana plasmatica junto com os receptores canabinbdides (CB1
e CB2) e a enzima adenilato ciclase (AC). Quando o receptor interage com um ligante
(por exemplo, A9-THC ou anandamida), o receptor é ativado, desencadeando diversas
respostas caracterizadas pela natureza do ligante (GUILHERME, 2014).
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Devido ao grande numero de constituintes quimicos encontrados na planta C. sativa,
seu potencial medicinal vem sendo cada vez mais explorado, com aproximadamente 421
compostos conhecidos na planta. A principal classe é a dos canabin6ides, nome dado ao
grupo de compostos quimicos constituido de 21 4&tomos de carbono presentes na planta e
que nao foram isolados de nenhuma outra espécie vegetal ou animal até entdo (HONORIO,
2005). Os canabindides podem ser divididos em trés grandes grupos: os endocanabindides
(ou canabinbides endbgenos), fitocanabindides, e os canabinodides sintéticos (LESSA,
2016). Os endocanabindides representam o grupo de canabindides lipidicos que sao
derivados da degradacéo de fosfolipidios presentes na membrana plasmatica, ocorrem
naturalmente no individuo e ndo advém de uma fonte externa. Os fitocanabindides (também
conhecidos como canabinéides naturais) representam o grupo de compostos que foram
identificados na planta C. sativa, onde o mais conhecido é o A9 - THC, ja os canabindides
sintéticos sao os que “imitam” os efeitos dos canabinodides naturais presentes na C. sativa
(CASADIEGO-MESA, 2015).

Os principais efeitos psicoativos dos compostos quimicos da C. sativa no organismo
sé@o: ampliagéo da capacidade mental, euforia, alteracéo em relagcéo a percepgao do tempo
e funcbes sensoriais, hipotenséo postural, modificacdo no controle motor e taquicardia,
podendo haver efeitos adversos como crises de ansiedade e ataques de péanico (CRIPPA,
2010). A maioria dos compostos sintéticos ou que sado extraidos da C. sativa sao lipofilicos,
ou seja, insoluveis em agua e, devido a isto, a farmacocinética destes compostos é de dificil
manipulagdo (BONFA, 2008), porém, ha vérias vias de administracdo destes compostos,
como oral, retal e de inalagdo. Nao existem sistemas de transportes especificos ou algo
que afete a concentracdo dos metabdlitos da C. sativa no organismo, desta forma, o
THC (Tetra-hidrocanabinol) penetra de forma rapida nos tecidos mais vascularizados e
se dispersa para as demais areas, acumulando-se em tecidos de baixa vascularizagao e
células do tecido adiposo. Posteriormente, sua metabolizacdo ocorre, principalmente, no
figado, sendo excretado como metabdlitos acidos pela urina e fezes, o que pode demorar
semanas devido ao acumulo no tecido adiposo (CASADIEGO-MESA, 2015).

2.5 Pricipais ativos: A9-THC e CBD

25.1 A9-THC

O delta9-tetra-hidrocanabinol é constituido de acido monocarboxilico com alta
lipossolubilidade com um pka de 10,6. E lipofilico e por essa caracteristica distribui-se
rapidamente no tecido adiposo, figado, bago e pulméao (SHARMA; MURTHY; 33 BHARATH,
2012). No presente, cerca de 4,5% do A9-THC é encontrado em plantas (OBID, 2018). Ao
fumar, o pulméao absorve 50% do A9-THC depressa é distribuido pela circulagéo sistémica,
atingindo o cérebro em poucos minutos. Depois que o A9-tetra-hidrocanabinol é absorvido,
ele se espalha para varios tecidos com a corrente sanguinea. No figado é realizada sua
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biotransformacéo via citocromos e isoenzimas da familia P450, e o principal metabdlito
formado é o 11-hidroxi-THC, um poderoso composto como o0 A9-THC. S&o produzidos mais
de 20 metabdlitos, alguns dos quais s&o ativos com meia-vida longa. O A9-THC tem uma
meia-vida de cerca de 7 dias, e pode chegar até um més para parar completamente de
tomar a medicacéo. A grande parte da excrecao do A9-THC é formada pela glicuronidagcéo
e hidroxilacdo de metabdlitos nas fezes e, em menor grau, na urina (ASHTON, 1999;
LEKWAUWA, 2014).

A maior parte da agédo farmacoldgica se deve ao A9-THC, que é mediado pelos
receptores CB1 e CB2 do sistema canabindide, resultante da agdo agonista parcial sobre
esses receptores: 0 A9-THC interage com os receptores CB1 e comparado aos receptores
CB2. Como os endocanabinéides, o A9-THC atua nos receptores pré-sinapticos CB1 inibindo
a liberacao de neurotransmissores. Mesmo com o efeito inibitorio geral, a ativacdo dos
receptores CB1 pelo A9-THC pode desencadear a liberagé@o de outros neurotransmissores,
como acetilcolina no hipocampo, e aumentos de acetilcolina, glutamato e dopamina em
areas do cortex pré-frontal. Esse efeito se deve ao fato de que o A9-THC pode atuar direta
ou indiretamente nos transmissores neutros inibitorios de acetilcolina, glutamato e DA. Uma
forma € a liberacdo de acetilcolina, que € modulada por neurénios inibitérios gabaérgicos;
o A9-THC incita essa liberagdo bloqueando a inibicao da acetilcolina, que envolve um
mecanismo inibitério mediado pelos receptores CB1. Esse mecanismo explica porque o
A9-THC tem efeitos excitatérios e inibitérios (PERTWEE, 2008).
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Figura 3: ESTRUTURA QUIMICA DO THC.
Fonte: RIBEIRO, 2014.

252 0CBD

O canabidiol (CBD) é o principal componente canabinbéide ndo psicoativo da
Cannabis, constituindo 40 % dos extratos vegetais. Igual ao A9-THC, o CBD se acumula
preferencialmente em tecidos mais adiposos, com distribuicdo alta pelo organismo. Sua
biotransformacdo é realizada pelo figado e pela hidroxilagdo do principal metabolito
7-hidroxicanabidiol (7-OH-CBD). Outros metabdlitos séo formados, que sé@o excretados nas
fezes e na urina (OMS, 2017; MACHADOS BERGAMASCHI et al., 2011).
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Por Adams, Hunt e Clark em 1940, o CBD tem uma baixa afinidade pelos receptores
canabindides CB1 e CB2. Na presenca de A9-THC, o CBD é capaz de antagonizar o
receptor canabin6ide CB1 em concentragbes muito baixas. Isso permite que o CBD
controle os efeitos da agédo agonista do A9-THC como taquicardia, ansiedade, sedacgéo.
Para os receptores CB2, o CBD atua como um agonista inverso, proporcionando os efeitos
antiinflamatérios do CBD, em que ocorre a inibicdo da migracdo de células do sistema
imune (MACHADO BERGAMASCHI et al.2011 ).

Devido a baixa correlacdo, os estudos que inspecionam os efeitos farmacologicos
do CBD se concentraram em tentar explicar seus efeitos por meio de mecanismos néao
canabinoides. Outros mecanismos de agéo identificados para o CBD foram agbes em
outros receptores descobertos, como: antagonista do receptor GPR55, agonista do receptor
vanildide de potencial transitério tipo | (TRPV 1) e tipo Il (TRPV 1), um agonista do receptor
5TH1a e regulagdo da concentragdo intracelular de Ca+2. Ao longo do tempo, os efeitos
clinicos observados do CBD com potencial anticonvulsivante, neuroprotetor, antipsicotico,
antiemético, ansiolitico, anticancerigeno, etc. O CBD tem apresentado um perfil seguro e
baixa toxicidade e sem efeitos psicoativos, por isso tem se mostrado de interesse para fins
terapéuticos (MACHADINHA BERGAMASCHI et al., 2011; PISANTI et al., 2017).

HO

FIGURA 4: ESTRUTURA QUIMICA DO CBD
Fonte: GONTIJO et.al. (2016, p.4)

2.6 Uso terapéutico e toxicidade

Extratos da planta chegaram a ser comercializados no inicio do século XX, para o
tratamento de transtornos mentais, principalmente como hipnéticos e sedativos, por conter
aproximadamente 400 compostos quimicos, dentre os quais, os canabindides, que séo
responsaveis por seus efeitos psicoativos (MATOS et al., 2017). Dentre os relatos de cunho
terapéutico da C. sativa estdo o tratamento de dores, convulsdes, vomitos, Alzheimer
(CASADIEGO-MESA, 2015), efeito broncodilatador, controle de espasmos em pacientes
com esclerose multipla, alivio de sintomas relacionados ao tratamento do céncer, AIDS e
sindrome de Tourette (HONORIO, 2005). O tratamento a base dos principios ativo da C.
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sativa também estéo relacionados a constipacao intestinal, casos de tuberculose (CRIPPA,
2010), reumatismo e maléaria (BARRETO, 2002). Atua como estimulante do apetite,
proporciona alivio de dores neuropaticas, possui efeitos ansioliticos e euforizantes em
casos de ansiedade e depressdo, age diminuindo o limiar da dor (BONFA, 2008) e possui
atividade neuroprotetora e analgésica em pacientes oncoldgicos terminais (RIBEIRO,
2014).

Cada composto da planta C. sativa atua de forma diferente no organismo,
proporcionando efeitos distintos de cunho terapéutico. Seu principal componente, o A9-
THC, se mostra promissor como um estimulante do apetite, antiemético (Honério, 2005),
analgésico, controlador de espasmos em casos de esclerose multipla, além de ter acédo
ansiolitica e anticonvulsionante (GUILERME et. al., 2014). Ha pesquisas que mostram
que o Canabidiol (CBD) ¢ indicado para tratamento de esquizofrenia, mal de Parkinson,
transtorno de estresse pds-traumatico, transtorno do pénico e sindromes de abstinéncia
com heroina e tabaco devido as propriedades antipsicéticas, ansioliticas e a auséncia de
propriedades psicoativas que o composto apresenta. O CBD também se mostra promissor
no tratamento de crises epilépticas, ameniza sintomas da doenga de Huntington, atua
como antipsicotico e ajuda no tratamento de insénia cronica (GUILERME et. al., 2014).
Considera-se, entéo, que dentre todos os canabinodides este é o que se mostra mais eficaz
no ambito terapéutico (CRIPPA, 2010).

Enquanto a quantidade absorvida pelo organismo depende da via de administracao,
a intoxicagé@o por Cannabis também esta relacionada a dose administrada e as diferentes
formulagbes utilizadas. Pessoas gravemente intoxicadas experimentam: euforia transitéria,
percepcdo alterada, distirbios sensorio-motores e motores aumentados, experiéncias
desagradaveis como panico, medo e depressdo. Os sistemas cardiovascular e vascular
também sdo afetados, resultando em taquicardia e hipotensao ortostatica. Um dos efeitos
associados a exposicéo prolongada a Cannabis é a dependéncia de efeitos psicoativos,
com sintomas de abstinéncia manifestados pelos seguintes sintomas: agitacdo, ins6nia,
irritabilidade e nausea (HONORIO; SILVA, 2006). Aléem da dependéncia, a Cannabis
tem sido associada a diversos transtornos psiquiatricos e pode exacerbar os sintomas
psicéticos (SHARMA; MURTHY; BHARATH; 2012). O uso a longo prazo pode afetar a
fungé@o cognitiva e os riscos observados de doencas cardiovasculares e respiratérias.
(ALDINGTON; WILLIAMS; NOWITZ, et al., 2007; GOYAL; AWAD; GHALI, 2017).

31 EFEITOS TERAPEUTICOS

3.1 Alzheimer

Alzheimer € uma doenca neurodegenerativa debilitante que afeta pacientes idosos
devido a localizacdo de placas senis com microglias ativadas. Essas placas consistem em
peptideos beta-amiléides (AB) que formam mondmeros e oligdmeros. Os oligdmeros sédo
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agregados toxicos e incitam estresse oxidativo. As micréglias ativadas produzem citocinas
inflamatorias capazes de produzir ainda mais peptideos AB pelos neurénios (PISANTI et al.,
2017). No inicio, a doenga atinge as memorias mais recentes, com progressao da doenca
tém-se o aparecimento de sintomas mais graves, como desorientacdo, alteracbes no
comportamento do humorismo, confuséo de tempo e dificuldades motoras (ALZHEIMER’S
ASSOCIATION, 2018).

Um estudo descobriu que o A9-THC ameniza a agregacédo de placas AB induzida
pela enzima acetilcolinesterase porque o A9-THC compete por esta enzima (KRISHNAN;
CAIRNS; HOWARD, 2010). Devido ao seu efeito neuroprotetor, antiinflamatorio e
antioxidantes O componente ndo psicoativo do canhamo CBD é uma cura para a doenca
de Alzheimer.

O CBD demonstrou propriedades na prevengé@o da neurodegeneracado de areas do
hipocampo e do cortex, regulando a migragao da microglia e neutralizando a neurotoxicidade
do peptideo AB (WATT; KARL, 2017).

3.2 Epilepsia

Aepilepsia é um disturbio neuroldgico caracterizado por atividade neuronal excessiva
e hipersincronica, cuja principal caracteristica sdo as convulsdes ou crises convulsivas
(PASTORELLO, 2011; GUYTON; HALL, 2011), febre, hipoglicemia, abstinéncia de drogas,
trauma de parto ou infeccoes do sistema nervoso central (meningite), mas a causa exata
das convulsbes ainda néo é conhecida (SCHEDLLACK, 2008).

Nos ultimos anos, o interesse cientifico no uso terapéutico da Cannabis no tratamento
da epilepsia em criangas cresceu, os cientistas acreditam que os efeitos colaterais séo
quase inexistentes. Estudos in vitro e em animais mostram que o canabidiol (CBD) é uma
droga antiepiléptica eficaz (PAOLINO et al., 2015). Além disso, estudos clinicos de Carlin
et al (2001) demonstram a eficacia do canabidiol no tratamento de convulsbes. A atividade
epileptiforme dos neurdnios e suas manifestagdes clinicas indicam que ha um desequilibrio
entre a atividade dos neurdnios excitatérios e a atividade dos neurdnios inibitérios. Nesse
contexto, o canabidiol (CBD) exerce sua fungéo anticonvulsivante por meio de mecanismos
neuroprotetores ou do equilibrio de excitagao/inibicdo do sistema nervoso (BRAGATTI,
2015), mas seu exato mecanismo de agéo ainda nao esta claro (BRUCKI, 2015).

3.3 Mal de Parkinson

O mal de Parkinson € uma doenca do sistema nervoso central, se caracteriza pela
morte dos neur6nios responsaveis pela producdo de dopamina nos ganglios da base,
sendo classificado como: Parkinsonismo primario, secundario, plus e heredodegenerativas
(PINHEIRO, 2006). Seus principais sinais cardinais séo: rigidez, acinesia, bradicinesia,
tremor e instabilidade postural (OSULLIVAN; SCHIMITZ, 2004).

Estudos realizados utilizando 75mg/dia ou 300mg/dia de canabidiol puro no
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tratamento de pacientes com Parkinson, relatou efeitos positivos, aliviando sintomas nao
motores como a psicose, dor, disturbios do sono, urgéncia miccional e também a qualidade
de vida. Esse tratamento é indicado para pacientes os quais nao obtiveram resultados com
tratamentos convencionais ou que possuem grande comprometimento da qualidade de
vida (BRUCKI et al., 2015).

41 MEDICAMENTOS A BASE DA CANNABIS

Nos Ultimos anos, houve avangos significativos na area de estudos sobre a
farmacologia de compostos quimicos da C. sativa, e nesse meio tempo foram sintetizados,
em laboratério pela industria farmacéutica, alguns medicamentos derivados de constituintes
da planta, se contrapondo a utilizagéo da erva in natura que apresenta composicao e efeito
variado (BONFA, 2008).

No mercado americano esta disponivel o Marinol®, que tem em sua composicao
Dronabinol, um A9-THC sintético (HONORIO, 2005). Este medicamento é administrado
via oral (BONFA, 2008) e utilizado no alivio de dores advindas de neuropatias e esclerose
multipla, mas ndo se mostra eficiente no alivio de dores no pds-operatério. Marinol®
também ja foi utilizado na reducéo da presséo intraocular e em pacientes com tratamento
de ictericia, porém, ensaios clinicos néo foram realizados para comprovagao desta ultima
acéo, sendo tratado apenas como estudo de caso (BONFA, 2008; LESSA, 2016).

Outro medicamento derivado da C. sativa é o Cesamet®, que apresenta em sua
formulagéo o canabindide sintético Nabilone. Assim como o Marinol® é utilizado para
alivio de dor neuropatica crbnica, além de ser indicado para tratamentos analgésicos
convencionais. O Cesamet® apresenta-se como promissor antiemético em pacientes
oncoldgicos, sendo comercializado em capsulas (BONFA, 2008) no mercado farmacéutico
dos Estados Unidos e Reino Unido (LESSA, 2016).

A indUstria farmacéutica do Canada dispde do Sativex®, spray oral que foi obtido a
partir do A9-THC e CBD presentes na C. sativa. Indicado para pacientes que sofrem de dor
oncoldgica, artrite reumatbide, dor neuropatica e também esclerose mdultipla, € administrado
em doses individualizadas de acordo com a necessidade e resposta do paciente (BONFA,
2008). Os efeitos adversos que o Sativex® pode apresentar sdo o gosto amargo na boca,
tontura, fadiga e boca seca (LESSA, 2016). O Cannador® é outro farmaco derivado da C.
sativa que tem em sua composic¢éao concentragdes de A9-THC e CBD, sao capsulas de uso
oral obtidas a partir do extrato bruto da planta. Este medicamento é utilizado em casos de
esclerose multipla e dores do p6s-operatorio (LESSA, 2016).

Além destes farmacos, existem outras formas de utilizar as propriedades medicinais
da C. sativa. A mais comum e conhecida forma de administracdo é o fumo, no entanto,
ha outras vias como a da mucosa nasal ou ocular tépica que seriam possiveis, porém
nesse caso causaria irritacdo devido ao A9-THC. A via de absorgédo cutanea, por meio
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de adesivos, também é possivel, porém ndo muito viavel devido a absor¢do muito lenta
e nao aplicavel clinicamente. Ja a via oral é bastante comum, principalmente em massas
de bolo ou biscoitos, porém sua absorcao é lenta, tendo seus efeitos por volta de 30 a 60
minutos apés a ingestéo e seu apice 2 horas depois. Ha também a via retal por meio de
supositorios, que ndo é regular, porém, se mostra eficaz por ter absorcéo mais rapida e
atingir prontamente a circulagéo sistémica (BONFA, 2008).

51 CONSIDERAGCOES FINAIS

A Cannabis é uma planta que possui propriedades medicinais de grande interesse
em que a extracdo dos seus compostos quimicos, chamados canabinodides, vem sendo
estudado e elucidado no tocante ao seu potencial terapéutico.

Diante do exposto, podemos concluir que a Cannabis sativa ndo € apenas uma
droga recreativa. Os estudos demonstraram seu amplo efeito em patologias neurol6gicas
no auxilio da diminui¢cdo dos sintomas e até mesmo na cura de diversas outras doengas.
Apesar de sua acéo terapéutica ter sido comprovada, ainda é um obstaculo a sua utilizagao
medicamentosa devido ao seu efeito psicotropico. Estudos vém sendo elucidados com o
objetivo de minimizar a psicoatividade da Cannabis sativa.
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RESUMO: A dapsona (DAP) é um
antibiético e anti-inflamatorio utilizado para
o tratamento e prevencdo da pneumonia
por Pneumocytis, hanseniase, malaria e
actinomicetoma. A DAP é classificada como
droga classe Il de acordo com o Sistema
de Classificacao Biofarmacéutica e possui
alta permeabilidade e baixa solubilidade
em agua. Ademais, essa droga possui uma
distribuicdo néo seletiva e alta ligagéo as
proteinas plasmaticas, consequentemente
ela apresenta baixo efeito no local de acao
€ permanece por mais tempo no organismo,
além de gerar efeitos indesejados. Portanto,
0 objetivo deste estudo foi identificar e

Data de aceite: 01/11/2022

descrever os tipos de inovagdes aplicadas
no melhoramento fisico-quimico da
dapsona, visto que ha relagdo com seus
efeitos terapéuticos. Foram selecionados
20 artigos que obtiveram resultado
promissores a partir da nanotecnologia e
outras tecnologias farmacotécnicas com o
uso de cocristais, carboidratos, metabdlitos
fitoquimicos e acidos que foram utilizados
como adjuvantes para producdo de novas
formas e contribuicdo no tratamento néo
apenas da hanseniase, como também de
outras patologias. Entretanto, ja que os
testes descritos foram principiantes, se faz
necessario mais sondagens, investimentos
e comprovagOes em grande escala através
das industrias farmacéuticas para garantir
maior segurancga da eficacia desse farmaco.
PALAVRAS-CHAVE: Dapsona,
biodisponibilidade, inovagdes,
nanotecnologia.

PHARMACOTECHNICAL AND
TECHNOLOGICAL STRATEGIES
FOR IMPROVING DAPSON
BIOAVAILABILITY

ABSTRACT: Dapsone (DAP) is an antibiotic
and anti-inflammatory drug used for the
treatment and prevention of Pneumocytis
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pneumonia, leprosy, malaria and actinomycetoma. DAP is classified as a class Il drug
according to the Biopharmaceutical Classification System and has high permeability and low
water solubility. In addition, this drug has a non-selective distribution and high binding to
plasma proteins, consequently it has a low effect on the site of action and remains longer in
the body, in addition to generating unwanted effects. Therefore, the objective of this study was
to identify and describe the types of innovations applied in the physicochemical improvement
of dapsone, as they are related to its therapeutic effects. Twenty articles were selected that
obtained promising results from nanotechnology and other pharmacotechnical technologies
with the use of cocrystals, carbohydrates, phytochemical metabolites and acids that were
used as adjuvants to produce new forms and contribution to the treatment not only of leprosy,
but also of other pathologies. However, since the tests described were incipient, more
surveys, investments and evidence on a large scale through the pharmaceutical industries
are necessary to ensure greater safety of the effectiveness of this drug.

KEYWORDS: Dapsone, bioavailability, nanotechnology, pharmacotechnology.

11 INTRODUGAO

A dapsona (4,4’-diamino-difenilsulfona, DDS) é uma amina aromatica que pertence
a familia das sulfonas, que abrange diadifenil sulfona, sulfonil dianilina,e dissulfona. E
um po cristalino branco e inodoro que escurece apds ser exposto a luz, mas continua
quimicamente puro (OLIVEIRA et al., 2014).

A dapsona é um antibiético e age contra bactérias e protozoérios, impedindo a
formacéo do acido diidrofobico ao competir com o para-aminobenzoato com o sitio de
acao do diidropteroato sintase (DHPS). Concomitante a isso, a DDS também age como um
anti-inflamatério, devido a intervencé@o na migracao quimiotatica de neutrofilos, a aderéncia
mediada por 32- integrina (CD11b / CD18) de neutréfilos humanos in vitro e com a ativagao
ou fungé@o da proteina G, ocasionando na cascata de transducdo de sinal comum aos
estimulos quimiotaticos (VIEIRA et al., 2010). Ela é utilizada para o tratamento e prevencéao
da pneumonia por Pneumocytis, hanseniase, malaria e actinomicetoma (ROJO et al., 2015).
Apesar dos indices limitados, as recomendacgbes adequadas para 0 uso sistematico da
dapsona foram determinadas. Estes incluem especialmente manifestagdes por neutrofilos
(vasculite leucocitoclastica cutanea), como também processos inflamatérios por eosinéfilos
(penfigoide bolhoso) (WOHLRAB; MICHAEL, 2017).

De acordo com o Sistema de Classificagdo Biofarmacéutica (SBC), esse farmaco
pertence a classe |l de medicamentos com baixa solubilidade (0,16 mg/ml em agua) e alta
permeabilidade (CHAVES et al., 2019). Ademais, a DPS é quimicamente semelhante as
sulfonamidas e a existéncia do grupo sulfonil é fundamental para sua agao farmacolégica,
mas também pode ser a causa da sua toxicidade (OLIVEIRA et al., 2014). Além disso, a
dapsona apresentadistribui-se portodos os érgdos, o que resulta em baixa biodisponibilidade
(70 a 80% ap6s administragcéo oral e concentragbes maximas em 2-8 horas). Junto a isso,
cerca de 70% da dapsona € ligada as proteinas plasmaticas e seu tempo meia-vida varia
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de 24-36 horas podendo ser encontrada no organismo apos 35 dias seguintes ao término
do tratamento (OLIVEIRA et al., 2014). Ela também ultrapassa a placenta e a barreira
hematoencefalica, além de estar presente no leite materno (ROJO et al., 2015; BARROS et
al., 2020; MONTEIRO et al., 2012; MOLINELLI et al., 2019).

Concomitantemente, a DPS pode estar presente em quatro formas polimorficas
(formas | a V). Sendo que as formas I, Il e IV possuem pontos de fusdo de 179; 177 e
170 °C, respectivamente. Ja a forma lll € mais estavel a temperatura ambiente, contudo,
em temperatura de 80°C, ela sofre transicao de fase solido-s6lido e passa para a forma |l
Junto a isso, ha influéncia no tipo de solvente e no método de recristalizacao utilizados,
pois os mesmos podem afetar na formacao de moléculas polimorfas e intervir na sua acéo
terapéutica (SANTOS, 2020).

Portanto, é notério o quanto as caracteristicas fisico-quimicas influenciam na
atividade terapéutica da dapsona. Por isso, é essencial estratégias de analises fisico-
quimicas com intuito de otimizar o efeito terapéutico deste medicamento.

Com base em artigos, esse estudo tem como objetivo identificar os tipos de
inovacdes aplicadas no melhoramento da biodisponibilidade da dapsona e especifica-las.
A fim de contornar o seu uso apenas em comprimido, analisando outros tipos de formas

farmacéuticas viaveis para uma terapia efetiva.

21 METODOLOGIA

Foram pesquisados artigos cientificos nos bancos de dados da Scientific Electronic
Library Online (SCIELO), Pubmed, Elsevier, Springer, Wiley Library Online, revistas,
periodicos e anais eletrénicos. A coleta de dados foi realizada no periodo de setembro de
2021, tendo como critérios de inclusdo os anos de 2010 a 2021, utilizando os descritores:
Dapsone permeability; dapsone solubility; dapsone technology strategies; dapsone
dosage forms, tanto nos idiomas inglés e portugués. Conforme descrito na Figura 1,
foram escolhidos 38 artigos cientificos, onde destes foram selecionados 20, levando em
considerag@o os critérios de inclusdo que abordassem maior relagdo as mudangas na
estrutura da dapsona que possibilitaram uma melhora em sua biodisponibilidade, a fim
de contribuir para diminuicdo de seus efeitos adversos. Como critérios de exclusédo foram
levados em consideracdo temas sobre artigos que ndo abordaram sobre essas estratégias
farmacotécnicas e tecnologicas e artigos publicados antes de 2010.
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Figura 1 — Fluxograma de selecao dos estudos sobre inovagbes com dapsona
Fonte: Autoral (2022).

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com o Quadro 1, dos artigos considerados pertinentes para o estudo,
foi notorio que a utilizagdo da nanotecnologia e outros tipos de inovagdes podem trazer
grandes beneficios para melhoria da biodisponibilidade e diminui¢cao dos efeitos adversos
da dapsona.

3.1 A nanotecnologia medicinal

Ultimamente, estdo sendo feitos estudos com uso da nanotecnologia em doencas
negligenciadas que proporcionam uma terapia mais eficiente e minimiza os efeitos
adversos dos farmacos. De tal forma que os nanocarreadores auxiliam no aprimoramento
da biodisponibilidade dos medicamentos, protecdo contra a degradacdo extracelular,
desenvolve melhor seletividade em relagéo ao alvo, reduzem a dose, o uso frequente de
administracdo e o problema da n&do-adesdo ao tratamento estabelecido (INACIO et al.,
2019; SANTOS-MAGALHAES et al., 2010).

Em relagdo a nanofarmacologia, os nanocarreadores podem ser lipidicos e/ou
poliméricos, bem como pode haver combinag¢des de nanocarreadores no mesmo sistema
de liberacdo. A Figura 2 apresenta cada tipo de nanocarreador conforme seu surgimento na
literatura, em ordem cronolégica (APOLINARIO et al., 2020).
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Figura 2 - Principais nanocarreadores dispostos em ordem cronologica
NLS = nanocarreador lipidico solido; CLN = carreador lipidico nanoestruturado

Fonte: Apolinario et al. (2020).

Santos et al. (2012) elaboraram um estudo para reduzir os efeitos colaterais da
dapsona, administrando o farmaco diretamente na area afetada. Visto que, a aplicagédo
cuténea pode permitir concentragdes eficientes da dapsona no tecido alvo e diminuir a
exposicdo sistémica ao farmaco, reduzindo a gravidade dos efeitos colaterais. Com
base nisso, foram desenvolvidas teosferas, que sdao nanoparticulas lipidicas inovadoras
atribuidas a aplicagéo tépica, apresentando como principais componentes a manteiga de
cupuacgu (Theobroma grandiflorum) e o 6leo de castanha do Brasil (Bertholletia excelsa),
duas substéancias que comprovaram ser eficientes na aplicagdo toépica. Uma vez que, as
nanoparticulas lipidicas concedem protegéo a compostos labeis contra degradagéo quimica
e permitem a liberagéo controlada do composto encapsulado. Como resultados obtiveram
eficiéncia de encapsulagéo da dapsona nas teosferas de 91,4%, o que era esperado ja que
esse farmaco possui caracteristica lipofilica. Os ensaios de liberagéo in vitro demonstraram
que a difusdo da dapsona através da membrana de dialise, ap6s sua liberagcéo a partir das
teosferas, ocorreu de forma equilibrada, possuindo uma taxa de liberagdo/difuséo de 52,7
+ 1,6% em 12 h. Sendo a menor taxa de liberacdo da dapsona presente nas teosferas
quando comparada a dapsona livre. Nesse sentido, a encapsulacdo da dapsona esta
inteiramente relacionada com sua liberacao, pois o fato dela ter forte interacao com a matriz
lipidica, permite que seja liberada moderadamente da teosfera. Contudo, a administragdo
topica néo é ideal para o tratamento da hanseniase ou como terapia Unica para a dermatite
herpetiforme, mas outras patologias de pele que respondem ao tratamento com dapsona,
como a vasculite leucocitoclastica, artrite reumatoide e lupus eritematoso, poderiam ser
tratadas por aplicagéo topica deste farmaco.

Outro estudo a base de nanoparticulas lipidicas foi realizado por Nithya et al.
(2018) para produgéao de cubossomos, estruturas cubicas bicontinuas estabilizadas por
lipidios, formadas por dispersdo, emulsificacdo e homogeneizagdo de fases cubicas de
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géis em meio aquoso. Esse estudo foi bastante promissor, pois apesar de existir diversos
nanocarradores a base de lipidios, os cubossomos nunca haviam sido utilizados para
aumentar a permeabilidade através da pele, até agora. O objetivo principal do experimento
foi observar se 0s cubossomos garantem uma melhor permeacdo da dapsona na pele.
Para isso, foi realizada uma tentativa de distribuir em pele de orelha de porco, a dapsona
encapsulada por cubossomos. Como resultado, obtiveram sucesso na permeabilidade
devido ao Poloxamero 407 e Monooleato de glicerila (GMO), dois potenciadores que
nas quantidades certas contribuiram no tamanho de particula adequado (<100nm), o
aprisionamento da dapsona nos cubossomos e podem ter interagido com os lipidios da
pele garantindo a penetragéo da droga.

Deshkar et al. (2018) formularam nanocarreador de lipidios sélidos (NLSs) a base
de gel de dapsona (DPS) para melhorar a permeabilidade cutanea desse farmaco. A partir
disso, foram utilizadas as técnicas de microemulsdo seguida de sonicacdo da sonda para
construgdo das formulagdes. Em suma, foram realizados testes e comparacdes com
o gel de DPS NLS e o gel DPS convencional. Apés 8h de estudos in vitro e ex vivo, o
gel de DPS NLS promoveu uma liberagéo sustentada do farmaco e de permeabilidade
aproximadamente 2 vezes maior do que o gel convencional. Os fatores contribuintes foram
a adicao do farmaco e de Gelucire na fase lipidica, garantindo uma taxa de aprisionamento
maior e liberacdo equilibrada da dapsona, além do fato do NLS formar uma camada
oclusiva devido um tamanho menor de particula. No fim, esse experimento demonstrou ser
uma alternativa possivel para o tratamento da acne.

Em contrapartida, EImowafy et al. (2019) realizaram experimentos para explorar
os beneficios do carreador lipidico nanoestruturado (NLCs) para promover a entrega da
dapsona em aplicac¢des tdpica, visto que esses nanocarreadores apresentam um tamanho
pequeno de particula e garantem liberagédo prolongada do farmaco na epiderme, diferente
das nanoparticulas lipidicas solidas (NLSs). Com isso, foram preparados 9 tipos por
emulsificacdo de dispersdes com NLCs, carregados com 1% de dapsona e categorizados
com diferentes concentracdes de lipidios sélidos/liquidos e surfactantes. No fim, a disperséao
inicial da dapsona na superficie da NLC seguida de sua distribui¢édo na fase lipidica justifica
sua liberagéo bifasica, onde primeiro houve uma liberagéao de carga grande e posteriori uma
continua. Em relagdo a permeabilidade da dapsona na epiderme, por meio das células de
difus@o de Franz, notaram que ap6s 6h apenas NLCs catiénicos exibiram uma deposicao
promissora do farmaco. A hipotese em relacéo a isso, é de que ha uma atragéo eletrostatica
entre a carga positiva na superficie do sistema e os lipidios carregados negativamente
no estrato cérneo, o que assegura uma eficiéncia na deposicdo do farmaco e melhora
significativa no tratamento. Em paralelo com as nanoparticulas de lipidios solidos (NLSs),
os NLCs demonstraram ser mais efetivos em menos tempo na permeabilidade, porém
na liberacédo foi menos eficaz, ja que falhou inicialmente perdendo grande quantidade do
farmaco.
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Pereira et al. (2016) desenvolveram nanocapsulas poliméricas com nucleo lipidico
contendo adapaleno e dapsona, incorporados em hidrogel. Como também, foi desenvolvida
uma nanoemulséo, sem polimero poli(e-caprolactona), para avaliar o efeito do polimero. O
objetivo do estudo foi comparar os dois nanocarreadores diferentes, incorporados em uma
formulacéo semissélida, e avaliar o perfil de liberagcéo, potencial de irritacéo e permeacéao
cuténea. Os resultados do teste de liberagcdo da dapsona mostrou quantidade similar de
droga liberada para nanoemulsdo com dapsona e adapaleno incorporado no hidrogel
Carbopol 940 (AD-NE HG) e nanocapsulas poliméricas de nucleo lipidico com adapaleno
e dapsona incorporados em Carbopol 940 (AD-LCNC HG). Diante disso, o polimero ndo
mostrou divergéncia no teste de liberagdo. Porém, por meio do estudo de permeacéo foi
possivel observar que a concentracéo de farmaco retido em cada camada da pele foi
significativamente diferente, mostrando que a presenca do polimero pode influenciar na
retencdo do farmaco em uma matriz bioldgica. Além disso, a quantidade de permeagéo do
adapaleno em AD-NE HG foi maior tanto na derme quanto epiderme se comparada com
a AD-LCNC HG. Ja a dapsona teve uma absorgdo maior na derme e epiderme com o uso
das AD-LCNC HG. Por fim, ha necessidade de estudos clinicos para avaliar a eficacia de
cada sistema de entrega para tratamento de acne e definir qual formulagéo seria melhor.
Tendo em vista que, os resultados revelam que ambas as formulagdes sao capazes de
transportar os farmacos para as camadas externas da pele, sem absorgéo sistémica e
podem ser alternativas promissoras no tratamento de acne vulgaris e outras doencgas
crénicas inflamatorias de pele.

Monteiro et al. (2012) produziram uma nanoemulsao da dapsona (DPS) incorporada
em capsulas gelatinosas duras com enfoque na sua permeabilidade. As nanoemulsbes sédo
sistemas homogéneos com alta capacidade de solubilizacdo, estabilidade termodinédmica
ao longo de uma ampla faixa de pH e ambientes ibnicos, menor viscosidade e pode ser
construido pela combinagéo de varios elementos. Uma formulagdo de nanoemulsé@o de
dapsona melhoraria sua estabilidade, biodisponibilidade, diminuiria a dosagem necessaria e
os efeitos adversos deste medicamento. Sendo assim, foi utilizado um sistema intensificador
de permeacéo intestinal que mantinha a DPS em estado sollvel apés administragéo. A
nanoemulsdo da dapsona foi definida por distribuicdo de tamanho através de goticulas,
indice de refragdo, condutividade e material da droga. Desses fatores, o tamanho das
goticulas proporcionou uma melhor aderéncia a mucosa intestinal, melhorando a absorcéo
e permeacéo do farmaco no epitélio e os surfactantes e cossolventes contribuiram na
formacéo de poros na membrana celular do epitélio intestinal e aumentaram a taxa de
dissolucdo géstrica. Tanto que, ao ser incorporada em uma nanoemulsdo passou a agir
como um farmaco de Classe | (com alta solubilidade e alta permeabilidade).

Até agora, o projeto de formulac¢des de polimero para entrega controlada de dapsona
foi limitado ao encapsulamento dentro de sistemas poliméricos, para onde principalmente
polissacarideos tém sido usados. Chaves et al. (2015), elaboraram um sistema de dispersao
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sélida para aprimorar a solubilidade aquosa de farmacos pouco soluveis, especialmente
para formas sélidas orais, utilizando carreadores poliméricos. Essa formulagdo assegura
que a taxa de dissolucdo do farmaco pode ser melhorada, por diminuir o tamanho das
particulas a quase um nivel molecular e alterar a cristalinidade dele para causar um
estado total ou parcialmente amorfo, aumentando sua solubilidade de saturagéo em fluidos
gastrointestinais. Para constru¢cdo da dispersédo polimérica da dapsona (DPS PDs) o
método de liofilizagcao foi o mais eficaz, onde garantiu melhor dissolugéo e confirmou uma
conversao parcial da forma cristalina em forma amorfa, por meio do carreador polimérico
PVP K30 que por ser amorfo garantiu também um aumento da solubilidade da DPS nao
apenas na liofilizagdo, como nas outras técnicas testadas.

Um estudo apresenta a formagédo de conjugados de polimero-dapsona ligados
covalentemente a cadeias macromoleculares para a sintese de novas formas poliméricas
bioativas com efeitos anti-inflamatoérios. A dapsona metacrilamida foi utilizada para
homo e copolimerizacdo com metacrilato de 2-hidroxietil (HEMA). Inicialmente houve
a ligacao entre a porgéo acrilica acrilamida com um dos anéis aromaticos da dapsona,
formando a estrutura dapsona metacrilamida (DapMA) assimétrica. Em seguida, ocorreu a
polimerizagao de radical livre e copolimerizagdo com o HEMA com formacéo de polimeros
de macromoléculas de hidrocarbonetos com unidades de dapsona pendentes (Dap-co-
HEMA). Por meio dos testes realizados, observaram que os conjugados de polimero
apresentaram alta estabilidade com baixa liberacdo de dapsona da estrutura polimérica
devido a hidrdlise. Junto a isso, foi notado atividade anti-inflamatoria em um ensaio de
inibicao do 6xido nitrico (NO). No entanto, esta propriedade é apenas uma consequéncia
da composicao macromolecular e ndo tem nada a ver com a liberacdo de compostos de
baixo peso molecular. Portanto, embora o HEMA sozinho tenha efeitos anti-inflamatérios,
sua presenca em macromoléculas é benéfica para aumentar a atividade anti-inflamatéria
geral da dapsona, principalmente relacionada ao seu mecanismo de liberagdo. Além
disso, a adicdo de HEMA ao copolimero reduziu a citotoxicidade. Esta abordagem ira
permitir a exploracdo de aplicagdes clinicas da dapsona e tem um grande potencial no
desenvolvimento de terapias anti-inflamatérias avancadas (ROJO et al., 2015).

Um estudo teve como objetivo desenvolver e otimizar nanoparticulas lipidicas sélidas
(SLN) funcionalizadas na superficie para melhorar o indice terapéutico (DAP) da dapsona
e aplicar delineamento experimental. A formulagdo é projetada para atingir microdobras
intestinais (células M) como uma estratégia para aumentar a absor¢cdo de drogas por
macrofagos infectados. Apds estudos de pré-formulagédo usando diferentes lipidios, esses
nanocarreadores foram desenvolvidos com sucesso por termossonicacéo usando um design
Box-Behnken de trés niveis e trés fatores. Todas as formulac¢des foram sistematicamente
caracterizadas quanto ao seu didmetro, indice de polidispersidade (PDI), potencial zeta
(ZP), eficiéncia de aprisionamento e capacidade de carga, também foram investigados

morfologicamente por microscopia eletrénica de transmissao, estudos de liberagéo in vitro,
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andlise de infravermelho, estudos calorimétricos e estudos de estabilidade. A mudanga no
ZP entre as formulagbes néo revestidas e manosiladas também confirmou o sucesso do
processo de revestimento. Espera-se que as formulagdes sejam estaveis em prateleira por
pelo menos 8 semanas, pois retém as propriedades originais de diametro, PDI e ZP. Esses
resultados representam um forte argumento de que as formulagdes desenvolvidas podem
ser exploradas como um carreador promissor para o tratamento da hanseniase com uma
abordagem inovadora para direcionar o DAP diretamente as células M. (VIEIRA et al.,
2016).

Ranjbar et al. (2019), elaboraram nanofibras esféricas de ndcleo/casca de
policriamida/ acido polilatico (PAM/PLA) para encapsulamento de nanoemulsdo de
dapsona, garantindo uma liberagdo controlada desse farmaco. As nanofibras PAM/PLA
core/shell foram preparadas pelo método de eletrofiacédo. Inicialmente, 5,0 g de pé de PAM
foram dissolvidos em 25 ml de agua deionizada e agitada a 50°C por 30 min. Em seguida,
5 ml de nanoemulséo de dapsona foram adicionados a solu¢do de PAM e o pH foi ajustado
entre 6 e 7. Para fabricar a camada de casca, uma quantidade estequiométrica (10% em
peso) de PLA foi dissolvido em cloroférmio e agitado durante 60 min a 45 °C. Depois,
ambas as solugbes da mistura foram sonicados por 10 min em frequéncia de 60 watts.
Por fim, o dispositivo de eletrofiacdo foi montado com uma fonte de alimentacédo de alta
tensdo para formacéo das nanofibras. Para os estudos de liberacéo in vitro foi utilizado o
espectrémetro UV S-3100 SCINCO. Os resultados comprovaram que a taxa de liberacéo
de dapsona de nanofibras de ndcleo/casca tem mais tempo em relagdo a nanoemulsao;
isso se deve a criagcdo de uma camada protetora de poliacrilamida. Visto que, ap6s 400
min, 80,61% de dapsona foi liberada das estruturas de nanoemulsoes, ja a quantidade
de dapsona liberada para nanofibras de PAM/PLA modificadas com nanoemulsao foi de
77,71% ao mesmo tempo.

3.2 Aprimoramento e novas formas farmacéuticas

Ortiz et al. (2015) realizaram um experimento para produzir microcapsulas de
quitosana de dapsona na forma farmacéutica aerossol para o tratamento de pneumonia
por Pneumocystis carinii (PCP). Tendo como resultados uma distribuicdo adequada e
uma alta fracdo de particulas finas (FPF = 50%) do aerossol que foi comprovado com o
auxilio do impactador em cascata Andersen, o uso da microscopia por varredura eletrénica
(SEM) demonstrou que as microcapsulas alcangam a parte mais profunda do pulméo e a
andlise da toxicidade in vivo com fluido de lavagem broncoalveolar (BALF) identificou que
o farmaco encapsulado tem baixa citotoxicidade nos tecidos pulmonares.

Nos Ultimos anos, a triagem de cocristais farmacéuticos foram construidos
rapidamente em um método geral para alterar as propriedades fisico-quimicas dos
farmacos, englobando a solubilidade, taxa de dissolucao, estabilidade quanto ao estresse
térmico e Umido, e aspectos de compressibilidade. Além disso, os cocristais de droga-
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droga podem néo so6 levar a mudanca das propriedades fisico-quimicas, como também
abordar novos caminhos para a construgéo de terapias combinadas. Sendo assim, Jiang et
al. (2014) desenvolveram seis cocristais em estado sélido de dapsona (DAP) com base nas
propriedades fisico-quimicas dela, onde foi levado em consideracéo as intera¢des do grupo
sulfonil e carbonil entre grupos amino aromaticos para escolha dos compostos. Utilizaram
como co-formadores a sulfanilamida, flavonoides, luteolina, 2-(3H)-benzotiazolinona e os
analogos da cafeina: teofilina e teobromina. Com base nos testes, observaram que os
cocristais formados garantiam uma melhora na estabilidade fisica da droga, permitindo que
a forma farmacéutica permanecesse inalterada, sem sofrer absorgcéo de agua. Além disso,
cada co-formador possuia efeitos terapéuticos especificos que combinados com a dapsona
favoreciam uma acgéo terapéutica maior e/ou diversificada.

Outro estudo utilizou das técnicas de secagem por pulverizagédo (spray drying) e
moagem assistida por liquido (LAG) possibilitaram a produgéo de cocristais de cafeina com
dapsona (CAF/DAP) que apresentam caracteristicas promissoras para entrega pulmonar,
como distribuicdo de tamanho de particula (para os pds spray-dried), baixa ou nenhuma
citotoxicidade em uma célula epitelial bronquica (Calu-3) e permeabilidade melhorada, em
relagdo ao DAP sozinho. Além disso, o uso de ambas as técnicas apresenta opgbes para
a fabricacéo de cocristais escalonaveis. O trabalho futuro deve se concentrar na avaliacéo
da aerossolizagdo e na melhoria da morfologia e tamanho de particula do p6 seco por
pulverizacado CAF/DAP para confirmar seu uso para aplicagdo pulmonar por meio de um
inalador de p6 seco (AMARAL et al., 2018).

Ferreira et al. (2016) realizaram um estudo com farmacos de propriedades distintas,
dentre eles a dapsona para formagédo de suspensdes. Para isso, cada principio ativo
foi diluido em SyrSpend SF PH4®, um liquido livre de éalcool e sorbitol, e com grande
concentragcdo de agua em sua férmula, com o objetivo de analisar a viabilidade de cada
composto na forma farmacéutica. Os pesquisadores concluiram que a suspenséao se torna
viavel através do percentual de recuperacdo de cada droga presente nela, obtendo um
prazo de validade de 90 dias ap6s a preparagéo, quando armazenado em refrigeracao (2-8
° C) e em temperatura ambiente controladas (20-25 °C), além de contribuir para aplicagéo
clinica de medicamentos liquidos orais por farmacéuticos ou empresas farmacéuticas, visto
que o SF PH4 mascara o sabor desagradavel do medicamento e é formulado com amido.

O encapsulamento de dapsona (DPS) em ciclodextrinas pode desenvolver uma
melhora na sua solubilidade em agua, biodisponibilidade e diminuir os efeitos colaterais.
Isso descreve a construcdo do complexo de inclusdo desta droga com [-ciclodextrina
(BCD) por agbdes de co-precipitagdo/liofilizacdo. Além da comparagdo dos aspectos
fisico-quimicos do complexo com as substancias isoladas, através dos processos de
espectroscopia infravermelha, difracdo de raios X e calorimetria de varredura diferencial.
Os resultados foram bons possibilitando a formagéo de um p6 branco com aumento linear
da solubilidade aquosa da DPS aliada a BCD, por causa da relagdo forte entre essas
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substancias, assegurando estabilidade para o complexo (Martins et al., 2011). Shamma
et al. (2019) efetuaram testes em camundongos com o propésito de analisar a agdo da
dapsona (DPS) na forma de gel por sua incluséo em um anel de ciclodextrina. A principio
houve uma pesquisa da interacao entre DPS e metil B-ciclodextrina (Kleptose® Crysemb)
no estado de solucdo utilizando a técnica de solubilidade de fase. A solubilidade aquosa
de DPS aumentou linearmente em funcdo da Kleptose® Crysemb. Além do mais, a
interacéo entre a droga e a molécula de ciclodextrina foi apurada através da calorimetria de
varredura diferencial e difrag@o de raios-X. A inclusédo do farmaco no nucleo da molécula de
ciclodextrina ocasionou uma forma cristalina de maior solubilidade. O complexo depois de
feito foi adicionado em um gel termossensivel Pluronic F127, para ajudar a administracéo
na pele. Para a avaliacdo da atividade do gel anti-acne preparado, foram feitos testes in
vivo em camundongo com inflamagéo devido a acne. O gel de DPS mostrou acdo anti-
inflamatéria e cicatrizante maiores em comparacao ao antibiético anti-acne de referéncia,
Aknemicina®.

Grebogi et al. (2011) realizaram sistemas solidos com interagbes entre a DAP e
as ciclodextrinas, 2-hidroxipropil-b-ciclodextrina (HPbCD) e b-ciclodextrina (bCD), na
presenca e auséncia de polimeros hidrossoluveis, polivinilpirrolidona (PVP K30) ou
hidroxipropilmetilcelulose (HPMC), a fim de melhorar sua solubilidade e biodisponibilidade.
No final, concluiram que a adi¢cdo de polimeros (PVP K30 e HPMC) néo teve influéncia
na solubilidade da DAP ou na estabilidade dos complexos DAP/CDs. Contudo, através da
andlise de estabilidade e complexagéo, os complexos DAP/CDs, principalmente o HPbCD,
obtiveram uma melhora na biodisponibilidade e solubilidade da DAP. As propriedades
terapéuticas dessa droga permaneceram desconhecidas até 1943, quando os primeiros
estudos in vivo mostrando o efeito antimicrobiano da dapsona em infec¢des estreptocécicas
foram relatados por Buttle e outros estudiosos (OLIVEIRA et al, 2014).

El-Nabarawi et al. (2018) desenvolveram uma aplicagéo tépica da dapsona com
invasomas. Espera-se que a aplicacéao topica de DPS seja eficaz no tratamento de condi¢des
de acne leves a moderadas. Invasomas sao vesiculas novas compostas de fosfatidilcolina,
etanol e um ou uma mistura de terpenos de permeacdo percutdnea aumentada. Neste
estudo, os invasomas carregados com DPS foram preparados usando a técnica de
hidratacdo de filme fino. O efeito de diferentes terpenos (limoneno, cineol, fenchone e
citral) em diferentes concentragdes nas propriedades dos invasomas carregados com
DPS preparados foi investigado usando um planejamento experimental fatorial completo,
a saber, o tamanho da particula, aprisionamento da droga e eficiéncia de liberagdo. A
formulacéo otimizada foi selecionada para avaliacdo morfologica que apresentou vesiculas
de formato esférico. A caracterizagdo adicional do estado so6lido usando calorimetria de
varredura diferencial e difratometria de raios X revelou que o farmaco foi disperso em um
estado amorfo dentro dos invasomas preparados. Finalmente, a capacidade dos invasomas

carregados de DPS e solugéo alcodlica do farmaco preparados para entregar DPS através
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da pele foi investigada in vivo usando ratos wistar. Esses resultados revelam que a retencéao
cutdnea de DPS pode ser aumentada usando invasomas. As concentragcdes de terpenos
também tiveram uma resposta significativa, exceto no caso do limoneno, uma vez que o
aumento da concentragéo resultou na redugcé@o da porcentagem de dapsona liberadas no
invasomas apos 2 e 24 horas em grande medida em comparacgéo a outros terpenos.

Li et al. (2020), construiram soélidos multicomponentes de dapsona (DAP)
com coformadores de acido, incluindo acido salicilico (SAL), acido 3-hidroxibenzoico
(83HBA), acido 4-hidroxibenzoico (4HBA), acido 2,5-dihidroxibenzoico (25DHBA), e
acido 2,6-dihidroxibenzéico (26DHBA) foram investigados, com o objetivo de melhorar a
dissolucdo e a solubilidade da DAP. Para constru¢éo dos solidos, foi utilizado o método
de potencial eletrostatico molecular (MEP) e verificou-se que a DAP forma um sal 1:1 com
26DHBA, em contrapartida produz eutéticos DAP-SAL, DAP-3HBA, DAP-4HBA e DAP-
25DHBA de 1:1, 2:1, 2:1, 3:2, respectivamente. A explicacéo disso é devido ao potencial
eletrostéatico apresentado na superficie do MEP. A partir da interacéo entre duas moléculas,
aquelas que produzem um potencial mais positivo levam a formacéo de sais, enquanto as
de potencial mais baixo resultam na formacgéo de eutéticos. A deteccdo da concentragcéo de
DAP durante o método de dissolucao foi realizada por cromatografia liquida de alta eficiéncia
(HPLC) e um analisador de teste de dissolugcdo RC-6 em diferentes pHs, concluindo que os
sais e eutéticos apresentam maior e mais rapida taxa de dissolugdo em comparagdo com
a dapsona pura. Dentre estes, o sal DAP-26DHBA exibiu a taxa de dissolugdo mais rapida
e maior concentracao de DAP sob qualquer pH. Junto a isso, foi notado que solubilidade &
dependente do pH, ou seja, quanto maior a acidez, maior sera sua solubilidade.

Recentemente,novasabordagensforamusadasparaaumentarasolubilidadedaDAP.
Em particular, Chaves et al. (2019) desenvolveram hidrogéis de polimeros interpenetrantes
(IPN) a base de quitosana (CS) com intuito de diminuir a dose administrada e liberagédo
controlada de DAP e, portanto, limitar seus efeitos colaterais. Para isso sintetizaram e
caracterizaram fisicoquimicamente hidrogéis de quitosana/polimero responsivos ao pH
enxertando-os em diferentes combinagdes de polimeros sintéticos (PEG 6000, PVP K30 e
HPMC) e concentragdes de agentes de reticulagdo (glutaraldeido) para mistura-los a CS
em uma estrutura de hidrogel de IPN. Os hidrogéis resultantes foram analisados quanto a
morfologia por microscopia eletronica de varredura e caracterizados fisico-quimicamente
em relacdo ao grau de intumescimento, reologia, perfil cinético de liberacdo in vitro de
DAP em diferentes pHs, e espectroscopia de infravermelho transformado de Fourier (FT-
IR). Os hidrogéis de IPN responsivos ao pH resultantes mostraram uma eficiéncia de
carregamento e propriedades de liberagdo controlada satisfatérias do medicamento. Visto
que, a carga de DAP dentro dos hidrogéis aumentou a cinética de liberacéo in vitro. As
propriedades biofisicas dos hidrogéis de IPN podem permitir o desenvolvimento de um
sistema controlado de administracéo oral e demonstrar ser promissor para o tratamento
da hanseniase.
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Hoje a partir da construcao de estudos, sabe-se que a dapsona vai além de um

antibi6tico, podendo agir também como anti-inflamatério. Entretanto, essa droga possui

uma distribuicdo ndo seletiva, baixa solubilidade em agua e alta ligagdo as proteinas

plasmaticas o que impede muitas vezes que ela tenha acdo local mais potente e sua

excrecdo seja mais rapida, além de gerar efeitos indesejados. Contudo, a partir dos

estudos, foram comprovadas técnicas para o melhoramento fisico-quimico com respostas

significativas. Como mostra no Quadro 1, a maioria das técnicas foram baseadas em

nanocarreadores, cocristais, polimeros, veiculos a base de amido, coadjuvantes a base de

quitosana, acidos e compostos ciclicos, onde contribuiram para entrega controlada, maior

solubilidade e expanséo da forma farmacéutica deste medicamento.
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diagrama de solubilidade de fases.
Elmowafy et Técnica de emulsificagdo e sonicacao de Carreadores lipidicos
al., 2019 sonda; método indireto; cromatografia liquida de | nanoestruturados para aplicagao

ultra-alta eficiéncia (UHPLC); células de difusao
de Franz e técnica com camera receptora

com solugéo salina tamponada com fosfato e
metanol.

topica.
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Shamma et al.,
2019

Diagrama de solubilidade de fases e
espectrofotometria ultravioleta (UV); método de
amassamento; teste com solucao tamponada
de fosfato.

Gel topico de complexo
encapsulado com metil
y-ciclodextrina (Kleptose®
Crysemb).

spray dryer de acetona.

Grebogi et al., | Diagrama de solubilidade de fases e Alta solubilidade a partir do
2011 espectrofotometria UV/vis; ressonancia complexo soélido encapsulado
magnética nuclear (RMN); calorimetria com ciclodextrinas, sem
exploratoéria diferencial (DSC), difratometria de influéncia na presenca de
raios X em pé (DRX) e microscopia eletrénica polimeros.
de varredura (MEV).
Vieira et al.; Calorimetria exploratoria diferencial (DSC); Nanocarreadores com agao
2016 ultrassom quente; termossonicacao; bolsa de diretamente nas células M para
dialise administracao
Chaves et al., Microscopia eletrénica de varredura, grau Hidrogéis de polimeros
2019 de inchago, analise reologica, analise interpenetrantes a base de
infravermelha transformada de Fourier (FT-IR), | quitosana para administragao
solugéo tampéo em pH diferentes. oral.
Ortiz et al.; Pré-emulsificagdo com misturador e Microcépsulas de quitosana
2015 homogeneizador de alta presséo; secagem por | de dapsona (aerossol) para
pulverizacéo; impactador em cascata Andersen | inaladores de p6 seco.
de 8 estagios, cromatografia liquida de alta
eficiéncia (HPLC).
Jiang et al.; Evaporacao lenta do solvente; microscopia Seis cocristais em estado s6lido
2014 de luz polarizada; difracdo de raio-X e de dapsona.
espectroscopia.
Amaral et al.; Evaporacao lenta; moagem assistida por liquido | Cocristais para inaladores de
2018 (LAG) secagem por pulverizacao (spray dryer); | po seco.

Ferreira et al.;
2016

Cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC).

Suspensées orais.

microscopia eletrénica de transmisséo (TEM),
espectrofotdmetro UV/vis, espectrédmetro UV
S-3100 SCINCO.

Nithya et al.; Membrana de dialise; espectroscopia Cubossomos para aplicagéo

2018 ultravioleta. topica.

Rojo et al.; Ligacao entre a porgéo acrilica acrilamida Conjugados de polimeros de

2015 com um dos anéis aromaticos da dapsona; entrega controlada
polimerizacao de radical livre e copolimerizagcao
com o metacrilato de 2- hidroxietil (HEMA);
espectroscopia UV; meios de cultura de
tecidos, aditivos, tripsina e brometo de 3- (4,5
dimetiltiazol-2-il) -2,5 difeniltetrazoélio (MTT).

Li et al., 2020 Moagem assistida por liquido (LAG); Sélidos multicomponentes de
cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC); | sais e eutéticos com acidos
superficie de potencial eletrostatico molecular hidroxibenzoicos para melhorar
(MEP); medidor de pH do microambiente; teste | a dissolucdo e solubilidade.
de dissolucdo RC-6.

Ranjbar et Microfotografia do microscopio eletronico de Nanofibras de poliacrilamida/

al.,2019 varredura (SEM), método de eletrofiagéo, acido polilatico core/shell para

aplicacéo topica.

Quadro 1 - Principais métodos para constru¢do de inovagdes da dapsona

Fonte: Autoral (2022).
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41 CONCLUSAO

Na ultima década, diferentes formulagcbes farmacéuticas foram desenvolvidas para
melhorar as caracteristicas fisico-quimicas da dapsona com auxilio da nanotecnologia
que garante melhor biodisponibilidade e consequentemente contribui para uma
eficacia farmacologica e diminuicdo dos efeitos adversos. Ademais, outras tecnologias
farmacotécnicas foram aplicadas, como cocristais, carboidratos, metabdlitos fitoquimicos,
acidos e o excipiente SyrSpend SF PH4® (a base de amido) que foram utilizados
como veiculos para producdo de novas formas e eficacia no tratamento ndo apenas da
hanseniase, como também de outras patologias.

E notorio que este farmaco apresentou alto desempenho em inovagées techoldgicas.
Entretanto, por estar ainda em desenvolvimento e para garantir maior capacidade, ha
necessidade de mais sondagens, investimentos e comprovagées em grande escala por

intermédio das industrias farmacéuticas.
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RESUMO: Cinnamomum verum J. Presl, popularmente conhecida como canela, é utilizada
ha milénios para diversas finalidades, sendo considerada como uma das mais importantes
especiarias. Neste estudo, no formato de monografia para inclusédo em Mementos
Terapéuticos, sao apresentados os aspectos boténicos, agroecolégicos, terapéuticos e
etnoboténicos da espécie. O documento foi desenvolvido como parte das atividades do
Grupo de Extensao e Pesquisa em Assisténcia Farmacéutica (GEPAF) da Universidade do
Extremo Sul Catarinense junto ao projeto Fitoterapia Racional realizado em parceria com
a Pastoral da Saude, Regional Sul 4 da Diocese de Criciima, Santa Catarina. A pesquisa
dos aspectos fitoterapicos segue como padréo geral de sistematizacdo de dados, o modelo
proposto por Rossato (2022) denominado Fitoterapia Baseada em Evidéncias e Experiéncias
aplicada a Pratica Clinica. Cinnamomum verum é aprovada como fitoterapico para tratamento
sintomatico de queixas gastrointestinais leves e como auxiliar no alivio sintoméatico da diarreia
leve nao infecciosa. Na medicina popular, a canela contempla cinco sistemas organicos,
com destaque para o sistema trato-gastrointestinal e metabolismo com sete alegacdes
de uso. Quanto aos aspectos de seguranga, sugere-se que a canela possa interferir em
medicamentos antidiabéticos, contudo ndo ha evidéncias clinicas da ocorréncia. Seu perfil
de reacdo adversa esti associado a manifestacbes na cavidade oral devido ao uso de
bebidas com sabor de canela, doces e gomas de mascar. Nao deve ser consumida em doses
acima das alimentares e nos esquemas posologicos recomendados, sendo contraindicada
na gestacdo. Quanto aos aspectos agroecoldgicos prefere clima tropical, mas adapta-se
bem ao subtropical, com colheita a partir do quarto ano ap6s o plantio. A canela revela-se
promissora para a pratica clinica e de autocuidado em salde, implantacdo da espécie em
Hortas Comunitarias e cultivos vinculados ao Sistema Unico de Saude (SUS).
PALAVRAS-CHAVE: Fitoterapia. Plantas Medicinais. Sistema Unico de Salde. Atencéo
Priméria & Sadde.

CINNAMOMUM VERUM J.PRESL (CINNAMON): BOTANICAL,
AGROECOLOGICAL, THERAPEUTIC AND ETHNOBOTANICAL ASPECTS

ABSTRACT: Cinnamomum verum J. Presl, popularly known as cinnamon, has been used
for millennia for different purposes, being considered one of the most important species. In
this study, in the form of a monograph for inclusion in Therapeutic Mementos, the botanical,
agroecological, therapeutic and ethnobotanical aspects of the species are presented. The
document was developed as part of the activities of the Extension and Research Group
in Pharmaceutical Assistance (GEPAF) of the Universidade do Extremo Sul Catarinense
together with the Rational Fitoterapia Project carried out in partnership with Pastoral da Saude,
Southern Regional 4 of the of Cricidmas’ Diocese, Santa Catarina . The research on herbal
aspects follows as a general pattern of data systematization, the model proposed by Rossato
(2022) called Phytotherapy Based on Evidence and Experiences applied to Clinical Practice.
Cinnamomum verum is approved as a medicine species for the symptomatic treatment of
mild gastrointestinal complaints and as an aid in the symptomatic relief of mild non-infectious
diarrhea. In folk medicine, cinnamon includes five organic systems, with emphasis on the
gastrointestinal tract system and metabolism with seven claims of use. Regarding safety
aspects, it is suggested that cinnamon may interfere with antidiabetic drugs, however there
is no clinical evidence of the occurrence. lts adverse reaction profile is associated with
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manifestations in the oral cavity due to the use of cinnamon-flavored drinks, candy and
chewing gum. It should not be consumed in doses above food and in the recommended
dosage, being contraindicated during pregnancy. As for the agroecological aspects, it prefers
tropical climate, but it adapts well to the subtropical climate, with harvest from the fourth year
after planting. Cinnamon proves to be promising for clinical practice and self-care in health,
implantation of the species in Community Gardens and crops linked to the Unified Health
System (SUS).

KEYWORDS: Phytotherapy. Medicinal plants. Health Unic System. Primary Health Care.

11 INTRODUGAO

Cinnamomum verum J. Presl, popularmente conhecida como canela, é conhecida
ha milénios (DUKE, 2002) sendo considerada como uma das mais importantes especiarias
(BAUDOUX, 2018). Na Biblia é frequentemente mencionada, sendo descrita no preparo de
incenso e seu 6leo em ritos religiosos. Sua casca, na atualidade, é usada como condimento,
como alimento, dentifricios, incensos e perfumes (DUKE, 2002). Neste estudo, no formato
de monografia para inclusdo em Mementos Terapéuticos, serdo apresentados os aspectos
boténicos, agroecolégicos, terapéuticos e etnobotéanicos de C. verum, com vistas a pratica
clinica, de autocuidado em salde, implantagdo da espécie em Hortas Comunitarias e
vinculadas ao Sistema Unico de Satide (SUS).

21 METODOLOGIA

A Monografia de Cinnamomum verum (canela) foi desenvolvida como parte das
atividades do Grupo de Extensdo e Pesquisa em Assisténcia Farmacéutica (GEPAF) da
Universidade do Extremo Sul Catarinense (UNESC) junto ao projeto Fitoterapia Racional
em parceria com a Pastoral da Saude, Regional Sul 4 da Diocese de Criciima, Santa
Catarina (ROSSATO et al., 2019, 2022).

A pesquisa dos Aspectos Fitoterapicos segue como padrdo de sistematizagédo
de dados, o modelo proposto por Rossato (2022) denominado Fitoterapia Baseada em
Evidéncias e Experiéncias aplicada a Pratica Clinica, com adaptacdes, pois para 0s usos
medicinais das quatro op¢des disponiveis, foram utilizadas a Validacao Direta - Nivel 1 e a
Validag¢ao Popular.

A Validagao Direta - Nivel 1 (VD1), consiste em atender os critérios da RDC 26/2014
da ANVISA que regulamenta sobre o registro, registro simplificado de medicamentos
fitoterapicos e produtos tradicionais fitoterapicos, bem como a notificagdo dos produtos
tradicionais fitoterapicos junto @ ANVISA (ROSSATO, 2022). A sistematizagéo dos dados
ocorre por meio de revisao sistematica de escopo fechado pelo acesso a Instrugdo Normativa
n° 2 de 13 de maio de 2014 (IN2) (ANVISA, 2014a), monografias de espécies vegetais
disponiveis no site da European Medicines Agency (EMA) na sua versao final (EMA, 2022),
Formulério de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira e suas atualizagdes (ANVISA,
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2021), no Memento de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira (MFFB) (ANVISA, 2016)
e nos registros ativos de fitoterapicos junto & ANVISA (ANVISA, 2022b) objetivando unir
as informagdes clinicas em um Unico documento de forma clara e objetiva para a pratica
da prescricéao e cuidados em saude em consonéncia com a Fitoterapia Oficial (ROSSATO,
2022).

Posteriormente, o tdpico que trata da “Alegacdo de uso popular” foi elaborado
utilizando a sistematizacéo de dados da Validagéo Popular, acima mencionada. A Validagcéo
Popular consiste em acessar as 46 bibliografias acessiveis ao GEPAF das 67 listadas no
Anexo Il da RDC 26/2014 ANVISA (ANVISA, 2014b) que estabelece a Lista de Referéncias
para a Comprovacgéo da Tradicionalidade de Uso. Salientamos que na Validagao Popular as
alegacgdes de uso medicinal sdo apenas listadas, como forma de demonstrar a diversidade
de uso da espécie, ndo sendo realizada analise da Validagcédo Indireta que, de acordo
com Rossato (2022), consiste em validar a espécie pela tradicionalidade de uso como
fitoterapico, conforme preconiza a RDC 26/2014 da ANVISA.

As informacgbes advindas da Validagdo Popular reforcam usos da medicina popular/
tradicional praticados na comunidade, pois estes devem ser acolhidos e valorizados
enquanto conhecimento ancestral no uso de plantas medicinais nas praticas de salde.
Deste modo, este modelo oportuniza o profissional de salude integrar e acolher os
saberes popular, tradicional e cientifico, orientando a populagdo sempre que necessario,
especialmente quanto aos critérios de seguranca no uso da espécie (ROSSATO, 2022).

Os aspectos de seguranga, além das bibliografias citadas, ampliamos a pesquisa
em base de dados, demais publicagdes e centro de farmacovigilancia. Deste modo este
documento abordara os Aspectos Botanicos, Agroecologicos, Terapéuticos e Etnobotanicos
com o relato dos usos medicinais das Agentes Pastorais sobre a espécie no encontro
realizado em agosto de 2022, que ocorre na forma de Grupo Focal (BERNARD, 1995)
onde sdo compartilhados os saberes populares/tradicionais e cientificos sobre a planta em
estudo. O projeto Fitoterapia Racional foi aprovado pelo Comité de Etica de Pesquisa em
Humanos da UNESC sob parecer 340/2006 (ROSSATO et al., 2022).

31 DESENVOLVIMENTO

3.1 Aspectos botéanicos

Nome Cientifico: Cinnamomum verum J.Presl|

Sinonimia: Cinnamomum zeylanicum Breyn., Cinnamomum Zzeylanicum Blume,
Laurus cinnamomum L., entre outras (LAURACEAE, 2022)

Familia: Lauraceae

Nomes populares: canela-verdadeira, canela-de-tubo, canela-da-india, canela-do-
ceilao, canela, cinamomo, caneleira-da-india (LAURACEAE, 2022)

Descricao botanica: arvore aromatica, perene, com folhas persistentes e de 6 a 12
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m de altura (LORENZI; MATOS, 2021; SILVA JUNIOR, 1997).

Caule: tronco de 20 a 25 cm de didmetro, ramos cilindricos ou tetragonais, estes
quando jovem e somente no apice da planta. Casca de coloracdo cinza-castanho,
ligeiramente aspera, com rugas finas e lenticelas transversas; apresenta odor delicado,
aromatico e sabor excitante, doce e pungente (SILVA JUNIOR, 1997).

Folhas: simples, geralmente opostas, ovaladas ou ovado-lanceoladas, coridceas,
glabras, trinervadas, acuminadas no apice, brilhantes naface superior e verde-esbranquicada
na inferior (vermelha brilhante quando jovem), com 8 a 15 cm de comprimento e 3 a 4 cm
de largura (LORENZI; MATOS, 2021; SILVA JUNIOR, 1997; WFO, 2022).

Inflorescéncia: panicula terminal e axilar, com 10-12 cm de comprimento (SILVA
JUNIOR, 1997; WFO, 2022).

Flores: esverdeado-amareladas, com cerca de 6 mm de comprimento, em numero
de 2 a 5 por cimeira. Perigbnio com 6 tépalas; androceu com 9 estames férteis, pubescentes
na base dos filetes; gineceu com ovario ovéide, unilocular e glabro (LORENZI; MATOS,
2021; SILVA JUNIOR, 1997).

Frutos: ovoide apiculado, com 10-15 mm de comprimento, preto quando maduro
(SILVA JUNIOR, 1997).

Sementes: elipsoide (LORENZI; MATOS, 2021).

Fitogeografia: espécie aloctone originaria do Ceildo (atual Sri Lanka) e cultivada no
Brasil, com ocorréncia confirmada em todas as regides do pais (LAURACEAE, 2022; SILVA
JUNIOR, 1997). Detalhes da Cinnamomum verum ilustrados na Figura 1.

3.2 Aspectos agroecoldgicos

Clima: prefere clima tropical, mas adapta-se bem ao clima subtropical, crescendo
espontaneamente em altitudes de até 2.000 m (SILVA JUNIOR, 1997).

Método de propagacao: por sementes. A germinagdo, em substrato organico,
ocorre em 30 a 40 dias. Os passaros sdo os principais disseminadores da espécie, cujas
mudas espontaneas que se formam podem também ser aproveitadas para o plantio (SILVA
JUNIOR, 1997).

Epoca de Plantio: ocorre o ano todo, com excecéo do inverno (SILVA JUNIOR,
1997).
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Figura 1: Cinnamomum verum J. Presl: 1- Ramos floriferos; 2- Caule (tronco); 3- Detalhe da casca; 4-
Folha trinervada; 5- Detalhe da inflorescéncia: botdes florais e flores jovens; 6- Frutos

Fonte: UTAD, 2022

Espacamento: 3,5 x 3,5 m (SILVA JUNIOR, 1997).

Preparo do solo: prefere solos bem drenados, com pouca umidade, aerados e
silicosos (SILVA JUNIOR, 1997).

Colheita: inicia a partir do quarto ano (SILVA JUNIOR, 1997).
3.3 Aspectos fitoterapicos

Fitoterapia Baseada em Evidéncias e Experiéncias aplicada a Cinnamomum
verum (Canela)
3.3.1 Parte usada (Farmacégeno/droga vegetal)

Casca (ANVISA, 2021; EMA, 2011)

3.3.2 Metabolitos secundarios

Oleo volatil: até 4%, rico em rico em cinamaldeido (60 a 70%), benzaldeido e
cinamaldeido, fendis (4 a 10%), incluindo eugenol, metileugenol, pineno, felandreno,
cimeno e cariofileno (Hidrocarbonetos); acetato de eugenol, acetato de cinamila e
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acetato de benzila (ésteres); linalol (alcool) (BARNES; ANDERSON; PHILLIPSON, 2007;
BLUMENTHAL, 1999; WHO, 1999). Diterpenos: cinzeilanol, cinzeilanina. Cumarinas
(1%). Flavonéides: proantocianidinas oligoméricas. Taninos condensados. Mucilagens;
Acucares (sacarose, frutose e manitol) que lhe conferem o sabor adocicado (BARNES;
ANDERSON; PHILLIPSON, 2007; GRUENWALD, 2000; LORENZI; MATOS, 2008).

3.3.3 Indicacbes Terapéuticas/Alegacdo de uso validadas como
fitoterapico, extratos/formas farmacéuticas e posologia - Validacdo Direta - Nivel 1

Uso oral: Acima de 18 anos
Indicagao 1: Tratamento sintomatico de queixas gastrointestinais leves, tais como
célicas, distensao abdominal e flatuléncia (ANVISA, 2021; EMA, 2011).

Infuso: 0,5 a 1 grama da casca seca e rasurada para 100 a 150 mL de agua
previamente aquecida em ebuli¢cdo, preparar por infusdo, deixar abafado por
10 a 15 minutos. Tomar 4 vezes ao dia (ANVISA, 2021; EMA, 2011) ap6s as
refeicdes, para o alivio de queixas digestivas (ANVISA, 2021);

Tintura: [RDE": 1:5 em etanol 70%]: 2 a 4 mL (EMA, 2011), trés vezes ao dia,
diluido em um pouco de agua (50 mL) (BLUMENTHAL, 1999);

Extrato fluido: [RDE 1:1 em etanol 70%]: 0,5 a 1 mL, trés vezes ao dia, diluido
em um pouco de agua (50 mL) (EMA, 2011). Duracao do tratamento: Se os
sintomas persistirem por mais de 2 semanas durante a utilizacdo do fitotera-
pico, um médico ou um profissional de satde qualificado deve ser consultado
(EMA, 2011).

Indicacao 2: Como auxiliar no alivio sintomético da diarreia leve néo infecciosa
(ANVISA, 2021; EMA, 2011).

Infuso: 0,5 a 1 grama da casca seca e rasurada para 100 a 150 mL de agua
previamente aquecida em ebulicdo, preparar por infusdo, deixar abafado por 10
a 15 minutos. Tomar 4 vezes ao dia (ANVISA, 2021; EMA, 2011). Duracao do
tratamento: Se os sintomas persistirem por mais de dois dias ou na presenca
de melena (sangue nas fezes), um médico devera ser consultado (ANVISA,
2021; EMA, 2011). Em caso de diarreia a reidratacéo deve ser a primeira me-
dida (EMA, 2011).

3.3.4 Mecanismo de agéo e atividade biologica

A canela é considerada uma planta picante, quente e vasodilatadora devido os 6leos
essenciais, mas também é considerada seca e fria devido ao teor de tanino, com acgéao
adstringente. Esta combinacéo de aquecimento e resfriamento é especialmente eficaz para
o tratamento de diarreia (SKIDMORE-ROTH, 2010).

1 Relacdo Droga Extrato (RDE) Corresponde a relagdo entre a quantidade de droga de origem natural empregada na
producéo de um extrato e a quantidade final de extrato, expresso em peso (p/p) ou volume (p/v) (ANVISA, 2021).
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A literatura destaca que os taninos séo os principais responsaveis pela atividade
antidiarreica das plantas, pela sua acdo adstringente, ligacdo tanino-proteina, que em
contato com o intestino torna a mucosa mais rigida e menos permeavel, promovendo um
efeito antissecretor na membrana da mucosa e a formagéo de uma camada protetora de
proteina coagulada na mucosa da parede intestinal (BONE; MILLS, 2013; GARCIA; SOLIS,
2007);

O complexo tanino-proteina atua entorpecendo as terminacdes nervosas sensoriais
entéricas, reduzindo assim, os estimulos provocativos a atividade peristaltica adicional.
Também atua como antisséptico, anti-inflamatério, inibindo a acéo das toxinas pro-
inflamatorias dos agentes patogénicos (BONE; MILLS, 2013; GARCIA; sSOLIS, 2007).

A espécie também é considerada estimulante e aromatica, principalmente para o
trato gastrointestinal; com acéo digestiva e espasmolitica, promove a motilidade do trato
gastrointestinal e aumenta ligeiramente a produgdo de secrecdes gastricas, tem agéo
carminativa (GRUENWALD, 2000; SKIDMORE-ROTH, 2010). A canela possui um poder
hemostatico marcante (SKIDMORE-ROTH, 2010).

Pesquisa realizada pelo GEPAF no Pubmed, Sciencedirect e Scielo investigou a
espécie Cinnamomum verum em estudos in vivo e in vitro. Apbs a analise de 531 artigos,
seguindo os critérios de sele¢do, onze estudos foram incluidos para apresentacéo no dia
do encontro “Troca de Saberes do Projeto Fitoterapia Racional”, que de forma resumida,
serdo apresentados na sequéncia.

Os estudos em humanos destacam atividade antioxidante e atividade insulinica
na sindrome de ovarios policisticos (SOP), sendo que os resultados sugerem que a
suplementagcéo complementar de canela reduziu significativamente a insulina de jejum e a
resisténcia a insulina e melhorou o status antioxidante e o perfil lipidico sérico em mulheres
com SOP (BORZOEI et al., 2018; HAJIMONFAREDNEJAD et al., 2018).

Artigo de revisdo concluiu que, embora nado seja possivel tirar conclusdes
definitivas sobre o uso da canela como terapia antidiabética, ela possui propriedades
anti-hiperglicémicas e potencial para reduzir os niveis de glicose no sangue po6s-prandial
(KIRKHAM et al., 2009). Outro estudo avaliando a atividade analgésica e anti-inflamatéria,
concluiu que a suplementacdo de canela reduz a inflamagédo, bem como a frequéncia,
gravidade e duracado da dor de cabeca em pacientes com enxaqueca (ZAREIE et al., 2020).

Os estudos em animais, que foram apresentados avaliaram atividade antiobesidade
em ratos (SHARMA et al., 2022), atividade imunomoduladora em camundongos artriticos
induzidos por colageno tipo Il (QADIR et al., 2018) e atividade antioxidante (HAIDARI et al.,
2022), todos com resultados promissores.

A atividade antioxidante in vitro, hepatoprotetora e renal, in vivo, foram avaliadas
com o 6leo essencial da canela, com bons resultados (BELLASSOUED et al., 2019).
Também estudo in vitro e in vivo utilizando o 6leo essencial da canela avaliaram a atividade
antimicrobiana e sua toxicidade, demonstrando atuar contra fungos do género Candida e
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no modelo testado nédo apresentou toxicidade in vivo (WIJESINGHE et al., 2020).

A atividade antioxidante e antifingica do éleo essencial testado in vitro apresentou
significativo potencial antifungico e antioxidante de dois quimiotipos de Cinnamomum verum
amostradas nas cidades de S&o Luis e Santa Inés, estado do Maranh&o, Brasil (FARIAS
et al., 2020). A avaliagéo in vitro demonstrou que o trans-cinamaldeido e o p-cimeno
contribuem para os efeitos anti-inflamatérios do extrato de canela (SCHINK et al., 2018).

3.3.5 Alegacéo de uso popular - Validacdo Popular

A Validagéo Popular, ndo atende aos critérios da ANVISA como fitoterapico, mas
reforca a medicina popular, que deve ser valorizada, enquanto conhecimento ancestral, no

uso de plantas medicinais nas préaticas de saude.

Farmacogeno e usos medicinais descritos nas literaturas do Anexo lll da
RDC 26/2014 da ANVISA, citadas abaixo: Casca

Sistema Trato Gastrointestinal e Metabolismo: Diarreia infantil (BARNES;
ANDERSON; PHILLIPSON, 2007; GRUENWALD, 2000) e em adultos (AVILA,
2013). Infestagcdo por vermes (BARNES; ANDERSON; PHILLIPSON, 2007;
GRUENWALD, 2000; LORENZI; MATOS, 2008). Perda de apetite, atuando
como orexigeno (BARNES; ANDERSON; PHILLIPSON, 2007; BLUMENTHAL,
1999; GRUENWALD, 2000; LORENZI; MATOS, 2008; WHO, 1999); Queixas
dispépticas (AVILA, 2013; BARNES; ANDERSON; PHILLIPSON, 2007; BLU-
MENTHAL, 1999; GRUENWALD, 2000; LORENZI; MATOS, 2008; WHO, 1999)
especialmente com coélicas flatulentas, e dispepsias com nauseas vomitos
(BARNES; ANDERSON; PHILLIPSON, 2007; GRUENWALD, 2000). Mau-halito
(GRUENWALD, 2000). Diabetes (AVILA, 2013). Dor de dente (GRUENWALD,
2000; WHO, 1999).

+  Sistema genito-urinario: Dismenorréia (AVILA, 2013; WHO, 1999) e amenor-
reia (WHO, 1999). Impoténcia, frigidez (WHO, 1999). Uso tépico: leucorreia,
vaginite (WHO, 1999).

Sistema respiratorio: Dispneia, Resfriado comum e Influenza (BARNES; AN-
DERSON; PHILLIPSON, 2007; GRUENWALD, 2000).

+  Sistema Musculo-esquelético: Reumatismo, nevralgia (WHO, 1999)

Sistema Dermatoldgico: Limpeza de feridas (GRUENWALD, 2000; WHO,
1999).

3.3.6 Interacbes Medicamentosas:

+  Sugere-se que a canela possa interferir em medicamentos antidiabéticos, mas
ndo ha evidéncias clinicas da ocorréncia (EDWARDS et al., 2015; WILLIAM-
SON; DRIVER; BAXTER, 2012). No entanto, requer atencéo, devido ao risco
de hipoglicemia, especialmente em pacientes que fazem uso de medicamen-
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tos para diabetes, pois estudos reportam acgéo hipoglicemiante (ZAREIE et al.,
2020), assim como descrito em Avila, 2013. O uso da planta para diabetes tam-
bém foi citado pelas Agentes da Pastoral da Saude, durante o encontro Troca
de Saberes do projeto Fitoterapia Racional.

3.3.7 Contraindicacbes e precaucoes

+  Contraindicado para pessoas que apresentam hipersensibilidade aos compo-
nentes da formulac&o ou ao balsamo-do-peru (ANVISA, 2021; GERMOSEN-
-ROBINEAU, 2005; WHO, 1999).

+  Contraindicado durante a lactacdo, gestagdo (ANVISA, 2021; EMA, 2011;
GRUENWALD, 2000; WHO, 1999), pois a seguranga ndo esta estabelecida
(EMA, 2011). Estudos em animais indicaram que o constituinte cinamaldeido
aumenta o risco de anomalias fetais (EDWARDS et al., 2015). Além disso, é
utilizada popularmente para casos de amenorreia (WHO, 1999).

Contraindicado para menores de 18 anos (ANVISA, 2021; GRUENWALD,
2000; WHO, 1999) pois a seguranca de uso nao foi estabelecida como fitotera-
pico (EMA, 2011).

Contraindicado em casos de febre de origem desconhecida (WHO, 1999).

+  Contraindicado em pacientes com Ulceras estomacais e/ou duodenais (GER-
MOSEN-ROBINEAU, 2005; WHO, 1999).

+  Nao utilizar doses acima das recomendadas. Em caso de aparecimento de
eventos adversos, suspender o uso e consultar um médico ou profissional de
saude habilitado (ANVISA, 2021).

3.3.8 Reacbes adversas

Podem ocorrer reacbes cutdneas e em mucosas (ANVISA, 2021; BARNES;
ANDERSON; PHILLIPSON, 2007; WHO, 1999), pois € um sensibilizante cuta-
neo pela presenca de cinamaldeido no 6leo essencial. O 6leo essencial ndo
deve ser aplicado puro na pele (BARNES; ANDERSON; PHILLIPSON, 2007;
BAUDOUX, 2018).

Revisé@o sistematica realizadas sobre reagdes adversas de diversas plantas,
entre elas a canela, os resultados encontrados relatam rea¢des adversas prin-
cipalmente na cavidade oral e devido ao uso de bebidas com sabor de canela,
doces e goma de mascar. Os efeitos adversos mais importantes foram: estoma-
tite com edema e queimacéo labios, lingua e bochechas, com um caso de ulce-
racdo; placas hiperceratoticas cobrindo a maior parte do dorso e lingua lateral
e envolvendo a mucosa bucal; leucoplasia alérgica da mucosa oral e alergia de
contato (DI LORENZO et al., 2015).
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3.3.9 Toxicidade:

+ O consumo humano de grandes quantidades de canela ou de quantidades mo-
deradas do 6leo essencial aumentou a frequéncia cardiaca, a mobilidade in-
testinal, a respiracdo e a transpiragéo (AVILA, 2013; EDWARDS et al., 2015),
seguido de sonoléncia e sedacdo (EDWARDS et al., 2015).

+ Inflamacédo ou lesdes orais foram relatados ap6s exposicao oral prolongada
a produtos contendo canela, como pasta de dentes (EDWARDS et al., 2015).

+  Casos de dermatite topica com o uso de canela foram documentados, como
asma ocupacional, irritacéo da pele e dos olhos e perda de cabelo foram obser-
vadas em trabalhadores regularmente expostos ao p6 de canela (EDWARDS
etal., 2015).

»  Carcinoma de células escamosas da lingua, quando usado em excesso (DI
LORENZO et al., 2015).

3.3.10 Registro da Insumo Farmacéutico Ativo Vegetal junto a ANVISA
como fitoterapico

No site da ANVISA, com acesso em agosto de 2022, usando como descritores o
nome cientifico da espécie e as sinonimias apresentadas neste trabalho, mediante filtro
como monodroga, nao ha registro ativo da espécie como fitoterapico (ANVISA, 2022a).

3.4 Aspectos etnobotanicos

Durante o encontro Troca de Saberes realizado em agosto de 2022 do Projeto
Fitoterapia Racional, as Agentes da Pastoral da Saude e demais membros da comunidade,
relataram utilizar Cinnamomum verum (canela) na forma de cha, preparado por decoc¢éo,
com fervura de 1 a 2 minutos e apds este periodo deixar em repouso abafado por 15
minutos. Serve para controle da diabetes, especialmente “pico de diabetes” que deve ser
monitorado com auxilio de um glicosimetro.

A espécie é utilizada, com outras plantas, adicionando geralmente uma rama
da casca, no preparo de xaropes para a tosse e demais problemas respiratorios. Para
higienizacdo da casa, como produto de limpeza, foi citado uma tintura preparada com uma
xicara da casca da canela para um litro de alcool 70%. A agéo cicatrizante do pé da casca
da canela foi mencionada para colocar no local da poda de plantas suculentas.

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Cinnamomum verum € uma espécie aléctone, com ocorréncia de cultivo confirmada
em todas as regides do Brasil. Revela-se como importante estratégia terapéutica frente aos
problemas do trato gastrointestinal, tanto no contexto da Fitoterapia Oficial quanto no uso

popular, em especial aos usos ja validados como fitoterapico, como mengéo para sua agéo
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antidiarréica, com mecanismos multiplos de acgéo.

O perfil fitoquimico justifica suas aplicacdes terapéuticas ja validadas, assim
como seus usos populares e tradicionais que, aliados aos estudos publicados, retratam
potencialidades da espécie para ampliar e intensificar pesquisas cientificas visando elucidar
e comprovar sua ac¢do, com destaque para o diabetes.

A principal contraindicagéo é para seu uso durante a gestacao e seu perfil de reacéo
adversa esta associado a manifesta¢cdes na cavidade oral devido ao uso de bebidas com
sabor de canela, doces e gomas de mascar. Nao deve ser ingerida em excesso, respeitando
as doses terapéuticas e alimentares.

O cultivo da canela é relativamente facil, porém a coleta ocorre somente apés quatro
anos de seu plantio. A falta de registro ativo na ANVISA como fitoterapico, de uma espécie
com tanto potencial terapéutico e tdo proxima dos lares como condimento, demonstra a
importancia das Hortas Comunitarias e dos Programas de Fitoterapia junto ao SUS para
viabilizar e valorizar sua utilizacdo nas praticas de saude.
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RESUMO: AOrganizagéo Mundial de Saude
afirma que as doencas cardiovasculares
acometem globalmente aproximadamente
17 milhdes de morte por ano, sendo a
hipertensdo arterial sistémica responsavel
por no minimo 45% destas mortes. As
interacdes medicamentosas referem-se as
interferéncias de um farmaco na acéo de
outro ou de um alimento ou nutriente na
acdo de um medicamento, as quais podem
ser classificadas em: leve, moderada e
grave. Cerca de 49,7% das prescricdoes
de pacientes hipertensos encontram-
se interacdbes medicamentosas. Este
trabalho objetivou identificar as interacoes
medicamentosas em pacientes hipertensos
que fazem wuso de anti-hipertensivos
juntamente com outras classes de
medicamentos. Trata-se de uma pesquisa
qualitativa de reviséo integrativa da literatura
com analise de conteudo e arquivamento de
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informacdes documentais. Apos a realizagdo da pesquisa pode-se concluir que a ocorréncia
de interagdo medicamentosa nos pacientes hipertensos ainda € um ponto a se melhorar na
terapéutica desses pacientes, sabe-se que séo pacientes polimedicamentados propiciando a
ocorréncia dessas interagoes.

PALAVRAS-CHAVE: Hipertenséo arterial. Automedicacéo. Assisténcia farmacéutica.

ABSTRACT: The World Health Organization states that cardiovascular diseases affect
approximately 17 million deaths per year globally, where hypertension is responsible for
at least 45% of these deaths. Drug interactions refer to the interference of a drug in the
action of another or of a food or nutrient in the action of a drugs, which can be classified
as: mild, moderate and severe. About 49.7% of prescriptions for hypertensive patients are
drug interactions. The purpose of this review is to identify drug interactions in hypertensive
patients who use antihypertensive drugs together with other classes of drugs. It is a qualitative
research of integrative literature review with content analysis and archiving of documentary
information. After conducting the research, it can be concluded that the occurrence of drug
interaction in hypertensive patients is still a point to be improved in the treatment of these
patients, it is known that they are polymedicated patients, allowing these interactions to occur.
KEYWORDS: Arterial hypertension. Self-medication. Pharmaceutical services.

INTRODUCAO

Hipertenséo arterial sistémica (HAS) é condig&o clinica multifatorial caracterizada
por elevagdo sustentada dos niveis pressoricos = 140 e/ou 90 mmHg. Frequentemente se
associa a disturbios metabdlicos, alteragcdes funcionais e/ou estruturais de 6rgéos-alvo,
sendo agravada pela presencga de outros fatores de risco (FR), como dislipidemia, obesidade
abdominal, intolerancia a glicose e diabetes mellitus (VI DIRETRIZE BRASILEIRAS DE
HIPERTENSAO ARTERIAL, 2016).

As interacdes medicamentosas s&o as principais preocupacgdes entre os pacientes
que recebem poliquimioterapia. Organizagdo Mundial da Saude enfatiza que medicamento
causam efeitos adversos e seu impacto podem ser significativamente minimizados por
implementacao de atengdo cuidadosa a populagdo em risco de interagdo medicamenosa.
Uma interagdo medicamentosa € definida como qualitativa ou modificacdo quantitativa do
efeito de um medicamento pela administragdo simultdnea ou sucessiva de um diferente
(ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2005) . Isso pode resultar na alteragéo do efeito
terapéutico e seguranga de um ou ambos os medicamentos.

Pacientes hipertensos s&o particularmente vulneraveis a interacdo medicamentosa
devido a idade, comorbidades condicdes, polifarméacia e longa permanéncia hospitalar
(ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2005). Além de isso, terapia medicamentosa
para outras condigdes comdrbidas que pode coexistir ou surgir como uma complicagdo de
longo prazo da hipertens@o, como diabetes mellitus, coragdo congestivo, doenca arterial

coronariana e doenga renal cronica também contribui para o aumento do risco de interagéo
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medicamentosa (ROSENENDORFF, BLACK et al., 2007). Um estudo realizado em
Gujarat mostrou que 83,42% de interacdo medicamentosas potenciais de 350 prescricoes
analisadoas entre todos os pacientes que visitam o depatartamento ambulatorial de
medicina (PATEL, RANA et al., 2014). A este respeito, o reconhecimento de uma interacao
medicamentosa e melhoria adequada na qualidade da prescricdo poderia diminuir a carga
fisica e econbmica sobre pacientes e seus familiares. Pesquisa de literatura revelou apenas
dois relatérios publicados semelhantes feitos na india. Estudo de Rajasthan mostrou que
relacionado a hipertensdo comorbidades foram associadas a interacdo medicamentosa
potenciais (KOTHARI et al., 2014), enquanto outro estudo em Telangana avaliou que
comorbidades como bem como polifarméacia foram relacionados a interacdo medicamentosa
significativo entre pacientes hipertensos(KOTHARI; GANGULY, 2014).

Diante deste contexto, o presente estudo objetivou realizar uma reviséo integrativa
da literatura com base na seguinte questdo norteadora: Sera que existe a ocorréncia
de interacdo medicamentosa em pacientes hipertensos que fazem uso da politerapia

farmacolégica?

METODOLOGIA

Trata-se de uma reviséo integrativa da literatura, a qual seguiu 0s seguintes passos
metodologicos: a) identificacdo do problema; b) busca da literatura, com a delimitacéo de
palavras-chave de e aplicagéo de critérios para a selecao dos artigos; c) avaliacdo e a
analise dos dados obtidos.

A busca ocorreu do periodo de janeiro a agosto de 2022. Os critérios de inclusdo
dos artigos cientificos foram: artigos em portugués e inglés, publicados nos ultimos 5 anos,
que apresentam em sua discuss@o consideragdes sobre interacdo medicamentosa em
pacientes hipertensos, indexados nas bases de dados LILACS e PubMed no sistema open
access. Como critérios de exclusao utilizou-se: artigos duplicados e que ndo continham
palavras-chave em comum.

Para a realizacdo da busca, foi utilizado o operador booleano AND para os
cruzamentos de dados entres os descritores, sendo os mesmos elencados no DeCS
(Descritores em Ciéncias de Saude).

Para a busca dos artigos utilizou-se como descritores: hipertensdo, automedicagéo
e assisténcia farmacéutica. No quadro abaixo segue a distribuicdo do quantitativo de
referéncias encontradas em cada base de dados segundo cada cruzamento de descritores
utilizado.
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Palavras-

chave cruzadas
Base de | concomitantemente
dados (como palavras do
resumo e como
descritores)

Numero de Referéncias
. Resumos .

Referéncias Analisados selecionadas

obtidas para Analise

Selecionados
para Revisao

Hipertensao\
automedicagao\
Hipertensao\ 02 02 0 0
automedicacao\ 61 61 03 >
agentes

+ Anti-hipertensivos

LILACS

Hipertensao\
autc_;m:adlg:agao\ 29 21 04
assisténcia
fa_rmaceutlca 20 0 0 -
Hipertensao\

automedicacgao

Pubmed

Quadro 1. Distribuigéo das referéncias bibliograficas obtidas nas bases de dados LILACS e PubMed,
segundo as palavras-chaves selecionadas.

FONTE: Autoria propria (dados da pesquisa).

RESULTADOS E DISCUSSOES

Ao realizar a pesquisa no banco de dados LILACS e PubMed, obteve-se um total
de 104 artigos. Apos a aplicagéo dos critérios de inclusédo e excluséo, um total de 7 artigos
foram selecionadas para analise final.

O quadro 2 apresenta os artigos selecionados nesta revisdo, com uma sintese
descritiva dos autores, data de publicacéo, sujeitos da pesquisa e as principais conclusao
de cada estudo.

O sexo feminino tem sido mencionado em varios estudos como 0 mais acometido
pela hipertensdo, devido ao sexo feminino procurar os profissionais de salde com mais
frequéncia e ter esse autocuidado pessoal, diferentemente do sexo masculino (FREITAS;
RODRIGUES; ARAUJO et al, 2011; LIMA; MEINERS; SOLLER, 2010; OLIVEIRA; BUBACH;
FLEGELER, 2009; SERAFIM; JESUS; PIERIN, 2010). As Diretrizes Brasileiras de
Hipertenséo apontam que a prevaléncia de HAS é 38,5% nos homens e 30% nas mulheres
(VI DIRETRIZES BRASILEIRAS DE HIPERTENSAO ARTERIAL, 2010).

Verificou-se no presente estudo que a prevaléncia de pacientes em situacdo de
analfabetismo coincide com outros estudos (SOUSA, 2014). Em outros trabalhos o
porcentual de analfabetismo ficou entre 36,6% e 73,8%. Diante dos resultados é de suma
importancia as informacgbes e orientacdes prestadas pelos profissionais das equipes de
salde aos pacientes, com objetivo de repassar de forma clara e compreensivel, para que
entendam e se torne mais facil de modificarem seus habitos (ARAUJO, GUIMARAES,
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2007; GIROTTO, 2013). A situacéo de analfabetismo reduz a compreensao do paciente em
torno do tratamento requerendo estratégias diferenciadas para esse grupo. Caso contrério,
esses pacientes podem adotar procedimentos incorretos em relagdo ao tratamento.

Uma metanadlise realizada com 61 estudos prospectivos observacionais que
prestigiavam individuos adultos sem doenca vascular prévia evidenciou que o risco de ECV
ja comeca a partir da PA 115 x 75 mmHg em qualquer faixa etaria, mas esse risco aumenta
significativamente com o envelhecimento (LEWINGTON et al, 2002), o que aponta a
necessidade de efetivacdo de politicas em satde que melhorem a observancia ao controle
da doenca crdnica em idosos.

A diminuicdo na efetividade da terapia farmacolégica do paciente pode estar
associada ainda aos habitos alimentares e ao estilo de vida. Segundo Brunton, Chabner
& Knollmann (2012) refere que as medidas n&o farmacoldgicas, controle do sal da dieta
e pratica de atividade fisica, sdo fundamentais para o controle dos niveis pressoricos.
Vale ressaltar, ainda, o impacto das interagcbes medicamentosas sobre a eficicia da
farmacoterapia dos pacientes (BAXTER, 2010).

De acordo com os estudos de Oga, Basile & Carvalho (2002), os efeitos das
interacbes moderadas podem causar sérios danos ao estado clinico do paciente. Este tipo
de interacdo requer tratamentos adicionais e hospitalizagdo necessitando, muitas vezes,
de um tempo maior de permanéncia hospitalar, devendo, os profissionais de satde, ficarem
atentos para a minimizagao dos danos e otimiza¢édo da terapia do paciente.

A gravidade potencial da interacéo e particularmente os riscos devem ser sempre
avaliados. Prescrevendo-se dosagens apropriadas ou modificando-se o regime de
administracéo, os efeitos negativos da maioria destas interacbes, podem ser evitados
(TATRO, 2012).

Estudo realizado por Secoli (2010) mostrou que a polimedicagdo esta associada
ao aumento do risco e da gravidade das reacOes adversas a medicamentos, de precipitar
interacdes, de causar toxicidade cumulativa, de ocasionar erros de medicacdo, de reduzir
a adeséo ao tratamento e de elevar a morbimortalidade.

No entanto, € reconhecido que para alcangar a normalizagéo da presséo arterial, séo
necessarias associacoes de medicamentos de diferentes classes terapéuticas. Entretanto,
€ importante que os profissionais de salde conhegam as possiveis interagées que podem
ocorrer entre os farmacos, bem como suas consequéncias (WHO, 2008).

Na pesquisa feita por Oliveira & Penha (2014), os autores constataram que as
mulheres tomam o medicamento no horario certo, conforme orientacdo médica. Ja entre
0s pacientes do sexo masculino, foi observado que a maioria ndo segue rigorosamente
0 horario proposto para a medicagdo. O uso correto da medicagdo em conjunto com
hébitos saudéveis proporciona ao paciente um maior bem-estar, controle sobre as doencas
e suas eventuais complicagbes. De acordo com os apontamentos feito por Cordeiro &
colaboradores (2012) em seu artigo sobre hipertenséo e exercicios fisicos na terceira idade,
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0s exercicios sdo benéficos para os hipertensos dentro de suas possibilidades, entretanto,

os resultados ficam dentro de niveis esperados. Portanto, a associacdo medicamento e

exercicios, ou habitos saudaveis devem ser usadas para controle da hipertensao arterial.

N°* | Ano Autor Sujeito da Pesquisa Tipo de Estudo | Principais conclus6es
Intervencéo farmacéutica
para melhorar a hipertenséo Formacgao
relacionada conhecimento Um ensaio educacional iniciada
Fahad Salem, ; o -
medicamento de tratamento clinico, por farmacéuticos
01 2013 Mohamed A & = ) f o ; R
Asrul A adesgo e quallda,de de wda‘ nao C|In.ICO intervém e aumentam
relacionada a saude a ensaio | randomizado o conhecimento dos
nao clinico randomizado pacientes
controlado
. . = O servigo Farmacéutico
. Revisao da farmacoterapia: Intervencao Z
Graziela Modolon h = lad melhorou a adeséao a
02 2015 Alano & Dayane uma p.ropo~sta para mefnorar | nao contrq ada medicacéo e o controle
Galato a medicacao adeséo entre desenvolvida em de pressao arterial
pacientes trés estagios © pres
sistémica
Reviséo
Katherine I. tuker; da presséao arterial em randomizados coan)binado com
03 2016 TR PRIEEIE | [DETETEEE) Uie) (EvEEe comparando intervengdes envolvendo
& Richard Stevens | sistematica e meta-anélise autop suporte ?n dividualizado
etal de dados de paciente . p ~ )
S monitoramento reduz a presséao arterial
individuais = :
ou nao auto mas tem pouco efeito.
monitoramento
DHFS (sistema
digital) € um meio
Adeséo a medicacéo e préatico e util de avaliar
Kevin Noble Karl pag_roes de aéwﬁ_ades 3 medlcégm%ntqs, tomar
Brown: Maria su jacentes da |perten~sao Estudo baseado | € mMedir o ]etlvamgnte
04 2016 Mediné' Francis nao controlada: avaliacao e em evidéncias os padrdes de estilo
Alvar oz'et al recomendacdes praticadas de vida, ajudando
pelos farmacéuticos usando o farmacéutico a
saude digital identificar os fatores que
contribuem para nao
controle da hipertensao
Maurilio de Andlise de custo-
Sousa cazarim; consequéncia do programa Ainstalacao do
05 2017 Altacilio Aparecido | de assisténcia farmacéutica ) Programa otimizou

Nunes;Leonardo
Regis Luna
Pereira

para hipertensao arterial no
sistema publico de saide no
Brasil.

indicadores clinicos e de
salde
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Niedja Maria
Coelho Alves &
Albanita Gomes
da Costa de
Ceballos

Polifarmacia em idoso do
programa universidade
aberta a terceira idade

06 2018

Transversal
Descritivo

Devido a grande
frequéncia de uso

de medicamento

e suas potenciais
consequéncias para a
saude é preciso investir
na educacao em saude
visando ao uso racional
de medicamento pelos
idosos.

Ansha
Subramanian,
Mangirarkarasi
Adhimoodan &
Suresk Konnan

Estudo das interagdes
medicamentosas entre 0s
hipertensos pacientes em
um hospital universitario de
atendimento terciario

07 2018

Estudo
transversal
prospectivo

O estudo destacou
que o0s pacientes

com hipertensao

séo particularmente
vulneraveis a interagao
medicamentosa.
Paciente com
comorbidade, idade
avancada e polifarmacia
s&o os fatores mais
envolvidos nas
ocorréncias.

Investigagéo de possiveis
interacdes medicamentosas
com anti-hipertensivos em
pacientes atendidos em
uma unidade de salde de
Fortaleza, CE

MELO, M.M;
COUTINHO, A.V;

08 | 2015 | |ycIA BA

Estudo
quantitativo,
observacional,
transversal e
prospectivo

Conclui-se que a maioria
das possiveis interacoes
medicamentosas
identificadas pode
comprometer a
segurancga do paciente,
evidenciando a
relevancia deste tema e
a necessidade de avaliar
e monitorar a terapéutica
medicamentosa no
paciente hipertenso

no sentido de

prevenir e diminuir as
consequéncias dos
efeitos decorrentes das
potenciais interagdes
medicamentosas.

Possiveis Interacoes
Medicamentosas em um
Grupo de Hipertenso e
Diabético da Estratégia
Saude da Familia

TAVARES,M.S;
MACEDO,T.C;
MENDES, D.R.G

09 2012

Realizou-se
um estudo
exploratorio,
onde foram
avaliadas 200
prescricoes
medicas

Conclui-se que as
interacdes apresentadas
evidenciam a
necessidade

do profissional
farmacéutico,
oferecendo suporte na
atencao farmacéutica
para toda populacéao e
em especial ao grupo de
hipertenso e diabético
devido apresentarem
maior risco de interacao
medicamentosa
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10

2015

MONTEI-
RO,S.C.M;
BEFORT,L.K.P;
SOUSA, W.R
et al.

Estudos de potenciais

interacbes medicamentosas

em pacientes hipertensos

Estudo
observacional de
corte transversal

Dados encontrados

na literatura. A
frequéncia de interacdes
medicamentosas é

um risco permanente,
principalmente entre
idosos e polimedicados.

11

2012

SANTOS,J.C;
JUNIOR,M.F
RESTINI,C.B.A

Potenciais interagdes
medicamentosas
identificadas em prescricoes
a pacientes hipertensos

Estudo realizado
por meio de
ensaio aberto
observacional
descritivo

Considerando que

a maior parte dos
individuos hipertensos foi
submetida a politerapia,
0S mesmos podem
estar intensamente
expostos as interacoes
medicamentosas
negativas e, portanto,
deve-se considerar

no tratamento anti-
hipertensivo, potenciais
prejuizos a terapéutica
e riscos a propria saude
dos pacientes.

12

2018

DINIZ,J.A;
MENEZES,P.D.L;
ALVES,N.R et al

Avaliagéo das interacoes
medicamentosas entre
antihipertensivos e
hipoglicemiantes orais

Pesquisa
descritiva
exploratoria,
observacional e
quantitativo

O estudo indicou que

as potenciais interagdes
medicamentosas
correspondem a cerca
de 0,6 por paciente. A
partir das 13 interacdes
medicamentosas
encontradas 84,62% (11)
delas, trazem riscos de
relevancia clinica alta e
moderada ao paciente,
que podem ocorrer
especialmente nos
idosos por ser a parte da
populagcao mais sensivel
em funcao do declinio
das funcbes fisiologicas

13

2015

FERREIRAR.S;
STOKA.A; AN-
DRADE,G.B;PO-
PETS,J.C

Estudo das interagdes
medicamentosas em
prescricoes de pacientes
de uma Clinica-Escola de
Fisioterapia

Estudo foi
descritivo e
quantitativo

Com relacao a esse
estudo, as principais
limitagGes estao
relacionadas ao fato de
nao ter sido possivel
avalia a relevancia
clinica de cada interacao
detectada, devido

a falta de acesso a
outros dados dos
pacientes como exames
laboratoriais e historia
clinica mais apurada.
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14

Considerando que
a maior parte dos

e diabéticos sao
polimedicados, os

BORGES,M.S; Avaliagdo das interacdes Estudo mesmos podem
2018 FLORIANO,S.R; me_di_camentqsas entre observacional, estar inter]sa_mente .
BIBIANA,B.G; antihipertensivos e transversal e expostos as interacbes
hipoglicemiantes orais quantitativo medicamentosas.

do farmacéutico
nas equipes
multiprofissionais,

individuos hipertensos

Também se ressalta a
importancia da presenca

Quadro 2. Sintese descritiva dos estudos inclusos na reviséo integrativa.

FONTE: Autoria propria (dados da pesquisa).

CONSIDERAGCOES FINAIS

Apés a realizacdo da pesquisa pode-se concluir que a ocorréncia de interacédo
medicamentosa nos pacientes hipertensos ainda é um ponto a se melhorar na terapéutica
desses pacientes, sabe-se que séo pacientes polimedicamentados propiciando a ocorréncia
dessas interagdes.

No entanto este trabalho mostra que o tratamento para pacientes hipertensos
sdo polimedicamentosos e devem ser realizados por uma equipe multidisciplinar, onde
o farmacéutico possa realizar o acompanhamento farmacoterapéutico nas estratégias de
saude da familia. Desta forma evitara as interagdes medicamentosa, evitando complicagbes
de saude a esses pacientes e o risco de morte.
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RESUMO: Introducéo: O uso de plantas
para tratar, curar e prevenir doengcas é
uma das formas mais antigas de utilizacdo
de recursos naturais para fins medicinais.
Elas representam uma  importante
ferramenta para pesquisa farmacologica
e desenvolvimento de medicamentos.
O alecrim (Rosamarinus officinalis L.)
€ uma espécie vegetal nativa da regiao
mediterranea, amplamente utilizada na
medicina tradicional, sendo composta por
diversos fitoconstituintes como substancias
fendlicas, entre elas a hispidulina e
apigenina, flavonoides. Essa espécie
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vegetal € amplamente utilizada como agente
antibacteriano, citotoxico, antimutagénico,
antioxidante, anti-inflamatorio e
quimiopreventivo. Metodologia: Realizou-
se uma revisao narrativa de literatura, por
meio de artigos cientificos disponiveis
nas bases de dados SciELO, LILACS e
MEDLINE. Resultados e Discussao: A
descoberta das propriedades medicinais
das plantas se deu principalmente pelo
conhecimento empirico. De modo que, o
conhecimento e sabedoria popular acerca
das plantas pode gerar informacoes
essenciais ao desenvolvimento de estudos
farmacolégicos e fitoquimicos, que auxiliem
na compreensdo de mecanismos de
acdo, constituintes quimicos, toxicidade
e 0 uso seguro dos vegetais medicinais
pela populacdo O alecrim & usualmente
aplicado com afins terapéuticos, sendo
caracterizado por propriedades medicinais
antissépticas, analgésicas, antifungicas,
antioxidantes, antitumorais, adstringentes e
inseticidas. Conclusdes: Sendo assim, séo
necessarios estudos mais aprofundados
das propriedades e efeitos positivos a saude
proporcionados pelo Rosmarinus officinalis
L, com destaque ao papel do profissional
farmacéutico para promogao do uso seguro
e racional dessa planta medicinal.
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POTENTIAL DRUG FROM ROSMARINUS OFFICINALIS L.
ABSTRACT: Introduction: The use of plants to treat, cure and prevent diseases is one
of the oldest ways of using natural resources for medicinal purposes. They represent an
important tool for pharmacological research and drug development. Rosemary (Rosamarinus
officinalis L.) is a plant species native to the Mediterranean region, widely used in traditional
medicine, being composed of several phytoconstituents such as phenolic substances,
including hispidulin and apigenin, flavonoids. This plant species is widely used as an
antibacterial, cytotoxic, antimutagenic, antioxidant, anti-inflammatory and chemopreventive
agent. Methodology: A narrative literature review was carried out, through scientific articles
available in the SciELO, LILACS and MEDLINE databases. Results and Discussion: The
discovery of the medicinal properties of plants was mainly based on empirical knowledge.
Thus, knowledge and popular wisdom about plants can generate essential information for
the development of pharmacological and phytochemical studies, which help to understand
mechanisms of action, chemical constituents, toxicity and the safe use of medicinal plants
by the population. applied with therapeutic purposes, being characterized by antiseptic,
analgesic, antifungal, antioxidant, antitumor, astringent and insecticide medicinal properties.
Conclusions: Therefore, further studies are needed on the properties and positive health
effects provided by Rosmarinus officinalis L, with emphasis on the role of the pharmaceutical
professional to promote the safe and rational use of this medicinal plant.

KEYWORDS: Botany; Pharmacology; Rosmarinus.

11 INTRODUGAO

O Desde a antiguidade o ser humano sempre teve a necessidade de lidar com o
processo de salde-doencga, e, para isso, fazia uso de plantas com potencial medicinal
mais comumente nas formas de infusdo, decocc¢ao, cataplasma, maceragéo, inalagao e
unguento. Com o tempo, se intensificaram os estudos sobre os principios ativos dessa
matéria-prima, dando inicio a industria farmacéutica, e, com ela, o surgimento de diversos
medicamentos. Consequentemente, o interesse pela utilizacdo dessas plantas diminuiu
significativamente, voltando a crescer nos Ultimos anos e resultando em expanséo do uso
de plantas medicinais e fitoterapicos (MATTOS et al., 2018; SILVA et al., 2017).

O uso de plantas para tratar, curar e prevenir doengas € uma das formas mais
antigas de utilizacdo de recursos naturais para fins medicinais. Ao longo do tempo,
varios registros de procedimentos clinicos tradicionais com diferentes espécies vegetais
mostraram o quanto essa pratica era popular no mundo (OLIVEIRA; VEIGA, 2019). Elas
representam uma importante ferramenta para pesquisa farmacologica e desenvolvimento
de medicamentos, tanto quando séo usadas diretamente como agente terapéutico, como
também para producdo de drogas ou compostos farmacologicamente ativos (BRAGA,
2011; GADELHA et al., 2013).
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No Brasil, a Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos (PNPMF)
aprovada pelo Decreto presidencial n°® 5.813, em 22 de junho de 2006, em conjunto com
a Relacdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS (RENISUS), criada em
2009, estabelece as diretrizes para garantia do acesso seguro e uso racional de plantas
medicinais e fitoterapicos, fomentando o uso sustentavel da biodiversidade brasileira e o
desenvolvimento de fitoterdpicos e novas tecnologias de producédo de plantas medicinais
de interesse ao Sistema Unico de Saude (SUS) e Ministério da Satde (ALMEIDA et al.,
2022; MAYOR, 2018).

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) caracteriza-se como planta
medicinal todo e qualquer vegetal que contém substancias com propriedades terapéuticas
ou que sejam precussores de farmacos semissintéticos. Os fitoterapicos, por sua vez,
sd@o todos aqueles medicamentos obtidos exclusivamente de matérias-primas vegetais
com finalidade profilatica, curativa ou com fins diagnésticos, trazendo beneficios para seu
usuario (MATTOS et al., 2018; PANIZZA, 2010).

O alecrim (Rosamarinus officinalis L.) € uma espécie vegetal nativa da regido
mediterrdnea, amplamente utilizada na medicina tradicional e na culinaria. Esse vegetal
pertence a familia das Lamiaceas, contendo aproximadamente 258 géneros e 7193
espécies, subdivididas em 7 familias. No Brasil, sdo mais de 20 géneros dessa planta com
mais de 232 espécies de alecrim. Outros nomes associados a esse vegetal sdo alecrim-de-
jardim, flor-do-olimpo, rosmarino, alencrizeiro, entre outros (AMARAL et al., 2021).

Diversos fitoconstituintes podem ser encontrados no Rosamarinus officinalis L., como
substancias fendlicas, entre elas a hispidulina e apigenina, flavonoides hialurénicos, além
de substancias no 6leo essencial, como -pineno, 1,8-cineol, canfora, verbenona e borneol,
e outras substancias como diosmina, diosmentina, luteolina e genkwanina. Outrossim, o
alecrim é amplamente utilizado como agente antibacteriano, citotoxico, antimutagénico,
antioxidante, anti-inflamatério e quimiopreventivo (OLIVEIRA; VEIGA, 2019; AMARAL et
al., 2021).

Considerando aimportancia do uso de substancias de origem natural para prevencéo,
tratamento e cura de doencas, cabe destacar o potencial medicinal do Rosamarinus
officinalis L., especialmente pela quantidade de compostos quimicos com propriedades
funcionais presentes nessa planta. Sendo assim, o objetivo deste estudo é verificar o
potencial medicinal do Rosamarinus officinalis L. e sua importancia para saude humana.

21 METODOLOGIA

O presente estudo esta baseado em uma revisdo narrativa de literatura, com dados
obtidos a partir das bases de dados eletronicas Scientific Eletronic Library Online (SciELO),
Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Medical
Literature Analysisand Retrieval System Online (MEDLINE), por meio dos seguintes
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descritores: botanica, farmacologia, Rosmarinus.

Os critérios de incluséo foram artigos, monografias e disserta¢des disponiveis na
integra, publicados nos idiomas portugués e inglés, que abordassem os objetivos propostos
pela pesquisa, a saber, as propriedades medicinais da planta Rosmarinus officinalis L.
(alecrim), publicados entre os anos de 2010 a 2022.

Como critérios de exclusdo foram considerados os estudos que ndo possuiam
relacdo com o tema proposto, que ndo estavam disponiveis para consulta ou publicados
em datas anteriores a estabelecida.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Plantas medicinais e fitoterapicos

A utilizagéo das plantas sempre esteve presente na humanidade, surgindo no inicio
da civilizagdo como alimento, na confecgcéo de roupas, ferramentas e objetos, bem como
para fins de tratamento e cura de doencas e sintomas. Ao longo da histéria, diversas
espécies vegetais foram observadas e constatou-se que a depender da estagdo do ano
elas sofriam transformagdes que contribuiam em rituais sagrados e cura de enfermidades
(ALVES et al., 2022).

A descoberta das propriedades medicinais das plantas se deu principalmente pelo
conhecimento empirico (TAVARES et al., 2015). No Brasil, as primeiras descricoes sobre
seu uso medicinal datam da época do descobrimento pelos colonizadores europeus, por
meio da observagéo do uso das espécies vegetais pelos indigenas (VARGEM et al., 2022).

Circunstancialmente, o conhecimento e sabedoria popular acerca das plantas pode
gerarinformacgdes essenciais ao desenvolvimento de estudos farmacolégicos e fitoquimicos,
que auxiliem na compreensdo de mecanismos de agdo, constituintes quimicos, toxicidade
€ 0 uso seguro dos vegetais medicinais pela populagdo (SOUZA; NEVES; SILVA, 2022).

De acordo com a Organizagdo Mundial da Saude (OMS), planta medicinal é “todo e
qualquer vegetal que possui, em um ou mais érgéos, substancias que podem ser utilizadas
com fins terapéuticos ou que sejam precursores de farmacos semi-sintéticos”. Dentro
deste contexto, o fitoterapico é definido como “todo medicamento tecnicamente obtido
e elaborado, empregando-se exclusivamente matérias-primas vegetais com finalidade
profilatica, curativa ou para fins de diagnéstico, com beneficio para o usuario” (CORREA
et al., 2022).

O consumo de plantas medicinais e fitoterapicos & uma pratica comum no Brasil,
em razao do baixo custo, acessibilidade e beneficios, sem contar o fato de a flora brasileira
possuir uma diversidade de espécies vegetais com propriedades medicinais. Por esse
motivo é de fundamental importancia pesquisas cientificas que comprovem a eficacia
dessa matéria-prima no tratamento de doencas para as quais estao indicadas, bem como

que verifiquem a presenca de toxicidades que inviabilizem o seu uso com fins terapéuticos
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(CORREA et al., 2022).

A OMS afirma que o uso de plantas medicinais e fitoterapicos na atencéo primaria
a salude é realizado por cerca de 80% da populagdo mundial, sendo uma alternativa
terapéutica com intenso crescimento na atualidade devido ao aumento da demanda
por produtos naturais, aumento da conscientizacdo a respeito da salde preventiva e
elevagcao dos gastos com saude e bem-estar. Consequentemente, aumentando o nimero
de programas nacionais e agéncias que regulam o uso da medicina tradicional nos seus
sistemas de saude, com o propésito de assegurar a seguranca e eficacia do consumo
desses produtos (GONDIM, 2021).

3.2 Regulamentacéao do uso de plantas medicinais e fitoterapicos no Brasil

A Conferéncia Internacional sobre Cuidados Primarios de Saulde, realizada em
Alma-Ata, Republica do Cazaquistdo, entre os dias 6 e 12 de setembro do ano de 1978,
representou um marco histérico no estimulo do uso da fitoterapia em todo o mundo. Neste
evento, a OMS evidenciou a importancia dos remédios tradicionais, orientado que os paises
desenvolvessem politicas para distribuicdo de produtos biolégicos e programas de salude
que incorporassem os remédios naturais comprovadamente eficazes (BRASIL, 2012).

Comi isso, foi criado o Programa de Medicina Tradicional, para facilitar a incorporacao
da medicina tradicional e complementar nos sistemas de atencdo a saude, levando
em consideracdo as espécies vegetais como instrumentos essenciais de assisténcia
farmacéutica e a dependéncia dessa matéria-prima na Atencéo Priméria a Saude (GONDIM,
2021).

Embora a institucionalizacdo e regulamentacdo do uso de plantas medicinais e
fitoterapicos ocorra de diferentes formas a depender da regido, € comum a exigéncia,
por parte das autoridades responsaveis, da apresentagdo de evidéncias cientificas que
comprovem seu uso seguro, testes toxicologicos, evidéncias de uso tradicional, bem como
estudos clinicos ou pré-clinicos com base em pesquisas cientificas ja disponibilizadas
(SARAIVA et al., 2015).

No Brasil, a institucionalizacdo de plantas medicinais se encontra por meio da
Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares (PNPIC) e Politica Nacional de
Plantas Medicinais e Fitoterapicos (PNPMF). Essas politicas tem como principal finalidade
promover 0 acesso seguro e uso racional das plantas medicinais e fitoterapicos, bem como
garantir o desenvolvimento de tecnologias e inovagdes. Outrossim, foi publicada no ano de
2009, a Relacao Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de Satde
— SUS (RENISUS), a fim de orientar pesquisas que subsidiem a produgéo de fitoterapicos
para uso da populagcéo, com eficacia e seguranga comprovadas (GONDIM, 2021).

Por conseguinte, o Programa Farmécia Viva, foi instituido no ambito do SUS, de
acordo com a portaria n° 886, de 20 de abril de 2010, com o objetivo de promover o acesso,
a distribuicdo na rede publica de saude, producdo baseada em técnicas farmacéuticas
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e orientagdo do consumo com base em dados cientificos, compreendendo etapas de
cultivo, coleta, processamento, armazenamento, manipula¢do e dispensag¢édo de plantas
medicinais e fitoterapicos, utilizando matéria-prima vegetal com certificagdes botanica
(GONDIM, 2021).

A criacéo da Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos (PNPMF), por
meio do Decreto n° 5.813/2006, representa um marco regulatério no Brasil, tornando-se
parte essencial das politicas publicas de salde nesse pais. Seu principal objetivo € de
garantir que a populagéo brasileira tenha acesso seguro e racional de plantas medicinais e
fitoterapicos, através da utilizacdo sustentavel da biodiversidade. Além disso, outro marco
foi a criagdo da Relacdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS (RENISUS),
onde estao relacionadas 71 espécies vegetais, para orientar pesquisas ao desenvolvimento
e inovagéo na area de plantas medicinais e fitoterapicos (SA, 2016; GONDIM, 2021).

3.3 Alecrim (Rosmarinus Officinalis L.), Constituintes quimicos e propriedades
medicinais

O alecrim (Rosmarinus officinalis L.), também conhecido por outros nomes populares
como “alecrim rosmarinho”, “flor-de-olimpo” e “rosmarinho”, € uma planta pertencente a
familia Lamiaceae, com caracteristicas subarbustivas lenhosas e ramificadas, podendo
atingir cerca de 1,5 m de altura, possuindo aspecto aromético e flores num tom azulado-
claro. Trata-se de uma espécie vegetal proveniente da regido mediterranea, mas cultivada
em praticamente todos os paises (MELO et al., 2021).

E comum a utilizagédo do alecrim como condimento de diferentes tipos de alimentos,
além de ser usualmente aplicada com afins terapéuticos. Os constituintes quimicos
presentes em seu 6leo essencial sdo hidrocarbonetos monoterpénicos, ésteres terpénicos,
linalol, verbinol, terpineol, 3- octanona, acetato de isobornila, acido cafeico, acido ursélico,
acido carnésico, carnosol e acido rosmarinico (composto fenélico). Esta composicao pode
apresentar alteracdes a depender de fatores como ambiente, manejo da planta, extracdo
e armazenamento, consequentemente interferindo em seu potencial medicinal (RIBEIRO
etal., 2012).

Pesquisas realizadas para analise das propriedades anti-inflamatérias do acido
rosmarinico e extrato do R. officinalis nas inflamacgGes locais e sistémicas evidenciaram
potencial anti-inflamatério do alecrim. O estudo foi realizado em ratos com inflamacao local
na pata, com isquemia-reperfuséo hepatica e lesdo térmica. O resultado foi de uma redugéo
de 60% da inflamacéo ap6s a administracéo do extrato, no equivalente a 25mg/kg de acido
rosmarinico, quando em comparagéo aos ratos do grupo controle. Outro estudo realizado
nos mesmos animais, dessa vez portadores de alteracées moleculares da medula espinhal
e dor neuropatica, identificou que a administracéo do extrato alcéolico do alecrim foi capaz
de atenuar os sintomas em comparag¢do com 0s animais que ndo receberam o tratamento,
fornecendo suporte do uso do R. officinalis em vérios tipos de dores, por seu potencial em
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reduzir a resposta inflamatéria (MELO et al., 2021).

Um outro estudo demostrou o potencial antimicrobiano do alecrim com cepas clinicas
gram-positivas e gram-negativas resistentes a drogas, gragas a natureza lipidica de seus
compostos terpénicos, que proporcionam ao extrato do éleo dessa planta facilidade no
transporte para o interior da célula bacteriana. Ainda sobre seu efeito antimicrobiano, uma
pesquisa realizada com o extrato etndlico de alecrim em associagdo com cefuroxima sobre
cepas de Staphylococcus aureus meticilina resistente (MRSA), identificou um sinergismo
dessas substancias contra todas as cepas, embora o mecanismo de agéo associado a este
fato ainda n&o esteja bem definido, podendo estar ligado ao nUmero de compostos quimicos
presentes no extrato do alecrim, mais uma vez indicando o potencial antimicrobiano dessa
planta (RIBEIRO et al., 2012).

Aatividade antioxidante do alecrim também foi revelada dada sua a¢ao sequestradora
de radicais livres, consequentemente prevenindo a hepatotxicidade, peroxidacao lipidica e
lesbes das membranas celulares (SILVA et al., 2019).

Outras atividades terapéuticas do Rosmarinus officinalis L. ja foram evidenciadas,
variando desde antissépticas, analgésicas, antifungicas, antioxidantes, antitumorais,
adstringentes e inseticidas. Estes dados indicam a importancia dessa planta medicinal para
formulagcédo de novos candidatos a fitoterapicos, requerendo estudos mais aprofundados
sobre suas propriedades e efeitos positivos a satde (OLIVEIRA; VEIGA, 2019; SILVA et al.,
2019; GOES et al., 2020; MELO et al., 2021; AMARAL et al., 2021).

3.3.1 Toxicidade e seguranca de uso

Na maioria das vezes o senso comum considera o0 uso de plantas medicinais e
medicamentos fitoterapicos como prética inofensiva a saude, livre de reacdes adversas
ou efeitos toxicos, o que leva ao seu uso indiscriminado. Evidente que o Rosmarinus
officinalis L. € uma planta facilmente encontrada em jardins, loja de produtos naturais e até
supermercados. Por isso € extremamente importante a existéncia de pesquisas e estudos
que comprovem 0s seus beneficios, assim como evidenciem os riscos relacionados ao seu
uso (SILVA et al., 2019).

O Rosmarinus officinalis L. pode estar associado ao aparecimento de dermatite
de contato, ndo devendo ser utilizado por gestantes, individuos com doenga prostatica,
problemas de gastroenterite, dermatoses em geral ou histérico de convulsdes. Além
disso, 0 seu uso cronico e acima das doses recomendadas pode provocar nefrite e
distrbios gastrintestinais. E importante destacar que o alecrim pode apresentar interagéo
medicamento se usado juntamente com diuréticos, laxantes ou medicamentos anti-
hipertensivos (GONCALVES et al., 2022).
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3.4 Papel do farmacéutico no uso racional de plantas medicinais

Dentre os profissionais da saude, o farmacéutico merece real destaque na promogao
e garantia do uso racional de plantas medicinais e fitoterapicos. De acordo com as Novas
Diretrizes Nacionais (DCNs) do curso de bacharelado em farmacia, da Resolugéo n° 06
de 2017 do Ministério da Educagéo, é fundamental o desenvolvimento de habilidades e
competéncias voltadas ao cuidado em saude, visando formar farmacéuticos responsaveis
pelo cuidado do paciente e das comunidades de maneira direta e multidisciplinar. Sendo
assim, podendo contribuir de modo mais eficaz na pratica do cuidado e uso seguro das
terapias naturais (SOARES et al., 2020).

Por esse motivo, a grade académica do curso de farmacia preocupa-se em
disponibilizar disciplinas como farmacognosia e botanica, que contribuem para o
conhecimento dos estudantes acerca de espécies vegetais, seus constituintes quimicos
e mecanismos de agdo, sem contar a disciplina de Atencdo Farmacéutica (AF), que
configura uma pratica importante para o alcance dos objetivos terapéuticos e uso racional
de medicamentos (SOUZA et al., 2019).

Entende-se por Atencdo Farmacéutica a pratica profissional, exercida
exclusivamente pelo farmacéutico, onde assume a responsabilidade pelas necessidades
farmacoterapéuticas de seus pacientes, por meio de um processo sistematico de tomada
de decisdo que busca verificar a necessidade do medicamento utilizado pelo paciente,
com indicacéo correta para seu problema de saude, sendo efeito e seguro, considerando a
condicéo do paciente em obté-los e utiliza-los durante o tempo necessario e da forma ideal
a sua condigéo. Tal processo pode e deve ser aplicado com igual responsabilidade quando
o assunto for promoc¢ao do uso seguro e racional de plantas medicinais e fitoterapicos
(SOUZA et al., 2019).

Essencial o desenvolvimento de ag¢des que contemplem o uso racional, a
farmacovigilancia e o acompanhamento de pacientes em uso de plantas medicinais e
fitoterapicos. Para tanto, o farmacéutico precisa apresentar conhecimentos basicos e
avancados sobre espécies vegetais, indicacédo correta, efetividade terapéutica e reacoes
adversas. Além disso, exercer uma pratica de orientagcdo ao paciente, identificando,
prevenindo e resolvendo problemas relacionados com o uso irracional desses produtos
(SOARES et al., 2020).

41 CONCLUSAO

As plantas medicinais sdo bastante utilizadas pela populagdo como alternativa
ao tratamento de inUmeros problemas de salde. Essa é uma pratica antiga, passada
de geracédo em geragdo, com aumento consideravel nos altimos anos, como reflexo de

pesquisas cientificas que comprovaram os efeitos positivos de espécies vegetais sobre o
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organismo, em face de sua composicao quimica que lhes confere propriedades medicinais.

O alecrim encontra-se entre as espécies vegetais mais utilizadas pela populacao
gragas aos seus constituintes quimicos, que revelam a importancia dessa planta medicinal
para o desenvolvimento de novos candidatos ao tratamento de patologias que acometem
aos seres humanos, especialmente por seu potencial antiinflamatério, antimicrobiano,
antioxidante, entre outros.

Considerando essas informacgdes, sdo necessarios estudos mais aprofundados as
propriedades e efeitos positivos a saude proporcionados pelo Rosmarinus officinalis L, com
destaque ao papel do profissional farmacéutico para promog¢édo do uso seguro e racional
dessa planta medicinal.
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RESUMO: Introducéo: O Diabetes Mellitus
(DM) é um problema de saude publica
que se caracteriza como uma desordem
metabolica, determinada por um quadro de
hiperglicemia crénica, devido a auséncia de
producgéo da insulina ou por sua secre¢ao
inadequada no organismo. As plantas
medicinais sdo utilizadas desde os tempos
mais antigos, por diferentes culturas e
de diferentes maneiras, como nos chas,
decoctos e infusbes, como forma de tratar
enfermidades. Diversas espécies vegetais
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tem sido empregadas para o tratamento
do DM por reduzirem niveis glicémicos, por
meio de seus fitoconstituintes que exercem
efeitos  hipoglicemiantes. Metodologia:
realizou-se uma revisé@o de literatura sobre
0 uso de plantas medicinais no tratamento
do diabetes mellitus, com artigos cientificos
obtidos das bases de dados eletronicas
SCIELO, LILACS e MEDLINE. Resultados
e Discussdo: Muitas espécies vegetais
sé@o consideradas como fonte fundamental
de medicamentos antidiabéticos, por
conterem em sua composicao substancias
como flavonoides, terpendides, saponinas,
carotenodides, alcaldides e glicosideos,
que se configuram em fitoconstituintes
com potencial hipoglicemiante. Entre elas
a Bauhinia forficata L.; Allium sativum L.;
Baccharis trimera; Eucalyptus globulus;
Phyllanthus  niruri;  Cissus  sicyoides.
Conclusdes: O farmacéutico €& o
profissional capacitado para promover o
uso racional de plantas medicinais e
fitoterapicos, identificando  problemas
relacionados ao uso desses produtos e
promovendo qualidade de vida.
PALAVRA-CHAVE: Diabetes
Plantas Medicinais; Fitoterapia.
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USE OF MEDICINAL PLANTS FOR DIABETES MELLITUS: A LITERATURE
REVIEW

ABSTRACT: Introduction: Diabetes Mellitus (DM) is a public health problem characterized
as a metabolic disorder, determined by a condition of chronic hyperglycemia, due to the
absence of insulin production or its inadequate secretion in the body. Medicinal plants have
been used since ancient times, by different cultures and in different ways, such as in teas,
decoctions and infusions, as a way to treat illnesses. Several plant species have been used
for the treatment of DM because they reduce glycemic levels, through their phytoconstituents
that exert hypoglycemic effects. Methodology: a literature review was carried out on the use
of medicinal plants in the treatment of diabetes mellitus, with scientific articles obtained from
the electronic databases SCIELO, LILACS and MEDLINE. Results and Discussion: Many
plant species are considered a fundamental source of antidiabetic drugs, as they contain
substances such as flavonoids, terpenoids, saponins, carotenoids, alkaloids and glycosides,
which are phytoconstituents with hypoglycemic potential. Among them, Bauhinia forficata
L.; Allium sativum L.; Baccharis trimera; Eucalyptus globulus; Phyllanthus niruri; Cissus
sicyoides. Conclusions: The pharmacist is the professional trained to promote the rational
use of medicinal plants and herbal medicines, identifying problems related to the use of these
products and promoting quality of life.

KEYWORDS: Diabetes Mellitus; Medicinal plants; Phytotherapy.

11 INTRODUGAO

O Diabetes Mellitus (DM) é um problema de saude publica que afeta um namero
elevado de individuos no mundo todo. Caracteriza-se como uma desordem metabdlica,
determinada por um quadro de hiperglicemia crénica, devido a auséncia de producao
da insulina ou por sua secregdo inadequada no organismo (CARVALHO; OLIVEIRA;
SIQUEIRA, 2021). A insulina é um horménio responsavel pelo controle e manutencéo
da quantidade de glicose que obtemos através da alimentagdo, como fonte de energia
(XAVIER; NUNES, 2018).

Existem diversos tipos de DM, sendo os principais o tipo 1 (DM1), tipo 2 (DM2) e DM
gestacional. No DM1, o organismo sofre mecanismos autoimunes que destroem as células
beta pancreaticas, ligadas a produg¢do do horménio insulina, consequentemente impedindo
a manutencao da glicemia. Esse tipo de DM é mais comum criancas e adultos antes dos
vinte anos, embora possa surgir em qualquer idade. Por outro lado, o DM2 caracteriza-se
pela resisténcia insulinica ou ineficiéncia na secrecado desse hormdnio nas quantidades
ideais para o organismo. Ja no DM gestacional, ocorre um descontrole na produgdo da
insulina e resisténcia a suas funcdes devido ao desenvolvimento de uma intolerancia a
glicose, gerando quadros de hiperglicemia (CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA, 2021).

As normas da Associacdo Americana de Diabetes (ADA) estabelecem os critérios
para diagnostico dessa doenca, por meio da verificacdo das alteracdes glicémicas em
jejum (8 horas) ou ap6s sobrecarga desse horménio (TOTG — Teste Oral de Tolerancia a
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Glicose) (LIMA et al., 2020).

As plantas medicinais sdo utilizadas desde os tempos mais antigos, por diferentes
culturas e de diferentes maneiras (chas, decoctos, infusbes, etc.) como forma de tratar
enfermidades. O seu uso na atualidade provém desses conhecimentos mais antigos e se
apresenta como importante campo da ciéncia, especialmente por suas caracteristicas e
potencial de uso farmacolbgico. Isto porque, através de estudos aprofundados com as
diferentes espécies vegetais, associados aos saberes sociais, € possivel encontrar curas
e tratamentos de doencas como diabetes, problemas respiratorios, cardiovasculares e
circulatérios, entre outros, bem como prevenir diversos problemas de saide (SILVEIRA;
BASSAN, 2021).

Diversas espécies vegetais tem sido empregadas para o tratamento do DM por
reduzirem niveis glicémicos, por meio de seus fitoconstituintes que exercem efeitos
hipoglicemiantes. Contudo, o uso dessas plantas de modo inadequado pode acarretar
em quadros graves de hipoglicemia. Por essa razdo, o acompanhamento profissional é
fundamental, visando estabelecer seu uso racional, evitar interagdes medicamentosas
no uso concomitante com determinados farmacos, reduzir a toxicidade e contribuir para
obtengcédo de seus efeitos benéficos ao organismo (CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA,
2021).

O Conselho Federal de Farmacia (CFF) através da Resolucdo n°® 477/2008, afirma
que entre as variadas responsabilidades do farmacéutico, encontra-se a de promover o
uso racional de plantas medicinais e fitoterapicos, mediante divulgagdo de informacoes,
comunicacao e orientacéo direta aos usuarios (CFF, 2008).

Considerando que o diabetes mellitus acomete grande parte da populagéo e gera
consequéncias sérias a saude desses individuos na auséncia de tratamento adequado,
ou ainda, por serem elevados os custos da terapia convencional, sendo importante novas
opcoes de tratamento comprovadamente seguras e eficazes, o presente estudo tem
como objetivo realizar uma reviséo de literatura sobre o0 uso de plantas medicinais para o
tratamento do DM.

21 METODOLOGIA

Trata-se de umarevisao de literatura sobre o uso de plantas medicinais no tratamento
da diabetes mellitus, realizada a partir da investigacdo e andlise de artigos cientificos.
Para tanto, elaborou-se a seguinte pergunta norteadora: “Quais as plantas medicinais com
propriedades terapéuticas no tratamento do diabetes e suas formas de utilizagdo?”.

Os artigos foram obtidos das bases de dados eletronicas Scientific Eletronic Library
Online (SCIELO), Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS)
e Medical Literature Analysisand Retrieval System Online (MEDLINE), por meio dos
descritores: Diabetes Mellitus; Plantas Medicinais; Fitoterapia.
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Os critérios de inclusao foram artigos completos e disponiveis para consulta, datando
dos anos de 2018 a 2022, publicados nos idiomas portugués e inglés, que abordavam as
plantas terapéuticas com efeito hipoglicemiante e suas formas de utilizagéo para o controle
do diabetes mellitus.

Os critérios de exclusé@o foram os resumos simples, artigos ndo disponiveis para
consulta na integra ou documentos que ndo possuam relagdo com o assunto em questéao,
assim como artigos que nao estavam dentro do limite cronolégico estabelecido neste
estudo.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Diabetes mellitus

Diabetes mellitus (DM) é compreendida como uma desordem metabdlica de origem
heterogénea, caracterizada pelo quadro de hiperglicemia e disturbios no metabolismo de
proteinas, carboidratos e gorduras, oriundo de defeitos na secre¢édo e/ou a¢ao da insulina
(FONSECA, 2018). A insulina € um hormdnio responsavel pelo controle da quantidade de
glicose no organismo apo6s a alimentacéo, informando a célula de que essa substéancia
deve ser absorvida (XAVIER; NUNES, 2018).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD), a etiopatogenia desse
problema de salde abrange o diabetes tipo 1 (DM1), diabetes tipo 2 (DM2), diabetes
gestacional (DMG) e outros tipos e subtipos classificados segundo caracteristicas clinicas,
entre elas o aparecimento dos sintomas, historico familiar, funcéo das células beta, indices
de resisténcia insulinica, grau de obesidade, risco de outras desordens de carater cronico,
presenca de autoanticorpos e evidéncias sindrémicas (SBD, 2021; GUIMARAES et al.,
2021).

No DM1, mecanismos autoimunes s&do responsaveis pela destruicdo das células
beta pancreaticas, responsaveis pela producéo da insulina, consequentemente acarretando
em hiperglicemia e outras complicacoes metabdlicas secundarias. Esse tipo de diabetes
€ frequentemente diagnosticado em individuos mais jovens e antes dos 20 anos, embora
possa se desenvolver em qualquer idade (CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA, 2021).

Jano DM2, também conhecido como diabetes insulinodependente, com prevaléncia
de aparecimento em individuos com idade acima da quarta década, sendo de etiologia
multifatorial e complexa envolvendo questdes genéticas, comportamentais e ambientais,
ocorre pelos mecanismos de resisténcia a atividade da insulina e uma ineficiéncia das
células beta pancreaticas em secretar adequadamente e em quantidades suficientes esse
horménio, gerando a hiperglicemia e levando a manifestacédo de complicacbes crbnicas
microvasculares e macrovasculares, como nefropatia, retinopatia, neuropatia, encefalopatia
diabética, doenca arterial coronariana e periférica, entre outros, algumas podendo resultar
em morte prematura do sujeito acometido pela patologia (GUIMARAES et al., 2021).
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O que ocorre no DM gestacional tem origem em uma intolerancia a glicose, pelo
comprometimento da producdo da insulina e resisténcia a sua atividade no organismo,
provocando sérios desequilibrios nos niveis glicémicos, com consequente quadro de
hiperglicemia (CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA, 2021).

O diagnostico do diabetes mellitus considera as Normas de Associacdo Americana
de Diabetes (ADA), fundamentadas em critérios de verificacdo de alteragdes da glicose
plasmatica de jejum (8 horas) ou pelo Teste Oral de Tolerancia a Glicose, realizado
através de uma sobrecarga dessa substéancia pela via oral (75g) (CARVALHO; OLIVEIRA;
SIQUEIRA, 2021).

Com o aumento no numero de individuos com diagnéstico de diabetes mellitus,
é fundamental o conhecimento de plantas medicinais potencialmente hipoglicemiantes,
compreendendo a seguranca e efetividade de seu uso pelos seres humanos para o controle
glicémico (XAVIER; NUNES, 2018).

3.2 Plantas medicinais

Desde a antiguidade os povos sempre passaram por diversos processos, entre
eles os rituais religiosos e o de saude-doenca, recorrendo as plantas medicinais como
ferramenta, sendo uma pratica repassada entre geracdes através do compartilhamento
de experiéncias e observagéo do comportamento animal. Entende-se por planta medicinal
qualquer espécie vegetal com determinada agéo terapéutica, utilizada pelo ser humano no
tratamento de diferentes enfermidades (VILAR et al., 2019).

Por seu potencial terapéutico, as plantas vém sendo constantemente utilizadas pela
industria farmacéutica para produgdo de medicamentos, como também por um grande
nuamero de individuos para o tratamento, cura e prevencao de doencgas. O Brasil encontra-
se no topo da lista de paises com a maior biodiversidade do mundo, sendo fonte de um
quantitativo elevado de substancias para formulag¢des terapéuticas (ZAGO, 2018).

Dentre as 500 mil espécies de plantas medicinais existentes no mundo, 55 mil séo
contempladas no Brasil, com cerca de 25% dos medicamentos fitoterapicos registrados
tendo sido obtidos das espécies vegetais presentes na América do Sul. Mesmo com
tamanha diversidade, estima-se que somente 15% das espécies vegetais presentes
nesse pais tenham sido estudadas para aplicagdo na medicina, revelando a necessidade
de novas pesquisas com diferentes espécies para formulagdo de novos medicamentos
(ZAGO, 2018).

A Organizagdo Mundial da Saude (OMS) define planta medicinal como “todo
e qualquer vegetal que possui, em um ou mais 6rgdos, substancias que podem ser
utilizadas com fins terapéuticos ou que sejam precussores de farmacos semissintéticos”.
O fitoterapico, por sua vez, é compreendido como o medicamento tecnicamente obtido
e elaborado, por meio de matéria-prima exclusivamente vegetal, com fins profilaticos,
curativos ou de diagnéstico, acarretando beneficios ao usuario (CORREA et al., 2022).
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No cenario atual, deparamo-nos com o aumento na utilizagéo de produtos de origem
natural, e de acordo com a OMS, aproximadamente 80% da populacdo do mundo adota
0 consumo de plantas medicinais como principal forma terapéutica. A seguranca, eficacia
e baixo custo, como também uma maior conscientiza¢do sobres os riscos do uso abusivo
e irracional dos produtos farmacéuticos tradicionais, séo fatores que contribuem para
integracao dessa ferramenta terapéutica na saude dos seres humanos (VILAR et al., 2019).

Tendo isso em vista, profissionais e pesquisadores da area da saude sdo cada vez
mais incentivados a buscar nas plantas medicinais e fitoterapicos alternativas de cuidado
com a saude e prevencao de doencas, permitindo ao individuo a utilizacdo de recursos
igualmente eficazes, menor custo, facil acesso e com menores possibilidades de reagdes
adversas (VILAR et al., 2019).

3.3 Plantas hipoglicemiantes

Durante muito tempo, diversas espécies vegetais foram consideradas como
fonte fundamental de medicamentos antidiabéticos, sendo muitas vezes utilizadas como
alternativa para superar os custos dos medicamentos convencionais. Atualmente, essas
plantas medicinais sdo muito recomendadas por conterem em sua composi¢éo substancias
como flavonoides, terpendides, saponinas, carotendides, alcaldides e glicosideos, que se
configuram em fitoconstituintes com potencial antidiabético (GUIMARAES et al., 2021).

A Bauhinia forficata L., popularmente conhecida como “pata-de-vaca” e pertencente
a familia Fabaceae, € amplamente utilizada como antidiabética por meio do extrato aquoso
de suas folhas e raizes. Seu potencial hipoglicemiante pode estar associado a presenca
de constituintes quimicos como canferitrina, quercetina, canferol, flavonoides e terpenos,
distribuidos pelos diferentes 6rgéos da planta. Embora o mecanismo de acdo desta
espécie sobre o DM néo esteja completamente elucidado, acredita-se que atua por meio da
inibicdo da enzima catalisadora de agucares, contribuindo para seu efeito hipoglicemiante
(CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA, 2021).

O Allium sativum L. ou simplesmente alho, trata-se de uma planta comestivel,
bastante difundida na culinaria, como também muito utilizada na satde devido sua agéo
antioxidante, hipotensora e cardioprotetora. Além disso, o alho ainda possui compostos
quimicos como ajoeno, tiossulfato e aliina, com énfase para este Gltimo composto,
presente em abundéancia e sendo o principal responsavel pela atividade hipoglicemiante. O
mecanismo de acdo pode ser explicado, uma vez que contribui na elevacdo da secrecao
de insulina pelas células beta pancreaticas, consequentemente auxiliando no controle
glicémico (SILVA et al., 2018).

Outra planta muito importante € a Baccharis trimera (carqueja), por seu potencial
analgésico, antioxidante, antiviral, gastroprotetora, antidiabético, etc. Essa planta tem
sido bastante utilizada na produgcéo de medicamentos fitoterapicos, por seus constituintes
quimicos terpenoides e flavonoides. Estudos com seu extrato aquoso realizado em

Farméacia hospitalar e clinica e prescricao farmacéutica 2 Capitulo 12

133



ratos portadores de diabetes por um periodo de sete dias comprovaram seus efeitos
hipoglicemiantes (CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA, 2021).

Eucalyptus globulus, mais comumente chamado de eucalipto é frequentemente usado
por meio de chas e 6leos essenciais. Algumas pesquisas realizadas com camundongos,
utilizando essa espécie vegetal para verificar sua atividade o controle glicémico, verificaram
que essa planta atua possivelmente por estimular a secre¢do do horménio da insulina,
sendo uma espécie promissora para ser utilizada no tratamento do diabetes mellitus
(CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA, 2021).

A Phyllanthus niruri (quebra-pedra) apresenta propriedades medicinais
antibacterianas, antioxidantes, anti-inflamatérias e hipoglicemiantes, gracas aos seus
compostos quimicos como substancias fendlicas, alcaloides e lignanas. Seu potencial
antidiabético, diurético e hipotensivo foi observado em um estudo utilizando seu extrato,
realizado durante dez dias em pessoas com diagnéstico de diabetes mellitus, tendo
resultado satisfatorios (OLIVEIRA et al., 2018).

Cissus sicyoides, uma planta conhecida como insulina vegetal, é outra espécie
com uso difundido na populagéo, apresentando atividade anti-inflamatéria, hipotensora,
antitérmica, antidiabética e outras. Destaca-se 0 seu uso no tratamento do diabetes mellitus
tipo 2, tendo seu mecanismo de acdo hipoglicemiante pela presenca de constituintes
quimicos ativos flavonoides (PEIXE, 2022).

Cabe destacar que, embora plantas medicinais sejam produtos de origem natural,
dotadas de diversos efeitos terapéuticos, ndo sao isentas de efeitos prejudiciais a salde,
principalmente se utilizadas indiscriminadamente e de maneira inadequada, algumas
espécies podendo apresentar potencial teratogénico, embriotoxico e abortivo, como também
toxicidade e outras reacdes adversas, uma vez que produzem metabdlitos secundarios que
podem causar danos ao organismo (COSTA et al., 2019; GUIMARAES et al., 2021).

3.4 Papel do farmacéutico no uso seguro de plantas medicinais

O aumento do consumo de plantas medicinais e medicamentos fitoterapicos esta
bastante associado ao seu baixo custo, efetividade e menores ocorréncias de efeitos
adversos. Todavia, é importante evidenciar que produtos naturais nao estdao completamente
isentos de efeitos indesejados, pelo contrario, quando usados de modo inadequado e
indiscriminado pode gerar toxicidade, reagbes adversas e interagbes medicamentosas
(SILVA et al., 2018).

Com base nisso, 0 acompanhamento por um profissional habilitado é fundamental
para evitar tais ocorréncias e garantir a seguranga do uso dessa terapia. O farmacéutico
é o profissional capacitado para promover o uso racional de medicamentos por meio
da Atenc@o Farmacéutica (AF), pratica que se estende também a plantas medicinais e
fitoterapicos. A AF contribui para identificacdo de problemas relacionada ao uso desses
produtos, identificacédo da real necessidade de uso e orientagdo por meio da educacao em
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saude, sobre armazenamento adequado, modo de preparo, posologia correta, entre outros
(SOUZA et al., 2019; CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA, 2021).

Para que isso seja possivel esse profissional deve buscar se manter atualizado
tanto com conhecimentos empiricos acerca de espécies de plantas medicinais, quanto
informacdes técnico-cientificas, com a finalidade de promover a conscientizacdo de seus
pacientes sobre o consumo dessa matéria-prima, prevenindo riscos e melhorando a terapia
(CARVALHO; OLIVEIRA; SIQUEIRA, 2021).

41 CONCLUSAO

Desde a antiguidade o ser humano busca alternativas para resolugdo de seus
problemas de saude e o uso de plantas medicinais para o tratamento do diabetes mellitus
€ uma pratica comum entre todos os povos. Os efeitos hipoglicemiantes de diferentes
espécies vegetais sdo oriundos da presenca de diversos constituintes quimicos que atuam
por distintos mecanismos de agéo, entre eles a estimulagdo de células beta pancreéticas
e 0 aumento do consumo de glicose nos tecidos e 6rgaos, que no fim resultam no controle
da hiperglicemia.

Diante do exposto, cabe destacar que o acompanhamento por um profissional
farmacéutico é fundamental para promocdo do uso correto de plantas medicinais
hipoglicemiantes, sendo essencial para assegurar a eficacia do tratamento natural, assim
como a sua seguranca e uso racional.
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RESUMO: A toxicodependéncia €& um
fendbmeno global, complexo e que envolve
diversos publicos, constituindo-se como um
grave problema de saude publica e social
no mundo inteiro. Especialmente entre
mulheres gravidas, o consumo de drogas
traz um aspecto ainda mais nefasto, uma
vez que coloca em risco tanto a saude
da mulher quanto do feto. Dentro desta
perspectiva, esta revisdo de literatura
objetiva esclarecer as consequéncias da
toxicodependéncia para a gestacédo, para
as maes e principalmente para os bebés.
Além disso, buscou-se identificar o que
pode e deve ser feito pelos profissionais
de saude para o acolhimento, diagnostico
e tratamento dessas mées no periodo pré
e pbs natal. Esta pesquisa foi realizada a

Data de aceite: 01/11/2022

partir da avaliacdo qualitativa de artigos
publicados nas plataformas LILACS,
SciELO, BVS, entre os anos 2008 a 2021.
Neste trabalho, evidenciou-se que na
maioria das vezes nao é possivel precisar
a relacdo causa-efeito de cada droga
durante a gestacédo, entretanto, uma das
consequéncias mais citadas com o uso de
drogas licitas e ilicitas durante o periodo
gestacional & a sindrome de abstinéncia
neonatal. Além disso, h& o risco de aborto,
prematuridade, baixo desenvolvimento
fetal, dentre outros. Conclui-se que ha uma
necessidade de aproximacgédo das politicas
publicas e dos profissionais da saude com
essas mulheres, criando-se uma rede de
apoio multiprofissional que vise o seu bem-
estar e a cessacgdo esponténea do uso de
drogas durante e apés a gestacéo.
PALAVRAS-CHAVE: Toxicodependéncia.
Sindrome de Abstinéncia Neonatal. Abuso
de drogas. Gestacao.

DRUG ADDICTION IN PREGNANT
WOMEN

ABSTRACT: Drug addiction is a global,
complex phenomenon that involves diverse
audiences, constituting a serious public
health and social problem worldwide.
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Especially among pregnant women, drug abuse brings an even more nefarious aspect,
since it puts at risk both the health of the woman and the fetus. Within this perspective,
this literature review aims to clarify the consequences of drug addiction for pregnancy, for
mothers, and especially for babies. Moreover, it sought to identify what can and should be
done by health professionals for the reception, diagnosis, and treatment of these mothers in
the pre and post natal period. This research was carried out from the qualitative evaluation
of articles published in LILACS, SciELO, BVS between the years 2008 and 2021. This study
showed that in most cases it is not possible to determine the cause-effect relationship of each
drug during pregnancy, however, one of the most cited consequences of the use of licit and
illicit drugs during pregnancy is neonatal abstinence syndrome. Besides, there is the risk of
abortion, prematurity, and low fetal development, among others. It is concluded that there is a
need for approximation of public policies and health professionals with these women, creating
a multiprofessional support network aimed at their well-being and spontaneous cessation of
drug use during and after pregnancy.

KEYWORDS: Drug abuse. Neonatal Abstinence Syndrome. Drug Abuse. Pregnancy

11 INTRODUGAO

A gestacao é um fendmeno fisiol6gico que faz parte da vida e proporciona mudancgas
fisicas, sociais e emocionais tanto para a gestante quanto para a familia (BRASIL, 2021).
Tais mudancas promovem transformagfes significativas na vida da mulher, tornando-se
necessaria a criagdo de uma rede de apoio na qual a futura mae se sentira segura para
empenhar-se no cuidado com o bebé que esta gerando, assim como construir o vinculo
entre méae e filho (ARRAIS et al., 2019; MONTENEGRO e REZENDE, 2017).

Entretanto, nem sempre as futuras maes possuem contexto familiar estruturado e
0 apoio necessario para o desenvolvimento saudavel da gestagdo. Dentre elas, citam-
se as mulheres que fazem uso/abuso de drogas licitas e/ou ilicitas, as quais em geral
séo estigmatizadas e isoladas socialmente. Sabe-se que o consumo de drogas durante a
gravidez promove efeitos deletérios de curto e longo prazo, tanto para a mée quanto pode
causar sérios danos a saude do bebé (NUNES et al., 2011).

O abuso de drogas é um fendmeno complexo, presente em todos 0s meios sociais
envolvendo diversos personagens, sem distincdo de classe, cor, raga, credo religioso
ou politico (MEDEIROS et al., 2013). De acordo com o Relatério Mundial sobre Drogas
(UNODC, 2021), estima-se que no mundo, cerca de 275 milhdes de pessoas usaram
drogas no ultimo ano.

Diante disso, as drogas constituem uma verdadeira pandemia e sdo um grande
problema de saude publica. Muitos sédo os relatos de usuarios que vivem a margem social
e muitas sdo as familias que sofrem com as consequéncias desse problema. Em especial
as criangcas que convivem em um contexto parental de toxicodependéncia, os efeitos
costumam ser nefastos (SILVA et al., 2015).

De acordo com Nunes, Rocha e Esteves (2011), a toxicodependéncia tem se
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constituido como um grave problema social, cujos efeitos podem ser devastadores para
as gravidas e para o filho como, por exemplo, aborto, prematuridade, dificuldades na
aprendizagem, falta de coordenagdo motora, baixo nivel de memoria, dentre outros que,
dificilmente poderao ser revertidos. Um dos problemas mais comuns aos recém-nascidos
de maes toxicodependentes € a Sindrome de Abstinéncia Neonatal, quadro clinico que se
desenvolve apds a exposicao do feto as substancias entorpecentes utilizadas durante a
gravidez, tornando-os fisicamente dependentes. Devido a privacéo da exposi¢ao a droga
apos o nascimento, instala-se a abstinéncia neonatal, em que o recém-nascido apresenta
irritabilidade do sistema nervoso central, tremores, choro agudo, hiperatividade, quadro
que necessita de diagnéstico e intervencao terapéutica rapidos (FERREIRA; FERNANDES,
2008).

Trata-se de uma revisdo de literatura, que foi realizada por meio de pesquisa
bibliografica de publicacbes sobre os efeitos da toxicodependéncia durante a gravidez,
principalmente para os bebés. As etapas desta pesquisa compreenderam o levantamento
bibliografico de artigos publicados nas plataformas LILACS (Literatura Latino Americana
e do Caribe em Ciéncias Sociais e da Saude), SciELO (Scientific Eletronic Library
OnLine), BVS (Biblioteca Virtual em Saude) e Google Académico, protocolos e opinibes
de especialistas. Como estratégia de busca on-line foram utilizadas as expressdes-chave
“toxicodependéncia”, “sindrome de abstinéncia neonatal”, “abuso de drogas” e “gestagéo”,
separadas e em associagcdo. Foram inclusos neste estudo artigos publicados entre os anos
de 2008 a 2020, em lingua portuguesa e com texto completo disponivel.

2| EPIDEMIOLOGIA DO CONSUMO DE DROGAS

As drogas tém se tornado um grande problema social e 0 seu consumo abusivo € um
problema de salde publica, tendo em vista que o seu uso traz consequéncias indesejaveis
para a sociedade como, por exemplo, desestruturacao familiar, violéncia, aumento na taxa
de ocupagédo dos leitos hospitalares e sobrecarga dos sistemas de saiude (KASSADA et
al., 2013).

De acordo com a Organizagédo das Nagdes Unidas para o Controle do Crime e das
Drogas o abuso de drogas € um fendmeno global e dificilmente existe algum pais no qual
ele ndo ocorra. Conforme a distribuicdo geografica das tendéncias de maior consumo das
diversas substancias psicoativas, tem-se também as facilidades do acesso a determinadas
drogas, os aspectos culturais de consumo mais ou menos comuns a cada regido e os
fatores socioeconémicos (UNODC, 2021).

Segundo o Relatério Mundial sobre Drogas publicado em 2021 pela ONU, estima-se
que a prevaléncia de consumo de drogas ilicitas teve um acréscimo de 22% comparado a
2010. Além disso, desde total, 36 milhdes sofrem transtornos decorrentes do consumo de
drogas e necessitaram recorrer aos sistemas de saude para tratamento (UNODC, 2019).
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No Brasil, uma pesquisa coordenada pela Fundacdo Oswaldo Cruz (Fiocruz) em
2015 estimou que cerca de 3.2% da populagéo brasileira entre 12 e 65 anos consumiu
alguma droga ilicita nos ultimos 12 meses (cerca de 4.9 milhdes de pessoas), sendo as
mais consumidas a maconha seguida pela cocaina em p6 (FIOCRUZ, 2019).

Entre gestantes, os estudos de prevaléncia de consumo de drogas licitas e ilicitas
ainda sé@o escassos. Em pesquisa realizada pelo Instituto Nacional sobre Abuso de Drogas
(NIDA) nos Estados Unidos, identificou-se uma elevagdo no numero de gestantes que
relataram o consumo de drogas durante a gestacéo: de 3% em 2002 para 4,4% em 2010
(ROCHA et al., 2016). Na Europa, em 2005, um estudo que analisava o mecénio de recém-
nascidos apontou a presenca de drogas psicoativas em 7,9% das amostras, sendo que, na
maioria, foi detectada a presenca de cocaina (4,4%) (OLIVEIRA et al, 2016).

No Brasil tem sido realizados alguns estudos para identificar a prevaléncia e
risco relacionado ao consumo de drogas de abuso em gestantes. Em estudo transversal
realizado em 2013, em Maringa-PR, foi identificada uma prevaléncia de 18,28% para o
uso de drogas ilicitas entre gestantes acompanhadas nas Unidades Basicas de Salde do
municipio (KASSADA et al., 2013).

Em estudo realizado em 2016, por meio da analise das entrevistas realizadas com
as gestantes da coorte BRISA (Coortes de Nascimento em Cidades Brasileiras) em Séo
Luis-MA, identificou-se uma prevaléncia estimada de 1,45% para o uso de drogas ilicitas,
22,32% para o uso de bebidas alc6olicas e 4,22% para o de cigarro durante a gestacgao,
especialmente em gravidas com baixo apoio social e familiar, abandono do companheiro e
alto nivel de estresse (ROCHA et al., 2016).

Também em 2016, em pesquisa realizada com gestantes atendidas em maternidade
cidade do interior do Parana foi constatado que 18,1% das gravidas apresentaram nivel
de risco moderado e elevado de abuso/dependéncia relacionado ao consumo de tabaco,
27,2% para consumo de alcool e 1,9% para consumo de maconha (SANTOS; GAVIOLI,
2017).

Apesar das investigacOes realizadas, acredita-se que os resultados obtidos nestes
estudos néo refletem a realidade sobre o consumo de drogas na gestacdo, uma vez que
ha evidéncias de que as gestantes preferem omitir o consumo de drogas de abuso neste
periodo (KASSADA et al., 2013). Por isso, para o desenvolvimento de estratégias de apoio
e acolhimento dessas gestantes, é necessario extrapolar estes resultados, especialmente
ao se consideram que, mulheres em situacéo de vulnerabilidade possuem pouco acesso
aos servicos de saude e, portanto, possivelmente néo estéo incluidas nestes estudos.

31 EFEITOS DA TOXICODEPENDENCIA NA GRAVIDEZ

O uso recorrente de drogas, entre outros problemas, pode levar a uma série de

transtornos mentais relacionados ao uso da substancia, como a dependéncia quimica, o
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abuso, a intoxicacao e a sindrome de abstinéncia. Além disso, podem ocorrer problemas
fisiologicos e sociais, como redug¢do da imunidade, predisposicdo a infecgcbes, insbnia,
isolamento, problemas financeiros, judiciais, laborais e de relacionamento (Ministério
Publico-PR, 2009).

Especificamente na gravidez, devido as mudancas significativas no corpo e na vida
da mulher, esses problemas tendem a ser potencializados. Segundo a Federagéo Brasileira
das Associacoes de Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO), o consumo de bebidas
alcoodlicas e drogas durante a gestacdo esti associada a significativa morbimortalidade
materna, fetal e neonatal. Associado a isto, ainda ha o agravante de que entre mulheres que
fizeram abuso de drogas durante a gestagéo encontram-se as maiores taxas de infeccbes
sexualmente transmissiveis como HIV e hepatite (FEBRASGO, 2018).

As complicagbes advindas do uso de drogas psicoativas licitas e ilicitas durante a
gestacao nao se restringem apenas as gestantes, ja que, devido a sua natureza quimica,
a maioria delas ultrapassam a placenta e atuam sobre o sistema nervoso central do feto,
causando riscos para a progressao da gravidez assim como para o bebé. E comum serem
presenciados recém-nascidos com déficits cognitivos, ma formacado, prematuridade,
sindrome de abstinéncia, dentre outros problemas considerados, muitas vezes, irreversiveis
para a crianca (KASSADA et al., 2013).

E dificil precisar a relagdo causa-efeito que cada droga ira causar na mae e no
feto, uma vez que ha uma tendéncia de uso concomitante de diversas substéancias entre
gravidas toxicodependentes. Entretanto, sabe-se que tais efeitos variam segundo o tipo
de droga utilizada, a idade gestacional em que ocorreu a exposi¢éo e a extensdo do uso
(FEBRASGO, 2018).

No que diz respeito ao abuso das principais drogas licitas, o consumo de alcool
durante a gravidez vem sendo associado ao risco de limitagdo do desenvolvimento fisico,
cognitivo e comportamental fetal, aborto, 6bito fetal, prematuridade, Sindrome Alcodlica
Fetal e alteracbes congénitas. J& o consumo de tabaco esta relacionado a elevacao
do risco de aborto espontaneo, gravidez ectopica, ruptura prematura de membranas
restricdo de crescimento fetal e prematuridade, possivelmente relacionados ao estado de
hipéxia gerado (TAMASHIRO et al., 2020). Além disso, pela presenca de hidrocarbonetos
aromaticos na sua fumacga, o consumo de cigarro na gravidez pode estar relacionado ao
aparecimento de teratogenia (FONSECA et al., 2017).

A maconha, devido a presenca de substancias de natureza alcaloide em sua
composicéo, atravessa com facilidade a barreira placentaria. Em mulheres que fizeram uso
desta droga na gestagéo foram identificadas tendéncias a ma formacéo fetal, prematuridade,
baixo peso e, a longo prazo, efeitos neurocognitivos e emocionais (FEBRASGO, 2018). Em
relacdo ao consumo de cocaina durante a gestacao, os seus metabdlitos ativos também
s@o capazes de atravessar a placenta, gerando efeito estimulante no feto pela inibicao
da recaptacdo de monoaminas nas sinapses. Essa exposicdo pode aumentar o risco
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de convulsdes, pré-eclampsia grave, descolamento de placenta, aborto, prematuridade,
rompimento de membranas e redugéo da circunferéncia cefélica fetal (FEBRASGO, 2018;
TAMASHIRO et al., 2020).

Além dos efeitos fisiopatologicos citados, o fator psicossocial é bastante afetado
pelo abuso de drogas por gestantes. Sabe-se que a relagéo de filiacdo entre méae e
filho no pds-parto baseia-se no que foi vivenciado e construido no periodo pré-natal. No
entanto, mulheres gravidas toxicodependentes sdo um grupo particularmente vulneravel
socialmente, e, em geral, tem que lidar com uma gestacéo que n&o foi planejada (CAMARA,
2009). Mulheres que passaram por momentos de crise, abandono, estresse e dificuldades
durante a gravidez tendem a negligenciar os cuidados com o filho ap6s o nascimento.

Ademais, sendo os pais responsaveis por transmitir aos filhos os valores para a
construgcdo da sua individualidade, o convivio com a toxicodependéncia na infancia
repercute por toda a vida. Diante desse comportamento de risco, a exposi¢cdo ao abuso de
drogas pelos pais, as vezes associado a violéncia doméstica, maus tratos e inseguranca,
ha impacto negativo tanto no bem-estar fisico, social e psicologico dos filhos, provocando
comportamentos considerados antissociais, como agressividade e isolamento, além da
tendéncia de que futuramente essas criancas também venham a ser usuarios de drogas
(SILVA et al., 2015).

Entretanto, ha de se considerar que apesar dos problemas envolvidos, a gestacao
em mulheres toxicodependentes predispde a busca por tratamento e recuperagéo por
essas mulheres (TAMASHIRO et al., 2020). Portanto, a identificagdo, o acolhimento e
acompanhamento dessas mulheres pelos servigos de saude publica e o diagnostico célere
podem reduzir as complicagdes da gestacdo tanto para a mae quanto para o bebé (SILVA
et al., 2015).

3.1 Sindrome de Abstinéncia Neonatal (SAN)

Sabe-se que a placenta é um érgdo permeéavel a diversas substancias presentes
na circulagdo materna, sejam elas boas ou ruins. A exposi¢ao intrauterina a substéancias
psicoativas desencadeia manifestagdes clinicas provenientes tanto da ag¢éo direta da droga
no SNC do feto quanto da sua falta (FERREIRA; FERNANDES, 2008).

A SAN trata-se de um quadro clinico comumente observado em recém-nascidos
que tiveram contato com alguma substancia psicoativa durante a gestacdo pela méae
(POMODORO, 2018). Ele se da pela retirada abrupta do recém-nascido dependente
fisicamente de um ambiente intrauterino repleto dessa substancia consumida pela mae no
periodo pré-natal, levando a manifestagdes clinicas nos primeiros dois dias de vida devido
a privagao da exposicao (FERREIRA; FERNANDES, 2008; BRITO, 2014).

Geralmente a evolugéo clinica da SAN varia segundo a droga utilizada, a quantidade,
o tempo de experenciagdo pré-natal, periodo da ultima utilizagdo e o metabolismo materno
(MARGOTTO, 2013).
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Os sintomas mais habituais na SAN s&o irritabilidade, choro estridente, tremores,
anorexia, dificuldade de succao, perda de peso e convulsdes. Além disso, essas criangas
apresentam maior propensdo a internacdo hospitalar prolongada com necessidade de
tratamento intensivo (POMODORO, 2018).

Segundo Ferreira e Fernandes (2008), a exposi¢éo a opiaceos durante a gestacao
€ a principal causa de sindrome de abstinéncia neonatal (ex. heroina, metadona e
buprenorfina). Cerca de 60% dos filhos de maes que fizeram uso de heroina ou seus
derivados na gestacdo, sofrerdo com as manifestacbes da sindrome de abstinéncia
neonatal. Entretanto, este quadro também pode ser desencadeado pelo uso de diversos
compostos como alcool, anfetaminas, benzodiazepinicos, barbituricos e antidepressivos.

De acordo com Margotto (2013),

A severidade, frequéncia e duragdo da SAN variam consideravelmente
com o tipo e quantidade de drogas a que a crianca foi exposta. A SAN por
estimulantes (por exemplo, anfetaminas, cocaina) em geral parece ser menos
grave do que a SAN pelos narcéticos. Os sintomas causados pela cocaina
e outros estimulantes podem ser causados pela intoxicacdo, ao invés de
SAN e a curta duragao dos mesmos € resultado da meia vida destas drogas
(tem sido relatado que apenas 46% das criangas expostas a anfetaminas
desenvolveram SAN em relagdo aos 80% expostas a metadona) (MARGOTTO,
2013, p.3).

O manejo nesses casos se da pela avaliagcdo do histérico pré-natal da paciente. O
relato de consumo de drogas pela gestante ja indica as medidas a serem tomadas apoés
0 nascimento. Entretanto, ainda é grande o preconceito em relagdo ao uso das drogas
na gestagcédo. Por isso, essas mulheres raramente fazem acompanhamento pré-natal e,
quando fazem, ocultam o uso de drogas por medo ou vergonha de serem julgadas pelos
profissionais da saude (MONTE et al., 2017). Nestes casos em que a mée oculta informagéo
e h& quadro clinico sugestivo de SAN, é indicada a coleta precoce da urina e mec6nio do

recém-nascido para a realizagéo de pesquisa de drogas (SPN, 2018).

41 RESULTADOS E DISCUSSAO

No contexto da toxicodependéncia em gestantes, ainda hd uma caréncia no numero
de publicacbes sobre o tema na literatura cientifica brasileira. A falta de informacgées
confiaveis e atualizadas acerca desta tematica, impede conhecer a realidade epidemiologica
deste problema, e, portanto, dificulta a criacdo de politicas publicas e de assisténcia social
e suas estratégias de combate ao abuso de drogas no periodo gestacional.

Conforme descrito por Soares et al. (2017), mulheres que experenciam a gestacgao,
tendem a modificar o seu estilo de vida, visando o bem-estar do bebé e uma gestacéao
mais saudavel. Entretanto, esta ndo € uma maxima. O consumo de drogas na gestacao,
em geral, apresenta taxas moderadas, porém séo extremamente significativas, posto que

impactam néo sé na diade mae-filho, mas também no ambiente familiar, nos sistemas de
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saude e na sociedade.

Os estudos de prevaléncia e risco relacionado ao consumo de drogas de abuso em
gestantes realizados no Brasil tém obtido resultados bastantes distintos. Kassada et al.
(2013), em estudo realizado em Maringa-PR, identificaram uma prevaléncia de 18,3% para
0 uso de drogas de abuso entre gestantes acompanhadas nas Unidades Basicas de Saude
do municipio.

Rocha et al. (2016), por meio da analise das entrevistas realizadas com as gestantes
em Sao Luis-MA, identificaram uma prevaléncia estimada de 1,45% para o uso de drogas
ilicitas, 22,3% para o uso de bebidas alcoolicas e 4,22% para o de cigarro durante a
gestacao. Ja no estudo de Santos e Gavioli (2016), em uma cidade do interior do Parana
foi constatado que 18,1% das gravidas apresentaram nivel de risco moderado e elevado de
abuso/dependéncia relacionado ao consumo de tabaco, 27,2% para consumo de alcool e
1,9% para consumo de maconha.

No estudo de Tamashiro et al. (2020) no Centro Integral de Atencdo a Saude da
UNICAMP, 84,4% das mulheres responderem terem usado o tabaco no periodo pré-natal,
73,7% usaram bebidas alcéolicas, 27,6% usaram cocaina, 26,3% usaram maconha e
13,1% usaram crack. Resultado muito acima do obtido no estudo realizado em Araguari-
MG por Carvalho et al. (2019), onde foi detectado um percentual de 25,7% de mulheres
que fizeram uso de drogas durante a gestacgéo, principalmente de alcool (17,14%), tabaco
(15,71%), cocaina e crack (5,71%) e maconha (1,43%).

Acredita-se que os resultados diferem entre os estudos devido as diferencas
populacionais e culturais entre as cidades, assim como pelas diversas metodologias
utilizadas nos estudos e suas limitagées, em que nédo padronizagdo do método de selecdo
da populagéo a ser estudada e nem sempre é possivel alcangar um numero de participantes
com representacao estatisticamente significativa.

Sobre os efeitos da toxicodependéncia na gestacao, € dificil precisar o que foi
ocasionado por cada droga, uma vez que, em geral, ocorre 0 abuso concomitante de
diferentes drogas pelas gravidas. Uma revisao de literatura detalhada realizada por Brito
(2014), reuniu as informagdes acerca dos principais efeitos do alcool, tabaco, maconha e
cocaina sobre a gestacao, o feto e o recém-nascido. No Quadro 1 constam os principais
efeitos provocados pelo consumo de drogas durante o periodo gestacional.
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Drogas

Efeitos obstétricos

Efeitos fetais

Efeitos neonatais

Risco aumentado de
abortamento.
Comprometimento do
sistema imunol6gico
materno.

Ruptura prematura de
membranas.

Mau desenvolvimento

Restricdo do crescimento
fetal.

Reducéo da capacidade
ventilatoria fetal.

Sindrome de morte sUbita.
Aumento do risco futuro de
DPOC e cancer.

Restricao da maturacao

Ictericia.

Aumento do risco de
parada respiratoria
durante o sono.
Atraso mental.
Aumento do risco de
desenvolvimento de
TDAH.

Tabaco da membrana pulmonar. Labio leporino.
aminiocoriénica. + Incidéncia aumentada de Fenda palatina
Andxia. asma. Estrabismo.
Descolamento de + Sindrome de angustia Defeitos cardiacos.
placenta. respiratoria. Anencefalia.
Gravidez ectbpica. + Aumento da frequéncia Aumento de malignidades
Sangramento vaginal. cardiaca. na infancia (tumor
cerebral, leucemia e
linfoma).
Aborto espontaneo. + Alteragdes no SNC. Baixo peso ao nascer.
Redugéo na producdo de |+ Mortalidade fetal. Prematuridade.
leite. + Malformagdes estruturais. Atrasos leves e
3 + Restricao do crescimento moderados no
Alcool fetal. desenvolvimento social,
+ Microcefalia. motor e intelectual.
+ Sindrome alcodlica fetal. Sindrome de abstinéncia
* Ma formagéo das orelhas. alcoolica.
+  Obito.
Diminuic&o da perfusao + Restricao do crescimento Disturbios
Utero-placentaria. fetal. neurocomportamentais.
Aumento da frequéncia + Retardo na maturacéo do Prematuridade.
cardiaca materna. SNC. Tremores.
Maconha Aumento na incidéncia de Hiporreflexia.
parto pré-termo. Problemas de sono.
Descolamento prematuro
de placenta.
Pré-eclampsia. + Ma formacéo fetal. Prematuridade.
Descolamento prematuro | < Restricdo do crescimento Sindrome de abstinéncia.
de placenta. fetal. Tremores.
Isquemia e andxia. + Aumento da frequéncia Hiperexcitacao.
Hipertenséo. cardiaca e da pressao Dificuldade de manter um
Abortamento. arterial. padréo de vigilia de forma
Cocaina Diminuicao da produgéao + Hipertrofia de ventriculo suave.

de HCG.

Taquicardia.

Ruptura prematura de
membranas.
Aumento de risco de
infeccoes.

esquerdo e de septo
intraventricular.
Teratogenia.

Microcefalia.
Mielomeningocele.
Agenesia de corpo caloso.

Legenda: DPOC: doenca pulmonar obstrutiva cronica; TDAH: transtorno de déficit de atengdo com
hiperatividade; SNC: Sistema Nervoso Central; HCG: horménio de crescimento gonotrofico.

QUADRQO 1- Riscos e possiveis complicagdes obstétricas, fetais e neonatais associadas ao consumo

de drogas na gestacao

Fonte: Brito (2014), p. 4-14

Um efeito importante comumente relatado em casos de abuso de drogas em geral

na gestacao, conforme relatado por Carvalho et al. (2019), € a restricdo de crescimento
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fetal (RCF), em que o feto néo atinge o peso estabelecido para a idade gestacional, gracas
a acao direta das drogas sobre o organismo fetal e pela baixa ingesta alimentar que
normalmente ocorre com mées toxicodependentes.

E primordial que assim que for constatada a dependéncia de drogas da gestante,
os profissionais de satde da Atencdo Primaria devem cumprir os protocolos do Ministério
da Salde para a gestacéo de risco e, se necessario, deve encaminha-la a um servico
especializado para a devida avaliagdo do caso. O sistema de salude é responsavel por
garantir a mae tenha uma gestacao tranquila, com o apoio necessério a fim de evitar
complicagdes durante e apos o parto (SOARES et al., 2017).

Outra questdo importante a ser acompanhada em mulheres que fizeram uso de
drogas durante a gestac@o, é o periodo pbs-natal ou puerpério. A vivéncia do periodo
puerperal para a mae é muitas vezes traumatica, uma vez que ela tem que lidar com
diferentes emocdes ao enfrentar a responsabilidade de cuidar do filho. Por isso, muitas
mées permanecem utilizando drogas neste periodo. Considerando que a maioria das
drogas séo transferidas para o leite materno, na situacdo em que a mae permanecer o
consumo dessas substancias apds o nascimento da crianga, os profissionais de saude
devem intervir, estimulando a abstinéncia das drogas ou a suspensao da amamentagéo, ao
se considerar o risco-beneficio do aleitamento diante da conduta materna (BRASIL, 2010).

Quanto aos aspectos psicossociais, apesar de nao ser estatisticamente significativa,
o estudo de Rocha et al., em 2016, identificou forte ligacdo do consumo de drogas com
a preexisténcia de transtornos mentais nas maes. As gestantes apresentaram nivel de
estresse elevado (24,46%), sintomas de ansiedade de moderada a intensa (40,84%) e
sintomas depressivos graves (28,8%). Além disso, a taxa de violéncia (psicolégica e/ou
fisica e/ou sexual) foi de 49,72% e 65,21% das mulheres relataram ter baixo apoio social.

Pela analise dos estudos, percebe-se que os autores corroboram que existe uma
lacuna entre essa populagcdo de mulheres gravidas usuéarias de drogas e os sistemas
de salude. Vé-se a necessidade de uma conduta mais assertiva da equipe de salde de
orientacéo, cuidado, visando estabelecer um vinculo entre os profissionais e estas méaes
(VENTURA et al., 2019).

Segundo resultados obtidos por Tamashiro et al. (2020), identificaram que a maioria
das gestantes cessaram o consumo de drogas durante a gestag¢ao gracgas a sensibilizacéo
em relacéo a saude do bebé. Isso reforca a ideia de que € importante que a equipe de saude
durante o pré-natal estimule as mulheres a utilizarem este momento para a interrupcéo
espontanea do uso de drogas. Entretanto, dos estudos analisados, apenas Tamashiro et
al. (2020) realizaram efetivamente interven¢des no sentido de estimular a cessag¢ado de
consumo de drogas entre as gestantes.

Segundo Ventura et al. (2019), um dos grandes entraves para um desfecho resolutivo
para as gravidas toxicodependentes nos sistemas de salde se da pela complexidade da

demanda que muitas vezes vai de encontro com profissionais que nao estdo capacitados
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para atendé-la, assim como a burocracia dos protocolos e a sobrecarga de trabalho
imputada aos profissionais, o que distancia cada vez mais essas mulheres altamente
vulneraveis dos servigos de salde.

Conforme descrito por Monte et al. (2017), € importante frisar que o atendimento as
gestantes dependentes de drogas € altamente complexo e que requer um preparo especial
dos profissionais de salde, especialmente aqueles que realizam o acompanhamento pré-
natal. Os profissionais devem estar livres de preconceitos e julgamentos e, devem visar
o cuidado integral da usuaria para a abstinéncia completa e permanente, levando em
consideragao suas caracteristicas individuais.

Infelizmente, pouco se acha na literatura cientifica brasileira sobre o papel do
farmacéutico na linha de cuidado para as gestantes toxicodependentes. Como profissional
que possui contato privilegiado com a comunidade, o farmacéutico tem a oportunidade
de se assumir como corresponsavel pelo bem-estar e qualidade de vida da populagéo.
Dentro de suas atribuicbes, o farmacéutico pode contribuir para a adeséo ao tratamento,
incentivar a promocao a saude para o combate ao tabagismo, alcoolismo e abuso de outras
drogas. Além de orientar sobre o efeito nocivo do uso de drogas no periodo pré-natal e,
dentro da equipe multiprofissional, qualificar a articulacdo entre os profissionais para o
enfrentamento deste grave problema de saude publica. Por isso, considera-se importante
a insercdo do farmacéutico nas instituicbes de referéncia no atendimento dos pacientes
usuarios de alcool e drogas.

51 CONSIDERAGCOES FINAIS

Como um grande problema de saude publica, sdo evidentes os riscos gerados pela
toxicodependéncia em gestantes. Apesar do grande desafio, vé-se como agdes simples
de educacédo em saude e uma abordagem qualificada para o incentivo a cessag¢ao do uso
de drogas tém impacto positivo nesse momento em que o risco para o bebé é um fator
motivador para que as futuras maes busquem tratamento e abandonem as drogas.

No ambito da literatura cientifica nacional detectou-se que ha uma baixa producéo
de estudos brasileiros sobre a toxicodependéncia em gestantes, o que pode ser atribuido
a dificuldade de captacdo dessas gestantes para a pesquisa, uma vez que o uso de
drogas é um assunto que ainda carrega estigma, por isso, muitas preferem omitir este
tipo de informagao. Consequentemente, a equipe tem que lidar com a falta de informacgéo
atualizada diante deste contexto tdo complexo, o que dificulta o desenvolvimento de
condutas dos profissionais que sejam baseadas nas melhores evidéncias cientificas. Com
isso, reconhece-se a importancia que trabalhos como este continuem sendo realizados.

Percebe-se também que, embora o manejo destes pacientes seja realizado por
equipe compostas por diversos profissionais, o papel do farmacéutico ainda é pouco citado.
Neste sentido, vé-se a oportunidade que a classe farmacéutica se insira neste contexto, que
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desempenhe o seu trabalho assistencial, e se faga necessaria a equipe multiprofissional.
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RESUMO: Este estudo identifica as
principais razdes para o0 uso incorreto
de antibidticos e descreve alternativas
que minimizem o surgimento de novas
cepas bacterianas resistentes. O presente
trabalho parte da revisdao bibliografica
da literatura sobre os mecanismos de
resisténcia bacteriana e o aumento de
cepas resistentes pelo uso abusivo de
antimicrobianos, realizada a partir de
artigos publicados nos ultimos cinco anos,

Data de aceite: 01/11/2022

nas bases de dados SciELO e PubMed.
O surgimento da resisténcia bacteriana a
antibiéticos tem um rapido avango através
do uso descontrolado e irracional de
antimicrobianos pela populagéo e também
na agropecuaria, pelo descarte em local
inadequado, ficando em contato com o meio
ambiente. Sem realizacdo de identificacdo
bacteriana e Testes de susceptibilidade
aos antimicrobianos (TSA), pode levar
ao equivoco no diagnostico, e ocorrer
prescricdo de tratamentos inadequados,
assim como a venda de medicamentos
sem o devido receituario, favorecendo ao
desenvolvimento da resisténcia bacteriana
a farmacos. Para conter o avanco da
resisténcia é essencial que a fiscalizagéo
sobre a venda de antimicrobianos
seja rigorosa, que a populacdo tenha
conscientizagdo para o uso e o descarte
adequado dos mesmos, além de que
haja investimento em pesquisa de novas
drogas e alternativas que néo estimulem a
producgéo da resisténcia a antibiticos.

PALAVRAS-CHAVE: Resisténcia a

antibiéticos, resisténcia bacteriana a
antibidticos, resisténcia bacteriana a
farmacos.

ABSTRACT: This study identifies the
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main reasons for the incorrect use of antibiotics and describes alternatives that minimize
the emergence of new resistant bacterial strains. The present work is based on a literature
review on the mechanisms of bacterial resistance and the increase of resistant strains due
to the abusive use of antimicrobials, based on articles published in the last five years, in the
SciELO and PubMed databases. The emergence of bacterial resistance to antibiotics has a
rapid advance through the uncontrolled and irrational use of antimicrobials by the population
and also in agriculture, by disposal in an inappropriate place, staying in contact with the
environment. Without performing bacterial identification and Antimicrobial Susceptibility Tests
(ATS), it can lead to misdiagnosis, and inappropriate treatments may be prescribed, as well
as the sale of medicines without the proper prescription, favoring the development of bacterial
resistance to drugs. In order to contain the advance of resistance, it is essential that the
supervision of the sale of antimicrobials is rigorous, that the population is aware of their use
and proper disposal, in addition to investing in research into new drugs and alternatives that
do not stimulate the production of antibiotic resistance.

KEYWORDS: Antibiotic resistance, bacterial antibiotic resistance, bacterial drug resistance.

INTRODUCAO

Causas da Resisténcia Bacteriana

A resisténcia bacteriana ocorre através da exposicdo aos medicamentos onde
0S microrganismos criam mecanismos adaptativos, tornando-se resistentes a acdo dos
antibiéticos, assim as bactérias ndo sdo eliminadas e nem inibidas pelos farmacos. A
resisténcia das bactérias aos antibiéticos pode ser intrinseca ou extrinseca (adquirida). Na
resisténcia intrinseca a bactéria é naturalmente resistente a acdo do antimicrobiano, ja a
resisténcia adquirida ocorre por mutacdo, ou troca de material genético por mecanismos
como a conjugacgao, transducédo e transformacédo. A troca de material genético pela
conjugacao ocorre a troca de DNA de uma bactéria para outra, através de plasmideos e
transpdsons, na conjugacgéo ocorre a transferéncia de DNA de uma bactéria doadora para
uma receptora, através do contato entre elas, mediado por um plasmideo F (fator F — fator
de fertilidade), que codifica a proteina pilina que compde o pilus sexual.

Principais espécies bacterianas associadas a Resisténcia Bacteriana

As bactérias Gram-positivas associadas a resisténcia, podemos destacar S.
aureus resistente a penicilina e S. aureus resistente a meticilina (MRSA), Enterococcus
spp resistente a vancomicina. Ja bactérias Gram-negativas, Klebsiella spp, Escherichia
coli com resisténcia aos B-lactamicos (B-lactamases de espectro ampliado ESBL),
Pseudomonas aeruginosa resistente aos B-lactamicos e carbapenemos (B-lactamases e
carbapenemases), Acinetobacter baumannii resistente a B-lactamicos.

Cocos Gram-positivos como Staphylococcus spp sao resistentes aos antimicrobianos

oxalacina, cefoxitina, clindamicina e vancomicina. A ORSA (S. aureus resistente a
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oxalacina), é resistente também a outros B-lactamicos. Staphylococcus aureus apresenta
resisténcia a penicilina G, nafcilina, Streptococcus pneumoniae com resisténcia a penicilina
G, e Enterococcus faecalis resistente a penicilina G, aminoglicosideos e vancomicina.

Os Bacilos Gram-negativos Enterobacteriaceae, Acinetobacter spp e Pseudomonas
aeruginosa, tem o principal mecanismo de resisténcia com a producao de B-lactamases.

Bactérias Gram-negativas (Cocos) como Neisseria gonorrhaeae, apresenta
resisténcia a penicilina G. Haemophilus influenzae resistente a ampicilina, Pseudomonas
aeruginosa resistente a B-lactdmicos e aminogliosideos, Enterobacteriaceae com
resisténcia a B-lactamicos e aminoglicosideos.

Micobactérias Micobacterium tuberculosis e Micobacterium avium-intracellulare

resistentes a isoniazida e rifampina.

Mecanismo de Resisténcia Bacteriana

Os principais mecanismos de resisténcia envolvidos sdo: produg¢ao de enzimas como
as B-lactamases, que hidrolizam os antibiéticos, alteragbes nas estruturas que formam
a parede celular, e a bomba que faz o efluxo dos farmacos para o meio extra celular.
Costa e Junior descreve os mecanismos bioquimicos de resisténcia bacteriana como
mecanismo enzimatico: onde as bactérias produzem enzimas que fazem a degradacao
do antimicrobiano, a produgéo de B-lactamases € o principal exemplo deste mecanismo
enzimatico, que fazem a quebra do anel B-lactdmico das penicilinas e cefalosporinas. Nas
alteragbes do sitio de acéo, ocorre a alteragéo do local onde atua determinado antibiético,
impedindo que os antimicrobianos se liguem em seus alvos, assim inibindo sua agdo. Em
relagdo a bombas de efluxo, que sédo proteinas de membrana que sédo responsaveis pelo
efluxo dos antibiéticos para o meio extracelular, que ocorrem nas bactérias Gram-positivas
e Gram-negativas, atinge todas as classes de antibioticos, sendo macrdlitos, tetraciclinas e
fluoroquinolonas os principais.

A resisténcia bacteriana € um problema de saude que tem impacto mundial, com
aumento crescente de doencas sem tratamento disponivel, prolongando o tempo de
internacdo hospitalar, onde acaba afetando a economia, e também elevando o numero
de mortes por estas infecgdes. E, a partir deste estudo identificar as principais razées
para o uso incorreto de antibi6ticos, analisar os impactos sociais e na saude e descrever
alternativas que minimizem o surgimento de novas cepas bacterianas resistentes aos
antibiéticos.

METODOLOGIA

O presente trabalho trata de um estudo de revisdo bibliografica sobre os
mecanismos de resisténcia bacteriana e o aumento de cepas resistentes pelo uso abusivo
de antimicrobianos.

O levantamento bibliografico foi realizado nas bases de dados utilizadas foram
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(SciELO) Scientific Electronic Library Online, (PubMed) Biblioteca Nacional de Medicina,
utilizando os descritores em Ciéncias da Saude (Decs): Farmacorresisténcia Bacteriana,
Resisténcia Microbiana a Medicamentos, Resisténcia a Antibi6ticos, Resisténcia Microbiana
a Antibiéticos, Resisténcia Microbiana a Drogas, Resisténcia Bacteriana a Antibiéticos,
Resisténcia Bacteriana a Drogas, Resisténcia Bacteriana a Farmacos, Resisténcia
Bacteriana a Medicamentos, Reduzir, Amenizar, Mitigar e controlar, utilizando os termos
associados e isolados. Os critérios de incluséo dos artigos sé@o publica¢des de 2016 a 2021
nos idiomas portugués, espanhol e inglés. A selecéo dos artigos foi realizada a partir dos
descritores (Decs), posteriormente aplicados os critérios de incluséo. Os artigos foram lidos

pelo titulo, resumo e posteriormente na integra.

DISCUSSAO

Resisténcia Bacteriana e seus impactos

A resisténcia a antibidticos ocorre intrinsecamente, sendo a forma natural da
bactéria desenvolver resisténcia; e extrinsecamente, considerada resisténcia adquirida que
acontece pela evolugao dos microrganismos, onde ao ter contato com os antimicrobianos
desenvolvem mecanismos de adaptacdo. Assim os antibiéticos tornam-se ineficazes em
doencas infecciosas por bactérias resistentes.

Pela rapida adaptagédo e mutagdo dos microrganismos, surgem seus mecanismos
de resisténcia como: alteracdo do sitio de ligagcdo do medicamento, a hiperexpresséo do
efluxo, inativagé@o do farmaco, sendo o principal e mais alarmante o mecanismo enzimatico
com a producdo de enzimas B-lactamases. As bactérias resistentes estdo presentes
em grande parte do meio ambiente e em todo o mundo, a nivel hospitalar e também na
comunidade.

A resisténcia bacteriana teve seu surgimento apo6s a utilizacdo mais frequente e
errOnea dos antibibticos, afetando diretamente a saude da populagéo, crescendo o nimero
de doencas sem tratamento, consequentemente aumentando o niUmero de mortes. Afeta
também a economia, sendo um problema que atinge toda a populagéo.

Muitos medicamentos sdo prescritos sem resultados de testes, e na maioria dos
casos sem a real necessidade, por esse fato é necessario que exista vigilancia sobre o uso
de antimicrobianos.

Por ser ineficiente a fiscalizacdo dos 6rgdos competentes, os antimicrobianos sao
utilizados de forma exacerbada pela populacdo e na agropecuéria, o descarte de residuos
biolégicos e agricolas sdo realizados direto no meio ambiente, facilitando o contato com as
bactérias. Todos esses fatores contribuindo e acelerando o processo de desenvolvimento
de resisténcia bacteriana. Além do impacto sobre o microbioma, onde os microrganismos
naturais do corpo humano passam a ter contato com antimicrobianos, o uso excessivo de
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antibiéticos em humanos ou na agropecuaria trazem maleficios para o0 meio ambiente,
afetando as funcdes do ecossistema aquatico e também alterando o solo, pois os antibiéticos
utilizados séo excretados diretamente na natureza.

As bactérias Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,
Acinetobacter baumanni, Pseudomonas aeruginosa e Enterobacter spp formam o grupo
ESKAPE, que tem o mais alto nivel de resisténcia a antibi6tico, representando parte das
InfecgOes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS).

O avangco do aumento de cepas resistentes tornou-se um problema muito
preocupante a nivel mundial. Conforme a OMS (Organizagdo Mundial da Saude) a cada
ano 800 mil pessoas morrem por doengas infecciosas de bactérias resistente, e estima-se
que até o ano de 2050 morrerdo 10 milhdes de pessoas por essas infecgoes.

Meios Alternativos para minimizar a Resisténcia Bacteriana

Visando conter a resisténcia bacteriana, segundo a OMS, é importante que se tenha
conhecimento sobre a mesma, que a vigilancia seja rigorosa sobre o uso dos medicamentos
e também para as infec¢des causadas por bactérias resistentes.

Os tratamentos s&o iniciados conforme a sintomatologia do paciente em infecgdes
graves, mesmo que para o diagnéstico correto seja a partir de exames laboratoriais de
sensibilidade e cultura que indicam o microrganismo em agéo, conforme os resultados
liberados, é feito a terapia adequada para combater o patégeno. E necessario o uso
racional de antibioticos, partindo da prescricdo pelo médico somente quando for infeccdo
bacteriana, pois em outros casos como de infec¢bes virais, ndo tem eficiéncia. O paciente
deve seguir as orientagdes corretamente de dose e horario, sendo fundamental para que
haja a eliminagdo completa da infec¢éo, colaborando para diminuir o desenvolvimento da
resisténcia bacteriana.

Existe o Plano Global de A¢do que tem como intuito incentivar a pesquisa de novos
medicamentos, sendo de extrema importancia e precisa de investimentos para isso, e
também estudos em terapias que ndo sejam capazes de induzir o desenvolvimento da
resisténcia. Produzindo novas drogas onde os microrganismos nao tiveram contato e ndo
desenvolveram mecanismos de resisténcia, é possivel que os antibidticos ja existentes no
mercado se tornem eficazes novamente, também diminuindo as infec¢cdes sem tratamento.

Além da pesquisa de novas terapias, um fator importante que pode frear a
resisténcia bacteriana é bloquear a mutagénese, onde em alguns microrganismos,
quando ocorre a mutagéo genética, desenvolvem a resisténcia. Outro método é o uso de
bacteri6fagos, virus que infectam as bactérias e produzem a morte celular, sendo eficaz
em ABR ESKAPE, Streptococcus, Proteus, Salmonella, Shigella, Serratia, Campylobacter,
Listeriae, Yersinia, conforme estudos sobre a terapia de phage. Aterapia phage (coquetéis)
¢ utilizada juntamente com os antibi6ticos ou quando eles néo séo eficazes contra infecbes
resistentes, sdo selecionados o0s phages com baixissimo nivel de resisténcia bacteriana.
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Em estudos ja realizados, demonstram que o uso da tecnologia de nanoparticulas
pode ser eficaz na redugdo da resisténcia bacteriana. Apesar de ter algumas limitacdes
de baixa estabilidade, os peptideos antimicrobianos podem ser uma possibilidade de
tratamento contra bactérias resistentes, sdo moléculas de aminoacidos capazes de causar
a morte celular, e ndo tem propensao a estimular o desenvolvimento da resisténcia.

Perfil do uso de antimicrobianos

Um dos fatores responsaveis pelo aumento da resisténcia bacteriana, conforme
descrito na literatura, é o uso indiscriminado de medicamentos. Mesmo havendo leis que
proibam a venda de antimicrobianos sem a devida prescricao médica, falta uma fiscalizagédo
efetiva, pois a venda sem o receituario é expressiva.

A realizagdo da identificacdo bacteriana e Testes de Susceptibilidade aos
Antimicrobianos (TSA) sé&o fundamentais para nortear o tratamento adequado.

A utilizacdo de medicamentos sem orientagcdo médica é uma realidade da populagéo
e a utilizagdo de farmacos indicados por pessoas sem conhecimento prévio também é uma
realidade.

No tratamento com antibioticos, a fim de que o farmaco cumpra efetivamente seu
mecanismo de a¢do para a eliminagdo completa da infeccdo bacteriana € imprescindivel o
uso correto do medicamento, como dose e horario prescrito pelo médico. Antimicrobianos
sdo medicamentos capazes de combater infe¢cdes bacterianas, sendo eles bactericidas
onde eliminam a bactéria, ou bacteriostatico inibindo a multiplicagdo do microrganismo.
Outro fator que colabora para o surgimento de cepas resistentes é o descarte incorreto de
medicamentos.

CONSIDERAGCOES FINAIS

O trabalho possibilitou identificar as principais razdes para o uso incorreto de
antibi6ticos podendo ser observado que mesmo a populacao relatando que tem conhecimento
sobre a finalidade de antimicrobianos, ainda falta conscientizacdo em relagéo ao uso. Nao
ha fiscalizacdo efetiva sobre a venda de medicamentos sem prescricéo, facilitando o uso
descontrolado de antibiéticos, esse sendo um dos fatores responsaveis para o surgimento
da resisténcia. E visto também que a prescricdo de antibioticos ocorre na maioria dos
casos sem a realizacdo de exames para o diagnoéstico, podendo assim contribuir para
o desenvolvimento de cepas resistentes, além disso a deficiéncia do sistema de salude
e algumas pessoas ndo terem a acesso a consulta médica, pode levar a tratamentos
inadequados.

Outro motivo avaliado que leva ao rapido avango do surgimento de cepas resistentes,
€ o descarte incorreto de medicamentos, em que a populagdo descarta no lixo comum, ou
nao sabem onde descartar, assim os antimicrobianos entram em contato direto com a
natureza.
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Ainda neste trabalho percebe-se que o uso de antimicrobianos na agropecuaria
também favorece esse processo, assim como o uso irracional e frequente em humanos,
com prescrigdes desnecessarias, como em casos de infeccdes virais, sendo prejudicial ao
solo e a o ecossistema aquatico.

E necessario ter o entendimento da resisténcia bacteriana, para tentar frear o seu
desenvolvimento, assim como vigilancia sobre o uso adequado e controlado dos antibibticos
pela populagdo e que exista aplicacdo de recursos na ciéncia para a pesquisa de novos
farmacos, assim como descobertas de alternativas que sejam menos sujeitas a producéo
de cepas resistentes.

Minimizando a evolugao da resisténcia bacteriana, diminuira o nUmero de pessoas
com doencas causadas por bactérias resistentes, resultando na redugdo da taxa da
mortalidade relacionada a infeccdes por bactérias resistentes.
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RESUMO: Segundo a Organizagdo Mundial
de Saude, estima-se que 180 milhdes de
pessoas sdo portadoras de diabetes no
mundo. Com perfil crescente este numero
pode dobrar até 2030. No Brasil existem
cerca de 11,3 milhdes de pessoas com
diabetes, podendo atingir 23,3 milhdes
até o ano de 2040. Estudos demonstram
que, 85% de amputagcdes dos membros
inferiores foram causadas por falta de
adesdo de pacientes aos programas de
educacdo em saude, autocuidado e a nao
procura por acompanhamento. Sendo que,
esta realidade pode ser mudada reduzindo

Data de aceite: 01/11/2022

em 50% os casos de amputag¢des por meio
do estrito acompanhamento e rigoroso
controle glicémico. O farmacéutico assume
papel importante ndo somente no uso de
medicamentos para o controle glicémico
com finalidade de prevenir lesdes e
garantir adesdo a terapia medicamentoso,
como também na prestacdo de servigos
para monitoracdo da eficacia destes
medicamentos, na inspegdo dos pés e na
realizacdo de pequenos curativos quando
0 paciente apresentar lesdes. Portanto, o
objetivo deste artigo é propor um protocolo
de acompanhamento farmacéutico ao
portador de pé diabético, visando a
prevengdo de amputagdes. O conteldo
foi elaborado apds revisdo descritiva da
literatura para investigar a temética sobre
a conduta da equipe em salude no paciente
portador de Diabetes Mellitus e sobre a
importancia da atencdo farmacéutica na
prevencao do surgimento de Ulceras e no
acompanhamento da glicemia. O propdsito
da avaliacdo e sugestdo dos protocolos
de acompanhamento ao paciente portador
de Diabetes Mellitus foi alcancado, sendo
relevantes, principalmente, pela auséncia
de protocolos na literatura voltadas a
atencdo farmacéutica. A implementacéo
desses protocolos para acompanhamento
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farmacéutico em pacientes diabéticos auxilia no acompanhamento de lesées nos membros
inferiores que podem resultar em amputacgées, podendo ser considerada como um instrumento
capaz de prevenir e melhorar a qualidade de vida dos pacientes no contexto das atividades
educativas.

PALAVRAS-CHAVE: Amputagdes; acompanhamento farmacoterapéutico;controle glicémico.

PHARMACEUTICAL ATTENTION IN PREVENTION OF THE DIABETIC FOOT

ABSTRACT: According to the World Health Organization, it is estimated that 180 million
people have diabetes in the world, with a growing profile this number could double by 2030.
In Brazil there are about 11.3 million people with diabetes, reaching 23.3 million. million by the
year 2040. Studies show that 85% of lower limb amputations were caused by patients’ lack
of adherence to health education programs, self-care and not seeking follow-up. This reality
can be changed by reducing the number of amputations by 50% through strict monitoring
and strict glycemic control. The pharmacist plays an important role not only in the use of
medications for glycemic control in order to prevent injuries and ensure adherence to drug
therapy, but also in the provision of services to monitor the effectiveness of these medications,
inspect the feet and perform small dressings. when the patient has injuries. Therefore, the
objective of this article is to propose a pharmaceutical follow-up protocol for diabetic foot
patients, aiming to prevent amputations. The content was prepared after a descriptive review
of the literature to investigate the issue of the conduct of the health team in patients with
Diabetes Mellitus and the importance of pharmaceutical care in preventing the appearance
of ulcers and monitoring blood glucose.The purpose of evaluating and suggesting follow-up
protocols for patients with Diabetes Mellitus was achieved, being relevant, mainly, due to the
absence of protocols in the literature focused on pharmaceutical care. The implementation
of these protocols for pharmaceutical monitoring in diabetic patients helps in the monitoring
of injuries in the lower limbs that can result in amputations, and can be considered as an
instrument capable of preventing and improving the quality of life of patients in the context of
educational activities.

KEYWORDS: Amputations; pharmacotherapeutic monitoring; glycemic control.

11 INTRODUGAO

Segundo a Organiza¢do Mundial de Saude, estima-se que 180 milhdes de pessoas
séo portadoras de diabetes no mundo, podendo este nimero dobrar até 2030. No Brasil
existem cerca de 11,3 milhdes de pessoas com diabetes com chances de alcangar 23,3
milhdes até o ano de 2040. (ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE, 2021).

O Diabetes Mellitus (DM) é caracterizado por uma sindrome clinica heterogénea
marcada por desequilibrios metabolicos do sistema endécrino, que impossibilita a
homeostase metabdlica do ser humano. Tais desequilibrios s&o marcados por deficiéncia
insulinica absoluta ou relativa, que gera transtornos significativos no metabolismo
dos carboidratos, lipideos e proteinas do organismo, essas anormalidades geram o
aparecimento de sinais e sintomas tipicos da sindrome diabética, como: polilria, polidipsia,
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polifagia e perda de peso repentina. (MALTA. et al, 2019).

O DM é classificado de acordo com a etiologia do paciente, podendo ser causada por
fatores genéticos e biolégicos. DM | esta classificado em doengas autoimunes de heranca
poligénica caracterizadas pela destruicdo das células beta pancreéticas resultando em
deficiéncia da producgéao de insulina.Enquanto o DM Il est& associado a fatores como idade
e estilo de vida (American Diabetes Association, 2019). Segundo a International Diabetes
Federation, o Brasil ocupa o terceiro lugar no ranking de prevaléncia de DM | enquanto o
DM Il representa 90 a 95% dos casos de DM. (SEABRA,2019).

Segundo estudos, 85% de amputacées dos membros inferiores foram causadas
por falta de adeséo de pacientes aos programas de educacédo em saude, autocuidado e a
néo procura por acompanhamento. Sendo que, esta realidade pode ser mudada reduzindo
em 50% o0s casos de amputacdes através estrito acompanhamento da saude e rigoroso
controle glicémico. (FERREIRA, 2020).

A prevencao de exposi¢cao a complicagbes do diabetes inicia com um rigoroso
controle glicémico, voltada principalmente para evitar a descompensacéao da glicemia e
consequentemente afetar a deficiéncia no processo de cicatrizagdo o que pode resultar
em ulceragbes nos pés. Desta forma é recomendada a avaliagdo regular dos membros
inferiores sendo que, aqueles pacientes com baixo risco de possuir pé diabético devem
realizar avaliacdo anual enquanto, os que possuem fatores de risco, realizar avaliacéo
semanal. (DE FARIAS, 2020).

Portanto, o objetivo do presente trabalho € propor um protocolo de acompanhamento
farmacéutico ao portador de pé diabético, visando a prevencdo de amputacbes. Para
confecgdo dos protocolos, utilizou-se o software Microsoft word 2012®. O fluxograma
gerado foi elaborado apéds revisao descritiva da literatura para investigar a teméatica sobre
a conduta da equipe em satde como paciente portador de DM e a importancia da atengéo
farmacéutica na prevencgéo do surgimento de Ulceras e no acompanhamento da glicemia.
As palavras-chave e operadores booleanos usados foram pharmaceutical care AND
pharmaceutical attention AND diabetic foot OR foot ulcerations AND Diabetes Mellitus AND
vascular problems. Os fluxogramas seguiram informagbes adaptadas do “Consenso no
Tratamento e Prevenc¢édo do Pé Diabético, 2020.”

2|1 DESENVOLVIMENTO

2.1 Pé diabético

O pé diabético é caracterizado como conjunto de altera¢des neurolégicas, vasculares
de natureza clinica de forma que, 65% sao de origem neuropatica e 35% neuro-isquémica,
com prévio traumatismo que desencadeiam ulceragdes no pé, devido a neuropatia diabética
(ND). (SANTOS,2022).
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A neuropatia diabética afeta 50% dos pacientes que apresentam diabetes mellitus
e possuem mais de 60 anos. Estima-se que 15% dos pacientes com DM | ou DM Il
desenvolverdo lesbes no pé durante a vida. Tais lesdes sdo mais frequentes no sexo
masculino e a maioria apresenta obesidade, comorbidades e histérico familiar de DM, além,
de serem recorrentes quando nédo tratadas de maneira efetiva. Estudos demonstram que
a prevaléncia de Ulceras nos membros inferiores afeta 10% dos pacientes e cerca de 40%
a 60% das amputacdes nao traumaticas ocorre nos pacientes diabéticos sendo que 85%
foram precedidas dessas ulceragdes. (FERREIRA, 2020).

A fisiopatologia envolvida no pé diabético &€ observada através dos efeitos da
neuropatia isquémica (PAD) derivada da degeneracdo dos axdnios e da infec¢cao que possui
tendéncia polimicrobiana. Isso ocorre, ja que no extrato cdrneo da pele existe uma densa
flora microbiana que apresenta predisposicao ambiental nos espacos interdigitais dos pés
calcados, sendo associadas a infecgdes por bactérias gram-negativas. (SILVA,2022).

Neste processo, quanto menos mielina revestir estes axdnios mais o paciente estara
sujeito a lesdes profundas, como as fibras do sistema nervoso autbnomo séo amielinicas,
gera um de seus primeiros sinais nos pés, ou seja, todas as fibras nervosas sendo elas
grossas fibras mielinicas somaticas ou do sistema autbnomo séo atingidas, porém, em
tempos diferentes, onde as pequenas fibras amielinicas do sistema simpatico se degeneram
primeiro, causando supuracoes profundas nos pés. (REIS,2011).

Segundo o Grupo de Trabalho Internacional Sobre Pé Diabético do ano de 2021, as
manifestacdes fisicas sdo percebidas ao exame fisico por rubor postural do pé, além de
palidez na elevagcao dos membros inferiores do paciente, o pé apresenta-se frio a palpacéo
e pode ocorrer a falta dos pulsos tibiais posterior e pedioso dorsal.

2.2 Perfil do paciente portador de pé diabético

Ao caracterizar o perfil dos pacientes portadores de DM que desencadearam pé
diabético € muito mais comum entre os portadores de DM IlI. A justificativa para este perfil
€ que estes pacientes manifestam a doenca apds a juventude, e acabam por ignorar os
cuidados fundamentais relacionados ao estilo de vida e controle glicémico. Além disso,
a maioria dos pacientes relatam possuir histérico familiar de DM. Porém, é importante
salientar que qualquer paciente portador de DM do tipo | ou Il esta suscetivel a desenvolver
ulceragdes nos pés. (OROSCO,2019).

De acordo com dados da Pesquisa Nacional de Saude (PNS), 47% dos pacientes
diabéticos referem ter acesso a assisténcia médica, em unidades basicas de saude (UBS)
e 29% realizam acompanhamento privado ou particular. Portanto, através desses dados
é perceptivel que o alcance econdmico dos pacientes impossibilita o custeio particular a
especialistas bem como da adeséo de itens fundamentais para prevengéo de Ulceras nos
pés. (INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2014).

Estudos demostram que os pacientes portadores de DM que n&o realizaram o
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autocuidado com os pés, como avaliagéo diaria e acompanhamento frequente, hidratacéo,
corte correto das unhas, higiene adequada, secagem dos espacos interdigitais e utilizacéo
de sapatos adequados, além de desconhecerem o termo “pé diabético” sofreram
amputacdes dos membros inferiores com maior frequéncia. (LIMA, 2022).

2.3 Como previnir o pé diabético

A prevencdo de exposicao a complicacbes do diabetes inicia com um rigoroso
controle glicémico, voltada principalmente para evitar a descompensagéo da glicemia e
consequentemente afetar a deficiéncia no processo de cicatrizagdo o que pode resultar
em ulceragdes nos pés, desta forma é recomendada a avaliagcdo regular dos membros
inferiores sendo que, aqueles pacientes com baixo risco de possuir pé diabético devem
realizar avaliagdo anual enquanto, os que possuem fatores de risco, realizar avaliagcdo
semanal. A inspecédo dos pés deve ser acompanhada pelos profissionais de saude para
garantir efetividade da avaliagéo, além, de protocolar e acompanhar a evolugao do paciente.
(DE FARIAS, 2020).

A vista disso, conhecer os fatores relacionadas as agées de prevencédo das Ulceras
nos pés nos pacientes portadores de DM, sé&o capazes de conduzir mudangas nas praticas
assistenciais nos servicos de salde de diferentes niveis de atengdo, do mesmo modo que,
reconsiderar um nivel de assisténcia mais eficaz, identificando os pacientes e regides de
maior vulnerabilidade, visando a prevengédo de complicagoes. (FERNANDES, 2020).

2.4 Papel do farmacéutico na atencao ao paciente portador de pé diabético

A atencdo Farmacéutica (AF) ao paciente portador de pé diabético esta voltada
primordialmente ao controle glicémico. No entanto, a atencdo farmacéutica € a pratica
que prioriza a orientacdo e o acompanhamento farmacoterapéutico. E a relagéo direta
entre o farmacéutico e o paciente, sendo responsavel por implementar estratégias para a
promogao do uso racional de medicamentos, bem como pela repercusséo financeira que o
medicamento representa para o servico de salde e populagéo. O trabalho do Farmacéutico
na AF é fundamental e é realizada em diversas areas de servigos de saude. (STORPITIS,
2008).

O farmacéutico, neste aspecto, assume papel importante ndo somente voltado ao
medicamento, como também na prestagdo de servicos para monitoragdo glicémica, na
inspecao dos pés e na realizacdo de pequenos curativos quando o paciente apresentar
lesbes. Além, de tragar um acompanhamento farmacoterapéutico, o profissional pode, ainda,
prescrever medicamentos isentos de prescricao (MIP’s) para alivio de dores, desconfortos
e inchagos, acompanhamento da farmacoterapia, além de realizar acompanhamento da
pressao arterial e das medidas antropométricas, fatores que podem indicar risco de lesbes
nos pés. (BALTAR, 2021).

A AF esta pautada em 3 etapas sendo que a primeira é constituida pela analise
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das queixas do paciente, a segunda etapa € promover a intervencdo no tratamento
farmacoldgico, baseadas em orientacdes e acbes que visam adesdo ao tratamento e,
por ultimo, o acompanhamento da terapia para avaliar os resultados obtidos. Portanto,
€ possivel exercer o controle da patologia por acbes de educagdo e acompanhamento
em diabetes, para que contribua com o aprendizado dos pacientes, ja que por meio do
conhecimento sobre doenca viabiliza-se o autocuidado e o controle de glicemia evitando

assim complicagdes macro vasculares e microvasculares. (NERI, 2021).

31 RESULTADOS

Partindo do pressuposto da importancia da atencéo farmacéutica ao paciente na
prevencao do pé diabético, se faz importante determinar o grau da lesdo para tragar um
progndstico preciso e efetivo, afim de aumentar a ades&o ao tratamento e previr a incidéncia
de Ulceras nos pés. Foram elaborados dois fluxogramas norteadores, um que indica a
identificacdo e tipos de coberturas adequadas aos curativos de acordo com a classificagao
da lesdo conforme a figura 1, e outro que reflete ao manejo para o controle rigoroso da
glicemia conforme os dados da figura 2.

Os resultados apresentados evidenciam a importancia do papel desempenhado
pelo farmacéutico na promog¢do a saude e prevencdo do pé diabético, através do
manejo demonstrados nos fluxogramas 1 e 2. Tal atuacdo farmacéutica baseia-se no
desenvolvimento de atividades como acompanhamento farmacoterapéutico, prescricao
dos MIPs, realizacdo de pequenos curativos, monitoramento da glicemia e avaliacao de
problemas relacionados ao medicamento (PRM’s.). Além disso, deve-se participar de
discussoes terapéuticas multiprofissionais e da orientagdo do paciente quanto aos efeitos
benéficos da terapia medicamentosa frente ao paciente portador de DM.

As avaliagdes das lesdes do pé surgiram da necessidade de direcionamento para o
tratamento e identificacdo da evolugao do quadro. Sendo que, a classificagdo mais utilizada
foi escrita por Meggitt em 1976 e difundida por Wagner em 1981. A complexidade das
lesbes, sdo classificadas de acordo com as caracteristicas apontadas na avaliagdo que
podem ser dos tipos: neuropaticas onde ha predominio de pele desidratada com fissuras
e rachaduras, isquémicas com presenca de tecidos desvitalizados, infecciosas em que a
lesdo manifesta umidade excessiva e lesdes por traumas. E importante saber diferenciar
o tipo de leséo para indicar o curativo mais adequado afim de alcancar a cura da leséo.
(SILVA,2020).

A avaliacéo clinica prestada na atencéo farmacéutica tem por objetivo descrever o
aspecto, tamanho, caracteristica e gravidade da lesédo ja que grande parte das lesdes dos
diabéticos apresentam convergéncias, a figura 1 demonstra medidas de prevencéo do pé
diabético.
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Figura 1: Fluxograma de atencao farmacéutica na prevencéo do pé diabético

Fonte: Proprios autores.

fisicas séo okl

Manter o
autocuidada

Seguir protocale

O controle glicémico deficiente é uma das causas de complica¢des cronicas do

diabetes, incluindo o pé diabético. Portanto, tal controle &€ um fator essencial na prevencéao

do pé diabético vez que através dele é possivel mapear precocemente a deteccédo do

tratamento oportuno de manifestagdes clinicas que podem evitar complica¢des, conforme
os dados da figura 2. (VICENTIN,2020).
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Atengdo farmacéutica no contrele glicémico
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zalide com foco no controle glicimico.

Figura 2: Fluxograma Atencéo farmacéutica no controle glicémico.

Fonte: Proprios autores.

O uso de antidiabéticos orais demanda atencédo especial nas orientacdes ao
paciente afim de aumentar a adesdo ao tratamento. Outros fatores devem ser levados
em consideragdo para a garantia da absorcdo do principio ativo pelo usuario como o
horéario correto de administragdo do medicamento afim de evitar efeitos colaterais. Essas
orientagbes sao ilustradas no quadro 1 e sdo fatores determinantes para o alcance do

controle glicémico e a adesao ao tratamento. (FRANCO, 2020).
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Classe Mecanismo de Principais efeitos Conduta Interac6es com
medicamentosa acao colaterais outras drogas
Sulfonilureias Estimulagcao Aumento de peso | Recomendar Corticosteroides,
endogena de administragcdo diuréticos
insulina por células antes das tiazidicos,
beta pancreaticas. refeicbes Horménios
tireoidianos
Biguanidas Ativacéo da Efeitos Recomendar Quando
enzima AMPK gastrintestinais administracao administrado com
e reducgéo da como diarreia, mal | junto com o sulfonilureia ou
producao hepatica | estar gastrico e dor | alimento insulina
de glicose. abdominal
Pioglitazona ligam-se ao Inchaco Aumentar ingestdo | Atorvastatina,
receptor PPAR-y. hidrica Erva de Séo Joao,
Topiramato

Condigcbes para armazenamento dos comprimidos: Guardar em local fresco e seco, evitando armazenar
na cozinha, principalmente proximo de fornos e fogao e no banheiro.

Quadro 1: Protocolo de controle glicémico para aumento de adesdo em pacientes em uso de
antidiabéticos orais.

Fonte: Proprios autores.

O quadro 2 representa o protocolo para controle glicémico em paciente de
insulinoterapia pois o controle glicémico e o correto uso sdo excepcionalmente importantes
porque a variabilidade glicémica correspondera a graves complicagbes macro e
microvasculares que podem acarretar em amputagdes. Outro fator a ser considerado é
quanto ao armazenamento da insulina que deve ser sob refrigeracdo na gaveta de legumes
por exemplo, e nunca ser armazenada na porta, congelador ou proximas a parede da
geladeira, para ndo correr risco de congelamento e consequentemente a perda de efeito
terapéutico (MENDES,2022).

Tipo | Tempo de inicio da agéo Hora de aplicacao
Bolus
Ultrarrapida 10-15 minutos Antes das refeicoes
Répida 30 minutos (Aj;i;n:gfizti;%;r;eia hora antes
Basal
Acéo intermediaria 1-3 horas Aplicar antes de dormir
Longa duragéo 1-4 horas Aplicar antes de dormir
Pré mistura
Pré -mistura regular 10- 15 minutos 30 minutos antes das refei¢coes
Pré -mistura anéloga 1-3 horas 15 minutos antes das refeicdes
Orientacdes para armazenamento correto da insulina
Forma de apresentacéo da insulina Temperatura c°®
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Insulina lacrada

Sob refrigeracao, entre 2 e 8°C (temperatura da
gaveta de legumes da geladeira por exemplo).

Frasco

Sob refrigeracao, entre 2 e 8°C (temperatura da
gaveta de legumes da geladeira por exemplo).

Caneta recarregavel contendo refil em uso

Temperatura ambiente até 30°C

Caneta descartavel em uso

Temperatura ambiente até 30°C

local.

Orientar o paciente a realizar rodizio do local de aplicagdo para evitar lesdes e facilitar a cicatrizagcdo

Quadro 2: Protocolo 2 Utilizagdo da insulina e armazenamento para paciente em insulinoterapia.

Fonte: Proprios autores.

O quadro 3 traz orientagdes acerca do aumento da adeséo da farmacologia. A baixa

adeséao ao tratamento farmacol6gico compromete o controle do diabetes o que favorece o

aparecimento de lesbes e complicacées. Examinar a relagcdo entre adeséo e tratamento

farmacologico de DM pelo farmacéutico auxilia a promoc¢ao do melhor controle glicémico e

adesdo ao tratamento além da percepgéo de fatores que possam estar impossibilitando a
adequada terapia. (SANTOS,2020).

Questionamentos ao
paciente

Avaliacao de
conduta

Tomada de decisao do farmacéutico

Paciente utiliza
farmacoterapia
necessaria? Tém
apresentado sinais e

Avaliar os
medicamentos e as
vias de administracao,
e as queixas do

Listar todos os medicamentos utilizados pelo
paciente;

Prescrever e iniciar tratamento medicamentoso
para sintomas nao tratados;

sintomas? paciente. Buscar a causa raiz da dificuldade do acesso aos
medicamentos;
Iniciar farmacoterapia preventiva para redugéo de
risco do paciente, se necessario.

O paciente utiliza Avaliar os Suspender o0 uso de medicamentos sem indicagcao

farmacoterapia medicamentos clinica valida;

desnecessaria? desnecessarios Suspender medicamento em uso para um

usados pelo paciente

problema de saide que poderia ser resolvido com
medidas nao farmacologicas;

Educar pacientes sobre medidas ndo
farmacologicas

Os resultados dos
exames apresentam
inefetividade da
farmacoterapia?

Avaliar as condicoes
de armazenamentos
dos medicamentos
feitos pelo paciente;
Questionar horario
de administracao e
a forma como ela
ocorre.

Modificar horéario da administragéo do
medicamento e manter avaliacdo do paciente;
Se houver interagdo medicamento-medicamento
redigir encaminhamento para endocrinologista
com os resultados obtidos;

Interagéo medicamento- alimento, recomendar
a ingesta do alimento uma hora apos a
administragdo do medicamento ou duas horas
antes a administracéo da droga
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O paciente queixa Avaliar se o paciente | Se for constatado interagdo medicamentosa

de efeitos adversos ndo esta aderindo em que o efeito do medicamento esta sendo
recorrentes? apropriadamente aumentado, encaminhar a equipe médica;
o tratamento Se o paciente esta recebendo uma dose muito
medicamentoso por alta, realizar o ajuste de dose e manter avaliacao
apresentar efeitos do paciente;
adversos O paciente apresenta dificuldade para se lembrar
de tomar os medicamentos sugerir uso de
despertadores;

O paciente que optou por ndo tomar os
medicamentos, realizar educacéo em saude
elucidando a importancia do uso, sugerir que o
paciente tome 0 medicamento durante a consulta
farmacéutica

Quadro 03: Protocolo 3 de orientagbes para aumento da adesao ao tratamento farmacologico.

Fonte: Préprios autores.

41 CONCLUSOES

O prop6sito da avaliagado e sugestéo dos protocolos de acompanhamento ao paciente
portador de Diabetes Mellitus foi alcangado, e admite maior relevancia pela auséncia de
protocolos na literatura voltadas a atencéo farmacéutica. A implementacao de protocolos
para acompanhamento farmacéutico em pacientes diabéticos auxilia no acompanhamento
de lesbes nos membros inferiores que podem resultar em amputagbes. Desse modo,
tais protocolos podem ser considerados no contexto das atividades educativas como um
instrumento capaz de prevenir e melhorar a qualidade de vida dos pacientes. Acredita-se
que o uso deste material como apoio para os farmacéuticos facilitara a tomada de deciséo
garantindo que a integridade dos membros inferiores seja mantida.
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