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Resumo

O gerenciamento de antimicrobianos é uma das ferramentas de atuacdo do farmacéutico clinico. A COVID-19 foi um
dos grandes desafios para toda a equipe multiprofissional, uma vez que a pandemia afetou diretamente o sistema de
salide terciario, gerando impactos significativos no mundo em relagdo a terapia antimicrobiana. Atuacdo do
farmacéutico clinico se faz necesséria garantir a seguranca na cadeia medicamentosa e contribui com a diminuicdo da
resisténcia antimicrobiana e uso racional. O objetivo do estudo foi relatar o acompanhamento do farmacéutico clinico
nos pacientes com diagndstico positivo para COVID-19, admitidos em uma unidade de terapia intensiva, no periodo
de marco a junho de 2020, em um hospital privado de Campo Grande, Mato Grosso do Sul. Tratou-se de um estudo
descritivo, observacional de abordagem quantitativa. Para a coleta de dados utilizou-se um formulario especifico para
a pesquisa, preenchidos a partir dos registros do prontuario dos pacientes. Participaram 58 pacientes, sendo 72,41% do
sexo masculino, com média de idade de +61,01 anos. Foram analisadas 104 intervengdes farmacéuticas relacionadas a
prescricdo de antimicrobianos, sendo o ajuste de tempo de tratamento o mais frequente (17,30%), e a economia gerada
foi de 81%, uma otimizagdo de custo evitavel de R$ 25.195,76. O estudo conclui que a pandemia pela COVID-19 foi
um marco na assisténcia a salde em geral, em especial sobre a atuacdo do farmacéutico clinico frente ao
acompanhamento da terapia antimicrobiana, com énfase na unidade de terapia intensiva.

Palavras-chave: Antimicrobianos; Farmacoeconomia; Assisténcia & salde.

Abstract
Antimicrobial management is one of the clinical pharmacist's tools. COVID-19 was one of the great challenges for the
entire multiprofessional team, since the pandemic directly affected the tertiary health system, generating impacts in
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the world in relation to antimicrobial therapy. The role of the pharmaceutical pharmacist is necessary to ensure safety
in the rationality of medicines and to contribute to the reduction of antimicrobial resistance and rational use. The
objective of the study was related to the follow-up of the clinical pharmacist in patients with a positive diagnosis for
COVID-19, supported in an intensive care unit, from March to June 2020, in a private hospital in Campo Grande,
Mato Grosso do Sul. It was a descriptive, observational approach study. For data collection, a specific research form
was used, filled out from the patient's records. Fifty eight patients participated, being 72.41% male, with a mean age
of £61.01 years. There were 10 pharmaceutical interventions related to prescription, being the most frequent treatment
time adjustment (17.44% and 30% of treatment), a cost optimization of 81%, a cost optimization of R$25.195,76. The
study concludes that the COVID-19 pandemic was a milestone in health care in general, especially regarding the role
of the clinician in the monitoring of antimicrobial therapy, with emphasis on the intensive care unit.

Keywords: Antimicrobials; Pharmacoeconomics; Health care.

Resumen

El manejo antimicrobiano es una de las herramientas del farmacéutico clinico. EI COVID-19 fue uno de los grandes
desafios para todo el equipo multiprofesional, ya que la pandemia afect6 directamente al sistema terciario de salud,
generando impactos significativos en el mundo en relacion a la terapia antimicrobiana. El papel del farmacéutico
clinico es necesario para garantizar la seguridad en la cadena del medicamento y contribuye a la reduccion de las
resistencias antimicrobianas y al uso racional. El objetivo del estudio fue relatar el seguimiento del farmacéutico
clinico en pacientes con diagnostico positivo para COVID-19, ingresados en unidad de cuidados intensivos, de marzo
a junio de 2020, en un hospital privado de Campo Grande, Mato Grosso do Sul. Fue un estudio observacional
descriptivo con enfoque cuantitativo. Para la recoleccion de datos, se utiliz6 un formulario especifico para la
investigacion, llenado a partir de los registros de las historias clinicas de los pacientes. Participaron 58 pacientes,
siendo el 72,41% de sexo masculino, con una edad media de +61,01 afios. Se analizaron un total de 104
intervenciones farmacéuticas relacionadas con la prescripcion de antimicrobianos, siendo el ajuste del tiempo de
tratamiento el més frecuente (17,30%), y el ahorro generado fue del 81%, optimizacion de costos evitables de R$
25.195,76. El estudio concluye que la pandemia de COVID-19 marcé un hito en la atencion de la salud en general,
especialmente en el papel del farmacéutico clinico en el seguimiento de la terapia antimicrobiana, con énfasis en la
unidad de cuidados intensivos.

Palabras clave: Antimicrobianos; Economia Farmacéutica; Prestacion de atencién de salud.

1. Introducéo

O uso racional de medicamentos € uma pratica segura realizada pelos farmacéuticos clinicos das unidades
hospitalares, uma vez que o intuito é garantir o fornecimento das medicacfes corretas, em suas doses adequadas e
corroborando com as necessidades clinicas solicitas, a fim de evitar eventos indesejaveis para os pacientes (Reis, 2013). A
farmécia clinica tem como objetivo principal construir uma relacdo entre paciente e instituicdo, promovendo maximizagao da
evolugdo clinica de forma assertiva e adequada, quanto ao processo da dispensacdo, averiguacdo da indicacdo correta e
administracéo de forma segura (VVasconselos et al., 2017).

A presenca deste profissional ainda precisa percorrer um caminho arduo para melhores condi¢Ges de visibilidade
perante a sociedade, porém fica evidente através das publicacdes cientificas o quanto se faz necesséario a inclusdo do
farmacéutico clinico no cuidado direto dos pacientes e auxilio das equipes de salde, com evidéncias de menores taxas de erros
de medicacdo e beneficios diretos na evolucéo e desfechos clinicos positivos (Siqueira et al., 2021).

A infeccdo secundaria € um problema relacionado a admissdo hospitalar, porém a SARS pode levar a uma maior
necessidade de cuidados em terapia intensiva e a partir disso as coinfeccfes e as superinfec¢des podem se fazer presentes no
curso do tempo de internacao nestas unidades, devido ao uso de dispositivos invasivos, ventilagdo mecanica, uso de maltiplas
drogas endovenosas, promovendo invasdo de microrganismos (Fernandes, 2021; Feldman & Anderson, 2021). As coinfeccbes
bacterianas e fingicas nos pacientes positivos para COVID-19 podem caminhar com aumento da gravidade da doenga, devido
aumento da inflamac&o sistémica do paciente, o que gera aumento no tempo de recuperagdo e na gravidade dos sintomas (Chen
et al., 2020).

A anélise dos antibidticos e antiflngicos prescritos € um dos pontos importantes do acompanhamento pelo

farmacéutico clinico durante sua andlise terapéutica, sendo mais relevante durante a pandemia pela COVID-19. A
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Organizagdo Mundial de Saude desde 2012, prop6s uma meta mundial que visa a diminuicdo da resisténcia bacteriana e
seletividade terapéutica, diante disso, o uso racional de antibiéticos durante a pandemia se tornou a peca chave do
acompanhamento farmacoterapéutico, pois pouco se sabia do manejo terapéutico frente a uma doenga desconhecida como a
COVID-19 e a proposta do cuidado do farmacéutico clinico era manter a melhor terapéutica visando melhor desfecho clinico.
A pandemia contribui para o aumento das infec¢des por patégenos multirresistentes, e acelerou uma previsédo de que até 2050,
10 milhdes dos Obitos anuais seriam atribuidos a resisténcia aos antimicrobianos, devido aumento importante no uso de
antibidticos para tratar os pacientes com diagnéstico de COVID-19, aumentou-se a exposicdo a agentes antimicrobianos
usados como ultimo recurso para o tratamento de infeccOes bacterianas graves (World Health Organization [WHO], 2020;
Organizagdo Pan-Americana da Salde [OPAS], 2021).

O servico do farmacéutico clinico apresentado neste artigo demonstra que o acompanhamento individualizado dos
pacientes é necessario, uma vez que propde melhorias no manejo terapéutico de antimicrobianos, na tentativa de minimizar a
pressdo seletiva dos antibidticos frente as infecgBes bacterianas e com isso, diminuir a prescri¢do desses antimicrobianos sem
direcionamento e sem estratégias, portanto, este estudo descreve o acompanhamento do farmacéutico clinico hospitalar no
gerenciamento de antimicrobianos e antifngicos nos pacientes com diagndstico positivo para COVID-19 admitidos em uma
unidade de terapia intensiva, no periodo de marco a junho de 2020, em um hospital privado de Campo Grande, Mato Grosso
do Sul.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo descritivo, observacional, com abordagem quantitativa, com corte transversal e de carater
retrospectivo, realizado com pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva em Hospital Privado de Campo Grande,
Mato Grosso do Sul, com diagndéstico positivo para COVID-19.

Foram incluidos no estudo prontuérios de pacientes com idade igual e/ou superior a 18 anos, internados na UTI. O
periodo do estudo compreendeu om periodo de margo a junho de 2020. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul, (nimero do parecer: 4.575.803), em 05 de marco de 2021, e a coleta
de dados foi por meio de instrumento de coleta do pesquisador, avaliando a terapéutica antimicrobiana escolhida, presenca de
microrganismos, anélise das intervencBes farmacéuticas realizadas frente as estratégias terapéuticas mais adequadas para
determinados casos e gerenciamento do custo evitavel apos intervencéo.

Foi realizada a analise retrospectiva por meio das avaliagcBes pelo farmacéutico clinico da instituicdo de pesquisa,
onde mensurou o impacto econémico obtido por meio das intervengdes farmacéuticas realizados quanto ao gerenciamento de
antimicrobianos. Inicialmente avaliou-se a prescricdo dos antimicrobianos, posteriormente o farmacéutico clinico realizou a
validacdo da terapéutica prescrita, alinhado com a analise técnica dos exames laboratoriais e seguimento clinico, para
corroborar com a intervencao a ser solicitada. Uma vez avaliada as discrepancias ou melhorias na terapéutica, acordou-se com
equipe médica a melhor intervencdo medicamentosa para 0 paciente. Apds, realizou-se a descri¢cdo em planilha de Excel®
2019, para registro e posterior andlise de custo.

Para a andlise de custo utilizou-se calculo simples de custo evitavel, com a diferenca de custo inicial (C.1.), valor de
custo unitario de antimicrobianos sem intervencgdo, subtraindo o valor unitrio ap6s o ajuste da intervencéo solicitada (C.F.),
comparando a reduc¢do de custo (R.C.) total (C.I. — C.F = R.C.), o valor final da prescri¢do, ap6s o ajuste do antimicrobiano
diante da analise estratégica realizada (interven¢do). Os dados obtidos foram submetidos a analise descritiva simples, bem
como exploradas as possiveis associagfes entre as variaveis.

A fim de viabilizar o acompanhamento e gerenciamento do uso de antimicrobianos, a pesquisadora desenvolveu a

seguinte metodologia conforme protocolo institucional (Hospital particular):
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Figura 1: Metodologia para acompanhamento e gerenciamento Stewardship, desenvolvido pela pesquisadora, utilizando
protocolo institucional.

*Na friagem da prescricdo pelo
farmacéutico clinico, realiza-se a
andlise dos  antimicrobianos
prescritos

~ *Identifiacado necessidade de
. _Deteccaode intervencdo, entrou-se em contato
discrepancias/gerenciamento com prescritor para viabilizar ajuste
Apos aceite da *Descricio  da  intervencdo e
intervengao gerenciamento de custo evitavel

Fonte: Autores (2022).

Analise inicial

3. Resultados e Discussao
3.1 Perfil das amostras do estudo

Foram avaliados neste estudo 64 pacientes com diagndstico positivo para o virus da COVID-19, destes, 58 atenderam
todos os critérios para inclusdo, diante disso, observou-se que a maioria era do sexo masculino (n=42; 72,41%) e 16 (27,58%)
do sexo feminino. A faixa de idade mais encontrada foi a de 60 a 79 anos de idade (n=28; 48,27%), seguida da faixa de idade
entre 40 & 59 anos com 17 pacientes (29,31%), e 12,06% possuiam de 20 a 39 anos (n=7), e 10,34% (n=6) dos pacientes
apresentavam idade >80 anos. A média de idade encontrada foi de £61,01 anos.

Estudos corroboram com os dados encontrados nesta pesquisa, no qual a prevaléncia de casos de hospitaliza¢do foi do
sexo masculino, com faixa etaria maior que 60 anos. Gomes et al. (2021) apresentam em sua analise, dados da 12 a 33% semana
epidemiolégica da COVID-19 no Brasil e ressaltam que a prevaléncia de casos com necessidade de hospitalizagdo sdo os
individuos do sexo masculino, com idade superior a 30 anos, e 0s casos de hospitalizacéo e 6bito, concomitantemente mantém-
se no sexo masculino, porém a idade se eleva, sendo aqueles com idade igual ou superior a 60 anos.

Em consonéncia com o presente estudo, uma meta-anélise realizada na China, corrobora com os dados obtidos neste
estudo onde a populacdo de maior incidéncia de casos positivos eram do sexo masculino, e um estudo realizado no Espirito
Santo, sobre prevaléncia de hospitalizacdo pela COVID-19, mantém-se em destaque o sexo masculino com idade mais
avangada (60 anos ou mais) (Fang et al., 2020; Mascarello et al., 2021).

Ressalta-se que no inicio da pandemia ndo havia ainda grandes estudos das variantes de preocupacdo do SARS-CoV-
2. O surgimento das mutacfes € um evento natural e esperado pelo processo evolutivo dos virus, 0 coronavirus apresenta uma
menor frequéncia de mutagdes, quando comparadas com o virus da Influenza por exemplo. No Brasil a primeira identificagdo
da variante de interesse foi a P.2, identificada no Brasil em meados de abril de 2020, carregando mutacdes na proteina S:
E484K, D614G e V1176F, sendo a possivel encontrada nos pacientes do presente estudo (Centre for Disease Control and
Prevention [CDC], 2021; OPAS, 2021, Lauring, 2021).
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3.2 Tempo de internacéo hospitalar e necessidade de procedimentos invasivos na UTI

Avaliando os dias de internacdo destes pacientes na unidade de terapia intensiva nota-se que a média de dias foi de
117,20 dias, sendo a faixa de dias de internacdo na UTI de maior prevaléncia variando entre 2 a 14 dias, com 50% (n=29) dos
pacientes. Os pacientes que permaneceram internados na faixa de tempo de 15 a 30 dias foram 39,65% (n=23, e seis (10,34%)
pacientes ficaram com dias igual ou superior a 30 dias na UTI. Em relacdo ao tempo de internacdo hospitalar em geral,
associando o tempo de permanéncia na UTI e em leitos de enfermaria para reabilitacdo e recuperacdo para promocao da alta
segura, a média de dias foi de +41,67 dias.

Uma revisdo sistematica realizada na China, por Rees et al. (2020), apresenta uma perspectiva de tempo de internacgao
em relagdo ao tempo dos demais paises do mundo, um comparativo com o tempo de internagdo. O tempo de permanéncia
hospitalar na China foi superior ao encontrado na analise de outros hospitais, onde a permanéncia hospitalar na China variou
de 4 a 53 dias, e em outros paises essa variacdo foi entre 4 a 21 dias, e em relagdo a permanéncia na UTI o tempo ficou na
mesma faixa de 5 a 19 dias, estando préximo aos valores encontrados neste estudo (Rees, 2020).

Os estudos corroboram com o encontrado no cenario da instituicdo de estudo, onde a avaliagdo da internacao
hospitalar em geral apresentou uma permanéncia hospitalar entre 6 a 108 dias, e para UTI uma faixa de tempo de 3 a 50 dias de
internacdo. Um projeto realizado pelo Programa de Apoio ao Desenvolvimento Institucional do Sistema Unico de Salde
(PROADI-SUS), realizou um levantamento em cerca de 50 UTI’s publicas e privadas, ¢ validou que o tempo médio de
permanéncia hospitalar para tratamento de COVID-19 foi de 22 dias, e na UTI em média 11,6 dias, e a média deste estudo na
permanéncia da UTI foi de 17,2 dias, assim ficando na faixa de tempo das UTI’s do Brasil (PROADI-SUS, 2021).

Avaliando os pacientes que foram a 6bito em relagcdo ao tempo de internacéo, do total de 20 6bitos do estudo, 45%
(n=9) estavam na faixa de tempo de 2 a 14 dias de internacdo na UTI, seqguido de 40% (n=8) de 15 a 30 dias e 15% (n=3)
acima de 30 dias de internacdo.

Do total de pacientes do estudo observou-se que 100% das amostras coletadas necessitaram de intubag&o orotraqueal
com suporte de ventilagdo mecanica invasiva, destes 31,03% (n=28) foram extubados, sem evoluirem com a necessidade de
traqueostomia. A traqueostomia € um procedimento comumente realizado em pacientes com tempo prolongado de intubacéo
orotraqueal, sendo considerada para os pacientes com COVID-19, preferencialmente apés o décimo dia de ventilacdo
mecénica, por diminuir o risco de transmissdo do virus devido o tempo proporcional a diminuicdo da carga viral, pois o
procedimento é causador de aerosséis, e este tempo vem paralelo a possiveis melhoras clinicas e ventilatorias dos pacientes, 0
que proporciona melhores indicacGes para o procedimento (Travis et al., 2020; Jeffrey et al., 2020; Vicente, Sant’Ana,
Sardenberg, 2020). A traqueostomia fora realizada em 39,65% (n=23) dos pacientes do estudo, e a média de dias de

necessidade de ventilacdo mecénica foi de +14,65 dias.

3.3 Uso de antimicrobiano e culturas microbiolégicas positivas

Por meio da analise farmacoterapéutica observou-se que todos fizeram uso de pelo menos um principio ativo de
antimicrobiano, pois a associagdo de antibidticos e infec¢do bacteriana secundaria ao COVID-19 foi um achado em 100% dos
pacientes do estudo. Abaixo segue a Tabela 1 que mostra quais os antibidticos utilizados pelos pacientes bem como o uso de
mais de uma opcao terapéutica para 0 mesmo paciente devido a determinados aspectos clinicos e laboratoriais que exigem a

necessidade de combinaces terapéuticas e escalonamentos.
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Tabela 1: Uso de antibidticos nos pacientes hospitalizados na UTI com diagnéstico positivo para COVID-19, no periodo de

marco a junho de 2020, em Campo Grande/MS.

Antibiéticos Quantidade Porcentagem
Azitromicina 55 21,07%
Piperacilina+Tazobactam 55 21,07%
Ceftriaxona 48 18,39%
Meropenem 39 14,94%
Teicoplanina 16 6,13%
Polimixina B 14 5,36%
Amicacina 14 5,36%
Levofloxacino 8 3,06%
Sulfametoxazol+Trimetoprima 5 1,91%
Linezolida 4 1,53%
Ceftalozana+Avibactam 1 0,38%
Daptomicina 1 0,38%
Vancomicina 1 0,38%
Total 261 100%

Fonte: Autores.

O uso de multiplas classes de antimicrobianos pode estar relacionado pelo fato da exposi¢cdo & microrganismos
existentes no ambiente hospitalar, e as coinfec¢des bacterianas nos pacientes de UTI com COVID-19 tornou-se recorrentes, e 0
uso empirico de antimicrobianos de forma exponencial possibilitam o aumento da resisténcia a esses medicamentos (Caton et
al., 2020). A escolha do tratamento, direcionado, quanto o empirico, visa garantir a sobrevida dos pacientes graves, mas a
avaliacdo global dos critérios para a escolha assertiva depende das caracteristicas dos pacientes, da gravidade do quadro, do
local de internagdo prévia, bem como o tempo de internagdo na unidade hospitalar, para tracar se a infec¢do foi adquirida na
comunidade ou esta relacionada a assisténcia de satide no &mbito hospitalar (Vidal et al., 2021; Langford et al., 2020).

A infeccdo secundaria € um problema relacionado a admisséo hospitalar, porém a SARS pode levar a uma maior
necessidade de cuidados em terapia intensiva, e a partir disso as coinfec¢des e as superinfecgdes podem se fazer presente no
curso do tempo de internagdo nestas unidades, devido ao uso de dispositivos invasivos, ventilagdo mecénica, uso de multiplas
drogas endovenosas, promovendo invasdo de microrganismos (Fernandes et al., 2021; Feldman & Anderson, 2021). As
coinfec¢des bacterianas e flngicas nos pacientes positivos para COVID-19 podem caminhar com aumento da gravidade da
doenca, devido ao aumento da inflamacéo sistémica do paciente, 0 que gera aumento no tempo de recuperagdo e na gravidade
dos sintomas (Chen et al, 2020). Do total de pacientes com pelo menos uma cultura microbioldgica positiva, 15 (35,71%)
foram a 6bito em decorréncia das complicaces pela COVID-19 e com infec¢do hospitalar, bacteriana ou fungica.

Os antibioticos sdo prescritos na suspeita ou confirmacéo da presenca de microrganismo em determinado sitio de
infeccdo e ndo para o tratamento da COVID-19, prescreve-se essa terapéutica diante da complexidade e piora significativa do
quadro clinico dos pacientes, porém, seguindo a recomendacdo da OMS, o tratamento deve-se seguir um direcionamento,
coleta de culturas dos locais de infeccdo ou provavel infecgdo e garantir um tempo de tratamento mais breve possivel, a fim de
minimizar riscos da exposicdo para os pacientes, bem como insuficiéncia renal aguda ou hepatica, dentre outras (Vidal et al.,
2021; Organizacdo Mundial de Saide [OMS], 2021; Cheng et al., 2020; Santis et al., 2021).
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Os pacientes do estudo foram submetidos a analise de cultura microbioldgica, dentre elas, urina, secrecéo traqueal,
sangue e culturas de vigilancia. A importancia da identificacdo dos microrganismos é direcionar a terapéutica adequada e
guiada pelo resultado do antibiograma para tracar a estratégia favoravel para o desfecho clinico. A presenga de culturas
positivas nos pacientes internados na UTI foi de 72,41% (n=42), sendo 60,34% (n=35) bacterianas e 36,20% (n=21) fungica.
Na Tabela 2 ¢é possivel analisar a presenca de culturas positivas nos diferentes sitios de infeccdo, ressalta-se que 0 mesmo

paciente podera apresentar mais de uma cultura positiva em diferentes sitios.

Tabela 2: Culturas microbiolégicas positivas separadas por sitio de infeccdo dos pacientes hospitalizados na UTI com

diagndstico positivo para COVID-19, no periodo de margo a junho de 2020, em Campo Grande/MS.

Agente Sitio de infeccao Quantidade Porcentagem
Bactéria
Pulmao 28 45,90%
Sangue 18 29,50%
Urina 8 13,11%
Swab anal 6 8,83%
Swab nasal 1 1,63%
Total 61 100,00%
Fungo Urina 14 48,27%
Pulmao 12 41,23%
Sangue 1 3,44%
Swab anal 1 3,44%
Swab nasal 1 3,44%
Total 29 100,00%

Fonte: Autores.

A admissdo na UTI dos pacientes com COVID-19 e as infec¢Oes secundrias ndo estdo relacionados apenas a origem
do trato respiratorio, decorrentes da intubacdo orotraqueal e a necessidade de ventilagdo mecénica, mas também é possivel
encontrar infeccdo no trato urindrio e corrente sanguinea nesse grupo de pacientes, uma vez que estdo expostos a
procedimentos invasivos como a cateter de acesso venoso central, cateter de hemodidlise, passagem de sonda vesical de alivio
ou demora, coleta de exames laboratoriais e também exposi¢do aos cuidados dos profissionais de salde, podendo gerar
contaminag&o cruzada de microrganismos (Zhang et al., 2020; Rawson et al., 2020).

Em relagdo a infeccdo fungica, esta esteve presente nos pacientes internados na UTI, julga-se pelo fato do fungo se
aproveitar da baixa defesa do organismo frente ao processo inflamatério e infeccioso causado pela COVID-19. Observa-se na

Tabela 3 0 uso de antifingicos na UTI do estudo.

Tabela 3: Prescricdo de antifungicos dos pacientes hospitalizados na UTI com diagnéstico positivo para COVID-19, no

periodo de marco a junho de 2020, em Campo Grande/MS.

Antifiingicos Quantidade Porcentagem
Fluconazol 32 68,08%
Micafungina 13 27,65%
Anfotericina B 2 4,25%
Total 47 100%

Fonte: Autores.
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As coinfecgdes flngicas séo pouco analisadas como de fato deveriam ser, uma vez que a dificuldade de investigagéo e
a propensdo de infecges bacterianas sdo as mais evidentes, os fungos acabam por terem seu tratamento negligenciados e de
inicio tardio. Neste estudo, ndo evidenciamos o inicio da terapia antifingica, mas em alguns casos o inicio da terapéutica foi
devido a piora global do paciente frente ao uso de amplos espectros de antimicrobianos, iniciando o antiflngico de forma
empirica. As equinocandinas (micafungina e caspofungina) sdo os tratamentos de primeira escolha para infecgbes flingicas
invasivas por Candida (Pappas et al., 2015), porém em nossa instituicdo devido o uso racional de medicamentos de amplo
espectro e alto custo, os pacientes elegiveis para tratamento com micafungina deveriam atender critérios de gravidade e tempo
de internacao, a fim de excluir possibilidade de infecgdo flngica por patégenos de origem da microbiota, justificando assim o
uso de fluconazol como o mais prescrito.

Os pacientes que usaram antimicrobianos e antifingicos foram em relagdo a presenca de infeccéo secundaria durante
0 periodo de internacdo no setor de estudo. A infecgdo urindria esteve presente em 18 pacientes, podendo estar ser
desencadeada por bactérias e/ou fungos, a Tabela 4 ilustra a presenca da urocultura positiva.

Tabela 4: Urocultura positiva dos pacientes hospitalizados na UTI com diagnéstico positivo para COVID-19, no periodo de

marco a junho de 2020, em Campo Grande/MS.

Agente microbiolégico Quantidade Porcentagem
Bactérias
Enterococcus feacalis 3 13.63%
Pseudomonas aeruginosa 3 13,63%
Escherichia coli 1 4,54%
Enterococcus faecium 1 4,54%
Fungos
Candida sp. 14 63,63%
Total 22 100%

Fonte: Autores.

A infeccdo bacteriana mais presente no trato urinario foi o Enterococcus feacalis e a Pseudomonas aeruginosa, ambas
com 13,63%. O E. feacalis é classificado como um estreptococo do grupo D, que faz parte da microbiota do cdlon, sendo um
microrganismo recorrente, podendo ser os responsaveis pelas infeccfes do trato gastrointestinal e urinério, devido os
dispositivos invasivos, sendo considerado a infeccdo hospitalar adquirida mais frequente (Levinson, 2011; Murray et al.,
2014). A P. aeruginosa é um gram-negativo da familia das Enterobacteriaceae, e que ndo possui um sitio predisposto a
infectar, podendo ser encontrada em diferentes locais, devido seu fator de viruléncia ser demasiado e diversificado, além de
que é uma bactéria com potencial producdo de multirresisténcia a diversas drogas, sendo um agente de dificil tratamento,
devido seus varios mecanismos de resisténcia (Trabulsi, 2015; Levinson, 2011).

Os pacientes que necessitaram de intubacdo orotraqueal realizaram a cultura do aspirado traqueal na intencdo de
descobrir o0 agente causador da infeccdo pulmonar e priorizar o tratamento medicamentoso na escolha assertiva e guiada por
antibiograma. Do total de pacientes do estudo, 58,62% (n=34) tiveram uma ou mais culturas de aspirado traqueal positivo,
sendo que a presenca de fungos fora encontrada em 35,29% (n=12) culturas positivas e 82,35% (n=28) culturas positivas para

bactérias. Na Tabela 4 apresenta-se o perfil das bactérias encontradas no pulméo dos pacientes do estudo.

8


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i12.31965

Research, Society and Development, v. 11, n. 12, €139111231965, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i12.31965

Tabela 5: Culturas de aspirado traqueal positivas dos pacientes hospitalizados na UTI com diagnostico positivo para COVID-

19, no periodo de margo a junho de 2020, em Campo Grande/MS.

Microrganismos Quantidade Porcentagem
Pseudomonas aeruginosa 22 51,16%
Stenotrophomonas maltophilia 7 16,27%
Klebsiella pneumoniae 3 6,97%
Klebsiella aerogenes 2 4,65%
Staphylococcus epidermidis 2 4,65%
Enterobacter cloacae 1 2,32%
Enterococcus faecium 1 2,32%
Enterococcus feacalis 1 2,32%
Staphylococcus aureus 1 2,32%
Staphylococcus coagulase negativa 1 2,32%
Streptococcus pyogenes 1 2,32%
Streptococcus sanguinis 1 2,32%

Total 43 100%

Fonte: Autores.

Conforme relatado, a P. aeruginosa ndo tem tropismo por 6rgao especificos, podendo estar presente em diferentes
sitios e causar infeccBes graves ao seu potencial mecanismo de resisténcia, acompanhado da escassez de medicamentos que
consigam combater a multirresisténcia dessa bactéria. Atualmente fora lancado a Ceftalozana+Avibactam que tem mostrado
resultados importantes no combate a infecgdo por P. aeruginosa multirresistente.

A segunda bactéria mais encontrada foi a Stenotrophomonas maltophilia, sendo um bacilo gram-negativo, aerdbio e
ndo fermentador, sende considerada oportunista, com baixa viruléncia, porém com alta morbi-mortalidade estimada em até
69% dos casos (Looney; Narita; Miihlemann, 2009). Ndo é considerada da microbiota bacteriana fisiol6gica e possui uma
importante capacidade de se aderir a superficie da mucosa das vias aéreas e de dispositivos invasivo, além de estar presente na
agua, contaminando solucfes de infusdo, em especial a 4gua da hemodiélise, tornando-se emergente, com dificuldade de
tratamento por possuir mecanismos de resisténcia intrinsecos ou adquiridos, exemplo a producdo de beta-lactamases
(penicilinas, cefalosporinas e carbapenémicos), de acetiltransferases (cloranfenicol) e enzimas modificadoras de
aminoglicosidoes (aminoglicosideos), em adicdo a expressdo de bombas de efluxo (tetraciclinas, cloranfenicol, eritromicina,
norfloxacina e ofloxacina) e presenga de elementos genéticos mdveis (sulfametoxazol-trimetoprima), dentre outros
mecanismos (Nyc; Matejkova, 2010; Nicodemo; Paez, 2007; Brooke, 2012).

Dos 7 pacientes (16,27%) isolados de S. maltophilia, 1 deles com duas culturas de secre¢do traqueal distintas positivas

para S. maltophilia, a metade destes foram a 6bito.

3.4. Avaliagéo e gerenciamento de antimicrobianos e antifiingicos

A andlise diaria pelo farmacéutico clinico foi realizada em 100% dos pacientes com diagnéstico positivo internados
nas unidades de terapia intensiva da instituicdo do estudo. A avaliacdo dos antibidticos e antifungicos prescritos € um dos
pontos importantes do acompanhamento pelo farmacéutico clinico durante sua andlise terapéutica, sendo que a Organizacao
Mundial de Saude desde 2012 preconiza a diminuigdo da resisténcia bacteriana e seletividade terapéutica. A pandemia teve seu

agravante uma vez que contribui para o0 aumento das infecges por patégenos multirresistentes, e acelerou uma previséo de que

9


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i12.31965

Research, Society and Development, v. 11, n. 12, €139111231965, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i12.31965

até 2050, 10 milhdes dos Obitos anuais seriam atribuidos a resisténcia aos antimicrobianos, devido aumento importante no uso
de antibidticos para tratar os pacientes com diagndstico de COVID-19, aumentou-se a exposi¢do a agentes antimicrobianos
usados como ultimo recurso para o tratamento de infec¢des bacterianas graves (WHO, 2020; OPAS, 2021).

Ha uma grande problematica em torno do uso indiscriminado de antimicrobianos e antiflingicos, estudos destacaram
um notério aumento do uso empirico dos antibidticos, a fim de tentar minimizar/tratar as infec¢fes secundéarias ao COVID-19,
ainda mais que o tratamento empirico, ou seja, um tratamento ndo direcionado a um agente causador, principalmente nos
pacientes com necessidade de dispositivos invasivos, eleva a um problema global ja existente, que sdo as resisténcias
bacterianas aos tratamentos existentes (Abelenda-Alonso et al., 2020; Clancy & Nguyen, 2020; Malcolm et al., 2020; Hsu,
2020; Rawson et al., 2020; Abreu & Silva, 2021). Diante disso, o servigo farmacéutico, em especial o do farmacéutico clinico,
gue visa 0 acompanhamento individualizado dos pacientes, propde melhorias no manejo terapéutico de antimicrobianos, na
tentativa de minimizar a pressdo seletiva dos antibidticos frente as infec¢des bacterianas e com isso, diminuir a prescricdo
desses antimicrobianos sem direcionamento e sem estratégias.

Foram realizadas 104 intervengdes farmacéuticas relacionadas ao manejo terapéutico dos antibidticos nos pacientes
com diagnostico positivo para COVID-19 durante o periodo de coleta, o que resulta em uma média de £1,79 intervencdes por
paciente, demonstrando que todos os pacientes do estudo possuiram pelo menos 1 intervencéo farmacéutica.

Estas intervengdes foram primeiramente avaliadas pelos farmacéuticos clinicos, a validagdo e a busca por problemas
relacionados aos medicamentos prescritos (PRMs), apds esta andlise inicial, discutiu-se as alternativas e estratégias
terapéuticas propostas e relacionadas aos antibidticos e antifingicos com a infectologista da instituicdo, viabilizado com o
médico prescritor a proposta e apds acordado gerou-se indicadores de intervencdo farmacéutica. Na Tabela 5 destaca-se a
andlise das intervengdes farmacéuticas realizadas durante o acompanhamento farmacoterapéutico.

Tabela 6: Intervencdes farmacéuticas realizadas por meio do acompanhamento farmacoterapéutico de antimicrobianos e
antifingicos dos pacientes hospitalizados na UTI com diagndstico positivo para COVID-19, no periodo de mar¢o a junho de
2020, em Campo Grande/MS.

Intervencdes farmacéuticas Quantidade Porcentagem

Ajuste do tempo de tratamento 18 17,30%
Indicacdo terapéutica 17 16,34%
Ajuste da frequéncia 14 13,46%
Finalizacdo de tratamento 11 10,57%
Ajuste de dose 9 8,65%
Ajuste de diluigdo 7 6,73%
Escalonamento 7 6,73%
Anadlise de incompatibilidade fisico-quimica 5 4,80%
Suspensao terapéutica 4 3,84%
Terapia Sequencial Oral 4 3,84%
Descalonamento 3 2,88%
Ajuste de aprazamento 2 1,92%
Ajuste do tempo de infuséo 2 1,92%
Substituicdo terapéutica 1 0,96%

Total 104 100%

Fonte: Autores.
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Exemplificando algumas das intervencOes citadas na Tabela 5, um exemplo de ajuste de tratamento foi quando o
prescritor designou um tempo superior ou inferior ao tratamento proposto, e se tratamento de controle de infec¢do o tempo de
dhias € importante para seguranca na eficacia terapéutica, a partir da deteccdo de um tempo muito prolongado ou menor que o
recomendado fazia-se contato para discussdo do caso especifico e apds o ajuste recomendado pelo farmacéutico gerava-se um
mapeamento das intervencdes aceitas.

Em 2017, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) publicou a Diretriz Nacional para Elaboracdo de
Programa de Gerenciamento do Uso de Antimicrobianos em Servicos de Salde, com a finalidade de orientar os profissionais
de salde para elaboracdo e implementacdo do gerenciamento do uso de antimicrobianos, dados desse gerenciamento foram
obtidos na instituicdo do estudo da presente pesquisa desde janeiro de 2017. Uma nota técnica publicada também pela
ANVISA (GVIMS/GGTES/ANVISA N° 06/2021), apresenta as recomendacfes e orientacGes sobre a implementacdo do
Programa de Gerenciamento do Uso de Antimicrobianos (PGA) pelos hospitais, recomendada pela OMS que o PGA, também
conhecido como Antimicrobial Stewardship Programs (ASP), sendo descrita como “...um conjunto integrado de intervengoes,
baseadas em evidéncias, que promovem o uso consciente e adequado de antimicrobianos” (ANVISA, 2017; ANVISA, 2021,
WHO, 2021). Diante das inimeras recomendagdes onde o estudo foi realizado segue a rigor as diretrizes e recomendagdes para
0 uso seguro e racional de antimicrobianos, técnicas e intervengdes baseadas em evidéncias, influenciando assim de forma
positiva na atuacdo do farmacéutico clinico e nos resultados encontrados neste estudo.

O farmacéutico clinico garante a promocéo do uso racional dos medicamentos e seguran¢a a fim de evitar eventos
adversos e garantir aos pacientes a farmacoterapia adequada, minimizando resultados desfavoraveis em relacdo a terapia
medicamentosa, além de propiciar diminuicdo de custos através da racionalizagdo adequada (Kaboli, 2006; Reis et al., 2013).
A OMS estima que mais de 50% de todos os medicamentos sdo inapropriadamente prescritos e administrados (WHO, 2006).
Relembrando o consenso Brasileiro de Atencdo Farmacéutica que apresenta favoravelmente que a intervencdo farmacéutica “E
um ato planejado, documentado e realizado junto ao usuario e profissionais de salde, que visa resolver ou prevenir
problemas que interferem ou podem interferir na farmacoterapia, sendo parte integrante do processo de
acompanhamento/seguimento farmacoterapéutico” (OPAS, 2002), o cuidado individualizado nos pacientes da instituicdo do
estudo é um fator benéfico para garantia da seguranga da cadeia medicamentosa, uma vez que o local incentiva as préaticas e
intervencoes solicitadas e realizadas pelo farmacéutico clinico.

Durante o gerenciamento das intervencdes farmacéuticas foi possivel avaliar a redugdo de custo mediante o valor por
unidade dos medicamentos e o tempo de duracdo de tratamento inicial e ap6s a intervengdo. A andlise foi baseada em dois
momentos, o primeiro gue-€ quando € realizada a prescri¢cdo dos medicamentos e 0 segundo momento é-quando o farmacéutico
clinico realiza a avaliagdo desta prescricdo e detecta algum PRM, que posterior seréd solicitado o ajuste. Ap6s o aceite da
intervencdo gera-se uma analise de reducdo de custo, quando aplicavel, pois nem toda intervencao é possivel diminuir o custo.

Do total das intervengdes farmacéuticas realizadas, mensurou-se o valor inicial das prescricdes dos medicamentos
com PRM, e o custo por unidade de medicamento seria de R$ 31.108,90, atentando-se que esta analise € apenas do
medicamento com potencial estratégia para ser realizada. Apds a andlise do farmacéutico clinico e a realizacdo das
intervencdes, obteve-se uma reducdo dos valores das prescri¢des para R$ 5.913,14, no total do custo por medicamento
ajustado, configurando uma redugdo total de custos no valor de R$ 25.195,76, ocasionando uma economia de 80,99% de
medicamentos com PRM e que sofreram intervencdo farmacéutica. No grafico 1 observa-se a reducdo de custo global das
intervencoes realizadas por meio das intervencfes farmacéuticas nas prescri¢oes de antimicrobianos e antiflingicos, e na tabela

7 é possivel avaliar os valores individualmente por intervencdo farmacéutica realizada e otimizadas.
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Grafico 1: Reducdo de custo global das intervencdes farmacéuticas nas prescricoes de antimicrobianos e antifingicos dos
pacientes hospitalizados na UTI com diagnostico positivo para COVID-19, no periodo de margo a junho de 2020, em Campo
Grande/MS.

R$ 31.108.90
RS$ 25.195.76
R$5.913.14
Valor Inicial da Prescricdo Valor apds intervencio Reducio de custo apos

intervencio

Fonte: Autores.

Tabela 7: Valor individualizado por intervencéo farmacéutica das prescri¢des de antimicrobianos e antifingicos dos pacientes
hospitalizados na UTI com diagnoéstico positivo para COVID-19, no periodo de mar¢o a junho de 2020, em Campo

Grande/MS.

Valor inicial da ]
Valor final da

. prescri¢do (sem . ] Reducao de custo ]
Estratégia . . prescricao (apds Economia (%)
intervencao) ) B (R$)
intervencao) (R$)
(R$)
Ajuste de dose 1.181,60 590,2 591,4 50,05%
Ajuste de frequéncia 5.202,60 3.174,60 2.028,00 38,98%
Ajuste do tempo de
5.980,20 1.052,00 4.928,20 82,40%
tratamento
Descalonamento 3.764,00 960,30 2.803,70 74,48%
Finalizagdo de tratamento 10.171,00 0,00 10.171,00 100%
Substituicdo terapéutica 122,50 88,20 34,30 28%
Suspensdo terapéutica 3.852,60 0,00 3.852,60 100%
Terapia Sequencial Oral 834,40 47,84 786,56 94,26%
Total 31.108,90 5.913,14 25.195,76 80,99%

Fonte: Autores.

O farmacéutico clinico da unidade de terapia intensiva realizou o acompanhamento de 100% dos pacientes criticos,
com o objetivo de otimizar a farmacoterapia dos antimicrobianos ou antifingicos, a fim de minimizar a ocorréncia de PRM e a
exposicao inadequada de agentes de amplo espectro e de reserva terapéutica (farmacos de Gltima escolha para tratamentos
devido faléncia de demais terapéuticas).

Do total de pacientes do estudo, 96,55% (n=56) receberam pelo menos uma intervencdo farmacéutica. Das
intervencdes farmacéuticas realizadas, 100% foram acolhidas pelo médico prescritor. Ressalta-se que estes resultados s6 foram

possiveis pelo trabalho da equipe multiprofissional, proporcionando o cuidado centrado no paciente. O hospital conta com uma
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rede de cuidado multiprofissional beira leito, participando das decisdes em conjunto com a equipe médica, fato esse
imprescindivel para os resultados favoraveis apontados neste estudo. Ha uma grande confianca da equipe médica na analise e

intervencdes farmacéuticas sinalizadas pelo farmacéutico clinico, demonstrando a importancia deste profissional na equipe.

4. Concluséo

Este estudo teve como objetivo apresentar os dados do inicio da pandemia pela COVID-19, onde pouco se sabia sobre
seu tratamento, dos pacientes internados na unidade de terapia intensiva da instituicdo de estudo, caracterizando o perfil das
amostras, como sexo, idade, intervencdes farmacéuticas frente ao uso racional de antimicrobianos e ressaltar importancia da
presenca do farmacéutico clinico no cuidado individualizado e centrado no paciente dentro de uma unidade de terapia
intensiva, por meio do acompanhamento farmacoterapéutico realizado pelo farmacéutico clinico.

O uso de antimicrobianos se fez presente em 100% das prescrigdes com destaque para a Azitromicina (21,07%) e
Piperacilina+Tazobactam (21,07%), conduta esta considerada inicial para o tratamento bacteriano secundario. As culturas
microbioldgicas positivas estavam presentes em 72,41% dos individuos que ficaram internados na UTI, destes a de maior
evidéncia foi a bacteriana, com 60,34%. Dos que apresentavam ao menos uma cultura positiva, 35,71% foram a ébito.

Das 104 intervengdes farmacéuticas relacionadas a terapia medicamentosa antimicrobiana, 17,30% foram sobre ajuste
de tempo de tratamento. Houve uma reducdo de custo apo6s as intervencdes de R$ 25.195,76 no periodo de estudo.
Considerando os dois anos de pandemia, a reducéo no custo poderia atingir R$ 100.000,00 no valor sobre as intervencdes.

O gerenciamento de antimicrobianos é considerado uma das ferramentas essenciais para garantia do cuidado ao
paciente, uma vez que engloba o uso racional e seguro do medicamento, promovendo terapéutica guiada frente a presenca de
microrganismos e escolha assertiva. O farmacéutico clinico é o profissional a frente deste cuidado, uma vez que possui
conhecimentos técnicos e cientificos para respaldar as intervencBes solicitadas e garantir a seguranca na cadeia

medicamentosa, contribuindo com a diminuicdo da seletividade dos antimicrobianos.
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