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RESUMO

Objetivo: Delinear o perfil dos pacientes que utilizaram comprimidos adaptados de Varfarina durante
o internamento no Hospital Universitario Onofre Lopes (HUOL), enfatizando parimetros clinicos e
laboratoriais associados ao uso do medicamento.

Método: Realizou-se um estudo transversal, retrospectivo e descritivo, durante os meses de janeiro a abril
de 2012. Foram avaliadas todas as prescri¢oes que continham comprimidos de Varfarina 2,5mg e Smg para
ser fracionado e administrado via oral, ou triturados para uso via Sonda de Nutricao Enteral (SNE), no tocante
aadequabilidade e necessidade dessas adaptagoes. Em seguida, os dados de 16 pacientes foram pesquisados
no prontudrio médico, levando em consideraco o diagnostico, a monitorizagio do efeito anticoagulante por
meio dos valores de INR (Razao Normalizada Internacional) e a incidéncia de complicagoes hemorragicas.

Resultados: Dos pacientes estudados, 50% (8/16) apresentaram como doenca de base a trombose
venosa profunda. Relatos de sangramento ocorreram em 82% (13/16) dos pacientes, sendo a maioria
relacionada a hemoptise. Em pelo menos um exame, 87,5% (14/16) dos pacientes apresentaram valores
acima ou abaixo do intervalo terapéutico considerado na pesquisa. Quanto aos tipos de adaptagdes, 32% foram
referentes a trituragio do comprimido de Smg e 28% ao seu fracionamento, 20% referiu-se ao fracionamento
e trituragao dos comprimidos de 2,5mg,

Conclusao: Muitas adaptagoes dos comprimidos de Varfarina foram consideradas desnecessdrias e
inadequadas, devido as caracteristicas peculiares do firmaco em questao. Estudos direcionados a formulagao
de adaptagoes dos comprimidos de Varfarina devem ser aprofundados para maior controle e seguranga do
tratamento.

Descritores: Varfarina, Boas Praticas de Manipulacio, Trombose Venosa, Hospitalizacio.

ABSTRACT

Objective: To delineate the profile of patients who used adapted tablets of Warfarin during hospitalization
at the Hospital Universitério Onofre Lopes (HUOL), emphasizing clinical and laboratory parameters
associated with medication use.

Recebido em: 19/07/2013 Method: It is a cross-sectional study, retrospective, descriptive, during the months from January to April
Aceito em: 20/10/2013 2012. Were evaluated all prescriptions containing Warfarin tablets 2,5mg and Smg to be fractionated and
administered orally or crushed for use via probe Enteral Nutrition (SNE), regarding the appropriateness and
necessity of these adaptations. Then, the data of 16 patients were studied in the medical record, considering
the diagnosis, monitoring of the anticoagulant effect through the values of INR (International Normalized
Ratio) and the incidence of bleeding complications.

Results: Of the patients studied, 50% (8/16) had underlying disease such as deep vein thrombosis.
Reports of bleeding occurred in 82% (13/16) of patients, mostly related to hemoptysis. In at least one test,
87,5% (14/16) of patients had values above and below the therapeutic range considered in the research. As
for the types of adaptations, 32% were for crushing the tablet Smgand 28% to its fractionation, 20% referred to
the fractionation and crushing the tablets of 2,5 mg,

Autor para correspondéncia: Conclusion: Many adaptations of Warfarin tablets were considered unnecessary and inappropriate, due

Michelle Silva Nunes to the peculiar characteristics of the drug in question. Studies aimed at formulating adaptations of Warfarin
Hospital Universitario Onofre tablets should be developed for greater control and safety of the treatment.

Lopes Descriptors: Warfarin, Good Handling Practices, Venous Thrombosis, Hospitalization.
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RESUMEN

Objetivo: Definir el perfil de los pacientes que utilizaron tabletas de warfarina adaptadas durante la hospitalizacion en el Hospital Universitario
Onofre Lopes (HUOL), haciendo hincapié en los pardmetros clinicos y de laboratorio asociados con el uso de lo medicamento.

Método: Se realiz6 un estudio transversal, retrospectivo, descriptivo, durante los meses de enero a abril de 2012. Se evaluaron todas las prescripciones
que contenian las tabletas de warfarina de 2,5 mgy S mg para seren fraccionados y administrados por via oral 0 aplastados para su uso a través de sonda
de nutricién enteral (SNE), en cuanto a la conveniencia y necesidad de estas adaptaciones. A continuacion, se estudiaron los datos de 16 pacientes en
la historia clinica, teniendo en cuenta el diagnostico, el seguimiento del efecto anticoagulante a través de los valores de INR (International Normalized
Ratio) y la incidencia de complicaciones hemorrégicas.

Resultados: De los pacientes, 50% (8,/16) tuvo la enfermedad subyacente, como la trombosis venosa profunda. Informes de hemorragia se produjo
enel 82% (13/16) de los pacientes, en su mayorfa relacionados con hemoptisis. En al menos una prueba, 87,5% (14/16) de los pacientes tenfan valores
por encima y por debajo del rango terapéutico considerado en la investigacion. En cuanto a los tipos de adaptaciones, 32% eran para la trituracion de la
tableta de S mgy 28% de su fraccionamiento, 20% se refiere a la trituracion de fraccionamiento y las tabletas de 2,5 mg.

Conclusion: Muchas adaptaciones de tabletas de warfarina se consideraron innecesario e inapropiado, debido a las caracteristicas peculiares de la
droga en cuestion. Los estudios dirigidos a la formulacion de las adaptaciones de las tabletas de warfarina deben ser desarrollados para un mayor control

y seguridad del tratamiento.

Descriptores: warfarina, buenas practicas de manipulacion, trombosis venosa, la hospitalizacion.

INTRODUCAO

Os anticoagulantes orais, também conhecidos como medicamentos
antivitamina K (AVK), sao derivados cumarinicos ou da indadiona'”,
sendo amplamente utilizados no tratamento e preven¢io do
tromboembolismo venoso ou embolismo sistémico e em pacientes com
doengas cardiacas que possam predispor a formagao de trombos, como
por exemplo, fibrilagio atrial, protese de vdlvulas cardfacas, acidente
vascular cerebral e infarto agudo do miocérdio*?.

Apesar da necessidade de se criar novos e melhorar os agentes
antitrombéticos, osantagonistas da vitamina K (principalmentea Varfarina)
estao em uso clinico hd mais de S0 anos e ¢ incontestavel a sua efetividade
na prevencao de certas situagdes de alto risco, como a cirurgia ortopédica .
Além dos medicamentos AVK, também sao utilizados no tratamento
e prevengio de processos arteriais os antiagregantes plaquetériosm e os
anticoagulantes sistémicos como a heparina nao-fracionada (HNF) e a
heparina de baixo peso molecular (HBPM). Essa terapéutica visa evitar
complicacdes, das quais a embolia pulmonar é a mais preocupante®.

Como o préprio nome diz, os medicamentos AVK atuam por
competi¢iao com a vitamina K bloqueando, em nivel de hepatdcito, a
carboxilagao de fatores da coagulagao que dependem da vitamina K para
serem sintetizadas. Estes fdrmacos nao estao isentos de complicagées
de um efeito anticoagulante excessivo, como as hemorrdgicas ou de
um efeito anticoagulante insuficiente, como as tromboembolicas®.
Dessa forma, torna-se necessiria a monitorizagio laboratorial dos
anticoagulantes orais, jd que a resposta a administragio do medicamento
¢ diferente para cada individuo e deve ser ajustada a dose se for o caso.
A monitorizagio ¢ realizada através do tempo de protrombina (TP),
expresso em INR (Razao Normalizada Internacionag @,

A Varfarina é um medicamento antivitamina K administrado
oralmente que possui margem terapéutica estreita, sendo consideradoum
medicamento de alta vigilincia e estd associado a variagdes nas respostas
individuais, tendo as hemorragias espontineas como complicagoes
mais frequentes. Além disso, variagdes na dieta dos pacientes também
podem influenciar o efeito anticoagulante da Varfarina, principalmente
quando hd consumo de vitamina K ou suplementos que podem
interagir com o medicamento. Essa inconstincia na intensidade dos
niveis de anticoagulagio é um fator de risco e, %)or isso, deve ser feito o
monitoramento frequente dos anticoagulantes'”.

A falta de formas farmacéuticas adequadas para o procedimento
correto da medicagio € uma necessidade que resulta nas adaptagoes
de transformar a forma fisica de uma apresenta¢io comercial em
uma formulagio possivel que facilite o processo de administracao de
medicamentos. Essas adaptagdes sao geralmente formulagoes magistrais
e/ou técnicas utilizadas em ambiente hospitalar para viabilizar a
administragao e o cumprimento dos tratamentos em pacientes com
condigdes fisiopatoldgicas especiais'®.

Para se preparar uma formulagio ideal deve-se ter como base

informagoes cientificas que auxiliam nesta preparacao e determinam o
prazo de validade. Quando adaptagoes de formas farmacéuticas nio sio
realizadas adequadamente podem trazer riscos de inexatidio de dose,
contaminacio, perda de estabilidade, ineficicia, além disso pode resultar
em reacdes adversas 3 medicamentos e intoxicacoes'?.

A adaptacio de formas farmacéuticas ¢ um servico disponibilizado
pelo Hospital Universitirio Onofre Lopes (HUOL), no laboratério
de Farmacotécnica, sendo de suma importancia conhecer o usudrio
beneficidrio e tracar o seu perfil para o acompanhamento da
adequabilidade das formas farmacéuticas manipuladas.

OBJETIVO

O objetivo do presente estudo é delinear o perfil dos pacientes que
utilizaram Varfarina na sua forma adaptada durante o internamento no
HUOL, bem como avaliar os pardmetros relativos ao acompanhamento
clinico e laboratorial desses pacientes e possiveis interferentes, a fim de
buscar maior seguranga no tratamento com os anticoagulantes orais.

METODO

Oestudoem questao corresponde auma pesquisa retrospectiva, descritiva
e observacional realizada no HUOL, um hospital geral, tercidrio e de ensino
localizado em Natal- RN. O HUOL fornece atendimento ambulatorial e de
internagdo e dispoe de 216 leitos de enfermaria e 12 leitos de terapia intensiva,
sendo um hospital de alta complexidade com diferentes especialidades
médicas e atendimento exclusivo pelo Sistema Unico de Satide (SUS).

Os dados para a elaboracio deste trabalho foram coletados no
periodo de janeiro a abril de 2012 a partir da avaliagio das prescri¢oes
de 16 pacientes. Foram analisadas as prescrigoes nesse perl’odo que
continham comprimidos de Varfarina 2,5mg e de Smg para serem
fracionados pela metade e administrados por via oral ou para serem
triturados através da seringa oralpak para administragio por via sonda
enteral. Apos a identificacio desses pacientes, foi realizada a busca no
prontudrio médico disponibilizado pelo SAME (Servico de Arquivo
Médico e Estatistico) do HUOL para o levantamento de dados.

Os indicadores foram coletados no prontudrio médico levando-
se em consideragao alguns aspectos como a faixa etdria, 0 género, o
diagnéstico mais prevalente que necessitou da Varfarina para tratamento,
a dose média e o tempo de duracio de uso do medicamento durante o
internamento hospitalar, o servico de internacao que mais solicitou
adaptagdes ao anticoagulante, os tipos de adaptagdes submetidas aos
comprimidos de Varfarina, a incidéncia de complica¢des hemorrégicas,
o uso de outros firmacos anticoagulantes ou antiagregantes
complementares ao tratamento da doenca, os valores adequados ou
inadequados de INR, além de intercorréncias e da adequabilidade e
necessidade dessas adaptagoes.

Para o registro dos dados foi utilizado o software Microsoft Ofhce
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Excel” versio 2007, no qual as informagdes inerentes aos pacientes e a0 uso
da Varfarina foram organizadas em uma planilha para melhor visualizagao e
entendimento. Foram utilizados também as bases de dados Micromedex” e
UpToDate” para a investigagio sobre o medicamento em anlise.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram estudados 16 pacientes que estavam em uso de Varfarina
adaptada no HUOL durante o perfodo de 4 meses, sendo 9 (56,3%) do
género feminino e 7 (43,7%) do género masculino. A média de idade foi
de 49,3 anos variando de 14 a 86 anos.

Afaixa etdria predominante em torno de 50 anos e a maior frequéncia
de pacientes do género feminino coincidem com resultados de estudos
semelhantes que abordam o uso da Varfarina no tratamento do
tromboembolismo venoso e na prevengao de processos arteriais!'"!2).
Um estudo realizado no exterior constatou que em pal’ses emergentes
pacientes em uso de anticoagulante em ambulatérios ou c%l’nicas
especializadas apresentavam idade média de 50 anos',

A partir do diagndstico dos pacientes tratados com Varfarina
adaptada constatou-se que a maior parte dos pacientes apresentou como
doenca de base trombose venosa profunda (TVP), a distribuicao dos
demais diagndsticos de acordo com o género encontra-se na Tabela 1.

Tabela 1: Distribui¢io do grupo de pacientes em uso de Varfarina
adaptada considerando o género e o diagndstico que necessitou do
anticoagulante para tratamento, no perfodo de janeiro a abril de 2012.

A trombose venosa profunda (TVP) ¢ uma doenca de grande
incidéncia entre pacientes internados"” onde h4 muitas condiges
clinicas relacionadas como, por exemplo, estase venosa, septicemia,
sindrome nefrética, neoplasias, traumatismos e insuficiéncia cardfaca
congestival, sendo a principal causa as cirurgias, dentre elas as
oncoldgicas e ortopédicas. Estudos brasileiros mostram uma incidéncia
de TVP de 0,6 para cada 1000 individuos porano''¥). A relagao entre TVP
e 0 género feminino pode estar associada ao uso de anticoncepcional oral
que aumenta o risco de desenvolvimento da doenca'®.

Quanto & dose didria da Varfarina necessdria para atingir o nivel
adequado deanticoagulacao, observou-se que cada paciente utilizou doses
diferentes do mesmo medicamento durante o periodo de internamento
hospitalar. Desse modo, constatou-se que a maioria, ou seja, 15 (38%)
pacientes utilizaram Smg de Varfarina durante 18 dias em média, seguido
de 14 (36%) pacientes que utilizaram 2,5mg do anticoagulante durante
8 dias, 5 (13%) pacientes utilizaram uma dose inferior a 2,5mg durante $
dias, 3 (8%) pacientes utilizaram 7,5mg durante 2 dias e, por gm, 2(5%)
pacientes utilizaram a dose mdxima de 10mg do medicamento por dia.
A distribui¢io do grupo de pacientes em estudo relacionando com a
dose didria de Varfarina e o ntimero de dias de uso do medicamento estd
representada na Figura 1.

Arelagio dose-resposta da Varfarina difere entre individuos saudaveis
e pode ter uma maior variagio em individuos doentes. Ao se tratar de
pacientes internados e polimedicamentos, a dose da Varfarina deve ser
ajustadaperiodicamente a fim de assegurar que o seu efeito anticoagulante
permaneca dentro da média terapéutica levando em consideragio a
necessidade individual de cada paciente e a influéncia de alguns fatores
como a administracio concomitante de outros medicamentos'”. A dose

Diagnostico de base Feminino Maseulino Total didria de Smg de Varfarina foi a mais indicada para o grupo de pacientes
em estudo onde 38% deles utilizou o medicamento durante 18 dias em
g_rg’r,?bf’se Ve,nlosa profunda 6 2 8 média o que se assemelha a estudos comparativos '
Elmﬁio Sgilaonar 1 2 g O servi¢o de internagio que mais solicitou a realizagio de
Cardi Op,ﬁia isquémica 2 1 5 adaptagoes de formas farmacéuticas foi a Cardiologia com 43,7% (7/16),
0 2 seguido da Hematologia com 25% (4/16), da Clinica Geral com 12,5%
Total 9 - 16 (2/16) e de outros servicos com 18,8% (3/16) como, por exemplo,
Neurologia, Nefrologia e Urologia cirtrgica.
18
16
14
1
0 ¢
g |
6
4
2
0
<2,5mg 2,5mg 5mg 7,5mg 10mg
® Numero de pacientes 5 14 15 3 2
Numero de dias 5 8 18 2 1

Figura 1: Distribui¢io do grupo de pacientes de acordo com a dose didria de Varfarina e o nimero de dias de uso do anticoagulante no periodo de

janeiro a abril de 2012.
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O Hospital Universitirio Onofre Lopes é precursor em cirurgias
cardfacas e implantes de marcapasso no Estado do Rio Grande do Norte,
desse modo hd uma grande quantidade de pacientes assistidos pelo SUS
que se internam para procedimentos na drea da Cardiologia. Os pacientes
advindos dessa especialidade médica, na maioria dos casos, necessitam
do uso da Varfarina como anticoagulante e apresentam condigoes
fisiopatoldgicas especiais o que requer adaptagdes farmacotécnicas, uma
vez que hd indisponibilidade no mercado de outras formas farmacéuticas
como, por exemplo, formulacoes liquidas de uso oral, ou até mesmo
injetdveis, para a Varfarina.

As adaptagdes farmacotécnicas, aos quais foram submetidos
os comprimidos de Varfarina, foram divididas em duas classes: os
comprimidos fracionados pela metade para a administragio por via oral
e os comprimidos triturados para a administragao por via sonda enteral.
Considerando as adapta¢des mencionadas, 32% estd relacionado a
trituragio do comprimido de Smg para administragio por via sonda
enteral, 28% a utilizagio de meio comprimido de Smg para administragao
por via oral e 20% ao uso do comprimido de 2,5Smg tanto fracionado
como triturado. A figura 2 mostra o explicitado acima.

Comp. Fracionado

0% 10% 20% 30% 40%

Comp. Fracionado Comp. Triturado
M5mg 28% 32%
H25mg 20% 20%

Figura 2: Distribuicio segundo as adaptacdes farmacotécnicas
submetidas a0 comprimidos de Varfarina no perfodo de janeiro a abril
de2012.

As adaptagoes de formas farmacéuticas comercialmente disponiveis
si0 uma pratica comum em ambiente hospitalar e que requer
conhecimento cientifico a fim de evitar erros na administracao dos
medicamentos®. Modificacdes inadequadas de uma forma farmacéutica
podem levar ao aparecimento de efeitos indesejveis, 4 diminuicio da
eficcia e a instabilidade fisico-quimica do medicamento'®.

No presente estudo observou-se 0 uso de meio comprimido de Smg
de Varfarina em 28% das adaptacdes ocorridas com o medicamento,
apesar de existir a padronizagio do comprimido de 2,5mg no HUOL
o que classifica essa adaptagio como desnecessdria. A trituracio do
comprimido de 2,5mg para administragio via sonda enteral ocorreu em
20% das adaptagoes, porém esse comprimido em especial € revestido.
Esse revestimento gastrorresistente tem como fungio proteger a
substancia ativa da degradacio devido a agio do suco gastrico, desse
modo a sua pulverizagio nao ¢ considerada uma opcao tecnicamente
correta e compromete a eficicia do medicamento!”.

A Varfarina tem seu efeito anticoagulante antagonizado pela
fitomenadiona (vitamina K) que, muitas vezes, estd presente na
composicio da dieta enteral. Ao tentar reduzir as interagdes entre
medicamento e alimento, deve-se interromper a nutri¢io enteral uma
hora antes e reinicid-la uma hora apds a administracao da Varfarina.
Pode ser necessdrio, ainda, aumentar a dose de Varfarina ou substitui-la
por outro anticoagulante, como Heparina®”. Além disso, pacientes que
usam Varfarina associada a alimentos podem desenvolver resisténcia ao
farmaco, ainda que seja uma dieta pobre em vitamina K@D,

Por possuir uma margem terapéutica muito estreita, a Varfarina
¢ considerada um medicamento de alta vigilancia ou potencialmente
perigoso ji que hd alto risco de lesar o paciente quando existe falha

no processo de utilizagio®. Dessa forma, deve ser realizado a
monitorizagio regularmente com consequente ajuste de dose, como
também evitar adapta¢oes inadequadas com prejuizo da acao terapéutica
do anticoagulante.

O risco de sangramento é a mais frequente complicagio do uso
dos anticoagulantes orais o que pode ser atribuido a doses elevadas
dos cumarinicos, a utilizagio de medicamentos que reforcam o efeito
anticoagulante ou a falta de exames laboratoriais regulares, além da grande
variabilidade individual na resposta a terapia por anticoagulantes’.
Estudos mostram que episddios menores de sangramento, como
equimose e epistaxe, ocorrem com uma incidéncia anual de 2 a 24
episédios a cada 100 pacientes que utilizam anticoagulantes®® e que a
hemorragja cerebral ¢ a mais temida devido a sua alta mortalidade e seu
dificil tratamento®.

A incidéncia de complicagdes hemorrdgicas ocorreu em 82%
(13/16) dos pacientes estudados em uso de Varfarina, dos quais as mais
comuns foram hemoptise com 30,7% (4/13), melena com 23% (3/13),
epistaxe 23% (3/13), sangramento genital 15% (2/13) e 1 caso de
hematémese.

Pesquisas  semelhantes demonstraram e classificaram  essas
ocorréncias como sangramentos de grau leve e moderado, somente a
hematémese foi classificado como grave®¥. Além disso, valores de INR
considerados acima do intervalo terapéutico também estao associados a
essas intercorréncias. Em todos os casos, a Varfarina foi suspensa ou sua
dose reduzida com o fracionamento do comprimido classificando, dessa
forma, uma adaptacao farmacotécnica.

A prescri¢io de outros firmacos anticoagulantes e antiagregantes
plaquetdrios em combinacao com o uso da Varfarina ocorreu em 81,3%
(13/16) dos pacientes em estudo, sendo que a associagdo mais prescrita
foi Varfarina + Enoxaparina sodica com 46%, seguido de Varfarina +
Heparina no fracionada com 23% e Varfarina + Enoxaparina + Acido
acetilsalicilico também com 23% dos casos.

A combinagio de medicamentos antiagregantes plaquetdrios e
anticoagulantes, apesar de ser eficaz em muitas situagoes clinicas, deve
ser cuidadosa a fim de evitar riscos hemorrdgicos acrescidos"). A eficicia
dos anticoagulantes geralmente ¢é superior a do dcido acetilsalicilico, por
exemplo, mas o uso combinado desses dois farmacos tem mostrado
beneficio clinico superior naprevengio de doengasarteriais se comparado
ao tratamento com o 4cido acetilsalicilico apenas®.

O critério de escolha do anticoagulante adequado se baseia na
necessidade especial de cada paciente, na predisposicio a eventos
hemorragicos e na disponibilidade do firmaco na padronizagao do
hospital. Os resultados do referido estudo mostraram a combinagao da
Varfarina e outros firmacos anticoagulantes e antiagregantes plaquetdrios
em 81,3% dos pacientes. Pesquisas de cardter semelhante mostraram
a heparina nio fracionada associada a Varfarina como a combinacao
mais frequente"”) diferentemente do resultado obtido nesse estudo que
mostra a heparina de baixo peso molecular associada a Varfarina em 46%
dos casos.

Ainfluéncia de fatores clinicos, demograficos e genéticos na resposta
individual a Varfarina, bem como a tendéncia desse medicamento
em provocar hemorragias graves e fatais torna o tratamento com
esse anticoagulante dificil, sendo necessdrio um acompanhamento
criterioso?.

O monitoramento do anticoagulante oral Varfarina ¢ realizado
diariamente pelo teste que dosa o tempo de coagulagio da protrombina
(TP), expresso pela Razio Normalizada Internacional (INR), que
demonstra a eficicia do tratamento!™”. O controle da anticoagulacao
oral através do INR permite a redugio de possiveis efeitos colaterais
da sobredose ou subdose da Varfarina, ajustando a dose sempre que
necessdrio, além da redu¢io também de custos pela necessidade de
menor numero de exames 2.

Devido a imprevisibilidade da resposta de um individuo a Varfarina,
o INR deve ser monitorado periodicamente durante o tratamento
com o anticoagulante. A flutuagio na intensidade dos niveis de
anticoagulagio é um fator de risco para os pacientes podendo levar a
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eventos tromboembalicos quando o INR é mantido abaixo do intervalo
terapéutico indicado para a situagdo clinica ou a eventos hemorrdgicos
quando o INR estd acima do limite superior da faixa terapéutica®*).

De acordo com o protocolo de anticoagulagio do Hospital Albert
Einstein, considerou-se que o nivel de INR deve ser mantido entre 2 e
3 para as situagoes clinicas citadas anteriormente. Logo, dos pacientes
analisados no periodo, 87,5% (14/16) apresentaram valores de INR
acima e abaixo do recomendado em pelo menos um exame. As figuras
3 ¢ 4 mostram os pacientes com INR elevado e com INR baixo,
respectivamente.
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Figura 3: Distribuicio do grupo de pacientes em estudo que
apresentaram valores de INR acima do recomendado no perfodo de
janeiro a abril de 2012.

Os niveis elevados de INR podem estar associados ao uso
concomitante de outros medicamentos, ja que se referem a pacientes
polimedicados, além da predisposi¢io individual ao aumento de eventos
hemorragicos®?. Para a reversio do efeito da hipocoagulagio excessiva
foi suspenso o anticoagulante, diminuido a dose ou ainda administrado
vitamina K no caso de valores de INR acima de 6,0.
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Figura 4: Distribui¢io do grupo de pacientes em estudo que
apresentaram valores de INR abaixo do recomendado no perfodo de
janeiro a abril de 2012.

Os pacientes que apresentaram exames com valores baixos de INR
podem ser caracterizados pelo uso da sonda de nutri¢io enteral que
muitas vezes contém a vitamina K e esta pode interferir no efeito do
anticoagulante, além disso grande parte dos pacientes tinham mais de 50
anos o que acarreta em uma sensibilidade maior aos anticoagulantes e,
porisso, necessitam de doses menores parao efeito terapéutico 12) Nesses
casos, a conduta foi aumentar a dose da Varfarina ou ainda adicionar
outros firmacos anticoagulantes e antiplaquetdrios complementares ao
tratamento para evitar eventos tromboembolicos.

Durante a fase inicial de uso do anticoagulante oral, os exames de
INR devem ser realizados diariamente para conhecer o perfil de resposta
a Varfarina de cada paciente. Apds estabilizacao do INR, a frequéncia de
monitoramento pode ser reduzida para duas vezes por semana>**). Dessa
forma, observou-se no estudo em questao um grande nimero de exames
de INR solicitados para cada paciente, porém a maioria deles apresentou

amédia dos valores de INR dentro da faixa terapéutica determinada para
as situacoes clinicas em discussao, como mostra a tabela 2.

Tabela 2: Distribui¢ao do grupo de pacientes em estudo segundo a
média dos valores de INR, o valor minimo e o valor méximo no perfodo
de janeiro a abril de 2012.

Paciente Meédia INR Valor minimo Valor maximo
1 2,3 1,0 6,6
2 2,8 1,3 6,5
3 2,1 1,0 4.6
4 2,1 0,8 93
S 1,7 1,1 33
6 2,0 1,1 4,6
7 2,5 1,0 44
8 2,0 1,0 4,7
9 1,7 1,0 32
10 2,3 1,0 7,1
11 1,3 09 1,9
12 2,1 09 6,5
13 14 1,0 32
14 1,8 1,0 3,8
1S 2,1 1,1 87
16 1,5 1,1 22
CONCLUSAO

A partir da andlise do prontudrio médico dos pacientes em estudo
foram encontrados alguns parimetros importantes que definem o perfil
de pacientes em uso de Varfarina adaptada. A maioria deles possui como
doenca de base a trombose venosa profunda (TVP), utilizam outros
farmacos anticoagulantes associados & Varfarina e apresentam relatos de
sangramento durante o uso do medicamento, além de valores de INR
fora da faixa terapéutica recomendada para a TVP.

As adaptagoes dos comprimidos de Varfarina foram consideradas
desnecessdrias e inadequadas, devido a disponibilidade de uma dose
conveniente a necessidade do paciente ou ainda devido a interagio do
comprimido revestido com uso a nutri¢ao enteral. Dessa forma, percebe-
se a caréncia de informagdes dos proﬁssionais quanto a conceitos de
revestimento e apresentagdes de farmacos.

Um estudo maisaprofundado dosaspectosrelacionadosaadaptacdes
de formas farmacéuticas em especial da Varfarina mostra-se pertinente, ja
que éumassunto de pouca repercussao e que requer seguranga e controle
do tratamento, reduzindo-se o risco de tromboembolismo, sem que lhes
seja imposto um risco inapropriado de sangramento®”.
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