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Resumo

Objetivo: Avaliar a adesdo a farmacoterapia e o perfil de eventos adversos de pacientes em tratamento com antineoplasicos orais
acompanhados em um ambulatdrio de farmacia clinica. Método: Trata-se de um estudo prospectivo, longitudinal e observacional.
Para avaliacdo da adesdo terapéutica foram utilizadas as escalas EXPAD-ANEO e contagem de comprimidos. O perfil de eventos

adversos foi caracterizado de acordo com a classificagdo da Common Terminology Criteria for Adverse Events versdo 5.0. O impacto do
servico do farmacéutico clinico no manejo de eventos adversos foi determinado a partir da melhora clinica dos pacientes em relagdo
aos sintomas identificados durante todas as consultas. As andlises estatisticas incluiram medidas descritivas, testes de Shapiro-
Wilk, t de Student, exato de Fisher, qui-quadrado e kappa, com nivel de significancia de 5%, utilizando a linguagem R. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa, CAE: 78360324.1.0000.5293. Resultados: Foram atendidos 67 pacientes, sendo 58,2%
do sexo masculino, com mediana de idade de 66 anos. Cancer de prostata foi o diagndstico mais comum. A Capecitabina (35,8%) foi o
antineoplasico mais prescrito, seguido de Abiraterona (20,9%). A taxa de boa adesdo ao tratamento foi superior a 75%, independente
da metodologia adotada, caracterizando alta adesdo ao tratamento. Houve predomindncia de nausea (19,4%), fadiga (15,3%) e
constipacdo (12,5%), como eventos adversos ao tratamento antineoplasico oral. Do total de pacientes que apresentaram algum

evento adverso, 14 (41,2%) fazia uso de capecitabina, 7 (20,6%) de sunitinibe e 5 (14,7%) de abiraterona. Conclusdo: Os pacientes
apresentaram alta adesdo ao tratamento oncoldgico oral, além disso os eventos adversos foram mais frequentes apds o inicio da
terapia. Este estudo destaca o papel fundamental do farmacéutico no acompanhamento farmacoterapéutico de pacientes em uso
de terapia antineoplasica oral, de modo a melhorar a adesdo ao tratamento e atuar no manejo dos eventos adversos, contribuindo
para a seguranca do paciente e a continuidade do tratamento.

Palavras-chave: oncologia, antineopldsicos, servico de farmdcia clinica, adesdo ao tratamento medicamentoso, assisténcia ambulatorial.

Medication adherence and adverse events
related to the use of oral antineoplastic agents:
a prospective observational study

Abstract

Objective: To evaluate medication adherence and the adverse event profile of patients undergoing treatment with oral antineoplastic
drugs followed up in a clinical pharmacy outpatient clinic. Method: This is a prospective, longitudinal, and observational study. The
EXPAD-ANEO scales and tablet counts were used to assess medication adherence. The adverse event profile was characterized
according to the Common Terminology Criteria for Adverse Events version 5.0. The impact of the clinical pharmacist service on the
management of adverse events was determined from the clinical improvement of patients in relation to symptoms identified during
all consultations. Statistical analyses included descriptive measures, Shapiro-Wilk test, Student’s t-test, Fisher’s exact test, chi-square
test, and kappa test, with a significance level of 5%, using the R language. The study was approved by the Research Ethics Committee,
CAE: 78360324.1.0000.5293. Results: 67 patients were treated, 58.2% of whom were male, with a median age of 66 years. Prostate
cancer was the most common diagnosis. Capecitabine (35.8%) was the most frequently prescribed antineoplastic drug, followed
by abiraterone (20.9%). The rate of good adherence to treatment was greater than 75%, regardless of the methodology adopted,
characterizing high adherence to treatment. Nausea (19.4%), fatigue (15.3%), and constipation (12.5%) were predominant adverse
events to oral antineoplastic treatment. Of the total patients who experienced an adverse event, 14 (41.17%) were using capecitabine,
7 (20.58%) sunitinib, and 5 (14.7%) abiraterone. Conclusion: Patients showed high adherence to oral cancer treatment; furthermore,
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adverse events were more frequent after the start of therapy. This study highlights the fundamental role of the pharmacist in the
pharmacotherapeutic monitoring of patients using oral antineoplastic therapy, in order to improve adherence to treatment and act in
the management of adverse events, contributing to patient safety and continuity of treatment.

Keywords: medical oncology, antineoplastic agents, clinical pharmacy service, medication adherence, outpatient care.

Introdugao

O crescente uso de antineopldsicos orais (AO) confere uma mudanca
de paradigma no modelo de prestacdo de cuidados oncoldgicos,
relacionado ndo apenas a via de administracdo, mas também ao
ambiente de tratamento, uma vez que, enquanto os antineopldsicos
intravenosos sao administrados em ambiente hospitalar, os AO
permitem o tratamento ambulatorial e domiciliar.*?

A maior autonomia e comodidade para o paciente, atrelada a
reducdo dos custos da internagdo, sdo elencadas como vantagens
ao uso do AO* No entanto, alguns desafios podem ser citados,
como erros de medicac¢do,” ndo adesdo ao tratamento diante de
esquemas complexos e o autogerenciamento de eventos adversos
e interagBes medicamentosas.*®

A adesdo ao medicamento é definida pela medida em que um
paciente toma o tratamento conforme prescrito, idealmente
seguindo um processo de tomada de decisdo compartilhada com
a equipe de saude e pode ser caracterizada pelas fases de inicio
do tratamento, implementa¢do do tratamento, descontinuagdo e
persisténcia no tratamento.”®

A adesdo ao tratamento farmacoldgico oral é um importante
indicador para a resposta terapéutica e pode ser influenciada
por fatores relacionados diretamente ao paciente, sendo eles
sociais, pessoais ou estruturais,® como por exemplo, diagndstico,
duracdo do tratamento, toxicidades, crencas, conhecimentos,
preocupacGes, comportamentos'® e polifarmacia.*

A baixa adesdo pode ocasionar progressdo da doenca e aumento
nos custos de salde, pois o paciente pode necessitar de cuidados
mais especializados. Desse modo, a Organizagdo Mundial da Saude
identificou a baixa adesdo como um problema de satde publica.*

Um estudo prospectivo e multicéntrico'?, realizado por Mangues-
Bafalluy e colaboradores, demonstrou o resultado da adesdo ao
tratamento oncoldgico oral de 95 pacientes com cancer de pulmao
ndo pequenas células, com 85,3% dos pacientes apresentando alta
adesdo. Pacientes ndo aderentes tiveram progressdao mais rapida
em comparacgdo aos aderentes, e a ndo adesdo foi o Unico fator
significativamente associado a pior sobrevida livre de progressao.

Cerca de 80% dos pacientes em uso de AO apresentam algum
evento adverso durante o inicio do tratamento, desse modo é
importante a implementacdo de estratégias de acompanhamento
da equipe multidisciplinar do servigo de oncologia que possibilitem
identificagdo precoce de tais eventos, orientagdo de manejo com
uso de medicamentos de suporte e até orientacdo pela busca de
pronto atendimento.

Pacientes que ndo recebem orientagdo para autogerenciar
e relatar efeitos colaterais precocemente tendem a sofrer
toxicidades evitaveis e a ndo aderir ao tratamento. A adesdo ndo se
relaciona diretamente a gravidade dos efeitos adversos, mas sim
a capacidade do paciente de maneja-los adequadamente. Além
disso, a profilaxia padrdo das toxicidades contribui para reduzir
efeitos adversos e minimizar reducées ou omissdes de doses.?

A atuacao do farmacéutico clinico ambulatorial nos servigos de
oncologia favorece a melhora da adesdo ao tratamento oral, maior
controle de sintomas, continuidade do tratamento, impactando
direta e significativamente na seguranca do paciente.’*** Estudos
demonstram que o acompanhamento farmacoterapéutico de
pacientes com cancer e outras comorbidades associadas contribui
para melhor qualidade de vida'®, e ndo menos importante, gera
impacto econémico com resultados relevantes ndo sé por meio da
reducdo da incidéncia de internagdo hospitalar ndo planejada’*,
mas também na prevencdo de eventos adversos.*

No Brasil, sdo escassos os estudos de vida real que abordem
o uso de antineoplasicos orais por pacientes com cancer e o
impacto do servico de farmacia clinica ambulatorial. Nesse
contexto, o presente trabalho tem por objetivo principal avaliar
a adesdo a terapia antineoplasica oral e os eventos adversos de
pacientes com cancer atendidos no ambulatério farmacéutico
de um Centro de Alta Complexidade em Oncologia (CACON) no
Rio Grande do Norte.

Métodos

Estudo prospectivo, longitudinal e observacional, realizado
com pacientes do Sistema Unico de Satde em tratamento com
antineoplasicos orais, atendidos em um ambulatério de farmacia
clinica de um CACON, no periodo de abril a novembro de 2024,
localizado em Natal, Rio Grande do Norte.

Foram incluidos nesta pesquisa, pacientes adultos com idade > 18
anos, de ambos os sexos, que tenham recebido prescricdo de AO
para tratamento ambulatorial e fossem atendidos presencialmente
em primeira consulta farmacéutica. Pacientes adultos em
tratamento exclusivo com hormonioterapia foram excluidos
deste estudo, bem como aqueles com dados incompletos ou que
tiveram a primeira consulta farmacéutica através da modalidade
de Telefarmdcia. As consultas farmacéuticas foram conduzidas
por farmacéuticos clinicos especializados em oncologia e a
farmacéutica residente do segundo ano.

Ofluxode atendimentodoambulatério farmacéutico foiorganizado
de modo que todos os pacientes que iniciaram tratamento
oncoldgico oral passaram por uma consulta farmacéutica inicial,
realizada de forma presencial ou remota. A primeira consulta
farmacéutica teve como objetivo orientar os pacientes quanto
ao uso do AOQ, incluindo posologia, armazenamento, possiveis
interacdes medicamentosas e potenciais efeitos adversos. Os
pacientes foram, entdo, agendados para uma segunda consulta
farmacéutica, também presencial ou remota, cujo intervalo foi
determinado de acordo com o tipo de protocolo terapéutico,
variando entre 15 e 30 dias. A segunda consulta farmacéutica
teve como foco principal a avaliagdo da adesdo ao tratamento e
identificacdo de eventos adversos relacionados ao uso do AO.
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Devido ao numero reduzido de profissionais farmacéuticos clinicos
no servigo, os pacientes que apresentaram alta adesdo e auséncia
de eventos adversos que interferissem no tratamento receberam
alta do acompanhamento farmacoterapéutico, permanecendo o
servigco disponivel para esclarecimento de duvidas ou eventuais
encaminhamento ao longo do tratamento. Por outro lado, os
pacientes que ndo apresentaram boa adesdo ao tratamento e/ou
desenvolveram eventos adversos que comprometeram o uso do
medicamento permaneceram em seguimento farmacoterapéutico,
sendo agendada uma nova consulta farmacéutica. Todas as
consultas farmacéuticas foram registradas em prontuério eletrénico
do paciente, bem como as intervengdes farmacéuticas realizadas.

A adesdo a terapia antineoplasica oral foi avaliada através da
escala EXPAD-ANEO® e contagem de comprimidos?. A escala
EXPAD-ANEO foi aplicada através de um questiondrio composto
por 7 perguntas com respostas dicotdbmicas (sim ou ndo), no qual
cada resposta positiva recebeu um ponto, enquanto respostas
negativas ndo pontuaram. A presenca de uma Unica resposta
positiva classificou o paciente como nédo aderente ao tratamento.

Para aplicagdo do método de contagem de comprimidos, foi
orientado que os pacientes retornassem todos os blisteres ou
frascos entregues na consulta anterior. Um paciente que realizou
o uso de 100% dos comprimidos, conforme prescrigdo médica, foi
considerado um bom aderente ao tratamento.

A anadlise de interacGes medicamentosas foi realizada por meio da
base UpToDate, considerando intera¢des de risco C (necessario
monitoriza¢do), D (recomenda-se modificagdo de terapia farmacoldgica)
ou X (contraindicadas) com boa ou excelente confiabilidade.

Durante o acompanhamento farmacoterapéutico, foram
registrados eventos adversos, definidos como qualquer sinal
desfavoravel e ndo intencional (incluindo um resultado laboratorial
anormal), sintoma ou doenca temporalmente associada ao uso de
um tratamento ou procedimento médico, que pode ou ndo ser
considerada relacionada ao tratamento ou procedimento médico.
A gravidade dos eventos adversos foi classificada em grau 1, 2, 3
ou 4) de acordo com o Common Terminology Criteria for Adverse
Events (CTCAE) do National Cancer Institute, versdo 5.

Para analisar o impacto do servico de farmacia clinica no manejo de
eventos adversos associados a sintomas relacionados ao tratamento
com antineoplasicos orais (AO), foi avaliada a evolugdo clinica dos
pacientes a partir dos sintomas identificados durante as consultas de
seguimento. Os desfechos foram classificados em melhora clinica,
guando os eventos adversos associados a manifesta¢Bes clinicas
foram total ou parcialmente resolvidos; auséncia de melhora clinica,
guando ndo houve resolucdo dos sintomas; e ndo avaliados, nos
casos em que ndo houve tempo habil para a realizacdo da consulta
de retorno, impossibilitando a avaliacdo do desfecho clinico, o que
constituiu uma limitagdo do estudo. Consideraram-se parcialmente
resolvidos os eventos adversos em gue houve reducdo do grau de
toxicidade apds a intervencdo farmacéutica ou relato de melhora
parcial dos sintomas clinicos em comparag¢do a consulta anterior. Os
dados foram obtidos por meio da andlise dos registros de evolugdo
farmacéutica e médica disponiveis em prontuario eletrénico.

As anadlises estatisticas incluiram medidas descritivas, testes de
Shapiro-Wilk, t de Student, exato de Fisher, qui-quadrado e kappa,
com nivel de significancia de 5%, utilizando a linguagem R. Foi
realizada a avaliagdo da concordancia entre as ferramentas de
adesdo, através da estatistica Kappa, tendo como objetivo verificar
se as metodologias (duas a duas) apresentaram classificacGes
similares entre elas quanto a adesdo ao tratamento.
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O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CAE:
78360324.1.0000.5293, Parecer n? 6.994.812), respeitando a Lei
Geral de Protecdo de Dados Pessoais e as normas da Comissao
Nacional de Etica em Pesquisa.

Resultados

Um total de 67 pacientes em uso de AO foram incluidos no estudo
e passaram pela consulta farmacéutica inicial. Dentre os pacientes
avaliados, 39 (58,2%) eram do sexo masculino, e a mediana de
idade, tanto para homens quanto para mulheres, foi de 66 anos. Os
diagnosticos de cancer de prostata (22,4%), cancer de mama (17,9%),
cancer renal (13,4%) e glioma (13,4%), foram os mais prevalentes na
populacdo estudada, sendo o cadncer metastatico, estadiamento 1V,
prevalente na populacdo estudada (59,7%) (Tabela 1).

Tabela 1. Caracterizagdo sociodemografica dos pacientes em uso de
antineoplasicos orais atendidos no ambulatorio farmacéutico (n = 67)

Variavel N (%)
Sexo
Masculino 39 58,2
Feminino 28 41,8

Nivel de escolaridade

Analfabeto 10 14,9
Ensino fundamental? 28 41,8
Ensino médio? 17 25,4
Ensino superior? 11,9
N&o informado 4 6,0
Sitio Tumoral
Préstata 15 22,4
Mama 12 17,9
Rins 9 13,4
Sistema Nervoso Central 9 13,4
Célon 7 10,4
Reto 5 7,5
Pulmao 4 6,0
Hematoldgico 3 4,5
Outros® 3 4,5
Polifarmacia (> 5 medicamentos)
Sim 16 23,8
Ndo 51 76,2
Comorbidades
Nenhuma 21 31,3
Uma 25 37,4
Duas ou mais 21 31,3
Estadiamento
Tumores sélidos* | — 111 15 22,4
Tumores sélidos* IV 40 59,7
N&o informado 12 17,9

!Mediana; *Completo e incompleto; *Estdmago (1), Duodeno (1),
Estroma Gastrintestinal (1); * Exceto de Sistema Nervoso Central.
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A Capecitabina (35,8%) foi 0 antineoplasico mais prescrito, seguido
de Abiraterona (20,9%), Temozolomida (13,3%) e Sunitinibe
(13,3%). Apenas um paciente informou fazer uso de medicamento
por meio de sonda enteral (Tabela 2).

Tabela 2. Caracterizacdo sociodemografica dos pacientes em uso de
antineoplasicos orais atendidos no ambulatério farmacéutico (n = 67)

Variavel N (%)

Antineoplasico oral
Capecitabina 24 35,8
Abiraterona 14 20,9
Sunitinibe 9 13,4
Temozolomida 9 13,4
Vinorelbina 4 6,0
Gefitinibe 2 3,0
Imatinibe 2 3,0
Clorambucila 1 15
Ciclofosfamida 1 1,5
Hidroxiureia 1 1,5

Via de administracdo
Oral 66 98,5
Sonda Enteral 1 1,5
N3o informado 12 17,9

Do total de pacientes atendidos inicialmente, 50 (74,6%)
compareceram a segunda consulta farmacéutica, sendo 35 (70%)
atendidos na modalidade Telefarmacia. Entre os pacientes que ndo
compareceram a segunda consulta, as razbes incluem perda de
seguimento devido a falta de resposta a chamadas e mensagens
de texto 4 (5,9%), modificacdo no protocolo de tratamento para
intravenoso 4 (5,9%), dbito antes do contato farmacéutico 1 (1,4%) e
tempo insuficiente para a realizagdo da segunda consulta 8 (11,9%).

Foram encaminhados para a terceira consulta 18 pacientes (36,0%),
devido a ndo adesdo ao tratamento oral e/ou eventos adversos que
comprometeram o tratamento em curso. No entanto, até o término
dacoleta, apenas 13 (72,2%) haviam sido atendidos. Os motivos pelos
quais os demais ndo realizaram o seguimento farmacoterapéutico
foi: 1 (5,5%) teve seu tratamento alterado para intravenoso, 2
(11,1%) obitos antes de serem contatados pelo farmacéutico, 1
(5,5%) alterou o local de tratamento e 1 (5,5%) ndo respondeu as
tentativas de contato, tanto por chamadas telefénicas quanto por
mensagens de texto. Apenas 1 (5,5%) paciente foi encaminhado
para a quarta consulta, que foi realizada em tempo habil.

A avaliagdo da adesdo ao tratamento oncoldgico oral foi avaliada
em todas as consultas subsequentes a inicial (Tabela 3), pelas
metodologias descritas anteriormente. Na segunda consulta
farmacéutica verificou-se que 78% e 84% dos pacientes
apresentaram boa adesdo ao tratamento de acordo com a contagem
de comprimidos e ferramenta EXPAD-ANEO, respectivamente. Na
terceira consulta percebeu-se que a taxa de adesdo ao tratamento
se manteve acima de 75%, independente da metodologia adotada,
caracterizando alta adesdo ao tratamento. A avaliacdo de adesdo
foi desconsiderada no paciente atendido durante a quarta consulta,
tendo em vista que estava com o tratamento suspenso pelo médico
oncologista devido aos eventos adversos referentes ao tratamento.
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Tabela 3. Perfil da adesdo aos antineoplasicos orais avaliados em
consultas farmacéuticas ambulatoriais

Avaliagdo de adesdo ao tratamento* 22 Consulta 32 Consulta
(n; %) (n; %)
EXPAD-ANEO
Aderente 42; 84,0% 10; 76,9%
Ndo aderente 8; 16,0% 3;23,1%
Contagem de comprimidos
Adesdo igual a 100% 39; 78,0% 11; 84,6%
Adesdo < 100% 11;22,0% 2;15,4%

*A classificacdo da adesdo se deu de acordo com a metodologia
utilizada.

A avaliacdo do nivel de concordancia entre as metodologias
de adesdo aos AO foi realizada com os pacientes de segunda e
terceira consulta farmacéutica. A EXPAD-ANEO x Contagem de
comprimido apresentaram um nivel de concordancia significativo
(kappa = 0,7108; p-valor: < 0,0001).

Ndo houve diferenca estatisticamente significativa com
relacdo a adesdo ao tratamento e caracteristicas do paciente
(idade, polifarmacia e nivel de escolaridade), independente da
metodologia de avaliagdo de adesdo utilizada.

Dos 67 pacientes atendidos, 34 (50,7%) apresentaram pelo menos
um sintoma associado ao uso do AO identificado durante as
consultas de seguimento. Ao longo do acompanhamento, foram
registrados 72 eventos adversos, correspondentes a 16 tipos
distintos de manifestacdes clinicas e laboratoriais relacionadas
ao tratamento. As manifestacdes mais frequentes foram ndusea
(19,4%), observada tanto na segunda quanto na terceira consulta,
seguida de fadiga (15,3%) e constipacdo (12,5%). Observou-
se predominio de eventos adversos classificadas como grau 1
(65,3%). Apenas 9 casos (12,5%) foram classificados como grau 3,
sendo a anemia o Unico evento adverso de natureza laboratorial
identificado (Figura 1).

Em relagdo as intervengdes farmacéuticas (IF), foram realizadas
86 intervengdes ao longo do acompanhamento. De uma forma
geral, houve predominio de IF na primeira consulta farmacéutica.
A média de intervengBes por paciente foi de 0,52 na primeira
consulta, 0,78 IF por paciente na segunda consulta e 0,92 IF por
paciente na terceira consulta.

Este estudo tem como foco principal asintervenc¢des farmacéuticas
relacionadas ao manejo dos sintomas associados ao uso dos AO.
Nesse contexto, dentre os pacientes que apresentaram algum
sintoma associado ao uso de AO, 26 (76,5%) necessitaram de
IF. Destes pacientes, 14 (41,1%) faziam uso de capecitabina, 7
(20,6%) de sunitinibe e 5 (14,7%) de abiraterona.

Trés pacientes (4,5%) necessitaram de ida ao pronto-socorro
(PS) apds a primeira consulta para manejo de sintomas ndo
controlados em domicilio. Sendo um devido vomito grau 3, em
vigéncia do uso de sunitinibe no primeiro ciclo, o qual evoluiu com
internagdo hospitalar devido complicagdo do quadro e ébito. 1
paciente apresentou anemia de grau 3, enquanto fazia tratamento
com capecitabina ao fim do primeiro ciclo, necessitando de
hemotransfusdo. 1 paciente evoluiu com diarreia grau 3 e vomito
grau 2 também em uso de capecitabina e necessitou de ida ao PS
para manejo adequado dos sintomas.
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Figura 1. Distribuicdo da frequéncia dos eventos adversos registrados em pacientes em uso de antineoplasicos orais. a) Segunda Consulta

Farmacéutica. b) Terceira Consulta Farmacéutica
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Foram realizadas 27 IF voltadas ao manejo de sintomas
relacionados ao uso de AO durante as consultas de seguimento,
sendo nesse caso a média de intervengdo por paciente de 1,03.
Houve predominancia de intervencdes envolvendo orientagbes
ao paciente/cuidador (42,9%) e adicdo de medicamentos
para manejo de sintomas (39,3%), incluindo principalmente
antieméticos, antidiarreicos, laxantes e terapias topicas. Em
menor proporgdo, destacaram-se intervenc¢des de monitorizagdo
terapéutica (7,1%), otimizacdo da forma de administracdo
(3,6%), desprescricdo/suspensdo de medicamento (3,6%) e
encaminhamento a outro profissional (3,6%). Situacbes que
ndo demandaram IF ocorreram em casos nos quais os pacientes
apresentaram melhora dos sintomas antes da consulta
farmacéutica subsequente.

Sobre o desfecho clinico dos pacientes, apds IF, foi percebido
que em 16 (59,2%) casos houve melhora clinica, 6 (22,2%) nédo
apresentaram melhora clinica, e 5 (18,5%) ndo foram avaliados
(Tabela 4).

Tabela 4. Distribuicdo dos desfechos clinicos dos pacientes apds a
intervengdo farmacéutica

Desfecho Pacientes (n; %) Atendimento

Telefarmdcia (n; %) Presencial (n; %)

Melhora clinica 16; 59,2% 12;44,4% 4;14,8%
Sem melhoraclinica 6;22,2% 4;14,8% 2;7,4%
N&o avaliados 5;18,5% 5;18,5% 0; 0%

Cinco (18,5%) pacientes ndo chegaram a ser avaliados pelos
seguintes motivos: auséncia da préxima consulta farmacéutica
ou meédica até a data final da pesquisa e interrupgdo do
tratamento por conta prépria, o que impossibilitou avaliar se a
melhora do quadro foi atribuida a interrupg¢do do tratamento ou
a intervencdo farmacéutica.

A partir da andlise dos dados, identificou-se que houve diferenca
significativa (p-valor: 0,0330), com maior proporgdo de pacientes
com melhora clinica apds intervengdo farmacéutica.

Discussao

O aumento no uso de antineopldsicos orais no contexto
do tratamento oncoldgico oferece ao paciente vantagens
como maior comodidade e autonomia, entretanto ainda sdo
encontrados desafios com relacdo a adesdo e manejo de sintomas
relacionados ao tratamento??. Intervencdes relacionadas a
educacdo do paciente e cuidadores, orientacdes sobre manejo
de reagdes adversas, intervencdes comportamentais e melhora
da comunicacdo entre o paciente e a equipe de saude, podem
ser favoraveis nesse processo.?

Como integrante da equipe multiprofissional, o valor designado
ao servico do farmacéutico clinico tem sido objeto de estudo.
Para o publico oncolédgico, apesar das evidéncias sobre o
impacto do servigo desse profissional, os indicadores centrados
no paciente ainda sdo escassos.?

(1)
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Neste estudo, observou-se a prevaléncia de pacientes com
diagndstico de cancer de prdéstata e mama, dados que
estdo em consonancia com as informacdes epidemioldgicas
nacionais, que indicam maior prevaléncia dessas neoplasias
nos sexos masculino e feminino, respectivamente.?> Esse
achado também reforca o perfil de dispensacdo identificado,
no qual a abiraterona (20,9%) e a capecitabina (35,8%) foram
0s medicamentos mais utilizados, por estarem associados
aos diagndsticos mais recorrentes. Além disso, no contexto
do estudo, sistema publico de saude, a capecitabina é uma
opc¢do terapéutica bastante utilizada nos cendrios de doenca
avancada de célon e reto, podendo justificar o elevado ndmero
das dispensacdes desse medicamento. O estudo de Tintel?® e
colaboradores identificou predominancia de medicamentos
voltados ao tratamento do cancer de mama (anastrozol e
tamoxifeno), seguido pela capecitabina e pela abiraterona,
evidenciando que a dispensagdo dos antineopldsicos
acompanha a incidéncia dos principais tipos de céancer
atendidos nos servigos. Assim, ambos os estudos validam que
o fluxo de dispensacdo de AO esta associado a prevaléncia
das neoplasias mais comuns na populacdo assistida, além de
refletir as indicacGes terapéuticas especificas e as linhas de
tratamento adotadas na pratica clinica.

A maioria dos pacientes ndo foi categorizada como polifarmacia,
uma vez que utilizavam menos de cinco medicamentos de forma
continua. Outros estudos?’ descrevem elevada prevaléncia de
polifarmacia entre pacientes oncoldgicos idosos, especialmente
na presenca de multiplas comorbidades?® e condicbes de pré-
fragilidade e fragilidade.?

Embora mais de 60% dos pacientes deste estudo apresentassem
uma ou mais comorbidades e a maioria estivesse em
estadiamento avancado da doenca, esses fatores ndo se
refletiram proporcionalmente na quantidade de medicamentos
relatados. Essa divergéncia pode ser explicada pela auséncia
de necessidade de multiplos farmacos para o controle de uma
Unica comorbidade, bem como pela adogdo de abordagens
conservadoras, sem uso de medicamentos, em algumas
condicdes clinicas, como doenca renal crbnica, diabetes
mellitus e hipertensdo arterial sistémica controladas durante
o tratamento oncoldgico. Nesse contexto, o acompanhamento
farmacéutico contribui para o manejo do uso de multiplos
medicamentos, contribuindo para a reducdo de erros na
reconciliacdo medicamentosa e de prescricdes desnecessarias,
além de promover a seguranca do paciente e o uso racional dos
medicamentos.*

De acordo com a modalidade de atendimento, na segunda e
terceira consulta, notou-se que 70 e 100%, respectivamente,
foram realizadas por meio de telefarmacia, uma pratica cada
vez mais comum na oncologia. Novos estudos confirmam que
a oferta de servigos por telessalde representa uma alternativa
eficaz as visitas presenciais, oferecendo beneficios semelhantes
em termos de qualidade de vida.*

A telefarmacia é uma pratica rotineira no ambulatério
farmacéutico, que tem como objetivo promover salude para
aqueles pacientes em que a distancia se torna um fator critico
para o acesso ao servigo. Dessa forma, este estudo sugere que
o atendimento remoto pode ser uma ferramenta potente para
aprimorar a comunicagdo entre o paciente e a equipe de saude,
com o farmacéutico desempenhando um papel como facilitador
dessa comunicac¢do e além disso, para acompanhamento de
eventos adversos.

Journal of Hospital Pharmacy and Health Services

A adesdo ao uso de antineoplasicos orais € um fator determinante
para a eficacia do tratamento oncoldgico. De acordo com a
literatura, as taxas de adesdo variam de 46% a 100%, dependendo
da amostra de pacientes, do tipo de medicamento, do periodo
de acompanhamento, da medida de avaliacdo e do célculo da
adesdo.3 No geral, observou-se que programas interprofissionais
de adesdo medicamentosa podem ser uma estratégia vélida para
melhorar o uso correto de terapias orais em oncologia’.

Atualmente, estratégias indiretas e diretas podem ser
empregadas para avaliar a adesdo farmacoterapéutica dos
pacientes. Entre os instrumentos indiretos mais utilizados,
destacam-se o Morisky Medication Adherence Scale (MMAS)
e o Brief Medication Questionnaire (BMQ).>** Um estudo que
aplicou BMQna avaliagdo da adesdo em pacientes em tratamento
oncoldgico, identificou que o instrumento é importante para
avaliar crengas dos pacientes sobre os seus medicamentos.®
Apesar disso, pode ser considerado extenso, o que pode limitar
sua aplicabilidade em ambientes ambulatoriais com tempo
restrito. A escala de Morisky, por sua vez, € amplamente utilizada
por sua simplicidade, porém apresenta limitacdes relacionadas a
necessidade de licenga para uso.

Nesse contexto, instrumentos especificos para o tratamento
oncoldégico oral tém ganhado destaque na literatura. Embora a
escala EXPAD-ANEO apresente algumas limita¢des praticas, como
a auséncia de itens que abordam diretamente o esquecimento de
doses e os custos relacionados ao tratamento, trata-se de uma das
poucas escalas desenvolvidas e validadas especificamente para
a avaliacdo da adesdo a antineoplasicos orais. Esse instrumento
contempla particularidades importantes a esse tipo de terapia,
como as crengas, expectativas e comportamentos do paciente em
relagdo ao tratamento.

Neste trabalho, observou-se que o esquecimento de doses refletiu
na quantidade de comprimidos ao fim do ciclo de tratamento. No
entanto, por ndo ser um aspecto diretamente contemplado na escala
EXPAD-ANEO, esse fator pode ter contribuido para discordancias
pontuais na classificacdo da adesdo entre os métodos, embora
tenha sido identificada concordancia global substancial entre as
metodologias utilizadas. Estudos apontam que fatores modificaveis
como efeitos colaterais, esquecimento e pouco conhecimento
sobre os antineoplasicos podem reduzir a adesdo ao tratamento,*
dessa forma, todos esses aspectos devem ser considerados pelo
profissional de saide no momento da avaliagdo.

Embora tenha sido encontrada essa divergéncia, os pacientes
acompanhados no presente estudo apresentaram um perfil de
boa adesdo ao tratamento oral. Tal resultado pode estar atribuido
as orientagdes de adesdo ao tratamento que sao feitas na primeira
consulta farmacéutica, antes do paciente iniciar o tratamento.
Dessa forma, os pacientes ja iniciam o tratamento com estratégias
para o desenvolvimento de uma boa adesdo ao tratamento, além
de entender o impacto disso no processo. Adicionalmente, esse
achado pode ser atribuido a atuacdo da equipe multiprofissional,
gue contribui de forma integrada para o acompanhamento e
suporte continuo aos pacientes. Consequentemente, embora
tenham sido atendidos um percentual maior de pacientes com
escolaridade baixa e de predominantemente idosos, as taxas de
adesdo foram altas nas duas escalas empregadas.

De acordo Ribeiro e colaboradores®, utilizando o instrumento
Medida de Adesdo aos Tratamentos (MAT), também identificaram
alta taxa de adesdo ao tratamento entre pacientes onco-
hematoldgicos.
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Apesar disso, observaram episodios pontuais de esquecimento e
interrupcdo do tratamento, destacando que estratégias educativas
desempenham papel fundamental para otimizar os resultados
clinicos dos pacientes.

Ndo foi identificada correlacdo entre adesdo ao tratamento
e varidveis como idade, nivel de escolaridade e polifarmdcia,
embora existam estudos que sugiram que algumas variaveis como
problemas de saude mental, pertencer a uma minoria étnica
e pertencer a grupos etarios jovens ou idosos promovem um
impacto negativo na adesdo ao tratamento.?’

Apesar das limitagdes individuais das metodologias, os
resultados indicam que ambas apresentam niveis adequados de
concordancia, o que sugere que podem ser aplicadas de forma
eficaz na rotina clinica, dado o alinhamento observado entre os
diferentes métodos de avaliagdo.

O perfil de eventos adversos identificados a partir da segunda
consulta revelou a nausea como sintoma clinico mais frequente,
sendo alvo das principais IF de orienta¢cdes ao paciente/cuidador
e da adicdo de medicamentos, como antieméticos. Da mesma
forma, em um ambulatério farmacéutico na Universidade de
Wisconsin a intervencdo do profissional farmacéutico resultou
em uma reducdo mensuravel na ndusea e vdmito em pacientes
com sintomas refratérios induzidos pela quimioterapia®®. Ademais,
Tabriz e colaboradores®® estimaram que cerca de 51,6% das visitas
a0 pronto-socorro por pacientes com cancer foram identificadas
como potencialmente evitaveis, sendo dor, a queixa primaria mais
comum, seguida por febre, ndusea e émese.

Observou-se que parte dos eventos adversos relatados nédo
demandou intervengdo farmacéutica no momento da consulta,
uma vez que os pacientes ja se encontravam assintomaticos.
Esse achado sugere que as orientacGes fornecidas na consulta
farmacéutica inicial podem ter contribuido para o manejo
adequado dos sintomas no domicilio, por meio do uso de
medidas farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas. Adicionalmente,
é provavel que a atuacdo integrada da equipe multiprofissional
tenha desempenhado papel relevante nesse contexto, ao
promover acompanhamento continuo, refor¢o de orientacdes
e identificacdo precoce de intercorréncias. Nesse sentido, a
abordagem interdisciplinar pode potencializar a capacidade do
paciente para o autocuidado durante o tratamento oncoldgico,
favorecendo o controle oportuno dos sintomas e possivelmente
reduzindo a necessidade de intervengdes adicionais ao longo do
seguimento. Esses achados reforcam aimportancia de estratégias
educativas precoces aliadas ao cuidado multiprofissional na
otimizacdo do manejo de eventos adversos em pacientes em uso
de terapias orais.

Com relagdo ao desfecho clinico dos pacientes acerca dos eventos
adversos apresentados, tem-se que 6 pacientes (22,2%) ndo
apresentaram melhora clinica, possivelmente devido ao perfil de
toxicidades mais graves que eles apresentaram.

Journal of Hospital Pharmacy and Health Services

Portanto, mesmo com a intervencdo farmacéutica, os pacientes
mantiveram o quadro de toxicidade sem melhora, o que resultou
em sua maioria, na necessidade de suspensao e alteracdo da terapia
antineoplasica feita pela equipe médica. Contudo, em andlise geral,
identificamos que a atuagdo farmacéutica foi eficiente na melhora
clinica relacionada aos eventos adversos (p-valor =0,0330). Evidéncias
atuais confirmam que as intervenc¢des lideradas por farmacéuticos,
por meio de estratégias como farmacovigilancia ativa, orientagdo
guanto ao uso de medicamentos, manejo da dor, educacdo
terapéutica e reconciliagdo medicamentosa reduzem efetivamente
0s eventos adversos e a carga de dor em pacientes com cancer,
aumentando a adesdo ao tratamento, tal qual a qualidade de vida.*®

Este trabalho apresenta limitacGes quanto a restricdo temporal
de acompanhamento do paciente devido a grande demanda de
pacientes que necessitam desse seguimento e o baixo nimero
de farmacéuticos disponiveis para essa fungdo, existindo,
portanto, aimpossibilidade de capturar todos os efeitos a longo
prazo das intervencdes.

Conclusao

Os participantes desse estudo apresentaram boa adesdo ao
tratamento oncoldgico e apesar das limitagGes encontradas nas
ferramentas aplicadas, observou-se concordancia entre os métodos
aplicados, indicando que ambos sdo viaveis e eficazes para uso na
rotina do atendimento farmacéutico a pacientes com cancer.

Este estudo destaca o papel fundamental do farmacéutico no
acompanhamento farmacoterapéutico de pacientes em uso de
terapia antineopldsica oral, de modo a melhorar a adesdo ao
tratamento e atuar no manejo dos eventos adversos, contribuindo
para a seguranc¢a do paciente e a continuidade do tratamento.
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