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Resumo

Introducdo: A farmacoterapia em neonatos é desafiadora pela imaturidade dos 6rgdos responséveis pela absor¢éo,
metabolismo e excre¢do dos medicamentos. Objetivo: O objetivo do presente estudo € realizar uma revisdo integrativa
da literatura sobre os principais problemas relacionados a medicamentos em unidade de terapia intensiva neonatal e a
importancia da assisténcia farmacéutica para corrigir, minimizar e evitar a ocorréncia dos PRMs em UTIN. Método:
Foi realizado levantamento bibliografico nas bases de dados Google Académico, Scientific Electronic Library Online
(Scielo), Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e PubMed. Resultados: Os
principais PRMs identificados foram os erros de prescricdo e administracdo adstrito a falta de protocolos e
infraestrutura. Os neonatos prematuros utilizam medicamentos com especialidades diferentes, muitos desses
medicamentos sdo classificados como Off-Label (OL) e N&o Licenciado (NL). As Recomendagdes Farmacéuticas
(RFs) realizadas estavam relacionadas principalmente ao ajuste de dose, intervalo e concentragdo padrdo. As RFs
realizadas obtiveram boa porcentagem de aceitacdo pela equipe multiprofissional. Conclusdo: O estudo mostrou que
PRMs sdo muito frequentes em pacientes internados em UTIN, e reforca a importancia do farmacéutico para corrigir,
minimizar e evitar que estes erros acontegam, assegurando a seguranca e efetividade da farmacoterapia em RNs.
Palavras-chave: Assisténcia Farmacéutica; Metabolismo; Preparacdes Farmacéuticas; Recém-Nascido; Tratamento
Farmacolégico; Unidades de Terapia Intensiva Neonatal.

Abstract

Introduction: Pharmacotherapy in neonates is challenging due to the immaturity of the organs responsible for the
absorption, metabolism and excretion of medications. Objective: The objective of the present study is to carry out an
integrative review of the literature on the main problems related to medications in neonatal intensive care units and
the importance of pharmaceutical assistance to correct, minimize and prevent the occurrence of DRPs in NICUs.
Method: A bibliographic survey was done in Google Scholar, Scientific Electronic Library Online (Scielo), Latin
American and Caribbean Literature in Health Sciences (LILACS), and PubMed databases. Results: The main DRPs
identified were prescription and administration errors linked to the lack of protocols and infrastructure. Premature
neonates use medications with different specialties, many of these medications are classified as Off-Label (OL) and
Unlicensed (UL). The Pharmaceutical Recommendations (RFs) were mainly related to dose adjustment, interval, and
standard concentration. The RFs carried out had a good percentage of acceptance by the multidisciplinary team.
Conclusion: The study showed that DRPs are very common in patients admitted to the NICU, and reinforces the
importance of the pharmacist to correct, minimize, and prevent these errors from happening, ensuring the safety and
effectiveness of pharmacotherapy in NBs.

Keywords: Pharmaceutical Assistance; Metabolism; Pharmaceutical Preparations; Newborn; Pharmacological
Treatment; Neonatal Intensive Care Units.
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Resumen

Introduccion: La farmacoterapia en neonatos es un desafio debido a la inmadurez de los 6rganos responsables de la
absorcion, metabolismo y excrecién de los medicamentos. Objetivo: El objetivo del presente estudio es realizar una
revision integradora de la literatura sobre los principales problemas relacionados con los medicamentos en las
unidades de cuidados intensivos neonatales y la importancia de la asistencia farmacéutica para corregir, minimizar y
prevenir la aparicion de PRM en las UCIN. Método: Se realiz6 un levantamiento bibliografico en las bases de datos
Google Scholar, Scientific Electronic Library Online (Scielo), Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de
la Salud (LILACS) y PubMed. Resultados: Los principales PRM identificados fueron errores de prescripcion y
administracion vinculados a la falta de protocolos e infraestructura. Los neonatos prematuros utilizan medicamentos
con diferentes especialidades, muchos de estos medicamentos se clasifican en Off-Label (OL) y No Licenciado (NL).
Las Recomendaciones Farmacéuticas (FR) realizadas estuvieron relacionadas principalmente con el ajuste de dosis,
intervalo y concentracién estandar. Los RF realizados tuvieron un buen porcentaje de aceptacion por parte del equipo
multidisciplinario. Conclusion: El estudio demostré que los PRM son muy comunes en pacientes ingresados en la
UCIN, y refuerza la importancia del farmacéutico para corregir, minimizar y prevenir estos errores, garantizando la
seguridad y eficacia de la farmacoterapia en los RN.

Palabras clave: Asistencia Farmacéutica; Metabolismo; Preparaciones farmacéuticas; Recién Nacido; Tratamiento
Farmacol6gico; Unidades de Cuidados Intensivos Neonatales.

1. Introducéo

A Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE) define problemas relacionados a medicamentos como: “evento ou
circunstancia esperada ou inesperada que estd, ou pode estar errada, na terapia medicamentosa do paciente” (Pharmaceutical
Care Network Europe, 2010).

Brasil (2012), na Portaria GM/MS n° 930, define a unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN) como um servigo de
internacdo que cuida de forma integral do recém-nascido grave ou potencialmente grave, fornecendo assisténcia especializada
com equipamentos e profissionais qualificados.

No ambiente hospitalar, as interacfes medicamentosas (IM) sdo importantes na ocorréncia de ReacGes Adversas a
Medicamentos (RAM), que podem levar a complicagBes, custos adicionais e Obitos. Os problemas relacionados a
medicamentos (PRMs) séo os eventos adversos mais comuns durante a internagéo, representando aproximadamente 3 a 5% das
RAMSs, muitas das quais poderiam ser evitadas nesse contexto (Ferreira et al., 2019).

A fisiologia das criangas é bastante distinta da fisiologia dos adultos. Os neonatos (recém-nascidos com até 28 dias de
vida) ainda ndo tém seus 6rgdos completamente desenvolvidos, o que pode aumentar a chance de efeitos adversos associados
ao uso de medicamentos, em decorréncia de alteragdes na farmacocinética e farmacodindmica dos farmacos. A ocorréncia de
PRM nesse grupo especifico também pode estar relacionada & limitagcdo de literatura e as diferentes recomendagdes de
dosagem entre as referéncias disponiveis (Garner et al., 2015).

Pesquisas sobre o uso de medicamentos em criancas S0 escassas, apesar de sua importancia para melhorar
prescricbes médicas, planejar servicos farmacéuticos e identificar problemas relacionados a medicamentos. Ha mais de 35
anos, criangas foram denominadas "6rfdos terapéuticos”, pois frequentemente nao sdo incluidas em testes clinicos de novos
medicamentos (Shirkey, 1999; Gomes et al., 2015).

No atendimento a recém-nascidos, a falta de estudos sobre medicamentos é tdo significativa que muitos especialistas
consideram essa especialidade quase "experimental”. Entre 40% e 80% dos medicamentos utilizados em UTIN s&o usados de
forma ndo convencional (off-label) ou ndo sdo licenciados. A Tabela 1 traz a distribuicdo das prevaléncias de prescri¢cGes por
faixa etaria, é possivel observar que em neonatos e pacientes pediatricos (2 - 11 anos) ha uma maior prevaléncia de
medicamentos prescritos OL e NL (Cuzzolin & Agostino, 2016; Dessi et al., 2010). A Tabela 1, a seguir, apresenta a

distribuicdo de prevaléncias de prescrigdo segundo a idade:
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Tabela 1 — Distribuicdo das prevaléncias de prescricdo por faixa etaria.

Faixa etaria
Classe de i .
i ) 28 dias — 23 . ) :
medicamentos 2-1lanos 12— 18 anos "
meses (n=66) (n=30) p<0,05
(n=78) i i iy
Aprovados 2189 309 l&e7 0,161
Maio licenciados T8 107 59 {0,546
Off-label 453 405 190 0271
| cte_l |:|n_ itens 97 756 9]
prescritos

Fonte: Becker, Machado & Bueno (2016).

Os medicamentos off-label sdo usados de maneira diferente da descrita em sua bula quanto & indicacdo, via de
administracdo, posologia e faixa etaria (MCintyre et al., 2000), mas possuem aprovagdo do érgao regulador para uso no pais
(Frattarelli et al., 2014). J4 os medicamentos nado licenciados podem ndo ter dosagem especifica, serem contraindicados para
determinados grupos ou idades, ou podem ser modificados, como no preparo de formulagdes a partir de comprimidos
triturados, liquidos orais diluidos ou capsulas abertas (Frattarelli et al., 2014; Santos, 2009).

Em 6rgédos reguladores de registro de medicamentos, como a Food and Drug Administration (FDA) nos Estados
Unidos, a Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) para os paises da Europa e, no Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitéria (ANVISA), ainda ndo ha uma regulacdo especifica para os RNSs. Isso dificulta a reducéo do uso de medicamentos off-
label (OL) e ndo licenciados (NL) nessa faixa etaria (Azevedo & Costa, 2022).

A Organizagdo Mundial da Saide (OMS) criou uma lista modelo de medicamentos essenciais para criangas, que é
revisada e atualizada periodicamente. No entanto, essa lista ainda é incompleta e insatisfatoria, pois faltam formulagdes
adequadas para criangas e ha escassez de evidéncias disponiveis (Coelho et al., 2013).

Em 2010, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria regularizou a assisténcia farmacéutica a beira-leito nas UTIs por
meio da Resolugdo N° 7 de 24 de fevereiro (Brasil. Anvisa, 2010). A Resolucdo N° 585 de 2013 do Conselho Federal de
Farmécia reafirmou a importancia da assisténcia farmacéutica nas UTIs, valorizando as atribuicdes clinicas do profissional
(Brasil. CFF, 2013).

O farmacéutico é responsavel por atender as necessidades dos pacientes internados na UTI relacionadas ao uso de
medicamentos, avaliando os riscos e beneficios. Suas atividades clinicas incluem a avaliagdo das prescri¢des médicas,
participacdo em visitas clinicas multiprofissionais, promocdo de informacfes sobre medicamentos, sugestdo de alternativas
terapéuticas, identificagdo de interagbes medicamentosas clinicamente relevantes, monitoramento de farmacoterapias
especificas, manejo hidreletrolitico e reconciliagdo medicamentosa (Maués et al., 2022).

Assim, com a integracdo do farmacéutico clinico a equipe multiprofissional de atencdo ao paciente e sua participacao
nas discussdes terapéuticas, acompanhando a prescri¢éo, a dispensacédo e a administracdo de medicamentos, proporciona maior
seguranga e efetividade da terapia medicamentosa para o paciente (Locatelli et al., 2013).

O objetivo do presente estudo é realizar uma revisdo integrativa da literatura sobre os principais problemas
relacionados a medicamentos em unidade de terapia intensiva neonatal e a importancia da assisténcia farmacéutica para

corrigir, minimizar e evitar a ocorréncia dos PRMs em UTIN.
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2. Metodologia

O presente estudo trata-se de uma revisdo bibliografica com analise qualitativa (Pereira et al., 2018) e, do tipo
especifico de revisdo integrativa (Mattos, 2015; Anima, 2014; Crossetti, 2012). Ela foi realizada em bases de dados eletronicas
e busca manual em periddicos entre 0s meses de agosto a outubro de 2024. Foi realizado levantamento bibliografico nas bases
de dados Google Académico, Scientific Electronic Library Online (Scielo), Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS) e PubMed.

A selecdo dos descritores utilizados no processo de revisdo foi efetuada mediante consulta no site: Descritores em
Ciéncias da Salde (DeCS) da BIREME. Foram utilizadas as palavras-chave para realizacdo da pesquisa nas bases de dados
eletronicas: “Erros de Medicagao”; “Efeitos Adversos”; “Assisténcia Farmacéutica”; “Preparagdes Farmacéuticas™; “Unidades
de Terapia Intensiva Neonatal”. Incluiram-se artigos que atendessem as palavras-chave de inclusdo e que estavam no periodo
entre 2016 a 2024. Excluiram-se artigos repetidos ou duplicados em bases de dados diferentes, artigos incompletos, resumos,
resenhas e editoriais.

44 artigos foram selecionados e, apds leitura, foram excluidos os que ndo correspondiam a questdo norteadora
estabelecida para esta revisdo, 0os que ndo estavam disponiveis para leitura gratuita, os que ndo estavam disponiveis em
portugués e as monografias.

Entre os artigos selecionados, somente 15 artigos abordavam o tema proposto para a realizacdo desta revisdo
bibliografica. Para a extracdo dos dados e analise critica dos artigos aprovados, elaborou-se uma planilha eletrnica, na qual
foram registradas informagdes sobre: titulo do artigo, ano de publicacdo, objetivos, metodologia, amostra, técnica de coleta de
dados e técnica de tratamento de dados. Os artigos selecionados e aprovados foram agrupados em 4 categorias:

A. Problemas relacionados a medicamentos;

B. Uso de antimicrobianos em unidade de terapia intensiva neonatal;

C. Uso de medicamentos off-label e ndo licenciados em unidade de terapia intensiva neonatal;
D

Atuacdo do farmacéutico na unidade de terapia intensiva neonatal.

3. Resultados e Discussao

A identificacdo e selecdo dos artigos seguiu os critérios estabelecidos no protocolo da pesquisa, conforme Figura 1.
Inicialmente, foram localizados 44 artigos no Google Académico, Scielo, LILACS e PubMed. Apoés a aplicagdo dos critérios
de exclusdo e inclusdo, 15 artigos foram considerados elegiveis para a selecdo. O processo de selegdo esta detalhado no

fluxograma abaixo e apresenta as etapas de triagem, exclusdo e incluséo dos artigos.


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v13i12.47861

Research, Society and Development, v. 13, n. 12, e202131247861, 2024
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v13i12.47861

Figura 1 - Fluxograma de identificacdo e selecdo dos estudos sobre PRM em UTIN.

IDENTIFICAGAQ Registros identificados por meio de pesquisa nos bancos de dados: Google Académico (n = 29), Scielo (n = 12),
LILACS (n = 1) e PubMed (n = 2)

TRIAGEM [ Artigos Selecionados (n = 44) )

Registros excluidos com
motivos: nao correspondiam ao
tema, leitura paga, idioma
estrangeiro, monografias.
(n=29)
h 4
[Aﬂigos que estavam de acordo com os requisitos para elegibilidade. ]
(n=15)
v
d R

Artigos inclusos (n = 15)
NASCIMENTO, Amanda Roseane Farias do et al., 2020
OLIVEIRA, Cinara Rejane Viana et al., 2021
AZEVEDO, Lucilia Lima; DA COSTA, Russany Silva, 2022
CARVALHO, Thiara S. et al., 2021
NUNES, Bruna Meirelly; XAVIER, Tatiana Costa; MARTINS, Rand Randall, 2017
CARNEIRO, Ana Isabela Costa; SILVA, Aline Holanda, 2018
EVANGELISTA, Brenda Pinheiro et al., 2022
DE OLIVEIRA, Luanny Paula Dias et al., 2022
BECKER, GABRIELA CURBETI; MACHADO, FERNANDA ROSSATTO; BUENO, DENISE, 2016
DE SOUZA SANTOS, Jucélia et al., 2023
FABRETTI, S. DE C. et al., 2018
VIEIRA, V. C. et al., 2021
DE OLIVEIRA, Ebraim Kelvin Floriano; ZANGALLI, Kauanny Rodrigues; TAVARES, Sheilla Siedler., 2022
TOALDO, Fernanda et al., 2024
FERREIRA, T. S. et al., 2023

Fonte: Autoria propria.

Os resultados obtidos com a leitura dos 15 artigos aprovados para compor este estudo, e sua posterior discussdo,
foram extraidos apés analise critica, conforme demonstrado no Quadro 1, para facilitar a visualizacdo e entendimento do

assunto tratado em cada artigo.
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Quadro 1 - Caracterizacdo dos quinze artigos que atenderam os critérios de inclusdo para revisao bibliografica sobre PRM em UTIN.

Titulo do Artigo Ano Objetivos Metodologia Amostra Técnica de coleta de dados Técnica de tratamento de dados
Os artigos foram pesquisados sem
restricdo de idiomas e sem recorte A coleta de dados foi realizada em seis
Problemas relacionados Elaborar uma revisdo sistematica temporal, na Biblioteca Virtual em etapas: 1) elaboragéo da hipétese A pesquisa foi refinada segundo a
ao uso de sobre os principais erros de Estudo bibliografico | Saide (BVS), Cochrane Database seguida pela pergunta norteadora; 2°) estratégia PICO (Paciente,
medicamentos 2022 medicagdo vivenciados por descritivo do tipo of Systematic Reviews, estabelecimento dos critérios de Intervencéo, Comparagdo, Objetivos)
administrados via sonda pacientes neonatos internados em | reviséo sistematica | Epistemonikos, Health Evidence, inclusdo e exclusdo; 3) categorizacéo com o intuito de conferir validade
nasoenteral em UTI enquanto fazem uso de da literatura. Health Systems Evidence e dos estudos; 4) analise critica de interna ao trabalho (CHAPUIS et al.,
pacientes neonatais Sonda Enteral. National Center for Biotechnology estudos selecionados; 5°) discussdo dos | 2019).
Information, além do Google resultados e 6°) sintese dos resultados.
Scholar (literatura cinzenta).
. e Analisar o perfil de utilizagdo de 174 pacientes foram escolhidos de Andlise retrospectiva dos prontuarios . -
Perfil de utilizacéo de . P . ¢ Estudo com P L . . P . P . O célculo da amostra foi realizado
. medicamentos na Unidade de . forma aleat6ria por conveniéncia, eletronicos dos pacientes que estiveram N
medicamentos em . . o delineamento . . . pelo programa WINPEPI verséo
acientes pediAtricos 2016 | Terapia Intensiva Pediatrica transversal e com idade entre 0 e 18 anos, internados na UTIP do Hospital de 11.43 considerando aue houve 484
P . p . . (UTIP) de um hospital L internados na UTIP do HCPA de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) S g
em cuidados intensivos T descritivo. Lo internacdes na UTIP em 2013.
universitario. janeiro a dezembro de 2014. durante o ano de 2014.
Os dados foram avaliados
- individualmente, digitados,
Descrever as Recomendagdes . - . .
. . A pesquisa foi realizada por meio de armazenados em planilhas no
Farmacéuticas (RF) realizadas 1 L x
. Lo andlises dos Formulérios de programa Excel, versdo 2013, e
Seguranca do paciente durante a monitorizagéo dos ~ . e
. . . Recomendagdes Farmacéuticas, 0s apresentados em tabelas e graficos.
em unidade de terapia pacientes neonatos de uma Estudo . . . x . ~
. . . . 161 pacientes estiveram internados dados sdo referentes ao periodo de As recomendacdes foram
intensiva neonatal: o maternidade de Fortaleza, retrospectivo, . Lo . o .
. 2018 . . .. no hospital nas UTINs onde o janeiro a junho de 2018. Foram quantificadas e categorizadas
impacto das classificando-as e analisando-as descritivo e . ;i . . .
~ . o L estudo foi realizado. incluidos no estudo os RNs com tempo conforme a nomenclatura padronizada
recomendacdes guanto ao impacto, principais quantitativo. . - ~ ; R
. . minimo de internacéo de 24 horas e pelo servigo de farmacia clinica da
farmacéuticas classes medicamentosas e . . T .
L . que tiveram pelo menos um farmaco instituicédo, assim como os
profissionais envolvidos, forma de . - L .
- prescrito por um dia. profissionais envolvidos, modo pelo
contato e aceitagdo. R .
qual foi feita e a taxa de aceitacdo
destas.
. . . Conter a identificagdo do paciente e do
. . - Avaliar o perfil das potenciais . - . .
Andlise de interacdes . ~ . prescritor 2) Prescri¢do de dois ou mais .
. interagBes medicamentosas da . L . - , . Software IBM Statistical Package for
medicamentosas . . . Estudo descritivo Prescri¢des impressas disponiveis farmacos para uso concomitante (com . .
L Unidade de Terapia Intensiva A . L . N . the Social Sciences® (SPSS) for
potenciais na UTI 2021 com delineamento | da UTI-Neo, que atendiam aos as devidas informagoes) incluindo . . .
. Neonatal (UTI-Neo) de um s . . Windows verséo 20.0, consistindo em
neonatal de um hospital . A . transversal. critérios da pesquisa. aqueles administrados de forma . ..
- . hospital pablico infantil do . . . . analise descritiva.
publico da Bahia Lo . irregular e intermitente; 3) Ter sido
interior da Bahia. ;
elaborada durante o periodo do estudo.
Eventos adversos no Compreender quais sao 0s A . Buscas nas bases de dados Medical Para a construgdo da pergunta Ferramenta Preferred Reporting ltems
2022 Revisdo integrativa.

processo de medicagao

principais fatores que predispdem

Literature Analysis and Retrieval

norteadora, foi utilizada a estratégia

for Systematic Reviews and Meta-
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em unidade de terapia
intensiva neonatal: uma
revisdo integrativa da
literatura

EA, 0s EA no processo de
medicacgdo na UTIN e estratégias
de melhoria conforme a literatura.

System Online (MEDILENE);
Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude
(Lilacs); Base de Dados de
Enfermagem (BDENF) e
Bibliografia Nacional en Ciencias
de la Salud Argentina (Binacis).
Descritores selecionados: Recém-
Nascidos; Unidade de Terapia
Intensiva; Erros de medicagao.

Populagéo / problema; Intervencéo;
Controle / comparacéo; Ouctomes
(desfecho) (PICO). O critério abordado
para a inclusdo foi estudos completos;
publicados entre janeiro de 2016 a
margo de 2022; nos idiomas em
portugués inglés e espanhol; que
abrangiam a tematica direcionada a
cuidados intensivos neonatais, erros de
medicacdo e seguranga do paciente.

Analyses (PRISMA) apresentado no
fluxograma.

A pesquisa foi realizada entre os
meses de outubro e dezembro de

Producdes cientificas que abordassem
sobre a segurancga do paciente

Os critérios para inclusdo dos estudos
foram: pesquisas do tipo artigo
cientifico, em lingua portuguesa, com

Seguranca do paciente . . . O estudo foi - - .
g. - ¢ P Analisar por meio da literatura os . ) 2021, nas bases de dados: pediatrico no uso de medicamentos na 0 tema seguranca do paciente no uso
pediatrico no uso de L realizado atravésde | _. . - | . . .
. principais aspectos seguranga do . Biblioteca Virtual em Saide (BVS), UTI. Foram utilizados os Descritores de medicamentos no contexto
medicamentos na 2022 . o uma revisao . . . A e . .
Unidade de Terapia paciente pediatrico no uso de bibliogrfica Literatura Latino-Americana em em Ciéncias da Saude: “seguranga do hospitalar, publicados entre 2013 e
. medicamentos na UT]. o Ciéncias da Saude (LILACS) e paciente”; “uso de medicamentos” 2021. Ja os critérios de excluséo
Intensiva qualitativa. - S . crr . . - x
Scientific Electronic Library Online Unidades de Terapia Intensiva foram: estudos duplicados ou que n&o
(SciELO). Pediatrica”. respondessem aos objetivos da
pesquisa.
Recém-nascidos internados nos setores
de UTI neonatal e UCINCo que
utilizaram pelo menos um
Estudo de coorte, medicamento. Foram excluidos do
- L aplicando-se a estudo aqueles recém-nascidos
Rastreadores para a Verificar a aplicacdo e 0 L . . . .
; técnica de revisao ) . . internados que usaram exclusivamente O desempenho dos rastreadores foi
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. de prontuarios 0s seguintes medicamentos: pomadas calculado utilizando-se o modelo de
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Morte precoce, Avaliar a evolugéo dos ) Questionério digital através de tablets
morbidade e prematuros internados em 163 prematuros, muito prematuros e L . .
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intensiva neonatal

viabilidade.

Problemas relacionados
a medicamentos em

Determinar a frequéncia e a
natureza dos problemas

122 neonatos de ambos 0s sexos,

A coleta de dados foi realizada a partir
dos registros do servigo de farméacia
clinica da instituicdo,Durante a

. relacionados a medicamentos Estudo transversal . . . N Livro Neofax® 2011 e bases de dados
neonatos cardiopatas 2019 . . que possuiam cardiopatia foram permanéncia na UTIN, os neonatos .
. - (PRMs) em neonatos cardiopatas | prospectivo. . . . , Micromedex® e Uptodate®.
internados em unidade . . incluidos no estudo. foram avaliados quanto ao nimero de
L . internados em uma unidade de - L .
de terapia intensiva . . medicamentos prescritos, a ocorréncia
terapia intensiva. . ~
de PRM e suas intervencdes.
Programa Stata verséo 12 (Stata
Problemas relacionados . Lo Formulério de acompanhamento Corporation, College Station, TX,
. Determinar os principais . 5 . A . . 1
a medicamentos . Estudo observacio- | 152 neonatos expostos & terapia farmacoterapéutico utilizado pelo USA). Foi executada analise
. . problemas relacionados a . - . P . PV " I
antimicrobianos em 2017 . nal, prospectivo e antimicrobiana no periodo de Servigo de Farmécia Clinica da descritiva, e as variaveis clinicas e
- . medicamentos em neonatos sob L R -
unidade de terapia - . longitudinal. outubro de 2015 a outubro de 2016. instituicdo para 0 acompanhamento dos | terapéuticas foram apresentadas por
- - uso de antimicrobianos. - . .
intensiva neonatal neonatos internados na UTI neonatal. frequéncias absolutas e relativas, ou
por média e desvio padréao.
Utilizag&o de A fonte de dados foi os prontuérios
antimicrobianos em Analisar a utilizagdo dos médicos e formularios farmacéuticos. . x -
. o . . o Para interpretacdo dos dados utilizou-
uma Unidade de antimicrobianos em uma Unidade | Estudo transversal . . . As varidveis adotadas foram . - A
. . . . . 56 pacientes internados em Unidade . . . se 0 método de analise quantitativa
Terapia Intensiva 2021 | de Terapia Intensiva Neonatal, retrospectivo . . relacionadas ao género do paciente, e
. . o de Terapia Intensiva Neonatal. . . processados em programa estatistico
Neonatal: um estudo tendo em vista 0 seguimento quantitativo. peso, motivo do internamento, SPSS®
transversal farmacoterapéutico. antibiograma, cultura de bactérias e
retrospectivo seguimento farmacoterapéutico.
Estudo do tino Foram selecionadas para o estudo as Os dados coletados foram plotados
. P Anédlise das atividades UTIs-NEO Al, A2, A3 e A4, sendo em planilhas no software Microsoft
prospectivo e - - . .
. A e L. farmacéuticas registradas em composta por 10 leitos cada um e Excel® 2019 para realizar o
Avaliar a influéncia da utilizacdo | exploratorio com - - . .
. - Lo . prontuérios e formularios atende de modo geral, pacientes com levantamento estatistico. Para
Indicadores clinicos da de indicadores clinicos e abordagem o . . . . . L S
PR . A . o especificos. Foi realizada uma idade de 0 a 28 dias de nascido em determinacéo da significancia
farmacia clinica em relacionados & farmacoterapia nas | quantitativa, L -
. . 2022 . . . busca no banco de dados da estado grave, sendo portadores de estatistica, o Teste Qui-Quadrado com
unidades de terapia unidades de terapia intensiva adaptado conforme | . ; A . ~ .
. . . . . . literatura e uma pesquisa doengas cronicas, neuroldgicas, correcdo de Yates foi usado para
intensiva neonatais neonatais de um hospital metodologia . - - R - A x
A . . . documental, para contextualizar os infecciosas, dentre outros. Foi utilizado | analise do parametro de ndo
referéncia em Belém do Para. descrita por . . - . .
Hochman (2005) e temas relacionados ao trabalho os descritores: indicadores conformidades dos indicadores
. proposto. farmacéuticos, gestdo farmacéutica, clinicos. Os testes foram realizados
Saraiva (2015). C e . .
farmacia clinica e outros. por meio do programa BioEstat 5.0.
Estudo da utilizagdo de Identificar, quantificar e - Anélise das prescrigdes, extratos e Os dados foram planilhados em Excel
. . . 208 neonatos com tempo médio de L . ) ) o
medicamentos em classificar os medicamentos . . x . . relatorios informatizados do Sistema e analisados de forma descritiva por
. Estudo descritivo internacdo de 40,6 dias, variando B . . . . L
neonatos da unidade de comumente usados nos neonatos . . . de Gestdo Hospitalar (SGH) e registros | meio de medidas de frequéncia,
2023 com delineamento | entre 1 e 213 dias. O motivo

terapia intensiva em
maternidade de
referéncia

em UTIN, com o propdsito de
propor agles sobre o uso racional
da farmacoterapia.
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prematuridade.

do servigo de farmacia clinica,
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no periodo de janeiro a agosto de 2020.

medicamentoso e de condigdes de
saude.

Perfil do uso de

Janeiro e dezembro de 2019, sendo
extraidos os seguintes dados:
identificacéo do paciente, nome do

. - . Estudo com . . .
medicamentos off-label A prescri¢do de medicamentos delineamento 102 medicamentos prescritos a 334 medicamento (conforme cadastro do Os resultados foram apresentados por
e ndo-licenciados em 2024 off-label é inevitavel na prética transversal pacientes internados na UTI hospital), forma farmacéutica e meio de analise descritiva. Para esta
uma Unidade de clinica neonatal e pediétrica e seu retros ecti\’/o ede Neonatal do Hospital Pequeno posologia. Foram incluidos todos os pesquisa foi dispensado a aplicagdo
Terapia Intensiva uso pode representar riscos. L) P Principe, em Curitiba-Parana medicamentos prescritos nesta UTI, do TCLE
analise documental . . s
neonatal inclusive os de prescrigao “se
necessario” e todas as formas
farmacéuticas.
Prescricéo de . . Foi realizada analise bivariada para
. Avaliar o0 uso de medicamentos . . o .
medicamentos off-label . ) 400 prematuros foram admitidos em S . avaliar associagdes entre o nimero de
. off-label e sem licenca em recém- . . N . Questionario digital por meio de . .
e sem licencga para - Estudo de coorte trés UTI neonatais de trés hospitais, medicamentos utilizados (total, off-
2021 | nascidos prematuros tablets com o software KoBo Toolbox,

prematuros de unidade
de terapia intensiva
neonatal

hospitalizados em unidade de
terapia intensiva neonatal.

nao concorrente.

sendo dois publicos e um privado
em Vitoria da Conquista (BA).

versdo 1.4.8.

label e sem licenca) e as variaveis
explicativas de interesse foram
utilizadas para a anélise dos dados.

Fonte: Autoria prdpria.
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Carvalho et al. (2021), define que os neonatos sdo aqueles que tém até 28 dias de nascidos. Somado a isso, segundo
Carvalho et al. (2021) a unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN) é um setor de suporte avancado e critico, com pacientes
em situacdo grave que necessitam de atencdo multiprofissional especializada, equipe atualizada constante e continuamente, e
tecnologias que sdo destinadas ao diagndstico, monitoramento e tratamento terapéutico. As unidades de terapia intensiva
neonatal oferecem servigo de internagdo que cuida integralmente do recém-nascido grave ou potencialmente grave, de acordo
com o Ministério da Salide (2012), como ja exposto no presente estudo.

Durante a leitura de estudos cientificos para a producédo desta revisdo bibliogréafica, observou-se que o sexo masculino
foi predominante entre os pacientes internados. Diversos estudos destacaram essa tendéncia, incluindo Carvalho et al. (2021),
Becker et al. (2016), Nascimento et al. (2019), Nunes et al. (2017) e Oliveira et al. (2021).

Os pacientes da UTI neonatal apresentam caracteristicas fisiologicas que diferem dos adultos e essas caracteristicas
exigem cuidados especiais no uso de medicamentos. Os neonatos possuem diferencas na absorcdo, distribui¢cio, metabolizacéo
e excrecdo das drogas. Os recém-nascidos apresentam um amadurecimento rapido e continuo e, com isso, ha mudanga nos
efeitos terapéuticos e tdxicos que os medicamentos podem causar (Sorrentino et al., 2016; Chua, Chua & Omar, 2010).

Segundo Nascimento et al. (2018), nos neonatos, a imaturidade fisioldgica, as alteracdes de peso e o uso de
medicamentos off-label contribuem para a ocorréncia de problemas relacionados com medicamentos. Fabretti et al. (2018),
traz em seu estudo que as proporgdes corporais dos neonatos ndo séo faceis de se obter, e isso interfere diretamente na dose do
medicamento. De acordo com Carvalho et al. (2021), os neonatos apresentam os seus 6rgdos em constante desenvolvimento, e
isso influencia nos processos farmacocinéticos e farmacodinamicos e no aumento dos eventos adversos relacionados ao uso de
medicamentos.

Os neonatos fazem parte de um grupo que requer cuidados especiais. A metabolizagdo dos medicamentos, como 0s
medicamentos agem sobre os érgdos-alvos, como estes érgdos reagem e a funcdo renal imatura nesses pacientes corroboram
para que a meia-vida dos medicamentos seja aumentada, e isso pode trazer como consequéncia um acumulo destes farmacos
no organismo (Vieira et al., 2020).

"A farmacocinética lida com a absor¢do, distribuicdo, biotransformacdo e excrecdo das drogas. Esses fatores,
associados a dosagem, determinam a concentracdo da droga em seus sitios de ac&o e, por consequéncia, a intensidade de seus
efeitos em funcéo do tempo." (Goodman et al., 1975, p.1-2). Nesta area, sdo identificadas e quantificadas as caracteristicas dos
farmacos em si, seu tempo de duragdo no organismo até ser degradado ou até atingir o drgdo-alvo (Bittencourt, Caponi &
Maluf, 2013).

A farmacocinética é de extrema importancia quando se trata de recém-nascidos que necessitam do uso de
medicamentos, j& que as caracteristicas especificas dos neonatos podem modificar as doses sub ou supraterapéuticas, dificultar
0 monitoramento dos medicamentos e, assim, gerar o calculo de dose dos farmacos, constantemente, para RNs (Nascimento et
al., 2020).

Azevedo e Costa (2021) destacam ainda que a variacdo de peso entre 0s pacientes neonatais € uma condigdo que
influencia diretamente a necessidade de célculos precisos para a dosagem de medicamentos, e isso traz desafios no cuidado
seguro e eficaz dessa populacéo.

A administracdo de maltiplos farmacos em pacientes internados em UTIN é uma prética comum, conforme Becker et
al. (2016) e Carvalho et al. (2021). De acordo com Masnoon et al. (2017), a utilizagdo de medicamentos de forma empirica e a
polifarmacia em RNs faz com que estes pacientes tenham maior risco de apresentar efeitos adversos e interagdes
medicamentosas.

Segundo Carvalho et al. (2021), as interacdes medicamentosas (IMs) séo definidas como interagdo entre frmacos ou

entre fArmacos e outras substancias quimicas, e produzem como consequéncia mudancas no efeito do farmaco. As IMs podem
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causar uma reacao adversa e/ou a falha no tratamento proposto, sendo estas causas importantes do aumento da mortalidade.

As IMs podem ser classificadas em qualitativas: o efeito do farmaco é totalmente diverso do que é esperado, e
quantitativas; o efeito do farmaco pode aumentar (sinergia), diminuir (antagonismo parcial) ou parar (antagonismo total).
Quanto ao cuidado sobre as IMs pode ser feito modificacGes na posologia, ajustando-a no horario de administracdo, troca do
farmaco e monitoramento da farmacoterapia (Carvalho et al., 2021).

Carvalho et al. (2021), relata como sendo interacdo medicamentosa mais frequente, a associacdo fentanil +
fenobarbital. “O fentanil, analgésico opidide, tem como efeito adverso a depressdo respiratoria. O fenobarbital, antiepiléptico,
tem como efeito adverso a depressdo respiratéria e quando em superdosagem, também pode acarretar insuficiéncia
respiratoria” (Rang & Dale, 2011).

Assim, a associacdo desses farmacos pode levar a depressdo respiratéria aditiva. Para resolucdo desta IM é necessario
realizar ajuste de dose, monitorar os sinais de depressdo respirat6ria e/ou suspender o uso de opioides. O uso de fenobarbital
por mais de 15 dias pode reduzir a eficcia do fentanil (Drugdex System, 2010).

A IM relatada acima é referente ao estudo realizado em unidade de terapia intensiva neonatal localizada ho municipio
de Feira de Santana — Bahia. Em outro estudo realizado em UTI peditrica, essa mesma IM foi a terceira mais frequente das
interacBGes graves a ocorrer, 0 que demonstra que esse tipo de interacdo pode ser recorrente em unidades de terapia intensiva
(Lima etal., 2020).

A andlise de estudos cientificos para compor esta revisdo, também trouxe como achado que a utilizagdo de
medicamentos off-label e sem licenca é comum dentro da UTIN. Ambos os termos foram definidos na introducédo deste estudo.
Essa prevaléncia também foi notada por Vieira et al. (2021) e Gongalves et al. (2019), durante o estudo realizado em uma
unidade de terapia intensiva neonatal de um hospital do interior da Bahia, localizado no municipio de Vitdria da Conquista.

Todos os medicamentos possuem a sua autorizacdo para comercializacdo no Brasil através da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA), 6rgdo responsavel pelo registro e informagdes dos medicamentos em territorio nacional. No
Brasil, EUA e paises da Europa, ndo hd uma regulamentacdo especifica para fa&rmacos destinados a populacdo pediatrica
(Azevedo & Costa, 2022).

Por causa da pequena quantidade de estudos e testes clinicos de novos medicamentos com a participacdo de criangas
e/ou neonatos, Vieira et al. (2020), afirma que essa area chega a ser quase experimental no que diz respeito a utilizacdo dos
medicamentos, sejam eles off-label ou ndo licenciados.

Segundo Nascimento et al. (2019), pelo menos um medicamento off-label foi utilizado em grande parte dos pacientes
neonatos internados em unidade de terapia intensiva. Devido a alta prevaléncia de medicamentos off-label utilizados em
pacientes recém-nascidos, alguns desses farmacos tém protocolos e ensaios clinicos, entretanto, ndo possuem ensaios clinicos
gue tenham os critérios preconizados pelo FDA, segundo Vieira et al. (2021).

Nascimento et al. (2019) apresenta que o0 uso de medicamentos off-label, além das caracteristicas fisiologicas dos
neonatos, contribui para o aparecimento de PRMs. O autor destaca ainda que os PRMs que ndo s&o solucionados trazem por
consequéncia agravos na condicgdo clinica dos pacientes e estes problemas podem levar a morte.

Becker et al. (2016) identificou os farmacos mais prescritos em UTI pediétrica como sendo os atuantes no sistema
nervoso, por exemplo, dipirona; farmacos para o sistema digestivo e metabolismo, por exemplo, omeprazol; e os anti-
infecciosos de uso sistémico, por exemplo, vancomicina.

A Tabela 2 apresenta os farmacos mais frequentes nas prescrigdes de um estudo, realizado na unidade de terapia
intensiva pediatrica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, o qual avaliou 174 prescricdes (Becker, Machado & Bueno,
2016).
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Tabela 2 - Medicamentos mais prescritos na UTIP na amostra estudada.

Medicamento Neitens de prescricio 0p*

Dipirona 158 8,10
Paracetamol 130 6,66
Midazolam 94 481
Fentanila 75 3,85
Morfina 69 3,54
Omeprazol 62 3,18
Ondansetrona 62 3,18
Cetamina 55 2,82
Furosemida 55 2,82
Metoclopramida 55 2,82

* Percentuais sobre nimero total de itens prescritos (n= 1944).

Fonte: Becker, Machado & Bueno (2016).

A internacdo associada a utilizagdo de antimicrobianos ocorreu por causa da sepse neonatal em UTIN. Oliveira et al.
(2021) e Nunes et al. (2017) reforcam essa evidéncia e indicam a sepse como principal responsavel pela grande prescri¢do de
antibidticos, como ampicilina e gentamicina. Além disso, os autores destacam complicagdes relacionadas & resisténcia
bacteriana.

Entre os antimicrobianos, Nascimento et al. (2019), cita que a vancomicina é o medicamento mais associado ao
PRMs, isso ocorre por conta do ajuste de dose de acordo com a idade e com a funcdo renal do paciente, além disso, ha
exigéncias para infusdo, ja que a infuséo rapida causa efeitos adversos severos.

Sabe-se que a utilizacdo de medicamentos € de grande importancia para garantir a qualidade de vida, ja que estes sdo
utilizados para o tratamento de doencas, restauracdo da saude e para prevencdo de enfermidades. Entretanto, segundo Vieira et
al. (2020), os medicamentos podem trazer riscos ao paciente, e, por isso, devem ser receitados visando a seguranca e eficacia
do tratamento.

Os prematuros sdo pacientes clinicamente graves e que necessitam de atencdo especial. Com isso, o uso de
medicamentos, em grande parte classificados como OF ou NL, é justificado, pois, segundo a Academia Americana de
Pediatria, a conduta terapéutica deve ser orientada pelas melhores evidéncias cientificas disponiveis e considerando o beneficio
individual para o paciente. Por causa da falta de estudos padréo-ouro nessa populagéo, os medicamentos off-label séo a terapia
mais eficaz disponivel (Khasawneh & Khriesat, 2020).

Durante o estudo, outro ponto importante foi as vias de administraces. De acordo com Becker et al. (2016), as vias
mais frequentes sdo: intravenosa, oral, sonda e gastrostomia.

Becker et al. (2016), ressalta que para administragdo de medicamentos pela sonda nasogastrica, sonda nasoentérica e
via gastrostomia € preciso realizar formulacdes extemporaneas de medicamentos que se encontram no estado sélido para o
estado liquido, com a finalidade de administrar a dose correta e para facilitar a sua administracéo.

Na administracdo de medicamentos pela via nasoenteral e/ou nasogastrica, segundo Azevedo e Costa (2022), a
obstrucdo da sonda pode gerar incompatibilidade entre os medicamentos e os alimentos, ocasionar PRMs, reacdes adversas e
reducdo na eficacia dos medicamentos.

Observou-se, durante a leitura de artigos para realizar este estudo, que o farmacéutico desempenha um papel essencial

na UTI neonatal, sendo responsavel por assegurar a seguranca e a eficacia da terapia medicamentosa em pacientes
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extremamente vulneraveis. Nunes et al. (2017) ressalta que a atuacdo do farmacéutico clinico traz beneficios importantes,
como a maior seguranca no uso de medicamentos e a reducdo de Problemas Relacionados a Medicamentos, evidenciando seu
impacto positivo na equipe de saude e no cuidado ao paciente.

Na Figura 2, é possivel observar um grafico, retirado de um artigo que compde esta revisdo, o qual categoriza as

recomendacdes farmacéuticas realizadas durante a monitorizacdo dos pacientes neonatos de uma maternidade de Fortaleza.

Figura 2 - Categorizagdo das recomendagdes farmacéuticas.

9’4

Extremamente significante 16,8
Muito significante
Significante
= Pouco significante 30,9
@ Insignificante 21,5
21,5

Fonte: Carneiro & Silva (2018).

Nascimento et al. (2019), traz em seu estudo que de 20 PRMs identificados, 17 tiveram as intervencdes farmacéuticas
aceitas e com isso, h uma demonstragdo de que o farmacéutico clinico € uma boa estratégia para reduzir PRMs.

Conforme estudo cientifico realizado por Carneiro & Silva (2018), os medicamentos que mais receberam
RecomendacGes Farmacéuticas (RF) foram classificados de acordo com a classificagdo ATC (Anatomical Therapeutic
Chemical) da Organizagcdo Mundial da Saude. A Tabela 3 evidencia que os medicamentos que mais foram envolvidos nas RFs
foram os Anti-infecciosos de agdo sistémica (61,3%), com destaque para os aminoglicosideos (Gentamicina e Amicacina), 0s

principais erros identificados foram em relagéo a dose, intervalo e concentracdo padréo.

Tabela 3 - Classificagdo dos principais medicamentos envolvidos nas RFs de acordo com a ATC.

Classificacao ATC Medicamento Porcentagem
(n) (%)
J (anti-infecciosos de uso sistémico) 212 61,3
N (sistema nervoso) 38 11
C (sistema cardiovascular) 20 5.8
V (varios) 6 1.7
A (tratamento alimentar ¢ metabolico) 29 8.4
B (sangue ¢ 6rgdo hematopoiéticos) 1 0.3
R (sistema respiratorio) 16 4.6
H (preparagdes hormonais sistémicas) 11 3,2
P (produtos antiparasitario) 11 32
M (sistema musculoesquelético) 2 0.6
Total 346 100

Fonte: Carneiro & Silva (2018).

A falta de informac@es especificas sobre alguns farmacos, bem como a auséncia de medicamentos desenvolvidos
especificamente para a populacdo neonatal, representa um desafio significativo na pratica clinica. Essa limitacdo dificulta a

escolha e o ajuste das terapias, aumentando o risco de erros e comprometendo a seguranca e a eficacia do tratamento. Diante
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disso, o papel do farmacéutico se torna ainda mais crucial (Oliveira et al., 2022).

4, Concluséao

Os Problemas Relacionados a Medicamentos (PRMs) identificados em Unidades de Terapia Intensiva Neonatal
(UTIN) destacam desafios significativos na farmacoterapia de recém-nascidos. Esses desafios sdo intensificados pela
prematuridade fisiol6gica dessa populacdo, pela escassez de medicamentos especificamente destinados ao uso neonatal e pelas
restricGes estruturais e operacionais das UTINs. A prematuridade metabdlica dos neonatos, aliada a polifarmacia comum
nesses pacientes graves, aumenta a chance de reacdes adversas e a presenca de interacbes medicamentosas de relevancia
clinica.

Os farmacos mais prescritos para neonatos sdo 0s antimicrobianos e farmacos que atuam no sistema nervoso central,
muitos dos quais sdo categorizados como off-label ou ndo licenciados para esta faixa etéria. A utilizacdo de medicamentos néo
registrados, apesar de justificada pela falta de opg¢Ges adequadas, constitui um risco significativo, principalmente quando nédo
esta amparada por protocolos e supervisdo. Pesquisas indicaram que a falta de doses precisas, métodos de administracdo
adaptaveis e estudos solidos acerca da seguranga e eficicia desses medicamentos contribuem para o crescimento dos PRMs
nessa populagéo.

Ademais, o papel do farmacéutico clinico se mostrou crucial para corrigir, reduzir e evitar Problemas Relacionados a
Medicamentos em Unidades de Terapia Intensiva. As Recomendacfes Farmacéuticas (RFs), que se concentram no ajuste de
doses, na determinacdo de intervalos terapéuticos e na uniformizacéo de concentracdes, foram amplamente aceitas pela equipe
multiprofissional, destacando a importancia de sua integragdo no atendimento neonatal. O papel do farmacéutico na educagao
continua das equipes de saude é crucial, incentivando o uso consciente de medicamentos, detectando e corrigindo falhas na
prescricdo e administrando medicamentos com base em evidéncias cientificas.

A revisdo realizada destaca a necessidade de aprimoramentos no ambiente hospitalar, tais como a criacdo de
protocolos de tratamento especificos para neonatos, a padronizacdo de medicamentos e a expansdo do acesso a tecnologias que
auxiliam na terapia medicamentosa, como programas de suporte a prescri¢do e monitoramento do tratamento. Somado a isto,
sugere-se a formacdo constante de profissionais de salde que trabalham em UTINs, com énfase na prevencdo de PRMs e na
administracéo segura de medicamentos off-label e néo licenciados.

Outro aspecto relevante é a demanda por politicas publicas que incentivem o desenvolvimento de novos
medicamentos destinados ao publico infantil. Entidades como a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e
similares internacionais, como FDA e EMA, precisam priorizar a aprovacdo de medicamentos para recém-nascidos, garantindo
que terapias efetivas e fundamentadas em evidéncias estejam ao alcance dos recém-nascidos.

Além do que foi abordado anteriormente, a interagdo entre os diversos membros de uma equipe multidisciplinar foi
destacada como um fator crucial para o éxito do atendimento neonatal. A cooperagdo eficaz entre farmacéuticos, médicos,
enfermeiros e outros profissionais de salde contribui para diminuir os Problemas Relacionados a Medicamentos (PRMs) e
aprimorar o resultado clinico. Nesse contexto, agdes como encontros multidisciplinares rotineiros, protocolos de reconciliagdo
de medicamentos e implementacdo de sistemas de aviso para falhas na farmacoterapia podem transformar a pratica do cuidado
para torna-la mais segura e eficaz.

Portanto, a seguranca e a efetividade da farmacoterapia neonatal serdo determinadas por uma estratégia mais
abrangente implementada na &rea, que envolve investimentos em infraestrutura, formac&o de profissionais, estabelecimento de
condicBes para estudos clinicos e aprimoramento do papel do farmacéutico. Progressos nessa dire¢cdo podem ndo sé diminuir a
morbidade e a mortalidade relacionadas aos PRMs, mas também melhorar a qualidade de vida em relacdo aos resultados a
curto prazo no recém-nascido e prognosticos a longo prazo.
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