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RESUMO

O fato da capacidade fisica e biolégica do ser humano declinar gradualmente ao longo dos anos faz com
gue as pessoas idosas quando comparados aos jovens, sejam hospitalizados com maior frequéncia. Essas
mudancas afetam diferentes érgaos e variam de acordo com fatores genéticos, ambientais e psicoldgicos.
Tém consequéncias ao nivel da farmacocinética e farmacodinamica determinando uma grande
variabilidade interindividual na resposta aos farmacos, aumentado a vulnerabilidade destes aos Problemas
Relacionados aos Medicamentos. Em vista a realidade no dimensionamento farmacéutico por leito
hospitalar e considerando a eficdcia das Intervengbes Farmacéuticas realizadas, o Escore de Risco
Terapéutico é um instrumento que possibilita selecionar os pacientes, priorizando os expostos ao maior
risco terapéutico. Foi proposto uma adaptacdo do instrumento buscando o enfoque ao envelhecimento,
por meio de um estudo metodolégico de abordagem quantitativa, denominado Delphi convencional. Os
indices do instrumento adaptado, indice de Validade de Contelido e Kappa, foram classificados como
excelentes.

Palavras-chave: Risco farmacoterapéutico, Escore, Farmacia Clinica, Cuidado Farmacéutico, idosos.

SCORE ADAPTATION FOR PRIORITIZING ELDERLY PATIENTS IN PHARMACOTHERAPEUTICS MONITORING
OF CLINICAL PHARMACEUTICALS IN HOSPITAL NURSES

ABSTRACT

The fact that the physical and biological capacity of human beings gradually declines over the years means
that older people, compared to younger people, are hospitalized more often. These changes affect
different organs and vary according to genetic, environmental and psychological factors. They have
consequences at the pharmacokinetic and pharmacodynamic level, determining a great interindividual
variability in the response to drugs, increasing their vulnerability to Drug-Related Problems. In view of the
reality in pharmaceutical dimensioning per hospital bed and considering the efficacy of the Pharmaceutical
Interventions performed, the Therapeutic Risk Score is an instrument that makes it possible to select the
patients, prioritizing those exposed to the greatest therapeutic risk. It was proposed an adaptation of the
instrument seeking to focus on aging, by means of a methodological study of quantitative approach, called
conventional Delphi. The indices of the adapted instrument, Content Validity Index and Kappa, were
classified as excellent.

Keywords: Pharmacotherapeutic risk, Score, Clinical Pharmacy, Pharmaceutical Care, seniors.

INTRODUGCAO
Envelhecimento populacional no Brasil e demanda dos servigos de satide pela populagdo idosa

O envelhecimento populacional é um fendmeno global. Essa mudanca demografica acontece como
consequéncia do acentuado declinio na taxa de fertilidade e do aumento da expectativa de vida, assim
como desenvolvimento de novas tecnologias de saude observadas, principalmente, a partir de meados do
século XX, fato que vem se projetando a passos largos™.

As projecOes indicam que em 2050 “a populagdo brasileira serd de 253 milhGes de habitantes, a
quinta maior popula¢do do planeta, abaixo apenas da india, China, EUA e Indonésia”. Terdo se passado
menos de 40 anos entre 2005, quando a taxa de fecundidade total do pais atingiu 2,1 filhos por mulher
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(nivel para se alcangar um crescimento demografico sustentado nulo) e o periodo de crescimento
verdadeiramente nulo da populaggo brasileira®.

O fato da capacidade fisica e bioldgica do ser humano declinar gradualmente ao longo dos anos faz
com que as pessoas idosas quando comparados aos jovens, sejam hospitalizados com maior frequéncia,
apresentam tempo médio de permanéncia hospitalar maior e possuem um indice de reinternacdes mais
elevado. Nao raro exigem, para seus cuidados adequados, intervencdes custosas que envolvem tecnologia
avancada. O novo cendrio impactard a sustentabilidade financeira do sistema de saude e pode
comprometer a oferta e qualidade dos servigos prestados & populacdo®*.

Diante do fendmeno do envelhecimento da populacdo brasileira, existe a necessidade de
estruturacdao de servicos e de programas de salde que possam responder as demandas emergentes do
novo perfil epidemiolégico do pais’.

Alteragdes farmacocinéticas e farmacodinamicas no envelhecimento

Inimeras alteragGes fisiolégicas estdo associadas ao envelhecimento. Essas mudancas afetam
diferentes 6rgdos e variam de acordo com fatores genéticos, ambientais e psicolégicos e tém
consequéncias na farmacocinética e farmacodindmica dos farmacos determinando uma grande
variabilidade interindividual na resposta aos mesmos. Nos processos farmacocinéticos ocorrem
modificagGes nas concentragdes de alguns receptores e comprometem suas fases de absorcao, distribuicao,
metabolismo e a excre¢do>®.

A absorcdo dos farmacos apds sua administracdo oral — via mais comumente empregada pela
populacdo — depende fundamentalmente da absorcdao no trato gastrintestinal e do efeito da primeira
passagem hepatica. O envelhecimento estd associado ao aumento do pH gastrico observado em até 10% da
populacdo idosa caucasiana, ao retardo do esvaziamento gastrico e a diminuicdo da motilidade causando
aumento do tempo de contato entre o fdrmaco e a mucosa intestinal; a diminuicdo do fluxo sanguineo do
trato digestério, o que poderia teoricamente acarretar prejuizo da absor¢do dos farmacos®”2.

Os farmacos que utilizam transportadores ativos podem ser absorvidos a uma menor velocidade e
extensdo nos idosos pela diminuicdo da funcionalidade desses transportadores nesta faixa etdria. Contudo
a maioria dos farmacos é absorvida por difusdo passiva, a qual permanece inalterada nos idosos. Apés a
absorcdo, alguns medicamentos sofrem efeito da primeira passagem hepdtica, que é em geral reduzida na
populacdo idosa, ocorrendo menor metabolizacdo do farmaco e favorece o aumento da sua meia-vida. Ha
também um decréscimo no nimero de hepatdcitos, de modo a ficar menos vascularizado, limitando as
reacdes de biotransformacdo™®.

Durante o processo de envelhecimento ocorre uma mudanga na composicdo corporal, hd um
aumento significativo do tecido adiposo em conjunto com a diminuicdo da massa hidrica corporal, que
podem alterar o volume de distribuicdo de certos farmacos. Farmacos hidrofilicos podem apresentar
volume de distribuicdo reduzido no idoso, com consequente aumento da concentracdo plasmadtica, ao
passo que o volume de distribuicdo de farmacos lipofilicos, como os benzodiazepinicos, mostra-se
elevado®’.

A distribuicdo da maioria dos farmacos se da por ligacdo a duas proteinas plasmaticas, a albumina,
principal fonte de ligagdo para farmacos de origem acida, que no idoso doente encontra-se reduzida,
aumento a fragdo livre destes farmacos gerando um potencial risco de toxicidade; e alfal-glicoproteina
acida se encontra aumentada, sendo responsavel pelo transporte de fdrmacos de origem basica, podendo
desencadear uma diminuigdo da fracdo livre destes farmacos como por exemplo os anestésicos locais'*"".

No envelhecimento ha uma diminuicao da taxa de filtragao glomerular e do fluxo plasmatico renal,
pois os rins perdem até 30% de peso entre a idade de 30 a 90 anos, o que é refletido na perda de 60% dos
glomérulos, além de atrofia tubular renal, fibrose intersticial e arteriolosclerose. Ocorre menor eliminagdo e
aumento da meia-vida de farmacos excretados por filtragcdao glomerular levando a um aumento dos niveis
séricos deste, aparecendo sinais de toxicidade, especialmente em farmacos com uma margem terapéutica
estreita, como digoxina, inibidores da enzima de conversao da angiotensina (IECAs), litio, entre outros®**?,

Os mecanismos sugeridos em relagdo as alteragdes farmacodinamicas no idoso sdo: 1) alteracdo do
numero de receptores; 2) alteracdo na afinidade dos receptores; 3) altera¢des ao nivel da transdugdo do
sinal (alteracdo pds-receptor); e 4) enfraquecimento dos mecanismos de homeostasia devido a idade. As
modificagGes na interacdo entre os farmacos e seus receptores, com consequente efeito final a acdo do
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medicamento. Os receptores alfa e beta adrenérgicos, muscarinicos da acetilcolina e receptores GABA sio
alguns receptores associados aos diferentes efeitos final apresentados por idosos & medicamentos’ *2.

As alteragdes dos mecanismos homeostaticos explicam a sensibilidade a farmacos de agdo central,
como antidepressivos e benzodiazepinicos pode estar alterada pela reducao do fluxo sanguineo cerebral
por ateromatose, podendo ser observados confusdo mental, delirio ou rebaixamento do nivel de
consciéncia em pacientes idosos que os utilizam. Também a reducdao da responsividade do reflexo
barorreceptor associada ao envelhecimento, os idosos podem apresentar hipotensdao ortostdtica
desencadeada pelo uso de anti-hipertensivos. Da mesma forma, hd medicamentos com potencial para
desencadear hipotermia, como psicofarmacos, devido as alteracdes da termorregulacdo prépria da idade
avangada® .

Polifarmacia, problemas relacionados aos medicamentos e medicamentos inapropriados para idosos.

A maior prevaléncia de doengas cronicas entre os idosos, a utilizacdo de servicos de salide em
varias especialidades simultaneamente, os tratamentos farmacolégicos de longa duracdo e a
automedicacdo podem levar a maior ocorréncia de polifarmacia, que é o uso de multiplos medicamentos
simultaneamente'® ¢,

A complexidade dos regimes terapéuticos e as alteragdes farmacocinéticas e farmacodinamicas
inerentes do idoso sdo elementos que aumentam suas vulnerabilidades aos problemas relacionados aos
medicamentos (PRMs), seja por reacdes adversas, seja por interagdes medicamentosas™”*%,

Os PRMs interferem na efetividade da farmacoterapia e podem comprometer a capacidade
funcional dos idosos expostos a polifarmacia. Deste modo, sdo propostos critérios com o objetivo de listar
os medicamentos potencialmente inapropriados (MPI) para os idosos, devido ao fato de que o risco
inerente ao seu uso é tido como superior ao seu eventual beneficio. Na pratica clinica sdo adotados os
critérios de Beers, STOPP-START, critérios MAI e critérios IPET e a ndo observancia desses aspectos pode
levar & ocorréncia de erros de medicacdo'’**°.

O ato planejado e documentado realizado sobre o tratamento e/ou a acdo sobre o paciente com o
objetivo de encontrar uma solucdo para prevenir um resultado clinico negativo da farmacoterapia é
denominada de intervencdo farmacéutica (IF). Uma ferramenta eficaz na detecgdo e prevencdo de eventos
adversos, bem como na promoc¢do da integracdo do servico de farmdcia a equipe multiprofissional,
pacientes e seus familiares**.

Atencao Farmacéutica, Farmdcia Clinica e acompanhamento farmacoterapéutico.

A Atencdo Farmacéutica (AF) é definida como a interagdo direta do farmacéutico com o paciente,
no fornecimento responsavel de terapia medicamentosa e ndo medicamentosa com o objetivo de alcancgar
resultados definidos que melhorem sua qualidade de vida. E preciso lembrar que o paciente é visto na sua
totalidade, no contexto da sua clinica em conjunto com outros profissionais. Assim a AT esta inserida na
Farmacia Clinica, ciéncia que para envolve o processo pelo qual o farmacéutico coopera em conjunto com
outros profissionais na concep¢do, implementacdo e monitoramento de um plano terapéutico para o
paciente21'23'24

Um dos componentes da AT é o acompanhamento farmacoterapéutico. Esta pratica envolve trés
fungGes principais: (1) identificagdo de PRMs reais e potenciais, (2) resolu¢do de PRMs reais e (3) prevencgdo
de potenciais PRMs**?*. Estas acBes s3o caracterizadas pela abordagem dos medicamentos dos servigos de
saude, revisdao das prescricdes médicas, realizagdo de visitas multiprofissionais e participagdo em discussdes
de casos reduzindo os riscos associados aos medicamentos, bem como para execu¢do e aceita¢do das IF
junto aos profissionais envolvidos

A presencga do farmacéutico no ambito hospitalar é fundamental para a identificacdo dos PRMs e
resultados negativos associados a medicagdo (RNM) relevantes para clinica do paciente. Alcangam
beneficios econémicos por auxiliar no manejo da doenca, reduc¢ao do tempo de internagdo e mortalidade.
Garantem a seguranca e a efetividade da terapia prescrita, com seu uso racional em equipes
multidisciplinares, bem como a interacdo com seus familiares para que aceitacdo e otimiza¢do da
terap@utica para que seja concluida 2%.

Devem ser estimulados programas de Atencdo Farmacéutica para uma melhor assisténcia ao
paciente, que visem minimizar estes problemas, aumentando a possibilidade de resultados terapéuticos
positivos“'ze.



155

Escore de risco terapéutico

O acompanhamento farmacoterapéutico € um processo continuo, visando identificar e resolver
PRMs. Tendo em vista a realidade no dimensionamento farmacéutico por leito hospitalar e considerando
que a IF estd relacionada a possibilidade de o profissional ter tempo para execugao desta atividade, além de
ndao comprometer do funcionamento de outras rotinas; é proposto uma ferramenta que visa selecionar os
pacientes. A utilizacdo de uma metodologia padronizada é um requisito essencial para a realizacdo das IF,
de acordo com as necessidades de acompanhamento, priorizando os pacientes expostos ao maior risco
terapéutico?**.

As ferramentas da IF procuram identificar e assim pontuar os fatores envolvendo o uso seguro e
racional de medicamentos. Deste modo, o Escore de Risco Terapéutico (ERT) é um instrumento ou
ferramenta que permite selecionar os pacientes, priorizando os expostos ao maior risco terapéutico.
Possibilita prestar maior assisténcia aqueles cuja doenca de base ou fatores de risco relacionados a terapia
possa elevar o risco de PRMs e exija cuidados farmacéuticos, de modo a gerenciar o tempo do
profissional®’.

Considerando que a populagdo idosa no Brasil convive com problemas de longa duragdo, utiliza
frequentemente os servigos de saude e se constitui como maior consumidora de medicamentos, o presente
estudo propde uma andlise do ERT, possibilitando que este seja adaptado para selecionar o risco
farmacoterapéutico de idosos considerando seus aspectos fisiolégicos inerentes ao envelhecimento, da
farmacoterapia e condi¢Ges clinicas que podem influenciar na terapéutica.

METODOLOGIA
Escore de risco farmacoterapéutico de Martinbiancho

O Instrumento Escore de Risco Farmacoterapéutico de Martinbiancho (ERFM)* consiste em uma
ferramenta de rastreio que visa fornecer um perfil farmacolégico qualitativo a fim de elencar a necessidade
de acompanhamento farmacoterapéutico do paciente. Apresenta oito itens e possui aplicacdo rapida,
necessitando dos dados contidos em prontudrio médico e breve entrevista em visita ao leito.

Procedimentos

Trata-se de um estudo metodoldgico de abordagem quantitativa, denominado Delphi convencional,
com um minimo de 10 juizes e no maximo de 30%°. Foram seguidas as etapas organizadas da seguinte
forma: 1) revisdo da literatura; 2) analise do instrumento original e elaboracdo da versdao preliminar
adaptada do ERFM; 3) analise de juizes especialistas; 4) versao final do instrumento.

O objetivo principal da adaptacdo serd manter as mesmas funcdes que o ERFM?® avalia, com a
adicdo e/ou modificacdo de critérios buscando o enfoque em condi¢des peculiares ao envelhecimento
tornando o instrumento adaptado para as necessidades dos pacientes geriatricos. Pesquisa aprovada pelo
Comité de Etica em Pesquisas sob CAAE: 24596519.1.0000.5515.

Etapa 1: revisdo da literatura

Realizou-se uma revisdo da literatura nacional e internacional a respeito das particularidades do
envelhecimento em relacdo ao uso de medicamentos, farmacocinética, farmacodinamica, polifarmacia,
risco de reagOes adversas a medicamentos e também a respeito da farmdcia clinica e atengao farmacéutica.
Tal revisdo teve a finalidade de fundamentar as modificagdes e adi¢cdes de alguns subtestes do ERFM*,

Foram realizadas pesquisas de dissertacdes e teses nas bases de dados, Biblioteca digital de teses e
dissertagdes — IBICT, Banco de Teses da CAPES, e artigos cientificos consultados nas bases de indexag¢do
Scielo, LILACS, Medline, Science Direct e Pubmed com as palavras chaves: ‘farmacologia do idoso’
‘acompanhamento farmacoterapéutico’ ‘polifarmacia’ ‘fisiologia do envelhecimento’ ‘atencdo
farmacéutica’, ‘farmdcia clinica’ e ‘escore de risco terapéutico’. Além destes, foram consultados livros e
capitulos de autores especialistas na area.

Etapa 2: analise do instrumento original e constru¢ao da versao preliminar adaptada do ERFM

Realizou-se a andlise do ERFM?® com enfoque nas necessidades de modificacdes de pardmetros
para avaliacdo de pacientes geridtricos. Nesta etapa foi gerada a primeira versdo do ERFM adaptado,
demonstrada na tabela 1. A orientagdo para o preenchimento do formulario proposto se encontra na
tabela 2.



Tabela 1. Formulario para aplica¢do e interpretagdo de pontuagdo de risco adaptado. InformagGes a serem

consignadas: nome do paciente, registros clinicos, leito e data.

Condigdes do paciente Pontuacao
1- Paciente em uso de: 0-5 medicamentos 1
6-10 medicamentos 2
11-15 medicamentos 3
16 ou mais medicamentos 4
2- Medicamentos endovenosos: nenhum 0
1-3 1
4 ou mais 2
3- Medicamentos potencialmente perigosos nao 0
1 1
2 ou mais 2
4- Medicamentos potencialmente inapropriados nao 0
para idosos 1 1
2 ou mais 2
5- Dispositivo para alimentagao ndo usa 0
em uso de SNE, SNG, 1
GTT, JT e OAT
em uso de Nutricdo Parenteral )
Total (NPT)
6- Idade do paciente 60 a 79 anos 1
80 anos ou mais 2
7- Paciente apresenta injurias renais e/ou sim 1
hepaticas nio 0
8- Paciente apresenta problemas cardiacos e/ou sim 1
pulmonares nio 0
9- Paciente apresenta imunossupressdo e/ou é sim 2
imunocomprometido: nio 0
10- Tempo de internagao hospitalar 1-6 dias 0
7-11 dias 1
12 dias ou mais 2
11- Ultima data da internagdo anterior tem menos de 30 dias 1
tem mais de 30 dias 0
12- Em uso de prevengdo para sim 0
tromboembolismo nio 1
13- Unidade de procedéncia
Pronto Socorro e Internagdo direta ( ) 1-3 dias 0 para P.S.
1 para U.T.I.
Unidade de Terapia Intensiva ( ) 4-6dias 0 para U.T.I.
1 paraP.S.
Escore — somatoria total dos itens 1 a 13: n pontos

Aplicagdo do critério de monitoragéo

12 pontos ou mais

Alto Risco: Paciente com fatores de risco elevado
requerendo prioridade na monitorizacao.

7- 11 pontos

Médio Risco: Paciente intermediario, necessita

monitoramento, mas ndo em carater de emergéncia.

6 pontos ou menos

Baixo Risco: pacientes que devem ser somente
observados e monitorados.
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Tabela 2. Orientagdo para preenchimento do formulario proposto

Critérios da classificagdao de risco para definicgdo do monitoramento de idosos hospitalizados

1- Namero de
medicamentos

Calcular o numero de medicamentos orais e endovenosos (excluindo
cremes e pomadas). Considerar todos os itens farmacoterapéutico;
exceto dipirona, paracetamol, bromoprida e metoclopramida.

2- Medicamentos
endovenosos

Calcular o numero de itens endovenosos prescritos, incluindo itens de
nutricdo;  excluindo  dipirona, paracetamol, bromoprida e
metoclopramida.

3- Medicamentos
potencialmente perigosos

Medicamentos antineoplasicos, adenosina EV, adrenalina EV, Amicacina
EV, Amiodarona EV, Atracurio EV, Pancuronio EV, Cloreto de Potassio EV,

Deslanosideo EV, Dexametasona EV, Diazepam EV, Dopamina EV,
Dobutamina EV, Fenitoina EV/VO, Fentanil EV, Flumazenil EV,
Gentamicina EV, Heparina EV, Hidrocortisona EV, Hidralazina EV, Insulina
EV, Lidocaina EV, Metilprednisolona EV, Metoprolol EV, Midazolam E,
Morfina EV, Naloxona EV, Nitroglicerina EV, Nitroprussiato EV,
Noradrenalina EV, Prometazina EV, Rocurbnio EV, Vancomicina EV,
Warfarina VO.

Padronizados no hospital: Acido acetilsalicilico (>150 mg/dia), Nifedipina,
Biperideno, Espironolactona (>25 mg/dia), Metildopa, Clorpromazina,
Amiodarona, Clonidina, Escopolamina, Diclofenaco, Dexametasona (> 3
meses), Digoxina (> 0,125 mg/dia), Midazolam, Prometazina,
Hidrocortisona ( > 3 meses), Fenobarbital, Haloperidol, Indometacina,
Furosemida, Omeprazol, Lorazepam, Prednisona (>3 meses),
Levomepromazina, Metoclopramida, Dexclorfeniramina, Cetoprofeno,
Propafenona, Clonazepam, Metilpredinisona (>3 meses), Imipramina,
Diazepam.

4- Medicamentos
Potencialmente
Inapropriados para Idosos

5- Dispositivos para
alimentagao

SNE (sonda naso-enteral) SNG (sonda naso-gastrica), GTT (gastrostomia),
JT (jejunostomia) NPT (nutricdo parenteral)

6- Idade do paciente Necessidade de identificar o idoso jovem do longevo

7- Problemas renais ef/ou Insuficiéncia renal aguda ou crénica, insuficiéncia hepatica e / ou cirrose.

hepaticos Verificados em registros médicos.
8- Problemas cardiacos e/ou DPOC, ventilaggdo mecénica (VM), fibrose cistica, insuficiéncia cardiaca
pulmonares (aguda ou fracdo de ejegdo < 35%, choque cardiogénico, séptico,

hipovolémico. Verificados em registros médicos.

9- Imunossupressdo efou
imunocomprometido

TMO, hematologia, oncologia, com transplante, AIDS, neutropénico
primario, pacientes com doenca imune (doenca reumadtica aguda).
Verifique os registros médicos.

10- Tempo de internagao
hospitalar

Somas dos dias em que o paciente permanece internado na instituicao
independente da enfermaria/clinica.

11- Internagao anterior Identificacdo de fatores de agravos dos pacientes.

12- Prevencgao de
tromboembolismo

Critério de seguranca do paciente em ambientes de saude. Tempo de
internacdo, idade e comorbidades sdo fatores de risco.

13- Unidade de procedéncia Unidade na qual paciente ficou internado antes de chegar a

enfermaria/clinica atual.

Etapa 3: analise de juizes especialistas em geriatria e gerontologia

Foram convidados a participarem do estudo profissionais da area da salde: 1) Que atuam ou ja
atuaram diretamente com pacientes idosos nas areas tematicas de: clinica médica, clinica cirurgica,
Unidade de Terapia Intensiva, Emergéncia e Urgéncia, Cuidados Paliativos e Oncologia, ha no minimo 2
anos; 2) Com interesse expresso em colaborar com o estudo através da assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido da pesquisa. O convite foi realizado via e-mail, link para o questionario
on-line, com versao original e versao adaptada do instrumento.
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Agora juizes, analisaram os parametros do instrumento em : 1) pouco relevante; 2) Relevante; 3)
Muito relevante. Respondem também as seguintes perguntas: 1) A adaptacdo mostra-se adequada para
aplicacdo em pacientes geriatricos? 2) Vocé sugere alguma modificagdo?

2.2.4. Etapa 4: Versao final do instrumento

Verificou-se a concordancia, no que concerne a relevancia dos itens, por meio do indice de Validade
de Conteudo (IVC), calculado a partir da divisdo do nimero de juizes que julgaram o item como adequado
pelo nimero total de juizes. Para a avaliacdo global do instrumento, o cdlculo foi realizado por meio da
razao entre o numero de itens considerados adequados pelos juizes e o numero total de itens. Analisou-se
ainda a confiabilidade da concordancia da avaliacdo dos itens na avaliacao dos juizes, utilizando-se o indice
Kappa® indicado como complemento para o indice de Validade de Contetido.

O critério de aceitacdo, foi estabelecido uma concordancia >0,81 para o coeficiente Kappa e 20,85
para o IVC, tanto para avaliacdo de cada item, quanto para a avaliagdo geral do instrumento. Apds a andlise
e possiveis modificacGes propostas pelos juizes, uma nova versdo da adaptagdo do instrumento sera
construida, gerando a segunda versdao do instrumento ERFM adaptado, sendo garantida sua validade
aparente.

RESULTADOS

Cada questdo foi avaliada individualmente por 21 profissionais qualificados da drea da saude. No
que se refere a categoria profissional, 29% eram enfermeiros, 38% farmacéuticos, 14% médicos, 5%
fisioterapeutas, 9% nutricionistas e 5% fonoaudidlogos. Inicialmente, o instrumento apresentou 13 itens
continuos sem a categorizacdo em dimensbes, embora correspondem a duas naturezas: uso de
medicamentos e condicdes relacionadas ao paciente.

O grau de concordancia foi verificado utilizando o indice Kappa®. De acordo com Viera e Garret
(2005), o indice Kappa fornece uma taxa numérica do grau de concordancia entre diferentes avaliadores.
Segundo Landis e Koch (1977), a figura 1 apresenta os graus arbitrarios de interpretacdo do indice Kappa.

indice kappa Grau de concordancia
<0,00 Fraco
0,00-0,20 Leve
0,21-0,40 Justo
0,41-0,60 Moderado
0,61-0,80 Substancial
0,81-1,00 Excelente (quase perfeito)

Figura 1. Interpretacdo do indice kappa.
Fonte: Landis e Koch (1977).

A Tabela 3 apresenta os resultados de indice Kappa obtido para cada item, na qual é possivel
observar alto grau de concordancia para todos os itens (indice Kappa maior do que 0,81) com excec¢do dos
itens 12 e 13 que obtiveram valores de indice igual a 0,62 e 0,74 respectivamente. No entanto, apesar dos
valores obtidos, nota-se que ambos podem ser interpretados com grau substancial de concordancia (Figura
1). Analisando a categoria de cada item, nota-se que das voltadas para o uso de medicamentos, trés itens
obtiveram 1,00 de grau de concordancia (itens 1 a 3) e um obteve 0,90 (item 4). Os itens relacionados a
pacientes também obtiveram altos valores de Kappa, sendo as maiores discrepancias de concordancia para
os itens envolvendo a prevengdo de tromboembolismo (item 12) e a unidade de precedéncia do paciente
(item 13).
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Tabela 3. Avaliacdo das questdes elaboradas, indice de Validade de Contetido e indice Kappa para verificar
grau de concordancia entre os avaliadores (total de avaliadores = 21)

Classificagdo indice de Validade de -
Item , Indice Kappa
Relevante Pouco Conteudo
1 21 0 1,00 1,00
2 21 0 1,00 1,00
3 21 0 1,00 1,00
4 20 1 0,95 0,90
5 20 1 0,95 0,90
6 20 1 0,95 0,90
7 21 0 1,00 1,00
8 21 0 1,00 1,00
9 19 2 0,90 0,82
10 21 0 1,00 1,00
11 20 1 0,95 0,90
12 16 5 0,76 0,62
13 18 3 0,85 0,74
indice de Validade de Contetido e Kappa geral: 0,85 0,91
DISCUSSAO

Atualmente, a farmdcia hospitalar € uma unidade clinico-assistencial, técnico e administrativo,
onde o farmacéutico realiza atividades relacionadas a Assisténcia Farmacéutica, a producdo, ao
armazenamento, ao controle, a dispensacdo, a distribuicdo de medicamentos e correlatos as unidades
hospitalares; bem como a orientacdo de pacientes internos e ambulatoriais visando sempre a eficacia da
terapéutica, além da reducdo dos custos, voltando-se, também, para o ensino e a pesquisa, propiciando um
vasto campo de aprimoramento profissional®’. De acordo com a Lei 13.021/2014%, no tocante a presenca
de farmacéutico durante todo o horario de funcionamento é estabelecida, para atividades clinicas para
pacientes internados em unidades de baixa e média complexidade, um farmacéutico para cada unidade
clinica com até 40 leitos. Em internados em unidades de alta complexidade, um farmacéutico para cada
unidade clinica com até 30 leitos.

Visto ainda que para American Hospital Association (1999)*, tem-se seguinte o parametro: cada
paciente dia internado requer 0,32 hora de assisténcia farmacéutica. Entdo um hospital com 400 pacientes
dia ajustado x 0,32 = 128 horas dia de assiténcia farmacéutica. De acordo com a provisdo de 128 horas dia /
8 horas funciondrio dia = 16 funcionarios + 3 para indice de seguranga técnica, sdo necessarios 19
funcionarios de farmacia para 400 pacientes por dia ajustado.

Tendo em vista a realidade no dimensionamento farmacéutico por leito e suas diversas atribuicdes
no ambiente hospitalar e ainda considerando que a ocorréncia e eficacia das IF realizadas sdo relacionadas
a possibilidade do profissional ter tempo para execucdo desta atividade, sem comprometimento do
funcionamento de outras rotinas®® , é proposto e necessario uma ferramenta que visa selecionar os
pacientes, de acordo com a necessidade de acompanhamento, priorizando os pacientes idosos expostos ao
maior risco terapéutico.

Em uma revisdo sistematica que analisou apenas estudos prospectivos observou que a prevaléncia
de reac¢Oes adversas a medicamentos (RAM) em interna¢Ges hospitalares variou entre 0,16% a 15,7%, com
uma média de 5,3% para todas as idades, sendo 10,7% para idosos®*.

Apds analisar 9.793 internagGes hospitalares de idosos, registradas pelo Sistema de Internagdes
Hospitalares do SUS, Paula et al. (2012)** concluiram que ha uma tendéncia crescente dos problemas
associados ao uso de medicamentos por idosos. Deste modo é importante o gerenciamento das atividades
clinicas do farmacéutico para a populacdo idosa.

Alshakrah et al. (2018)*” em uma revisdo sistematica, analisaram a existéncia de ferramentas de
classificacdo de risco farmacoterapéutico de pacientes. De 17 escores encontrados na literatura, 10 sdo
validados. Os estudos também variaram na medida em que visam diversas popula¢des de pacientes
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aplicaveis a sua configuracdo incluindo 5 para pacientes adultos (= 18 anos), 4 para pacientes pediatricos
(<18 anos), e 1 para pacientes obstétricos, mostrando a necessidade da abordagem desses instrumentos
para outras popula¢des, como a de idosos.

O instrumento proposto obteve indice kappa de 0,91 para a idade, concordando com a necessidade
de identificar o idoso jovem do longevo (80 anos ou mais). Considerando que a partir dos 50 anos de idade
ha um declinio funcionalidade organica de 1% ao ano, a perda funcional é progressiva e lentamente conduz
alguma limitagdo, no entanto n3o o torna incapaz®®. No trabalho realizado por NAGAI (2018), 287 idosos
foram rastreados acerca de RAM e foi observada uma leve predominancia de suspeitas de RAM em
pacientes com mais de 80 anos.

E possivel que os idosos que tém idade mais avancada apresentam mais comorbidades e, portanto,
utilizem polifarmdcia. Além disso, os idosos com idade mais avangada e comorbidades sdo excluidos dos
ensaios clinicos. Assim, a escolha de tratamento para esses pacientes é extrapolada de pacientes mais
novos, saudaveis ou de idosos robustos, aumentando o risco de aparecimento de RAM nos pacientes mais
idosos®.

A identificacdo de polifarmacia obteve a classificagdo de concordancia kappa excelente. O nimero
de medicamentos tem sido amplamente demonstrado que corresponde a uma importante causa de
hospitalizacdo, especialmente em idosos, prolongam o periodo de internagao e seus custos, e podem até
levar a Obito, cuja prevaléncia varia de 2% a 5% do total de pacientes com RAM. Embora constituam
importante problema de saude publica, ndo costumam ser adequadamente valorizadas e, com frequéncia,
nem s3o diagnosticadas’®.

Os fatores de risco para a ocorréncia de RAM mais descritos na literatura sdo: faixa etdria,
principalmente os extremos de idade (criangas e idosos); sexo; nimero de medicamentos utilizados, e o
tipo de medicamento (estreito indice terapéutico, anticoagulantes orais, diuréticos), tabagismo; consumo
de bebidas alcodlicas; nimero de comorbidades, determinadas doencas como hepatopatias e nefropatias e
tempo de internacdo hospitalar®. Corroborando com o apresentado, o instrumento atende aos itens
propostos para medicamentos de alta vigilancia, hepatopatias e nefropatias, e tempo de internacao
hospitalar com grau de concordancia kappa excelente e com IVCigual a 1,00.

Segundo um modelo de regressdo logistica multipla aplicados por Passareli et. al. (2007)*®* em um
estudo realizado em um periodo de 2 anos com 269 idosos hospitalizados, alguns dos fatores de risco
significativos para RAM, foram o numero de diagndsticos, o nimero de medicamentos e o uso de
medicamento inapropriado para idosos. Lima et al. (2017)* em seu estudo realizado com uma populacgdo
de 238 idosos institucionalizados também observou que o uso de MPI para idosos apresentou associacdo
com a ocorréncia de RAM de forma estatisticamente significativa, a maioria dos idosos que fazia uso de
MPI, em 95,4% deles apresentou uma RAM.

O grau de concordancia instrumento adaptado apresentou IVC e de Kappa excelentes. O escore de
risco farmacoterapéutico é uma ferramenta de grande importdncia na monitorizacdo continua dos
pacientes por meio da sele¢do de casos mais emergentes. A IF fica instrumentalizada, associadas a praticas
como visitas multidisciplinares regulares no leito, de forma a avaliar a ocorréncia ou mudanca de sinais e
sintomas, que possam estar relacionadas com a toma de determinados medicamentos. Salienta-se a
necessidade de criagdo e validacdo de instrumentos confidveis e que possam contribuir para acGes e
intervengdes qualificadas na area da saude.
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Varespladib (VPL) foi inicialmente desenvolvido para tratar disturbios inflamatdrios associados
com altos niveis séricos de fosfolipase A2 (PLA2). VPL tem mostrado potencial como terapia de
suporte ao antiveneno sobre efeitos PLA2-dependente produzidos por venenos de serpentes. M.
corallinus e M. d. carinicauda sdo espécies de cobras corais geograficamente isoladas no sudeste e
extremo norte do Brasil, respectivamente, e ocasionalmente causam acidentes em humanos. O
soro bivalente anti-M. frontalis/M. corallinus (SAE) representa a Unica estratégia terapéutica para
tratar acidentes com corais no Brasil. Avaliamos os danos teciduais induzidos pelo envenenamento
sistémico por M. corallinus e M. d. carinicauda em ratos e a eficiéncia de neutralizagao de VPL
como terapia isolada ou associado ao SAE. Ratos Wistar (300-350 g) foram expostos aos venenos
de ambas as espécies (1,5 mg/kg; i.m.) e subsequentemente tratados com SAE (razdo SAE:veneno
1:1,5 'v/w'; i.p.) e VPL (1.3 mM; i.p.) como terapia isolada ou em associa¢do. Os animais foram
monitorados por 120 min e entdo eutanasiados (cdmara CO2) e sujeitados a coleta de amostras
teciduais de coracdo, pulmao, rim e figado que foram processadas de acordo com o método
padrdo para histopatologia (CEUA/UNOESTE no. 6082 e 6321). Os venenos produziram discreta
alteracdo de score lesional nos tecidos pulmonar e cardiaco, com SAE e VPL evitando
eficientemente estas alteracdes; a associacGes destes agentes ndo produziu efeito protetor aditivo
sobre estas altera¢des. Os venenos causaram moderado dano renal, com todos os tratamentos
prevenindo efetivamente o aumento do score lesional renal pelo veneno de M. corallinus; apenas
a associacdo de SAE e VPL produziu efetiva protecdo do dano renal por M. d. carinicauda. Os
venenos causaram acentuado dano hepatico, com VPL sozinho prevenindo efetivamente o
aumento do score lesional hepatico pelo veneno de M. d. carinicauda; a associacdo destes agentes
foi mais efetiva sobre o dano hepatico por ambos os venenos. Os venenos de M. corallinus e M. d.
carinicauda produziram altera¢des teciduais sistémicas semelhantes, com o aumento do score
lesional hepdtico sendo a principal alteracdo detectada. VPL sozinho mostrou ser mais efetivo
sobre o dano renal, enquanto que a administracao isolada de SAE foi eficiente somente sobre o
dano renal por M. corallinus; a associa¢cdo dos agentes produziu efeito sinérgico para prevenir as
alteracdes hepatica e renal. Orgdo de fomento financiador da pesquisa: FAPESP (processo no.
2020/14191-6). Protocolo CEUA: 6082.
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Envenenamentos por Lachesis sdo caracterizados por manifestacdes clinicas como necrose local,
miotoxicidade sistémica, insuficiéncia renal, hemorragia, coagulopatia e hipotensdo. O tratamento
estd condicionado ao uso de soros polivalentes e ndo existem estudos sistematicos comparando as
diferengas bioquimicas e toxicolégicas de venenos oriundos de exemplares adultos e filhotes de
Lachesis, tdo pouco a eficacia dos antivenenos. Neste estudo, avaliamos o perfil cromatografico e
enzimdtico dos venenos de um exemplar fémea adulta e sete filhotes de L. muta rhombeata,
usando cromatografia liquida de alta performance de fase reversa (RP-HPLC) e
espectrofotometria. Os venenos foram fracionados por um sistema RP-HPLC Shimadzu (Shimadzu,
Tokyo, Japan), com o perfil de eluigdo sendo monitorado a 215 nm. As atividades enzimaticas dos
venenos foram executadas em um leitor de placa SpectraMax340 (Molecular Devices, Sunnyvale,
CA, USA), sendo determinadas as atividades para: fosfolipase A2 (PLA2), metaloprotease, serino
protease, L-amino d4cido oxidase (LAAO) e fosfodiesterase (PDE). O perfil cromatografico do
veneno obtido do exemplar adulto exibiu 17 picos majoritarios, enquanto que os venenos de seis
filhotes (F) exibiram entre 7 a 11 picos majoritarios (=F1:7, F2:9, F3:10, F4:10, F5:11 e F6:11 picos);
o filhote F7 exibiu os mesmos 17 picos majoritarios vistos no exemplar adulto. Os venenos ndo
diferiram quanto ao nivel de atividade enzimatica para PLA2, LAAO e PDE. A atividade enzimatica
para serino protease foi ~34% maior nos filhotes em relacdo ao exemplar adulto, enquanto que a
atividade enzimatica para metaloprotease foi ~76% menor nos filhotes em relagdo ao exemplar
adulto; houve alta variacdo da atividade metaloprotease entre os filhotes que variou de 20 a 210
U/mg (=F1:40, F2:20, F3:90, F4:130, F5:210, F6:40 e F7:60 U/mg). As variacdes observadas nos
aspectos cromatograficos e enzimaticos destes venenos permitem inferir que os venenos de
filhotes de L. m. rhombeata possuem menos toxinas comparado ao exemplar adulto e sdo
carentes de metaloprotease, embora igualmente ativos para outros grupos enzimaticos. Nota-se
gue os venenos de filhotes de L. m. rhombeata expressam menor quantidade de toxinas em
relacdo ao exemplar adulto, porém as enzimas PLA2, LAAO e PDE sdo ativas nos filhotes a
semelhanca do exemplar adulto. No entanto, os venenos de filhotes carecem de metaloprotease e
expressam mais serino protease em relacdo ao veneno do exemplar adulto. Orgdo de fomento
financiador da pesquisa: UNICAMP



