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Resumo

Objetivo. Avaliar os dados das intervengGes farmacéuticas realizadas em uma unidade de terapia intensiva (UTI) dedicada a COVID-19. Método.
Estudo transversal retrospectivo, realizado em UTI dedicada a COVID-19 de um hospital universitario no Rio de Janeiro, durante o periodo de janeiro a
junho de 2021. Foram analisados dados obtidos de intervengdes farmacéuticas registradas em formuldrios de acompanhamento farmacoterapéutico,
realizado por uma equipe de farmacéuticos clinicos e residentes, a partir da atuacdo in loco junto a equipe multiprofissional. A revisdo diaria da
farmacoterapia e avaliagdo clinica dos pacientes, foi baseada na adaptacdo do mnemobnico FASTHUG-MAIDENS, e as intervencGes realizadas
compiladas em planilha online do Google Drive. Os problemas relacionados a medicamentos identificados foram categorizados conforme os
tipos de erros de medicagdo envolvidos, e os medicamentos citados classificados segundo o Anatomical Therapeutic Chemical Code (ATC). Foram
excluidos da andlise os formularios que ndo continham intervencdes registradas. Resultados. Foram acompanhados 223 pacientes, sendo realizadas
1.140 interveng®es farmacéuticas, com média de 5,1 intervengdes por paciente e taxa de aceitagdo de 85,2%. Entre os problemas relacionados
a medicamentos, categorizados como erros de medicagdo, os que apresentaram maior frequéncia de intervencdes foram omissdes de doses ou
medicamentos (357), prescrigdes inadequadas (169) e doses incorretas (168). Entre as classes de medicamentos mais frequentemente envolvidas nas
intervencdes, aparelho digestivo e metabolismo (243) e sistema nervoso (221) obtiveram o maior nimero de recomendacGes registradas. Em relacdo
aos outros tipos de erros de medicagdo registrados (161), 91 intervengdes foram relacionadas a rupturas e variabilidade no estoque, como reflexo
do desabastecimento de medicamentos causado pela COVID-19. Conclusdo. O farmacéutico, enquanto parte da equipe multiprofissional, otimiza
0 acompanhamento farmacoterapéutico e auxilia na identificacdo e prevencdo de problemas relacionados aos medicamentos. Os dados obtidos,
apontam questOes farmacoterapéuticas especificas que necessitam de maior atengdo durante o acompanhamento realizado no cenario observado,
e podem orientar a formulagdo de a¢des voltadas a segurancga do paciente e protocolos voltados ao uso de medicamentos.

Palavras-chave: COVID-19, terapia intensiva, interven¢des farmacéuticas, servigo de farmacia clinica.

Analysis of pharmaceutical interventions in a COVID-19 intensive care unit of a university
hospital in Rio de Janeiro

Abstract

Objectives. To evaluate data from pharmaceutical interventions performed in an intensive care unit (ICU) dedicated to COVID-19. Methods. A
retrospective cross-sectional study was carried out in an ICU dedicated to COVID-19 of a university hospital in Rio de Janeiro, during the period
from january to june of 2021. Data was obtained from pharmaceutical interventions recorded in pharmacotherapeutic follow-up forms, carried
out by a team of clinical and resident pharmacists, based on on-site work with the multidisciplinary team. The daily review of pharmacotherapy
and clinical assessment of patients was based on an adaptation of the FASTHUG-MAIDENS mnemonic, and the interventions performed were
compiled in an online Google Drive spreadsheet. The identified drug-related problems were categorized according to the types of medication
errors involved, and the cited drugs were classified according to the Anatomical Therapeutic Chemical Code (ATC). Forms that did not contain
registered interventions were excluded from the analysis. Results. A total of 223 patients were followed, and 1,140 pharmaceutical interventions
were performed, with an average of 5.1 interventions per patient and an acceptance rate of 85.2%. Among the medication-related problems,
categorized as medication errors, those with the highest frequency of interventions were omissions of doses or medications (357), inadequate
prescriptions (169), and incorrect doses (168). Among the drug classes most involved in interventions, digestive system and metabolism (243) and
nervous system (221) had the highest number of recorded recommendations. Regarding the other types of medication errors recorded (161), 91
interventions were related to stockouts and variability in stock, as a reflection of drug shortages caused by COVID-19. Conclusion. The pharmacist,
as part of the multidisciplinary team, optimizes the pharmacotherapeutic follow-up and helps in the identification and prevention of drug-related
problems. The data obtained point out specific pharmacotherapeutic issues that need more attention during the monitoring carried out in the
observed scenario and can guide the formulation of actions aimed at patient safety and protocols aimed at the use of medicines.

Keywords: COVID-19, intensive care, pharmaceutical interventions, clinical pharmacist.
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Introdugao

Em 2019, a cidade de Wuhan, na China, ganhou destaque
mundial ao se tornar o epicentro de uma grave sindrome
respiratdria, causada por um novo betacoronavirus (SARS- CoV
- 2) e denominada como doenga Coronavirus 2019 ou COVID-19
(Coronavirus disease)'. Em marco de 2020, o grande nimero de
casos e a disseminagdo global levaram a Organizagdo Mundial de
Saude (OMS) a decretar o inicio de uma nova pandemia’.

No Brasil, o primeiro caso de COVID-19 foi anunciado pelo
Ministério da Saude (MS) em 26 de fevereiro e o primeiro
Obito foi registrado em 17 de margco de 2020. Devido a sua
heterogeneidade, os sintomas causados pela COVID-19 podem
variar entre manifestagles clinicas leves como tosse, fadiga e
febre até mesmo complicacBes respiratérias e sistémicas, levando
a hospitalizacdo e admissdo em unidade de terapia intensiva?.
Caracteristicas como idade avangada, sexo masculino e a presenca
de comorbidades foram associadas a piores progndsticos e ao
desenvolvimento da forma mais grave da infeccdo®. Avaliacdes
de estudos recentes sobre o perfil clinico destes pacientes,
mostraram que entre as disfungdes mais comuns apresentadas
estavam a ocorréncia de eventos tromboembdlicos, insuficiéncia
respiratoria hipoxémica grave, insuficiéncia renal aguda; além do
desenvolvimento de infecgdes bacterianas associadas e disfungdo
hepatica“>.

A necessidade de suporte ventilatério e o uso de multiplos
farmacos potencialmente perigosos, refletiram a gravidade
do quadro apresentado por estes pacientes constituindo
fatores de risco importantes relacionados a hospitalizacdo e ao
manejo seguro da farmacoterapia®. Neste cenario, a atuagdo
farmacéutica dedica-se ndo apenas ao fornecimento do suporte
técnico aos demais profissionais, como também a avaliagdo
e acompanhamento farmacoterapéutico visando o melhor
resultado clinico e a seguranca do paciente’ ®.

Assim, o objetivo deste estudo foi quantificar e caracterizar
as intervencbes farmacéuticas realizadas durante o
acompanhamento farmacoterapéutico dos pacientes
hospitalizados em uma unidade de terapia intensiva exclusiva
COVID-19 e discutir suas possiveis contribuicoes clinicas.

Métodos

Trata-se de um estudo transversal retrospectivo realizado entre
o periodo de 01 de Janeiro a 30 de Junho de 2021, em uma
unidade de terapia intensiva exclusiva COVID-19, de um hospital
universitario no Rio de Janeiro. Reconhecido pelos atendimentos
de média e alta complexidade, o hospital foi relacionado pelo
Ministério e Secretarias Estadual e Municipal de Saude, como
uma das instituicGes de referéncia para o recebimento de
casos da COVID-19°. Para o atendimento dos casos de maior
gravidade, foram disponibilizadas duas unidades de terapia
intensiva exclusivas COVID-19, dispondo de assisténcia integral e
interdisciplinar®.

A equipe de farmacéuticos foi composta por 6 farmacéuticos
clinicos com treinamento prévio em UTlI e 1 farmacéutico
residente se revezando em escalas, atuando in loco junto a
equipe interdisciplinar no periodo diurno, diariamente, incluindo
finais de semana e feriados, com equipe minima composta por 2
farmacéuticos. Durante o periodo do estudo, a equipe realizou

o acompanhamento farmacoterapéutico, de forma continua e
sistematica, em 17 leitos que compunham uma das unidades de
terapia intensiva dedicadas a COVID-19.

O método de trabalho adaptado do mnemonico FASTHUG-
MAIDENS*, foi utilizado para a revisdo sistemdtica da
farmacoterapia e avaliagdo didria dos dados relacionados ao
manejo de questdes como posologia, indicagdo e duragdo
dos tratamentos farmacoldgicos em geral, interacdes
medicamentosas com potencial relevancia clinica, conciliacdo
de medicamentos e situagBes especificamente relacionadas
a analgesia, sedacdo, bloqueio neuromuscular em ventilagdo
mecanica, tromboprofilaxia, manejo farmacoldgico de delirium,
profilaxias para Ulcera por estresse e Ulcera de cérnea, uso de
procinéticos e laxativos, controle glicémico, corticoterapia, uso
de antimicrobianos, dentre outros de ocorréncia em terapia
intensiva??.

As intervengdes farmacéuticas, parte integrante do processo de
acompanhamento farmacoterapéutico, foram realizadas através
do contato direto com a equipe médica durante ou apds os
rounds interprofissionais diarios. Para fins do estudo, considerou-
se intervencao farmacéutica qualquer registro no formulario de
acompanhamento farmacoterapéutico a partir da identificagdo
de problemas relacionados a medicamentos (PRM) associados
a erros de medicacdo (EM) e/ou observagdo de inadequacdes
na farmacoterapia referentes ao medicamento ou situagdo
clinica do paciente no momento da avaliagdo®. Em uma etapa
subsequente da analise, utilizando os dados dos prontuarios
e prescricdes dos pacientes, foram consideradas intervencdes
aceitas aquelas que resultaram em alteragBes concretas na
prescricao de medicamentos.

O estudo foi baseado na andlise dos dados obtidos através
dos registros em formuldrios de acompanhamento
farmacoterapéutico, apds a exclusdo daqueles que ndo continham
intervencdes registradas ou que tiveram falhas no preenchimento
que comprometesse a avaliagdo final. Os dados coletados
foram: sexo, data de nascimento, data de admissdo hospitalar e
admissdo na UTI COVID-19, data do inicio do acompanhamento,
desfecho (alta ou 6bito) e as intervencgdes registradas. Todos os
dados foram compilados em planilha online no Google Drive e as
intervengdes categorizadas conforme o estudo de Otero Lopez
e colaboradores®, com adaptacbes, considerando o cenario da
terapia intensiva em um contexto pandémico, e os medicamentos
envolvidos nas intervencgdes classificados conforme a Anatomical
Therapeutic Chemical Code (ATC)®.

Por fim, as intervengdes também foram classificadas de acordo
com sua relagdo com cada dominio do FASTHUG-MAIDENS.
Note-se que para esta classificagdo, uma mesma intervengdo pode
envolver um medicamento relacionado a mais de um dominio do
mnemonico. Por exemplo, o medicamento enoxaparina, utilizado
para anticoagulagdo e prevencdo de eventos trombdticos, foi o
principal farmaco envolvido nas intervencdes relacionadas aos
diferentes dominios direcionados a tromboprofilaxia e doses de
medicamentos.

A pesquisa seguiu todos os preceitos éticos vigentes da Resolugdo
do Conselho Nacional de Satde- CNS n°466/12, sendo o estudo
aprovado junto ao Comité de Etica em Pesquisa do HUCFF, com
CAAE n° 51268021.2.0000.5257 e numero de parecer favoravel
5.119.167.
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Resultados

Durante o periodo do estudo, 223 pacientes foram acompanhados
na unidade de terapia intensiva COVID-19. Destes, 26 ndo
apresentaram registros de intervengBes ou apresentaram
registros incompletos, o que resultou em 197 (88,3%) pacientes
com pelo menos uma intervengdo ao longo de sua internagdo.
Ndo houve discrepancia significativa entre o nimero de pacientes
do sexo masculino (50,6%) e feminino (49,3%), predominando
a faixa etaria entre 60-79 anos (49,7%). O tempo médio de
internacdo hospitalar na UTI COVID-19 foi de 14,2 dias e 135
pacientes (60,5%) evoluiram para o6bito durante o periodo
analisado (tabela 1).

Tabela 1. Perfil dos pacientes acompanhados na unidade de
terapia intensiva (UTI) COVID-19 durante o periodo de janeiro a
junho de 2021.

Dados analisados Estatistica descritiva

Pacientes acompanhados n =223 (100)
Sexo, n (%)

Masculino 113 (50,6)
Feminino 110 (49,3)
Faixa etaria (anos), n (%)

20-40 13 (5,8)
41-59 83(37,2)
60-79 111 (49,8)
>80 16 (7,2)
Internagdo na UTI (dias), n (%)

<7 78 (35%)
8-14 66 (30%)
15-21 35 (16%)
22-30 21 (9%)
>30 23 (10%)
Tempo médio na UTI, n 14,2
Desfecho, n (%)

Alta hospitalar 88 (39,5%)
Obito 135 (60,5%)

Foram realizadas 1.140 intervengdes farmacéuticas baseadas
no acompanhamento farmacoterapéutico e revisdo diaria
das prescricdes. Em média, foram feitas 5,1 intervencdes
por paciente, dos quais 190 (96,4%) tiveram ao menos uma
alteracdo em sua prescricdo apds a intervencdo. Os problemas
relacionados a farmacoterapia foram categorizados e de acordo
com as maiores frequéncias de intervenc¢des, foram registradas
357 (31,3%) omissGes de dose ou medicamento, 169 (14,8%)
prescricdes inadequadas e 138 (12,1%) sugestGes referentes a
doses incorretas (tabela 2).

Considerando as classes terapéuticas frequentemente mais
envolvidas, 243 (21,3%) intervencBes foram realizadas
para medicamentos com ac¢do sobre o aparelho digestivo e
metabolismo, 221 (19,3%) para farmacos relacionados ao
sistema nervoso, 199 (17,4%) para medicamentos atuantes
no sangue e o6rgdos hematopoiéticos e 151 (13,2%) para anti-
infecciosos gerais para uso sistémico. Presente na rotina do
acompanhamento farmacoterapéutico das unidades de terapia
intensiva desde 2019, a indicacdo para a profilaxia de Ulcera de
cornea com o uso do colirio a base de Metilcelulose fez deste o
medicamento com a maior frequéncia absoluta de registros em
intervengGes (133) (tabela 3).
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Tabela 2. Andlise das intervencGes farmacéuticas realizadas e
erros de medicacgdo relacionados, durante o acompanhamento
farmacoterapéutico em uma unidade de terapia intensiva (UTI)
COVID-19, entre o periodo de janeiro a junho de 2021.

Dados obtidos Estatistica descritiva

Intervengdes
Ndmero total de intervencdes realizadas, n (%)
NuUmero total de intervencgdes aceitas, n (%)

Nudmero total de pacientes com 1 ou mais
intervengdes realizadas, n (%)

Numero de pacientes com 1 ou mais
intervencgdes aceitas, n (%)

Média de intervengdes realizadas por paciente, n 5,1

1.140 (100)
845/1.140 (74,1)

197/223 (88,3)

190/197 (96,4)

Erros de medicagdo relacionados as intervengdes

357/1.140 (31,3)
169/1.140 (14,8)
138/1.140(12,1)
138/1.140(12,1)
84/1.140 (7,3)
69/1.140 (6,0)

53/1.140 (4,6)

Omissdo de dose ou de medicamento, n (%)
Prescricdo inadequada, n (%)

Dose incorreta, n (%)

Frequéncia de administracdo inadequada, n (%)
Via de administracdo inadequada, n (%)
Duragdo do tratamento, n (%)

Apresentacdo do medicamento néo disponivel
na instituicdo, n (%)

ftem com estoque critico, n (%) 20/1.140 (1,7)
Monitoramento insuficiente do tratamento, n (%) 19/1.140 (1,6)
Medicamento ndo disponivel na instituicdo, n (%) 18/1.140 (1,6)
Outros tipos, n (%) 75/1.140 (6,6)

Tabela 3. Principais farmacos envolvidos em intervengGes
farmacéuticas pertencentes as cinco mais frequentes
classificacdes do primeiro nivel da Anatomical Therapeutic
Chemical (ATC), durante o periodo de janeiro a junho de 20

Frequéncia
(total = 1.140)

243/1.140 (21,3)

ATC e seus respectivos farmacos (cédigo ATC)

Trato digestivo e metabolismo (A), n (%)

Omeprazol (A02BCO01), n (%) 72/243 (29,6)
Lactulose (AO6AD11), n (%) 41/243 (16,9)
Bromoprida (AO3FA04), n (%) 41/243 (16,9)
Metoclopramida (AO3FAQ1), n (%) 26/243 (10,6)
Outros, n (%) 63/243 (25,9)
Sistema nervoso (N), n (%) 221/1.140 (19,4)
Midazolam (NO5CD09), n (%) 52/221 (23,9)
Propofol (NO1AX10), n (%) 26/221 (11,9)
Fentanil (NO1AHO1), n (%) 24/221 (11,5)

Outros, n (%)
Sangue e 6rgdos hematopoiéticos (B), n (%)

119/221 (53,8)
199/1.140 (17,5)

Enoxaparina (BO1ABOS), n (%) 94/199 (47,2)
Heparina (BO1ABO1), n (%) 37/199 (18,6)
Outros, n (%) 68/199 (34,2)

Anti-infecciosos gerais para uso sistémico (J), n (%) 151/1.140 (13,2)

Meropenem (JO1DHO02), n (%) 73/151 (48,3)
Polimixina B (JO1XB02), n (%) 14/151 (9,3)
Piperacilina + Tazobactam (JO1CRO5), n (%) 14/151 (9,3)
Outros, n (%) 50/151 (33,1)

Orgios dos sentidos (S), n (%)
Metilcelulose (SO1KA02), n (%)
Outras ATC, n (%)

134/1.140 (11,8)
133/134 (99,3)
192/1.140 (16,8)
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Noventa e uma (8,0%) das intervengGes documentadas foram
diretamente relacionadas as situacdes de profunda escassez de
medicamentos vivenciada no hospital neste periodo. O sedativo
midazolam e o anticoagulante enoxaparina foram os medicamentos
cujo estoque esteve mais critico no periodo, com disponibilidade
limitada de apresentacSes ou mesmo indisponibilidade total em
alguns momentos. As medidas necessarias envolveram entdo a
readequacgdo da diluicdo padrdo na instituicdo e a otimizacdo das
apresentac¢des disponiveis, respectivamente, para o atendimento
da demanda clinica (tabela 4).

Tabela 4. Frequéncia de intervengdes farmacéuticas diretamente
relacionadas a desabastecimento no contexto da COVID-19 e os
principais farmacos relacionados no periodo de janeiro a junho
de 2021.

~ . s . Frequéncia
Intervengdes relacionadas a desabastecimento q

(total =91)
f\prgse:nfagﬁo do medicamento nao disponivel na 53
instituicdo, n
Midazolam, n (%) 24 (45,3)
Enoxaparina, n (%) 9(17,0)
Outros medicamentos, n (%) 20 (37,7)
item com estoque critico, n (%) 20
Enoxaparina, n (%) 14 (70)
Outros medicamentos, n (%) 6 (30)
Medicamento ndo disponivel na instituigao, n 18
Enoxaparina, n (%) 7 (38,9)
Outros medicamentos, n (%) 11 (61,1)

Todas intervencGes farmacéuticas realizadas durante o periodo
do estudo, foram relacionadas conforme os itens do mnemonico
FASTHUG-MAIDENS no qual o acompanhamento foi baseado,
e representadas na tabela 5. Dentre estes medicamentos, a
enoxaparina além de contribuir como o farmaco mais citado
nas intervencdes relacionadas a tromboprofilaxia, correspondeu
também a maior frequéncia de intervencdes relativas as doses
dos medicamentos. Dentre os itens do mnemonico, indicagdo
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de medicamentos, associou-se a cerca de 50% (588/1.175) das
intervencOes realizadas, englobando todas as recomendacdes
relacionadas a inclusdo ou suspensdo de medicamentos,
readequacdode frequénciaouviade administracdo e observacgdes
sobre medicamentos inapropriados devido a situacdo clinica do
pacientes no ato da avaliacdo feita pelo farmacéutico.

Discussao

A atuacdo farmacéutica no cenario estudado, foi baseada em
recomendacdes institucionais e especificas da &rea, acerca
do cuidado farmacéutico ao paciente critico com COVID-19,
objetivando sobretudo o fornecimento de suporte técnico a
equipe multiprofissional para o uso seguro de medicamentos?®.
Neste contexto, ao longo do periodo do estudo, 88,3% dos
pacientes tiveram no minimo um problema potencial relacionado
a farmacoterapia identificado durante o acompanhamento diario,
e destes 96,4% tiveram ao menos uma intervengdo aceita.

O perfil das intervengdes farmacéuticas tende a condizer com o
perfil da unidade e realidade assistencial do periodo estudado. No
Brasil, um estudo recente realizado em um hospital universitario
de perfil semelhante, acompanhou 155 pacientes entre agosto e
novembro de 2019". Conduzido em unidades de terapia intensiva
clinica e pds cirlrgica, o estudo avaliou 1.145 intervengdes, em
maioria relacionadas a terapia antimicrobiana (364/1.145) e
aspectos como diluigdo/reconstituicdo (86/364) e adequacdo da
velocidade de infusdo intravenosa (21/364). Na Franga, um estudo
realizado em unidades COVID-19 de um hospital universitario,
acompanhou 438 pacientes entre margo e abril de 2020%.
Foram avaliadas 188 interveng®es, em maioria relacionadas aos
medicamentos com ac¢do antitrombdtica (43/188), ajustes em
suas doses (23/43) e indicagdo para sua prescricdo ou suspensao
(16/43). Conduzidos sob metodologias semelhantes, cada estudo
evidencia diferentes pontos de vigilancia pertinentes ao perfil de
cada unidade e ao contexto vivenciado, mantendo como objetivo
comum a identificacdo e prevencdo de problemas potenciais
relacionados a farmacoterapia durante a atuacdo farmacéutica
na pratica clinica.

Tabela 5. Distribuicdo dasintervencdesfarmacéuticasrealizadas conforme o modelo utilizado paraacompanhamento farmacoterapéutico,
baseado no mnemonico FASTHUG- MAIDENS, durante o periodo de janeiro a julho de 2021.

Dominio do mnem®nico e sua definigdo

Total de intervengdes por dominio Medicamento mais envolvido por dominio

F Alimentacdo, n (%) 243
A Analgesia, n (%) 34
S Sedacdo, n (%) 115
T  Tromboprofilaxia, n (%) 137
H  Delirium, n (%) 46
U  Profilaxia de Ulcera por estresse, n (%) 72
G  Controle glicémico, n (%) 1
M  Conciliagdo de medicamentos, n (%) 9

A Antibidticos, n (%) 151
| Indicaces de medicamentos, n (%) 588
D  Doses de medicamentos, n (%) 138
E Eletrodlitos e exames laboratoriais, n (%) 94
N  Auséncia de interagdes, duplicidades e reagdes adversas, n (%) 29
S Data do fim do tratamento, n (%) 68

Mnemonico, n 1.725*

Lactulose, 41 (28,5)
Fentanil, 24 (70,6)
Midazolam, 52 (45,2)
Enoxaparina, 94 (68,6)
Olanzapina, 32 (69,6)
Omeprazol, 72 (100)
Insulina NPH, 1 (100)
Fenobarbital, 2 (22,2)
Meropenem, 73 (49,6)
Metilcelulose, 133 (22,6)
Enoxaparina, 35 (25,4)
Fosfato de Potassio, 30 (31,6)
Fentanil, 7 (24,1)
Dexametasona, 37 (54,4)

Note-se que o somatorio € superior ao total de intervencdes (1.140) pois uma intervencdo pode estar relacionada a mais de um dominio do FASTHUG- MAIDENS (vide metodologia).
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Ausente na composi¢do original do FASTHUG-MAIDENS, a profilaxia
de Ulcera de cornea faz parte da rotina de acompanhamento
farmacoterapéutico no HUCFF dos pacientes admitidos nas
unidades de terapia intensiva, e que estdo sob sedagdo continua.
Embora ndo haja consenso na literatura sobre a melhor pratica
preventiva ou protocolos profildticos farmacoldgicos, estudos
sugerem que até 42% dos pacientes internados em UTI podem
apresentar sinais de danos a superficie da cérnea podendo evoluir
para complicagBes oculares secunddrias'®®°. Alguns fatores de
risco para o desenvolvimento dessas lesdes sdo o uso de suporte
ventilatério, sedagdo por periodo superior a 48 horas e uso de
medicamentos sedativos e bloqueadores neuromusculares?23. A
alta frequéncia de intervengGes observada a respeito deste aspecto
dafarmacoterapia, bem como sua alta taxa de aceitacdo, posiciona-o
como um importante ponto de vigilancia na pratica didria. Em
contrapartida, a profilaxia de Ulcera por estresse, originalmente
presente no mnemonico, € um item impreterivel na prescrigdo
dos pacientes em regime de terapia intensiva. Recomendada em
diferentes consensos relacionados ao cuidado do paciente critico*
%, ¢ indicada sobretudo para pacientes submetidos a ventilagdo
mecénica por mais de 48 horas e/ou em vigéncia de coagulopatias,
fatores comuns aos pacientes hospitalizados nas UTI COVID-19.

Durante o periodo do estudo, observou-se um aumento no consumo
do omeprazol intravenoso, Unico medicamento padronizado para
profilaxia de Ulcera por estresse pela instituicdo, desde a suspensdo
da comercializagdo, distribuicdo e uso da Ranitidina pela ANVISA
em 2020%. Em paralelo, ocorreu também a elevagdo do custo de
aquisicdo do medicamento, devido a amplificagdo da demanda
sobre fabricantes e fornecedores?”. Entre o periodo anterior ao
estudo (maio/2020) e o periodo final (maio/2021), o valor unitario
médio pago pelo medicamento, pela instituicdo, aproximadamente
triplicou, aumentando de RS 6,00 para RS 17,50. Neste contexto,
considerando o total de 72 intervences realizadas para o Omeprazol,
36 intervengBes (50%) sugeriram a alteragdo da via de administragdo
prescrita. Visando conciliar o uso racional do medicamento a redugéo
do consumo e custo do mesmo, foram feitas recomendacbes para
as transicOes das vias de administracdo, parenteral e oral, conforme
a viabilidade clinica e oral do paciente avaliada durante a revisdo do
acompanhamento farmacoterapéutico.

Junto com o Omeprazol, os procinéticos e laxativos, como a
Bromoprida e a Lactulose respectivamente, compuseram a classe
ATC mais frequentemente envolvida em intervencdes no presente
estudo (A - aparelho digestivo e metabolismo). A maioria das
intervencBes envolvendo estes farmacos foram relacionadas a
inclusdo ou suspensdo dos mesmos totalizando 61 intervengdes, das
82 documentadas para estas duas classes. Segundo recomendagbes
especificas, o usode procinéticos (especificamente a Metoclopramida)
é sugerido para pacientes criticos, quando em uso de nutri¢do enteral
erisco elevado para broncoaspiragdo, por auxiliarem no esvaziamento
gastrico e na melhor tolerancia a prépria nutricdo?®' Embora ndo
exista recomendacGes especificas para a lactulose, artigos citam a
constipagdo em pacientes criticos sob ventilagdo mecanica como um
fator prejudicial ao desmame ventilatorio®?, podendo ser agravado
pelo extenso uso de opidides, comum a este contexto.

Entre as condutas mais discutidas acerca do tratamento da COVID-
19 em pacientes criticos, a profilaxia de tromboembolismo venoso
(TEV), foi preconizada em diferentes diretrizes e recomendagdes
emergentes®*3* Em funcdo da hipercoagulabilidade, causada pela
resposta imunoldégica ao virus, 50% dos pacientes criticos podem
cursar com o desenvolvimento de coagulopatias, elevando o risco
para a ocorréncia de eventos trombodticos®.
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No protocolo institucional de uso de anticoagulacdo em pacientes
de COVID-19 no HUCFF®®, o uso da Enoxaparina ou Heparina
Ndo- Fracionada (HNF), foi indicado para a profilaxia de todos os
pacientes com PCR-RT positivo e necessidade de hospitalizagdo,
salvo sob contraindicacGes. Foram recomendadas doses didrias de
Enoxaparina 40 mg (para pacientes entre 50 a 100 kg) ou 5.000
Ul de HNF a cada 8 horas; com corre¢des de dose ou uso de dose
intermediaria de HBPM (Enoxaparina 40 mg a cada 12 horas)
consideradas caso a caso.

Apesar do numero de recomendacdes e diretrizes®” preconizando
a profilaxia para TEV, sobretudo neste perfil de pacientes,
estas foram baseadas em declara¢Bes de consenso e opinides
de especialistas, uma vez que estudos clinicos randomizados
encontravam-se ainda em progresso®®. Ndo obstante, estudos
recentes ainda trazem divergéncias quanto a melhor dose a ser
utilizada em funcdo do melhor desfecho clinico e menor risco de
sangramento“?, Logo, na auséncia de evidéncias que norteassem
a escolha da dose a ser utilizada, visando a maior prevengdo
de eventos trombodticos e o menor risco de sangramentos, o
julgamento clinico e a avalia¢do individualizada caso a caso, foram
primordiais. Isso pdde ser observado nos resultados de um estudo
realizado por nosso grupo®, na mesma unidade, porém em
periodo anterior ao do presente estudo, onde foi observada certa
variabilidade do comportamento prescritivo de enoxaparina, com
a ocorréncia de “doses intermediarias”, maiores que a profilatica,
mas menores do que as correspondentes a anticoagulagdo plena.

Neste contexto, o uso de profilaxias farmacoldgicas e nédo
farmacoldgicas de trombose, representou um dos principais focos
de intervencdes realizadas durante o acompanhamento. No total,
136 intervengdes foram realizadas, entre as quais 37 relacionadas
ao ajuste da dose da profilaxia farmacolodgica utilizada. Destas,
35 foram direcionadas as doses da Enoxaparina, medicamento
preferencialmente utilizado para a profilaxia de TEV na instituicdo.
A reducdo da dose utilizada foi sugerida em 25 intervencses,
devido a recomendagdes quanto ao ajuste da dose em fungdo da
diminuicdo do clearance de creatinina (<20 ml/min) ou pelo uso
de doses intermedidria ou terapéutica, sem justificativa clinica
clara para tal.

Além das complicagdes sistémicas causadas pela COVID-19,
co-infecgBes e infecgbes secundarias, de etiologia bacteriana e
fungica, foram relatadas como fatores associados ao aumento da
mortalidade entre pacientes criticos*. Mecanismos relacionados
a propria infeccdo viral, como a linfopenia e o comprometimento
imunoldgico, associados a necessidade de suporte ventilatorio
invasivo e ao uso de cateteres centrais por periodo prolongado,
sdo elementos que favorecem o desenvolvimento de infec¢des
nosocomiais. Entre as infecg@es mais frequentes neste cenario, a
pneumonia associada a ventilagdo mecanica (PAV) e as infecgoes
associadas a cateter, sdo as principais causas de bacteremia e
sepse grave, requerendo diagndstico e tratamento o mais precoce
possivel*,

No HUCFF, a politica de uso de antimicrobianos é orientada
e gerenciada pela Coordenacdo de Controle de Infecgdo
Hospitalar (CCIH), através da busca ativa didria, e com base
em acGes regulares de vigilancia microbioldgica em todos os
setores da instituicdo®. As orienta¢des relacionadas a melhor
opcdo terapéutica disponivel, sdo fornecidas pela CCIH, apds a
avaliagdo do diagnostico e da indicagdo do uso do antimicrobiano,
considerando dados como espectro de agdo, dose, frequéncia
de administracdo e duracdo do tratamento. Além disso, a gestdo
do uso racional dos antimicrobianos é realizada através da agdo
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conjunta e multiprofissional, entre a equipe médica da CCIH e
o servico de Farmacia, para o planejamento do estoque destes
medicamentos em fun¢do da melhor relagdo custo/beneficio.

Conforme as recomendacbes padronizadas pela CCIH na
instituicdo, para os anti-infecciosos gerais para uso sistémico,
foram realizadas 151 intervencgdes, entre as quais 54 relacionadas
ao ajuste da dose dos antimicrobianos. O meropenem, foi
o antimicrobiano com a maior frequéncia de intervencdes
(73/151), em maioria relacionadas ao ajuste da dose (31/54)
e a frequéncia de administragdo (31/55). Considerando os
tipos de infecgdes com maior ocorréncia no cenario avaliado,
causadas por microrganismos multirresistentes, a infusdo
continua ou prolongada de antimicrobianos beta-lactamicos,
como o meropenem, € preconizada, a fim de otimizar seu efeito
bactericida. O ajuste da dose do antimicrobiano é indicado em
casos de comprometimento da funcdo renal, em que o clearance
de creatinina < 25 ml/min ou quando o uso de terapia de
substituicdo renal é necessario®.

A terapia antimicrobiana empirica foi recomendada por diretrizes
vigentes no periodo*+“°, com base na presenca ou auséncia de
fatores de risco individuais para o desenvolvimento de infec¢bes
causadas por bactérias multirresistentes. Fatores estes, tais como,
o isolamento das mesmas em sitios infecciosos potenciais e/ou
hospitalizagdo recente com exposi¢do a antimicrobianos por via
parenteral.

O primeiro semestre de 2021 foi o periodo com o maior volume de
casos graves, interna¢des em UTl e ébitos no Brasil desde o inicio da
pandemia até entdo®. Neste periodo o pais passou por oscilagGes
na disponibilidade de medicamentos chave no tratamento do
paciente critico de COVID-19. Estas rupturas de estoques foram
vivenciadas por diferentes servicos de salde hospitalar, e trouxeram
um obstdculo a mais para a escolha dos melhores regimes
terapéuticos e da seguranca dos pacientes, sendo necessarias
estratégias articuladas para a minimizacdo do impacto gerado sobre
a assisténcia prestada durante aquele periodo®.

Neste contexto, a fim de minimizar os impactos do desabastecimento
sobre o estoque e contribuir para a promog¢do da seguranca do
paciente, o servigo de Farmacia recorreu a estratégias como parte do
plano de contingéncia dos servigos de apoio assistencial do HUCFF.
Entre estas estratégias, a implementacdo da farmacia satélite na UTI
COVID-19 em junho de 2020, teve uma importante contribuicdo
tanto para o monitoramento das variagdes de consumo e controle
do estoque de medicamentos considerados criticos no periodo,
quanto para o acompanhamento farmacoterapéutico e interacdo
direta com a equipe multiprofissional. Isso possibilitou a atualizagdo
ativa e rapida das equipes médicas quanto as variagdes no estoque e
necessidade de alteragOes na prescricdo, e viabilizando as discussdes
acerca das melhores opg¢Bes disponiveis e terapia para os pacientes.

No inicio de 2020, a fim de favorecer o acesso e a disponibilidade a
medicamentos essenciais utilizados no tratamento da COVID-19, a
ANVISA estabeleceu medidas para agilizar a concessao e alteragdo
de registros®>>® e ampliar a oferta de opcles terapéuticas
disponiveis, flexibilizando as normas técnicas porém assegurando
a eficacia, seguranca e qualidade do processo.

Este cendrio podeter se refletido naimportante representatividade
dos sedativos e analgésicos nas intervencgdes (vide tabelas 3,4 e 5),
bem como a presenca do midazolam, o principal item em escassez
no HUCFF no periodo, como mais frequentemente envolvido em
intervengles relacionadas ao abastecimento. Foram registradas
91 intervencgdes relacionadas a variabilidade no estoque
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por desabastecimento, destas, 53 intervencbes sinalizavam
a indisponibilidade de apresenta¢des de medicamentos na
instituicdo, entre as quais 24 envolveram especificamente o
midazolam. Diante da necessidade de suporte avangado em
ventilagdo mecanica para um grande nUmero de pacientes, a
variabilidade nas apresentagdes comerciais de medicamentos
disponiveis, especialmente sedativos, teve um impacto direto
sobre as intervengGes realizadas junto as equipes profissionais.
A alternancia de sedativos disponiveis acontecia em questdo de
dias, estando disponivel ora midazolam, ora propofol, cada hora
em uma apresentacdo de concentracdo diferente. A atuagdo
coordenada dos farmacéuticos clinicos com a equipe médica e
de enfermagem auxiliou na operacionalizacdo das conversdes
necessarias, como doses e diluicGes dos diferentes farmacos e
concentragdes, visando reduzir erros de medicagdo neste cendrio.

O presente estudo apresenta algumas limitacGes relacionadas
ao contexto vivenciado no periodo de realizacdo do estudo
e ao proprio desenho do mesmo. O acompanhamento
farmacoterapéutico era uma atividade realizada apenas pelos 6
farmacéuticos clinicos e pelo residente atuando in loco, e além
das demandas relacionadas a farmacia clinica, outras atividades
eram compartilhadas com os técnicos em farmdcia, tais como,
o controle do estoque local, abastecimento e distribuicdo na
farmacia satélite. O monitoramento leito a leito das velocidades de
infusdo das infusdes continuas dos pacientes era constantemente
realizado para nortear tanto o uso clinico como o abastecimento e
foifundamental na seguranca da gestdo das inUmeras alternancias
das apresentacdes de sedativos disponiveis a cada momento.
Diante deste cenario excepcionalmente dinamico e do volume
intenso de trabalho enfrentado pela equipe no periodo estudado,
estima-se que muitas intervencdes tenham sido realizadas de
forma verbal. Além disto, devido a caracteristica retrospectiva
do estudo, baseado na andlise de registros assistenciais, a
subdocumentagdo dos dados pode ter resultado em um volume
subestimado de intervengdes realizadas no periodo.

Conclusdo

A COVID-19 imp6s desafios singulares aos diferentes sistemas
de saude em todo o mundo, seja devido a variacdo no quadro
clinico dos pacientes acometidos ou as mudangas exigidas
guanto as rotinas assistenciais. Pacientes admitidos em unidades
de terapia intensiva, necessitam do monitoramento continuo
de diferentes parametros clinicos e passam por frequentes
alteracdes em suas farmacoterapias, aumentando a complexidade
do cuidado prestado. A integracdo do farmacéutico a equipe
multiprofissional, aumenta a abrangéncia de sua atuagdo em
diferentes aspectos relacionados ao uso de medicamentos, otimiza
0 acompanhamento farmacoterapéutico e auxilia na identificagdo
e prevencdo de problemas relacionados aos medicamentos.
Os dados obtidos, possibilitaram a avaliagdo de pontos que
necessitam de maior atengdo durante o acompanhamento
farmacoterapéutico no cendrio observado, podendo ser utilizados
para orientar a formulagdo de ac¢des voltadas a seguranga do
paciente e protocolos voltados ao uso de medicamentos.
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