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RESUMO

Introducéo: Poucos estudos tém investigado a natureza e prevaléncia de problemas
farmacoterapéuticos (PFTs) em ambientes de saude da mulher, o que pode
comprometer a assisténcia segura a essas pacientes. Objetivo: identificar os fatores
de risco e os desfechos clinicos para o desenvolvimento de problemas
farmacoterapéuticos no puerpério de pacientes com hipertensdo na gestacao.
Método: Foi realizado um estudo de caso-controle e uma coorte prospectiva com
puérperas diagnosticadas com hipertensdo na gestacdo em duas maternidades-
escola do Brasil, de junho a novembro de 2016. Pacientes com a0 menos um
problema farmacoterapéutico foram elegiveis como interven¢éo, enquanto pacientes
sem problemas farmacoterapéuticos foram elegiveis como controle. Resultados:
600 mulheres foram incluidas no estudo: 354 no grupo caso e 246 no grupo controle.
Os principais fatores de risco para problemas farmacoterapéuticos foram o aumento
do numero de medicamentos durante a internagdo (p=0,000), a menor idade
gestacional no momento do parto (p=0,032) e a paciente estar na primeira gestacao
(p=0,016). Das 354 (59%) pacientes que apresentaram pelo menos um problema
farmacoterapéutico, 244 (68,9%) tiveram um problema farmacoterapéutico, 98
(27,7%) tiveram dois problemas farmacoterapéuticos. Os principais tipos de
problemas farmacoterapéuticos foram: (1) ndo administragdo do medicamento
prescrito, (2) ndo prescricdo de um medicamento apesar de indicacdo clara e (3)
falha terapéutica (inefetividade). Os medicamentos mais associados a problemas
farmacoterapéuticos foram a metildopa 83 (17,2%), sulfato ferroso 318 (66,5%),
dipirona 24 (5%). Além da metildopa, outros medicamentos anti-hipertensivos, como
nifedipino, captopril, losartana, também estiveram envolvidos em problemas
farmacoterapéuticos, porém em menos 5% das pacientes. Em doentes expostos a
problemas farmacoterapéuticos, o tempo de internacao foi de 5,45 (DP 3,60) dias
versus 4,48 (DP 3,32) dias em doentes nao expostos a problemas
farmacoterapéuticos (p = 0,001). O tempo (em dias) para alcancar o controle da
presséo arterial foi de 4,49 (3,58) e 3,47 (3,26), respectivamente (p = 0,000). Nao
houve mortes. Concluséo: Os problemas farmacoterapéuticos sdo eventos comuns
durante o periodo pés-parto de pacientes com hipertensdo gestacional os trés
fatores de risco identificados neste estudo devem ser considerados futuramente na
analise de risco de puérperas hospitalizadas, e sugerem niveis de alerta para o
manejo da farmacoterapia neste grupo de pacientes. A presenca destes eventos
aumenta significativamente o periodo pods-parto de permanéncia e o tempo de
normalizac&o da presséao arterial.

Descritores: Problemas Farmacoterapéuticos, puérperas, hipertensdo gestacional,
fatores de risco e desfechos clinicos
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ABSTRACT

Introduction: Few studies have investigated the nature and prevalence of drug
therapy problems (DTPs) in women's health settings, which may compromise safe
care for these patients. Objective: This study was to identify risk factors and clinical
outcomes for the development of drug therapy problems in the puerperium of
patients with gestational hypertension. Methods: A case-control study and a
prospective cohort was performed with puerperae diagnosed with gestational
hypertension in two Brazilian maternity schools between june and november 2016.
Patients with at least one DTP were allocated as case, whereas patients without
DTPs were allocated as control. Results: 600 women were included in the study:
354 in the case group, 246 in the control group. The main risk factors for DTPs were
increased number of drugs during hospitalization (p = 0.000), lower gestational age
at delivery (p = 0.032) and the first gestation (p = 0.016). Of the 354 (59%) patients
who had at least one DTP, 244 (68.9%) had one DTP, 98 (27.7%) had two DTPs.
The main types of DTPs were: (1) non-administration of the prescribed drug, (2) non-
prescription of a drug despite clear indication and (3) failure of therapy
(ineffectiveness). The drugs most associated with DTPs were methyldopa 83
(17.2%), ferrous sulfate 318 (66.5%), dipyrone 24 (5%). In addition to methyldopa,
other antihypertensive drugs, such as nifedipine, captopril, losartan, were also
involved in DTPs, but in less than 5% of patients. In patients exposed to DTPs, the
length of hospital stay was 5.45 (SD 3.60) days versus 4.48 (SD 3.32) days in
patients not exposed to DTPs (p = 0.001). The time (in days) to achieve BP control
was 4.49 (3.58) and 3.47 (3.26), respectively (p = 0.000). There were no deaths.
Conclusion: Drug therapy related problems are common events during the
postpartum period of patients with gestational hypertension. The three risk factors
identified in this study should be considered in the future in the risk analysis of
hospitalized puerperae, and suggest levels of alertness for the management of
pharmacotherapy in this group of patients. The presence of these events significantly
increases the postpartum period of permanence and the time to normalize blood
pressure.

Keywords: DTPs, puerperae, gestational hypertension, risk factors and clinical
outcomes.
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1. INTRODUCAO

A gestacdo, por suas peculiaridades biolégicas, torna a mulher e seu
concepto particularmente expostos a riscos, principalmente aqueles decorrentes do
uso do medicamento. Isso se deve ao fato de que as mulheres gravidas sao
excluidas dos ensaios clinicos, como consequéncia o0s medicamentos sao
disponibilizados no mercado sem perfil de seguranca estabelecido diretamente para
este grupo (MAHADEVAN; MCCONNELL; CHAMBERS, 2017).

A exposicdo de mulheres gravidas farmacoterapia por outro lado tem sido
particularmente ampla, em especial nas Ultimas duas décadas nas quais a
prevaléncia do uso de medicamentos na gravidez se intensificou (HAMIMI-BALUSHI,
2016). Isto ocorreu pelo uso de associacdes medicamentosas — incluindo-se as néo
prescritas ou pelos efeitos das intercorréncias obstétricas. Estes sdo apenas alguns
dos aspectos que requerem uma apropriada selecdo do medicamento para evitar
riscos a gestante e efeitos adversos ao feto ou recém-nascido, visto que que o
aparecimento de efeitos indesejados tem crescido exponencialmente (MALACHIAS
et al, 2016).

Estima-se que 83,8% a 97,6% das gestantes utilizam pelo menos um
medicamento durante a gravidez ou no periodo de internacéo para o parto (GUERIN
et al., 2016). O uso de medicamentos em gestantes, sejam prescritos ou
medicamentos de venda livre, ocorreu em 88,8% de todas as gravidezes nos EUA.
Na Europa, a prevaléncia de medicamentos prescritos e utilizados variam
consideravelmente de pais para pais, variando de 26% na Sérvia a 93% na Franca
(ANDRADE et al., 2016; ODALOVIC et al., 2016).

De acordo com a Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE), um
Problema farmacoterapéuticos (PFTs) € um evento ou circunstancia envolvendo
terapéutica medicamentosa que de fato ou potencialmente interfere na saude
(PCNE, 2017). H4 um consenso que os PFTs em geral ndo sdo apenas comuns,
mas também representam grande preocupacdo para 0s sistemas de saude
principalmente pela alta taxa de prevaléncia (SMEDBERG et al., 2015).

Em um estudo realizado com pacientes com doencas cardiovasculares, uma

alta prevaléncia de PFTs foi observada, entre 69% e 78%; e a presenca desses
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problemas estava relacionada a desfechos clinicos negativos como mortalidade e
aumento no tempo de internacdo (URBINA et al.,2014).

Lenssen et al. (2015) em um estudo realizado em trés hospitais universitarios
detectou que 34,6 % dos PFTs encontrados estavam relacionados com interacéo
medicamentosa, 37% dos PFTs ocorreram antes da admissdo hospitalar, 27%
durante o cuidado de transicdo e 36% na enfermaria. Esses resultados demonstram
e alertam que os PFTs representam risco de morbidade e mortalidade
(SONNICHSEN et al., 2016; MALHOTRA, et al., 2015) e aumento dos gastos para
0s sistemas de saude e sociedade (NIELSEN et al., 2013 e HURY et al.,2014).

Estudos sobre PFTs tem sido realizados envolvendo diversos pacientes com
diversas condicdes clinicas, porém estudos que envolvem gestantes e puérperas
sao raros (SMEDBERG et al, 2015; THOMPSON et al 2015). Estudos
observacionais para avaliar a prevaléncia destes eventos em mulheres gravidas
ainda sdo necessarios, especialmente entre os pacientes com alto risco de
complicagbes da gravidez (GONZALEZ; BOGGESS; COHEN-WOLKOWIEZ, 2015).

Existe uma necessidade de mais estudos que investiguem a natureza e
prevaléncia de PFTs em ambientes de saude da mulher, estudos que tragam
informacdes seguras para esse tipo de paciente e suas condi¢cdes clinicas. Além
disso, embora a literatura aponte para fatores de risco para os PFTs, nenhum estudo
até o presente identificou os fatores de risco para a manifestacdo de PFT durante a
gestacdo ou durante o puerpério e seus desfechos clinicos.
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1.1 ESTRUTURA DA DISSERTACAO
Esta Dissertacao foi estruturada em:

CAPITULO 1: elaborado na forma de manuscrito intitulado como: "FATORES
DE RISCO ASSOCIADOS A PROBLEMAS FARMACOTERAPEUTICOS EM
PUERPERAS COM HIPERTENSAO NA GESTACAO ’que serd submetido para
publicacdo no periédico cientifico Archives of Internak Medicine. Neste manuscrito
foram identificados os fatores de risco para o desenvolvimento de problemas
farmacoterapéuticos em puérperas com hipertensdo na gestacao.

CAPITULO 2: elaborado na forma de manuscrito intitulado como:
"INFLUENCIA DE PROBLEMAS FARMACOTERAPEUTICOS SOBRE DESFECHOS
DE MORBIMORTALIDADE EM PUERPERAS HOSPITALIZADAS COM
HIPERTENSAO NA GESTACAO” que sera submetido para publicacéo no periddico
cientifico British Journal of Clinical Pharmacology. Neste manuscrito foi possivel
determinar a influéncia de problemas farmacoterapéuticos nos resultados clinicos

pés-parto de pacientes com hipertensao na gestacao.
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2. FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 A Mulher Gestante

A gestacdo € um momento no qual a mulher necessita de cuidados especiais
pelo fato de vivenciar experiéncias singulares decorrentes de modificacbes
fisiologicas e psicossociais. Essa nova condi¢cdo requer cuidados que devem ser
garantidos de forma integral, fundamentados em politicas de saude da mulher e
implementadas nas redes de assisténcia a saude (WHO, 2016).

Dentro do ciclo dos cuidados de saude reprodutiva, os cuidados pré-natais
constituem uma plataforma com importantes fun¢des para a promoc¢ao da saude, o
rastreio, o diagnostico e a prevencdo das doencas das mulheres gestantes (WHO,
2010). O pré-natal é definido como um “conjunto de procedimentos clinicos e
educativos com o objetivo de acompanhar a evolucdo da gravidez e promover a
saude da mulher gestante e da crianca, encaminhando-os para solu¢des imediatas
ao Sistema Unico de Satde” (BRASIL,2008a).

Embora a maioria das gestacfes transcorram sem qualquer complicacdo uma
pequena parcela de gestantes podem apresentar alguma doenca, sofrerem algum
agravo ou desenvolverem problemas, apresentam maiores probabilidades de
evolucao desfavoravel, tanto para o feto como para a mae e sao classificadas como
Gestante de Alto Risco, ou seja, “aquela na qual a vida ou a saude da mae e/ou do
feto e/ou do recém-nascido tém maiores chances de serem atingidas que as da
média da populagao considerada” (CALDEYRO-BARCIA, 1973 apud BRASIL, 2012).

N&o existe um sistema de classificacdo que possa discriminar as gestantes de
alto risco das de baixo risco, existem fatores de risco conhecidos mais comuns na
populacdo em geral que devem ser identificados nas gestantes, uma vez que podem
alertar a equipe de saude para algo mais grave (BRASIL, 2012). Os marcadores e
fatores de risco gestacionais presentes anteriormente a gestacao se dividem em:

1. Caracteristicas individuais e condicbes sociodemograficas
desfavoraveis: ldade maior que 35 anos, idade menor que 15 anos ou menarca ha
menos de dois anos, altura menor que 1,45m, peso pré-gestacional menor que 45kg
e maior que 75kg (IMC<19 e IMC>30), anormalidades estruturais nos 0Orgéos

reprodutivos, situacdo conjugal insegura, conflitos familiares, baixa escolaridade,
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condicbes ambientais desfavoraveis, dependéncia de drogas licitas ou ilicitas,
habitos de vida — fumo e &lcool, exposicdo a riscos ocupacionais: esforco fisico,
carga horéria, rotatividade de horario, exposicdo a agentes fisicos, quimicos e
biolégicos nocivos, estresse.

2. Histéria reprodutiva anterior: Abortamento habitual, morte perinatal
explicada e inexplicada, histéria de recém-nascido com crescimento restrito ou
malformado, parto pré-termo anterior, esterilidade/infertilidade, intervalo interpartal
menor que dois anos ou maior que cinco anos, nuliparidade e grande multiparidade,
sindrome hemorragica ou hipertensiva; diabetes gestacional, cirurgia uterina anterior
(incluindo duas ou mais cesareas anteriores).

3. Intercorréncias Clinicas Crbnicas: cancer, cardiopatias, hipertenséo
arterial, doenca trofoblastica, doencas autoimunes (colagenoses), em uso de
medicamentos teratogénicos, endocrinopatias, epilepsia, desnutricdo materna,
gestacdo multipla, hemopatias, hipertensdo arterial cronica, isoimunizacdo Rh,
nefropatias, oligodramnio ou polidrdmnio, pneumopatias, péds-datismo, pré-
eclampsia, qualquer patologia descompensada, toxoplasmose.
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2.2 O Uso de Medicamentos na Gestacao

Com o acidente da talidomida ocorrido entre 1950 e 1960, cerca de dez mil
criangas nascidas naquele periodo apresentaram focomelia, bem como outras
alteracbes congénitas, associadas a utilizacdo deste medicamento durante a
gravidez. Desde esse acontecimento, tem aumentado a consciéncia sobre os
potenciais efeitos colaterais da exposicdo aos farmacos durante a gravidez
(ALEXANDER; CLARK; TUAN, 2016 e BANU, 2016).

Na pratica um fator importante € que ndo permitem a inclusdo de mulheres
gravidas nos ensaios clinicos que avaliam a eficacia do farmaco, além disso os
dados séo escassos sobre a seguranca da exposi¢ao ao farmaco durante a gravidez
antes dos medicamentos estarem no mercado (BERARD; SHEEHY, 2014 e
PALMER et al., 2016). Uma vez que, do ponto de vista ético, € quase impossivel
randomizar mulheres gravidas para receber medicamentos prescritos que ndo se
sabe serem seguros para o feto. Assim a coleta e o acompanhamento de dados
observacionais é a Unica maneira ética de fechar a lacuna de conhecimento entre o
valor limitado dos estudos com animais e exposi¢cdes a gravidez humana (BERARD;
ZHAO; SHEEHY, 2017).

Apesar disso parte da populacdo gestante foi exposta a algum medicamento,
ou seja, no uso dos medicamentos orientados pelos protocolos de suplementacao
de acido fdlico e sulfato ferroso, medicamentos para 0 manejo dos sintomas comuns
durante a gestacdo, além da utilizacdo de medicamentos durante gravidez para
tratar alguns problemas de salde especificos, dentre os quais se destaca o diabetes
mellitus, diabetes gestacional, hipertensdo arterial sistémica, cardiopatias, asma,
toxoplasmose, sifilis, hipertireoidismo, alteracdes nos sistemas renal, hepético e
ginecoldgico e ansiedade (CAHILL et al., 2017 e DEVKOTA et al., 2016).

Nesse contexto um estudo realizado no Reino Unido que 83% das mulheres
gravidas relataram fazer uso de pelo menos um medicamento em algum momento
da gravidez (CLEARY et al, 2010). Enquanto 65% das mulheres usaram
medicamentos prescritos no periodo que antecedeu a descoberta da gravidez
(Lunardi-Maia; Schuelter-Trevisol; Galato, 2014). Estudo com mulheres francesass
e norte-americanas concluiram que 99% e 64% das mulheres gravidas receberam
uma prescricdo gravidez, respectivamente (STOKHOLM et al., 2013; ANDRADE et
al, 2016; ODALOVIC et al., 2016). Outro estudo finlandés 33% das mulheres
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receberam medicamentos durante o primeiro trimestre, com 57% dos medicamentos
dispensados em algum momento durante a gravidez (BERARD; SHEEHY, 2014).

Outro estudo mostra que a prevaléncia de uso de medicamentos prescritos
durante a gravidez foi de 59,0% (47,0% no 1° trimestre, 36,2% no 2° trimestre e 37,3
no 3° trimestre), os medicamentos mais utilizados foram antibiéticos (26,1%), anti-
emeéticos (13,7%), OTC (10,5%), asma (7,8%), vitaminas (6,3%) e antidepressivos
(4,5%). Ainda no mesmo estudo foi observado que a prevaléncia de exposicao a
farmacos anti-eméticos durante o 1° trimestre foi de 12,0% e diminuiu durante
0 2° e 3° trimestres. A exposicdo aos medicamentos antidepressivos diminuiu ao
longo da gestacédo (4,3%, 2,4% e 1,6%, respectivamente, no 1°, 2° e 3° trimestres)
(BERARD; SHEEHY, 2014).

Para avaliacdo dos riscos do uso de medicamentos na gestacdo foram
estabelecidos critérios, a partir de 1979, a agéncia norte-americana Food and Drug
Administration (FDA) antes de aprovar a comercializacdo de um novo
medicamento avalia exaustivamente o0s resultados apresentados por esse
farmaco em determinadas popula¢gdes. No entanto, durante essa fase séo raros
0s experimentos controlados para determinar a seguranca, eficacia e alteracdes
farmacocinéticas em mulheres gestantes, sendo assim a utilizacdo dos
medicamentos por essa populacdo especial geralmente ocorre na fase IV, ou
seja, durante a comercializacdo (BERARD et al., 2016). Vale ressaltar que o Food
and Drug Administration (FDA) classifica os farmacos nas categorias de risco A, B,
C, D e X correlacionando a seguranca destes com a utilizacdo durante a
gravidez (WYSZYNSKI; SHIELDS, 2016). A descricdo de cada uma dessas
categorias se encontra abaixo:

. Categoria de risco A: os estudos realizados ndo demonstraram
efeito sobre o feto no primeiro trimestre nem evidéncia de risco nos demais
trimestres e a possibilidade de dano fetal parece remota.

. Categoria de risco B: estudos em reproducao animal néao
demonstraram risco para o feto, mas ndo ha nenhum estudo adequado em
mulheres gravidas, ou os estudos em reproducéo animal mostraram um efeito
adverso (a excecdo de uma diminui¢c&o na fertilidade) que né&o foi confirmado em
estudos com mulheres no primeiro trimestre de gestacéo (e ndo ha evidéncia do

risco nos trimestres seguintes).
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. Categoria de risco C: estudos em reproducédo animal demonstraram
efeito adverso no feto. Nao ha estudos adequados em seres humanos ou nao
estéo disponiveis. O farmaco pode ser utilizado na eventualidade de os beneficios
serem superiores aos riscos.

o Categoria de risco D: ha evidéncia de risco para o feto humano
baseado em reacdo adversa observada em experiéncias, ap0s comercializacao
ou estudos em humanos. O farmaco pode ser utilizado se os beneficios forem
maiores, em caso de risco de vida, doenca grave ou na impossibilidade do uso de
outras substancias.

° Categoria de risco X: os estudos em animais ou em seres humanos
demonstraram anormalidade (s) fetal (is) ou ha evidéncia do risco para o feto
humano baseada em reacdo adversa em experiéncia humana ou apos
comercializacdo, e o risco de utilizacdo do farmaco em gestantes s6 compensa
se 0 beneficio for maior que os riscos. O farmaco é contra-indicado em mulheres

gue estdo ou podem se tornar gravidas.
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2.3 HIPERTENSAO ARTERIAL NA GESTACAO

2.3.1 Epidemiologia

Dos agravos de saude que acometem as mulheres no periodo gravidico as
sindromes hipertensivas e suas formas clinicas acarretam expressiva
morbimortalidade tanto materna quanto fetal, sendo considerados com um problema
de saude global de importancia crescente (LO; MISSION; CAUGHEY, 2013 e FOO
et al., 2015).

As sindromes hipertensivas na gestacao e suas formas clinicas complicam de
2% a 8% de todas as gestacdes, contribui para 15% dos partos prematuros €
responsavel por cerca de 9% e 26% das mortes maternas em todo o mundo, sendo
considerada a terceira causa de morte materna mundial (JEYABALAN, 2013 e
KHALIL; OBRIEN; TOWNSEND, 2016). Em uma pesquisa realizada no Reino Unido,
22 das 107 mortes maternas diretas entre 2006 e 2008 foram relacionadas com preé-
eclampsia e eclampsia.

No Brasil, as sindromes hipertensivas estdo em primeiro lugar em causa de
Obito materno. Com incidéncia de 1,5 % para Pré-Eclampsia e de 0,6% para
eclampsia, nas regides mais desenvolvidas exibem incidéncia de 0,2% para
eclampsia, com indice de morte materna de 0,8%, enquanto que regides menos
favorecidas apresentam 8,1% e 22%, respectivamente. Estudo de base populacional
mostra Hipertensado Arterial em 7,5% das gestac6es no Brasil, sendo 2,3% de Pré-
Eclampsia e 0,5% de Pré-Eclampsia sobreposta (MALACHIAS et al, 2016).

A incidéncia das sindromes hipertensivas vem crescendo com o aumento da
idade materna, ou seja, mulheres em primiparidade tardia, obesidade, técnicas de
reproducdo assistida e comorbidades médicas que predispbem a doenca, como
diabetes, hipertensdo e doenca renal (KALAYCI et al., 2016 e BARTSCH et al.,
2016). Além de ser um risco para a saude ndo s6 no periodo imediato pés-parto, as
mulheres que sofreram de hipertensdo gestacional, tém risco aumentado de doenca
cardiovascular ao longo da vida. As criangas que nascem dessas mulheres também
sdo mais propensas a sofrer de sindrome metabdlica, doengas cardiovasculares e
hipertensdo em idades mais precoces (BOKSLAG et al., 2017; PARIKH et al., 2017
e GUMINA et al., 2016).
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2.3.2 Diagnostico

Define-se Hipertensado Arterial na gestacdo como a presenca de Presséo
Arterial Sistolica (PAS) 2140 mmHg e/ou Pressédo Arterial Diastolica (PAD) =90
mmHg, considerando-se o 5° ruido de Korotkoff, confirmada por outra medida
realizada com intervalo de quatro horas. A medida deve ser realizada idealmente
com a paciente sentada e de maneira alternativa com a gestante em decubito lateral
(MALACHIAS et al.,2016 e TRANQUILI et al, 2014).

Outra maneira que também auxilia no diagnostico é a proteindria que €
definida como a excrecéo urinaria de, pelo menos, 300 mg em urina colhida durante
24 horas ou uma + (= 30 mg/dL) em amostra de urina, desde que nao haja evidéncia
de infeccdo do trato urinario. Considera-se proteinuria: a) 2 300 mg em urina de 24h,
b) relacdo albumina/creatinina urinaria = 0,3 mg/mg em amostra isolada, c) fita
reagente com = 2 + em amostra (sendo sugerido quantificar) (KHALIL; OBRIEN;
TOWNSEND, 2016 e BRASIL,2012).

Segundo a literatura ndo ha necessidade de coleta de urina de 24 horas, que
pode ser substituida por 12 horas e até seis horas, cujos resultados multiplicados
por dois e quatro, respectivamente, correspondem as 24 horas. Esse procedimento
facilita a coleta para as gestantes e o resultado é mais rapido (DHARIWAL; LYNDE,
2017; COTE et al., 2008 e CHAPPELL; SHENNAN, 2008). Alguns especialistas
recomendam que reconhecendo a natureza sindrbmica da pré-eclampsia, a
dependéncia do diagnostico de proteindria fica isento. Na auséncia de proteinuria, a
pré-eclampsia € diagnosticada como hipertensdo em associacdo com
trombocitopenia (contagem de plaquetas inferior a 100.000) (DHARIWAL; LYNDE,
2017).



27

2.3.3 Classificacao de Hipertensdo na Gestacéao

A Hipertensdo na Gestacdo se caracterizam como as principais causas de
alteracdes clinicas durante o ciclo gravidico-puerperal. Estas afeccbes sé&o
classificadas como: hipertensdo crbnica, hipertensdo gestacional, hipertenséo

cronica superajuntada a pré-eclampsia, pré-eclampsia, eclampsia.

a) Hipertenséo Crbnica

A hipertensdo crénica é hipertensdo arterial que precede a gravidez, é
diagnosticada nas primeiras 20 semanas de gravidez ou ndo é resolvida pelo exame
pés-parto de 12 semanas. Sao reconhecidas duas categorias de gravidade: leve (até
179 mm Hg sistolica e 109 mm Hg) e grave (= 180 sistolica ou 110 diastdlica). A
hipertensédo crénica complica cerca de 5% de todas as gravidezes, e as taxas de
prevaléncia estdo aumentando devido a primiparidade tardia (BATEMAN et al.,
2012).

Conforme a classificacdo € possivel identificar o0 menor ou maior risco para a
paciente durante a gestacdo e orientar qual sera a melhor conduta. O baixo risco
estara associado a hipertensédo essencial controlada, que apresentara um risco de
Pré-Eclampsia (PE) sobreposta em torno de 10-25%, risco de descolamento
prematuro de placenta (DPP) (0,7-1,5%), ocorréncia de prematuridade (33,3%) e
baixo peso ao nascer (11,1%). Sendo o alto risco associado a hipertensédo essencial
descontrolada ou secundaria, ocorrendo um risco de apresentar lesdo em 06rgao
alvo, risco de PE em torno de 50%, risco de DPP (5-10%), ocorréncia de
prematuridade (62-70%), baixo peso ao nascer (31-40%) e a possibilidades de
complicag@es clinicas graves (edema agudo de pulméo, encefalopatia hipertensiva,

hemorragia cerebral, insuficiéncia renal) (NI; CHENG, 2015).

b) Hipertensdo Gestacional
A hipertensdo gestacional esta associada a aumento da pressao arterial sem
a presenca de proteindria; a pré-eclampsia apresenta as mesmas caracteristicas,
mas com a presenca de proteinuria acima de 300 mg/ 24 horas; a eclampsia esta
associada também com distarbios do sistema nervoso central e presenca de
convulsdes (TRANQUILI et al., 2014 e SIBAI, 2012).
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O diagndstico requer que o paciente tenha:
. Presséo arterial elevada (sistélica = 140 ou diastdlica =2 90 mm

Hg, esta ultima medida utilizando o quinto som de Korotkoff).

. Pressdes sanguineas previamente normais.
. Nenhuma proteina na urina.
. Sem manifestacdes de pré-eclampsia eclampsia.

Também conhecida como hipertensao transitéria, a hipertensdo gestacional é
realmente diagnosticada, retrospectivamente, quando o paciente ndo desenvolve
pré-eclampsia e se a pressao arterial retorna ao normal na visita pos-parto de 12
semanas (TRANQUILI et al, 2014). Cinquenta por cento das mulheres
diagnosticadas com hipertensdo gestacional entre 24 e 35 semanas desenvolvem
pré-eclampsia. O diagnostico de hipertensdo gestacional exige maior vigilancia. As
mulheres que progridem para a hipertenséo gestacional grave com base no grau de
elevacdo da pressao arterial tém piores resultados perinatais do que as mulheres
com pré-eclampsia leve e necessitam de tratamento semelhante aquelas com pré-
eclampsia grave (ROUSE et al., 2016 e SIBAI, 2012).

c) Hipertensdo Crbnica Superajuntada a Pré-Eclampsia

A hipertensdo crénica superajuntada a pré-eclampsia € quando ocorre a
presenca de proteinuria = 300 mg/ 24 horas em paciente com hipertensdo que nao
apresentava proteinaria antes de 20 semanas de gestacdo ou aumento importante
da proteinuria, pressédo arterial ou plaquetas < 100.000/mm? em gestante hipertensa
com proteindria presente antes de 20 semanas de gestacdo (KHALIL; OBRIEN;
TOWNSEND, 2016).

d) Pré-Eclampsia

Hipertensdo que ocorre apos 20 semanas de gestacdo (ou antes, em casos
de doenca trofoblastica gestacional ou hidropsia fetal) acompanhada de proteindria,
com desaparecimento até 12 semanas poOs-parto. Na auséncia de proteinuria, a
suspeita se fortalece quando o aumento da pressdo aparece acompanhado por
cefaleia, disturbios visuais, dor abdominal, plaquetopenia e aumento de enzimas
hepaticas (KHALIL; OBRIEN; TOWNSEND, 2016 e VON DADELSZEN; MAGEE,
2016).
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A pré-eclampsia é classificada em leve ou grave, de acordo com o grau de
comprometimento. Considera-se grave quando est presente um ou mais dos
seguintes critérios (BRASIL, 2012):

e Presséo arterial diastolica igual/maior que 1 10 mmHg’.

e Proteindria igual/maior que 2,0g em 24 horas ou 2+ em fita
urinaria.

e Oligaria (menor que 500ml/dia, ou 25ml/hora).

¢ Niveis séricos de creatinina maiores que 1,2mg/dL.

e Sinais de encefalopatia hipertensiva (cefaleia e disturbios
visuais).

e Dor epigastrica ou no hipocondrio direito.

e Evidéncia clinica e/ou laboratorial de coagulopatia.

e Plaguetopenia (<100.000/mm3).
¢ Aumento de enzimas hepaticas (AST ou TGO, ALT ou TGP, DHL) e

de bilirrubinas.

Presenca de esquizdcitos em esfregaco de sangue periférico

Acidente vascular cerebral.

Sinais de insuficiéncia cardiaca ou cianose.

Presenca de RCIU (restricdo de crescimento intrauterino) e/ou
oligohidramnio.
e) Eclampsia

A Eclampsia apresenta com as caracteristicas da pré-eclampsia grave e
outros sintomas proprios da doenca, tais como crises convulsivas de carater ténico -
clonicas, cefaleia, diplopia, visdo turva, escotomas, epigastralgia, dor em hipocéndrio
direito, podendo estar acompanhada de alteracdes funcionais no sistema
cardiovascular, sistema nervoso central, rins e figado. Esta mais presente no final da
gestacao, no terceiro trimestre (VON DADELSZEN; MAGEE, 2016).



30

2.3.4 Fatores de Risco da Hipertenséao na Gestacao

Em mulheres com hipertensédo cronica, antes de engravidar devem ser
realizados alguns exames para um melhor monitoramento das alteracdes ja
existentes e das que podem surgir com o advento da gravidez. Dentre os quais
existem os exames laboratoriais que vao servir de parametro basal, que incluem
uma urocultura, proteindria de 24 horas, hemograma completo, funcéo renal com
eletrolitos e teste de tolerancia a glicose; eletrocardiograma e ecocardiograma em
pacientes que possuem hipertensdo crbnica por muitos anos, para avaliar a
hipertrofia ventricular esquerda e analise da funcdo sistodiastélica ventricular;
exames especificos para investigacdo de hipertensdo secundéria, como
feocromocitoma (crises paroxisticas de hipertensdo, hiperglicemia e sudorese),
hiperaldosteronismo primario (hipertensdo e hipercalemia) ou estenose da artéria
renal (SIBAI, 2012 e Ll et al., 2016).

A hipertensdo na gestacdo apresenta piores prognosticos quando esta
associado a hipertensado cronica anterior, diabetes, idade materna acima de 40 anos,
alimentacdo rica em sodio e pobre em proteina, fatores hereditarios, condicéo fisica
(principalmente em pacientes obesas), nivel sdcio-econémico (devido a desnutricao,
deficiéncia na atividade muscular e estresses psicolégicos) (CHARLTON et al.,
2014). Na pré-eclampsia, os fatores de risco para a mae séo as condi¢cdes médicas
que predispdem a insuficiéncia vascular subjacente, tais como: hipertensao crénica,
diabetes, lUpus eritematoso sistémico, trombofilia, gestacdes mdltiplas, sendo esta
com diminui¢céo do fluxo placentario (BDOLAH et al., 2013)

A prevaléncia de hipertensdo gestacional em mulheres em idade procriativa
vai de 0,6 a 2,0%, na faixa de idade entre 18 e 29 anos, e de 4,6 a 22,3% na faixa
de idade entre 30 e 39 anos. A hipertensdo arterial na gestacdo permanece a
primeira causa de morte materna direta no Brasil (37%), onde a maior ocorréncia
esta nas regides Norte e Nordeste e em menor propor¢ao nas outras regides do pais
(MALACHIAS et al, 2016).

Na pré-eclampsia devem ser realizados exames de rotina para evitar a
ocorréncia desse evento, tais como: avaliacdo laboratorial quinzenal, com série
vermelha, pesquisa de esquizocitos do hemograma, dosagens de uréia, creatinina,
acido urico, alanina aminotransferase, aspartato aminotransferase, bilirrubinas totais

e fracOes, pesquisa de proteindria; ultrassonografia, para rastrear o crescimento fetal
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restrito; diagndstico do bem-estar fetal, através do cardiotocografia, volume do
liquido amniético e dopplervelocimetria (BOGHOSSIAN et al., 2015).

As complicagbes maternas mais frequentes sdo: deslocamento prematuro de
placenta (1-4%), coagulopatia/ sindrome HELLP (10-20%), edema pulmonar/
aspiracao (2-5%), insuficiéncia renal aguda (1-5%), eclampsia (< 1%), insuficiéncia
hepatica ou hemorragia (< 1%), acidente vascular cerebral, morte, morbidade
cardiovascular a longo prazo. J& as complica¢cdes neonatais mais frequentes séo:
prematuridade (1-5%), restricdo de crescimento fetal (10-25%), hipdxia com leséo
neuroldgica (<1%), morte perinatal (1-2%), morbidade cardiovascular a longo prazo
associada ao baixo peso ao nascer (P <2,5 kg) (VEERBEEK et al., 2015)

Pacientes com hipertensdo na gravidez possuem um risco de induzir
alteracdes metabdlicas e vasculares apdés o termino da gestacdo, associadas ao
aumento do risco cardiovascular. Mulheres que apresentaram pré-eclampsia na
gestacdo possuem quatro vezes mais chances de desenvolver hipertensdo arterial
cronica e quase duas vezes maior risco de doenca arterial coronariana, acidente
vascular cerebral e tromboembolismo venoso em até 14 anos apés o término da
gestacdo. Dai a necessidade de avaliacdes frequentes dessas pacientes apos a

gestacao para diminuir os riscos cardiovasculares (HWANG et al., 2015)

2.3.5 Tratamento da Hipertenséo Arterial na Gestagéo

O tratamento medicamentoso urgente € indicado em hipertensdo arterial
grave (PAS > 155-160 mmHg) e na presenca de sinais premonitérios. O tratamento
em situagbes de emergéncia pode ser feito com hidralazina intravenosa (IV) (5 mg,
repetir 5-10 mg IV a cada 30 minutos até o maximo de 20 mg). Em situacdes
excepcionais, como a presenca de edema agudo de pulmédo e hipertenséo arterial
grave e refrataria, o uso de nitroprussiato de sodio deve ser considerado como
opcao preferencial para controle urgente da presséo arterial. (GUEDES-MARTINS,
2016). A administracao de nifedipina de acéo rapida (5 mg a cada 30 minutos), por
via oral, é uma alternativa empregada, mas ha relatos de complicagbes associadas
ao seu uso. (MALACHIAS et al, 2016). Embora a nifedipina sublingual ndo seja
indicada em outras formas de crise hipertensiva, essa € uma alternativa mencionada
na hipertensao da gestacédo (TRANQUILLI et al, 2014).
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O tratamento medicamentoso deve ser iniciado quando a pressao arterial esta
acima de 150/100 mmHg, com o objetivo de manté-la em 130-150/80-100 mmHg
(BRAMHAM et al., 2014). Em pacientes com pré-eclampsia com quadro clinico
estabilizado sem necessidade de parto imediato, esta indicado tratamento anti-
hipertensivo oral. O tratamento com anti-hipertensivo diminui o risco de hipertensao
arterial grave, mas ndo reduz o risco de pré-eclampsia, crescimento intrauterino
restrito, descolamento prematuro de placenta ou desfechos neonatais. (THORNTON
et al., 2016).

A escolha do medicamento anti-hipertensivo depende da experiéncia do
meédico assistente e da familiaridade com o medicamento escolhido e seus possiveis
efeitos colaterais. (DULEY; HENDERSON-SMART, 2013). O uso de inibidor da
enzima conversora de angiotensina, blogueador de receptores de angiotensina e
Inibidor Direto de Renina é contraindicado na gestacéo e atenolol e prazosin devem
ser evitados. (DULEY; HENDERSON-SMART, 2002; AL-MAAWALI, WALFISCH,
KOREN,2012). No Brasil, os medicamentos orais disponiveis e usualmente
empregados sdo a metildopa, beta blogueador (exceto atenolol), hidralazina e
bloqueadores dos canais de calcio (nifedipino, anlodipino e verapamil). O atenolol
estd associado com reducdo do crescimento fetal e a prazosina pode causar
natimortalidade. (SHI et al.,, 2016; MAGEE et al.,, 2014). Na pré-eclampsia, a
prescricdo de diuréticos € geralmente evitada; os tiazidicos, porém, podem ser
continuados em gestantes com hipertensdo arterial cronica, desde que né&o
promovam deplecdo de volume (MALACHIas et al, 2016).

O uso de sulfato de magnésio € recomendado para a prevencao e tratamento
da eclampsia. Em situacdes de emergéncia hipertensiva ou de urgéncia hipertensiva
requerendo hospitalizacdo, monitoracdo intensiva, antecipacdo do parto e
administracdo parenteral de anti-hipertensivos, recomenda-se a administracéo IV de
sulfato de magnésio, considerado medicamento de escolha para prevencdo e
tratamento da eclampsia. (BERHAN; BERHAN, 2015 e WOLF et al., 2017) O sulfato
de magnésio € administrado em dose de ataque de quatro a seis gramas
endovenoso por dez a vinte minutos, seguido por infusdo de 1-3 g/h, em geral por
24h. Em caso de recorréncia de convulsdo, dois a quatro gramas IV podem ser
administrados. O uso intramuscular profundo de 10 g (5 g em cada gluteo), seguido
por uso intramuscular 5 g de quatro em quartro horas por 24 horas constitui op¢ao

alternativa. O farmaco esta indicado durante o trabalho de parto de pacientes com
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formas graves de pré-eclampsia (BERHAN; BERHAN, 2015). A administracdo do
sulfato de magnésio deve continuar por até 24 horas apos a convulséo, sinais de
iminéncia de eclampsia ou o parto. A administracdo deve ser feita de forma liberal
em pacientes com pré-eclampsia, preferencialmente antes da administracdo de anti-
hipertensivo de acdo rapida em pacientes em que 0 juizo clinico ndo descarte a
possibilidade de ocorrer eclampsia (BERHAN; BERHAN, 2015 e WOLF et al., 2017).

2.3.6 Hipertensao Arterial Pos-Parto

A hipertensdo pode estar presente antes, durante a gravidez ou pos-parto. A
hipertensdo pos-parto pode estar relacionada a persisténcia da hipertensdo
gestacional, pré-eclampsia ou hipertensdo crbénica pré-existente, ou pode
desenvolver-se de novo secundaria a outras causas (SIBAI, 2012 e BRENNAN et
al., 2016).

A fisiopatologia da hipertensdo pés-parto ainda nédo € clara, o aumento da
pressao arterial acontece progressivamente ao longo dos seis primeiros dias apds o
parto (FOO et al., 2015). Ha pouca informacéo acerca de qual seja a melhor forma
de tratar a hipertensdo pos-parto, otimizar a seguranca do paciente e minimizar o
tempo de internacdo (NAKIMULI et al., 2013 e SMITH; WAUGH; NELSON-PIERCY,
2013).

Hipertensdo poés-parto pode representar a continuacdo de uma doenca
hipertensiva pré-natal (independentemente do tipo), ou o aparecimento de nova
doenca hipertensiva apos o parto. Embora se reconheca que a hipertenséo pré-natal
pode continuar no periodo pés-parto, a incidéncia com que iSso ocorre e por quanto
tempo, ainda ndo esta bem definido (FIROZ; MELNIK, 2011 e MAGEE et al., 2015).

O aparecimento deste aumento de pressao arterial normalmente coincide com
a mobilizacdo do liquido extracelular e a expansdo do volume intravascular. Como
relatado anteriormente ainda ndo se sabe muito acerca da terapia medicamentosa
no puerperio, mas ha consenso de que a terapia anti-hipertensiva deve ser utilizada
sejam de forma oral ou parenteral (MAGEE et al., 2015).

Opcdes orais incluem labetalol, nifedipina e as opgdes de injetaveis incluem o
labetalol e hidralazina mais comumente utilizadas em unidades hospitalares.
Mulheres com hipertensdo pré-existente ou gestacional podem ter sua terapia

reiniciada apés o parto se utilizados antes do parto (MAGEE et al., 2015). No
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entanto, terapia anti-hipertensiva pos-parto ndo foi mostrada para diminuir o
desenvolvimento de hipertensao alta, encurtar o tempo de internacdo hospitalar ou
resultar em quaisquer outros efeitos benéficos ou adversos. Nao se sabe ao certo
qual medicamento mais seguro para utilizar nesse momento especifico (PODYMOW,
AUGUST, 2010 e BRENNAN et al., 2016).
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2.4 PROBLEMAS FARMACOTERAPEUTICOS

O amplo uso de medicamentos € complexo e ndo esta isento de risco, haja
vista que o aparecimento de efeitos indesejados ao uso desses tem crescido
exponencialmente (GYLLENSTEN et al.,, 2014). Estudos tém demonstrado que a
proporcdo de paciente ou admissdes por problemas farmacoterapéuticos (PFT)
variou entre 1,6 a 41,4 %, sendo que a cada 100 hospitalizacbes ocorreram de 1,7 a
51,5 de PFT (CANO; ROZENFELD, 2009; JOHANSSON et al., 2016 e DAMEN et
al., 2016).

No Brasil, os medicamentos s&o os uns dos principais causadores de
intoxicacdes (MOTA et al., 2012), alguns autores alertam que os PFTs em hospitais
justificam os investimentos na prevencao de tais, fortalecendo as atuais campanhas
para seguranca do paciente (KONGKAEW et al., 2013). Segundo a Organizacao
Mundial de Saude (2002), PFT é considerado um problema de salde suspeito de
estar relacionado a farmacoterapia, que interfere ou pode interferir nos resultados
terapéuticos e na qualidade de vida do paciente.

Na literatura, os termos utilizados para definicdo sdo controversos. S&o
utilizados vérios termos no Brasil que sao considerados sinbnimos, dentre os quais
podemos destacar: “problemas relacionados aos medicamentos”, “problemas
farmacoterapéuticos” e “resultados negativos associados a medicamentos” (RNM)
(CORRER et al.,, 2011). Nesta dissertacdo serd adotado o termo Problemas
Farmacoterapéuticos.

Basger e colaboradores (2015) afirmam que qualquer atividade de cuidados
para melhorar o uso de medicamentos € projetada para corrigir ou prevenir PFT
reais e/ou potenciais. Tais acfes e as razbes subjacentes a esses PFT devem ser
documentados como parte do processo de cuidados, para realizar o
acompanhamento da pratica clinica e avaliar as interven¢fes farmacéuticas. Desse
modo, a classificacdo de PFT é fundamental para o desenvolvimento da préatica de
cuidados farmacéuticos (VAN MIL; HENMAN, 2016).
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2.4.1 Classificacdo de Problemas Farmacoterapéuticos

Na literatura varios sistemas de classificacdo tém sido desenvolvidos e
utilizados (VAN MIL et al., 2004; VAN MIL; HENMAN, 2016; MAES et al., 2015).
Porém, existem diferentes maneiras em que sao desenvolvidas estas classificaces
como a causa de um PFT é separada do proprio problema, o PFT descreve a sua
prépria causa e classificagbes que fornecem um sistema de codificacdo para as
intervencdes (VAN MIL et al.,, 2004; HANLON; SCHMADER; SEMLA, 2013). E
importante ressaltar que a maioria das classificagcbes atuais tem estrutura
hierarquica aberta, em que os niveis mais elevados sdo amplamente definidos e os
niveis mais baixos se tornam mais especificos (LAMPERT; KRAEHENBUEHL; HUG,
2008; HOHMANN et al., 2011 e CHAN et al., 2012).

O Consenso de Granada publicado em 1999 foi um marco para todos 0s
profissionais de saude que na pratica clinica, trabalham com seguimento
farmacoterapéutico. Este consenso tem como objetivo propor uma ferramenta de
trabalho para consolidar os resultados da préatica farmacéuticos. Assim, foi adaptado
por inumeros profissionais de saude que o introduziram na sua pratica clinica que
consiste em identificar, prevenir e resolver todos o0s problemas de saude
relacionados com os medicamentos para avaliar os resultados da farmacoterapia
dos pacientes (COELHO-COSTA, 2014; MARTINS et al., 2013).

Anos mais tarde, em 2002, ocorre uma nova publicacdo do Consenso de
Granada que integra modificacbes e procuram esclarecer duvidas e resolver
dificuldades acerca da classificacdo de PFT adotadas no primeiro consenso
(Pharmaceutical Care Research Group, 2002). O primeiro passo na identificacdo e
classificacdo de PFT consiste em questionar se o medicamento utilizado pelo
paciente é necessario. Caso nao seja, constitui um PFT. Se o medicamento atende
a uma necessidade, questiona-se sobre a efetividade. Neste caso, a inefetividade
pode ser classificada como um PFT, quando sua causa for qualitativa ou quantitativo
nesse caso, PFT 4. Quanto aos PFT 4 e 5, estes representam o dominio referente a
seguranca. Se ao final do acompanhamento, for observada uma situacdo néao
tratada o PFT devera ser classificado PFT 1 (COMITE DE CONSENSO, 2007).

Terceiro Consenso de Granada foi publicado em 2007, no qual se assume

uma nova categoria, oS RNM. Estes s&o considerados como consequéncia dos PFT,
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0S quais estdo diretamente relacionados apenas ao processo de uso dos
medicamentos. Assim, considera-se que os PFT sdo causa dos RNM e, como tal,
surgem antes deles. Desta forma, o Terceiro Consenso de Granada define PFT
como “aquelas situagcbes que durante o processo de uso do medicamento, causam
ou podem causar, o surgimento de um resultado negativo associado a medicagdo”,
sendo os RNM ‘os resultados na saude do paciente, ndo adequados ao objetivo da
farmacoterapia, e associados ao uso ou falha no uso do medicamento” (COMITE DE
CONSENSO, 2007).

“Cipolle e colaboradores, em 1988 na Universidade de Minnesota, buscando
ferramentas que auxiliassem na elaboracdo de um novo modelo de prética,
desenvolveram o primeiro método clinico especifico para a pratica Farmacéutica:
Pharmacist Workup of Drug Therapy (PWDT) ”. Nesse caso, ha somente um
processo de cuidado ao paciente na Atencdo Farmacéutica assim como s existe
um processo padrdo para a provisdo da Atencdo Médica, Odontolégica e de
Enfermagem. O objetivo do PWDT é facilitar o aprendizado e a comunicagéo entre
os farmacéuticos e outros profissionais, permitindo que os mesmos possam dar
continuidade a um processo de seguimento farmacoterapéutico que tenha sido
iniciado por outro profissional (CIPOLLE et al., 2004).

A Rede Europeia de Seguimento Farmacoterapéutico (PCNE) define PFT
como ‘um evento ou circunstdncia envolvendo a farmacoterapia que interfere
atualmente ou potencialmente com o0s resultados de saude desejados”
(Pharmaceutical Care Network Europe, 2015). Este sistema de classificacdo
obedece a uma ordem hierarquica e compreende cdédigos distintos para o0s
problemas, causas e suas intervencdes. A classificacdo original foi criada em 1999
por pesquisadores da area de Farmacia durante uma conferéncia de trabalho da
Network Europe com o propésito de desenvolver um sistema de classificacdo
padronizado (VAN MIL et.al, 2016; VAN MIL et.al, 2004).

A classificacao hierarquica da PCNE é baseada em um trabalho que difere
dos sistemas existentes porque separa os problemas das causas. Ademais, a
estrutura da classificacdo basica é baseada nos seguinte formato: seis dominios
principais para os problemas, seis dominios principais para causas e cinco dominios
principais para intervencdes. No entanto, em um nivel mais detalhado ha 21
subdominios agrupados para problemas, 33 subdominios agrupados para causas e

17 subdominios agrupados para intervencdes. Vale ressaltar, que os subdominios
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podem ser modificados para atender as necessidades de estudos especificos, se
necessario (Pharmaceutical Care Network Europe, 2006). A classificacdo de PCNE,
que foi utilizada no presente estudo, tem sido avaliada criticamente como a
classificacdo mais adequada uma vez que reflete os resultados e estes sao
reprodutiveis. Esta ferramenta de classificacdo € validada e usada em muitos
estudos para avaliar ocorréncia de PFT (LAMPERT; KRAEHENBUEHL; HUG, 2008;
HOHMANN et al., 2011 e CHAN et al., 2012).

Quanto a utilidade do sistema PCNE, na rotina diaria de um ambiante
hospitalar, a mesma demonstrou facilidade de uso e ser pouco demorada, levando
em consideracdo que o tempo € um aspecto fundamental para a aceitacdo de um
sistema de documentagcao. Lampert e colaboradores (2008) demonstraram que a
documentacdo, classificacdo diaria de PFT, bem como introducdo dos cdadigos
PCNE e dos medicamentos nos banco de dados demorou apenas alguns minutos.
Além disso, estudos demonstram que a documentacédo de PFT com o sistema PCNE
na pratica cotidiana parece fornecer dados realistas e comparaveis sobre o impacto

dos servigos de farmécia clinica no tratamento dos pacientes.

2.4.2 Epidemiologia dos Problemas Farmacoterapéuticos

Os medicamentos s&o prescritos com a intencao de beneficiar o paciente. No
entanto, o uso de medicamentos pode ser indesejavel e potencialmente levar a
danos que representam um risco de morbidade e mortalidade alem do aumento dos
gastos para os sistemas de saude e sociedade (KAUFMAN eta al.,2015)

Uma revisdo sistematica sobre problemas farmacoterapéuticos no ambiente
hospitalar demonstrou que os mesmos ocorrem em 5,7% de todos 0s processos de
administracdo de medicamentos e 6,1% dos pacientes internados experimentaram
um evento adverso a medicamentos (MUELLER et al., 2012 e KRAHENBUHL-
MELCHER,2007).

Os resultados de alguns estudos demonstraram que a frequéncia de PFTs em
pacientes com doencas cardiovasculares variou de 30,8% para 78% (NIQUILLE et
al., 2010). A prevaléncia de PFTs nesses pacientes correspondem a 4,9% por
pacientes com uma taxa de incidéncia de 91,7%. Além disso, 0s usos de varios
medicamentos representam um risco crescente para desenvolver pelo menos um

problema farmacoterapéutico em paciente cardiovascular (URBINA et al.,2014).
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A identificacdo precoce desses fatores de risco pode melhorar a qualidade de
vida dos pacientes e prevenir eventos potenciais. (GASTELURRUTIA et al., 2011). O
que reforca a necessidade de identificar os pacientes mais suscetiveis, que portanto
exigem monitoramento mais proximo da terapia medicamentosa por meio do
conhecimento dos fatores de risco para o desenvolvimento de PFTs (LILIH et al.,
2017). Kaufman e colaboradores (2015) afirmam que quando os fatores de risco
para problemas farmacoterapéuticos estdo bem estabelecidos facilitam as
intervengoes para que ndo ocorram o danos aos pacientes.

Em uma reviséo da literatura, o sexo feminino, a polifarmacia, a administracéo
de farmacos com intervalo terapéutico estreito ou eliminacao renal, a idade superior
a 65 anos e o0 uso de anticoagulantes orais e diuréticos foram identificados como
fatores de risco relevantes para PFTs (URBINA et al.,2014). Um outro estudo que
associou a presenca de PFTs e o tempo de internacdo detectou aumento no tempo
de internacao dos pacientes que sofreram PFTs (ZHAI; LIU; GU, 2016).

Um estudo australiano, com 241 mulheres foi o primeiro a analisar a
frequéncia e a natureza de todos os PFT encontrados em um hospital de obstetricia
e ginecologia, foram identificados 400 PFT potenciais, sendo os tipos mais comuns
de PFT encontrados, os de dose muito alta (26%), dose incompleta (15%) e
necessidade de medicamento adicional (13%). As classes terapéuticas mais
relacionadas aos PFT foram medicamentos para o trato alimentar e metabolismo,
principalmente vitaminas (31%); e, medicamentos para 0 sistema nervoso,
analgésicos e antidepressivos (30%) (THOMPSON et al., 2015). Em outro estudo,
cujo objetivo era determinar a extensado e o tipo de PFT em mulheres gravidas e
lactantes em dois hospitais noruegueses foi encontrado um total de 105 PFTs em
212 mulheres gravidas (SMEDBERG et al., 2015).

Segundo Thompson e colaboradores (2015), poucos estudos tém investigado
a hatureza e a prevaléncia de PFT em um ambiente de salude da mulher. Alguns
estudos também apresentam limitacbes como analisar erros de medicacdo
associados apenas com as prescricbes em vez de explorar a gama detalhada de
PFT (Kandi, 2012; Fernandez, 2012). Portanto, embora a incidéncia de PFT relatada
na literatura possa ser baixa, estudos reforcam algumas alternativas como o
processo de conciliacdo de medicamentos, para a reducao na incidéncia de erros de
medicacdo e reacbes adversas aos medicamentos, o que pode ter contribuido para

a subestimacédo de PFT identificados



40

Smedberg e colaboradores (2015) evidenciam que cerca de quatro em cada
dez mulheres em processo de alta sem o acompanhamento efetivo dentro do
sistema de saude experimenta PFT. Tal fato demonstra a importancia da revisdo da
farmacoterapia prescrita bem como a introdugdo de equipes interdisciplinares
incluindo farmacéuticos na maternidade (SMEDBERG et al., 2015).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Identificar os fatores de risco para o desenvolvimento de problemas
farmacoterapéuticos no puerpério de pacientes com hipertensdo na gestacao e seus

desfechos clinicos na internacéo pds-parto.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Identificar os fatores de risco para o desenvolvimento de problemas

farmacoterapéuticos no puerpério de pacientes com hipertensdo na gestacao;

e Determinar a influéncia dos problemas farmacoterapéuticos sobre desfechos
de morbimortalidade em puérperas hospitalizadas portadoras de hipertensao

na gestacao.
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RESUMO

Introducdo: No Brasil, 95% das gestantes utilizam algum medicamento durante a
gestacdo e puerpério, por diversas causas como hipertensdo arterial sistémica.
Entretanto, poucos estudos tém avaliado a natureza e prevaléncia de problemas
farmacoterapéuticos (PFTs) em gestantes internadas, bem como nenhuma
investigacdo foi realizado com mulheres puérperas em hospitais, 0 que pode
comprometer a seguranca dessas pacientes. Objetivo: Identificar os fatores de risco
para o desenvolvimento de problemas farmacoterapéuticos no puerpério de
pacientes com hipertensdo na gestacdo. Metodologia: Foi realizado um estudo de
caso-controle prospectivo em duas maternidades-escola localizadas no Nordeste do
Brasil, durante seis meses (de junho a novembro de 2016). Foram incluidas
mulheres puérperas com diagndstico de hipertensao arterial na gestacéao, internadas
por 24 horas ou mais, e que utilizaram ao menos um medicamento durante tempo de
internamento. As mulheres puérperas com no minimo um PFT identificado foram
elegiveis como casos e as sem PFT foram elegiveis como controle. Os PFTs foram
identificados a partir da analise dos prontuarios das pacientes realizada por trés
farmacéuticos clinicos previamente treinados e checadas por um pesquisador
independente. Por meio de um questionario estruturado foram coletados dados
referentes as seguintes variaveis: idade, paridade, abortos prévios, realizacdo de
pré-natal, doencas hipertensivas em gestacfes anteriores, medicamentos utilizados
durante a internacéo, histéria de alergia a medicamentos, comorbidades, histéria de
abuso de drogas e tabagismo e vias de parto. Resultados: No estudo foram
incluidas 600 puérperas com idade média de 27,4 anos (DP= 7,8). Os
medicamentos mais prescritos durante o tempo de internacédo foram dipirona sédica
(83%), metildopa (80%). No estudo, foram identificados 480 PTFs em 354
puérperas, levando a uma média de 1,35 PFT por paciente. Quanto a identificacdo
de PFTs, 59,0% (n=354) das pacientes apresentaram pelo menos um PFT, sendo
gue 244 (68,9%) tiveram um PFT, 98 (27,7%) tiveram dois PFTs e 12 (3,3%) tiveram
trés ou mais PFTs. Os principais tipos de PFTs foram: ndo administracdo do
medicamento prescrito (n=189; 39,4%); ndo prescricdo de um medicamento apesar
de indicacdo clara (n=134; 27,9) e falha terapéutica (n=78; 16,3%). Os principais
fatores de risco para PFTs foram o aumento do numero de medicamentos durante a

internacéo, a menor idade gestacional no momento do parto e a paciente estar na
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primeira gestacdo. Conclusdo: Mais da metade das mulheres puérperas analisadas
apresentaram PFTs, em especial relativos a ndo administracdo do medicamento
prescrito e ndo prescricdo de um farmaco apesar de indicacgéo.

Palavras-chave: Problemas Farmacoterapéuticos, Hipertensdo na Gestagéao,

Fatores de risco, Mulheres Puérperas.
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ABSTRACT

Introduction: In Brazil, 95% of pregnant take some medicine during pregnancy e
puerperal period due to several causes, such as systemic arterial hypertension.
However, few studies have assessed the nature and prevalence of Drug-Related
Problems (DRPs) as well as no investigation was performed with puerperal women in
hospitals, which can compromise the safety of those patients. Objective: Identify the
risk factors for the development of DRP in puerperal women hospitalised with arterial
hypertension during pregnancy. Methodology: A prospective case-control study
during six months (from June to November 2016). Puerperal women diagnosed with
arterial hypertension during pregnancy hospitalised for 24 hours or more, who took at
least one medicine during hospitalisation were included. Puerperal women with at
least one identified DRP were eligible as cases and those without DRP were eligible
as control. DRPs were identified from the analysis of medical records of the patients
performed, through a structured questionnaire, data related to age, parity, previous
miscarriages, prenatal, hypertensive diseases in previous pregnancies, medicines
used during hospitalization were collected. Results: In the study, 600 puerperal
women aged 27,4 years (DP= 7,8) were included. The medicine prescribed more
often during the hospitalisation period were dipyrone (83%), methyldopa (80%). In
the study, 480 DRPs were identified in 354 puerperal women, taking into
consideration the average off 1,35 DRP per patient. Regarding the identification of
DRPs, 59,0% (n=354) of patients presented at least one DRP, 244 (68,9%) had one
DRP, 98 (27,7%) had two DRPs and 12 (3,3%) had three or more DRPs. The main
types of DRPs were: the lack off management of the medication prescribed (n=189;
39,4%); non-administration of one medication although the indication was clear
(n=134; 27,9) and therapeutic failure of the medication (n=78; 16,3%). The main
factors of risk for DRPs were the increase of the number of medications during
hospitalisation, less time of pregnancy at the moment of childbirth and the fact that
the patient was in her first pregnancy. Conclusion: More than half of the analysed
puerperal women presented some DRPs, especially related to the non-administration
of the prescribed medication and the lack of prescription of a medication, although
there was indication of that.

Keywords: Drug-Related Problems, Hypertension during Pregnancy, Risk Factors,
Puerperal Women.
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O QUE E CONHECIDO SOBRE ESSE ASSUNTO

e Problemas farmacoterapéuticos tem sido causa de morbimortalidade em
varias populagdes, bem como gerados aumentos nos custos da assisténcia a
saude.

O QUE ESTE ESTUDO ACRESCENTA

e Apresentar mais dados sobre a prevaléncia de problemas
farmacoterapéuticos abordando a saude da mulher.

e Abordar fatores de risco para desenvolvimento de problemas
farmacoterapéuticos em puérperas com hipertensdo na gestacao.



51

INTRODUCAO

No Brasil, 95% das gestantes utilizam algum medicamento durante a
gestacdo e puerpério, por diversas causas como hipertensao arterial sistémica.! Em
funcdo de idosos, gravidas, lactantes e criancas ndo participarem de testes clinicos,
esses grupos tém mais riscos de apresentarem problemas relacionados aos
medicamentos.? De acordo com a Pharmaceutical Care Network Europe (PCNE), um
Problema Farmacoterapéutico (PFT) € um evento ou circunstancia envolvendo
terapéutica medicamentosa que de fato ou potencialmente interfere na satde.?

Ha um consenso que os problemas farmacoterapéuticos (PFT) em geral ndo
sdo apenas comuns, mas também representam grande preocupacdo para 0S
sistemas de saude principalmente pela alta taxa de prevaléncia.* Em um estudo
realizado com pacientes com doencas cardiovasculares, a uma alta prevaléncia de
PFTs foi observada, entre 69% e 78%; e a presenca de PFTs foi relacionada a
desfechos clinicos negativos como mortalidade, tempo de internacdo aumentado.®
Alguns autores alertam que os PFTs representam um risco de morbidade e
mortalidade®’ e aumento dos gastos para os sistemas de saude e sociedade.??

Estudos sobre PFTs tém sido realizados com pacientes com diversas
condic¢des clinicas, no entanto, os estudos envolvendo gestantes e puérperas sao
raros, uma vez que as mulheres gravidas sdo muitas vezes excluidas dos ensaios
clinicos, e a informacédo sobre a seguranca dos medicamentos durante a gravidez é
limitada a farmacovigilancia.*'° Estudos observacionais para avaliar a prevaléncia
destes eventos em mulheres gravidas ainda sdo necessarios, especialmente entre
0s pacientes com alto risco de complicacdes da gravidez.!

A prescricdo de medicamentos para mulheres durante a gestacdo ainda € um
desafio, que frequentemente necessita de uma abordagem multidisciplinar, para
equilibrar os beneficios e riscos associados a mae e a crianca'?, uma vez que as
opcOes de prescricdo se tornam ainda mais limitadas devido a falta de evidéncia de
seguranca de muitos medicamentos comumente utilizados na gravidez, tornando
dificil a tomada de decisGes.* Apesar disso, entre 26,5 e 96,4% das mulheres
gravidas em todo o mundo utilizam algum medicamento prescrito.!11%13 Uma vez

gue os medicamentos de venda livre sdo usados por até 90% das gestantes, os anti-
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infecciosos, antiacidos e farmacos para o sistema respiratorios sdo as classes
terapéuticas utilizadas com maior frequéncia.* 14

Neste contexto, poucos estudos tém investigado a natureza e a prevaléncia
de PFTs em ambientes de saude da mulher.*®> Alguns estudos também apresentam
limitacbes, como analisar erros de medicacdo associados apenas com as
prescricdes em vez de explorar a ampla variedade de PFTs.161” Além disso, embora
a literatura aponte para fatores de risco para os problemas farmacoterapéuticos,
nenhum estudo até o presente identificou os fatores de risco para PFT durante a
gestacdo ou durante o puerpério. Assim, este estudo tem como objetivo determinar
os fatores de risco para o desenvolvimento de problemas farmacoterapéuticos no

puerpério de pacientes com hipertensdo na gestacao.

METODOS

Delineamento, local e duragcao de estudo

Foi realizado um estudo de caso-controle prospectivo conduzido nas clinicas
de internacdo para gestantes de alto risco em duas maternidades-escola localizadas
nos municipios de Aracaju e Maceid, durante seis meses (de junho a novembro de
2016).

Descricao dos locais de estudo

- Maternidade Nossa Senhora de Lourdes/SE: é uma unidade de alta
complexidade que atende, por meio do Sistema Unico de Saude (SUS),
gestantes de alto risco portadoras de doencas como hipertensao, diabetes,
cardiopatia e trabalho de parto prematuro. Possui cinco blocos instalados em
uma area construida de 6.697 m?, a unidade de saude tem 129 leitos, sendo
58 obstétricos e 71 neonatais. Atende a meédia de 1.400 maes por més e
realizando cerca de 400 partos mensais.

- Hospital Universitario Professor Alberto Antunes/AL: € um hospital-escola que
se encontra voltado prioritariamente para a formacdo e capacitacdo de
recursos humanos, principalmente na area de saude, desenvolve atividades

de ensino, pesquisa e assisténcia reforcando o seu compromisso com a
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formacéo de novos profissionais da area de saude contribuindo assim, para o
fortalecimento do Sistema Unico de Salde - SUS no Estado de Alagoas. A
unidade possui 209 leitos (164 leitos de internacdo nas clinicas, dez leitos de
UTI Adulto, dez leitos de UTI Neonatal, 20 leitos de UCI Neonatal e seis leitos

no Hospital Dia), além de outras especialidades.

Selecédo de pacientes

Foram incluidas mulheres puérperas com diagnostico de hipertensdo na
gestacado e suas formas clinicas (hipertenséo cronica, hipertensdo gestacional, pré-
eclampsia, pré-eclampsia superposta a hipertensédo, eclampsia), internadas nos
locais de estudo durante 24 horas ou mais, e que utillizaram ao menos um

medicamento durante o periodo de internacao.

Alocacédo e pareamento

Os pacientes com no minimo um PFT identificado durante a internacéo foram

elegiveis como casos. Os pacientes sem PFT foram elegiveis como controle.

Coleta de Dados

Embora a identificagdo dos PFTs tenha ocorrido no intervalo de tempo entre o
parto e a alta hospitalar, os dados foram coletados prospectivamente durante o
tempo de internacdo por meio de um questionario estruturado, desenvolvido pelos
pesquisadores com base na caderneta da gestante fornecida pelo Ministério da
Saude para as gestantes que realizam pré-natal e adaptados da literatural® para a
realizacdo do presente estudo. Foram obtidos dados referentes as seguintes
variaveis: idade, paridade, abortos prévios, realizacdo de pré-natal, doencas
hipertensivas em gestagbes anteriores, medicamentos utilizados durante a
internacdo, historia de alergia a medicamentos, insuficiéncia renal e funcéo hepatica,
comorbidades, histéria de abuso de drogas e tabagismo, antecedentes familiares,

vias de parto.
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Identificagc&do dos Problemas Farmacoterapéuticos

Os PFTs foram identificados a partir da analise dos prontuarios das pacientes
realizada por trés farmacéuticos clinicos e checadas por um pesquisador
independente. Para tanto, foi utilizado um modelo de Prontuario Orientado para
Problemas Farmacoterapéuticos desenvolvido pela equipe de pesquisa. Para
proceder a categorizacdo dos PFTs, foi utilizado o sistema de classificacdo PCNE
(versdo 5.01).2 Esta versdo foi selecionada em virtude da sua adequacédo a pratica

diaria hospitalar.t®

Tamanho da Amostra

Considerando estudo previamente realizado em gestantes de alto risco em
que 10,8% das pacientes apresentaram pelo menos um PFT, além de precisédo
absoluta igual a 5% e intervalo de confianca de 95%, foi determinada uma amostra
de 148 individuos.*? Desse modo, para o presente estudo foi calculada a amostra de
476 pacientes, 238 em cada grupo, para detectar um odds ratio minimo de 1,6
(poder de 80%, significancia 5%) e um minimo de 33% de expostos entre 0s casos,
em proporcao de 1 controle para cada caso.

Anéalise Estatistica

Na andlise dos dados foi utilizado o software SPSS, versdo 12. Analise
estatistica envolvidas: analises descritivas, qui-quadrado e teste de t para testar a

relacdo entre a manifestacdo PFT e outras variaveis independentes

Aspectos Eticos

Todos os pacientes concordantes em participar do projeto foram previamente
esclarecidos quanto as metas e a natureza da pesquisa, assinando um termo de
consentimento pés-informacéo, de acordo com a Resolugdo CNS n° 466/12.2° O

projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de
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Sergipe e a Diretoria da Maternidades envolvidas na pesquisa e aprovado com CAE:
55217416.1.1001.5546

RESULTADOS

No estudo 508 foram atendidas na maternidade de referéncia em alto risco de
Aracaju/Se e 92 pacientes atendidas em uma das maternidades de alto risco em
Macei6/Al. A idade média das pacientes foi de 27,4 anos (DP= 7,8). Observou-se
ainda um numero de pacientes (n=99) com idade acima de 35 anos. A idade minima
foi de 13 anos e maxima de 45 anos. A média de idade das pacientes que
apresentaram ao menos um PFT foi de 27,1 anos, e 27,9 anos nas pacientes do
grupo controle (p= 0,200).

A excecdo da etnia, nenhuma das variaveis sociodemogréficas e clinicas se
relacionou com a identificacdo de PFT. Pacientes ndo brancas apresentaram maior
possibilidade de desenvolver PFT. No entanto, a estratificagdo dessa variavel
revelou um numero pequeno de pacientes brancas, comparado com outras etnias; o
que, requer investigacdes adicionais com maior nimero de pacientes brancas.

Quando perguntadas sobre a presenca de alguma doenca crénica anterior a
gestacdo, dez por cento das participantes relataram ter hipertensdo arterial
sistémica. Nao foi observado nessa amostra nimero significativo de pacientes com

diabetes mellitus, cardiopatia, doencas renais e hepaticas.

[Inserir Tabela 1]

Ao considerar as variaveis relacionadas a gestacdo atual das pacientes, a
idade gestacional no momento do parto (38,31 semanas no grupo caso vs 38,69
semanas no grupo controle, p= 0,032) e o numero de medicamentos utilizados
durante a internacdo (6,12 por paciente no grupo caso, e 5,34 no grupo controle,
p=0,000) se correlacionaram com a presenca da PFT durante a internacdo das

mulheres puérperas.

[Inserir Tabela 2]
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A variavel primeira gestacao (n=154 43,5% p=0,016 OR=1,51) foi significativa
para desenvolver PFT, ou seja, ser primigesta foi um fator de risco para PFT.

[Inserir Tabela 3]

Os medicamentos mais prescritos durante o periodo de internagdo foram
dipirona sédica (83%), metildopa (80%), ocitocina (55%), dimeticona (51%), sulfato
de magneésio (33%), hidralazina (29%), buscopam composto (21%), captopril (20%),
paracetamol (19%), nifedipino (18%), diclofenaco potassico (16%), sulfato ferroso
(14%), cetoprofeno (14%) metoclopramida (13%), misoprostol (12%), tramadol
(10%), ondasetrona (8%), losartana (8%) cefalotina (8%), bromoprida (8%).

[Inserir Tabela 4]

Neste estudo das 354 (59%) pacientes que apresentaram pelo menos um
PFT, 244 (68,9%) tiveram um, 98 (27,7%) tiveram dois, 9 (2,5%) tiveram trés, 2
(0,5%) tiveram quatro e 1 (0,28%) paciente apresentou cinco PFTs. No total foram
identificados 480 PFTs em 354 puérperas, média de 1,35 PFT por paciente. Os
principais tipos de PFT foram: (1) ndo administracdo do medicamento prescrito, (2)
nao prescricdo de um medicamento apesar de indicacao clara e (3) falha terapéutica
(inefetividade) (Tabela 5). Os medicamentos mais associados a PFTs foram a
metildopa 83 (17,2%), sulfato ferroso 318 (66,5%), dipirona 24 (5%). Além da
metildopa, outros medicamentos anti-hipertensivos, como nifedipino, captopril,
losartana, também estiveram envolvidos em PFT, porém em menos 5% das

pacientes.

[Inserir Tabela 5]
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DISCUSSAO

Embora varios estudos tenham tratado sobre (PFT) em pacientes
hospitalizados, poucos estudos foram realizados com mulheres gestantes internadas
e nenhum estudo foi realizado com mulheres puérperas.

As pacientes incluidas neste estudo apresentaram idade média semelhante
aquelas observadas em outros estudos com o mesmo tipo de pacientes.?!:2223
Considerada um importante fator de risco para PFT em outros tipos de pacientes, a
idade nao influenciou na identificacdo de PFT nas puérperas com hipertensao
gestacional.>?* Uma hipétese para este achado é a faixa etaria mais estreita das
pacientes quando comparadas a grupos como idosos e adultos hospitalizados: uma
menor amplitude, evidenciada pelo desvio padrdo da média de idade geral das
pacientes incluidas, reduziria o impacto da idade sobre o surgimento de PFTs. Outra
hip6tese se baseia no numero pequeno de pacientes com idade acima de 35 anos
na amostra, uma vez que ha aumento do risco gestacional a partir desta idade,?>2¢ o
gue eleva a complexidade da farmacoterapia durante a internacao

Dentre as variaveis sociodemograficas e clinicas das pacientes, apenas a
etnia se relacionou significativamente com PFTs. A cor branca foi identificada como
fator de protecéo, quando comparada com tipos ndo brancos. A presente amostra
conta sobretudo com nimero relevante de pacientes pardas.???”22¢ De um modo
geral, pacientes negros e pardos apresentam maior predisposicdo ao
desenvolvimento de hipertensédo arterial em ambos os sexos, com a peculiaridade
de aparecer mais cedo e ser mais grave e complicada no grupo de pacientes
negros.2?° No entanto, neste estudo, o numero reduzido de pacientes era da cor
branca, o que apenas indica a provavel associacdo entre etnia e PFT, sendo
necessarios estudos subsequentes para confirmar esta tendéncia.

Em nosso estudo, observou-se que a menor idade gestacional das mulheres
puérperas no momento do parto foi fator de risco para PFT. A hipertensdo na
gestacdo contribui para 15% dos partos prematuros com subsequente
morbimortalidade perinatal.3®3! A recomendacdo para a cura da hipertensdo na
gestacao é a realizacdo do parto. Porém, os especialistas orientam que ocorra uma
ponderacdo dos riscos relativos de parto prematuro para o feto contra os riscos de

continuar a gravidez para a mae como idade gestacional, gravidade, bem-estar fetal
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e presenca ou ndo de complicacdes, a interrupcdo da gravidez esta indicada.3?33
Assim, na tentativa de prevenir complicacdes perinatais, varias condutas tém sido
propostas enquanto ndo € possivel ou recomendavel interromper a gravidez, como
corticoterapia para aceleracdo da maturidade pulmonar fetal,3* expansdes do volume
plasmatico,*® hospitalizacdes com repouso materno,? terapias anticonvulsivante com
o sulfato de magnésio®® e tratamento anti-hipertensivo.3’

Quanto ao numero de medicamentos usados durante a internagdo, foi
observado que as pacientes que desenvolveram PFT foram as que mais utilizaram
medicamentos, sendo do mesmo modo observado em estudos em populacdes nao
gravidas que a prevaléncia de PFT aumenta com a polifarméacia.® Kaufmam et al
2015, ao realizarem um estudo sobre os fatores de risco para PFT, identificaram a
polifarmacia como um fator de risco importante.

Das variaveis relacionadas a gestacdo anterior, com relacdo a paridade, foi
observado que ser paciente em primeira gestacao é fator de risco para PFT. Como
em outros estudos a primiparidade mostrou ser um fator de risco principal para
desenvolver a pré-eclampsia tendo uma prevaléncia de cerca de 17% das pacientes
em primeira gestagdo enquanto cerca de 2% a 4% em pacientes multiparas.?331:38 A
presente amostra conta com cerca de 139 (23%) pacientes primiparas em
diagnéstico de pré-eclampsia.

Os medicamentos mais prescritos nas duas maternidades seguem diretrizes
nacionais e internacionais semelhantes, especialmente em relacdo as classes dos
anti-hipertensivos, analgésicos, uterotdonicos, antiflatuléncia, anti-inflamatorio,
eletrdlito, anti-eméticos, antiespasmadico, antibiético, antianémicos, principalmente a
cerca dos medicamentos prescritos para hipertensdo gestacional e suas formas
clinicas. Durante o estudo foi possivel também observar que a farmacoterapia
utilizada no parto foi padrdo nas duas maternidades com o uso de medicamentos
uteroténicos (ocitocina) e analgésicos no trabalho de parto e no pés-parto.

Neste estudo, foi observado que parte das pacientes (33%) utilizou sulfato de
magnésio e 29% utilizaram hidralazina. Estes medicamentos s&o utilizados para as
urgéncias hipertensivas. O sulfato de magnésio aparece na terapia medicamentosa,
sendo usado na prevencdo das convulsdes na pré-eclampsia.®® A Biblioteca
Cochrane disponibiliza trés revisdes sistematicas comparando sulfato de magnésio
com fenitoina, diazepam e coquetel litico.*® Em todas se verifica superioridade do

sulfato de magnésio em relacdo aos outros farmacos, com menor taxa de
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recorréncia, reducdo da morte materna e melhores resultados para o concepto
(reducéo do risco de depressao respiratoria e internacdo em unidades de terapia
intensiva).*

A falta de estudos randomizados para avaliar os riscos e beneficios dos anti-
hipertensivos na gestacéo e puerpério faz com que a escolha seja pautada mais na
experiéncia pessoal e no consenso de especialistas. Ndo existe uniformidade de
conduta nas sociedades nacionais, nem nas internacionais. Em nosso estudo é
possivel observar o uso de metildopa com maior frequéncia, por ser considerado a
opcao mais segura e ser um medicamento de primeira linha para tratamento da
hipertensédo gestacional, conforme a 72 Diretriz Brasileira de Hipertensédo Arterial.?

O PFT relacionado ao sulfato ferroso foi a ndo administracdo do medicamento
prescrito, seguido da sua interagdo com a Metildopa, reduzindo o efeito
antihipertensivo desta, um achado que foi observado em estudo anterior®?. As
consequéncias da ndo utilizacdo do sulfato ferroso, podem néo refletir
imediatamente durante a internagdo, por outro lado, a deficiéncia de ferro na
gravidez ocorre principalmente devido a sua maior necessidade durante esse
periodo, tendo como um resultado clinico a anemia, com frequéncia de 30% entre as

gestantes.*?
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LIMITACOES E PONTOS FORTES

A principal limitacdo reside no poder para identificar a etnia como um fator de
risco. A presente amostra envolveu uma minoria branca de pacientes, o que nos
impede de identificar com precisao esta categoria como um fator protetor para PFTs.
Para verificar esta tendéncia, é preciso de uma amostragem com maior
representatividade desse estrato. O estudo foi observacional sem intervencédo da
pesquisadora.

A principal forca desse estudo é a sua nhatureza analitica, definida pelo
delineamento de caso-controle. Além disto, trata-se de um estudo multicéntrico, no
qual a farmacoterapia dos locais de pesquisa adota padrbes internacionais e a
amostra de pacientes revela caracteristicas representativas deste tipo de paciente
na literatura corrente. A coleta de dados foi prospectiva e cobriu todo o periodo de

internacao, inclusive anterior ao puerpério.

CONCLUSAO

Os problemas farmacoterapéuticos foram eventos comuns durante o periodo
pos-parto de pacientes avaliadas com hipertensdo na gestacdo, sendo suas
consequéncias ainda desconhecidas. Os principais fatores de risco para PFTs nesse
tipo de paciente sdo o aumento do nimero de medicamentos durante a internacao, a

menor idade gestacional no momento do parto e ser a primeira gestacao.

CONFLITO DE INTERESSE
Os autores declaram que ndo ha potenciais conflitos de interesses no que diz
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61

REFERENCIAS

1. Swieczkowski, D, Merks, P, Gruchala, M, Jaguszewski, MJ. The role of the
pharmacist in the care of patients with cardiovascular diseases. Kardiologia Polska
(Polish Heart Journal). 2016; 74(11):1319-1326.

2. Malachias MVB, Souza WKSB, Plavnik FL, Rodrigues CIS, Brandao AA, Neves
MFT, et al..72 Diretriz Brasileira de Hipertensao Arterial. Arq Bras Cardiol. 2016;
107(3Supl.3):1-83.

3. Pharmaceutical Care Network Europe Foundation (PCNE). Classification for drug
related problems. (revised 01- 05-06 vm). Zuidlaren. 2015. v5.01.

4. Smedberg J, Brathen M, Waka MS, Jacobsen AF, Gjerdalen G, Nordeng H.
Medication use and drug-related problems among women at maternity wards-a
cross-sectional study from two Norwegian hospitals. European Journal of Clinical
Pharmacology. 2016; 72(7): 849-857.

5. Urbina O, Ferrandez O, Luque S, et al. Patient risk factors for developing a drug-
related problem in a cardiology ward. Therapeutics and Clinical Risk Management.
2015;11:9-15. doi:10.2147/TCRM.S71749.

6. Movva R, Jampani A, Nathani J, Pinnamaneni SH, Challa SR. A prospective study
of incidence of medication-related problems in general medicine ward of a tertiary
care hospital. Journal of Advanced Pharmaceutical Technology & Research.
2015;6(4):190-194. doi:10.4103/2231-4040.166502.

7. S6nnichsen A, Trampisch US, Rieckert A, et al. Polypharmacy in chronic diseases-
Reduction of Inappropriate Medication and Adverse drug events in older populations
by electronic Decision Support (PRIMA-eDS): study protocol for a randomized
controlled trial. Trials. 2016; 17:57.

8. Zhai X, Gu Z, Liu X. Effectiveness of the clinical pharmacist in reducing mortality in
hospitalized cardiac patients: a propensity score-matched analysis. Therapeutics and
Clinical Risk Management. 2016; 12:241-250. doi:10.2147/TCRM.S98300.

9. Zaman Huri H, Hui Xin C, Sulaiman CZ. Drug-Related Problems in Patients with
Benign Prostatic Hyperplasia: A Cross Sectional Retrospective Study. Lo AWI,
ed. PLoS ONE. 2014;9(1):e86215. doi:10.1371/journal.pone.0086215.

10. Krajec M, Natek N, Gersak K. Medication use in the postpartum period in
Slovenia with regard to breastfeeding. Slovenian Medical Journal. 2016; 85:483—-490.

11. Gonzalez D, Boggess KA, Cohen-Wolkowiez M. Lessons Learned in Pediatric
Clinical Research to Evaluate Safe and Effective Use of Drugs in

Pregnancy. Obstetrics and gynecology. 2015;125(4):953-958.
doi:10.1097/A0G.0000000000000743.

12. Thompson R, Whennan L, Liang J, Alderman C, Grzeskowiak L E. Investigating
the Frequency and Nature of Medication-Related Problems in the Women’s Health


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Smedberg%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27023461
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Br%C3%A5then%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27023461
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Waka%20MS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27023461
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jacobsen%20AF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27023461
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gjerdalen%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27023461
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nordeng%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27023461
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27023461
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27023461
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27023461

62

Unit of an Australian Tertiary Teaching Hospital. Annals of Pharmacotherapy.
2015;49(7):770-776.d0i:10.1177/1060028015581009

13. Lunardi-Maia T, Schuelter-Trevisol F, Galato D. Medication use during the first
trimester of pregnancy: Drug safety and adoption of folic acid and ferrous
sulphate. Rev. Bras. Ginecol. Obstet. 2014; 36:541-547.

14. Tahniyath F, Hafeez F, Sultana H, Hussain MA, Rozati R. Prescription pattern of
drugs in pregnancy: a review. International Research Journal of Pharmacy.
2015;6(7):403-406.

15. Thompson R, Whennan L, Liang J, Alderman C, Grzeskowiak L E. Investigating
the Frequency and Nature of Medication-Related Problems in the Women’s Health
Unit of an Australian Tertiary Teaching Hospital. Annals of Pharmacotherapy.
2015;49(7):770-776.d0i:10.1177/1060028015581009

16. Kandil M, Sayyed T, Emarh M, Ellakwa H, Masood A. Medication errors in the
obstetrics emergency ward in a low resource setting. The Journal of Maternal-Fetal
& Neonatal Medicine. 2012; 25(8):1379-82. doi: 10.3109/14767058.2011.636091

17. Fernandez-Llamazares CM, Calleja-Hernandez MA, Manrique-Rodriguez

S, Pérez-Sanz C, Duran-Garcia E, Sanjurjo-Sadez M. Prescribing errors intercepted
by clinical pharmacists in paediatrics and obstetrics in a tertiary hospital in Spain. Eur
J Clin Pharmacol. 2012;68(9): 1339-1345.doi: 10.1007/s00228-012-1257-y

18. Kane-Gill SL, Kirisci L, Verrico MM, Rothschild JM. Analysis of risk factors for
adverse drug events in critically ill patients. Critical care medicine. 2012;40(3):823-
828. doi:10.1097/CCM.0b013e318236f473.

19. Krahenbuhl-Melcher A, Schlienger R, Lampert M, Haschke M, Drewe
J, Krdhenbihl S. Drug-related problems in hospitals: a review of the recent literature.
Drug Safety. 2007;30(5):379-407. doi: 10.2165/00002018-200730050-00003.

20. Ministério da Saude. Conselho Nacional de Saude. Resolucéo 466, de 12 de
dezembro de 2012. DispGe sobre diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisa
envolvendo seres humanos. Disponivel em:
http://conselho.saude.gov.br/resolucoes/2012/Reso466.pdf [acesso em 10 de janeiro
de 2017]

21. Janmohamed R, Montgomery-Fajic E, Sia W, Germaine D, Wilkie J et al..
Cardiovascular risk reduction and weight management at a hospital-based
postpartum preeclampsia clinic. J Obstet Gynaecol Can. 2015;37(4):330-7. doi:
10.1016/S1701-2163(15)30283-8.

22. Tigabu BM, Daba D, Habte B. Drug-related problems among medical ward
patients in Jimma university specialized hospital, Southwest Ethiopia. Journal of
Research in Pharmacy Practice. 2014;3(1):1-5. doi:10.4103/2279-042X.132702.

23. Kenny LC, Lavender T, McNamee R, O’Neill SM, Mills T, Khashan AS. Advanced
Maternal Age and Adverse Pregnancy Outcome: Evidence from a Large
Contemporary Cohort. Shi Q, ed. PLoS ONE. 2013;8(2): e56583. doi:
10.1371/journal.pone.0056583.


http://dx.doi.org/10.1177%2F1060028015581009
http://dx.doi.org/10.1177%2F1060028015581009
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kandil%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22149013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sayyed%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22149013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Emarh%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22149013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ellakwa%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22149013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Masood%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22149013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22149013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22149013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Fernandez-Llamazares%20CM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Calleja-Hern%C3%A1ndez%20M%C3%81%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Manrique-Rodr%C3%ADguez%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Manrique-Rodr%C3%ADguez%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=P%C3%A9rez-Sanz%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Dur%C3%A1n-Garc%C3%ADa%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sanjurjo-S%C3%A1ez%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22392558
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kr%C3%A4henb%C3%BChl-Melcher%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17472418
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Schlienger%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17472418
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lampert%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17472418
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Haschke%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17472418
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Drewe%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17472418
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Drewe%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17472418
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kr%C3%A4henb%C3%BChl%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17472418
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17472418
http://conselho.saude.gov.br/resoluçoes/2012/Reso466.pdf
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Janmohamed%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26001686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Montgomery-Fajic%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26001686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sia%20W%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26001686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Germaine%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26001686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Wilkie%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26001686
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26001686

63

24. Hsu WT, Shen LJ, Lee CM. Drug-related problems vary with medication category
and treatment duration in Taiwanese heart failure outpatients receiving case
management. J Formos Med Assoc. 2016;115(5): 335-42.doi:
10.1016/j.jfma.2015.11.014.

25. Kalayci H, Ozdemir H, Alkas D, Cok T, Tarim E. Is primiparity a risk factor for
advanced maternal age pregnancies? J Matern Fetal Neonatal Med. 2016; 2:1-5. doi:
10.1080/14767058.2016.1211633.

26. Lamminpaa R, Vehvilainen-Julkunen K, Gissler M, Heinonen S. Preeclampsia
complicated by advanced maternal age: a registry-based study on primiparous
women in Finland 1997-2008. BMC Pregnancy and Childbirth. 2012; 12:47.
doi:10.1186/1471-2393-12-47.

27. Bentley-Lewis R, Powe C, Ankers E, Wenger J, Ecker J, Thadhani R. Effect of
Race/Ethnicity on Hypertension Risk Subsequent to Gestational Diabetes
Mellitus. The American journal of cardiology. 2014;113(8):1364-1370. doi:
10.1016/j.amjcard.2014.01.411.

28. Ghosh G, Grewal J, Mannisto T, et al. Racial/ethnic differences in pregnancy-
related hypertensive disease in nulliparous women. Ethnicity & disease.
2014;24(3):283-289.

29. Egan BM, Bland VJ, Brown AL, Ferdinand KC, Hernandez GT et al..
Hypertension in african americans aged 60 to 79 years: statement from the
international society of hypertension in blacks. J Clin Hypertens
(Greenwich). 2015;17(4):252-9.

30. lacobelli S, Bonsante F, Robillard PY. Pre-eclampsia and preterm birth in
Reunion Island: a 13 years cohort-based study. Comparison with international data. J
Matern Fetal Neonatal Med. 2016 Sep;29(18):3035-40.

31. Townsend R, O’'Brien P, Khalil A. Current best practice in the management of
hypertensive disorders in pregnancy. Integrated Blood Pressure Control. 2016;9:79-
94. doi:10.2147/IBPC.S77344.

32. Gupta N, Gupta T, Asthana D. Prediction of Preeclampsia in Early Pregnancy by
Estimating the Spot Urinary Albumin/Creatinine Ratio. J Obstet Gynecol India. 2016;
8:1-5.

33. Anthony J, Damasceno A, Qjjii D. Hypertensive disorders of pregnancy: what the
physician needs to know. Cardiovascular Journal of Africa. 2016;27(2):104-110.
doi:10.5830/CVJA-2016-051.

34. Riskin-Mashiah S, Reichman B, Bader D, Kugelman A, Boyko V, Lerner-Geva L
et al.. Population-based study on antenatal corticosteroid treatment in preterm small
for gestational age and non-small for gestational age twin infants. J Matern Fetal
Neonatal Med. 2017; 6:1-21.

35. Hofmeyr R, Matjila M, Dyer R. Preeclampsia in 2017: Obstetric and Anaesthesia
Management. Best Practice & Research Clinical Anaesthesiology. 2017.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hsu%20WT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26774679
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shen%20LJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26774679
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lee%20CM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26774679
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26774679
https://doi.org/10.1016/j.jfma.2015.11.014
http://dx.doi.org/10.1080/14767058.2016.1211633
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Egan%20BM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25756743
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bland%20VJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25756743
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Brown%20AL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25756743
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ferdinand%20KC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25756743
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hernandez%20GT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=25756743
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25756743
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25756743
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Iacobelli%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26512885
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bonsante%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26512885
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Robillard%20PY%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26512885
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26512885
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26512885
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Riskin-Mashiah%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28166660
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Reichman%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28166660
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bader%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28166660
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kugelman%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28166660
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Boyko%20V%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28166660
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lerner-Geva%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28166660
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28166660
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28166660

64

36. Okusanya B, Oladapo O, Long Q, et al. Clinical pharmacokinetic properties of
magnesium sulphate in women with pre-eclampsia and eclampsia. Bjog.
2016;123(3):356-366. d0i:10.1111/1471-0528.13753.

37. Mol BW, Roberts CT, Thangaratinam S, Magee LA, de Groot C J, Hofmeyr G J.
Pre-eclampsia. Lancet. 2016;387(10022):999-1011.

38. Luo Z-C, An N, Xu H-R, Larante A, Audibert F and Fraser WD. The effects and
mechanisms of primiparity on the risk of pre-eclampsia: a systematic review. Paediatr
Perinat Epidemiol. 2007 Jul;21 Suppl 1:36-45.

39. Anjum S, Rajaram G, Bano I. Short-course postpartum (6-h) magnesium sulfate
therapy in severe preeclampsia. Arch Gynecol Obstet. 2015;293(5):983-6. doi:
10.1007/s00404-015-3903-y.

40. Duley L, Henderson-Smart DJ, Walker GJA, Chou D. Magnesium sulphate
versus diazepam for eclampsia. Cochrane Database of Systematic Reviews 2010,
Issue 12. Art. No.: CD000127. doi: 10.1002/14651858.CD000127.pub2.

41. Wolf HT, Huusom L, Weber T, et al. Use of magnesium sulfate before 32 weeks
of gestation: a European population-based cohort study. BMJ Open. 2017;7(1):
€013952. doi:10.1136/bmjopen-2016-013952.

42. de Oliveira-Filho A D, Viera AE S, da SilvaR C, Neves SJF, Gama T A B,
Limab R V, Oliveira W R, Dias J M G. Adverse drug reactions in high-risk pregnant
women: A prospective study. Saudi Pharmaceutical Journal. 2017

43.Froessler B, Cocchiaro C, Saadat-Gilani K, Hodyl N, Dekker G. Intravenous iron
sucrose versus oral iron ferrous sulfate for antenatal
and postpartum iron deficiency anemia: a randomized trial. J Matern Fetal Neonatal

Med, 2013; 26(7): 654—659.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17593196
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17593196

65

Tabela 1 — Potenciais Fatores de Risco Socio-Demogréaficos e Clinicos para
Problemas Farmacoterapéuticos em puérperas hospitalizadas com hipertensao
arterial na gestacdo, de junho a novembro de 2016, Aracaju/SE, Maceio/AL,

2016.
PFT
Variaveis Sim N&o p OR
n | % n | %
Idade (em anos) 353 27,1 246 27,9 | 0,200 -
Etnia
Branca 2 0,6 8 3,3
Preta 6 1,7 2 0,8 0,049 -
Amarela 1 0,3 0 0,0
Parda 345 97,5 236 95,9
Fuma
Nao 352 99,4 245 99,6
Sim 2 0,6 1 0,4 0,787 0718
Consumo de Bebida Alcodlica
Sim 0 0,0 2 0,8
N&o 354 1000 244 992 0089
Alergia
Nao 340 96,0 245 95,5
Sim 14 4,0 11 4,5 0,755 1,090
Diabetes antes da Gestacéao
Nao 353 99,7 242 98,8
Sim 1 0,3 3 1, 0164 4376
Hipertensdo Arterial antes da
gestacdo
Nao 324 91,5 216 87,8
Sim 30 8,5 30 12,2 0,135 L5
Antecedentes Familiares Com
Hipertensao Arterial
Nao 100 28,2 78 31,7
Sim 254 71,8 168 683 362 0847
Cardiopatia
Nao 353 99,4 245 99,2
sim > 0.6 > og 073 1444
Doenca Renal
Nao 351 99,2 243 98,8
Sim 3 0,8 3 1,2 0,652 1,444
Doenca Hepética
Nao 353 99,7 246 99,6
Sim 1 0,3 1 0,4 0,795 1,434
Antecedente Familiar com Pré
eclampsia
Nao 268 75,7 186 75,6
Sim 86 24,3 60 24,4 0978 1,005

Software SPSS, versdo 12, qui-quadrado e teste de t

OR: odds ratio
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Tabela 2 — Potenciais Fatores de Risco Relacionados a Gestacdo Atual para
Problemas Farmacoterapéuticos em puérperas hospitalizadas com hipertensao
arterial na gestacdo, de junho a novembro de 2016, Aracaju/SE, Maceid6/AL,

2016.
PFT
Variaveis Sim N&o p OR
n % n %
Realizou Pré-Natal
Nao 2 0,6 2 0,8
Sim 351 99.4 244 992 0716 0695
Gestacédo Atual
Risco Habitual 190 54,6 134 55,4
Alto Risco HG 158 454 108 446 83 0969
Diagndstico
Hipertensao Arterial Cronica 33 9,3 24 9,8
Pré eclampsia 204 57,8 129 52,4
Eclampsia 3 0,8 3 1,2
Hipertensao Arterial crénica Superposta 6 1,7 6 2,4 0,730 -
por PE
Hipertensdo Gestacional 107 30,3 84 34,1
Hospitalizacéo
Nao 335 94,6 231 93,9
sim 18 51 15 61 0615 -
Diabetes gestacional
Nao 347 98,3 241 98,4
Sim 6 1,7 4 1,6 0,950 0,959
Medicamentos na gestacéo
Nao 3 0,8 3 1,2
sim 350 992 242  ogg 651 0691
Parto Atual
Ceséria 237 66,9 150 61,0 0172 i
Normal 117 331 95 38,6 '
Consulta Médico 293 4,45 210 4,58 0,557 -
Consulta Enfermeiro 294 4,11 215 4,20 0,621 -
Medicamentos usados na Internagédo 354 6,12 246 5,34 0,000 -
Idade Gestacional no Parto 348 38,31 244 38,69 0,032 -
Medicamento Anti Hipert. Antes da
Gestagao
Nao 154 84,2 128 815 0,521 1,203
Sim 29 15,8 29 18,5

Software SPSS, versdo 12, qui-quadrado e teste de t

OR: odds ratio
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Tabela 3 — Potenciais Fatores de Risco Relacionados a Gestacdo Anterior para
Problemas Farmacoterapéuticos em puérperas hospitalizadas com hipertensao
arterial na gestacdo, de junho a novembro de 2016, Aracaju/SE, Maceid6/AL,

2016.
PFT
Variaveis Sim N&o p OR
n | % n | %
Gestacdo Anterior com Hipertenséo
Gestacional
Nao 125 68,0 103 66,3
Sim 64 32,0 55 33,7 0,725 1,042
Abortos
Nao 282 79,7 182 74,3
Sim 72 20,3 63 25,7 0122 1,355
Gestacédo Anterior a Um Ano
Nao 197 98,5 159 97,5
Sim 3 15 4 2,5 0511 1655
Primeira gestacao
Sim 154 43,5 83 33,7 0,016 1,512
Nao 200 56,5 163 66,3

Software SPSS, versdo 12, qui-quadrado e teste de t

OR: odds ratio
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Tabela 4 — Medicamentos utilizados em puérperas hospitalizadas com

hipertensdo arterial na gestacdo, de junho a novembro de 2016, Aracaju/SE,

Macei6/AL, 2016.

L . Frequéncia
Cédigo ATC Medicamentos
n %
NO02BB02 Dipirona sodica 497 83
CO02AB Metildopa 480 80
HO01BB02 Ocitocina 328 55
PO3AX05 Dimeticona 303 51
BO5XA05 Sulfato de Magnesio 199 33
C02DB02 Hidralazina 174 29
A03DB04 Escopolamina+ Dipirona 124 21
C09AA01 Captopril 118 20
NO2BEO1 Paracetamol 114 19
CO8CAO05 Nifedipino 107 18
MO1ABO5 Diclofenaco 97 16
BO3AAQ7 Sulfato Ferroso 84 14
MO1AEQ3 Cetoprofeno 84 14
AO3FAO01 Metoclopramida 79 13
G02AD06 Misoprostol 72 12
NO2AX02 Tramadol 61 10
AO4AA01 Ondasetrona 50 8
C09CAO01 Losartana 50 8
JO1DBO3 Cefalotina 50 8
AO3FA04 Bromoprida 46 8




69

Tabela 5 — Problemas Farmacoterapéuticos identificados em puérperas
hospitalizadas com hipertenséo arterial na gestacao, de junho a novembro de
2016, Aracaju/SE, Macei6/AL, 2016.

Frequéncia
Problema n %
Evento Adverso Apresentado (Nao Alérgico) 37 7,70
Falha na Terapia (Motivo Desconhecido) 78 16,25
Medicamento néo Prescrito mas Indicacédo Clara 134 27,91
Medicamento ndo Administrado 189 39,37
Evento Adverso Apresentado (Alérgico) 13 2,70
Interacdo Potencial 8 1,66
Interacdo Manifestada 15 3,12
Medicamento Contra Indicado (Gravidez eLactacao) 1 0,20

Indicacdo ndo Clara do Uso do Medicameto 5 1,04
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RESUMO

Objetivo: Determinar a influéncia de problemas farmacoterapéuticos nos desfechos
clinicos pds-parto de pacientes com hipertensédo na gestagdo. Método: Este estudo
de coorte prospectivo incluiu gestantes diagnosticadas com hipertensédo na gestacéo
em trabalho de parto, de junho a novembro de 2016 em duas maternidades escolas.
Os desfechos priméarios foram a mortalidade pos-parto, tempo de internacdo pos-
parto, tempo necessario para controle da pressdo arterial. Os problemas
farmacoterapéuticos (PFTs) foram classificados utilizando a verséo PCNE v 5.01.
Resultados: Foram incluidas um total de 600 mulheres e 354 (59%) foram expostas
a pelo menos um PFT. Os PFTs mais frequentes foram medicamento ndo tomado /
administrado de forma alguma, nenhuma medicamento prescrita mas indicacéo
clara, falha terapéutica (razdo desconhecida). Em doentes expostos a PFT, media
de tempo de internacéo foi de 5,45 (DP 3,60) dias versus 4,48 (DP 3,32) dias em
doentes ndo expostos a PFTs (p = 0,001). O tempo (em dias) para alcancar o
controle da PA foi de 4,49 (3,58) e 3,47 (3,26), respectivamente (p = 0,000). Nao
ocorreram mortes. Além do PFT e da polifarmécia, nenhuma outra variavel
sociodemogréfica ou clinica foi associada ao tempo de internacdo e tempo para
alcancar o controle da pressdo pés-parto. Conclusdo: Os PFTs sao eventos
comuns em mulheres pos-parto previamente diagnosticadas com hipertensao
gestacional. A presenca destes eventos aumenta significativamente o periodo pos-
parto de permanéncia e o tempo de normalizacéo da presséo arterial.

Palavras Chaves: Problemas Farmacoterapéuticos, desfechos clinicos, pds parto,

hipertenséao na gestacao.
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ABSTRACT

Objective: To determine the influence of drug therapy problems (DTPs) on
postpartum clinical outcomes of patients with gestational hypertension. Methods:
This prospective cohort study included pregnant women diagnosed with gestational
hypertension undergoing labour, between june and november 2016 in 2 teaching
hospitals. The primary outcomes were postpartum mortality, time (in days) to achieve
postpartum BP control and the postpartum length of stay (LOS). Identified drug
therapy problems (DTPs) were classified using the PCNE system version 5.01
Results: A total of 600 women were included and 354 (59%) were exposed to at
least one DTP. The most frequent DTPs were Drug not taken/administered at all, no
drug prescribed but clear indication, Therapy failure (reason unknown). LOS in
patients exposed to DTP was 5.45 (SD 3.60) days vs 4.48 (SD 3.32) days in patients
unexposed to DRP (p=0.001). Time (in days) to achieve BP control was 4.49 (3.58)
and 3.47 (3.26), respectively (p=0.000). There were no deaths. Apart from DTP and
polypharmacy, no other sociodemographic or clinical variables were associated with
LOS and time to achieve postpartum BP control. Conclusions: DTPs are common
events in postpartum women previously diagnosed with gestational hypertension.
The presence of these events increases significantly the postpartum length of stay

and the normalization time of blood pressure.

Key words: Drug Therapy Problems, clinical outcomes, postpartum, gestational

hypertension
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INTRODUCAO

Os ensaios clinicos estdo entre os principais métodos para identificar a
eficacia e a seguranca dos medicamentos, ainda em fase pré-comercializacdo. No
entanto, por questdes éticas, mulheres gestantes e lactantes sdo frequentemente
excluidas de tais estudos, tornando necesséria a realizacdo de estudos
observacionais para avaliagdo da farmacoterapia utilizada neste grupo populacional
[1,2].

Adicionalmente, doencas hipertensivas na gestacdo representam as mais
significativas  complicagdes da gravidez, agravando decisivamente a
morbimortalidade materna e perinatal [3,4,5]. O uso de medicamentos entre estas
pacientes - consideradas de alto risco - €, portanto, intensificado, levando ao
aumento de problemas farmacoterapéuticos, tais como reacfes adversas [2]. Além
disso, a normalizacdo da pressao arterial em pacientes com hipertenséo gestacional
ndo ocorre imediatamente apds o parto, levando alguns dias, o que pode implicar na
manutencdo da farmacoterapia durante uma parte do puerpério e no aumento da
exposicao a problemas farmacoterapéuticos [6,7,8, 9, 10].

Um problema farmacoterapéutico (PFT) é definido como um evento ou
circunstancia envolvendo terapia medicamentosa que interfere ou pode interferir em
desfechos de saude desejados [11]. Do ponto de vista clinico, tal conceito visa
sobretudo direcionar o manejo da farmacoterapia para a solucdo de problemas,
levando a sua otimizacdo [11,12,13,14]. Entretanto, embora se acredite que PFTs
podem afetar negativamente desfechos de morbimortalidade, ha pouca evidéncia de
gue estes desfechos sejam reduzidos por intervencdes focadas em prevenir ou
resolver PFTs [15,16,17,18]. Deste modo, este estudo teve como objetivo determinar
a influéncia dos problemas farmacoterapéuticos sobre desfechos de
morbimortalidade em puérperas hospitalizadas portadoras de hipertensdo na

gestacéao.
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METODO

Delineamento, local e duragdo do estudo

Foi realizado um estudo de coorte prospectivo nas clinicas de internacao de
alto risco de duas materninades-escola, em Aracaju/SE e Maceid/ AL, durante seis

mese (de junho a novembro de 2016).

Critérios de inclusao

Foram incluidas mulheres puérperas com diagndstico de hipertensdo na
gestacdo e suas formas clinicas (hipertenséo crénica, hipertensao gestacional, pré-
eclampsia, pré-eclampsia superposta a hipertensdo, eclampsia), internadas nos
locais de estudo durante 24 horas ou mais e que utilizaram ao menos um

medicamento durante o periodo de internacéo.

Coleta de dados

Os dados foram coletados diaria e prospectivamente por uma farmacéutica
(A.S.G) e duas residentes em farmacia previamente treinadas para a coleta. Na
coleta foram utilizadas entrevistas e pesquisa em prontuario médico, bem como
guestionario estruturado desenvolvido pelos pesquisadores com base na caderneta
da gestante fornecida pelo Ministério da Saude para as gestantes que realizam pré-
natal e adaptados da literatura. Para este estudo os seguintes documentos clinicos
foram utilizados: evolugéo clinica, evolucdo da enfermagem, prescricdo médica e
exames laboratoriais. Visitas aos leitos foram realizadas de modo complementar as
entrevistas e ao registro das informacdes de prontuario. Foram obtidos dados
referentes as seguintes variaveis: idade, etnia, idade gestacional, paridade, tipo de

parto, diagndstico principal e nimero de medicamentos.
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Identificacdo de Problemas Farmacoterapéuticos

Os PFTs foram identificados a partir da analise dos prontuarios das pacientes
realizada por trés farmacéuticos clinicos e checadas por um pesquisador
independente. Para tanto, foi utilizado um modelo de Prontuario Orientado para
Problemas Farmacoterapéuticos desenvolvido pela equipe de pesquisa. Para
proceder a categorizacdo dos PFTs foi utilizado o sistema de classificagdo da PCNE
(versdo 5.01). Esta versdo foi selecionada em virtude da sua adequacgéo a pratica

diaria hospitalar [19].

Desfechos primarios

Neste estudo os desfechos primarios foram tempo de internacdo pds-parto,

tempo necessario para controle da pressao arterial e taxa de ébito.

Anélise Estatistica

Na analise dos dados foi utilizado o software SPSS, versdo 12. Andlises
descritivas incluiram médias e desvios padrées do tempo de internacédo pés-parto e
do tempo para controle da pressao arterial. A relacdo entre os desfechos primarios e
0s varios parametros foi analisada por meio do teste t e ANOVA

Aspectos éticos

As pacientes convidadas a participar do estudo foram informadas quanto as
metas e a natureza da pesquisa e convidadas voluntariamente a participar. Aquelas
gue aceitaram ser incluidas, assinaram um termo de consentimento pds-informacao,
de acordo com a Resolugcdo CNS n° 466/12 [20]. O projeto foi submetido ao Comité
de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Sergipe e Diretorias da

Maternidades envolvidas na pesquisa e aprovado com CAE: 55217416.1.1001.5546.



78

RESULTADOS

A andlise univariada dos parametros sociodemograficos e clinicos em relagéo
ao tempo de internacdo pos-parto, na Tabela 1, indica a presenca de PFT como
principal fator preditivo do aumento do tempo de internacéo (p = 0,001), aumentando
o tempo médio de internacdo em aproximadamente 1 dia. O uso de mais de cinco

medicamentos no pos-parto também apresentou associagcdo com esse desfecho.

[Inserir Tabela 1]
De modo semelhante, o desfecho primario subsequente - tempo para controle
da pressao arterial - foi afetado pela presenca de PFT (p = 0,000) e pelo uso de mais
de cinco medicamentos, elevando em aproximadamente um dia o tempo médio

necessario para o controle da pressao arterial (Tabela 2).

[Inserir Tabela 2]

O indice de massa corporal (IMC) apresentou correlacdo inexistente com o
tempo de internacdo (teste de correlacdo de Pearson= 0,003, p=0,954) e com o
numero de dias necessarios para controlar a pressao arterial (r= -0,001, p=0,986).

Os tipos de PFT ndo influenciaram os desfechos primarios (p=0,992 e
p=0,403, respectivamente). Os principais tipos de PFT foram "ndo administracao do
medicamento prescrito”, "ndo prescricdo de um medicamento apesar de indicacao
clara" e "inefetividade", e representaram mais de 80% de todos os PFT identificados.

Nenhuma das pacientes foi a Obito durante a realizacdo do estudo. Em
adicdo, nenhum medicamento se relacionou especificamente com o aumento do
tempo de internacdo ou com o tempo para controle da PA (p=0,724 e p=0,255). Os
medicamentos mais utilizados foram: dipirona sddica (83% das pacientes), metildopa
(80%), ocitocina (55%), dimeticona (51%), sulfato de magnésio (33%), hidralazina
(29%), escopolamina (21%), captopril (20%), paracetamol (19%), nifedipino (18%),

diclofenaco (16%) e sulfato ferroso (14%).
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DISCUSSAO

Este € o primeiro estudo a verificar a associacdo entre problemas
farmacoterapeuticos e desfechos de morbimortalidade em puérperas previamente
diagnosticadas com hipertensédo gestacional. Embora PFTs sejam eventos comuns
em gestantes, a determinacédo da sua prevaléncia no tempo de internacao pés-parto
€ - segundo 0 nosso conhecimento - inédita; e suas consequiéncias eram até entao
desconhecidas [2,14].

A relacdo entre PFTs e a piora dos desfechos poés-parto foi forte, e
naturalmente associada ao uso de mais de cinco medicamentos ap0s o parto. Na
literatura cientifica, as evidéncias do impacto negativo desses eventos sobre
desfechos de morbimortalidade sdo, em geral, bastante limitadas [16,21]. Porém,
recentemente, estudos observacionais e estudos experimentais delineados para
avaliar o efeito de intervencdes focadas na prevencdo e resolucdo de PFTs vém
confirmando a nocdo amplamente aceita de que tais problemas provocam seérios
danos a saude dos pacientes, bem como aumento dos custos relacionados ao seu
cuidado [22, 23]. No grupo de pacientes estudadas, a presenca de PFTs aumentou
significativamente tanto o tempo de internacdo pos-parto, quanto o tempo
necessario para o controle da pressao arterial das pacientes.

Ao considerar todos os tipos de gestantes, alguns estudos com pequeno
tamanho amostral concluiram que o tempo médio de internacdo apos o parto é
maior em primiparas e a medida que o indice de massa corporal (IMC) aumenta
[24,25]. No entanto, em um estudo de coorte realizado nos Estados Unidos com
mais de 57 mil puérperas submetidas ao parto cesareo, Blumenfeld et al.[26] ndo
confirmaram a associacdo entre primeira gravidez e maior tempo de internacéo,
observando. Porém com forte influéncia de um indice de massa corporal superior a
40. Neste estudo, tais parametros ndo se mostraram preditores dos desfechos
investigados. No entanto, analisamos o IMC como varidvel continua, uma vez que
nenhuma das gestantes incluidas apresentou IMC superior a 40.

Estudos analiticos realizados em puérperas com hipertensdo gestacional
identificaram influéncia da idade, do indice de massa corporal e da idade gestacional
no inicio da gestacdo sobre o tempo necessario para controlar a presséo arterial
pos-parto [6,7,27]. Tais estudos, porém, ndo incluiam todos os tipos de

intercorréncias relacionadas a hipertensédo durante a gestacao.
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Neste estudo, apesar dos desfechos de internacéo pds-parto se relacionarem
ao uso de mais de cinco medicamentos por puérpera, 0 aumento no numero de dias
de internacdo pode ser - além de ser uma consequéncia desta variavel - também um
fator causal do aumento do numero de medicamentos prescritos. Entretanto, embora
a direcdo dessa associacao ainda nao tenha sido esclarecida na literatura cientifica,
a maioria dos estudos considera a polifarmacia como um forte preditor do aumento
do tempo de internag&o hospitalar [28,29].

O fato de nenhum tipo de PFT se relacionar individualmente com a piora dos
desfechos primarios néo indica necessariamente que a presenca de PFT em si,
qualquer que seja o seu tipo, é capaz de prolongar os tempos de tratamento e
internac&o. Antes, deve-se considerarque a maior parte dos PFT era de apenas trés
tipos, e que a presenca de um desses tipos - ndo administragdo do medicamento
prescrito, ndo prescricdo de um medicamento apesar de indicacdo clara e
inefetividade - pode afetar decisivamente desfechos de morbidade. O mesmo nao
pode ser hipotetizado quando se analisa a importancia individual dos medicamentos
sobre os desfechos, uma vez que sua distribuicao foi mais heterogénea.

LIMITACOES

Dentre as limitacbes do presente estudo, destaca-se a nao inclusao do IMC
antes da gestacdo como potencial fator preditivo do aumento do tempo de
internacdo ou do tempo para controle pressorico. Apesar disto, o valor de IMC pés-
parto - considerado na literatura como um potencial fator de risco - foi obtido e
analisado. Outro aspecto limitante, diz respeito a analise de PFT como potencial
fator de risco para Obitos no periodo pés-parto, o que provavelmente poderia ser
procedido com uma amostra consideravelmente maior. Porém, uma vez que 0s
locais de estudo eram servicos de alto-risco e que a prevaléncia de PFTs foi
bastante elevada, considera-se pouco provavel a hipétese de que PFTs do tipo aqui
identificados impactem significativamente a taxa de mortalidade de puérperas

diagnosticadas com hipertensao gestacional.
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CONCLUSOES

A presenca de problemas farmacoterapéuticos aumentou significativamente o
tempo necessério para o estabelecimento do controle da presséo arterial e o tempo
de internacdo pos-parto em puérperas hospitalizadas previamente diagnosticadas
com hipertensdo gestacional. Considerada a elevada prevaléncia dos PFTs neste
tipo de paciente, uma abordagem multidisciplinar planejada para prevencdo e
resolucdo de tais eventos pode impactar os desfechos acima mencionados de

maneira decisiva.
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Tabela 1- Relagdo dos parametros sociodemograficos e clinicos com a duracao
(em dias) da internacdo pOs-parto em puérperas hospitalizadas com

hipertensao arterial na gestagéo, de junho a novembro de 2016, Aracaju/SE,

Macei6/AL, 2016.

Variavel n (%) média (DP) p
Idade (em anos)
=235 112(19,9%) 5,06 (3,22) 0,979
<35 450(80,1%) 5,05 (3,39)
Etnia
Amarela 1(0,2%) 10,00
Branca 10(1,8%) 3,60 0,247
Parda 544(96.6%) 5,38
Preta 8(1,4%) 5,07
Idade gestacional (em semanas)
<37 89(16,0%) 5,51 (3,68) 0,132
=237 466(83,9%) 4,94 (3,18)
Primipara
Sim 340(60,4%) 4,99 (3,11) 0,588
Nao 223(39,6%) 5,15 (3,62)
Parto
Ceséreo 362(64,4%) 5,17 (3,40) 0,293
Normal 200(35,6%) 4,86 (3,18)
Diagndstico
HAS crénica 54(9,6%) 4,98 (3,259)
Pré-eclampsia 310(55,7%) 5,03 (3,353)
Eclampsia 6(1,1%) 3,33 (1,506) 0,633
Hipertensdo gestacional 180(32,0%) 4,42 (2,429)
HAC superposta por PE 12(2,1%) 5,23 (3,479)
Nimero de medicamentos
<6 275(48,8%) 5,45 (3,70) 0,006
=6 288(51,1%) 4,68 (2,94)
PFT
Sim 354(59,0%) 5,45 (3,59) 0,001
Nao 246(41,0%) 4,48 (3,32)

Software SPSS, versdo 12. teste t e ANOVA

DP: Desvio Padrao
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Tabela 2. Relacdo dos parametros sociodemograficos e clinicos com o tempo
(em dias) necessario para o controle pressérico pés-parto em puérperas
hospitalizadas com hipertenséo arterial na gestacao, de junho a novembro de

2016, Aracaju/SE, Macei6/AL, 2016.

Variavel n (%) média (DP) p
Idade (em anos)
235 112(19,9%) 4,11 (3,19) 0,323
<35 450(80,1%) 4,07 (3,35)
Etnia
Amarela 1(0,2%) 3,00
Branca 10(1,8%) 2,60 0,238
Parda 544(96.6%) 3,00
Preta 8(1,4%) 4,25
Idade gestacional (em semanas)
<37 89(16,0%) 4,52 (3,68) 0,137
237 466(83,9%) 3,96 (4,14)
Primipara
Sim 340(60,4%) 4,00 (3,11) 0,503
Nao 223(39,6%) 4,20 (3,60)
Parto
Ceséreo 362(64,4%) 4,17 (3.36) 0,410
Normal 200(35,6%) 3,93 (3,23)
Diagndstico
HAS crbnica 54 (9,61%) 3,93 (2,29)
Pré-eclampsia 310 (55,16%) 4,08 (3,33)
Eclampsia 6 (1,07%) 2,67 (1,21) 0,700
Hipertensdo gestacional 180 (32,03%) 4,23 (3,49)
HAC superposta por PE 12 (2,13%) 3,33(2,57)
Numero de medicamentos
<6 275 (48,84%) 4,47 (3,69) 0,006
26 288(51,15%) 3,70 (2,86)
PFT
Sim 354 (59,0%) 4,49 (3,59) 0,000
Nao 246 (41,0%) 3,47 (3,26)

Software SPSS, versao 12. teste t e ANOVA

DP: Desvio Padrao
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5. CONSIDERACOES FINAIS

5.1 CONCLUSAO GERAL

Os problemas farmacoterapéuticos apresentaram elevada prevaléncia no
grupo de pacientes estudadas. Os principais fatores de risco para PFTs em
puérperas sdao 0 aumento do numero de medicamentos durante a internacéo, a
menor idade gestacional no momento do parto e ser a primeira gestagcdo. Os
problemas farmacoterapeuticos sdo os principais preditores do aumento de tempo
necessario para o estabelecimento do controle da pressao arterial e o tempo de
internacdo poOs-parto nessas pacientes. Estes fatores podem ser utilizados
futuramente como alertas para servigos de revisdo da farmacoterapia priorizarem
esse tipo de paciente, aumentando assim as chances de modificar os desfechos que

sao afetados negativamente pelos PFTs.
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7. APENDICE

7.1 APENDICE |
INSTRUMENTO DE AVALIACAO DO PERFIL FARMACOEPIDEMIOLOGICO DE
PUERPERAS HOSPITALIZADAS COM HIPERTENSAO NA GESTACAO

Dados do Paciente

Data de abordagem:

OAlta ( / 1 ) ()Obito ( / /)

*Nome:

*N° da Paciente: *Leito: *|dade:

Peso antes da gestacéo: Altura: IMC:

Peso na gestagéo

Estado Civil/ Unido: Casada( ) Solteira( ) Estavel () Outro:

Raca: Branca () Preta ( ) Amarela ( )Parda ( ) Indigena ( )

*Endereco:

*Cartdo do SUS: *Carteira de ldentidade:

*Telefone:

*Data da Admisséo Hospitalar:

*Data do Parto:

*Municipio de Origem:

Antecedentes clinicos

A Paciente ja teve Gestacdes Anteriores? Nao () Sim () Quantas?
Se SIM fazer as préximas perguntas, se NAO ir para pergunta sobre Aborto.

Das Gestacdes anteriores quantas foram? Risco Habitual () AltoRisco( )

Na gestagéo anterior a paciente apresentou hipertenséo gestacional? Ndo ( ) Sim ( )

Tipo de Gestacbes Anteriores: Unico () Gemelar () Triplo Ou Mais () Ignorada( )

Tipo de Partos Anteriores: Cesaria( ) Normal ()

Abortos: Ndo () Sim (' ) Quantos:

A (ltima gestacdo foi anterior a 1 ano? Ndo ( ) Sim ( ) Quando:

A paciente fazia uso de medicamentos antes da gestacdo: Nao () Sim ( ) Quais:

A paciente fuma? Nao () Sim( )

A paciente faz uso de drogas ilicitas: Ndo () Sim( )

A paciente faz uso de bebidas alcodlicas: Nao () Sim ( )

A paciente apresenta algum tipo de alergia: Ndo () Sim( )

Se sim qual o tipo de alergia?

A paciente tem alergia a algum tipo de medicamento/ alimento? Ndo ( ) Sim ( ) Quais:

A paciente é portadora de Diabetes Mellitus? Ndo ( ) Sim ( )

A paciente é portadora de Hipertenséo Arterial? Ndo ( ) Sim ( )

Possui antecedentes familiares com Hipertensdo Arterial? N&o () Sim ( )

Apresenta alguma Cardiopatia: Ndo () Sim( )

A paciente é portadora de Doenca Renal? Nao ( ) Sim ()
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A paciente é portadora de Doenca Hepética? Nao ( ) Sim ( )

Possui antecedentes familiares com Pré - Eclampsia? Ndo () Sim ( )

Dados da Gestacao Atual

O parceiro desta gestacdo € o mesmo das anteriores? Ndao () Sim( )

A paciente realizou Pré Natal: Ndo () Sim( )

Com guantos meses a paciente iniciou o pré-natal?

Quantas consultas foram realizadas? Médico: Enfermeiro:

Gravidez atual foi considerada: Risco Habitual () Alto Risco devido a Hipertensdo Arterial (

Quando iniciou o0 Aumento da Pressao Arterial?

*Hipertensao Arterial Cronica: Nao () Sim( )

*Pré- eclampsia: Ndo () Sim () Inicio.

*Eclampsia: Nao( ) Sim( ) Inicio.

*Hipertensdo Arterial Cronica Superposta por Pré-Eclampsia: Ndo () Sim ( ) Inicio.

*Hipertenséo gestacional: Ndo( ) Sim( ) Inicio.

Ocorreu hospitalizacdo anterior ao parto? Ndao () Sim( )

Se sim quando e por quantos dias?

Diabetes Gestacional: Ndo ( ) Sim ( ) Inicio.

*ldade Gestacional (Semana Gestacional):

A paciente fez uso de algum medicamento para tratar a hipertensdo? N&o ( ) Sim ( ) Quais:

A paciente fez uso de medicamentos na gestacdo: Ndo () Sim ( ) Quais:

Puerpério

Paciente transferida de outra unidade de satde (Hospital): Ndo( ) Sim( ) Local:

Tipo de parto realizado: Cesaria( ) Normal ()

Tipo De Gravidez: Unico () Gemelar () Triplo Ou Mais () Ignorada( )

*Mortalidade Neonatal:

*Na alta hospitalar foi prescrito algum medicamento para hipertensdo? N&o ( ) Sim ( ) Quais:

Historico da Admissdo Hospitalar
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AVALIACAO DA PRESCRICAO Data:
Nome:
N° de atendimento: Dia de Internacdo
Diagnostico:

Farmacoterapia

Medicamento Dose Via Posologia Horario Adm
Sinais vitais
Hora Temperatura FCbpm | FR rpm PA mmHg | Diurese — qdo usar MGSO4 (sulfato)
T°C

Exames laboratoriais

Exames Valores Valores Exames Valores Valores
VDRL MCH

HIV UREIA

ABO CREATININA
FATOR Rh LDH

WBC AC URICO

NEU TGO/AST

LYM TGP/ALT

MONO BILI TOTAL

EOS BILI INDIRETA
BASO BILI DIRETA

RBC PCR

HGB PROTEINURIA FITA
HCT

MVC

MCHC

RDW

PLT

MPV
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7.2 APENDICE I
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Titulo do projeto: Problemas Relacionados a Farmacoterapia em Puérperas Hospitalizadas com
Hipertensdo na Gestacao

Pesquisador: Aline Santana Gbes
Orientador: Prof. Dr. Alfredo Dias de Oliveira Filho

Sr. (a) paciente,

Convidamos vossa senhoria para participar da pesquisa Problemas Relacionados a
Farmacoterapia em Puérperas Hospitalizadas com Hipertensdo na Gesta¢do por meio de uma
entrevista em ambiente privativo com duracdo de cerca de 20 minutos onde pretendemos com as
informacdes colhidas determinar o perfil farmacoepidemioldgico de puérperas hospitalizadas com
hipertensdo gestacional. A participacdo do Sr.(a) nessa pesquisa ndo acarreta em riscos para 0 seu
tratamento nem para o senhor como participante, pois manteremos sigilo acerca do que foi relatado na
entrevista. Tendo como beneficios trazer informagdes importantes a cerca da seguranca do uso de
medicamentos anti hipertensivos em puérperas com hipertenséo gestacional hospitalizadas

Sua  participagdo ndo afetar& o tratamento que o Sr.(a) realiza na
ou em qualquer outra unidade de satde. O Sr.(a) tem a liberdade de
se retirar da pesquisa a qualquer momento e tera sua privacidade preservada.

Estamos & disposi¢do para esclarecer qualquer duvida acerca da entrevista.
CONSENTIMENTO

Eu - -
neste ato representado por mim,---------
-- . concordo em participar da pesquisa como representante legal do
sujeito da pesquisa, por livre e espontanea vontade, permitindo que as informacdes que prestarei
sejam utilizadas para o desenvolvimento da mesma.

Declaro que fui devidamente informado e esclarecido pelo pesquisador ou auxiliar de
pesquisa Problemas Relacionados a Farmacoterapia em Puérperas Hospitalizadas com
Hipertensdo na Gestacao sobre o estudo a ser realizado e que compreendi as informacdes a mim
fornecidas, estando ciente dos objetivos e beneficios dessa pesquisa. Foi me garantido que posso
retirar meu consentimento a qualguer momento, sem que isto leve a qualquer penalidade. Concordo
com a publicacdo dos dados que tenham relacdo com o estudo e aceito que 0S mesmos sejam
inspecionados por pessoas autorizadas pelo pesquisador.

Telefone para contato: Aline Santana Goes- 79- 998061581
Alfredo de Oliveira Dias Filho- 82- 991561951
, de de 2016

Paciente ou Responsavel

Pesquisador
RG:
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