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RESUMO

Objetivo: O presente estudo objetiva estabelecer o perfil farmacoterapéutico de pacientes
internados, em uso de antimicrobianos, em um hospital cardioldgico de alta complexidade,
situado no estado do Amazonas. Métodos: Tratou-se de um estudo primario, de caréater
observacional, descritivo, retrospectivo, do tipo transversal, realizado mediante anélise de
prescricdes de antimicrobianos dispensados no periodo de mar¢o a maio de 2019 a pacientes
internados em unidade hospitalar, cujos dados coletados foram analisados e interpretados por
meio de estatistica descritiva, apds aprovacio pelo Comité de Etica da Universidade Federal
do Amazonas (CAAE 9010919.6.0000.5020). Resultados: As variaveis demonstraram um
perfil farmacoterapéutico com prevaléncia pacientes do género masculino; idade entre 25-89
anos; internacbes nas Unidades de Terapia Intensiva; infeccdes com origem no ambiente
hospitalar e identificagdo do agente etiolégico. Identificou-se, ainda a pratica da polifarmacia
e a elevada prevaléncia interacbes medicamentosas associadas a prescricdo combinada
vancomicina + gentamicina, de maior gravidade e risco potencial de nefrotoxicidade.
Conclusdo: Portanto, faz-se necessario consolidar as acdes da Comissdo de Controle de
Infeccdo Hospitalar (CCIH) e em especial do farmacéutico clinico, buscando-se ampliar o
conhecimento da equipe multidisciplinar em satde na identificacdo de potenciais Interacfes
Medicamentosas (IMs), reduzir o uso irracional de antimicrobianos, e consequentemente,

ampliar os padrdes de seguranga para aos pacientes.

Palavras chaves: Perfil farmacoterapéutico. Antimicrobianos. Interagdes Medicamentosas.



ABSTRACT

Objective: This study aims to establish the pharmacotherapeutic profile of hospitalized
patients using antimicrobials in a high complexity cardiology hospital located in the state of
Amazonas. Methods: This was a primary, observational, descriptive, retrospective, cross-
sectional study, carried out by analyzing the prescriptions of antimicrobials dispensed from
March to May 2019 to patients hospitalized in a hospital, whose collected data were analyzed
and interpreted through descriptive statistics, after approval by the Ethics Committee of the
Federal University of Amazonas (CAAE 9010919.6.0000.5020). Results: The variables
demonstrated a pharmacotherapeutic profile with a prevalence of male patients; age between
25-89 years; admissions to the Intensive Care Units; infections originating in the hospital
environment and identification of the etiological agent. It was also identified the practice of
polypharmacy and the high prevalence of drug interactions associated with the combined
prescription of vancomycin + gentamicin, with greater severity and potential risk of
nephrotoxicity. Conclusion: Therefore, it is necessary to consolidate the actions of the
Hospital Infection Control Commission (CCIH) and in particular of the clinical pharmacist,
seeking to expand the knowledge of the multidisciplinary health team in the identification of
potential Drug Interactions (DIs), reduce the irrational use of antimicrobials, and
consequently, increasing safety standards for patients.

Keywords: Pharmacotherapeutic profile. Antimicrobials. Drug interactions.
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1. INTRODUCAO

A qualidade da assisténcia a satde é um direito que deve ser assegurado pelos servi¢os
de saude por meio de uma atencdo efetiva, eficiente e segura objetivando atender as
expectativas dos pacientes durante o processo saude-doenga-cuidado (LIMA ALLM; CUNHA
AKB; BICUDO EL, 2010).

Sabe-se que o0s sistemas de servicos de salde sdo complexos e tém cada vez mais
incorporado tecnologias e técnicas elaboradas, acompanhados de riscos adicionais na
prestacdo de assisténcia aos pacientes. Entretanto, medidas simples e efetivas podem prevenir
e reduzir riscos e danos nestes servicos, tais como: mecanismos de identificacdo do paciente,
melhoria da comunicacdo entre profissionais de saude, uso e administracdo segura de
medicamentos, procedimento e paciente corretos, higiene das maos para a prevengdo de
infeccOes e prevengdo de quedas e lesbes por pressdo. Estas medidas realizadas de forma
corretas sdo barreiras de seguranca, e podem prevenir eventos adversos relacionados a
assisténcia a saude, salvando valiosas vidas (DELL’AQUILA AM; LIMA ALLM, 2016).

A ocorréncia de eventos adversos tem um importante impacto no Sistema Unico de
Saude (SUS) por acarretar o0 aumento na morbidade, na mortalidade, no tempo de tratamento
dos pacientes e nos custos assistenciais, além de repercutir em outros campos da vida social e
econbmica desses pacientes (SOUZA et al, 2018). Apesar disso, a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) tem se ocupado fortemente com a melhoria do cuidado
prestado nos ambientes de assisténcia a saide com o intuito de aprimorar a efetividade de suas
acOes, oferecendo um servico de qualidade aos usuérios, fazendo parte desse servico o
controle das Infecgbes Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS). A identificacdo, a
prevencdo e o controle das IRAS representam fundamentos para a intervencéo sobre o risco a
salde, antes que o dano alcance o paciente. Desse conjunto de acdes, considerado prioritario
para promover a seguranc¢a do paciente, extraem-se dados que ao serem analisados produzem
informacdes utilizadas para orientar o estabelecimento individual e coletivo de medidas para
prevenir e intervir na ocorréncia de eventos adversos infecciosos e sobre o risco ao paciente
(ABRANTES PM et al, 2002).

Sabe-se que os antimicrobianos se constituem a base da terapia medicamentosa das
doencas infecciosas, e sendo o seu uso inadequado é uma das principais preocupagdes

mundiais (CASTRO MS et al, 2002). Essas drogas estdo entre as mais frequentemente
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prescritas em hospitais, tanto para indicac@es terapéuticas como profilaticas, e seu emprego
inadequado tem proporcionado o surgimento cada vez maior de microrganismos resistentes,
aumentando os custos hospitalares e o0s riscos de reacdes adversas a medicamentos
(BOLUFER JVA; MONTEIRO CT, 2004; FUCHS FD; WANMACHER L; FERREIRA
MBC, 2004).

Os estudos de utilizagdo de medicamentos sdo uma das agdes necessarias para o
enfrentamento dos problemas relacionados com a utilizacdo dos mesmos, entre eles
destacamos o uso irracional de antimicrobianos (CIZMAN et al., 2004). Por ndo ter um foco
em destaque, a qualidade das prescricdes mostra-se importante para preservar a efetividade
dos farmacos antimicrobianos, quanto aos niveis elevados de resisténcia bacteriana
(RODRIGUES FD; BERTOLDI AD, 2010).

E importante destacar que pacientes internados, estdo expostos a um grande nimero de
medicamentos, que pode significativamente conduzir a um maior risco de interagdes
medicamentosas (IM). Assim, o uso racional de medicamentos, segundo a Organizagédo
Mundial de Satude (OMS), ocorre quando o paciente recebe farmacos apropriados para as suas
necessidades clinicas, em doses que satisfacam suas necessidades individuais, por um periodo

de tempo adequado e ao menor custo para ele e sua comunidade (WANNMACHER L, 2004).
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Buscou-se elucidar o perfil farmacoterapéutico de pacientes, em uso de antimicrobianos,
internados em um hospital-escola publico, referéncia da alta complexidade em cardiologia na

Regido Norte.

2.2 Objetivo especifico

Buscou-se identificar os pontos criticos e agcdes corretivas relacionadas ao enfrentamento do
uso irracional e prevencao do risco potencial de IMs ocasionadas por antimicrobianos em

servicos de saude.

Identificar possiveis riscos de interagdes medicamentosas que possam afetar a seguranca do

paciente e/ou a eficicia do tratamento.

Trabalhar com informagdes que possam ser utilizadas para propor estratégias para garantir o

uso racional de antimicrobianos no Hospital cardiologico de alta complexidade.
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3. METODOLOGIA

Estudo quantitativo, retrospectivo, do tipo transversal, baseado na andlise de
prescricbes de antimicrobianos dispensados a pacientes internados em um hospital

cardioldgico de alta complexidade, situado no estado do Amazonas.

Para tanto, escolheu-se como fonte de dados 300 prescricBes de antimicrobianos,
datadas entre 01 marco a 31 de maio de 2019, dispensadas pelo Servico de Farmécia
Hospitalar a pacientes internados nas Unidades de Internacdo Hospitalar (UIH) Clinicas

Meédicas I e I1; Clinica Cirargica e Unidade de Terapia Intensiva (UTI).

As informacdes coletadas a partir da analise dos prontuarios e das informacg6es do
sistema informatizado existente no hospital Agfa HealthCare — (AGFA), constituiram a base
de dados (sexo, idade, UIH, antimicrobianos utilizados, doses, vias de administracdo, duragdo
do tratamento, nimero de pacientes internados no periodo e taxa de ocupagdo do hospital)
cuja andlise estatistica das variaveis foi realizada no pacote estatistico Action Stat Versdo
Académica, considerando o nivel de significancia de 5% e poder de 95%. A andlise das
interacbes medicamentosas (IM) foi realizada a partir da plataforma Micromedex®. Os
antimicrobianos foram classificados segundo a Anatomical Therapeutical Chemical (ATC)
Classification Index13 em grandes grupos farmacoldgicos segundo o padrdo de
antimicrobianos do hospital: Carbapenemas (Meropenem, Imipenem), Glicopeptideos
(Vancomicina), Fluoroquinolonas (Ciprofloxacino, Ofloxacino), Cefalosporinas (Ceftriaxona,
Cefepima), Penicilinas de espectro ampliado (Amoxicilina/Clavunalato,
Ampicilina/Sulbactam, Piperaciclina/Tazobactam), Antimicoticos Sistémicos (Anfotericina,

Fluconazol), Macrolideos (Claritromicina), Outros antibidticos.

Os aspectos éticos deste estudo foram apreciados e aprovados pelo Comité de Etica da
Universidade Federal do Amazonas (CAAE 9010919.6.0000.5020).
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

O perfil assistencial na unidade locus da pesquisa (Tabela 1) demonstrou que a populagédo
de estudo foi predominantemente masculina (65%; n=195), com idade média de 62 anos, 0
que se caracteriza a dados semelhante observada em estudo de IM em Hospitais
Universitérios brasileiros com prevaléncia de populacdo masculina (51,2% a 65%) e idade
média entre 52 — 63,6 anos (SILVA ASP e SILVA STF, 2020). No Brasil, diversos estudos
tém demonstrado padrdes de comportamento superiores de risco/protecdo, de adoecer e de
morrer para populagdo masculina, em parte pela auséncia de estratégias que reforcem o
entendimento da sua propria fragilidade e responsabilidade com a sua saide (MOURA EC et
al., 2012).

Tabela 1- Variaveis perfil assistencial dos pacientes.

Prescrigdes médicas por Unidade de Internacao Hospitalar (UIH)

UIH Freg. Abs. (n) Freg. Rel. (%)
Cirdrgica 80 27
Medica | 35 11,6
Medica Il 44 14,6

UTI Coronariana 62 20,6
UTI Pos — Operatério 79 26,3
Total 300 100

Idade dos pacientes

Menor idade Média Maior idade

25 62 89

Quantidade de medicamentos por prescri¢ao
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Menor Média Maior

1-3 12 23

Origem da infeccéo

Tipo de infeccdo Freg. Abs. (n) Freg. Rel. (%)
Hospitalar 249 83
Comunitaria 51 17
Total 300 100

Classificacao do tratamento

Tratamento Freg. Abs. (n) Freg. Rel. (%)
Empirico 91 30,3
Etiologico 209 69,7

Total 300 100

Fonte: Elaborada pelo autor.

Um aspecto comum encontrado a outros estudos é a maior prevaléncia de atendimentos de
pacientes em uso de antimicrobianos nas Unidades de Terapia Intensiva (Coronariana / P4s —
Operatério) (46,9%, n = 141), cuja frequéncia de IM esta relacionada ao maior nimero desses
agentes nesta UIH em funcdo de suas distintas condicdes de morbidade (SILVA ASP e
SILVA STF, 2020).

Neste estudo, a média de medicamentos por prescricao foi 12, semelhante a observada no
servico de cardiologia de um hospital de ensino em S&o José do Rio Preto, regido noroeste
paulista (DE LIMA TAM; NAKAZONE MA; DA CRUZ FURINI AADC, 2014.). Ademais,
diversos estudos tém reconhecido que a relacdo entre elevado nimero de medicamentos

prescritos é diretamente proporcional ao nimero de interacbes medicamentosas e efeitos
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adversos, em especial em pacientes criticos em terapia intensiva (PAULA VC, 2015; DA
SILVA LEITE JM et al., 2020).

O diagndstico presuntivo das infeccdes que acometeram a populacdo alvo neste estudo
demonstrou que estas tiveram origem no ambiente hospitalar (83%, n = 249) com a
identificacdo do agente etiologico (69,7%, n = 209). Em contraste, a analise prospectiva das
prescri¢Oes de antimicrobianos de uso restrito utilizados por pacientes internados no Hospital
Universitario da Universidade Federal de Sergipe demonstrou que em 91,2% dos casos 0
tratamento inicial ocorreu de forma empirica, e que apenas 8,8% (24/274) dos casos tiveram o
agente etioldgico identificado inicialmente (DANTAS JO, et al., 2015)

Ao analisar especificamente a frequéncia de antimicrobianos prescritos, observou-se que
0s tipos mais frequentes foram a vancomicina 500 mg (22,3%; n=67) e o meropenem 1G
(18%, n = 54) (Tabela 2), comumente utilizados tratamento de sepse e bacteremia
ocasionados por microrganismos com perfil de maior resisténcia (SANTOS, et al., 2016).
Estudo realizado em um hospital de cuidados agudos, referéncia em neurocirurgia e trauma
multissistémico, localizado em Recife, apontou que meropenem e vancomicina foram os
antimicrobianos de consumo mais representativo, cuja exposi¢do aumenta a pressao seletiva e
acaba sendo um fator de risco para agravar o perfil de resisténcia microbiologica, quando
utilizados de forma empirica (BEZERRA, VS., et al., 2021).

Tabela 2 - Frequéncia dos principais medicamentos prescritos.

Medicamentos Freg. Abs. (n) Freg. Rel. (%)
Vancomicina 500 mg 67 22,3
Meropenem 1G 54 18,0
Tramadol 100 mg 54 18,0
Dobutamina 250 mg 46 15,3
Ciprofloxacino 2 mg 42 14,0

Nitroglicerina 50 mg 41 13,7



Cefazolina 1G

Nitropussiato 50 mg

Cefepima 1G

Piperacilina 4G + Tazobactan 500 mg
Ceftriaxona 1G

Clindamicina 150 mg

Amidarona 200 mg

Penicilina benz 1.200 Ul
Enoxaparina sddica 40 mg
Metronidazol 5mg/ml

Imipenem 500 mg + Cilastatin 500 mg
Gentamicina 40 mg

Oxacilina 500 mg

Fluconazol 150 mg

Claritromicina 500 mg

Wafarina 5 mg

Cefalexina 500 mg

Ceftazidima 1 G

Amoxilina 500 mg

Levofloxacino 5mg/ml

37

27

26

25

21

20

19

18

16

14

12,3

9,0

8,7

8,3

7,0

6,7

6,3

6,0

53

4,7

4,7

2,3

2,3

2,3

2,0

1,3

1,3

1,0

1,0

1,0

18
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Amicacina 250 mg/ml 3 1,0
Ivermectina 6 mg 3 1,0
Aztreonam 1G 3 1,0
Ampicilina 1G 3 1,0

Total 597 100

Fonte: Elaborada pelo autor.

As interacdes medicamentosas (IM), sdo respostas farmacolégicas cujo efeito de um dado
medicamento é modificado pela coadministracdo de outros medicamentos (OKUNO et al.,
2013). Neste estudo, as IMs foram classificadas em grupos distintos, com prevaléncia total de
IM de 39,3% (n=118) nas prescri¢des analisadas; 6% (n=18) relacionadas ao uso combinado
de antimicrobianos e 32,3% (n=97) descritas como interacGes farmacodinamicas (Tabela 3).
Comparativamente, o indice total IM em nosso estudo demonstrou ser inferior ao encontrado
em pacientes internos em um hospital de ensino no interior da Paraiba, em uso de pelo menos
um antimicrobiano, com a ocorréncia de 423 IMs relacionadas a antimicrobianos em 292
prescri¢Oes analisadas (DA SILVA LEITE, J M, et al., 2020).

Tabela 3 - Classificacao das interacGes analisadas.

) Interacao
Tipos de Interacdo com o Interacéo Interacéo
] ] antibiotico x o o
interacdes medicamento o farmacodindm farmacocinétic
antibidtico )
(grupo) (grupo 1) ica (grupo I11)  a(grupo 1V)
(grupo 1)
NUmero de
interacbes por 118 (39,3 %) 18 (6%) 97 (32,3%) N&o analisada.

grupo.

Néao houver 182 (69,7%)

nenhum tipo de 282 (94%) 203 (67,7%) Né&o analisada.

interacéo.
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Total 300 (100%) 300 (100%) 300 (100%) 300 (100%)

Fonte: Elaborada pelo autor.

A andlise, tendo por pardmetro a prevaléncia de intera¢cbes medicamentosas, demonstrou o
uso combinado de 12 diferentes antimicrobianos, destacando-se que a IM entre vancomicina
+ gentamicina (27%, n=5) foi a mais frequente e de maior gravidade (Tabela 4). Ressalta-se
que terapia combinada com estes antimicrobianos é freqiientemente utilizada no tratamento de
infeccdes (mediastinite e endocardite) associados a cirurgia cardiovascular, e infec¢des contra
S. aureus suscetivel a meticilina (MSSA) e MRSA. Entretanto, deve-se considerar
clinicamente o risco potencial de nefrotoxicidade atribuido a ambas as drogas pela producao
mitocondrial de espécies reativas de oxigénio e/ou acumulo dos aminoglicosideos nos
lisossomos induzindo alteracfes morfoldgicas em células tubulares proximais (FILIPPONE
EJ; KRAFT WK, FARBER JL, 2017; OLIVEIRA JFP, et al., 2009).

Tabela 4 - Frequéncia de IMs associadas a antimicrobianos.

Freq. Abs.  Freq. Rel.

IMs Gravidade
(n) (%)
_ o _ o Maior: pode resultar em efeitos
Clindamicina + Eritromicina 1 5,55 % o _ .
antimicrobianos antagonicos.
o o Maior: resultar em
Gentamicina + Vancomicina 5 27,8 % o
nefrotoxicidade.
) - o Maior: resultar em aumento do
Piperacilina + Vancomicina 4 22,2% ) N
risco de lesdo renal aguda.
o o Maior: resultar em menor
Penicilina G + Tetraciclina 3 16,7 % o ) )
eficacia antibacteriana.
Imipenem + Metronidazol 2 111% Maior: pode resultar em risco

aumentado de prolongamento
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do intervalo QT e arritmias.

Maior: pode resultar em
Amicacina + Vancomicina 2 111 % toxicidade aditiva e / ou

nefrotoxicidade

Maior: resultar em aumento da
exposicao a Claritromicina e

risco aumentado de

Claritromicina + Fluconazol 1 5,6 % ) o
cardiotoxicidade
(prolongamento do intervalo
Q).
Total 18 100 %

Fonte: Elaborada pelo autor.

Diversos estudos tém demonstrado a importancia da polifarmécia e os erros de prescricdo
como fatores de riscos associados a prevaléncia de IMs em UTIs e corresponsaveis pelo
consumo de 30% dos recursos financeiros de um Hospital (SILVA ASP, SILVA STF. 2010;
DANTAS JO, et al., 2015).

Ressalta-se ainda o papel da Comisséo de Controle de Infeccdo Hospitalar (CCIH) e em
especial do farmacéutico clinico junto a equipe multiprofissional na adocdo de estratégias de
rastreamento interacGes medicamentosas, na reducdo da resisténcia microbiana e na
otimizacdo da farmacoterapia antimicrobiana, principalmente em pacientes internados em
UTIs (SCRIGNOLI CP; TEIXEIRA VCMC; LEAL DCP., 2019).

Pode-se observar como limitacdes deste estudo que os registros avaliados ndo permitiram
fomentar as relacdes de causa-efeito a partir da correlagdo medicamento prescrito versus
patologia base devido o estudo se transversal, ndo ter o contato paciente-pesquisador,

ampliando-se 0 escopo com outras variaveis que predispdem ao risco de ocorréncia de IMs.
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5. CONCLUSAO

Neste estudo, foi possivel estabelecer o perfil farmacoterapéutico de pacientes
internados, em uso de antimicrobianos, em uma unidade hospitalar cardiol6gica de alta
complexidade. Pode-se concluir que o diagnostico clinico e a identificacdo dos agentes
etiologicos mostraram-se importantes para a prescri¢éo e reducgdo da possibilidade de erros de
prescricio da terapia antimicrobiana, com menores indicadores de interacfes
medicamentosas. Por conseguinte, a promog¢édo do uso racional de antimicrobianos deve esta
amparada nas ag¢Oes do farmacéutico clinico, da Comissdo de Controle de Infeccdo Hospitalar,
e na adogdo de um Programa de Otimizagdo do Uso de Antimicrobianos para minimizar a

resisténcia bacteriana e ampliar os padrdes de seguranca aos pacientes.
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