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Resumo

Esta reviséo integrativa da literatura objetivou reunir e analisar evidéncias sobre intervengdes farmacéuticas (IF) na
oncologia pediatrica e sua aceitacdo pela equipe multiprofissional de terapia antineoplésica. As buscas foram
realizadas nas bases PubMed, EMBASE e no Portal Regional da Biblioteca Virtual em Saude (BVS), além disso,
buscas manuais complementares foram realizadas no Google Académico. Foram incluidos 24 estudos sem restri¢éo de
idioma e de data de publicacdo. As IF mais frequentes foram: ajuste de dose/ posologia, orientacdo farmacéutica,
necessidade de tratamento adicional, ajuste de taxa de infusdo e diluicdo, alternativa terapéutica mais adequada,
avaliacdo da efetividade do tratamento, suspensdo do medicamento, conciliacdo medicamentosa e mudanca de terapia.
Os medicamentos antineopléasicos mais envolvidos nas IF foram metotrexato e vincristina e para tratamento de
suporte: ondansetrona e sulfametoxazol+trimetroprima. A aceitabilidade das IF variou de 81 a 100%. Os resultados
evidenciam o papel do farmacéutico clinico na prevencdo, identificacdo e resolugdo de problemas relacionados aos
medicamentos na oncologia pediatrica.

Palavras-chave: Servico de farmécia clinica; Farmacéuticos clinicos; Oncologia; Pediatria.

Abstract

This integrative literature review aimed to gather and analyze evidence on pharmaceutical interventions (PI) in
pediatric oncology and their acceptance by the multidisciplinary team of antineoplastic therapy. The searches were
carried out in PubMed, EMBASE and in the Regional Portal of the Virtual Health Library (BVS), in addition,
complementary manual searches were carried out in Google Scholar. We included 24 studies without language and
publication date restrictions. The most frequent Pl were: dose/dosage adjustment, pharmaceutical guidance, need for
additional treatment, adjustment of infusion and dilution rate, most appropriate therapeutic alternative, evaluation of
treatment effectiveness, drug suspension, medication conciliation and therapy change. The anticancer drugs most
involved in Pl were etoposide and vincristine and for supportive treatment: ondansetron and
sulfamethoxazole+trimethoprim. The acceptability of the Pl ranged from 81 to 100%. The results evidence the role of
the clinical pharmacist in the prevention, identification and resolution of drug-related problems in pediatric oncology.
Keywords: Clinical pharmacy service; Clinical pharmacists; Oncology; Pediatrics.

Resumen

Esta revision integrativa de la literatura tuvo como objetivo recopilar y analizar evidencias sobre las intervenciones
farmacéuticas (IP) en oncologia pediatrica y su aceptacién por parte del equipo multidisciplinario de terapia
antineopldsica. Las busquedas se realizaron en PubMed, EMBASE vy en el Portal Regional de la Biblioteca Virtual en
Salud (BVS), ademas, se realizaron busquedas manuales complementarias en Google Scholar. Se incluyeron 24
estudios sin restricciones de idioma y fecha de publicacion. Los IF mas frecuentes fueron: dosis/ajuste de dosis,
orientacion farmacéutica, necesidad de tratamiento adicional, ajuste de la tasa de infusion y dilucién, alternativa
terapéutica mas adecuada, evaluacion de la efectividad del tratamiento, suspension del farmaco, conciliacién de
medicamentos y cambio de terapia. Los farmacos anticancerigenos mas implicados en la FI fueron etopdsido y
vincristina y como tratamiento de soporte: ondansetron y sulfametoxazol+trimetoprima. La aceptabilidad del IF varid
de 81 a 100%. Los resultados evidencian el papel del farmacéutico clinico en la prevencion, identificacion y
resolucién de problemas relacionados con medicamentos en oncologia pediatrica.

Palabras clave: Servicio de farmacia clinica; Farmacéuticos clinicos; Oncologia; Pediatria.
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1. Introducgéo

Cancer ou neoplasia maligna é uma nomenclatura que identifica um grupo de doengas caracterizado pela rapida
proliferacdo desordenada de células anormais que podem afetar partes especificas do corpo ou se espalhar para outros 6rgéos,
em um processo conhecido como metastase (WHO, 2022). No Brasil e no mundo, casos de cancer sdo diagnosticados com
frequéncia na populacdo pediatrica. De acordo com dados Instituto Nacional do Cancer (INCA, 2020), no triénio 2020-2022,
os casos de neoplasias na populagio pediétrica esperados sdo 8460, sendo 4310 no sexo masculino e 4150 no sexo feminino. E
importante destacar que os tumores mais comuns na infancia e adolescéncia sdo leucemias, linfomas e cancer cerebral (INCA,
2022).

O tratamento para o cancer na pediatria pode ser realizado através de cirurgia, quimioterapia antineoplasica (QT),
radioterapia e imunoterapia, de forma individual ou em associacdo (Cicogna et al., 2010). Destes, a QT é o tratamento mais
comum no cancer infantil, porém é responséavel por vérios efeitos indesejaveis (Brateibach et al., 2013), sendo que esse fator
pode dificultar a adesdo ao tratamento e ocasionar redugdo da eficacia dos antineoplasicos (Ali et al., 2020). Além disso, esses
pacientes sdo geralmente polimedicados, com medicamentos para o cancer, terapia farmacol6gica de suporte e fa&rmacos para
tratamento de doengas preexistentes (Hong et al., 2019) tornando a terapia ainda mais complexa. Outro problema que pode
afetar pacientes oncoldgicos pediatricos sdo os erros de medicacdo que é qualquer problema evitavel que leve ao uso
inadequado de medicamentos que pode estar relacionado a falha na comunicacdo (Anacleto et al., 2010). Esse fato foi
evidenciado por Rinke e cols. (2007) em pesquisa realizada nos Estados Unidos, que identificou 29.802 notificacBes de erros
de medicacdo com pacientes menores de 18 anos, sendo 310 relacionados a QT.

Problemas relacionados aos medicamentos (PRM) podem ter maior impacto na oncologia pediatrica, em decorréncia
da maior vulnerabilidade dessa populagéo, dos riscos inerentes ao cancer e da complexidade da QT (Hamel et al., 2017). Em
geral, a farmacoterapia para pacientes pediatricos é complexa, pois, a imaturidade fisiolégica pode dificultar o estabelecimento
de doses, predispor a riscos toxicologicos, interacdes medicamentosas e requerer o uso off label de medicamentos (Magalhaes,
2013).

Sendo assim, verifica-se que a oncologia pediatrica € uma area complexa que requer atuacdo multidisciplinar e o
farmacéutico como parte integrante da equipe multiprofissional de terapia antineoplasica (EMTA) (Resolucéo n. 220, 2004).
Esse profissional é responsavel pelo preparo da QT e também pode atuar sobre os PRMs através de IF, que consistem em a¢des
planejadas, documentadas e realizadas em conjunto com os demais profissionais de salde, visando prevenir e/ou solucionar
problemas ligados a terapia medicamentosa (Ivama, et al., 2002).

Diante da importancia do farmacéutico clinico na oncologia pediatrica, o presente estudo tem como objetivo reunir e

analisar evidéncias sobre IFs na oncologia pediatrica e descrever a frequéncia de aceitagdo pela EMTA.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, um método que retne e sintetiza evidéncias sobre um tema de forma
sistematica e ordenada, com o0 objetivo de aprofundar o conhecimento sobre o assunto estudado (Mendes, et al., 2008). Os
passos para realizagdo desta revisdo foram: 1) identificacdo do tema e definicdo da questdo de pesquisa; 2) definicdo da
estratégia de busca e critérios de inclusao e exclusdo dos estudos; 3) realizacéo das buscas na literatura, selegdo dos estudos e
extracdo dos dados; 4) categorizacdo dos estudos conforme o nivel de evidéncia; 5) analise e interpretacdo dos resultados; 6)
apresentacgdo da revisdo (Mendes, et al., 2008).

A questdo de investigagdo foi formulada com base no acrénimo PICO, no qual P refere-se ao paciente ou problema

(pacientes oncologicos pediatricos); I, a intervencdo que deseja investigar (intervencdo farmacéutica); C, controle ou
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comparacdo (auséncia da intervencdo ou sem comparador) e O desfecho (em inglés, outcome) - otimizacdo do tratamento
farmacoldgico. Obtendo-se a seguinte questdo: Quais intervencdes farmacéuticas na oncologia pediatrica estdo descritas na
literatura?

As buscas foram realizadas no periodo de fevereiro a maio de 2021 nas bases de dados Embase, PubMed e no Portal
Regional da Biblioteca Virtual em Saide (BVS). De forma complementar, utilizou-se 0o Google Académico para buscas
manuais. Utilizaram-se os seguintes Descritores em Ciéncias e Salude (DeCs/MeSH) para buscas na BVS e PUBMED:
farmacéutico, pediatria e oncologia. Para as buscas na Embase foram empregados: “cuidados farmacéuticos”, “farmacia
clinica”, oncologia, “terapia do céncer”, “tratamento do cancer”, pediatria, crianca e “cancer infantil”. Todos os descritores
foram interligados pelo operador booleano AND e para conectar o singular, plural e descritores nos idiomas portugués, inglés e
espanhol, utilizou-se 0 OR. Nos termos compostos, utilizaram-se aspas para garantir a inclusdo de publicacdes contendo a
expressdo e ndo os termos separadamente. Sendo importante destacar que as buscas foram validadas pelo revisor 1 validadas
pelo revisor 2.

Os critérios de inclusdo dos estudos na revisdo foram: abordar intervengdes farmacéuticas na oncologia pediatrica,
publicacdes nos idiomas inglés, portugués e espanhol, sem restricdo de data de publicagdo. Os critérios de exclusdo foram:
publicacdes duplicadas, estudos que ndo abordem a tematica de interesse, revisdo de literatura, relato de caso e estudos
exclusivamente na populacdo adulta. Em seguida, para a sele¢do das publicagdes, foi realizada a leitura dos titulos e resumos e
apos esta etapa, procedeu-se a leitura do texto completo das publicagdes selecionadas. Esse processo foi realizado por dois
revisores, sendo executado por um e avaliado por outro. A pesquisa foi conduzida nos meses de junho a setembro de 2022.

Utilizando o Microsoft Excel foram coletadas dos estudos as seguintes informagdes: autor, ano da publicag&o, local,
periodo e desenho do estudo, tipo de publicacdo, nimero de participantes, intervencdes realizadas, intervencdo mais relatada,
percentual de aceitabilidade das intervengBes, medicamentos envolvidos. A padroniza¢do da nomenclatura das IFs ,quando

possivel, baseou-se no estudo de Ribeiro et al. (2015).

3. Resultados e Discussao

Foram recuperados 1054 estudos, sendo 852 na Embase, 153 no PubMed e 67 no Portal da BVS . Por meio das buscas
manuais no Google Académico foram selecionados 3 estudos. Foram excluidos 104 estudos duplicados, restando 953
publicacdes para leitura do titulo e resumo. Apoés essa pré-selecdo, foram excluidos 919 estudos, restando 34 estudos elegiveis
para leitura do texto completo. Nessa Gltima etapa, foram excluidos 10 estudos, sendo quatro relatos de caso, um realizado com
populagdo adulta, quatro estudos sem descricdo das IF e um estudo que ndo incluiu pacientes oncolégicos, obtendo-se 24

publicacdes selecionadas para a revisdo (Figura 1).
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Figura 1 - Fluxograma da selecdo das publicacGes para a revisao integrativa.
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Fonte: Autores (2022).

Por meio de integrativa da literatura, o presente estudo pesquisou de forma inovadora evidéncias sobre IF na
oncologia pediatrica. As IFs mais relatadas nos 24 estudos revisados foram: ajuste de dose/ posologia (n=2), orientacao
farmacéutica (n=6), necessidade de tratamento adicional (n=3), ajuste de taxa de infusdo e diluicdo (n=1), alternativa
terapéutica mais adequada (n=2), avaliacdo da efetividade do tratamento (n=1), suspensdo do medicamento (n=1), concilia¢do

medicamentosa (n=3), mudanca de terapia (n=1) e terapéutica (n=1) e em 3 estudos ndo foi abordada a IF mais frequente. Os
estudos incluidos na revisdo encontram-se sumarizados na Tabela 1.
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Tabela 1 - Sintese dos estudos incluidos na revisdo integrativa.

Autor/ano Local do estudo Periodo do Tipo de Tipo de estudo N° de participantes  N° Intervencdes e Intervencdo mais  Intervencdes realizadas Medicamentos Pais
estudo publica¢édo aceitacao relatada
Adbelhadi, et al., Centro de 2006 & 2009 Resumo Estudo 4000 pacientes 5641; ndorelatado  Terapéutica  Terapéutica, seguranca, garantia Metotrexato, mercaptopurina, Jordania
2010 tratamento observacional aproximadamente de qualidade, etoposideo, doxorrubicina,
de cancer descritivo orientagdo farmacéutica, citarabina, ondasentrona, amicacina,
esclarecimento de pedidos  piperacilina e tazobactam, filgrastim e
e alteragéo de forma vancomicina.
farmacéutica.
Agnol, et al., 2021 Hospital das  Julho de 2017 a Artigo Estudo transversal 194 pacientes/ 244; 92,2% Necessidade de ***Necessicidade de tratamento Mercaptopurina, filgratim, Brasil
clinicas de Porto  junho de 2019 retrospectivo 4573 pescri¢des tratamento adicional, interagdo metotrexato, tretinoina,
Alegre adicional medicamentosa, medicamento ciclofosfamida, dasatinib, hidroxiureia,
inadequado, medicamento imatinib,
desnecessario duplicidade miotano, temozolomida,
terapéutica, ajuste de tioguanina, pegaspargase, etoosideo e
dose/posologia, alteragéo de vincristina.

forma farmacéutica, alternativa
terapéutica mais adequada
disponivel, ajuste de diluicéo,
conciliagdo medicamentosa,
identificagdo de reacdo adversa,
ajuste de diluicéo, avaliacéo de
erro de prescrigdo, avaliacdo de
eficécia do tratamento.

Ali, etal., 2020 Hospital no 17 de margo de Artigo Estudo 980 pacientes 1665; 91,5% Conciliagdo Conciliagdo medicamentosa, Rituximabe, Bendamustina, Paquistéo
Paquistdo 2017 416 de observacional medicamentosa  ajuste de dose deferiprona e citarabina,metotrexato,
Julho de 2017 descritivo hidroxiureia, intervengoes mercaptopurina,
relacionadas ao cuidado perfil doxorrubicina,daunorrubicina,
gendmico, cuidados de suporte idarrubicina, ciclofosfamida,
(efeitos colaterais e procarbazina, dacarbazina, etoposideo,

identificagdo e gerenciamento predinisolona, vincristina, vimblastina
de toxicidades) e orientagéo asparaginase, PEG-asparaginase,
farmacéutica. difenidramina, paracetamol,
hidrocortisona,Fator estiulador de
coldnias de granuldcitos, Interleucina-
11, ondasentrona e ganisetrona.

Bauters, etal., 2010  Nao relatado Néo relatado Resumo Estudo descritivo Néo relatado 383; 93,95% mudancade  mudanga de terapia, interrupcdo Antiinfecciosos, drogas para o sistema Bélgica
terapia da terapia, esclarecimento de nervoso central e medicamentos para o
prescri¢des, substituicdo e trato alimentar e metabolismo.
adicéo de medicamento.
Bradley, 2018  Hospital infantil no  N&o relatado Resumo Estudo descritivo N&o relatado 19; ndo relatado Né&o relatado Orientagdo farmacéutica, Né&o relatado Estados Unidos
colorado interacdo medicamentosa e América (EUA)
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Defoe, et al., 2018 Hospital infantil de 4 meses

Artigo

Estudo descritivo

Alberta

272 pacientes

reviséo de prescrigéo
1021; ndo relatado  Conciliagéo

Desnoyer, et al.,
2012

Hospital Francés  Nao relatado

Resumo

Estudo descritivo

6 pacientes

Conciliagdo medicamentosa,
documentar no prontuério do
paciente, acoselhamento ao
paciente de quimioterapia,
criagéo de auxilios para adesdo,
informagdes sobre
medicamentos a equipe e
familiares, avaliagdo da adeséo,
identificar e resolver problemas
relacionados a medicamentos,
reconciliagdo medicamentosa e
monitoramento terapéutico.

Nao relatado
medicamentosa

47; ndo relatado

Canada

Falzon, et al., 2019 Centro de

Oncologia Sir
Anthony Mamo

Néo relatado

Artigo

Estudo transversal
prospectivo

325 atendimentos

Alternativa Alternativa terapéutica mais Néo relatado
terapéutica mais adequada, orientacdo
adequada farmacéutica, otimizagdo do
método de de administracdo e
adesdo
867; nédo relatado Orientagao

Franga

Resumo

Estudo transversal

206 pacientes

Orientagdo farmacéutica, ajuste
de dose, monitoramento
farmacoterapéutico, sem

indicacéo de medicamento, sem
medicamento apesar de

indicacdo, prescricéo
incompleta, identificacéo
reacOes adversas e interagdo
medicamentosa, regime
posoldgico incorreto, via de

administragdo inadequada e

forma farmacéutica inadequada.

Néo relatado
farmacéutica

285; 93,5% Suspensdo do

Malta

Fentie & Hailu, Hospital pediatrico Novembro de
2020 de hematologiae 2018 a junho
oncologia 2019
Gebi, et al., 2018 Hospital na 3 meses
alemanhd

Resumo

Estudo descritivo

9 pacientes

Ajuste de dose, suspenséo de
medicamento, ndo adeséo
identificagdo de reacdo adversa.

Néo relatado
medicamento

76; Néo relatado

Etiopia

Néo relatado Ajuste de posologia/doses,

identificacdo de reacdes
adversas, interagdo
medicamentosa e medicamento
inadequado.

Dimenidrato, granisetrona, metamizol

Alemanha
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Hamel, et al., 2017 Hospital de  Junho de 2014 a
oncologia Francés agosto de 2015

Artigo Estudo 10214 prescrigdes 90; néo relato Ajuste de dose Medicamento inadequado ou em Etoposideo, vincristina, ifosfamida, Franca
observacional ndo conformidade com os carboplatina,
protocolos, ajuste de dose,
interacdo medicamentosa,
substituicdo de via de
administracdo, intervalo entre
tratamentos incorretos, ajuste de
diluicdo, necessidade de
tratamento adicional e
medicamento desnecessario.

Him, et al., 2017 Hospital de Hong Abril a
Kong dezembro de
2015

Resumo Estudo descritivo 155 pacientes/ 481 314; 97,5% Efetividade do Identificagéo de problemas N&o relatado China
retrospectivo prescrigdes tratamento relacionados hé efetividade do
tratamento, reacéo adversa e
custo do tratamento.

Kim, etal., 2021 Hospital infantil na 2017
Coreia

Artigo Estudo descritivo 381 pacientes 2361; 97,2% Necessidade de Necessidade de tratamento Citarabina, metrotexato, vincristina, ~ Coréia do Sul
retrospectivo tratamento adicional, ajuste de dose, ajuste ciclofosfamida, etoposideo,
adicional de diluigdo, reducéo de custo do palonosetron,
tratamento, medicamento sulfametozaxol+trimetoprina,

desnecessario, tempo de uso do dexrazoxano, imunoglobulina e mesna
medicamento inadequado.

Morales, etal.,  Hospital no Chile Agosto de 2012 Resumo Descritivo 704 prescrigoes 163; 100% Ajuste detaxa ~ Ajuste de dose, mudanca de Medicamentos citostatico Chile
2015 a junho de 2014 infusdo ede  aprazamento, ajuste de diluicdo
diluicdo e taxa de infuséo
Penha, et al., 2020 Hospital publico de Julho & outubro Artigo Estudo transversal 197 pacientes 236; ndo se aplica Conciliacdo Conciliagdo medicamentosa Ondasentrona, dipirona, Brasil
oncologia de 2017 prospectivo medicamentosa dexametasona, metotrexato,
brasileiro fluconazol, vincristina, doxorrubicina,

folinato de célcio e fenitoina.

Ramadaniati, et al., Hospital de ensino  setembro de
2014 pediatrico 2011 a agosto de
da Australia 2012

Artigo Observacional 441 pacientes 195; 91,4%* Alternativa Orientagao farmacéutica, N&o relatado Austrélia
prospectivo terapéutica mais  alternativa terapéutica mais
adequada adequada, histérico de

medicagédo, manejo de reagdes
adversas e erro de medicagdo e
esclarecimento nos pedidos de
medicamentos,ajuste de
dose/posologia, necessidade de
tramento adicional, meicamento
desnecessario, substituicdo da
via de administacéo, interagdo
medicamentosa.
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Ramadaniati, et al., Hospital de ensino 33 dias
2016 pediatrico
da Australia

Artigo

359;100%

Orientagéo
farmacéutica

Orientagéo farmacéutica,
alternativa terapéutica mais
adequada, histérico de
medicacéo, prevencao de
reacdes adversas ou erro de
medicacéo, ajuste de dose,
substituicdo da via de
administragdo e necessidade de
tratamento adicional.

Antiinfecciosos, gastrointestinais,
antineoplésicos citotoxicos,
imunussupressores, antibiéticos,
antieméticos, mercaptopurina,
tretinoina, asparaginase, mesna,

folinato de calcio e fatorestimulador de

colonias.

Australia

Silva, etal., 2015 Hospital no Chile  N&o relatado

Resumo

179; ndo relatado

Orientagao
farmacéutica

Orientagéo farmacéutica,
prevecéo, deetecgdo e
tratamento de reacéo adversa a
medicamento, necessidade de
tratamento adicional, ajuste de
dose/posologia e interagdo
medicamentosa.

Néo relatado

Chile

Spager, et al., 2015 Hospital de 1 de marco 2014
Copenhage  a 28 de fevereiro
de 2015

Resumo

Observacional 1028 pacientes
prospectivo
Descritivo 29 pacientes/540
prescrigdes
Descritivo 3253 prescri¢des

néo relatado; 95%

Néo relatado

Revisdo dos medicamentos,
contato com o precritor em caso
de prescrigao inapropiada (erros
de dose, duragéo do tratamento

incorreto)

Néo relatado

Dinamarca

Taylor, et al., 1999 Hospital de Toronto4 de julho a 5 de
outubro de 1995

Artigo

Estudo descritivo
prospectivo

58 pacientes

177; 81%

Ajuste de
dose/posologia

Orientagdo farmacéutica, ajuste
de dose/posologia,
recomendacéo para iniciar ou
reiniciar o tratamento
medicamentoso, medicamento
desnecesario, necessidade de
tratamento adicional, alternativa
terapéutica mais adequada.

Néo relatado

Canada

Tuffaha &
Koopmans, 2011

Centro 1 de Janeiro de
especializadoem 2008 e 31 de
cancer da Jordania Dezembro de
2008

Artigo

Estudo descritivo  37.784 pacientes-dia por

prospectivo 1ano

2612; 97%**

Orientagao
farmacéutica

Reac0es adversas a
medicamentos, avaliagdo de
dose, avaliagéo da dose
quimioterapia, interagéo
droga/droga, interacéo
droga/alimento, interecéo
droga/laboratdrio,
recomendacoes da terapia
medicamentosa,
intercabialidade de
medicamentos, duplicidade
terapéutica, avaliacéo
farmacocinética, ajuste de dose,
consulta de dor, ajuste de

Amicacina, piperacilna+tazobactam,
vancomicina, sulfametoxazol+
trimetropina e filgastrim

Jordania
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diluicio, esclarecimento de
pedidos, orientacdo

farmacéutica.
Tuffaha, et al., Centro 1 de Janeiro de Artigo Estudo descritivo N&o relatado 939; ndo relatado Orientagédo Esclarecimento de pedidos, Vincristina, mercaptopurina, Jordania
2011 especializadoem 2010 a 31 de farmacéutica avaliacéo da quimioterapia, metotrexato,
cancer da Jordania Dezembro de avaliacédo dos ndo sulfametoxazol+trimetropina,
2010 quimioterapicos, interagéo ondasetrona, dexametasona,

medicamentosa, identificar etoposideo, loratadina, filgastrim,

reagOes adversas, identificar ciclofosfamida
erros de medicagdo, alterar

medicamento quimioterapico,

alterar medicamento néo
quimioterapico, orientagéo
farmacéutica.
Yismaw,et al., Hospital 25 de junho a 25 Artigo Estudo 156 pacientes 242; 92,15% Necessidade de  Medicamento desnecessario, Sulfametoxazol+ trimetropina, Etiopia
2020 especializado na  de outubro de observacional tratamento necessidade de tratamento  metotrexato, vincristina,ondasentrona,
Etiopia 2018 prospectivo adicional adicional, ajuste de dose/ metoclopramida.
posologia, alternativa
terapéutica mais adequada,
monitoramento, alteragao na
forma farmacéutica.
Zimmer, et al., Hospital Nao relatado Artigo Estudo de 64 participantes 20; néo se aplica Orientagao Orientacgéo farmacéutica Agentes antineopléasicos Alemanha
2015 universitario intervencdo farmacéutica orais
prospectivo
controlado

* A taxa de aceitacdo se refere aos setores de cuidados paliativos., unidade de terapia itensiva, oncologia médica, oncologia pediatrica, cirurgia e transplante de médula 6ssea. ** A taxa de aceitacdo se
refere aos setores de medicina geral, cirurgia geral e hematologia/oncologia. *** IFs foram realizadas de acordo com as causas dos PRMs. Fonte: Autores (2022).
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Com base nos dados coletados foi possivel perceber que a IF mais frequente nos estudos avaliados foi a orientagdo
farmacéutica, corroborando com os achados de Pinho e cols (2016), revisdo que analisou atencdo farmacéutica a pacientes
oncolégicos adultos e pediatricos e apontaram o aconselhamento farmacéutico como IF mais prevalente, ratificando o papel do
farmacéutico clinico na educacao de pacientes e seus cuidadores para o uso racional desses farmacos.

Além disso, o farmacéutico pode orientar o preparo e administracdo adequada de medicamentos que ndo estdo
disponiveis em formas farmacéuticas liquidas para os pacientes que ndo podem ingerir comprimidos e capsulas (Lam, 2011).
Outro beneficio dessa IF é que ela pode contribuir para aumentar a adesdo ao tratamento, melhorando assim os resultados. Um
estudo de Zimmer e cols. (2015) evidenciou que a orientacdo farmacéutica contribui para melhorar o entendimento sobre o
manejo de medicamentos orais em oncologia pediatrica, reduzindo significativamente os déficits de conhecimento.

A conciliacdo medicamentosa também foi outra IF recorrente entre os estudos. Trata-se de um procedimento no qual o
farmacéutico analisa a farmacoterapia de cada paciente, visando identificar discrepancias em diferentes niveis de aten¢éo ou
distintos servi¢os de salde (CFF, 2016). Em um estudo conduzido por Penha e cols. (2020), 236 medicamentos foram
conciliados, com 50,8% de discrepancias, incluindo omissdo de dose e frequéncia errada, sendo que todas elas foram
interceptadas pelo farmacéutico. No estudo de Defoe e cols. (2017), a conciliagdo medicamentosa também foi IF mais
realizada, porém ao perceberem que os profissionais gastavam muito tempo nessa atividade, atribui-se a mesma a um técnico
de farmacia treinado, porém com supervisdo do farmacéutico, o qual direcionou mais tempo para avaliacdo do paciente e
elaboracgdo de planos de cuidado.

Uma pesquisa realizada por Kim e cols. (2021), evidenciou a IF relacionada a identificacdo da necessidade de
tratamento adicional, no qual o farmacéutico sugeriu a prescri¢do adicional de antieméticos e sulfametoxazol+trimetoprima
para profilaxia de infeccBes. Isso acontece pois o tratamento com antineoplésicos pode ocasionar efeitos adversos, em parte
devido a acéo sistémica, ou seja, em todas as células do organismo, estando elas normais ou doentes (Silva; Comarella, 2013)
necessitando entdo de tratamento farmacolégico de suporte.

Apesar de o ajuste de dose/posologia ter sido relatado em apenas 2 dos 24 estudos revisados, esta IF tem grande
importancia na pediatria oncoldgica, pois muitos antineoplasicos possuem janela terapéutica estreita e em doses acima das
recomendadas, podem causar danos & salde dos pacientes (Gandhi et al., 2005). Além disso, criangas apresentam
caracteristicas farmacocinéticas e farmacodindmicas especificas, que podem contribuir para aumentar a toxicidade de farmacos
(Evans, et al., 1989). Outro problema que pode aumentar as chances de erros de dose é a variacdo de peso e superficie corporal
em cada ciclo de QT, que pode exigir ajuste de dose e requer monitoramento constante da equipe de salde para evitar a
ocorréncia de erros de medicacdo (Hamel et al., 2017). Durante a revisdo da prescri¢do, que deve ocorrer antes do preparo dos
antineoplasicos, os farmacéuticos devem estar atentos as doses prescritas conforme protocolos para, se necessario, solicitar
ajustes ao prescritor.

Os medicamentos antineoplasicos mais envolvidos nas IF foram vincristina e metotrexato. Entre os medicamentos
indicados para tratamento de suporte, destacaram-se ondansetrona e sulfametoxazol+trimetroprima. Importante destacar que,
em 10 estudos, os medicamentos ndo foram abordados e em quatro estudos foram citadas apenas as classes farmacoldgicas,
sendo as mais comuns 0s antiinfecciosos e antineoplasicos. Um trabalho realizado por Hamel e cols. (2017) mostrou que
vincristina e etoposideo foram os medicamentos mais envolvidos com IF principalmente o ajuste de dose conforme o
aparecimento de efeitos indesejaveis como, por exemplo, neuropatia periférica. Ja Kim e cols (2021) encontraram que 81,7%
da IFs estavam relacionados aos medicamentos antineoplasicos, sendo os mais relatados: citarabina (13,4%), metotrexato
(13,3%), vincristina (9,1%), ciclofosfamida (7,1%) e etoposideo (4,9%).

Em relacdo a aceitabilidade das IFs pela equipe multiprofissional, em nove publicacfes esse dado ndo foi relatado e

duas ndo foram abordadas, pois eram estudos que tratavam de IFs que ndo dependem da aceitacdo da equipe, como conciliagdo
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medicamentosa e orientagdo farmacéutica. Em 13 estudos, a aceitabilidade das IFs variou de 81 a 100%. Esse dado mostra a
importancia da contribuicéo do farmacéutico para melhorar o cuidado com os pacientes oncolégicos pediatricos.

Os estudos selecionados para a presente revisdo foram realizados em vérios paises diferentes como Paquistdo (n=1),
Brasil (n=2), Alemanha (n=2), Jordania (n=3), Bélgica (n=1), EUA (n=1), Canada (n=2), Franca (n=2), Malta (n=1), Etiopia
(n=2), China (n=1), Coreia do Sul (n=1), Australia (n=2), Chile (n=2) e Dinamarca (n=1) fato este que pode evidenciar a
disseminacdo de conhecimento sobre a importancia e diversidade da atuacdo do farmacéutico clinico na oncologia pediatrica.

Ademais, a depender do local em que o estudo foi conduzido, estes podem apresentar caracteristicas diferentes. Por
exemplo, o artigo publicado na Coreia do Sul foi o Unico que fez uma avaliagdo de custo e concluiu que IFs trouxeram uma
economia de $93.024 délares para o hospital (Kim, et al., 2021) e essa reducdo pode ampliar o acesso a QT. Ja o estudo
realizado por Agnol e cols. (2021), no Brasil, fez apenas uma andlise sobre os PRMs mais frequentes, os medicamentos
envolvidos e as IF realizadas, seguindo entdo a linha dos produzidos nos outros paises. Apenas o de Zimmer e cols (2015) se
diferencia dos demais, pois avaliou se a orientacdo farmacéutica melhora ou ndo o conhecimento dos pacientes e cuidadores
sobre 0 manejo correto de antineoplasicos orais.

Como limitagBes da presente revisdo, destaca-se a falta de padronizagdo da nomenclatura das IFs descritas, o que
dificulta a padronizacao dos resultados. Além disso, a maioria dos estudos sdo descritivos, requerendo o desenvolvimento de
novas pesquisas com desenhos de estudos diferentes como estudos de coorte e ensaios clinicos randomizados com potencial de

produzir evidéncias cientificas mais robustas.

4. Concluséo

A partir desta revisdo integrativa da literatura, evidenciou-se que o farmacéutico clinico € fundamental para a
otimizacdo da farmacoterapia dos pacientes oncoldgicos, possibilitando reducdo de custos, obtencdo de resultados favoraveis,
mudanca de préticas profissionais, reducdo de eventos adversos e ampliacdo do conhecimento da equipe de salde, pacientes e
cuidadores sobre a terapia antineoplasica. Apesar de a maioria dos estudos ndo terem investigado desfechos clinicos dos
pacientes apos as IF, é possivel observar elevada frequéncia de aceitabilidade pela EMTA.

Para o aprofundamento desta tematica é necessario que as novas publicagdes realizem tipos de estudos diferentes
como estudos de intervencdo randomizados e estudos observacionais com delineamento longitudinal (coortes), sendo entdo

possivel analisar os desfechos clinicos dos pacientes.
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