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RESUMO

Avaliacdo da intervencdo farmacéutica na identificacio e manejo de interacdes

medicamentosas em uma unidade de terapia intensiva
Tamara Natasha Gonzaga de Andrade Santos, Aracaju 2011

Introducéo: As interagdes medicamentosas (IM) representam uma crescente
preocupagdo para as unidades de saude. Por isso, o0 acompanhamento farmacéutico das
prescri¢des nos hospitais pode racionalizar a farmacoterapia. Objetivo: Avaliar o efeito
da intervencdo farmacéutica na identificagdo e manejo de interacdes medicamentosas
em uma unidade de terapia intensiva (UTI), no nordeste do Brasil M étodos:
Inicialmente, foi realizada uma revisdo sistematica sobre a qualidade dos estudos que
envolvem o papel do farmacéutico na identificacdo de IM em hospitais, a partir da
busca nos bancos de dados eletronicos, janeiro de 1960 a agosto de 2010. A revisdo
utilizou como critérios de inclusdo: (i) estudos realizados em hospitais; (ii) identificagdo
de IM com a participagdo do farmacéutico; (ii) texto em lingua inglesa. Em seguida, foi
realizado um estudo longitudinal, na UTI, em um hospital privado do municipio de
Aracaju-SE, entre 2008 e 2009, no qual foi identificada a prevaléncia e relevancia
clinica das IM do tipo farmaco-fdrmaco. Durante o estudo foram realizadas intervengdes
farmacéuticas que visavam o manejo da IM. Resultados: Na revisdo sistematica, apenas
seis artigos atenderam a todos os critérios de inclusdo especificos e o tamanho das
amostras variou de 200 a 1785 pacientes. Quanto ao estudo longitudinal, foram
coletadas 6.085 prescri¢des, sendo que 213 continham IM clinicamente relevantes.
Destas 178 apresentaram severidade moderada e 35grave. As intervengdes da farmacia
clinica consistiram na elaboracdo de laudos para os médicos, que possibilitaram a
redug@o de 40% de todas as interagdes. Conclusdo: Os dados obtidos permitem inferir
que a participagdo do farmacéutico clinico na identificacdo e manejo de IM, pode ter

sido essencial para promover a seguranca de pacientes da UTL.

Palavras-chave: interagcdes medicamentosas, farmacéutico clinico, hospital, unidade de

tratamento intensivo.



ABSTRACT

Evaluation of pharmaceutical intervention in identifying and managing drug-drug

interactions in an intensive care unit

Tamara Natasha Gonzaga de Andrade Santos, Aracaju 2011

Introduction: Drug-drug interactions (DDI) represent a growing concern for the health
units. Therefore, monitoring of pharmaceutical prescriptions in hospitals can rationalize
pharmacotherapy. Objective: To evaluate the effect of pharmaceutical intervention in
identifying and managing drug interactions in an intensive care unit (ICU), in
Northeastern of Brazil. Methods: Initially, we performed a systematic review from the
search of electronic databases, Jan. 1960 to Aug 2010. After that, we realized a
longitudinal study in the ICU, in a private hospital in the city of Aracaju-SE, between
2008 and 2009, which was identified in the prevalence and clinical relevance of the
DDI. During the study pharmaceutical interventions were aimed at the management of
DDI. Results: The systematic review, only seven articles met all inclusion criteria and
the specific sample sizes ranged from 200 to 1785 patients. As for the longitudinal
study, 6085 prescriptions were collected, of which 213 contained DDI clinically
relevant. Of these 178 were moderate and 35 major severity. The clinical pharmacy
interventions consisted in the preparation of reports for physicians, allowing the
reduction of 40% of all DDI. Conclusion: The data obtained allow inferring that the
participation of clinical pharmacists in the DDIs’ identification and management may
have been essential to promote the safety of ICU patients.

Key-words: drug interaction, clinical pharmacist, hospital, intensive care unit.
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1INTRODUCAO

As inovagdes tecnologicas na area da satide tém contribuido para o aumento da
expectativa de vida da populagdo. Entretanto, os temas relacionados com a seguranca
dos pacientes frente a estas tecnologias tem recebido crescente atengdo na ultima
década, especialmente no que concerne aos medicamentos (ANTONANZAS, 2002;
ANACLETO et al., 2005; PIPPINS et al., 2008). O aumento da disponibilidade de
farmacos trouxe diversas vantagens terapéuticas embora, aliado a isso, houve o
surgimento do risco de efeitos indesejados e das interacdes medicamentosas (SECOLI,
2001). A interagdo medicamentosa (IM) ¢ um tipo especifico de evento adverso que
ocorre quando os efeitos de um farmaco sdo alterados pela presenca de outro. Ainda que
seus resultados possam ser tanto positivos quanto negativos, as IM s3o comumente
imprevisiveis e indesejaveis na farmacoterapia. (HAMMES et al., 2008). Vale ressaltar
que apenas a utilizagdo do termo interacdo nao ¢ um indicativo para um efeito negativo

ou positivo ja que existem IM benéficas (DIAS, 2001).

Nos hospitais, o uso de inlmeros medicamentos pode levar a vérias interagdes,
especialmente porque os pacientes apresentam farmacoterapia complexa, e que
associados a gravidade e instabilidade clinica podem causar conseqiiéncias danosas
(TOFFOLETO; PADILHA, 2006). Neste ambiente, as complicacdes relacionadas ao
uso de medicamentos sdo consideradas como o tipo de evento adverso mais comum,
sendo que 2 a 3% dos pacientes experimentam reacdes provocadas pelos medicamentos,
especificamente por interagdes (LEAPE et al., 1991; PIRMOHAMED et al., 2004;
APARASU et al,, 2007). Em unidades de terapia intensiva (UTI) estimam-se que as IM
ocorrem em 44,3-95% dos pacientes, porém sdo escassos os estudos que se referem a
medida do real valor clinico destas (HAMMES et al.,, 2008). Por outro lado, a
ocorréncia de IM, muitas vezes desnecessarias, encarece o tratamento dos pacientes e,
por isso, o acompanhamento farmacéutico das prescrigdes nos hospitais pode

racionalizar a farmacoterapia (DIAS, 2001; LOCATELI et al., 2010).

Ante ao exposto, a farmacia hospitalar pode ser observada sob duas
perspectivas: a organizacional que compreende a sele¢do, programacgdo, aquisi¢do e
armazenamento adequado, distribui¢do e dispensacdo de medicamentos, e a farmacia

clinica que atua junto aos pacientes e a equipe de satide na racionalizagdo do uso da
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farmacoterapia (OSORIO-DE-CASTRO; CASTILHO; 2004; BRASIL, 2004). Nesta
perspectiva, a presenca do farmacéutico clinico também pode auxiliar a equipe nas
unidades do hospital, reduzindo significativamente os erros de medicagdo (KABOLI et
al., 2006; AMERICAN COLLEGE OF CLINICAL PHARMACY, 2008). Entretanto,
no Brasil, o trabalho dos farmacéuticos estd voltado basicamente para a logistica,
distribuicdo de medicamentos e o preparo de nutrigdo parenteral e quimioterapico

(CASSIANI et al., 2004).

Segundo Bisson (2007) e Cruciol-Souza, Thomson (2006), o acompanhamento
do uso de medicamentos deve ser parte da rotina do farmacéutico clinico, promovendo a
saide do paciente e prevenindo eventos adversos, como as IM. Para tanto, este
profissional deve atuar na andlise das prescri¢gdes médicas, na supervisao da distribui¢do
pela farmécia hospitalar e na orientacdo da administracdo dos medicamentos junto a
equipe de enfermagem. Cassiani et al. (2004) afirmam que a revisdo das prescri¢des
pelos farmacéuticos clinicos pode ser crucial na prevencdo de erros de medicagdo,
assegurando a indicacdo apropriada de medicamentos, doses, via de administragdo,
freqiiéncia e minimizagdo de IM. Contudo, Oso6rio-de-Castro, Castilho (2004) mostram
que a farmacia clinica foi um componente pouco presente nos hospitais brasileiros,
demonstrando a omissdo, pelo menos formal, da garantia do uso seguro e racional dos

medicamentos.

Em outros paises, estudos tem demonstrado que as atividades do farmacéutico
em nivel hospitalar devem utilizar estratégia multiprofissional para a prevencdo das
reacdes adversas como, a melhoria da educagdo e o desenvolvimento da pratica médica
e da enfermagem concernentes aos principios de farmacoterapia segura (LANE et al.,
2004; PATTERSON; HUGHES; LAPANE, 2007). Todavia, poucas investigacdes
mostram a atuagdo do farmaceéutico clinico no pais e o efeito da sua intervengdo na

diminui¢do das IM.
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20BJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

= avaliar o impacto da intervengdo farmacéutica na identificacdo e manejo de IM
de uma unidade de terapia intensiva de um hospital privado no municipio de

Aracaju-SE.

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

= realizar uma revisdo sistematica sobre intervencdes farmacéuticas nas

interagdes fArmaco-fArmaco em hospitais;

= descrever o perfil demografico e clinico dos pacientes internados em UTI

que apresentaram IM;

= caracterizar os padrdes de prescricdo dos pacientes em UTI com IM;

= analisar a prevaléncia e relevancia clinica das IM;

= avaliar a aceitacio e o efeito das IM antes e apds as intervencdes

farmacéuticas.
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ANALYSISOF RESEARCH QUALITY REGARDING ROLE OF
PHARMACISTSIN IDENTIFICATION OF DRUG-DRUG INTERACTIONSIN
HOSPITALS: A SYSTEMATIC REVIEW

Andrade TNG, Silvestre CC, Silva DT, Almeida LB, Silva EV, Lyra-Junior DP
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ABSTRACT

Introduction: Patients who were prescribed more than five medications were over three
times more likely to have an adverse drug event, such as polypharmacy and drug-drug
interactions (DDI). Objective: To analyze the quality of studies that involving the role
of the pharmacist in identifying DDIs at hospitals. Methods: Articles from the
databases Medline, Scopus, Ebsco, and Web of science were reviewed from January
1990 until August 2010. The analysis of the articles was performed by three examiners
for three steps of screening: (i) assessment of potentially relevant evidence, (ii)
evaluation of abstracts, and (iii) assessment of full texts. In the present study, we
established the following criteria for article selection: (i) studies performed at a hospital,
(i1) involvement of a pharmacist in the process of identification of DDIs, and (iii) article
written in English. Results: After all three steps of screening, only six articles met all
the inclusion criteria. The samples size of the studies varied with respect to different
parameters, such as the number of patients (200-2,266), prescriptions (1,785), and DDI
override reasons (291,890). In all the studies, the pharmacist was directly involved in
the identification process of DDIs. Three studies classified DDIs according to the
degree of relevance. However, only four studies mentioned some type of intervention to
reduce DDIs. Conclusion: In this review, most studies evidenced that a significant
quantity of literature often do not compare the quantity of DDIs identified and resolved,

as well as, do not associate the impact of these resolutions on clinical outcomes. These
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associations are very important to prove the effectiveness of pharmacist interventions to

minimize DDI.
Keywords: Drug interaction, Pharmacist, Hospital

INTRODUCTION

The concern with patient safety has become a priority in health care services,
because the use of medication remains the most common intervention in clinical
practice '. The use of multiple medications or polypharmacy is defined as excessive or
unnecessary use of prescription or nonprescription medications and there is a clear
relationship exists between polypharmacy and adverse health outcomes *~. Patients who
were prescribed more than five medications were over three times more likely to have
an adverse drug event *. Furthermore, polypharmacy also may result in higher drug

costs and an increased risk of drug interactions °.

A drug-drug interaction (DDI) is defined as two or more drugs interacting in a
manner that alters the effectiveness or toxicity of one or more drugs °. In general, DDI
increase with the number of medications taken. Rollason and Vogt ® have even been
suggested that when the number of drugs prescribed to a patient reaches eight, the risk
of DDI approaches 100%. Studies also have found that up to 11% of patients’
experience symptoms associated with DDIs, and these are responsible for up to 2.8% of
hospital admissions *°. Besides, the reported clinical relevance of potential interactions

can ranges from 0% to 70% '°.

Although many potential DDIs are discussed in the clinical literature, only
limited numbers of these are clinically important °. There are many risk factors for DDIs

and they can be related to patient, include people that are more vulnerable to drug
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interactions such as the elderly, patients undergoing surgical procedures, those receiving
intensive care, and immunosuppressed patients ''. In this context, it is essential that
health care professionals, including pharmacists, are able to identify and evaluate
clinically a DDI potential, as well as establish strategies for managing cases,

considering the characteristics and needs of patients '*'>'*,

According to the literature, the participation of the pharmacist in the
identification and prevention of DDIs have reduced the number of clinically relevant
DDIs '*!>'% Thus, the present review aimed to analyze the studies that involving the

role of pharmacists in identifying, management and prevention of DDIs in hospitals.
METHODS
Search strategy and selection criteria

We reviewed the scientific literature in order to investigate interventions studies
involving the role of pharmacists in identifying, management and prevention of DDIs.
Articles from the Medline, Scopus, Ebsco, and Web of Science databases were
reviewed from January 1960 to August 2010. The terms used in the searches were drug

interactions, pharmacist, and interventions, in various combinations.

The subsequent screening process was performed in three stages (title, abstract,
and full text screening) by two researchers (TNGA and DTS); when there was
disagreement, a third researcher (DPLJ) analyzed and judged the discrepancy. The
degree of concordance between the two researchers was evaluated using Kappa statistic
(k) in two first stages. Titles and abstracts were compared with the following predefined
inclusion criteria in order to determine the relevance of the theme: (i) if the study was
performed in a hospital and (ii) if the study involved the participation of a pharmacist.

Studies that focused Studies that focused just a single medication (or medication
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group)’s DDI, reviews, and editorials were excluded, as well as those that were not

written in English or did not provide the full text.

The papers that satisfied the inclusion criteria for data extraction were carefully
examined regarding the following variables: country, professionals participating in the
process, site, sample size, duration, type of study, methods used to identify/classify
interactions, types of interventions, evaluation of clinical relevance of interaction, and

results.

RESULTS

The initial screening using the terms drug interactions, pharmacist, and
interventions identified 1,154 titles, of which 20 were considered potentially relevant.
Of these, 18 (1.62%) were indexed simultaneously in two databases. After reviewing
the abstracts, eight studies were selected for evaluation of the full text. The concordance
between the two researchers was substantial, with k = 0.6145 in the first stage and k =
0.7802 in the second stage. At the end of the article selection process, only six articles
met the specific inclusion criteria: two from the United States, two from Switzerland,
one from Brazil, and one from Netherlands. The Figure 1 illustrates the process of

selection and the number of articles at each stage.
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Potentially relevant publications
found through the key words

(n=1.154)

Exclusions based on the title, the
fact that interactions focused on a
> single medication (or medication

group) or a specific disease, or on the
fact that the study was not conducted in
a hospital (n=1,134)

A\ 4
Selected abstracts

(n=20)

Exclusion criteria: (n = 12)

-absence of pharmacist: 3

-not conducted in hospital: 2

A 4

-reviews and editorials: 1

-full text not available: 3

A 4
Full texts for manual evaluation “*multiple reasons: 3

(n=38)

Exclusion criteria: (n = 2)

-absence of pharmacist: 1

A 4

“*multiple reasons: 1

A
Included studies

(n=06)

Figure 1. Flowchart showing the process of selection of the study.

*Article excluded for fulfilling more than one exclusion criteria.
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In none of the six studies was the pharmacist the only participant in the process;
each of the six studies was performed by multidisciplinary teams (physician and nursing
staff), all of them included a pharmacist. The minimum number of hospitals involved in
the studies was one, and the maximum was six. The samples size of studies were
evaluated in different parameters, such as number of patients (200-2,266), prescriptions
(1,785), and DDI override reasons (291,890). In terms of duration, the studies included
in this review ranged from four months to one year; however, one of the six papers did

not described the duration of the study (Table 1).

The reports were classified as follows: three retrospective studies '"'*°, one

prospective study '° and one intervention study *°. The remaining study " did not
describe its methodology. The main information sources used to assess the DDIs were
the software Pharmavista® and Stockley’s Drug Interactions. Five studies classified the
DDIs according to the degree of relevance. However, only one of the six studies
mentioned an intervention for reducing the identified DDIs, i.e., recommendations made

directly to the physicians (Table 2).



Table 1. General characteristics of the studies included in the review

29

Study Country Participants Site Sample size Duration
Bertoli et al., 2010 Switzerland 2 pharmacists, 1 physician 1 hospital 200 patients 8 months
Aparasu et al., 2007 United States  Not described Not described 1,440 female Not described
826 male
Grizzle et al., 2007 United States 2 pharmacist, physicians 6 Veterans Affairs 291890 DDI  override 1 year
medical centers reasons
(VAMC:)
Vonbach et al., 2007 Switzerland 1 pharmacist, physicians 1 teaching hospital 539 patients in the first part 9 months
of the study and 826
patients in the second part
of the study
Cruciol-Souza and Brazil 1 pharmacist, 1 physician 1 teaching hospital 1,785 drug prescriptions 4 months
Thomson, 2006
Wiltink, 1998 Netherlands Pharmacist, physician, nursing staff 1 teaching hospital 682 patients Not described




Table 2. Methodological description of the papers included in this systematic review.

Study Type M ethodology I nteractions Main results Main limitations
classification

Bertoli et al., Prospective Prescribed drugs from patients at Major, moderate, At discharge, patients took an average of The sample size. Study did

2010 discharge were analyzed for minor 7 different drugs. 62.5% of patients had not address the question of
interactions using commercially at least one potential DDI. In total, 373 how many of the detected
available software potential DDI were identified: 223 potential DDI were known
(Pharmavista®™). A written (60%) of minor severity, 143 (38%) of by the physician. Study did
recommendation was given to the moderate severity and 7 (2%) of major not aware of all the reported
physician to provide rapid severity. DDI. The software program
feedback before discharge. used for the detection of

MNNT

Aparasu et Cross-sectional,  The 2000-2002 National List of 25 clinically 82% of the prescriptions for potentially The retrospective character

al., 2007 retrospective Ambulatory Medical Care Survey important DDIs interacting medications occurred in of the study. The research
and the outpatient department visits  involving five or more probably underestimated the
portion of the 2000-2002 medications. Four of 25 combinations overall prevalence of all drug
National Hospital Ambulatory constituted interactions. Extrapolation of
Medical Care Survey were used annual visits from some
to examine 25  clinically 97% of th@ visits r.esu!ting in prescribing  gmall  subsamples  could
important DDIs that are most of interacting medications. create problems with the
likely to harm patients if not reliability and confidence
detected. level of these estimates.

Grizzle et al., Observational Data related to prescribers’ The VAMC Of 291.890 overrides identified, 72% Results may not be

2007 retrospective reasons for overriding DDI alerts classifies 2 levels of were for critical DDIs. Only 20% of the generalizable  to other
used in the VAMC* system were severity for DDIs, override reasons for critical DDI alerts ambulatory practice sites.
obtained from  ambulatory critical and were rated as clinically useful for order The study did not examine
pharmacy dispensing records. significant verification. Despite a mandatory the response of pharmacists
The data included medications interactions.. override reason for critical DDI alerts, to specific override reasons

involved in the DDI and the
reasons provided to override the
alerts.

53% of the responses were “no reason
provided”.

and that we did not evaluate
the clinical outcomes
associated with the potential
DDIs reaching patients.

Table 2. Continued.



Vonbach € Intervention

al., 2007 study
Cruciol- Retrospective
Souza  and

Thomson,

2006

Wiltink, 1998 Not described

In the first period of the study
inpatients on three medical wards were
screened for major and moderate
potential DDIs using the interaction
screening program Pharmavista® and
Stockley’s Drug Interactions. During
the second period, patients at discharge

were screened similarly. Written
recommendations about the potential
DDIs were sent to the treating
physicians.

Prescriptions containing 2 or more
drugs were selected once a week. DDI
were identified by using
Micromedex®

DrugReax® System. Patients” records
with major DDI were reviewed by a
pharmacist and a medical doctor
looking for signs, symptoms, and lab
tests that could indicate adverse drug
reactions due to such interactions.

The ‘Medication justification card’
was used. Medication was screened on
(pseudo) double medication and DDI.
The results were listed and discussed
with the physicians in order to
determine their clinical relevance.

Major and

moderate.

Onset of adverse
drug reactions
(rapid, delayed).

Severity  (minor,
moderate, major).

Quality of DDI
documentation in

the literature
(excellent, good,
fair, poor,
mnlikelv).
Moderately severe
and severe
interactions.

In the first part of the study 502 inpatients
were exposed to 567 potential DDIs. 349
recommendations were handed out to the
physicians. 80% of these were accepted
and implemented. During the second
period, 792 patients at hospital discharge
were exposed to 392 potential DDIs. 247
recommendations were sent to the
physicians 73% of these were accepted.

At least one DDI was present in 887
(49.7%) prescriptions. The interactions
were classified as minor (20; 2.3%),
moderate (184; 20.7%), major (30; 3.4%),
and undetermined because of an incidence
of more than one interaction in a single
patient (653; 73.6%). From the 30 patients
with major interactions, 17 (56.7%)
presented adverse drug reactions induced
by exposure to a major DDI.

A substantial part of the patients had
(pseudo) double medications (31.7-
61.5%) and/or interactions (39.2-64.4%).
On the pulmonary ward almost 50% of
the interactions were found to be
clinically relevant by the physicians.

Clinically manifest DDIs
were not investigated in
this study.

Type of study. Closely
related to the information

provided by different
sources.
Not described.

*VAMC: Veterans Affairs medical centers

31
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DISCUSSION

In this review, the most of the publications related to drug interactions were
from the United States and Europe, probably due to a higher number of advanced
pharmaceutical services, and higher investment in research with pharmacotherapy care

2122232425 Fyrthermore, regarding the practice of clinical pharmacy, the United States

has been the pioneering country in this field ***’.

In all the six studies, a multidisciplinary team—including physicians, nursing
staff, and pharmacists—were involved in the process of DDI identification. This fact
probably allowed better identification of DDIs and relevant clinical results, considering

28,29
. In

that the literature emphasizes the effectiveness of multidisciplinary healthcare
the study by Wiltink et al °, the results were listed and discussed with the physicians in
order to determine their clinical relevance. Multidisciplinary discussions concerning
drug therapy and DDIs may improve communication skills among health professionals,
facilitating the care approach of the staff, as well as provide substantial benefits for its
rationalization *°. In the literature, other studies have confirmed that multidisciplinary

teams improve the treatment provided to hospitalized patients and reduce DDIs *'**~".

Sample sizes varied greatly in the studies included in this review. Bertoli et al. "

evaluated drug therapy in 200 patients, where the sample size was described as a
limitation since it was not large enough to detect significant differences in the
subgroups. It is known that small samples may hinder the detection of positive results,
especially when the instruments used for their detection are not adequately sensitive **.
In Grizzle et al 18, the sample of 291,890 DDI override reasons represents a tool to alert

133

prescribers. According to Shah et al °~ the clinician alerts are useful, but is necessary to
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reduce inaccurate alerts and to improve the linkage of patient information from all

clinical data repositories.

Despite the fact that the duration of the study was not reported, the short time of
execution may have reduced the effectiveness of the identification proposed by
Vonbach et al . According to these authors, short clinical studies limit direct contact
between pharmacists and health staff, minimizing the detection of DDIs. Furthermore,
such lack of communication may also lead to errors in the interpretation of signals and

clinical symptoms during the identification process of DDIs **

In this review, only one study did not describe its type of methodology. In spite
of the other five remaining papers had presented the types of studies, they did not
described in detail the design of the researches. This may cause comprehension
problems to understand the real type of methodologies developed *. Although the term
intervention was used in the searched databases included in this review, only one paper
met all specific inclusion criteria described as intervention study. In the other hand, the
research conducted by Bertoli et al '* was described as prospective, but could also be

1% study

classified as intervention study, considering the similarity with Vonbach et a
which written recommendations about DDIs identified were given to the physicians’

participants in the research.

Some studies indicated many possibilities for the identification of drug
interactions in prescriptions for hospitalized patients, in order to rationalize
pharmacotherapy. Computer programs and drug databases are commonly used to assist

. . . . 14 . . . .
pharmacists to recognize drug interactions ~. However, in this review only three for six

17,19,20 1 20

studies reported the use of software . Vonbach et a and Cruciol-Souza,

Thomson 7 used two different softwares in order to ensure quality information about
q y
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DDI. The literature reports that greater sensitivity might occur when two or more

. S . , . 15,18,19,20,36
investigation programs relating to DDI’s are combined ™™ 7.

Another important aspect is the severity of drug interactions. Studies of Bertoli
et al 19, Grizzle et al 18, Vonbach et al ?° and Wiltink ' considered only moderate and
severe interactions. Some studies show a high incidence of DDIs that are not consistent
with clinical evidence of interactions and with the association of two variables as grade
severity and quality of documentation, in which together may contribute with more

clinical information about DDI *7-%,

Conclusion

In this review, most studies evidenced that a significant quantity of literature
often do not compare the quantity of DDIs identified and resolved, as well as, do not
associate the impact of these resolutions on clinical outcomes. These associations are
very important to prove the effectiveness of pharmacist interventions to minimize DDI.
Finally, it is need to improve the research quality on the theme and future researchers
that intend to investigate pharmacist intervention need to be attempt to the choice of
methodologies tested; professional practice process, techniques, tools, and validated
interventions; and outcome measures generalizable and also used by other healthcare

professionals, and governmental agencies.
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AVALIACAO DA INTERVENCAO FARMACEUTICA NA IDENTIFICACAOE
MANEJO DO RISCO DE INTERACOES MEDICAMENTOSASEM UMA

UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA

ANDRADE, TAMARA NATASHA GONZAGA'; SILVESTRE, CARINA
CARVALHO'; SILVA, DANIEL TENORIO', MARQUES, TATIANE CRISTINA'

DIAS ALFREDO DE OLIVEIRA-FILHO?, LYRA-JUNIOR, DIVALDO PEREIRA'.

! Laboratério de Ensino de Pesquisa de Farmicia Social- LEPFS, Departamento de

Fisiologia, Universidade Federal de Sergipe, Brasil
? Faculdade de Farmacia Universidade Federal de Alagoas, Brasil
RESUMO

Estima-se que haja milhares de combinag¢des de farmacos, as quais podem gerar
diversos eventos adversos a medicamentos, incluindo interagdes medicamentosas. As
IM podem ser benéficas, mas em geral podem causar danos ao paciente. Assim, o
objetivo deste estudo foi avaliar o efeito da intervengdo farmacéutica na identificacdo e
manejo do risco de IM em uma unidade de terapia intensiva (UTI). Para tanto foi
realizado um estudo longitudinal, na UTI de um hospital privado do municipio de
Aracaju-SE, entre os anos de 2008 e 2009, no qual foi avaliada a prevaléncia e
relevancia clinica das IM do tipo farmaco-fArmaco. Os dados s6cio-demograficos e as
informacgdes clinicas dos pacientes internados no periodo em questdo foram obtidos a
partir dos prontudrios. Todas as prescrigdes foram coletadas e posteriormente avaliadas
quanto a presenca de IM clinicamente relevantes. Ao final do estudo foram analisados
137 prontuérios, com predominancia de pacientes do género feminino (55,4%) e média

de idade de 66 anos +7,0. Foram coletadas 6.085 prescricdes durante o periodo do
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estudo. previamente estabelecido, nas quais 2.455 medicamentos foram prescritos. A
média de medicamentos por prescricdo foi de 14,0 £ 3,8. Destas prescrigcdes coletadas,
213 continham IM clinicamente relevantes, sendo 178 de severidade moderada e 35 de
severidade grave. Bromoprida + ipratropio (38; 29,5%) foi a interagdo mais encontrada
na amostra do estudo, seguida por insulina + hidrocortizona (17; 13,2%) e
dexametasona + fenitoina (17; 13,2%). As intervengdes da farmacia clinica consistiram
na elaboragdo de laudos para os médicos, que possibilitaram a reducao de 40% de todas
as interagdes. Os dados obtidos neste estudo sugerem que as intervencgdes farmacéuticas
podem ter reduzido as IM identificadas, proporcionado maior familiarizacdo dos
médicos quanto as interacdes clinicamente relevantes e otimizando a qualidade das

prescrigoes na UTL.

INTRODUCAO

No ultimo século, os eventos adversos associados ao uso de medicamentos se
tornaram um importante problema de satde publica que envolve pacientes e
profissionais de satude ''!. Dentre os eventos adversos, 30% correspondem as interagdes
medicamentosas (IM) *!, que sdo responsaveis por aproximadamente 3% das admissdes
hospitalares nos Estados Unidos ®*. No mesmo pais, o estudo de Aparasus et al. ™
demonstrou que mais de 11% dos pacientes experimentam sintomas associados a IM, o
que levou ao aumento dos custos com satde. Segundo Lapi et al.l%), estima-se que ha
mais de 100.000 combinacdes de farmacos, as quais podem ser responsaveis por

diversos eventos adversos a medicamentos.

Hammes et al. ! definiram IM como um tipo especifico de evento adverso que

ocorre quando os efeitos de um farmaco sdo alterados pela presenca de outro. Ainda que
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seus resultados possam ser tanto positivos quanto negativos, as IM s3o comumente
imprevisiveis e indesejaveis na farmacoterapia. Apesar dos avangos em tecnologia e das
informagdes fornecidas pelos oOrgdos sanitarios para evitar IM clinicamente
significativas, centenas de milhdes destas ocorrem anualmente, afetando milhdes de
pacientes ' Quanto & prevaléncia das IM, destaca-se sua ocorréncia dentro do ambiente
hospitalar, visto que os pacientes estdo geralmente sob regime de multiplos farmacos [,
No ambito hospitalar, a Unidade de Terapia Intensiva (UTI) elege fatores que criam

9,10
1% Dentre esses fatores podemos

uma situagio favoravel para a ocorréncia de IM !
destacar o uso de firmacos com indice terapéutico estreito, a presenca de pacientes que
apresentam insuficiéncia de 6rgdos, principalmente rins e figado, além disso, nas UTI's

de adultos ha alta freqiiéncia de pacientes idosos com alteragdes farmacocinéticas

peculiares da idade ",

O estudo das IM torna-se importante ferramenta para otimizacdo do esquema
terapéutico, podendo contribuir na busca da seguranca, efetividade e qualidade da

9,10

farmacoterapia em UTI '%. Dessa forma, ¢ essencial que os profissionais de saude,

como os farmacéuticos, sejam capazes de avaliar clinicamente as possiveis 1M,
. , ) . 12-
colaborando com a equipe de saude e elaborando estratégias para o manejo dos casos !

14 Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar o efeito da interven¢do farmacéutica na

identificacdo e manejo de IM em uma UTI, do municipio de Aracaju, Brasil.

METODOLOGIA

Foi realizado um estudo longitudinal com interven¢do, de maio de 2008 a
dezembro de 2009. Foram avaliadas todas as prescri¢des da unidade de terapia intensiva

(UTI) de um hospital privado do municipio de Aracaju (SE), Brasil. E relevante
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enfatizar que o hospital estudado atende cerca de 9.500 pacientes/ ano que representa
0.5% da populagao total do Estado.

A UTI possui 20 leitos com atuacdo de 127 colaboradores, dentre eles 36
médicos e 12 enfermeiros. Nesta unidade encontram-se, em sua maioria, pacientes que
necessitam de cuidados intensivos como: poés-cirirgicos e portadores de doengas
cronicas degenerativas que, usualmente, fazem uso de uma grande variedade de
medicamentos por um longo periodo de tempo.

Os dados demograficos de cada um dos pacientes (nome, idade, género) foram
coletados dos prontuarios bem como as informagdes clinicas (data e motivo da
admissdo). As identidades dos pacientes e prescritores foram mantidas confidenciais. O
presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Sergipe.

Os padrdes de caracterizagdo das prescricdes foram analisados quanto ao
numero total de medicamentos, bem como os medicamentos mais utilizados e a
presenca de polifarmacia. A polifarmacia foi definida como uso multiplo de cinco ou

mais medicamentos />

I, Para identificar as substincias e as dosagens a partir dos
nomes comerciais foi empregado o Dicionario Terapéutico Guanabara !'”. Os principios
ativos presentes em cada especialidade farmacéutica foram listados e classificados de
acordo o Anatomical-Therapeutical-Chemical Classification System (ATC) !'®,

Os dados coletados foram avaliados de acordo com as combinagdes de farmacos
observadas no periodo de 24 horas. Foram excluidos os medicamentos de uso topico,
medicamentos oftdlmicos, fitoterapicos, oxigénio inalatorio, nutricdo parenteral,

nutricdo enteral e enemas.

Neste estudo, as prescricdes foram avaliadas por quatro fontes de informagao de

[19] [20] [21]

referéncia: Stockley e as bases de dados Medscape® *° Epocrates” e
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Micromedex® 2. Estas bases foram selecionadas principalmente pela disponibilizagio
de dados sobre a qualidade de informagdes (excelente, boa, regular e fraca) e a
severidade da interacdo (grave moderada e leve). Todas essas varidveis foram
indispensaveis para o célculo utilizado para o sistema de classificacdo das IM sugerido
neste estudo.

As IM foram classificadas por dois avaliadores (TNGA e CCS) quanto ao seu
grau de importancia, de acordo com o método descrito por Tatro **!. De acordo com as
informacdes contidas nas bases de dados sobre a severidade e a qualidade da
documentacdo encontrada, foi atribuido um valor numérico, decrescente pelo valor da
importancia clinica. Neste estudo foram consideradas IM potenciais significativas
aquelas com valor clinico de um a trés sendo altamente significativas as que atendiam a
condi¢do de valor clinico um ou dois, correspondente a intensidade grave ou moderada
e evidéncia estabelecida ou provavel.

Todas as interagoes identificadas e classificadas como clinicamente relevantes
em pelo menos trés bases de dados utilizadas foram avaliadas pela pesquisadora quanto
a presenca de sinais e sintomas na pratica clinica. Para isso, os prontudrios dos
pacientes (evolugdo de enfermagem e evolucdo médica) e os exames laboratoriais
foram analisados, a fim de obter as informagdes necessarias para realizar as
intervengdes. Quando se identificava uma IM clinicamente relevante, era gerado um
aviso por escrito na forma de laudo, destinado ao médico prescritor e ou equipe de
enfermagem. Os laudos eram intervengdes desenvolvidas pela farmacéutica clinica, que
descreviam o efeito, mecanismo, severidade das IM, bem como referia um caso clinico
prévio descrito na literatura, propondo uma conduta baseado em evidéncia.

Para avaliacio do efeito das intervengdes todos os pacientes foram

acompanhados, observando se as recomendacgdes fornecidas nos laudos foram acatadas
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e ou monitorizados quanto as reagdes provenientes das interacdes, até alta da unidade
de internagdo. Caso necessario, 0 médico ou a coordenagdo de Enfermagem da UTI foi
contatado para informar a necessidade de cuidados mais especificos para aquele
paciente.

As analises estatisticas foram efetuadas utilizando o programa Statistical
Package for Social Sciences™ (SPSS) versio 15.0 for Windows, sendo do tipo
descritiva e comparativa pelo uso do teste qui-quadrado. O intervalo de confianca de
95% foi utilizado para mensurar a for¢a de associacdo entre as variaveis e um valor de

p < 0,05 foi considerado significante.

RESULTADOS

No estudo foram analisadas 6.085 prescricdes, das quais 175(2,9%)
apresentaram pelo menos uma IM clinicamente relevante. Nesta andlise houve maior
predominancia de pacientes do género feminino (n=73, 55,4%), embora ndo tenha
havido associagio estatisticamente significativa entre IM e a freqiiéncia de mulheres (3
= 61,01, p>0,1). No grupo em estudo, a média de idade, foi de 66 + 7,0 (Tabela 1),
sendo que foi encontrada associacdo entre o nimero de interagdes e o aumento da idade

(x* = 532,55, p<0,05).
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Tabela 1. Distribuigdo da populagdo de estudo, segundo os aspectos socio-demograficos e
farmacoterapéuticos na UTI de um hospital privado (Aracaju —SE), de maio de 2008 a

dezembro de 2009.

Caracterizacdo socio-demografica

2008 2009
Género
Feminino 73 (55,4) 45 (56,3)
Masculino 60 (44,6) 35 (43,7)
Idade
>60 83 (62,4) 54 (67,5)
<60 50 (37,6) 26 (32,5)
NUmero de Prescricdes
Prescri¢des avaliadas 2.379 (100) 3.706 (100)
Prescri¢des com interagao 106 (4,5) 69 (1,9)
NUmero de medicamentos por prescricao
1-4 1(0,9) 0 (0,0)
>8 11(10,4) 3(4,3)
17-20 29 (27,4) 18 (26,1)
21-24 3(28) 2(3,0)
NUmero de interactes
Total 133 (100) 80 (100)
Mecanismo das interagtes
Farmacocinético 64 (48,1) 38 (47,5)
Farmacodinamico 66 (49,6) 37 (46,3)
Desconhecido 3(2,3) 5(6,3)
Severidade das interagdes
Moderada 112 (84,2) 66 (82,5)
Grave 21 (15,8) 14 (17,5)
NUmero de intervengdes
Aceitas 71 (53.,4) 58 (72.5)
Nao aceitas 62 (46,6) 22 (27,5)

Embora tenha havido reducdo da frequéncia simples de prescricdes com

polifarmacia de 2008 para 2009, o percentual destas receitas com multiplos

medicamentos se manteve elevado. Entretanto, foi observada redugdo no nimero de IM

de 2008 (133) para 2009 (80), em torno de 40%. Além disso, foi encontrada associagio

significativa (5 = 209,36, p<0,005) entre o nimero de medicamentos ¢ o grau de
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severidade entre as IM observadas. Por fim, foi notado o aumento de 19% de
intervencdes aceitas pelos médicos de 2008 para 2009, com associacio significativa (y*
= 7,64, p<0,005) entre as interagdes identificadas e resolvidas pelo farmacéutico clinico.
Os principais manejos clinicos identificados foram: monitorar os sinais e sintomas das
IM (92; 43,2%), monitorar a resposta terapéutica (86; 40,3%), ajustar o tempo de
administracao (08; 3,7%), evitar a combina¢do de medicamentos (22; 10,3%) e a
substitui¢do por outro farmaco (05; 2,3%).

A média de medicamentos diferentes por prescricdo foi de 14,0 & 3,8. A Tabela
2 traz a descricdo detalhada dos farmacos mais utilizados, segundo a classificacdo
anatomica (Nivel 1) e terapéutica (Nivel 2) da ATC. Entre as classes terapéuticas mais
prescritas destacam-se os farmacos que atuam no trato alimentar e metabolismo
(23,22% - antiacidos/antiulcerosos/ antiflatulentos); sistema nervoso (19,80% -

analgésicos) e no sistema cardiovascular (18,09 % - cardioterapicos e diuréticos).
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Tabela 2. Distribuicdo dos medicamentos utilizados pela populacdo de estudo, segundo a
classificacado ATC, na UTI de um hospital privado (Aracaju -SE), de maio de 2008 a dezembro

de 2009.
Classes e subgr upos principais Cddigo f (%)
ATC

2008 2009 Total
Trato alimentar e metabolismo A 320 (21,8%) 250 570 (23,22%)
Ant@écidos/Antiulcerosos/ AO2 103 68 17
Antiflatulentos
Agentes Antiespasmodicos, AO3 9 77 169
Anticolinérgicos e Propulsivos
Medicamentos usados no Diabetes Al0 76 66 142
Vitaminas All 22 14 36
Sistema nervoso N 275 (18,7%) 211 486 (19,80%)
Anestésicos NO1 52 24 76
Analgésicos NO2 86 96 182
Antiepiléticos NO03 47 33 80
Psicolépticos NO5 81 47 128
Sistema car diovascular C 262 (17,8%) 182 444 (18,09%)
Cardioterapicos Co1 83 58 141
Diuréticos CO03 88 48 136
Inibidores do Sistema Renina- C09 36 41 77
Hipolipemiantes C10 21 11 32
Aparelho respiratorio R 205 (14%) 108 313 (12,75%)
Preparagdes nasais RO1 79 47 126
Anti-asmaticos RO3 120 51 171
Antiinfecciosos Gerais par a uso 3] 169 (115%) 119 (12 %) 288 (11,72%)
Sistémico
Antibacterianos para uso Jo1 150 103 253
Antimicoticos para uso sistémico JO2 19 15 34
Sangue e 6rgdos for mador es de B 140 (9,5%) 53(54%) 193 (7,85%)
Agentes Antitromboticos BO1 94 37 131
Substitutos do sangue e solugdo BO05 41 16 57
Prepar agdes hor monais
sistémicas, excluindo hor ménios H 76 (5,2%) 54 (5,5%) 130 (5,30%)
sexuais e insulinas
Sistema musculo esquelético M 8 (0,6%) 5(0,5%) 13 (0,53%)
Der matoldgicos D 8 (0,6%) - 8 (0,83%)
Sistema genito urinario e G 2(01%)  3(03%)  5(021%)
hor moénios sexuais
fgﬂggﬁ%gﬁ'&s‘)‘f;gem% 2(01%)  1(01%)  3(0,12%)
Vérios \Y 2(0,1%) - 2 (0,08%)
Total 1469 986 (100%) 2455 (100%)
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A Tabela 3 traz a descri¢do detalhada das IM identificadas quanto ao mecanismo
e grau de severidade. O nimero de IM clinicamente relevantes por prescricao variou de
um a cinco com uma média de 1,22. Destas, as IM mais encontradas na amostra do
estudo foram Bromoprida x ipratrépio (38; 29,5%), insulina x hidrocortizona (17,

13,2%) e dexametasona x fenitoina (17; 13,2%).

Tabela 3. Principais interacdes medicamentosas clinicamente relevantes medicamentos
utilizados pela populagdo de estudo, na UTI de um hospital privado (Aracaju -SE), de maio de
2008 a dezembro de 2009.

I nter acoes Repeticbes Severidade Mecanismo  Intervencdo  Significancia*

Dinamico

Bromoprida x 38 (29,5%) Moderada Aceita (20) NC
ipratropio Nao aceita (18)

Insulina x 17 (13,2%) Moderada Dinamico Aceita (11) NC
hidrocortisona Nao aceita (6)
Dexametasona x 17 (13,2%) Moderada Cinético Aceita (8) Grau 2
fenitoina Nao aceita (9)

Furosemida x 11 (8,5%) Moderada Cinético Aceita (7) NC
hidrocortisona Nao aceita (4)
Moxifloxaxinox 9 (7,0%) Grave Dinamico Aceita (7) Grau 1
amiodarona Nao aceita (2)

AAS x 8 (6,2%) Moderada Cinético Aceita (4) Grau 2
furosemida Nao aceita (4)
Dexametasona x 8 (6,2%) Moderada Dinamico Aceita (3) NC
insulina Nao aceita (5)

Domperidona x 8 (6,2%) Moderada Dinamico Aceita (7) NC
ipratropio Nao aceita (1)

Fluconazol x 7 (5,4%) Moderada Cinético Aceita (4) Grau 2
fenitoina Nao aceita (3)

Amiodarona x 6 (4,7%) Grave Cinético Aceita (5) Grau 1
fentanil Nao aceita (1)

* critério de classificagdo TATRO, 2009. Observar que quanto menor o valor maior a

importancia clinica da interagao.

* NC = quando o grau de significancia ndo consta na referéncia.
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DISCUSSAO
O presente estudo demonstrou maior predominancia de pacientes do género
feminino, este dado ¢ corroborado pela literatura que demonstra a feminilizagdo no

1524 Embora Lima e Cassiani !'"! afirmem que

envelhecimento da populagdo brasileira !
o género feminino recebe mais medicamentos e estd mais sujeito a IM, neste estudo ndo
foi encontrada associagdo entre a freqiiéncia de mulheres e IM.

No Brasil tem havido crescimento consideravel do contingente populacional de

25

brasileiros com mais de 60 anos '**. Neste estudo foi encontrada associagio entre

11,262 . . . .
+26271 De acordo com a literatura, a idade é fator de risco

idosos e a presenga de IM !
para IM, visto que os idosos apresentam mais alteracdes fisiologicas e condigdes
cronicas de saude que favorece o maior tempo de internagdo na UTI e o aumento no
consumo de medicamentos/dia, possibilitando a prescricdo de combinagdes
farmacoterapéuticas mais complexas 'l

No presente estudo, a média de medicamentos por prescricdo foi semelhante a
encontrada por Hammes e colaboradores'”’ ¢ Ibafiez **!. A existéncia de multiplas
doencgas nos pacientes internados nas UTIs tem contribuido de forma relevante para o
aumento do uso da polifarmacia nos ultimos anos, o que favorece a maior incidéncia de

IM e redundancias 2% 26 %

I Logo, a andlise e o monitoramento das prescri¢des pelo
farmacéutico clinico, nas UTIs, poderia ser um relevante indicador de seguranga ao
paciente.

Diferentemente dos resultados encontrados em estudos internacionais realizados

em hospitais 7]

, @ maioria dos medicamentos prescritos atuava no trato alimentar e
metabolismo, seguidos dos farmacos para o sistema nervoso e cardiovascular. Todavia,

os dados sdo semelhantes a outros estudos realizados em UTI no Brasil "', O uso de

medicamentos que atuam no trato alimentar e metabolismo tem sido uma pratica
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comum na profilaxia de ulcera por stress em pacientes criticos uma vez que diversas
doengas que necessitam de internamento em UTI estdo diretamente associadas as lesdes

31,32

da mucosa gastrica °"**. Tal fato pode justificar os achados deste estudo.

O nimero de IM identificadas neste estudo foi inferior ao observado em estudos

[9,11, 25 [12]

similares 1. De acordo com Saverno '* e Abarca '*! os pesquisadores costumam
registrar todas as IM detectadas pelos softwares, sem se preocupar com a relevancia
clinica das mesmas. Em consequéncia, ocorre a superestimacao na identificagdo de IM
teoricamente encontradas, sem refletir a realidade da pratica clinica. Tatro'**! afirma que
as diferengas entre os resultados obtidos e os dados da literatura podem estar associadas
aos distintos conceitos de relevancia clinica utilizadas por cada membro do grupo de
avaliacdo ¢ as bases de dados usados pelos softwares de identificagdo de IM.

Estudos prévios confirmam que a maioria das IM identificadas também foi de

11,26,33 r . ~ AL 4
2031 Apos as intervengdes farmacéuticas, o numero de IM

severidade moderada !
moderadas diminuiu pela metade neste estudo. Porém, foi observada a manutengdo do
percentual de IM com severidade moderada de um ano para o outro, dado semelhante a

. 9,34
outros estudos encontrados na literatura =%,

Portanto, ¢ fundamental que o
farmacéutico clinico realize o monitoramento dos casos especificos das IM, manejando
a farmacoterapia, quando necessario, € minimizando o agravamento da condigdo clinica
do paciente.

No primeiro ano deste estudo a maior parte das IM obtidas foi farmacodinamica,
dado corroborado pelo estudo de Dinish P*, em ambulatério de um hospital de ensino
de atencdo terciaria no Nepal. Apds as intervengdes farmacéuticas houve inversdao do
mecanismo das IM encontradas, com maior freqiiéncia de interagdes farmacocinéticas.
Em estudo realizado por Lima "], na UTI de um hospital de ensino do Brasil, também

. . A e . . 9
foi encontrada maior freqiiéncia desse mecanismo. Segundo Reis !, os eventos
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adversos podem ser determinados pelo potencial de interacdes farmacocinéticas que
inibem o metabolismo dos farmacos. Considerando este perfil das interagdes, as
medidas de prevencdo na UTI devem incluir estratégias como, por exemplo, ajuste de
dose dos medicamentos e observagdo e acompanhamento clinico do paciente para
detecgdo e ou prevencdo de eventos adversos.

Nesta investigacdo foi notado o aumento no nimero de intervengdes
farmacéuticas aceitas pelo médico prescritor, contribuindo para diminui¢do das IM de
um ano para o outro. No estudo de Grizzle et al.”! foi observada que a maioria das
intervengdes também foram aceitas e 89,4% da IM clinicamente significativas foram
substituidas pelo prescritor. Segundo Bleich *°! a avaliagdo das IM, realizadas pelo
farmacéutico clinico, parece melhorar a qualidade das prescricdes em hospitais. Desse
modo, ¢ fundamental que os fatores de risco e relevancia clinica das IM sejam
identificadas e divulgadas entre os profissionais de saude, proporcionando a escolha de
esquemas terapéuticos mais seguros ¢ melhor qualidade dos cuidados e prevengdo de
danos para o paciente.

Quanto ao manejo clinico, a intervengdo mais freqliente foi o monitoramento de

11351 "para Locateli [29], a

sinais e sintomas, este dado é corroborado pela literatura |
maioria das IM pode ser controlada por outros meios que ndo a suspensdo da
combinacdo de firmacos, como por exemplo, ajuste de dose e monitoramento dos
possiveis eventos adversos, ou seja, a avaliagdo individualizada de risco e beneficio
para cada IM. Nesse sentido, o profissional farmacéutico pode difundir as informagdes
sobre medicamentos junto a equipe multidisciplinar, monitorando os possiveis efeitos

das IM e auxiliando os médicos da UTI na busca da efetividade e seguranga da

farmacoterapia.
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Neste estudo foram observadas vantagens e limitagdes. Entre as vantagens
podemos ser citar o tamanho amostral e a padroniza¢gdo do método utilizado para
detec¢do de IM, com a utilizacdo de quatro fontes de informacgdo de referéncia,
aumentando a sensibilidade da informacdo e o grau de documentacdo, caracteristicas
importantes para relevancia clinica. Outra vantagem adicional foi a investigagdo clinica
das IM junto aos pacientes, o que contribuiu para o efeito e aceitagdo das intervencdes
farmacéuticas realizadas durante a avaliagao.

Por outro lado, o presente estudo apresenta algumas limitagdes. Primeiramente,
deve-se ressaltar que as IM de severidade leve ndo foram consideradas, por ndo
apresentarem relevancia na pratica clinica. Tal fato pode ter contribuido para a
subestimagdo no numero de IM identificadas. Outra limitacdo estd relacionada ao
desenvolvimento do estudo em uma tUnica UTI, o que impede a generalizacdo dos

resultados.

CONCLUSAO

Os resultados obtidos neste estudo sugerem que as intervencdes farmacéuticas
podem ter reduzido as IM identificadas. Além disso, o manejo farmacéutico pode ter
proporcionado maior familiarizacdo dos médicos quanto as IM clinicamente relevantes,
otimizando a qualidade das prescri¢des, sobretudo na UTI. Nesse contexto, o efeito das
intervengdes do farmacéutico clinico na equipe multiprofissional pode promover a
saude, prevenindo e monitorando eventos adversos, intervindo e contribuindo para

efetividade da farmacoterapia e seguranca do paciente.
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5. CONSIDERACOESFINAIS

O conjunto dos resultados apresentados permitiu visualizar que intervencdes da
farmacéutica clinica podem ter reduzido as IM identificadas. Assim, o estudo mostra
que a insercdo de farmacéuticos clinicos pode contribuir para a qualidade das
prescrigdes e a consolidacdo do novo paradigma de cuidado multiprofissional que esté

emergindo no pais. Além disso, os resultados especificos demonstraram que:

- a revisdo sistematica evidenciou a escassez de estudos na literatura que
comparam a quantidade de IM identificadas e resolvidas, bem como ndo associam o

impacto dessas intervengdes nos resultados clinicos dos pacientes;

- o manejo do farmacéutico clinico pode ter otimizado a qualidade das
prescri¢des e reduzido as IM clinicamente relevantes, contribuindo para efetividade da

farmacoterapia e seguranga do paciente.

Ante ao exposto, novos estudos podem ser realizados para ampliar os
conhecimentos nesta drea e modificar as condutas de farmacia clinica, incorporando na
pratica estratégias capazes de detectar as IM e contribuir para maior efetividade e

seguranca da farmacoterapia, sobretudo nas UTIs.
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