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RESUMO

A interacdo medicamentosa potencial (IMP) ocorre quando um medicamento modifica a intensidade dos
efeitos farmacolégicos de outro, aumentando ou diminuindo o resultado esperado da farmacoterapia,
sendo sua ocorréncia mais frequente na presenca de polifarméacia. Este estudo teve como objetivo
avaliar a presenca de polifarmacia e IMP em prescri¢des de pacientes, acompanhados por farmacéuticos
clinicos, internados em Unidade de Terapia Intensiva. Trata-se de um estudo transversal, descritivo,
realizado em hospital publico de referéncia regional com coleta referente ao periodo de julho a dezembro
de 2019. Foram analisadas 102 prescrigbes, com um total de 1717 medicamentos, média de 16,8
medicamentos por prescricdo. Observou-se 100% de polifarmécia, sendo 97,1% polifarméacia excessiva.
Identificou-se 913 IMP, apresentando uma mediana de 7 IMP por prescricdo. Quanto aos farmacos de
maior frequéncia em IMP prevaleceram os subgrupos Fenilpiperidina 11,2%, Benzodiazepina 11%,
Propulsivos 10,6% e Insulinas e andlogos para injecdo, agdo rapida 6,9%, com envolvimento dos
seguintes farmacos: Fentanila, Midazolam, Metoclopramida e Insulina Regular Humana. No que diz
respeito as caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos pacientes, houve predominio de sexo
masculino (52,5%), com idade > 60 anos (55,4%), raca parda (94,0%). Com relacdo a comorbidades
prevaleceu a Hipertensao Arterial Sistémica (67, 8%) e Diabetes Mellitus (39,0%). Foi possivel identificar
um grande numero de medicamentos prescritos, com presenca da polifarmacia excessiva e uma
frequéncia elevada de IMP, isso mostra que monitorar 0os pacientes em UTI é importante e necessario, e
deve ser realizado por equipe multiprofissional, com inclusdo do Farmacéutico clinico.

PALAVRAS-CHAVE: Polimedicacgédo. Prescricdo de Medicamentos. Interacbes Medicamentosas

ABSTRACT

Potential drug interaction (PMI) occurs when one drug modifies the intensity of the pharmacological
effects of another, increasing or decreasing the expected result of pharmacotherapy, and its occurrence is
more frequent in the presence of polypharmacy. This study aimed to evaluate the presence of
polypharmacy and IMP in prescriptions for patients, accompanied by clinical pharmacists, admitted to the
Intensive Care Unit. This is a cross-sectional, descriptive study, carried out in a public hospital of regional
reference, with collection for the period from July to December 2019. 102 prescriptions were analyzed,
with a total of 1717 medications, an average of 16.8 prescription drugs. 100% polypharmacy was
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observed, with 97.1% being excessive polypharmacy. 913 IMPs were identified, with a median of 7 IMPs
per prescription. As for the most frequent drugs in IMP, the subgroups were 11.2% Phenylpiperidine, 11%
Benzodiazepine, 10.6% Propulsives and Insulins and analogues for injection, fast action 6.9%, with
involvement of the following drugs: Fentanyl, Midazolam, Metoclopramide and Human Regular Insulin.
With regard to sociodemographic and clinical characteristics of patients, there was a predominance of
males (52.5%), aged > 60 years (55.4%), and mixed race (94.0%). Regarding comorbidities, Systemic
Arterial Hypertension (67.8%) and Diabetes Mellitus (39.0%) prevailed. It was possible to identify a large
number of prescription drugs, with the presence of excessive polypharmacy and a high frequency of IMP,
which shows that monitoring patients in the ICU is important and necessary, and should be performed by
a multidisciplinary team, including the clinical pharmacist.

KEYWORDS: Polypharmacy. Drug Prescriptions. Drug Interactions

INTRODUCAO

Nas Ultimas décadas a preocupa¢édo com a seguranca no uso dos medicamentos e a prevencao
de interacdes medicamentosas (IM) na saude dos pacientes tem despertado muita atencdo dos
pesquisadores?®. Isso porque na pratica clinica, o uso de varios medicamentos como medida de suporte
terapéutico para tentar reestabelecer o equilibrio fisiolégico é comum no tratamento de vérias doencgas, 0
gue expde o0s pacientes a varios problemas relacionados a medicamentos (PRM), como por exemplo, as
IM2.

A IM é uma a situacéo clinica que causa modificagdo, aumento ou diminui¢cdo do efeito de um
farmaco diante de seu uso concomitante com outro medicamento, o que gera um desfecho terapéutico
diferente daquele observado quando se administra apenas o medicamento isolado®. As IM sé&o
classificadas como potenciais, quando um medicamento apresenta a probabilidade de modificar a
intensidade dos resultados farmacoldgicos de outro, e reais, quando se tem uma comprovacgao a partir
da alteracéo clinica provocada pela acdo de um farmaco sobre o outro?.

Existem alguns fatores que contribuem para a ocorréncia das IM, dentre elas temos o nimero de
medicamentos prescritos, a duracdo da internacdo do paciente, a farmacoterapia, idade do paciente,
estagio da doenca, nimero de prescritores que o visitam o paciente, falta de conhecimento em relagdo
as IM, e a falta de acompanhamento farmacéutico diario das interagdes. Esses fatores provocam um
impacto negativo na seguranca do paciente, uma vez que, elevam os custos de internamento e
prolongam tempo de tratamento e aumentam a taxa de mortalidade?.

A IM é bastante comum no ambiente hospitalar, pois os pacientes sédo submetidos rotineiramente
a préaticas como infusdo continua de drogas vasoativas, e administracdo intermitente e essencial de
outros farmacos?*. Em estudo de revisdo sistematica, foi observado que em 3.150 pacientes em unidade
de terapia intensiva (UTI), 63% eram expostos a pelo menos uma interagdo medicamentosa potencial
(IMP)5. As IM sdo frequentes na UTI, pois devido ao quadro clinico instavel dos pacientes, esses
apresentam absorgdo prejudicada, menor capacidade de eliminacdo do farmaco, diminuigdo da funcéo
renal e hepética e necessidade de polifarméacia®.
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A polifarméacia é definida como o uso concomitante de varios medicamentos, normalmente
usando como critério valores de cinco ou mais farmacos. Embora esse valor seja o mais usado, existem
diversas determina¢bes numéricas para a polifarméacia, que varia de dois a onze medicamentos e dez ou
mais medicamentos, sendo nesse Ultimo caso considerado por alguns autores como uma polifarmacia
excessiva’.

Nesse contexto, percebe-se que ha necessidade de acdes colaborativas de profissionais
farmacéuticos junto a equipe multiprofissional nas UTI para avaliar as prescricbes e acompanhar os
pacientes a beira leito, fazendo interven¢fes e monitorando manifestacdes clinicas das IM, mostrando os
riscos e beneficios da farmacoterapia no paciente critico, de forma a contribuir para um tratamento
farmacoldgico apropriado, efetivo e seguro?2.

Dessa forma, o objetivo desse estudo foi avaliar a presenga de polifarmécia e interacdes
medicamentosas potenciais em prescricdes de pacientes, acompanhados por farmacéuticos clinicos,

internados em unidades de terapia intensiva.

METODOLOGIA
Tipo de estudo e local da pesquisa

Trata-se de um estudo observacional, transversal, descritivo com abordagem qualitativa. As
informacdes utilizadas para este estudo foram extraidas do banco de dados da pesquisa “Cuidado
Farmacéutico: avaliagdo do uso de medicamentos em um hospital regional”.

O estudo foi realizado em um hospital pablico localizado em um municipio na regido Sudoeste da
Bahia, que possui perfil de hospital porta-aberta de média e alta complexidade, tendo como principal foco
o atendimento as Urgéncias e Emergéncias, e também referéncia em cirurgias ortopédicas. Possui 275
leitos, dentre os quais 29 sdo de UTI. Atualmente o hospital conta com 39 leitos para internamento
intensivo, distribuidos em 4 UTI. Destes, 19 séo direcionados para tratamento de pacientes com COVID-
19, 10 a pacientes cirtrgicos, 10 a pacientes com outras comorbidades. Atende a populagdo de 26
municipios, sendo referéncia na regido da Base Regional de Salde Sul. Realiza atendimento em
urgéncia e emergéncia, com classificacdo de risco de acordo com o protocolo estadual (azul, verde,
amarelo e vermelho)® e também em clinica médica, neurologia clinica e cirGrgica, cirurgia geral e

ortopedia, pediatria (urgéncia e emergéncia e enfermaria) e psiquiatria.

Coleta de dados

Os dados foram coletados por meio do preenchimento de formulario préprio elaborado para a
pesquisa, tendo como fonte o prontuario do paciente. Foi realizado um teste piloto com o instrumento de
coleta, no qual foram avaliados prontuarios de dez pacientes, que nédo fizeram parte da amostra para
este estudo. A pesquisa considerou o periodo de julho a dezembro de 2019, e a coleta dos dados foi

realizada por equipe previamente treinada.
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Amostra e critérios de inclusédo e excluséo

A amostra do estudo foi composta por pacientes admitidos nas UTI. Como critério de inclusédo
considerou-se a prescricdo de 24 horas, ap6s entrada do paciente nestas unidades, que foram
acompanhados por farmacéuticos clinicos, e com idade superior a 18 anos. O diagrama do processo de

inclusao dos pacientes no estudo encontra-se na Figura 1.

Figura 1- Diagrama do processo de inclusédo dos pacientes no estudo. Bahia, Brasil, 2019.
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Elaboracao dos autores

Definicdes das variaveis
Variavel dependente

A presenca de polifarmécia e IMP foram definidos e categorizadas em: Polifarméacia: O uso de
polifarmacia foi considerado como sim ou nao e categorizado em uso de 5 - 9 medicamentos,
polifarmécia, e o uso de 10 ou mais medicamentos, polifarméacia excessiva'. Ocorréncia de IMP: Sim e
nao.

A partir dos dados da terapia farmacolédgica de cada paciente, foi entdo feita a avaliagdo das IMP
por meio do aplicativo Micromedex Drug Int.®, IBM Brasil, para Android, versdo 4.0. Essa base de dados
permite a analise de IM, identificacdo de medicamentos, comparacdo entre medicamentos e
calculadoras, sendo considerada como padrdo de exceléncia em informacéo clinica''. As interagGes
demonstradas por ele sdo classificadas de acordo com a sua gravidade (contraindicada, maior,
moderada e menor) e documentagdo descritas no meio cientifico (excelente, boa e falha). A
documentacao falha se caracteriza quando a documentacéo disponivel com evidéncia cientifica ndo é

satisfatoria
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Quanto a classificacdo dos medicamentos envolvidos em IMP, foi realizada através da
Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) da Organizagdo Mundial da Salde (OMS), que divide os
principios ativos em grupos de acordo com o 6rgdo ou sistema onde eles atuam e de acordo com as

suas propriedades terapéuticas, farmacoldgicas e quimicas®?.

Variaveis independentes

Foram considerados como variaveis independentes:

- Caracteristicas sociodemogréficas: Sexo (Feminino e masculino), Raga (branco e ndo branco),
Faixa etaria (19 a 59 anos e = 60 anos, idosos e nao idosos, respectivamente) e Estado Civil (com
companheiro e sem companheiro)

- Caracteristicas clinicas: Hipertensao Arterial Sistémica (HAS), Diabetes Mellitus (DM),

Cardiopatia e Nefropatia: sim ou nao.

Andlise dos dados

Realizou-se analise descritiva, estimando-se as frequéncias e porcentagens absolutas e relativas
das variaveis categoricas e medindo-se a tendéncia central (média e mediana) e a dispersdo (desvio-
padrdo e intervalo interquartilico) das variaveis quantitativas. Para avaliacdo da normalidade das
variaveis numéricas foi utilizado o teste de Kolmogorov-Smirnov, considerando p>0,05, distribuicdo

normal.

Aspectos éticos

A referida pesquisa atendeu todos os preceitos éticos. O estudo “Cuidado Farmacéutico:

avaliagdo do uso de medicamentos em um hospital regional” foi aprovado pelo Comité de Etica e

Pesquisa (CEP) da UESB, protocolo n°® 4.229.023, CAAE 34826020.1.0000.0055.

RESULTADOS

A amostra do estudo foi composta por pacientes acompanhados por farmacéuticos clinicos,
resultando num total de 102 pacientes, conforme critérios de inclusdo. Com relacdo ao tempo de
permanéncia dos pacientes na UTI verificou-se mediana de 13,5 dias com intervalo interquartil de 16,3.
Dentre os pacientes incluidos no estudo, 32,4% (33) foram internados na UTI 1, 28,4% (29) na UTI 2,
9,8% (10) na UTI 3, 25,5% (26) passaram por 2 UTI no mesmo internamento e 3,9% (4) passaram por 3
UTI.

Com relacdo ao sexo a maioria era do sexo masculino 52,5% (53). A idade dos pacientes variou
de 19 a 80 anos, com média de idade de 59,6 anos (DP = 17,9), sendo a faixa etaria predominante > 60

anos, idosos, com 55,4% (56). Quanto a raca, autorrelatada, observou-se uma maioria de pardos 94,0%
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(79). As comorbidades mais frequentes foram HAS 67, 8% (59), DM 39,0% (32), Cardiopatia 21,3% (13)
e Nefropatia 19,7% (12), Tabela 1.

Foi identificado um total de 1717 medicamentos, sendo a média de medicamentos por prescricao
de 16,8 (DP = 4,1). Foi identificado o uso de polifarmacia em 100,0% da amostra, sendo 97,1% do uso

de 10 ou mais medicamentos, ou seja, polifarmacia excessiva.

Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas e clinicas de pacientes acompanhados por Farmacéuticos
Clinicos internados em Unidades de Terapia Intensiva julho a dezembro de 2019. Bahia, Brasil. (N=102)

Caracteristicas sociodemograficas N %
Sexo (n=101)
Feminino 48 47,5
Masculino 53 52,5
Faixa etaria (n=101)
19 a 59 anos 45 44,6
60 anos ou mais 56 55,4
Raca/Cor (n=84)
Branco 0 0
N&o branco (preto e pardo) 84 100,0
Estado Civil (n=84)
Com companheiro 25 29,8
Sem companheiro 59 70,2
Condic8es de Salude pré-existentes (sim) N %
Etilismo (n=51) 13 25,5
Tabagismo (n=43) 8 18,6
Hipertensdo Arterial Sistémica (n=87) 59 67,8
Diabetes Mellitus (n=82) 32 39
Cardiopatia (n=61) 13 21,3
Nefropatia (n=61) 12 19,7
Terapias utilizadas durante internamento (sim, n=102) N %
Drogas vasoativas 68 67,3
Sedacéo 74 73,3
Antibioticoterapia 96 94,1
Corticoterapia 52 51
Profilaxia LAMG 92 90,2

Fonte: Elaboragdo dos autores. LAMG: lesdo aguda de mucosa gastrica.

A frequéncia de IMP foi de 100%, ou seja, em todas as prescri¢cdes analisadas. Com relagéo ao
namero de IMP por prescricdo verificou-se uma mediana de 7 e intervalo interquartil de 7,3. Foram
encontradas um total de 913 IM, sendo 219 IM diferentes. Essas foram classificadas de acordo com a
sua severidade e sua documentacdo. Quanto & severidade das IMP encontradas 2,1% (19) foram
contraindicadas, 62,0% (556) maior, 28,1% (263) moderada e 7,1% (65) menor. Ja de acordo com a
documentacado 13,7% (125) foram consideradas excelente, 22,3% (204) boa e 64,0% (584) falha.

Para apresentacdo das IMP optou-se por aquelas que tiveram maior frequéncia, Tabela 2. E
possivel observar que algumas IMP de maior frequéncia, embora demonstrassem severidade maior ou
moderada, apresentaram documentacao falha. Com isso foram consideradas as IM de severidade maior

e moderada com documentacéo boa ou excelente.
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Os medicamentos envolvidos em IMP foram classificados de acordo com a classificacdo ATC,
nivel 4 (subgrupo terapéutico/farmacolégico/quimico), tabela 3. Observou-se que o0s subgrupos
terapéuticos que obtiveram maior frequéncia em IMP foram os pertencentes aos subgrupos dos
derivados de Fenilpiperidina 11,2% (204), Benzodiazepina 11% (201), Agentes Propulsivos 10,6% (193),
Insulinas e analogos para inje¢cdo, acéo rapida 6,9% (126), antagonistas do receptor H2 6,4% (116),
derivados de Hidantoina 6,2% (113), e Outros Opidides 3,1% (56), com envolvimento dos seguintes
farmacos: Fentanila, Midazolam, Metoclopramida, Insulina Regular Humana, Ranitidina, Fenitoina e

Tramadol.
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Tabela 2 - Interagbes Medicamentosas Potenciais em prescrigfes de pacientes acompanhados por Farmacéuticos Clinicos internados em Unidades de Terapia
Intensiva. Bahia, Brasil, 2019. (N=913)

IMP Severidade Doc. Fr (%) Resultado
Insulina NPH x Metoclopramida Maior Falha 3,6 Risco de hiperglicemia
Fentanila x Midazolam Maior Falha 3,3 Aumento do risco de depressédo do SNC.
Metoclopramida x Midazolam Maior Falha 2,4 Aumento do risco de depresséo do SNC.
Fentanila x Metoclopramida Maior Falha 2,2 Aumento do risco de depressdo do SNC
Midazolam x Ranitidina Moderada Falha 19 Aumento da biodisponibilidade do midazolam
Fentanila x Ranitidina Maior Excelente 1,7 Risco aumentado de toxicidade por fentanila
Piperacilina x vancomicina Maior Boa 1,3 Risco aumentado de les&o renal aguda
Fenitoina x Ranitidina Maior Boa 1,2 Aumento das concentracdes de fenitoina
Midazolam x Omeprazol Moderada Falha 1,2 Toxicidade dos benzodiazepinicos (depressédo do SNC, ataxia, letargia)
AAS x Insulina Regular Moderada Falha 1,0 Aumento do risco de hipoglicemia
Midazolam x Fenitoina Moderada Boa 0,9 Diminuicéo da eficacia do midazolam
Fentanila x Fenitoina Maior Excelente 0,8 Diminuicédo das concentracdes plasmaticas de fentanila.
Fentanila x Ondasentrona Maior Falha 0,8 Risco aumentado de sindrome da serotonina.
AAS x Clopidogrel Maior Falha 0,7 Risco aumentado de sangramento.
Clopidogrel x Sinvastatina Moderada Excelente 07 Diminui¢cdo da formag;o do metabél[tq ativo do clopidogrel, resultando em
alta reatividade plaquetéaria durante o tratamento.
Ranitidina x Tramadol Maior Falha 0,7 Aumento da exposicao ao tramadol do risco de depresséo respiratoria.
Fentanila x Prednisona Maior Excelente 0,6 Diminuicédo das concentracdes plasmaticas de fentanila.
Metoclopramida x Tramadol Maior Falha 0,6 Aumento do risco de depressao do SNC.
Outras 74,4%
Total 100,0 -

Fonte: Elaboracdo dos autores. IMP: Interacdo Medicamentosa Potencial. Doc: Documentacdo Fr: Frequéncia relativa. DC: débito cardiaco. SNC: sistema
nervoso central. AAS: &cido acetilsalicilico
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Tabela 3 - Perfil de medicamentos envolvidos em interacdes medicamentosas potenciais, pela

Anatomical Therapeutic Chemical,

Clinicos internados em Unidades de Terapia Intensiva. Bahia, Brasil, 2019. (N=1717).

em prescricbes de pacientes acompanhados por Farmacéuticos

ATC Nivel 4 Medicamentos Fr %
NO2AB Derivados de fenilpiperidina Fentanila 11,2
NO5CD Derivados de benzodiazepina Midazolam 11
AO3FA Propulsivos Metoclopramida 10,6
AL0AB Insulinas e analogos para injecdo, acao Insulina Regular 6.9
répida. Humana
AO02BA Antagonistas do receptor H: Ranitidina 6,4
NO3AB Derivados de hidantoina Fenitoina 6,2
Antitrombaticos- inibidores da agregacao AAS 4,5
BO1AC . ;
plaguetaria excl. heparina
NO2AX Outros Opidides Tramadol 3,1
BO1AC Anntrombotlcp_s- In|b|d_ores da agregacao Clopidogrel 29
plaquetéria excluindo heparina
A02BC Inibidores da bomba de prétons Omeprazol 2,2
C10AA Inibidores da redutase HMG CoA Sinvastatina 2
JO1CR . Cqmb_lna(;oes de penicilinas, Piperacilina 2
incl. inibidores de beta-lactamase
JO2AC Derivados de triazole Fluconazol 1,8
JO1XA Antibacterianos glicopepitideos Vancomicina 1.8
AO4AA Antagonistas da serotonina (5HT?) Ondasentrona 1,7
CO3CA Sulfonamidas, simples Furosemida 1,6
HO2AB Glicocorticoides Prednisona 14
C01BD Antiarritmicos classe lI Amiodorona 1,2
Outros medicamentos 14,3
Total 100

Fonte: Elaboragéo dos autores. ATC: Anatomica ITherapeutic Chemical. Fr: Frequéncia relativa

DISCUSSAO

A presente pesquisa realizada com pacientes internados em UTI identificou a ocorréncia de

polifarméacia e IM em prescricdes. Esse fato pode ser justificado, pois nessas unidades, os pacientes séo
submetidos a tratamentos com o uso de varios medicamentos, devido ao seu quadro clinico instavel, o
que favorecerda o surgimento de IM®> 3 podendo seus efeitos acontecerem de forma sinérgicas,
potencializando o efeito terapéutico do farmaco, ou agir de forma antagoénica, reduzindo a sua eficacia4.

O numero de medicamentos prescritos por dia nas UTI corresponde a um dos indicadores de
risco, pois ha uma proporcionalidade direta entre o nimero de farmacos e o desenvolvimento de IM2,
Além disso, existem outros fatores que também contribuem para o surgimento de uma IMP, como os
fatores relacionados ao paciente, idade e comorbidades, aos medicamentos em uso, a dose prescrita,
uso de drogas potenciais inibidores ou indutores de enzimas e margem terapéutica estreita, ao nimero
de profissionais de salde que cuidam do mesmo paciente e ao tempo de internagdo® 4 16,

Nesse estudo foram avaliadas as prescricdes de pacientes acompanhados por farmacéuticos

clinicos na UTI, sendo o tempo de internamento semelhante ao encontrado nos estudos de Rodrigues et
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al.'?, que avaliaram a prevaléncia de IMP em prescricdes de paciente de UTI de um hospital universitario
do sistema publico de saude brasileiro, com mediana de 13,3 dias. Esses autores discorrem que, embora
exista uma correlacdo entre o tempo de internamento e surgimento de IMP, ndo é tao claro se essas
causam aumento no tempo de permanéncia do paciente na UTI ou se o periodo prolongado causa IMP.
Além disso, justifica que o aumento no nimero de IMP em pacientes internados por longos periodos na
UTIl estd relacionado a necessidade de uma terapia farmacolégica com elevado nimero de
medicamentos’.

A faixa etaria predominante no estudo foi de pacientes idosos, maiores 60 anos, e do sexo
masculino. Esse resultado corrobora com o encontrado por Silva et al.*®, que buscou identificar e
classificar as principais IMP e intervengfes farmacéuticas observadas nas UTI de um hospital privado
em Macapa (AP), com uma média de idade 61,14 anos, e prevaléncia do sexo masculino. Quanto a raga,
houve um predominio de pacientes ndo brancos, sendo esse resultado superior ao encontrado em outro
trabalho que avaliou a influéncia de fatores sociodemograficos e clinicos na ocorréncia de IMP e de
eventos adversos a medicamentos?.

Pacientes idosos normalmente apresentam uma maior probabilidade de fazerem uso da
polifarmacia, bem como tem suscetibilidade de sofrer IMP e reac¢des adversas, isso devido ao fato de os
idosos apresentarem um nimero elevado de comorbidades, o que influencia diretamente no uso de
medicamentos?®, eles também sofrem alteragbes fisioldégicas como reducio da acidez gastrica, agua
corporal e albumina sérica, aumento na percentagem de gordura corporal, diminuicdo de volume de
distribuicdo de farmacos hidrossollveis, diminuicdo de fluxo sanguineo hepatico, entre outros, tornando-
0s mais propensos a terem reacgdes adversas a medicamentos?®,

No que diz respeito a prevaléncia do sexo masculino, neste estudo, os dados corroboram com o
encontrado por Sousa et al.'® que analisou as IMP em pacientes internados na UTI adulta em um
hospital de ensino na cidade de Sobral, o qual justificativa que os homens geralmente sdo mais
invulneraveis, o que os tornam propensos ao desleixo com o autocuidado, além disso, eles sdo mais
expostos a situacBes de risco, ou seja, geralmente as agressfes sofridas por eles sdo mais graves
necessitando de um maior tempo de internag&o®.

Com relacdo a presenca de comorbidades, as mais frequentes foram HAS e DM. No presente
estudo, a frequéncia dessas condigdes de saude foi inferior a encontrada por Dias et al.?°, na avaliagéo
de IMP, na alta hospitalar em idosos, com 71% de paciente hipertensos e 43,1% com diabetes, 0 uso
associado de vérios farmacos para tratar essas doencgas, podem justificar a presenca dessas IMP.

Com relacéo as terapias utilizadas pelos pacientes as drogas vasoativas (DVA) estdo entre as
mais usadas em unidades de terapia intensiva. As DVA séo farmacos que visam corrigir a instabilidade
hemodinamica, auxiliando na melhora terapéutica dos pacientes. E de extrema importancia estar atento
a sua administragcdo, pois quando inadequada podem ocasionar efeitos colaterais graves e, algumas

vezes, irreversiveis?.
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O uso de antibidticos (ATB) é frequente em UTI, estima-se que cerca de 70% dos pacientes
internados nessas unidades receberdo ATB para tratar algum tipo de infecgdo??, justificando os valores
encontrados no presente estudo. O uso indiscriminado de ATB pode favorecer a resisténcia bacteriana,
uma vez que cepas com mecanismos de resisténcia serdo selecionadas, diminuindo a oferta de op¢des
terapéuticas®.

Ja o uso de corticosterdides em UTI, estd associado ao tratamento adjuvante das infec¢des, com
objetivo de atenuar a resposta inflamatoéria local e sistémica, sendo seu uso frequente em pacientes
graves?’. Outra justificativa se deve ao fato desses farmacos modularem o processo inflamatorio,
regulando a expresséao de varios genes inflamatérios e imunoldgicos®.

No que se refere a polifarmacia, verificou-se uma média elevada de medicamentos por prescri¢ao,
indicando a presenca ndo s6 de polifarmacia, mais também de uma polifarmacia excessiva’. Estudo
realizado em um hospital de ensino no interior do Rio Grande do Sul avaliou que em 308 prescricdes,
101 apresentaram pelo menos uma IM, resultando em uma média de 13,3 medicamentos por prescrigao,
sendo esse resultado menor do que o valor encontrado nesse estudo®. Desta forma, destaca-se a
necessidade de reflexdo sobre as praticas de prescricdo adotadas neste ambiente, assim como a
necessidade de gestéo da farmacoterapia por profissionais qualificados para tal.

A frequéncia de IMP encontrada no presente estudo mostrou-se elevada quando comparado ao
estudo de Mehralian et al.}, que avaliaram as IM benéficas e prejudiciais em pacientes internados em
UTI, em que 60,5% tinham pelo menos uma IM em seu perfil, sendo um total de 663 IM detectadas, com
574 prejudiciais e o restante benéfico, mostrando que a prevaléncia de IM é alta na UTI, e a maioria é
prejudicial (86%).

Neste estudo optou-se por discutir as IM de severidade maior e moderada, com documentagéo
boa ou excelente. Os resultados para a severidade das IMP encontradas neste estudo estdo de acordo
com o relatado por Dutra et al.* que obtiveram 2,09% contraindicada, 63,37% maior, 33,60% moderada,
tendo apenas diferenca na severidade menor, que apresentou resultado de 0,94%, sendo esse inferior.
Ja quanto a documentacio, os resultados obtidos apresentaram-se proximos ao encontrado por Santos?,
com 13,4% excelente, 31,4 % boa e 51,4% falha.

Embora a IM entre Fentanila e Midazolam apresentasse documentacdo falha, as evidéncias
cientificas encontradas demonstram que ela é uma IM muito frequente e de grande relevancia, sendo
essa também levada em consideracdo. Mesmo sendo utilizada para fins terapéuticos, essa IM pode
estar associada a eventos de sedacio excessiva e hipotensdo pelo seu uso inadequado?. E bastante
comum o uso dessa terapia em UTI por promoverem conforto e reducdo da ansiedade em pacientes em
ventilagdo mecanica, e melhorar a oxigenagéo??’.

A IM entre fentanila e ranitidina apresenta severidade maior, e resulta no aumento da toxicidade
por fentanila?®. A Ranitidina é inibidora do sistema enzimatico dos opiodides, o que favorece um aumento
da biodisponibilidade e da toxicidade dos mesmos, podendo aumentar os efeitos secundarios da

fentanila causando depresséao respiratoria®.
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A piperacilina + tazobactam com a vancomicina foi uma IM frequente, apresentando resultado
superior ao encontrado em outro estudo com 0,07%*. Essa IM tem elevada severidade, podendo
provocar aumento do risco de lesdo renal aguda (LRA) quando usados concomitantemente?®. Um estudo
realizado por Alvarez®® avaliou a nefrotoxicidade de antimicrobianos e mostrou que o uso combinado de
algumas penicilinas, como a piperacilina + tazobactam, com a vancomicina pode aumentar
significativamente a incidéncia de LRA, sendo esse aumento 2 a 3 vezes maior quando comparado ao
uso isolado da vancomicina.

A IM entre a fenitoina e ranitidina classifica-se com severidade maior, podendo provocar
aumento das concentracdes séricas de fenitoina:. Conforme estudo realizado por Silva et al.®?, a
ranitidina, por meio do seu estimulo metabdlico, reduz os niveis séricos de fenitoina, diminuindo sua
eficacia terapéutica, o que aumenta os riscos de crise convulsivas. A frequéncia encontrada no presente
estudo se mostrou menor quando comparada a pesquisa realizada em trés UTI do Hospital Universitario
da Universidade Estadual de Londrina, com 5,5%?2.

A frequéncia da IM entre fentanila e fenitoina demonstrou-se inferior quando comparada aos
estudos de Silva e Damascena'® com 13%. Essa IM, pode resultar em diminuicéo dos niveis plasmaticos
da fentanila, causada pela inducdo do seu metabolismo, provocando reducdo de sua acdo. Quando
necessario, o ajuste de dose ou mudanca na terapia devem ser realizados®. Outra IM envolvendo a
fenitoina pode acontecer com o midazolam, com risco de diminui¢do da eficacia desse®*. Essa reducéo é
evidenciada clinicamente somente na primeira administracdo quando por via oral e pode ser realizado
ajuste de dose pelo prescritor?.

A associacao entre clopidogrel e sinvastatina pode causar diminuigdo da formacédo do metabdlito
ativo do clopidogrel, provocando alta reatividade plaquetaria durante o tratamento®. A frequéncia dessa
IM no presente estudo foi menor, quando comparado ao encontrado por Dutra et al.%. A sinvastatina
pode alterar a forma como o clopidogrel atua no organismo, interferindo no seu mecanismo de acéo e
diminuindo a sua eficacia. E necessario monitorar os pacientes em uso dessa estatina, podendo sugerir
a troca por pravastatina, uma vez que, esse farmaco ndo interfere na forma como o clopidogrel se torna
ativo no organismo?.

No caso da IM da fentanila e prednisona pode haver uma diminuicdo das concentracfes
plasmaéticas da fentanila, pois a inducdo do seu metabolismo é mediada pela prednisona®’. Corresponde
a uma IM de severidade maior, e com frequéncia superior quando comparada com a literatura, que
apresentou 0,21%*. Essa é uma associacdo que deve ser realizada com cuidado, sendo necessario o
acompanhamento do paciente quanto aos sinais de abstinéncia dos opiéides, pois quando for realizada a
retirada da prednisona os niveis de fentanila podem aumentar de tal forma que poderd causar efeitos
adversos, como a depress&o respiratoria, nesse sentido, o ajuste de dose pode ser realizado®°.

Com base na andlise das IMP deste estudo, foi possivel identificar os farmacos mais frequentes
envolvidos em IM (Fentanila, Midazolam, Metoclopramida, Insulina Regular Humana, Ranitidina,

Fenitoina e Tramadol), que juntamente com a polifarmacia excessiva demonstram a complexidade do
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cuidado?®. Assim, se faz necessario a gestdo das provaveis interagdes entre medicamentos em uso
pelo paciente, com o objetivo de se conhecer os riscos, beneficios e manejo clinico, evitando o
aparecimento de eventos adversos, 0s quais muitas vezes afetam a salde do paciente podendo até
mesmo ser fatal'®.

A Fentanila e o Midazolam sdo medicamentos envolvidos em IM com alta frequéncia. Embora
apresentem IM entre eles, esses farmacos sdo bastante prescritos em UTI e essa interacao é por vezes
intencional para promover a sedacdo dos pacientes que se encontram em ventilacdo mecénica, por
exemplo?339,

No que diz respeito ao uso de sedacao, percebe-se que a sua frequéncia pode estar relacionada
as frequéncias obtidas para os farmacos fentanila e midazolam, o que esta de acordo com estudo
realizado em UTI, no qual a fentanila e o midazolam apresentaram 14,5% das IM identificadas, estando
envolvidos em 9 das 15 IM mais frequentes®°.

A Metoclopramida é frequentemente utilizada em UTI para o tratamento de desordens
gastrintestinais a fim de evitar eventos como o refluxo gastroesofagico'®. As IM envolvendo esses
farmacos podem estar relacionadas a sua capacidade em estimular o esvaziamento gastrico ou provocar
aumento na velocidade de absorcdo de muitos farmacos®.

Outro farmaco frequente em IM foi a Insulina Regular Humana, um hormdnio produzido pelas
células B do pancreas, e utilizada para o controle glicémico de pacientes internados em UTI, de forma
constante, o que justifica o seu amplo uso nesses locais*3.

Ja a ranitidina, embora tenha apresentado frequéncia nas UTI, seu uso foi restringido no
mercado, apds a ANVISA proibir, de forma definitiva, desde a comercializacdo até a propaganda o
farmaco cloridrato de ranitidina, devido detecgéo de substancias de N-nitrosodimetilamina (NDMA), nos
medicamentos com o insumo farmacéutico ativo do cloridrato de ranitidina®!.

A fenitoina € um farmaco frequente em prescrigées de UTI, podendo ser usada em associacao
com benzodiazepinicos, devido a sua acdo curta ou como droga de escolha quando esses ndo sao
suficientes para controlar as crises convulsivas*. As caracteristicas desse medicamento, que podem
favorecer as IMP podem estar ligadas ao seu indice terapéutico estreito e sua potente inducao
enzimatica o que gera consequéncias clinicas importantes*:.

O Tramadol, um analgésico opidide sintético de acdo central, € um dos farmacos mais prescrito
em UTI, por produzir analgesia causando alivio da resposta ao estresse e diminuindo complicagées em
pacientes criticos®®. E considerado um farmaco de alta vigilancia ou também chamado de medicamentos
potencialmente perigosos (MPP), que apresenta alto risco de provocar danos significativos quando
utilizadas de maneira errada®. Apesar de ter uso habitual em UTI, ainda é pouco reconhecido como um
MPP. Em um estudo que investigou o conhecimento dos profissionais de enfermagem e farmacéuticos
em relacdo a identificacdo de MPP, o tramadol, era utilizado por 99% dos entrevistados e assumido

como MPP por apenas 46% destes*.
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Nas UTls os farmacéuticos clinicos se encontram aptos a acompanhar os pacientes em todo o
processo de prescricdo, preparacdo, dispensa¢do, administracdo, e acompanhamento da utilizacdo de
medicamentos, como forma de intervencdo farmacéutica*. Um estudo feito por Magalhdes et al.*,
analisou a contribuicdo do farmacéutico clinico nos servicos de salide apés a implantagéo do servigo de
farmacia clinica na UTI, o resultado foi de 371 intervengdes farmacéuticas, onde 202 foram comunicadas
direto com a equipe médica, com 106 aceitas e 96 ndo aceitas. Isso mostra que a inclusdo desse
profissional junto a equipe multiprofissional contribui para melhoria dos desfechos clinicos.

Ainda nesse estudo, Magalhdes et al.*>, trazem que durante um periodo de 4 a 5 meses, 0S
custos com a salde em uma instituicdo sem a presenca do farmacéutico clinico na UTI, acresceu de
209.000 a 280.000 dolares. Todavia, quando observados esses valores apdés a insercdo deste
profissional na UTI, a maior parte dos custos pdde ser evitada devido as intervencdes feitas em
participacdo em rounds e em revisdo de prontuarios.

O presente estudo apresentou como limitag6es a avaliacdo de um curto periodo de tempo do
paciente em UTI, o que pode n&o levar ao real conhecimento de mais interag6es medicamentosas ou a
polifarméacia excessiva.

Devido ao fato de os pacientes internados nas UTI receberem uma ampla gama de
medicamentos, € perceptivel a importancia de se estudar a presenca de IMP em prescricdes de
pacientes nesse ambiente, pois isso ajuda a reduzir os riscos e 0s eventos adversos evitaveis,
garantindo uma melhor seguranca para a salde dos pacientes. E essa pesquisa traz informacoes
importantes a respeito do uso da polifarmacia em UTI, bem como a frequéncia e riscos das IMP em
pacientes nessas unidades, servindo de embasamento no processo de monitorizagdo e

acompanhamento pela equipe de saude

CONSIDERACOES FINAIS

Esse trabalho avaliou as IMP em prescricdes de pacientes acompanhados por farmacéuticos
clinicos em UTI, onde foi possivel identificar um grande numero de medicamentos prescritos,
caracterizando a polifarmacia, também uma frequéncia elevada de interacfes medicamentosas, 0 que
demonstra alguns dos possiveis PRM que os pacientes criticos podem estar sofrendo.

Isso nos mostra que o monitoramento dos pacientes em UTI € importante e necessério, e deve
ser realizado por equipe multiprofissional, com inclusdo do Farmacéutico clinico, que detém das
informacdes a respeito dos medicamentos, garantindo uma prescricdo mais segura, com menores riscos

para a saude dos pacientes.
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