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Resumo

Este estudo teve como objetivo identificar, classificar e quantificar os potenciais de interacbes medicamentosas em
pacientes internados em uma unidade cirdrgica. Trata-se de um estudo transversal e retrospectivo realizado na clinica
cirdrgica da Unidade do Sistema Neuromuscular do Hospital Universitario Getulio Vargas, situado no Amazonas, no
periodo de agosto a dezembro de 2019. Ao total foram incluidos cento e noventa e seis pacientes cirirgicos no estudo,
houve predominio do sexo feminino (61,22%), a média da idade dos pacientes foi de 49,7 + 15,6 anos, com tempo
médio de permanéncia de 7,2 £ 10,1 dias. Observou-se que ocorreu potenciais de interacbes medicamentosas em
cento e cinquenta e dois pacientes (77,55%), com média de 3,4 + 4,0 intera¢Bes por paciente, totalizando seiscentos e
cinquenta e nove potenciais de interacBes. Diante dos resultados obtidos, constata-se que a atuacdo do farmacéutico
clinico é importante para prevenir, detectar e manejar essas possiveis interagdes em unidades cirdrgicas resultando na
otimizacdo do tratamento farmacoldgico e na melhoria da assisténcia prestada aos pacientes.

Palavra-chave: Farmacologia; Pacientes hospitalizados; Farmécia clinica.

Abstract

This study aimed to identify, classify and quantify the potential for drug interactions in patients admitted to a surgical
unit. This is a cross-sectional and retrospective study carried out at the surgical clinic of the Neuromuscular System
Unit of the Getllio Vargas University Hospital, located in Amazonas, from August to December 2019. In total, one
hundred and ninety-six surgical patients were included in the study. There was a predominance of females (61.22%),
the mean age of the patients was 49.7 + 15.6 years, with a mean length of stay of 7.2 + 10.1 days. It was observed that
potential drug interactions occurred in one hundred and fifty-two patients (77.55%), with a mean of 3.4 £ 4.0
interactions per patient, totaling six hundred and fifty-nine potential interactions. According to our results, it appears
that the role of the clinical pharmacist is important to prevent, detect and manage these possible interactions in
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surgical units, resulting in the optimization of pharmacological treatment and the improvement of care provided to
patients.
Keywords: Pharmacology; Hospitalized patients; Clinical pharmacy.

Resumen

Este estudio tuvo como objetivo identificar, clasificar y cuantificar el potencial de interacciones medicamentosas en
pacientes ingresados en una unidad quirdrgica. Se trata de un estudio transversal y retrospectivo realizado en la clinica
quirdrgica de la Unidad de Sistema Neuromuscular del Hospital Universitario Getulio Vargas, ubicado en Amazonas,
de agosto a diciembre de 2019. En total, se incluyeron ciento noventa y seis pacientes quirargicos en el estudio hubo
predominio del sexo femenino (61,22%), la edad media de los pacientes fue de 49,7 + 15,6 afios, con una estancia
media de 7,2 £ 10,1 dias. Se observd que las posibles interacciones medicamentosas ocurrieron en ciento cincuenta y
dos pacientes (77,55%), con una media de 3,4 + 4,0 interacciones por paciente, totalizando seiscientas cincuenta y
nueve interacciones potenciales. A la vista de los resultados obtenidos, parece importante el papel del farmacéutico
clinico para prevenir, detectar y gestionar estas posibles interacciones en las unidades quirdrgicas, repercutiendo en la
optimizacion del tratamiento farmacoldgico y la mejora de la atencién a los pacientes.

Palabras clave: Farmacologia; Pacientes hospitalizados; Farmacia clinica.

1. Introducéo

Nas ultimas décadas o conceito de erros de medicacdo (EM) e eventos adversos a medicamentos (EAMS) vém
recebendo bastante atencdo da comunidade cientifica e da populacdo (Badin, Martins; Managas, 2022; Kopp et al., 2006).
Segundo a publicacdo To Err Is Human: Building a Safer Health System, do Instituto Americano de Medicina, 0s erros
médicos sdo responsaveis por mais mortes por ano do que acidentes automobilisticos, cancer de mama e AIDS (Institute of
Medicine (US) Committee on Quality of Health Care in America, Kohn, Corrigan, & Donaldson, 2000). Esses erros causam
um dano financeiro significativo nos hospitais, somente nos Estados Unidos estima-se que o valor devido a morbimortalidade
relacionada a medicamentos seja de 76,6 bilhGes de délares por ano (Ernst, & Grizzle, 2001).

No caso dos EAMs, os potenciais de interagdes medicamentosas (pDDlIs do inglés potential drug - drug interactions)
s80 as causas mais relacionadas, sendo evitaveis clinicamente (Leape & Berwick, 2005; Juurlink et al., 2003). As pDDIs
ocorrem quando um medicamento altera o efeito de outro devido seu uso simultdneo. Em poucos casos, as interacdes
medicamentosas tém relevancia clinica e podem levar a danos graves, sendo evitaveis com modificacdes terapéuticas (Zheng et
al., 2018).

Um dos principais fatores de risco para a ocorréncia de interages medicamentosas (IMs) é o uso de varios
medicamentos em conjunto, as estimativas de ocorréncia estdo entre 3 a 5% em pacientes que usam menos de cinco
medicamentos e 20% entre aqueles que fazem uso de 10 a 20 medicamentos concomitantes (Petri et al., 2020). Essa relacéo
direta entre as IMs e a polifarmécia tm ganhado maior notoriedade na area médica, em especial no &mbito hospitalar (Badin et
al., 2022; Cedraz & Santos, 2014).

Os pacientes internados em hospitais sdo 0s mais expostos as IMs, segundo o estudo realizado no hospital universitario
do Rio de Janeiro, 74% dos pacientes estavam expostos a interagdes medicamentosas durante sua permanéncia na Unidade de
Terapia Intensiva (UTI), sendo identificados 72,7% de IMs nas prescric¢Ges, 6,8% dos pacientes apresentaram eventos adversos
decorrente das interacBes. Entre os efeitos relatados estavam: hipotensdo, bradicardia, hemorragia, hepatotoxidade, rash
cutaneo, ndusea e convulsdo (Santos, 2017).

Para analise das IMs existem diversos verificadores online que variam de acordo com a sensibilidade e especificidade
para detectar pDDIs na pratica de rotina, como Micromedex®, Drug Interaction Facts®, Lexi-Interact®, Pharmavista®,
EpocratesRx®, entre outros (Roblek et al., 2015). O Micromedex® ¢é utilizado em 4,5 mil hospitais em 80 paises, sendo uma
das maiores bases de dados, e muito utilizado no dia a dia (Micromedex® Healthcare Series).

Na UTI, sdo encontrados pacientes que passaram por cirurgias ou quadros graves, os pacientes neurolégicos séo

encontrados em um nimero razodvel e acabam sendo expostos a IMs, principalmente devido a especificidade do seu
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tratamento. Com isso, 0 presente estudo tem o objetivo de identificar, classificar e quantificar os potenciais de interacfes

medicamentosas em pacientes internados em uma unidade cirdirgica de um hospital de alta complexidade.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo transversal e retrospectivo dos prontuarios e prescrigdes médicas dos pacientes internados na
unidade cirdrgica neuromuscular do Hospital Universitario Getulio Vargas, localizado no Estado do Amazonas, pertencente ao
Sistema Unico de Saude (SUS), no periodo de agosto a dezembro de 2019. Os critérios de inclusio foram todos os prontuarios
dos pacientes maiores de 18 anos e que tenham prescritos pelo menos dois medicamentos e o critério de exclusdo foi tempo de
internamento inferior a 24 horas. A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do
Amazonas, sob protocolo de nimero CAAE n° 4.795.456, por se tratar de uma revisdo de dados foi solicitado isencdo do
Termo Livre e Esclarecido (TCLE). A coleta de dados foi obtida pela analise de prontuéarios, prescrigdes médicas e consulta ao
Aplicativo de Gestéo para Hospitais Universitarios (AGHU), abordando os dados demogréficos, clinicos e farmacoldgicos dos
pacientes. A analise dos potenciais de interacdes medicamentosas foi referente as primeiras 24 horas de internamento. Para
verificar a possibilidade de interagBes utilizamos as monografias dos farmacos da base de dados do Micromedex®. Os
farmacos utilizados foram categorizados conforme sistema de classificagdo Anatomical Therapeutic Chemical (ATC). A
andlise estatistica foi realizada através do software BioEstat 5.3. Os testes estatisticos foram aplicados com 95% de confianca e
os resultados serdo apresentados em forma de tabela. Para as varidveis quantitativas foram calculadas a média e o desvio

padréo.

3. Resultados

Ao total foram incluidos cento e noventa e seis pacientes cirlrgicos no estudo, houve predominio do sexo feminino
(61,22%), e a média da idade dos pacientes foi de 49,7 £ 15,6 anos com variacdo de 18 a 83 anos. O tempo médio de
permanéncia foi de 7,2 + 10,1 dias. Em relacdo as especialidades cirtrgicas, houve predominio da neurocirurgia com cento e

treze pacientes (57,65%), dados demogréficos e clinicos estdo pormenorizados na Tabela 1.
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Tabela 1. Caracteristicas demograficas e clinicas dos pacientes cirdrgicos.

Caracteristicas Valores
Pacientes (n) 196
Sexo (%)
Homens 38,78
Mulheres 61,22
Idade, anos (média, DP) 49,7 £ 15,6
Tempo de internamento, dias (média, DP) 7,2+10,1

Especialidade cirurgica (%)

Neurocirurgia 57,65
Ginecologia 7,69
Otorrinolaringologia 5,77
Geral 4,81
Oftalmologia 3,85
Vascular 1,92
Cabeca e pescogo 1,44
Outros 16,87

Fonte: Dados do estudo - Hospital Universitario Getulio VVargas, Amazonas (2019).

No que diz respeito a quantidade de medicamentos prescritos, 19,39% dos pacientes tiveram prescritos menos que cinco
medicamentos enquanto que os demais (80,61%) foram prescritos cinco ou mais medicamentos, tendo uma média geral 7,4 +
3,3 medicamentos por prescricao.

A Tabela 2 apresenta dados dos medicamentos prescritos conforme classificacdo ATC, tendo como principal classe
prescrita 0s medicamentos relacionados com o sistema Nervoso (26,65%), seguido do aparelho digestivo e metabolismo
(26,5%), do sangue e 6rgdos hematopoiéticos (23,67%) e aparelho cardiovascular (15.32%).


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i9.31544

Research, Society and Development, v. 11, n. 9, 16111931544, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i9.31544

Tabela 2. Principais medicamentos utilizados em pacientes cirlrgicos conforme a Classificagdo Terapéutica Anatémica
Quimica (ATC).

Classe Farmacéutica ATC Medicamento N° (%)

Dipirona 182 13,22

Tramadol 53 3,85

Diazepam 45 3,27

Fenitoina 34 2,47

Paracetamol 13 0,94

Sistema nervoso Amitriptil_ina 9 0,65

Fenobarbital 8 0,58

Carbamazepina 6 0,44

Haloperidol 5 0,36

Quetiapina 5 0,36

Morfina 4 0,29

Zolpidem 3 0,22

Metoclopramida 138 10,02

Omeprazol 82 5,95

Ondansetrona 54 3,92

Aparelho digestivo e metabolismo Insulina Humana 53 3,85
Regular

Ranitidina 26 1,89

Insulina NPH 7 0,51

Bromoprida 5 0,36

Glicose 138 10,02

Sangue e drgdos hematopoiéticos Ringer Lactat(_) 93 6,75

Cloreto de sodio 60 4,36

Enoxaparina 35 2,54

Captopril 129 9,37

Losartana 27 1,96

Anlodipino 18 1,31

Hidroclorotiazida 11 0,80

Aparelho cardiovascular Enalapril 6 0,44

Sinvastatina 5 0,36

Norepinefrina 5 0,36

Furosemida 5 0,36

Atenolol 5 0,36

Cefalotina 36 2,61

Anti-infecciosos gerais para uso Cefazolina 10 0,73

sistémico Vancomicina 7 0,51

Meropenem 6 0,44

Preparagdes hormonais sistémicas, Dexametasona 15 1,09

excluindo hormonios sexuais e Levotiroxina 6 0,44

insulina Prednisona 4 0,29

Tenoxicam 6 0,44

Sistema musculoesquelético Baclofeno 4 0,29

Ibuprofeno 3 0,22

Fenoterol 4 0,29

Aparelho respiratério Acetilcisteina 4 0,29

Prometazina 3 0,22

Total 1377 100

Fonte: Dados do estudo - Hospital Universitario Getulio Vargas, Amazonas (2019).

Houve potenciais de IMs em cento e cinquenta e dois pacientes (77,55%), com média de 3,4 + 4,0 interagBes por

paciente. Ao total foram seiscentos e cinquenta e nove potenciais de IMs. Considerando o perfil de gravidade observou-se que
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trezentos e noventa e seis (60,1%) foram maiores, duzentos e quatro (31 %) moderadas, trinta e quatro (5,1%) leves e vinte e
cinco (3,8%) contraindicadas.

A Tabela 3 demonstra os principais potenciais de interagdes medicamentosas em pacientes cirdrgicos, os firmacos mais
implicados foram: captopril, ringer, metoclopramida, tramadol, insulina regular humana, diazepam, losartana, fenitoina e

dexametasona.

Tabela 3. Os dez principais potenciais de interacdes medicamentosas maiores encontradas em pacientes cir(rgicos.

Classificacdo da

Farmacos envolvidos (N) documentacao Mecanismo
Captopril + Ringer 74 Boa Niveis reduzidos de aldosterona.
Metoclopramida + Tramadol 53 Pouca Efeito farmacologico aditivo.

Aumento da motilidade gastrointestinal pela
Insulina humana regular + metoclopramida e subsequente aumento da
- 49 Pouca L ) - -
Metoclopramida distribuic@o de alimentos aos intestinos com
aumento da glicose no sangue.

Metoclopramida + Diazepam 36 Pouca Efeito farmacoldgico aditivo.

Bloqueio duplo do sistema renina-angiotensina-

Captopril + Losartana 21 Excelente aldosterona.

Fenitoina + Tramadol 13 Pouca Inducéo do metagglriscrquc:i;;gémadol, mediado
Dexametasona + Fenitoina 13 Pouca Indugao domn:(ejtizzcél i;(r)?occigpd;o)\(émetasona,
Ondansetrona + Tramadol 11 Pouca Efeitos serotonérgicos aditivos.

Diazepam + Tramadol 9 Pouca Depresséo aditiva do SNC.

Amitriptilina + Metoclopramida 8 Pouca Desconhecido

Fonte: Dados do estudo - Hospital Universitario Getulio Vargas, Amazonas (2019).

A andlise estatistica demonstrou que a quantidade de potenciais de interacfes medicamentosas aumenta, de forma
significativa, com o aumento do nimero de farmacos. A correlacdo entre o numero de potenciais de interaces
medicamentosas e o nimero de farmacos utilizados pelos pacientes foi avaliada através do coeficiente de correlagdo de
Pearson (p<0,0001, r=0,823). Entretanto, ndo ocorreu associagdo entre idade (p=0,0164), sexo (p=0,1136) e tempo de
internamento (p=0,0004) com nimero de potenciais de interagdes medicamentosas.

4. Discussao

H& poucos estudos de interagdes medicamentosas em pacientes cirdrgicos, algumas interagcdes apresentam
manifestacdo clinica de inicio lento, muitas vezes sendo consideradas como agravamento da patologia pré-existente ou
surgimento de uma nova condicdo patoldgica, o que dificulta a identificacdo e 0 manejo desses eventos adversos (Petri et al.,
2020; Correr et al., 2007). No presente estudo ocorreu uma prevaléncia do sexo feminino em consonancia com o estudo de
Petri et al. (2020), diferindo dos resultados encontrados por Passos, Santos, Bergamini e Souza (2012), Bleich et al (2009) e
Cruciol-Souza e Thomson (2006).

No que diz respeito a faixa etaria, cerca de 71,94% dos participantes do estudo possuiam idade inferior a 60 anos e
também nao foi encontrada diferenga significativa entre as IMs potenciais em relacdo a idade, esse achado esta em consonancia
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com o estudo de Petri et al. (2020). Contudo, vale salientar que a presenga de comorbidades faz-se mais presente na faixa etaria
mais idosa e consequentemente utilizam um maior nimero de farmacos (Petri et al., 2020) (Passos et al., 2012). A média de
idade do presente estudo foi 49,7 + 15,6 anos, sendo menor do que as encontradas nos estudos realizados por Petri et al.
(2020), Gongalves et al., (2016). Seguindo a mesma tendéncia, a média geral de medicamentos prescritos foi de 7,4 + 3,3,
inferior ao encontrado nos estudos conduzidos por Moreira et al. (2017) e Gongalves et al. (2016).

Em relacdo a abordagem farmacoterapéutica desses pacientes, os principais farmacos prescritos estavam relacionados
ao Sistema nervoso, Sangue e 6rgaos hematopoiéticos e Aparelho cardiovascular. O medicamento mais prescrito neste estudo
foi a dipirona seguido pela metoclopramida e glicose. A metoclopramida também foi destaque em outros estudos (Petri et al.,
2020; Passos et al., 2012; Silva et al., 2018).

A média de interagBes medicamentosas por paciente foi similar ao verificado pelos estudos de Petri et al. (2020),
Goncalves et al. (2016), Passos et al. (2012) e Locatelli (2007). Os potenciais de interagBes medicamentosas mais frequentes
foram classificados como maiores/graves em concordancia com os resultados dos trabalhos realizados por Petri et al. (2020) e
Silva et al. (2010).

A principal interagdo grave detectada foi a associagdo entre Captopril e Ringer, que pode resultar em hipercalemia.
Embora esses aumentos sejam geralmente transitorios, é recomendado o monitoramento dos niveis de potassio sérico para
elevaces persistentes em pacientes com esta combinacdo, especialmente aqueles pacientes com disfuncao renal concomitante
ou idosos. A segunda interacdo grave mais encontrada foi a associacdo entre a metoclopramida e o tramadol. O uso
concomitante de metoclopramida e um depressor do SNC (por exemplo, sedativos, hipnéticos, opioides e ansioliticos) pode
resultar em um risco aumentado de depressdo do SNC e por esse fato deve ser evitado, caso a coadministragdo seja necesséria,
recomenda-se monitorar adequadamente os possiveis efeitos adversos (Micromedex® Healthcare Series).

E importante observar que o alto indice de interagdes medicamentosas indica a importancia da referida tematica e
reforca a necessidade de acompanhamento farmacoterapéutico dos pacientes hospitalizados, inclusive pacientes cir(rgicos no
intuito de prevenir e diminuir as consequéncias decorrentes dessas interagdes. Nesse cendrio o farmacéutico clinico ocupa
destaque como membro consultor na equipe multidisciplinar, ja que o referido profissional possui habilidade técnica e
conhecimento direcionado para as propriedades farmacocinética e farmacodindmica dos medicamentos. A anédlise da
farmacoterapia antes da dispensacdo aliada a intervencdo no que concerne a problemas relacionados a medicamentos (PRM) é
uma ferramenta Gtil para racionalizar o uso de medicamentos e aumentar a seguranga do seu uso no ambiente hospitalar (Petri
etal., 2020).

No presente estudo ocorreu correlagdo entre o nimero de potenciais de interagdes medicamentosas e 0 nimero de
farmacos prescritos, sugerindo que o nimero de medicamentos prescritos é um fator preditivo que aumenta o risco de
interacBes em pacientes hospitalizados, seguindo a tendéncia de outros estudos (Garske et al., 2016; Carvalho et al. 2013).
Entretanto, ndo foi observado diferencas nas taxas de potencial de interacdo medicamentosa em relacdo a idade e ao tempo de
internamento.

Como principal fator limitante desse estudo podemos destacar a auséncia da avaliacdo das manifestagcdes clinicas
como consequéncias dessas interagdes medicamentosas, por esse fato utilizamos a denominacgdo potenciais de interacBes

medicamentosas, ademais, o estudo foi unicéntrico.

5. Concluséo
O presente trabalho detectou um alto indice de potenciais de interagGes medicamentosas em pacientes cirlirgicos, o
que evidencia a importancia do monitoramento farmacolégico nessa populagdo a fim de potencializar os beneficios

farmacoterapéuticos e minimizar complica¢6es advindas dessas associacfes medicamentosas. A propagacdo do conhecimento
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sobre interagcdes medicamentosas entre os profissionais de salde e seus efeitos deletérios € um dos principais alicerces para a
seguranca do paciente. Nesse contexto, a atuagéo do farmacéutico clinico em uma equipe multidisciplinar € muito importante
para prevenir, detectar e manejar essas possiveis interacbes em unidade cirdrgicas resultando na otimizacdo do tratamento

farmacoldgico e na melhoria da assisténcia prestada aos pacientes.
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