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Resumo

Objetivo: Identificar a frequéncia de intervencdes farmacéuticas realizadas e aceitas pelas equipes médicas e a reducdo de custos gerada
pelo switch therapy da associacdo de ampicilina e sulbactam para a associacdo de amoxicilina e clavulanato de potdssio em pacientes
adultos de um complexo hospitalar. Métodos: Estudo observacional do tipo transversal, baseado na avaliagdo de pacientes adultos em
uso endovenoso da associagdo de ampicilina e sulbactam por mais de trés dias, no periodo de abril a junho de 2021. A amostragem foi
feita por conveniéncia. As intervencdes sugerindo a alteracdo para o comprimido da associacdo de amoxicilina e clavulanato de potassio
foram realizadas por meio de alerta padrdo e evolugdo no prontudrio eletrénico dos pacientes elegiveis. O aceite foi verificado pelo
acompanhamento de nova prescri¢cdo. Caso ndo fosse aceita, uma nova intervencao era realizada em 48 horas. A reducdo de custos
foi calculada com base no custo médio de medicamentos e materiais médicos, disponivel no sistema informatizado da instituicdo.
Os dados coletados foram analisados por meio de estatistica descritiva. Resultados: Um total de 322 pacientes foram avaliados, dos
quais 174 (54,0%) foram considerados elegiveis para a switch therapy. Foram realizadas 226 interven¢des farmacéuticas, das quais
14 (6,2%) foram aceitas pelas equipes médicas, gerando uma economia de US$912,56. Conclusdes: As intervenc¢des farmacéuticas
recomendando a switch therapy da associagdo de ampicilina e sulbactam tiveram baixa adesdo das equipes médicas, mas, apesar disso,
apresentaram um potencial significativo de reducdo de custos. Para obtencdo de melhores resultados, faz-se necessario promover a
educacdo do corpo clinico e aprimorar a comunicacdo entre farmacéuticos e médicos.

Palavras chave: antibacterianos; gestdo de antimicrobianos; servico de farmdcia hospitalar; ampicilina; sulbactam; combinagdo
amoxicilina e clavulanato de potdéssio.

Switch therapy of the association of ampicillin and sulbactam in a hospital complex in
southern Brazil

Abstract

Objective: To identify the frequency of pharmaceutical interventions performed and accepted by the physicians and the cost savings
generated by the switch therapy of the association of ampicillin and sulbactam to the association of amoxicillin and potassium clavulanate
in adult patients in a hospital complex. Methods: Observational cross-sectional study, based on the assessment of adult patients in
intravenous use of the association of ampicillin and sulbactam for more than three days, from April to June 2021. Sampling was done
for convenience. Interventions suggesting the change to the tablet of the association of amoxicillin and potassium clavulanate were
performed through standard alert and evolution in the electronic health record of eligible patients. Acceptance was verified by follow-
up of the new prescription. If not accepted, a new intervention was performed in 48 hours. Cost savings were calculated based on the
average cost of medicines and medical supplies, available on the institution’s computerized system. The collected data were analyzed
using descriptive statistics. Results: A total of 322 patients were evaluable, of which 174 (54,0%) were considered eligible for the switch
therapy. A total of 226 pharmaceutical interventions were performed, in which 14 (6,2%) were accepted by the physicians, generating
savings of US$912,56. Conclusions: Pharmaceutical interventions recommending the switch therapy of the association of ampicillin and
sulbactam had low adherence by the physicians, but, despite this, they presented a significant potential for cost savings. To obtain better
results, it is necessary to promote the education of the clinical staff and improve communication between pharmacists and physicians.

Keywords: anti-bacterial agents; antimicrobial stewardship; pharmacy service, hospital; ampicillin; sulbactam; amoxicillin-potassium
clavulanate combination.
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Introdugao

O uso inadequado de antimicrobianos favorece o aumento da
resisténcia microbiana e dos custos associados ao tratamento,
portanto, o controle de prescrices e consumo deste grupo
de medicamentos é imprescindivel.! O monitoramento dos
antimicrobianos é realizado por meio do programa de stewardship,
um conjunto de intervenges com o intuito de garantir o uso
adequadodosantimicrobianosa partirdofarmaco, dose, frequéncia,
via de administracdo e duragdo de tratamento escolhidos.?

Os farmacéuticos, como parte da equipe multiprofissional, sdo
integrantes do programa de stewardship e atuam de diversas
formas, a fim de otimizar o uso dos antimicrobianos: seja por meio
de ajuste de dose, alerta de duplicidade terapéutica, adequacgado
do tempo de tratamento e/ou sugestdo de troca da terapia
endovenosa para a oral®> A mudanca de via de administragdo
pode ocorrer de trés modos: terapia sequencial, switch therapy
ou step-down therapy.® A terapia sequencial € a substituicdo
de um medicamento parenteral para a sua forma farmacéutica
oral, enquanto a switch therapy é a transi¢cdo para um farmaco
oral equivalente, da mesma classe e poténcia.* A step-down
therapy € a alteracdo de um medicamento endovenoso para um
medicamento oral de outra classe ou da mesma classe, mas do
qual a dose, frequéncia e espectro de agdo podem ser distintos.*

A conversdo do antimicrobiano injetavel para oral é uma pratica
efetiva e segura que deve ser realizada com medicamentos que
apresentam boa biodisponibilidade e tolerdncia.>® Recomenda-se
que a avaliagdo da possibilidade de troca da via de administragdo
ocorra de 48 a 72 horas apds o inicio da terapia endovenosa.” Os
critérios de elegibilidade para esta alteracdo devem ser estabelecidos
por cada instituicdo, mas, usualmente, consistem na capacidade de
ingerir e absorver o farmaco, boa cooperagdo do paciente, auséncia
de febre e vomito e melhora na contagem de leucécitos.*’

A transi¢do da terapia parenteral para oral proporciona vantagens
para o paciente: maior conforto, menor risco de eventos adversos
relacionados ao tratamento endovenoso, como tromboflebite,
e possibilidade de tratamento domiciliar, oportunizando a alta
hospitalar®? Além disso, também agrega beneficios para o servico de
saude, como redugdo de custos (antimicrobianos orais geralmente
sdo mais baratos e ndo necessitam de materiais médicos para o uso),
reducdo do periodo de internagdo hospitalar, redu¢do do tempo de
preparo e administracdo do medicamento e menor risco de erros de
medicacdo, uma vez que medicamentos injetaveis apresentam maior
risco de erros durante seu preparo e administragdo.&°

O inicio da terapia antimicrobiana ocorre, comumente, com
medicamentos parenterais, a fim de controlar a gravidade da
infeccdo e evitar um desfecho fatal.* No entanto, uma vez que o
quadro clinico do paciente se estabiliza, o uso do antimicrobiano
endovenoso pode ndo ser mais necessario, possibilitando a troca
para uma forma farmacéutica oral.** A Organizacdo Mundial de
Saude classifica o emprego excessivo de formas farmacéuticas
injetaveis, quando apresenta¢des orais seriam mais adequadas,
como uso irracional de medicamentos.?> Logo, a via oral deve
ser priorizada, quando possivel, uma vez que esta estratégia ndo
altera o sucesso terapéutico, aumenta a seguranca do paciente e
reduz os custos com o tratamento >

A intervencdo recomendando a alteragdo da via de administracdo do
antimicrobiano &, usualmente, iniciada por farmacéuticos.** No estudo
de Sallach-Ruma e colaboradores (2015), 52,0% das intervencdes
farmacéuticas realizadas foram aceitas pelas equipes médicas, gerando

uma economia de USS$5.242,00.° Em outra pesquisa desenvolvida
por Babonji e colaboradores (2021), os farmacéuticos analisaram
os pacientes em uso de 17 medicamentos, dos quais 10 eram
antimicrobianos.’® Das intervengdes realizadas, 23,4% foram aceitas
pelos médicos, acarretando uma economia de US$13.589,50, da qual
os antimicrobianos representam 93,5% do valor.’® Neste contexto,
o objetivo do estudo foi identificar a frequéncia de intervencbes
farmacéuticas realizadas e aceitas pelas equipes médicas e a redugdo
de custos gerada pela switch therapy da associagdo de ampicilina e
sulbactam para a associa¢do de amoxicilina e clavulanato de potassio
em pacientes adultos de um complexo hospitalar.

Métodos

Trata-se de um estudo observacional do tipo transversal realizado
em um complexo hospitalar de ensino, no estado do Rio Grande
do Sul. Composto por nove unidades assistenciais (sete na cidade
de Porto Alegre) e mais de 1200 leitos, realiza mais de 6 milhdes de
atendimentos ao ano, onde 69,0% dos pacientes sdo provenientes
do Sistema Unico de Saude (SUS).*

A ampicilina e a amoxicilina sdo penicilinas de amplo espectro,
ja o sulbactam e o clavulanato de potassio sdo inibidores de
B-lactamase.® A recomendacdo da switch therapy da associagdo
de ampicilina e sulbactam para a associacdo de amoxicilina e
clavulanato de potassio foi sugerida pelo Servico de Controle
de Infeccdo Hospitalar (SCIH) da instituicdo em estudo, sendo
realizada por farmacéuticos clinicos.

O servico de farmacia clinica das unidades assistenciais de Porto
Alegre, composto por 4 farmacéuticas e 4 residentes de Farmacia,
atua no programa de stewardship de diversos antimicrobianos.
Para este estudo, os pacientes em uso endovenoso da associagdo
de ampicilina e sulbactam foram acompanhados no periodo de
abril a junho de 2021, por meio de um relatério didrio que indica os
pacientes em utilizagdo deste medicamento por mais de trés dias.

Pacientes internados nas unidades assistenciais de Porto Alegre,
exceto o hospital geral pedidtrico e em Unidades de Terapia
Intensiva (UTIs), foram avaliados quanto a possibilidade de
alteragdo para o comprimido da associagdo de amoxicilina e
clavulanato de potéssio. Portanto, a amostragem foi feita por
conveniéncia. Pacientes que completaram trés dias de uso do
antimicrobiano parenteral ao longo do final de semana ou feriado
eram analisados no dia Util subsequente.

As duas unidades assistenciais no interior do estado ndo foram
incluidas, pois sdo diferentes equipes médicas e de farmacéuticos.
O hospital geral pediatrico foi excluido, devido a dificuldade de
degluticdo dos pacientes. Além disso, as UTls também foram
excluidas, pois no estudo de Locatelli e colaboradores (2020),
realizado no mesmo complexo hospitalar, houve um baixo percentual
de pacientes elegiveis para a troca do antimicrobiano endovenoso
para oral, devido a gravidade do quadro clinico dos mesmos.*

“

Os pacientes foram categorizados como “elegiveis” ou “ndo
elegiveis” para a troca da via de administragdo do tratamento pelo
servico de farmdcia clinica, conforme os parametros acordados
com a SCIH. Foram considerados elegiveis os pacientes que
apresentaram boa aceitacdo oral da dieta, temperatura axilar
inferior a 38°C e auséncia de vOmitos nas ultimas 24 horas.
Estas informacdes foram verificadas no prontudrio eletrénico
do paciente, assim como as seguintes varidveis: idade, sexo, se
oriundo do SUS, resultado do teste para a doenca do coronavirus
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2019 (COVID-19), motivo de uso do antimicrobiano, resultado da
cultura microbioldgica, contagem de leucécitos e dosagem de
proteina C-reativa (PCR), no comeco e durante o tratamento. A
melhora na contagem de leucdcitos e dosagem de PCR apds o
inicio da terapia endovenosa, ndo foi considerada como critério
para indicagdo de troca para terapia oral no presente estudo, pois
estes parametros ndo estavam presentes em frequéncia constante
para comparacdo entre os pacientes. O servico de farmdcia clinica,
responsavel pelas intervencdes, ndo teve autonomia para solicitar
exames laboratoriais, assim como para alterar o antimicrobiano.

Aintervencdo era realizada no tratamento dos pacientes elegiveis
por uma das farmacéuticas clinicas ou residentes de Farmdcia
da instituicdo. A recomendacdo da switch therapy era feita por
envio de alerta para a equipe médica, por meio do sistema
informatizado da instituicdo, e registro da evolugdo. O alerta
consiste num texto padrdo e curto que se sobrepde a tela, por
24 horas, quando a equipe médica acessa o prontuario eletrénico
do paciente. No texto era sugerido que a equipe médica avaliasse
a possibilidade de troca para o comprimido da associa¢do de
amoxicilina e clavulanato de potéssio. A evolugdo possuia mais
detalhes sobre a intervengdo, com o intuito de permanecer como
registro no prontuario do paciente. O aceite era verificado pelo
acompanhamento de nova prescricdo com o comprimido da
associacdo de amoxicilina e clavulanato de potassio. Caso ndo
fosse aceita e o paciente continuasse em uso endovenoso do
antimicrobiano, uma nova intervencdo era realizada em 48 horas.

Areducdo de custos gerada pelas intervencdes aceitas foi calculada
com base no custo médio de medicamentos e materiais médicos,
disponivel no sistema informatizado do complexo hospitalar. Os
valores foram convertidos para dolar dos Estados Unidos por
meio do conversor de moedas online do Banco Central do Brasil
na data de 12 de julho de 2021 (US$1,00 = R$5,005501). O valor
da terapia endovenosa abrange a posologia prescrita e o custo
de cada administracdo da associagdo de ampicilina e sulbactam
(po liofilizado e materiais médicos necessarios). O valor da terapia
oral envolve a posologia prescrita e o custo de cada comprimido
da associa¢cdo de amoxicilina e clavulanato de potassio. Estes
custos sdo especificados na Tabela 1. A duragdo do tratamento
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endovenoso e oral foram registradas, a fim de calcular a redugdo
de custos total para cada paciente.

Foi estimada a redugdo de custos que ocorreria caso todas as
intervencGes fossem aceitas (intervencGes aceitas somadas as
intervencbes recusadas), considerando que as intervencdes
recusadas teriam alteracdo para um comprimido da associagdo de
amoxicilina e clavulanato de potdssio trés vezes ao dia, conforme
recomendado em literatura e observado na pratica assistencial.’®
Além disso, a duragdo hipotética do tratamento por via oral foi
estabelecida com inicio um dia apds a primeira intervengdo e fim
no ultimo dia de uso do antimicrobiano endovenoso.

Foram coletados, em tabela do Google Planilhas, os dados registrados
pelo servico de farmacia clinica sobre as intervencdes realizadas.
Com o intuito de controlar vieses de afericdo, a coleta de dados foi
realizada por uma das pesquisadoras, com treinamento especifico.

Os dados foram analisados por meio de estatistica descritiva com
o emprego do software SPSS versdo 25.0. As varidveis categoricas
foram descritas pela frequéncia absoluta e relativa e as varidveis
continuas foram avaliadas quanto a normalidade por meio do teste
de Kolmogorov-Smirnov. Varidveis com distribuicdo normal foram
descritas como média e desvio padrdo e, caso contrario, como
mediana e intervalo interquartil. A reducdo de custos gerada pelas
intervencGes aceitas e a estimativa de redugdo de custos caso todas
as intervengOes fossem aceitas foram descritas como média e desvio
padrdo. As varidveis categdricas foram comparadas entre os pacientes
por meio do teste qui-quadrado de Pearson. A comparagdo da idade
dos pacientes foi realizada através do teste U de Mann-Whitney,
conforme a distribuicdo dos dados, assim como a comparagdo
da reducdo de custos didria e total. A comparacdo da contagem
de leucdcitos e dosagem de PCR no inicio e durante o tratamento
endovenoso foi realizada utilizando-se o teste de Wilcoxon. Foram
considerados significativos os resultados cujo p<0,05.

Oprojetode pesquisafoiaprovado pelo Comité de Eticaem Pesquisacom
Seres Humanos da Universidade Federal de Ciéncias da Saude de Porto
Alegre (UFCSPA), de acordo com o parecer n2 40554720.1.0000.5345,
e pelo Comité de Etica em Pesquisa do complexo hospitalar em estudo,
de acordo com o parecer n? 40554720.1.3001.5335.

Tabela 1. Custo de cada administracdo endovenosa da associacdo de ampicilina e sulbactam (medicamento e materiais médicos
necessarios) e de cada administragcdo oral da associacdo de amoxicilina e clavulanato de potassio

.. ~ . . Custo’ Custo/adm
Administragao Medicamento/material (USS) (USS)
Ampicilina 1000 mg + sulbactam 500 mg p¢ injetavel 1,68
Agulha descartdvel 0,03
o Seringa descartdvel 10 mL 0,06
Endovenosa de ampicilina 1000 mg + Duas seringas de 5 mL preenchidas com SF0,9%? 0,60 3,23
sulbactam 500 mg ,
Agua para inje¢ao 10 mL 0,06
Equipo para infusdo 0,37
Custo médio diluentes (SF0,9% 100 mL e SG5% 100 mL) 0,43
Ampicilina 2000 mg + sulbactam 1000 mg po injetdvel 4,05
Agulha descartével 0,03
o Seringa descartavel 10 mL 0,06
Endovenosa de ampicilina 2000 mg + Duas seringas de 5 mL preenchidas com SF0,9%?2 0,60 5,60
sulbactam 1000 mg ,
Agua para inje¢ao 10 mL 0,06
Equipo para infusdo 0,37
Custo médio diluentes (SF0,9% 100 mL e SG5% 100 mL) 0,43
Oral de amoxicilina’S0.0 me * Comprimido de amoxicilina 500 mg + clavulanato de potéssio 125 mg 0,21 0,21
clavulanato de potassio 125 mg
Custo médio das Ultimas compras realizadas; 2Utilizadas para flushing de cateteres; adm: administragdo; SF0,9%: soro fisiol6gico 0,9%; SG5%: soro glicosado 5%.
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Resultados

Um total de 322 pacientes adultos em uso endovenoso da
associacdo de ampicilina e sulbactam foram avaliados. Cento e
setenta e quatro (54,0%) pacientes foram considerados elegiveis
para a switch therapy, enquanto 148 pacientes (46,0%) foram
classificados como ndo elegiveis. As caracteristicas da amostra
sdo demonstradas na Tabela 2. Cento e quarenta e oito pacientes
foram categorizados como ndo elegiveis: 123 (83,1%) ndo
apresentaram boa aceitagdo oral da dieta, 3 (2,0%) apresentaram
temperatura axilar superior a 38°C, 6 (4,1%) apresentaram vomito
e 16 (10,8%) ndo foram habilitados por outros motivos, como uso
de amoxicilina antes do inicio da terapia endovenosa, bactéria

Revista Brasileira de Farmécia Hospitalar e Servicos de Satide

resistente a associacdo de ampicilina e sulbactam e plano de
intervengdo cirdrgica. Quanto a comparagdo entre os pacientes
elegiveis e ndo elegiveis, houve uma diferenca significativa entre
as idades (p = 0,005), sendo superior nos pacientes ndo elegiveis,
e entre diagndstico positivo para COVID-19 (p = 0,029), sendo
superior nos pacientes elegiveis.

Do total de pacientes em terapia parenteral com o antimicrobiano,
apenas 68 (21,1%) apresentaram cultura microbiolégica com
crescimento bacteriano. Foi possivel isolar duas bactérias na
cultura de sete pacientes e trés bactérias na cultura de um
paciente. Os outros 60 pacientes tiveram apenas uma bactéria
isolada, totalizando 77 identificagcBes. As bactérias identificadas
sdo apresentadas na Tabela 2.

Tabela 2. Caracteristicas dos pacientes adultos elegiveis e ndo elegiveis para a switch therapy da associa¢gdo de ampicilina e sulbactam
em complexo hospitalar do sul do Brasil, no periodo de abril a junho de 2021.

Informagdes Total Pacientes elegiveis Pacientes nao elegiveis Valor p
N =322 N=174 N =148
Idade (anos) mediana (11Q) 65 (54,00 a 75,00) 4 (47,75 a 72,00) 68 (57,00 a 77,75) 0,0052
Sexo feminino® n (%) 165 (51,2) 1(52,3) 74 (50,0) 0,681°
Internagdo pelo SUS n (%) 144 (44,7) 0(40,2) 74 (50,0) 0,0793
Diagnéstico positivo para COVID-19 n (%) 27 (8,4) 0(11,5) 7(4,7) 0,0293
Motivo de uso n (%)
Infeccdo respiratoria 72 (22,4) 41(23,6) 31(20,9)
Infeccdo do trato urinario 62 (19,3) 37(21,3) 25 (16,9)
Profilaxia cirurgica 54 (16,8) 29 (16,7) 25 (16,9)
Infeccdo de pele 32(9,9) 24 (13,8) 8(5,4)
Infeccdo gastrointestinal 26 (8,1) 12 (6,9) 14 (9,5) 0.079°
Infecgdo do pancreas, figado ou vesicula biliar 23(7,1) 11 (6,3) 12 (8,1) ’
Infecc3o de foco indefinido 14 (4,3) 6(3,4) 8(5,4)
Bacteremia 11(3,4) 5(2,9) 6(4,1)
Outros' 11(3,4) 2(1,1) 9(6,1)
Sepse 10(3,1) 3(1,7) 7(4,7)
Infeccdo pélvica 7(2,2) 4(2,3) 3(2,0)
Cultura microbioldgica n (%)
Uso empirico com cultura em andamento 77 (23,9) 38(21,8) 39(26,3)
Auséncia de crescimento bacteriano 77 (23,9) 52(29,9) 25(16,9)
Crescimento bacteriano 68 (21,1) 30(17,2) 38(25,7)
Total de identificacGes 77 32 45
E. coli 32 (41,6) 18 (56,2) 14 (31,1)
Enterococcus spp. 13 (16,9) 5(15,6) 8(17,8)
Staphylococcus spp. 9(11,7) 3(9,4) 6(13,3)
Klebsiella spp. 7(9,1) 2 (6,2) 5(11,1)
P. mirabilis 4(5,2) - 4(8,9)
Acinetobacter spp. 3(3,9) 1(3,1) 2 (4,4) 0,060°
Streptococcus spp. 2(2,6) 2(6,2) -
S. marcescens 2(2,6) - 2(4,4)
Enterobacter spp. 1(1,3) - 1(2,2)
P. aeruginosa 1(1,3) - 1(2,2)
Corynebacterium spp. 1(1,3) - 1(2,2)
A. hydrophila 1(1,3) - 1(2,2)
R. ornithinolytica 1(1,3) 1(3,1) -
Profilaxia cirurgica 54 (16,8) 29 (16,7) 25(16,9)
Uso empirico sem solicitagdo de cultura 46 (14,3) 25(14,4) 21(14,2)

!Infecgdo bucal, infecgdo dentaria, osteomielite, endocardite, tromboflebite e mediastinite; Teste U de Mann-Whitney; *Teste qui-quadrado de Pearson; IIQ: intervalo interquartil; SUS:
Sistema Unico de Saude, COVID-19: doenga do coronavirus 2019. “variavel dicotdmica para a qual foram indicadas informagdes somente de uma das categorias.
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Dos 322 pacientes avaliados, 201 (62,4%) tiveram a contagem de
leucécitos e dosagem de PCR testadas no comego e durante o
tratamento. A contagem de leucdcitos (valor de referéncia de 3.600 a
11.000/uL) mediana no comeco da terapia endovenosa foi de 11.740/
uL(7.610a 15.495), enquanto durante foi de 9.030/uL (6.320 a 12.300),
com uma diferenca significativa (p <0,001) e reducdo de 23,1%. A
dosagem de PCR (valor de referéncia de até 3 mg/mL) mediana no
comego do uso do antimicrobiano foi de 108,51 mg/L (39,88 a 197,88),
ao passo que durante foi de 79,78 mg/L (36,55 a 142,79), com uma
diferenca significativa (p <0,001) e decréscimo de 26,5%.

A frequéncia das intervengdes farmacéuticas realizadas e seus
desfechos sdo apresentados na Figura 1.

Pacientes que tiveram o tratamento substituido para o comprimido
daassociacdo de amoxicilina e clavulanato de potassio apresentaram
idade mediana de 65,50 (53,50 a 70,00) anos, 11 (78,6%) eram do
sexo feminino, 3 (21,4%) eram provenientes do SUS e 3 (21,4%)
foram diagnosticados com COVID-19. Quanto a motivacdo de uso
do antimicrobiano, 6 (42,9%) pacientes estavam com infecgdo
respiratoria, 4 (28,6%) com infecgdo do trato urindrio, 3 (21,4%)
com infecgdo de pele e 1 (7,1%) com infecgdo pélvica. Sete (50,0%)
culturas microbiolégicas estavam em andamento, 6 (42,9%) nédo
obtiveram crescimento bacteriano e em 1 (7,1%) cultura foi possivel
identificar a bactéria E. coli. A contagem de leucécitos e dosagem
de PCR foram testadas no comego e durante o tratamento de 8
(57,1%) dos 14 pacientes com interven¢des aceitas: 4 (50,0%)
obtiveram reducdo da contagem de leucdcitos e dosagem de PCR, 2
(25,0%) apresentaram redugdo apenas da contagem de leucdcitos e
2 (25,0%) tiveram redugdo apenas da dosagem de PCR.

Entre o grupo de pacientes com intervenc¢des aceitas e pacientes
com intervengdes recusadas houve apenas diferenca significativa
(p=0,012) no numero de culturas microbiolégicas em andamento,
sendo superior nos pacientes com intervengdes recusadas.

A reducdo de custos didria por paciente referente a alterag¢do da
terapia endovenosa para oral apresenta média de US$19,79 (+
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3,51) e a reducgdo de custos total por paciente apresenta média de
USS$65,18 (+ 38,79). Ao todo, foram economizados US$912,56 com
as intervengoes aceitas.

Caso todas as recomendacBes de troca de via de administracdo
do tratamento fossem aceitas (interven¢des aceitas somadas as
intervencGes recusadas), a redugdo de custos diaria por paciente teria
média de USS$19,69 (+ 4,28) e a reducdo de custos total por paciente
teriamédia de US$81,56 (+ 88,55). Estima-se que seriam economizados
USS$11.907,25 com a switch therapy deste antimicrobiano no periodo
de estudo, equivalente a uma economia mensal de US$3.969,08.

Discussao

Verificou-se que a intervengdo farmacéutica recomendando a switch
therapy da associacdo de ampicilina e sulbactam para a associagdo
de amoxicilina e clavulanato de potassio foi realizada na terapia de
aproximadamente metade dos pacientes em uso endovenoso do
antimicrobiano. O principal motivo pelo qual os pacientes foram
considerados como ndo elegiveis foi por ndo apresentarem boa
aceitacdo oral da dieta. As intervencBes aceitas pelas equipes
médicas ndo foram expressivas, mas geraram uma economia de
USS$912,56 ao longo dos 3 meses em estudo, que poderia chegar a
USS$11.907,25, se todas as intervencdes fossem aceitas. Os resultados
deste estudo indicam o potencial para realizagdo da switch therapy
e a necessidade de mudanca cultural para que esta otimizacdo da
terapia antimicrobiana seja incorporada na pratica assistencial.

O percentual de pacientes elegiveis a mudanca da via de
administracdo do antimicrobiano (54,0%) é similar ao observado
no estudo de Berrevoets e colaboradores (2017), no qual 52,0%
dos pacientes estavam aptos para a terapia oral.> Os principais
motivos de uso do antimicrobiano foram infec¢des respiratorias e
infecgBes do trato urindrio, semelhante aos achados do estudo de
Bonella e colaboradores (2016).%°

Figura 1. Frequéncia de intervengGes farmacéuticas recomendando a switch therapy da associagdo de ampicilina e sulbactam e seus
desfechos em complexo hospitalar do sul do Brasil, no periodo de abril a junho de 2021.
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Em pesquisa desenvolvida por Shrayteh e colaboradores (2014), a
alteragdo da via de administracdo do antimicrobiano foi realizada
mais vezes em pacientes que tiveram a bactéria causadora da
infeccdo identificada (p = 0,035).?° Portanto, o baixo percentual
de pacientes com identificagdo do patégeno no presente estudo
(21,1%) pode ter contribuido para a baixa adesdo das intervengdes.
Isto justifica o fato de que mais pacientes com intervencdes
recusadas estavam com cultura microbiolégica em andamento no
momento da coleta de dados (p = 0,012).

Enquanto 6,2% das interven¢des farmacéuticas sugerindo a
switch therapy foram aceitas pelas equipes médicas, 75,2% foram
recusadas. Os resultados assemelham-se com o estudo de Bonella
e colaboradores (2016), também realizado por meio de alerta no
prontudrio eletronico do paciente e em um hospital brasileiro, no
qual 5,7% dos tratamentos foram convertidos para a via oral e
70,2% foram mantidos por via endovenosa.’

Existem diversos obstdculos quanto a transicdo do antimicrobiano
injetdvel para o oral: muitos médicos ndo conhecem todos
os beneficios relacionados a esta pratica ou acreditam que
os pacientes que fazem uso endovenoso do medicamento
apresentam melhor resposta clinica.® Além disso, hd uma certa
apreensdo que ocorram eventos adversos apos a mudanca, devido
a inexperiéncia clinica com esta estratégia.?! Portanto, a educagéo
e o treinamento continuado sdo fundamentais para uma maior
anuéncia desta e outras a¢des do programa de stewardship de
antimicrobianos.?

Os estudos de Berrevoets e colaboradores (2017), Mouwen e
colaboradores (2020) e Sze e Kong (2017) proporcionaram agdes
educativas para os médicos antes daimplementacdo das intervengbes
sugerindo a troca da via de administracdo dos antimicrobianos.>?%%
Os percentuais de aceite foram: 73,8%, 83,9% e 97,4%,
respectivamente.>?>? Diante disso, a taxa de adesdo do presente
estudo poderia ter sido maior se fossem realizados programas
educacionais e discussGes com o corpo clinico da instituigdo.®

Todavia, também existem empecilhos organizacionais para a
realizacdo desta atividade, como tempo insuficiente dos médicos
para a revisdo didria da terapia endovenosa prescrita para cada
paciente.”* O presente estudo foi realizado em um complexo
hospitalar de ensino e grande porte, onde ha dificuldade na
comunicacdo e aderéncia aos protocolos e rotinas assistenciais,
devido ao grande numero de profissionais envolvidos e a alta
rotatividade destes. Além disso, a sugestdo da switch therapy
ndo ocorre por contato presencial ou telefonico e o farmacéutico
ndo estd presente nas unidades de internagdo para realizar a
intervencdo. O estresse, exaustdo e sobrecarga dos profissionais
de saude diante da pandemia da COVID-19 podem ter contribuido
para a baixa aceitacdo das intervengGes, assim como a fadiga de
alertas em prontuarios eletrénicos.?>?

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria (2017) aponta a redugdo
de custos como um indicador significativo para os programas
de stewardship de antimicrobianos.> Com base na amostra de
pacientes nos 3 meses em estudo, a economia anual caso todas
as sugestles de switch therapy da associagdo de ampicilina e
sulbactam fossem aceitas seria de US$47.628,96, o que gera um
impacto positivo para o complexo hospitalar em andlise, tendo
em vista seu carater filantropico. Este valor é referente a switch
therapy de apenas um medicamento, mas ha oportunidade de
o farmacéutico atuar na conversdo do tratamento endovenoso
para oral de outros antimicrobianos e classes terapéuticas, como
antiulcerosos e antiepiléticos.* Apesar de ndo ser possivel comparar
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a economia gerada com os demais estudos, devido a variagdo
local e temporal de valor, a reducdo de custos é uma das grandes
vantagens da troca da via de administragdo de antimicrobianos.>®

A limitacdo do estudo consiste no fato de que os dados foram
coletados a partir do prontuario eletronico dos pacientes, no qual
podem ocorrer inconsisténcias de registros, como, por exemplo,
na temperatura axilar do paciente.

Acredita-se que este estudotraz contribuicdes para outros servicos,
uma vez que o protocolo utilizado pode ser implementado em
outros hospitais que utilizam prontuario eletrénico, além de poder
ser realizado com outros medicamentos equivalentes. Esta pratica
ndo agrega custos adicionais para as instituicGes que possuem o
servico de farmacia clinica e é facil de ser reproduzida.

Conclusao

Apenas um percentual dos pacientes em uso de antimicrobiano
endovenoso serd elegivel para a switch therapy. Diante disso, €
fundamental que a intervencao realizada seja assertiva, para que ocorra
o0 aceite médico. No presente estudo, as intervengdes farmacéuticas
recomendando a switch therapy da associagdo de ampicilina e
sulbactam tiveram baixa adesdo das equipes médicas, mas, apesar
disso, apresentaram um potencial significativo de reducdo de custos.

Para obtencdo de melhores resultados, faz-se necessarioimplementar
e divulgar um protocolo institucional, a fim de conscientizar as
equipes envolvidas neste processo, promover a educac¢do do corpo
clinico e aprimorar a comunicacdo entre farmacéuticos e médicos.
Cada hospital deve buscar alternativas que se adequem a sua
realidade para atingir uma alta taxa de aceitacdo das intervengdes.
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