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PREFACIO

Por muitos anos o Cuidado Farmacéutico foi denominado como
Atengao Farmacéutica, uma tradugio erronea do termo Pharmaceutical
Care que ora havia sido traduzido para o Espanhol como Atencién
Farmacéutica. Sendo assim, o Cuidado Farmacéutico, termo mais
apropriado, vem sendo utilizado por Institui¢coes como Conselho Federal
de Farmicia e Ministério da Satde.

O Cuidado Farmacéutico como componente da prética profissional
farmacéutica oferece a possibilidade de o farmacéutico desenvolver varios
servigos farmacéuticos em diferentes cendrios, os quais tém por objetivo
promover a prote¢do, promog¢ao e recuperacdo da saude do individuo,
familia e comunidade.

Esta obra aborda aspectos importantes destes servigos e traz em sua
composi¢ao o que hd de mais atual na drea.

E uma honra escrever o preficio deste livio coordenado pela
Dra. Patricia de Carvalho Mastroianni. A Dra. Patricia possui amplo
conhecimento na drea e desenvolve pesquisa e extensao relacionadas ao
Cuidado Farmacéutico hd vérios anos. Nosso primeiro contato foi no
Simpésio Internacional de Aten¢ao Farmacéutica, realizado na Universidade
Federal de Alfenas hd 12 anos e de 14 para cd tenho acompanhado seu
trabalho, sendo uma admiradora.

hetps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p23-26
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No capitulo 1 deste livro, os autores fazem uma abordagem sobre os
marcos legais dos servigos farmacéuticos, ponto extremamente importante
para que os profissionais atuem sempre respeitando os preceitos éticos e a
legislagao vigente. Em seguida, os servigos farmacéuticos sao abordados e o
ensino, pesquisa e extensao em Cuidado Farmacéutico. Ao abordar o tripé
ensino-pesquisa-extensao o autor faz uma revisao de experiéncias exitosas
e inclusive insere experiéncias desenvolvidas na UNESP permitindo o
compartilhamento de saberes com os leitores.

No capitulo 2, os autores iniciam a abordagem com os marcos
regulatérios da Farmacovigilancia que ¢ essencial no processo do Cuidado
Farmacéutico, pois ao realizar os servigos farmacéuticos, principalmente
o acompanhamento farmacoterapéutico, o farmacéutico pode detectar
reacoes adversas ou resultados clinicos negativos relacionados a seguranca
do medicamento, sendo essencial a notificacao dessas reacoes, além ¢ claro
de elaborar interven¢oes na tentativa de soluciond-las. Outro aspecto muito
importante abordado nesta obra sio os medicamentos potencialmente
inapropriados para idosos, criangas e adolescentes pois ao selecionar os
medicamentos da REMUME - Rela¢io de Medicamentos Essenciais do
Municipio faz-se necessirio que os farmacéuticos se preocupem com a
populacio idosa. E fato que hd um aumento populacional acima de 60
anos e muitas vezes os medicamentos que compoéem a REMUME sio
inapropriados, niao havendo nenhuma outra op¢io terapéutica. O mesmo
pode-se dizer dos medicamentos inapropriados para criancas e adolescentes.

No capitulo 3, é abordado um modelo de prética, baseado na
experiéncia dos autores e que pode perfeitamente ser adaptado a outras
realidades e outros tipos de pacientes. Ponto importante da prdtica do
acompanhamento farmacoterapéutico independentemente do método, ¢é
que o mesmo seja sistematizado e documentado.

E o capitulo 4 traz os conceitos de prescri¢io farmacéutica e indicagio
farmacéutica, fornecendo subsidios ao profissional para que o mesmo possa
prescrever ou indicar suplementos alimentares e/ou plantas medicinais
para o manejo de problemas de saide autolimitados, anteriormente
denominados transtornos menores.
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O cuidado e a Prescricio Farmacéutica

Sem duvida alguma, nao hd no Brasil um livro que aborde esses
temas de forma tao didética e aplicada. Por isso, além de contemplar os
profissionais farmacéuticos, esta obra também serd base para os académicos
do curso de Farmdcia adquirirem conhecimentos sobre a prdtica do
Cuidado Farmacéutico.

Boa leitura!

Prof*. Dr. Luciene Alves Moreira Marques

Professora do curso de Farmdcia da Universidade Federal de Alfenas (UNIFAL-MG)
Coordenadora do Nucleo de Atengio Farmacéutica da UNIFAL-MG (NAFAU)
Coordenadora do Simpésio Internacional de Atengao Farmacéutica

Autora de virios livros sobre o tema Atengao Farmacéutica
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APRESENTACAO

O livro estd organizado em quatro capitulos. O primeiro capitulo
apresenta um breve histérico regulatério do cddigo de deontologia
farmacéutica e publicagdes cientificas relacionadas aos servigos de Farmdcia
Clinica ou Cuidado Farmacéutico.

O Prof. Dr. Jean Leandro do Santos descreve a evolugao nacional
do ensino, pesquisa e extensio em Cuidado Farmacéutico. Registra-se
as atividades realizadas desde 2007 por entidades estudantis, projetos

de pesquisa, extensio universitiria e atividades de internacionalizacio
desenvolvidas pelo Nucleo de Atengao Farmacéutica (NAF) da UNESP.

No segundo capitulo, descrevemos a regulamentacio sanitdria de
Farmacovigiléncia a Seguranga do Paciente, as estratégias e ferramentas que
podem ser utilizadas na prestagao de servigos farmacéuticos de rastreamento
em saiide, revisdo da farmacoterapia, conciliagio de medicamentos ou
acompanhamento farmacoterapéutico para detectar, prevenir e resolver
problemas relacionados a farmacoterapia, incluindo grupos especificos
(idosos, criangas e gestantes).

A proposta foi a organizacio dos resultados e materiais dos projetos
de pesquisa e extensao universitdria desenvolvidos em Farmacovigilincia
e Farmdcia Clinica no Hospital de Américo Brasiliense, de 2013 a 2019.

hetps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p27-30
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No terceiro capitulo ¢ descrito um modelo de pritica de
acompanhamento farmacoterapéutico e suas etapas, incluindo os servicos de
conciliagdo de medicamentos, manejo de problemas de saiide autolimitados
(e.g., dor), e educacio em satide para compreensio do estado de saude e
farmacoterapia, melhorando a adesio e transformando a experiéncia
farmacoterapéutica do paciente.

Também sao abordados os procedimentos de verificacao de
parimetros clinicos, organizacio de medicamentos conforme os
protocolos da doenca de Alzheimer e as comorbidades associadas para
a gestdo da condigio de saiide para pessoas com diagndstico provével
de Alzheimer.

O capitulo sistematiza o método empregado nos projetos de
mestrado, inicia¢ao cientifica e de extensio da entidade estudantil
Atencio Farmacéutica Estudantil Permanente (AFEP) da UNESP
desenvolvidas no Centro de Referéncia do Idoso de Araraquara (CRIA)
de 2012 a 2015. Os indicadores de resultados do servico de cuidado
farmacéutico implantado no CRIA foram premiados pelo Conselho
Federal de Farmicia, como experiéncias exitosas no Sistema Unico de
Sadde, em 2016.

No quarto capitulo, descrevemos os atos de prescrigdo farmacéutica
e indicagio farmacéutica a fim de apoiar decisdes nos servicos de manejo
de problemas autolimitados, ou de acompanhamento farmacoterapéutico. A
Profa. Dr. Hellen Maluly e o Prof. Dr. Max Viana descrevem a prescri¢io
e o manejo de suplemento alimentar e a Profe. Dr. Eliana Rodrigues,
Bdrbara Migioli e colaboradores, o manejo de produtos a base de plantas
para problemas de satde autolimitados.

O livro é um trabalho conjunto de professores, pds-graduandos e
extensio universitaria da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da UNESP
e amigos colaboradores da Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP),
Universidade de Sao Paulo (USP-RP), Universidade Federal da Bahia
(UFBA) e Faculdade Oswaldo Cruz (FOC) e tem como objetivo apoiar

atividades de ensino, pesquisa e extensio em Cuidado Farmacéutico, a nivel
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de graduacio, pés-graduagao stricto e lato sensu e profissionais farmacéuticos
em sua prética profissional.

Boa Leitura!

Patricia de Carvalho Mastroianni

Marcela Forgerini
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1.1. ASPECTOS REGULATORIOS DOS
SERvVICOS FARMACEUTICOS

Patricia de Carvalho Mastroianni

Segundo o arcabougo conceitual publicado pelo Conselho Federal
de Farmdcia (CFF), em 2016, os Servigos Farmacéuticos compreendem um
conjunto de atividades organizadas em um processo de trabalho, que visa
a contribuir para preven¢ao de doengas, promogao, prote¢ao e recuperagio
da satide e a melhoria da qualidade de vida das pessoas (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2016).

Os servicos farmacéuticos podem ser organizados em aqueles
destinados ao paciente, a familia e & comunidade, que sio a Farmdcia
Clinica ou Cuidado Farmacéutico, prdticas integrativas e complementares e
estética; outros servigos que correspondem aos servigos relacionados aos
produtos farmacéuticos, tais como produg¢io, desenvolvimento e logistica
e servicos de apoio diagnéstico, como as andlises clinicas e toxicolc')gicas

(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2016).
hetps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p33-42
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Ao revisar o Cédigo de FEtica Farmacéutica, se observa que os
primeiros servicos farmacéuticos regulamentados foram os relacionados
a0 medicamento ¢ os de apoio diagndstico, ou seja, a outros servigos. Por
exemplo, a R. CFF 13/1963 que regulamentou a fabricagao e comércio
de produtos farmacéuticos e as R. CFF 57/1967 e R. CFF 60/1968 que

regulamentavam o Ambito das andlises clinicas.

O primeiro ato referente ao 4mbito de atuagao regulamentavaapenas o
magistério das disciplinas privativas do curso de farmdcia-bioquimica (hoje
apenas farmdcia), pericia técnica de produtos farmacéuticos, fiscalizacio
e responsabilidade de empresas de insumos e produtos farmacéuticos,
alimentos e correlatos (produtos de satide, cosméticos, de higiene e
domissanitdrios), a dispensagio e manipulagio em farmdcias, drogarias
e farmdcias hospitalares (R. CFF 24/1963). Nota-se a regulamentacao
apenas de servigos relacionados ao medicamento ou produto.

A regulamentagio do exercicio profissional convergia com a legislagao
sanitdria, restringindo-se a regulamentagao do comércio de produtos
(medicamento, insumos farmacéuticos, correlatos), ao servigo de aplicagao
de injecao (Lei 5.991/1973) (BRASIL, 1973) e a obrigatoriedade da
presenca de um responsével técnico para assun¢ao de responsabilidade (R.
CFF 94/1972) em farmicias e drogarias. O primeiro servigo farmacéutico
destinado ao paciente regulamentado foi o servigo de aplicagao de injecao

(R. CFF 239/1992).

Na medida que se amplia a regulamentagio de Assisténcia a Satude,
incluindo uma politica de Assisténcia Farmacéutica universal, integral,
igualitdria e descentralizada (Lei 8080/1990) (BRASIL, 1990), se observam
as primeiras resolugdes do CFF definindo as atribui¢oes do farmacéutico na
assisténcia farmacéutica (R. CFF 308/1997) e as boas préticas dos servigos
farmacéuticos em farmdcias e drogarias (R. 357/2001).

No ambito hospitalar, as primeiras regulamentagdes dos servigos
farmacéuticos j4 inclufam atividades de farmacovigilancia e ensaios clinicos,
gestdo do medicamento, farmacotécnica hospitalar (R. CFF 208/1990),
além da manipulagio de nutri¢io parenteral (R. CFF 247/1993) e
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antineopldsicos (R. CFF 288/96; alterada R. CFF 565/2010) e assisténcia
a0 paciente e sua participagdo na equipe multiprofissional.

A primeira regulamentagio sanitdria referente a infraestrutura,
processos e registros dos servicos de Atengdo Farmacéutica (hoje
denominada Cuidado Farmacéutico) em farmicias e drogarias foi a
RDC 44/2009 (BRASIL, 2009). Além de regulamentar os servigos de
dispensacao, dispensa¢do remota e gestao da assisténcia farmacéutica
(aquisicao, recebimento e armazenamento de medicamentos e produtos
afins), essa resolucio também inclui o atendimento domiciliar, os
servigos de perfura¢io de lébulo auricular para colocagao de brincos,
afericio de pardmetros fisiolégicos e bioquimicos de autoteste e
administragao de medicamentos.

Ainda no Ambito da legislagio sanitdria, apenas em 2014 houve
o marco regulatdrio sanitdrio e a mudanga de paradigma do comércio de
medicamentos (Lei 5.991/1973) para servigos de assisténcia farmacéutica
em farmdcias e drogarias (Lei 13.021/2014).

A Lei 13.021/2014 (BRASIL, 2014), regulamenta as atividades
farmacéuticas de notificagdo de eventos adversos, acompanhamento
farmacoterapéutico, registros de farmacodependéncia e farmacovigilancia,
prestagdo orientagdo farmacéutica, dispensagio e administragio de
medicamentos e vacinas (RDC 197/2017; R. CFF 654/2018), a fim de

garantir a eficicia e a seguranca terapéutica prescrita.

Observa-se uma transi¢ao no perfil da regulamentagao dos servigos
farmacéuticos ao longo dos anos. As primeiras resolugdes, os servicos
eram regulamentados principalmente por produtos, estabelecimentos
ou 4mbito de atuagio. Na ultima década, nota-se que os servigos sio
regulamentados, principalmente, por competéncias e habilidades do
farmacéutico, vide as resolugoes R. CFF 585/2013 e R. CFF 586/2013,
que regulamentam as competéncias clinicas de servigos e procedimentos no
cuidado farmacéutico. Nota-se a mudanga de um olhar prioritariamente
centrado no produto ou estabelecimento farmacéutico para um olhar
centrado no usudrio ou paciente.
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No ano de 2020, com advento da pandemia, em cardter tempordrio
e excepcional, as farmdcias e drogaria incluiram o servigo de rastreio para
COVID-19, utilizando “testes rdpidos” (ensaios imunocromatograficos)
registrados e autorizados pela Anvisa, a serem prestados pelos farmacéuticos,
garantindo registro e rastreabilidade dos resultados (RDC 377/2020).

SERVICOS FARMACEUTICOS DESTINADOS AO PACIENTE, A FAMILIA E A
COMUNIDADE

Os servigos farmacéuticos regulamentados pelo CFF relacionados
as Prdticas Integrativas ¢ Complementares sao a acupuntura (R. CFF
516/2009), fitoterapia (R. CFF 477/2008), floralterapia (R. CFF
611/2015), antroposofia (R. CFF 465/2007) e homeopatia (R. CFF
611/2015; 635/2016). O Servico de Homeopatia foi o primeiro a ser
regulamentado (R. CFF 176/1986) pelo CFF.

Os Servigos de Estética sao regulamentados pelas R. CFF 573/2013,
R. CFF 616/2015, R. CFF 645/2017 e R. CFF 669/2018 e atualmente

alguns procedimentos estdo suspensos por agao judicial (R. CFF 573/2013
e R. CFF 669/2018).

Os servicos de Farmdcia Clinica ou Cuidado Farmacéutico se dividem
em pesquisa e pratica profissional. A pesquisa se refere aos estudos de avaliagao
dos servicos, utilizagao de medicamentos, avaliagao de tecnologias em satde,
entre outros relacionados ao uso racional de medicamentos e otimizacio da

farmacoterapia (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2016).

A proposta deste livro é a prética profissional no Cuidado Farmacéutico,
definida como uma pritica regulamentada pela profissao, no qual o
farmacéutico assume a responsabilidade em garantir que as necessidades
farmacoterapéuticas do paciente sejam atendidas nos aspectos de efetividade
e seguranca a fim de promover a prevengio de doengas, promogio ou
recuperagio da satde (R. CFF 585/2013).

Os tipos de servicos do Cuidado Farmacéutico sao: manejo
de problemas de sadde autolimitados, dispensacio, conciliacio de
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medicamentos, rastreamento em saude, educacio em satide, monitorizagao
terapéutica de medicamentos, revisao da farmacoterapia, gestao da

condi¢io de satide e acompanhamento farmacoterapéutico (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2016).

Os servicos de monitorizagio terapéutica de medicamentos e revisio
da farmacoterapia sio comumente empregados no Ambito hospitalar. A
monitorizagao terapéutica de medicamentos objetiva monitorar niveis
séricos de firmacos com maior risco de causar eventos adversos. J4 a revisio
da farmacoterapia objetiva minimizar a ocorréncia de problemas relacionados
a farmacoterapia (PRF), o cumprimento do tratamento e melhorar os
resultados terapéuticos, bem como reduzir o desperdicio de recursos.

A revisdo da farmacoterapia difere da conciliagio medicamentosa por ser
centrada principalmente nas informagoes da prescri¢ao de medicamentos,
sem a obrigatoriedade do contato direto com o paciente. Na conciliagdo de
medicamentos pelo contrédrio, hd sempre uma interagao direta com paciente
permitindo conhecer a sua experiéncia farmacoterapéutica e prevenir erros
de medicagao resultantes de discrepancias da prescri¢io, como duplicidades
ou omissdes de medicamentos

Durante o acompanhamento farmacoterapéutico, por se tratar de
um seguimento, geralmente inclui-se outros servicos, como rastreamento
em saide, manejo de problemas de sadde autolimitados, educagio em
sadde (a fim de promover a compreensao do seu estado de satide ¢ a sua
farmacoterapia), conciliagio de medicamentos e gestao da condigio de
sadde (e.g., o acompanhamento interprofissional das diretrizes clinicas
para pessoas com diagndstico da doenca de Alzheimer — vide capitulo 3).

Segundo o arcabougo conceitual publicado pelo CFE os elementos
minimos que caracterizam os servicos de cuidado farmacéutico sio
o registro e documentacio de dados clinicos, parimetros avaliados,
acompanhamento, resultado e beneficio gerado (ouzpuz), tomadas de
decisoes clinicas, intervencoes e avaliacio dos desfechos (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2016).
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J4 os procedimentos, diferentemente dos servigos farmacéuticos que
exigem o desenvolvimento do raciocinio clinico, envolve principalmente
habilidades motoras e sao a¢oes que podem ser realizadas independente
da prestagio de um servico farmacéutico, tais como administragio de
medicamentos e vacinas, organizacio de medicamentos, verificagio de
pardmetros fisioldgicos e bioquimicos, curativos de pequeno porte, e

atualmente, teste rdpido de COVID-19 (QUADRO 1).

Os servicos e procedimentos farmacéuticos podem ser cobrados e
o profissional remunerado, segundo tabela do Sistema Unico de Satde
(SUS) (BRASIL, 2007). J4 a prescrigao farmacéutica nao pode ser cobrada,
pois nao é um procedimento ou servico, mas um ato de um servico de
Cuidado Farmacéutico (vide capitulo 4).

No capitulo 2 apresentamos instrumentos e proposta para os
servigos de rastreamento em salde, revisio da farmacoterapia e conciliacdo de
medicamentos para detectar, prevenir e resolver problemas PRE, incluindo
grupos especificos.

Um modelo de pratica de acompanhamento farmacoterapéutico e suas
etapas estao descritos no capitulo 3, incluindo os servicos de conciliacio
de medicamentos; manejo de problemas de satide autolimitados (e.g., dor) e
educagdo em saiide, além dos procedimentos de verificagao de parimetros
clinicos, organizagio de medicamentos conforme os protocolos da doenca
de base e as comorbidades associadas para a gestdo da condigio de saiide.

No capitulo 4 descrevemos o ato de prescrigdo farmacéutica (R. CFF
585/2013) e indicagdo farmacéutica (R. CFF 546/2011) de suplementos
alimentar e plantas medicinais a fim de apoiar decisoes nos servigos de
manejo de problemas de satide autolimitados.
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Quadro 1. Regulamentagio dos servigos, procedimentos e atos
farmacéuticos.

SERVICOS DESTINADOS AO PACIENTE, A FAMILIA E A COMUNIDADE

FARMACIA CLINICA OU CUIDADO FARMACEUTICO

Acompanhamento farmacoterapéutico

R. CFF 357/2001; R. CFF 568/2012; R. CFF
585/2013; R. CFF 661/2018; R. CFF 672/2019; R.
CFF 673/2019; R. CFF 675/2019; R. CFF 680/2020;
R. CFF 685/2020; R. CFF 695/2020, R. 713/2021;
RDC 44/2009

Conciliagao de medicamentos

R. CFF 585/2013; R. CFF 672/2019; R. CFF
673/2019; CFF R. 675/2019; RDC 44/2009

Dispensagio de medicamentos

R. CFF 357/2001; R. CFF 467/2007; R. CFF
542/2011; R. CFF 545/2011; R. CFF 680/2020;
RDC 44/2009

Educagio em satide

R. CFF 357/2001; R. CFF 499/2008; R. CFF
568/2012; CFF 585/2013; CFF 661/2018; R. CFE
672/2019; R. CFE 673/2019; R. CFF 680/2020;
RDC 44/2009

Gestao da condigio de saiude

R. CFF 568/2012; R. CFF 585/2013; R. CFF
672/2019

Manejo de problemas de satide autolimitado

R. CFF 357/2001; R. CFF 661/2018; R. CFF
672/2019; R. CFF 680/2020; RDC 44/2009

Monitorizagio farmacoterapéutica

R. CFF 568/2012; CFF 585/2013; R R. CFF
672/2019; R. CFF 673/2019; R. CFF 675/2019; R.
CFF 680/2020

Rastreamento em sadde

R. CFF 499/2008; R. 672/2019 R. CFF 672/2019; R.
CFF 673/2019; R. CFF 675/2019; R. CFF 680/2020;
RDC 44/2009

Revisao da farmacoterapia

R. CFF 568/2012; CFF 585/2013; R. CFF 672/2019

PRATICAS INTEGRATIVAS E COMPLEMENTARES

Acupuntura R. CFF 516/2009

Antroposofia R. CFF 465/2007

Fitoterapia R. CFF 477/2008

Floralterapia R. CFF 611/2015

Homeopatia 6R CFF 440/2005; R. CFF 576/2013; R. CFF
01/2014; R. CFF 635/2016

ESTETICA

R. CFF 616/2015, R. CFF 645/2017; R. CFF 573/2013 e R. CFF 669/2018 (suspensas)

PROCEDIMENTOS FARMACEUTICOS

Administracio de medicamentos

R. CFF 239/1992; R. CFF 357/2001 RDC 44/2009

Administracio de vacinas

R CFF 654/2018; CFF 704/2021 RDC 197/2017
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Curativos de pequeno porte

R. CFF 357/2001

Organizagio dos medicamentos

R. CFF 585/2013; R. CFF 672/2019; R. CFF
673/2019 R. CFF 675/2019

Procedimentos em acupuntura

R. CFF 516/2009

Procedimentos em estética

R. CFF 616/2015, R. CFF 645/2017

Perfuracio de lébulo auricular

R. CFF 357/2001; R. CFF 499/2008; RDC 44/2009

Teste rdpido para COVID-19

CFF 704/202 RDC 377/2020

Verificagio de  parimetros  clinicos,

fisiolégicos e bioquimicos de autoteste

exames

R. CFF 357/2001; R. CFF 499/08; R. CFF 505/09;
CFF 585/2013; R. CFF 602/2014; RDC 44/2009

ATOS FARMACEUTICOS

Prescrigao Farmacéutica

CFF 467/2007; R. CFF 585/2013; R. CFF 586/2013;
R. CFF 661/2018; R. CFF 672/2019; R. CFF
673/2019; RDC 44/2009

Indicagio Farmacéutica

R. CFF 546/2011; RDC 44/2009

Atendimento a pessoas com deficiéncia

R. CFF 662/2018

Consultério Farmacéutico

R. CFF 720/2022

Fonte: CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA (2021).
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1.2. SErvi¢Os DE CUIDADO
FARMACEUTICO NO BRASIL

Patricia de Carvalho Mastroianni

Priscila Leone Nassur

Atualmente, os servicos farmacéuticos destinados ao paciente se
tornaram indispensdveis, sendo recomendados por érgaos internacionais
tanto para melhoria de resultados clinicos dos pacientes, quanto para
economia de recursos e qualidade de vida (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2016; INTERNATIONAL PHARMACEUTICAL
FEDERATION, 2008; UNITED KINGDOM, 2005).

O Cuidado Farmacéutico, no Brasil, tem demonstrado beneficios
clinicos (AMBIEL; MASTROIANNI, 2013; NASSUR ez al, 2020),
humanisticos (SQUILANTI; OLIVEIRA; MASTROIANNI, 2016)
e econdmicos (TIGUMAN; JUNIOR, 2020), melhorando a adesio e

https://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p43-52
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cumprimento da farmacoterapia (AMBIEL; MASTROIANNI, 2014;
MASTROIANNI;  FORGERINI, 2019), controlando parimetros
bioquimicos (e.g., hemoglobina glicada, colesterol, glicemia de jejum) e
fisiolégicos (e.g., pressio arterial), além de promover qualidade de vida.

Os servigos tornam-se mais efetivos quando prestados no ambito da
interprofissionalidade (TAN ez 4l., 2014).

As intervencoes farmacéuticas tém sido eficazes na diminuicao
de readmissoes hospitalares e emergenciais decorrentes da condugio da
conciliagio de medicamentos na alta dos pacientes, o que indica uma
reducio potencial na incidéncia de eventos adversos a medicamento e até

melhora da adesao (BONETTT ez 4/., 2018, 2020).

Os desfechos clinicos, comumente avaliados no Brasil, sio:
pressao arterial, sistélica e diastélica; glicemia capilar e de jejum;
hemoglobina glicada; colesterol total, lipoproteina de baixa densidade
(Low Density Lipoprotein - LDL) e lipoproteina de alta densidade
(High Density Lipoprotein - HDL); triglicérides; risco cardiovascular
e circunferéncia abdominal, o que evidencia o enfoque das avaliacoes
atuais em pacientes portadores de doengas cardiometabdlicas ou
mesmo sem morbidade alvo para avaliagao. A avaliagao de desfechos
em virus da imunodeficiéncia humana (Human Immunodeficiency Virus
- HIV) se apresenta de forma mais homogénea, pela contagem viral e
de linfécitos TCD4+ (FIGURA 1) (MARTINEZEMARDONES ez 4/,
2019; NASSUR et al., 2020).

Os servigos de Cuidado Farmacéutico tém gerado economia por
melhoria da condugio de satde do paciente (TIGUMAN; JUNIOR,
2020; TONIN et al., 2021) e redugio de custos para o sistema de sadde
(GAMMIE; VOGLER; BABAR, 2017).

No ambito de avaliacoes econdmicas, tem-se calculado o custo-
efetividade das intervengoes farmacéuticas (GONCALVES ez 4/., 2019),
bem como o custo-efetividade da contratagio dos farmacéuticos para
condug¢io do servico, gerando economia de gastos e valor econdémico
positivo (MI ez al., 2020) com potencial economia de € 5,09 por paciente
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por ano a cada um euro investido no servigo de revisio de farmacoterapia

em pacientes hospitalizados (JOURDAN ez /., 2018).

Intervencoes educativas ou educagio em satide no contexto do
acompanhamento da terapia antirretroviral (TARV) tém demonstrado
melhor compreensio sobre o problema de satde (i.e., fisiopatologia),
farmacoterapia (i.e., farmacocinética e farmacodinimica dos medicamentos)
e necessidade do cumprimento do tratamento medicamentoso por
parte dos pacientes. O empoderamento e a autonomia do paciente pela
melhor compreensio do seu estado de satide e os seus medicamentos, tém
evidenciado melhora na qualidade de vida (AMBIEL; MASTROIANNI,
2014; SQUILANTT; OLIVEIRA; MASTROIANNI, 2016).

A conciliagao de medicamentos propondo o manejo ou resolugao
de eventos adversos a medicamentos durante o acompanhamento
farmacoterapéutico tem melhorado o cumprimento e adesao (FORGERINI
et al., 2022).

O acompanhamento farmacoterapéutico de pessoas com diagndstico
provével de Alzheimer, no Centro de Referéncia para Idoso em Araraquara
(CRIA), promoveu a manutengio cognitiva de 51 pacientes e a exclusio
de outros quatro do protocolo clinico para tratamento da doenga de
Alzheimer por melhora da cognicao e a resolucio de problemas relacionados
a efetividade da farmacoterapia para comorbidades relacionadas, como

depressao e distdrbios da tireoide (FORGERINI ez al., 2022).

As primeiras publica¢oes sobre servicos de Cuidado Farmacéutico
foram em 2004, logo apds o Consenso Brasileiro de Aten¢io Farmacéutica
(ORGANIZACAO PAN-AMERICANA DE SAUDE, 2002). A partir de
2012, observa-seumaumento na produgio cientificarelacionadaaosservigos
farmacéuticos destinados ao paciente (AMBIEL; MASTROIANNI, 2013;
NASSUR et al., 2020).

Segundo umarevisao de escopo que identificou 70 estudos referentes
ao Cendrio dos Servicos brasileiros sobre o Cuidado Farmacéutico, a
maioria dos servigos ofertados foi acompanhamento farmacoterapéutico
(62 estudos), educagio em satide (16 estudos), monitorizagio terapéutica
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(13 estudos) ou associagio de seguimento da farmacoterapia e educagao

em saide (34 estudos) em pacientes adultos e idosos (47 estudos)
(NASSUR, 2020).

Apesar do servigo mais prestado ter sido o acompanhamento
farmacoterapéutico, se observa uma alta heterogeneidade na prestacio do
servigo, quanto ao tipo de profissional, instrumentos utilizados na execugio
da intervengao (e.g., metodologia adotada para a intervengao, parimetros
clinicos avaliados e fontes de mensuracio e material educativo) (NASSUR
et al., 2020).

A maioria dos servicos foram conduzidos por universidades,
possivelmente porque o Cuidado Farmacéutico ainda nio ultrapassou “os
muros das universidades” e nio estd tao bem difundido nos estabelecimentos
de satde que nao possuem vinculos com as institui¢oes de ensino e/ou seus
programas de pds-graduacio; ou, ainda, porque os servicos conduzidos
sem vinculos com a universidade nao possuem interesse em publicar
seus dados. Apenas quatro estudos foram conduzidos em hospitais e sem
vinculo com as universidades (NASSUR ez 4/, 2020).

Osservigos sao conduzidos principalmente no nivel ambulatorial
de sadde (45 estudos) e nos estados de Siao Paulo, Parand e Minas

Gerais (FIGURA 2).

Em Minas Gerais, entre os anos de 2017 e 2019, muitos
projetos de servigos de Cuidado Farmacéutico foram conduzidos por
incentivo do Conselho Regional de Farmdcia local: entre 2017 e 2019
aproximadamente 111 pacientes foram acompanhados em mais de 600
consultas farmacéuticas em quatro diferentes cidades: Sao Joao Del Rei,
Belo Horizonte, Pouso Alegre ¢ Governador Valadares (SECRETARIA
DE SAUDE DO ESTADO DE MINAS GERAIS, 2019).

Mesmo com duas décadas de Consenso Brasileiro de Atencio
Farmacéutica, se observa que foi necessirio a metade do periodo para a
regulamentacio dos servicos do Cuidado Farmacéutico, seja pelas resolugoes
do CFF (CFF 585/2013; CFF 586/2013) ou pela regulamentacio sanitdria
dos servigos em farmdcias e drogarias (RDC 44/09).
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Ademais, a formacio generalista (CNE 02/02) com contetdo,
geralmente, teérico do Cuidado Farmacéutico em detrimento de contetidos
tedrico-préticos e escassas ofertas de estdgio curricular supervisionado em
seguimento da farmacoterapia ou outros servigos destinados ao paciente,

compromete o desenvolvimento de competéncias, habilidades e prética do
farmacéutico (VARALLO ez al., 2012).

Quanto aos cursos de especializagao (lato sensu) em farmécia clinica
e afins, geralmente, sio ofertados com contetdo tedricos e trabalhos de
conclusio dissociados da prdtica. Muitos cursos apresentam o modelo
de ensino a distAncia (EAD), refor¢ando a falta de desenvolvimento de
habilidades e préticas nos servigos farmacéuticos ao paciente.

Recentemente, em 2017, as novas diretrizes curriculares para os
cursos de farmdcia (CNE 06/2017), nota-se mudangas na formagio do
farmacéutico, substituindo os eixos de: a) ciéncias exatas, b) ciéncias
biolégicas e da saide, c) ciéncias humanas e sociais, e d) ciéncias
farmacéuticas, pelos os eixos: I) cuidado em satde, II) tecnologia e
Inovagao em Sadde, e III) gestao em Saide com énfase no paciente, e
niao mais no medicamento.

Os aspectos de formagio académica em nivel de graduagio e pds-
graduagdo do farmacéutico, falta de servicos de referéncia que permitam o
desenvolvimento de competéncias relacionados ao cuidado sao obstdculos
para oferta e manutengao dos servicos de Cuidado Farmacéutico no Brasil.
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Figura 1. Distribui¢io dos desfechos e medidas de processo, segundo
morbidade.
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Morbidades e condigoes apresentadas na figura: doenca de Alzheimer; paciente transplantado; tuberculose;
doenga de Parkinson; paciente no periodo pés-operatério; paciente em cuidado paliativo; sindrome
metabdlica; multimorbidade (presenga de quatro ou mais problemas de satide cronicos); doenca infecciosa;
sindrome da imunodeficiéncia humana (AIDS); doenga hematolégica; depressao; diabetes meflitus; leucemia
mieloide cronica; doenga cardiovascular; transtorno afetivo bipolar; cAncer de mama; asma; hipertensio
arterial e fibrilagao atrial.

Fonte: NASSUR, 2020.
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Figura 2. Infograma nacional da distribuicao dos estudos publicados
sobre Servicos de Cuidado Farmacéutico.
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1.3. SERvICOS FARMACEUTICOS:
UMA TECNOLOGIA EM SAUDE

Johnny Wallef Leite Martins

Quando pensamos em tecnologias em satde, a primeira coisa que vem
a nossa mente s2o medicamentos e produtos para a satide; mas a definicao
¢ muito mais ampla. Segundo a Comissao Nacional de Incorporacio de
Tecnologias em Satde (CONITEC) no SUS, uma tecnologia em sadde
¢ “quando hd a aplicagio do conhecimento com o objetivo de promogio a
saude”. O conceito inclui, procedimentos, sistemas organizacionais,
sistemas educacionais, sistemas de informagao e de suporte e os programas
e protocolos assistenciais, além de medicamentos e produtos para a saide
(BRASIL, 2016) (FIGURA 3). Desta forma, os servicos farmacéuticos
podem ser considerados um tipo de tecnologia em satide por se tratar de
procedimentos em saide, onde hd a aplicagio do conhecimento para a
promogao, prevengio e a recuperagio de saide de pacientes.

heps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p53-62
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Figura 3. Diferentes tipos de tecnologias em satde.
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Fonte: adaptado de BRASIL, 2016.

Para a incorporagao de tecnologias no sistema de saide, hd um
processo complexo e multidisciplinar. A avaliagio de tecnologias em
sadde (ATS) ¢ um processo onde sao considerados diversos fatores que
estio relacionados com o sistema de satide como um todo. E necessdrio
identificar o beneficio clinico da nova tecnologia, a inovagio, o impacto
socioecondmico e a eficiéncia da adogio da nova tecnologia. Devem
também ser considerados aspectos de ética e equidade da adogao desta

nova tecnologia no SUS (NOVAES; SOARES, 2020).

Segundo a CONITEC, para que uma tecnologia em saide seja
incorporada no SUS, devem ser levados em consideragao os aspectos
clinicos: a tecnologia funciona em estudos clinicos? E segura? A tecnologia
funciona no mundo real? Os aspectos econdmicos: a tecnologia é custo-
efetiva? A tecnologia pode poupar recursos? Qual serd o impacto financeiro
da adogao da nova tecnologia? Os aspectos organizacionais: o SUS possui o
necessdrio para a adogdo da tecnologia? Serd necessdrio fazer a adaptagio
do sistema de satude para a adogao? e os aspectos relacionados ao paciente:
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qual o impacto social da incorporacio da tecnologia em satide? Existem
questoes éticas para a adogao da tecnologia? (BRASIL, 2016).

Ao levar em conta os aspectos clinicos, econdmicos, organizacionais
erelacionadosao paciente no processo de ATS, é gerado uma recomendagio
técnico-cientifica sobre a incorporagio ou nao da tecnologia avaliada
(vide o fluxo geral para a incorporagao de tecnologias em sadde no Brasil
na Figura 4).

Figura 4. Processo de avaliagao de tecnologia em satde no Brasil.

Recomendacio inicial Recomendacéo final
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Fonte: elaborado pelo autor (2022).

At¢ o momento, nio hd qualquer registro de avaliagio ou
incorporagao de servigos farmacéuticos pela CONITEC ou pela Agéncia
Nacional de Satde Suplementar (ANS), mas hd o registro de avaliacio
de procedimentos farmacéuticos por outras agéncias. Como um exemplo
de adogao dos servicos farmacéuticos, o National Institute for Healthcare
Excellence (NICE), instituto responsdvel pelo processo de ATS para o
National Health System (NHS - sistema de satde publico do Reino Unido),
realizou uma recomendagao sobre a incorporagio do servigo farmacéutico
em farmdcias comunitarias (NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH
AND CARE EXCELLENCE, 2018).
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O NHS ¢é um sistema de satide puiblica que atende toda a popula¢io
do Reino Unido. Neste sistema, as farmdcias comunitdrias sao responsaveis
por cerca de 92% da dispensagao dos medicamentos que sao incorporados
pelo NHS. S6 em 2014, o custo dos medicamentos dispensados nas
farmdcias comunitdrias foi de cerca de £ 8,9 bilhoes.

Assim, o NHS realizou em 2018, a recomendagio da incorporagao
e regulamentacio das farmdcias comunitdrias, onde o servico de
Cuidado Farmacéutico ¢ integrado para a melhoria do cuidado ao
paciente (NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE
EXCELLENCE, 2018). A recomendagio incorporada considerou os
aspectos de eficicia da intervencdo, os sociais para a comunidade e
econdmicos relacionados com a adogao da intervencao.

O exemplo que estimulou a incorporagao dos servigos farmacéuticos
foi a intervencio na cessacio do hdbito de fumar. Foram identificados
estudos onde a intervencido de aconselhamento para os pacientes com
desejo de parar de fumar demonstraram resultados importantes na
redugao de eventos relacionados ao hébito de fumar, por exemplo, acidente
vascular cerebral, cincer de pulmio, entre outros. Apesar de ser uma
intervengdo mais custosa do que o tratamento padrio (sem interven¢io de
aconselhamento farmacéutico), hd uma redugao nos custos do manejo dos
eventos futuros NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE
EXCELLENCE, 2017).

Além disso, hd um incremento na qualidade de vida dos pacientes que
receberam os servigos farmacéuticos, ou seja, a interven¢ao farmacéutica
de aconselhamento dos pacientes foi considerada dominante porque
apresentou uma redugao nos custos totais e aumentou a qualidade de vida
dos pacientes (NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE
EXCELLENCE, 2017).

Esta recomendagio de incorpora¢io estimula que as farmdcias
comunitdrias ajam como agentes de saide ofertando servigos de Cuidados
Farmacéuticos aos pacientes a fim de melhorar os desfechos clinicos de
pacientes com condi¢des cronicas (e.g., diabetes mellitus e hipertensio
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arterial), além do tabagismo (NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH
AND CARE EXCELLENCE, 2018).

Apesar de nio haver um processo de ATS centralizado (i.e., realizado
pelo Ministério da Satde) para a incorporagio dos servigos de cuidado
farmacéutico no SUS, este tipo de servico pode ser adotado de forma
descentralizada, sendo avaliado localmente a depender das condi¢ées do
local onde o servigo serd implementado (BRASIL, 2009; INSTITUTO
DA SAUDE, 2021).

Como demonstrado nos subcapitulos anteriores (1.1 e 1.2), o
servigo de Cuidado Farmacéutico é uma tecnologia eficaz para a melhora
dos desfechos clinicos dos pacientes. Uma revisao sistemdtica da literatura
evidenciou que existem diversos estudos onde a adogio do Cuidado
Farmacéutico em pacientes oncoldgicos demonstrou a melhora de PRF
e adesdao ao tratamento (OLIVEIRA er al, 2021). Observa-se que os
resultados do estudo corroboram para a incorporagao de servico uma
vez que atendem os itens clinicos (i.e., eficicia e aumento de adesio ao
tratamento) e os itens relacionados aos pacientes (i.e., melhora na qualidade
de vida) que sao avaliados para incorporagao.

A préxima etapa ¢ a avaliagio econdmica do servigo farmacéutico.
Utilizam-se métodos farmacoeconémicos do tipo parcial ou completo.
As anilises completas sao estudos que compreendem todos os custos e
desfechos de uma nova tecnologia em comparagao a tecnologia padrao.
Na avaliagao completa utiliza-se mais de um método econdémico diferente:
custo-minimizagdo, custo-efetividade, custo-utilidade e custo-beneficio

(DECIMONT, 2016) (QUADRO 2).

A andlise de custo-minimiza¢do considera que as intervengdes
possuem o mesmo perfil de eficicia e seguranga, assim, considerando apenas
as diferencas de custos que sao decorrentes do uso de uma nova tecnologia.

As demais andlises consideram que os desfechos diferem entre
as tecnologias e assim, existe um beneficio clinico na ado¢ao da nova
tecnologia. A andlise de custo-efetividade considera desfechos relacionados
com o paciente e com o tratamento, por exemplo, redu¢io na porcentagem
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de hemoglobina glicada, reducio no tempo de hospitaliza¢io, melhora da
adesao ao tratamento e outros desfechos clinicos.

A andlise de custo-utilidade considera desfechos relacionados com a
qualidade de vida dos pacientes, como por exemplo, a utilidade e os anos
de vida ajustados pela qualidade. J4 a andlise de custo-beneficio converte
os beneficios clinicos em beneficios financeiros e faz uma avaliacio de
beneficio monetdrio obtido. O tipo de avaliagiao a ser adotada para a
andlise da incorporagio de um servigo farmacéutico depende do objetivo e
da evidéncia cientifica disponivel.

Quadro 2. Tipos de avaliagoes econémicas aplicadas aos servicos

farmacéuticos.
Tipo de avaliagao L0 fieSfedm B Racional do célculo
avaliado encontrado

Custo-minimizagio

Nio avalia desfechos

Redugio ou aumento
de custos totais com
a implementagio da

Custo total da nova
tecnologia - Custo
total da tecnologia

nova tecnologia comparada
Desfechos de Valor despendido para
L. efetividade (e.g., cura, alcangar determinado .RCEI = custo
Custo-efetividade B incremental/desfecho
redugio de tempo de desfecho, representado | . al
hospitalizagao) pela RCEI (nerementa
Desfechos de qualidade | Valor despendido para RCEI = cust
- de vida (e.g., anos de alcangar determinado A - custo
Custo-utilidade o incremental/desfecho
vida ajustados pela desfecho, representado | .
incremental

qualidade, utilidade)

pela RCEL

Custo-beneficio

Desfechos convertidos
para valores monetérios

Beneficio financeiro
pela adogao da
tecnologia.

Razio de custo-
beneficio = Beneficio/
Custo

RCEI: Razio de custo-efetividade incremental.
Fonte: adaptado de DECIMONI, 2016.

No intuito de avaliar o impacto econdmico da adogao de servicos de
cuidado farmacéutico no SUS, Tiguman; Junior (TIGUMAN; JUNIOR,
2020) identificaram estudos conduzidos principalmente na regiao sudeste
do pais que atendiam pacientes com diversas morbidades, mas a maioria dos
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estudos foram considerados de baixa qualidade e heterogéneos. Esta baixa
qualidade pode ser explicada pela grande variabilidade no delineamento
dos estudos, na definicao dos comparadores, na falta de padronizacio da
mensuracio dos desfechos no processo de quantificagio de uso de recursos
e na mensuragio dos custos.

Apesar das limitagoes de baixa qualidade e heterogeneidade, os
servicos de Cuidado Farmacéutico demonstram ser uma alternativa
poupadora de recursos para o SUS e o Sistema de Satide Suplementar.
Para ilustrar, podemos citar o estudo conduzido por Malfard ez al. (2018)
que avaliaram a intervengio de uma equipe de farmacéuticos clinicos em
uma unidade de terapia intensiva pedidtrica. Os resultados evidenciaram a
reducio de 12,4% PRF e houve uma economia de R$ 15.118,73 em 197
intervencoes realizadas.

Um outro exemplo é a avaliagio econdmica do tipo custo-efetividade
do servico de Cuidado Farmacéutico em pacientes com diabetes mellitus
tipo 2, na qual se observou que o grupo que recebeu os servicos de Cuidado
foi considerado dominante, ou seja, obtiveram os melhores desfechos ao

menor custo (GONCALVES ez al., 2019) - vide a TABELA 1.

Tabela 1. Resultados do servico de Cuidado Farmacéutico em pacientes
com diabetes mellitus tipo 2.

Int _ Custo Eficdcia (redugao de Razao de custo-
ntervengao (em um ano) hemoglobina glicada) efetividade e RCEI
Empoderamento US$ 254,34 0,359 US$ 708,47 /desfecho
farmacoterapéutico
Controle US$ 327,61 0,170 US§ 1.927,12/
desfecho
- US$ 387,67/desfecho
Incremental -US$ 73,27 0,189
DOMINANTE

RCEI: Razio de custo-efetividade incremental.
Fonte: Adaptado de GONCALVES et 4l., 2019.
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Odutra revisao sistemdtica da literatura avaliou a implementagiao dos
servicos de Cuidado Farmacéutico em pacientes com hipertensao arterial
sistémica incluiram 12 estudos (oito estudos experimentais e quatro
estudos observacionais) conduzidos em vdrios paises (MELO ez al., 2021).

Os servicos de Cuidado Farmacéutico demonstraram uma melhora
na qualidade de vida dos pacientes ¢ em alguns desfechos clinicos e no
ndmero de hospitalizagoes; redu¢io nos custos médicos diretos para
os pacientes e para os sistemas de satide e apresentaram uma razao de
custo-efetividade incremental favordvel, incentivando para que haja a
incorporagao destes servicos (MELO ez al., 2021).

O processo de ATS ¢ uma etapa fundamental para a incorporagio
de novas tecnologias em satude. No Brasil, as principais agéncias que
fazem recomendacoes baseadas em ATS sio a CONITEC e a ANS.
Nestas agéncias, as principais tecnologias avaliadas até o momento foram
medicamentos e produtos para satde.

Considerando as evidéncias cientificas que discutimos neste tépico
¢ possivel observar que os servigos de Cuidado Farmacéutico aumentam a
qualidade de vida e outros desfechos obtidos pelos pacientes que recebem
os servigos. Hé evidéncias econdmicas favordveis para a incorporacio dos
servigos, tomando a perspectiva dos pacientes ou do SUS.

Portanto, os servigos de Cuidado Farmacéutico sao uma importante
tecnologia em satide para a melhora de todos os aspectos relacionados
com a ATS: aspectos clinicos, econdmicos, relacionados ao paciente € a
organizagoes.
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1.4. ENSINO, PESQUISA E EXTENSAO
UNIVERSITARIA EM CUIDADO
FARMACEUTICO

Jean Leandro dos Santos

A profissao farmacéutica apresentou ao longo do século XX
profundas transformagdes que redefiniram a pritica profissional. A
descoberta de novos firmacos associada ao advento de tecnologias
para produgio em alta escala de produtos farmacéuticos reorientou a
prética centrada na preparagao individualizada, realizada pelo boticdrio,
para um sistema de dispensagao de produtos acabados. O anseio por
um modelo de prdtica profissional que permitisse maior aproximagao
a0 usudrio de forma integrada a outros profissionais da satde trouxe
reflexdes e inquietagoes das atribuicoes do farmacéutico. Apds 1960,
os resultados dessas discussdes permitiram o surgimento da Farmdcia

hetps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p63-90
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Clinica, em que o eixo de atuagio deixou de ser exclusivamente a
produgdo de medicamentos, passando a incorporar o cuidado ao paciente.
Inicialmente estabelecida no ambiente hospitalar, permitia fortuitamente
a integracdo com outros profissionais, mas ainda permanecia centrada no

medicamento (GUBBINS ez a/., 2014).

O amadurecimento das discussoes sobre a pritica centrada no
paciente associada a necessidade de estender as agdes a outros niveis
de aten¢do a saude levou ao surgimento da Aten¢io Farmacéutica. Nos
Estados Unidos, o termo aparece descrito em trabalhos de 1975, mas
se torna popular apés 1990 com a publicagao do trabalho intitulado
‘Opportunities and responsibilities in Pharmaceutical Care (MIKEAL et
al., 1975; HEPLER; STRAND, 1990). Segundo os autores, naquele
trabalho a Atengao Farmacéutica foi definida como: “A provisio
responsdvel da farmacoterapia com propésito de alcangar resultados
definidos que melhorem a qualidade de vida do paciente” (HEPLER;
STRAND, 1990, p. 535).

Essa nova defini¢do projetou o farmacéutico como participe no
processo do cuidado a satde, atribuindo novas fung¢oes que permitiam
evidenciar os desfechos e resultados clinicos da farmacoterapia por ele
dispensada. A prética profissional estaria, dessa forma, muito distante da
atuagao passiva atrelada & mera dispensacio dos medicamentos.

Comparado aos Estados Unidos, no Brasil as discussoes sobre as
novas orientacoes de prdtica profissional surgiram com atraso de mais
de 20 anos. Parte desse atraso se deve a propria estruturagio do sistema
de saide do pais. A Constituigao Federal de 1988 atribuiu ao Estado a
responsabilidade por prover aos cidadaos o direito a sadde (BRASIL, 1998).
A criagio do SUS em 1990, por meio da Lei N° 8.080, ¢ o estabelecimento
da Politica Nacional de Medicamentos possibilitaram o estabelecimento
das a¢oes no Ambito da Assisténcia Farmacéutica (BRASIL, 1998, 2004).
Nesse contexto, o termo Aten¢do Farmacéutica emergiu somente em 2002
com o Consenso Brasileiro, que a definiu como:
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Um modelo de prdtica farmacéutica, desenvolvida no contexto da
Assisténcia  Farmacéutica. Compreende atitudes, valores éticos,
comportamentos, habilidades, compromissos e co-responsabilidades
na preven¢io de doencas, promogio e recuperagio da satde,
de forma integrada i equipe de satde. E a interagio direta do
farmacéutico com o usudrio, visando uma farmacoterapia racional
e a obtengdo de resultados definidos e mensurdveis, voltados para a
melhoria da qualidade de vida. Esta interagio também deve envolver
as concepgoes dos seus sujeitos, respeitadas as suas especificidades
bio-psico-sociais, sob a 6ptica da integralidade das a¢des de satde.

(BRASIL, 2004).

A defini¢io trazida pelo Consenso Brasileiro destaca as novas
atribuigoes e responsabilidades profissionais pautadas em atitudes,
desenvolvimento de habilidades e comprometimento ético com o usudrio
a fim de garantir por meio da otimizagio da farmacoterapia resultados
clinicos alcangdveis e sob a dptica das especificidades dos sujeitos. Apesar
dessa ampla caracterizacio conceitual, discussoes posteriores sobre o uso
da terminologia “Atencio Farmacéutica” advindos do real significado da
palavra ‘aten¢ao’ na lingua portuguesa, tem motivado a substitui¢ao pelo
termo ‘cuidado’. Assim, nos ultimos anos tem sido observado o uso da
terminologia ‘Cuidado Farmacéutico'.

Apesar das discussoes semainticas sobre os termos, ¢ evidente os
movimentos de reorientagio quanto a nova prdtica profissional. Neste
contexto, ¢ importante salutar a indissociabilidade dessa reorientacao
profissional as transformagoes sociais, econdmicas e tecnoldgicas alcangadas
no periodo. Ainda, as modificagoes nas estruturas curriculares dos cursos de
Farmicia e a integragao do ensino com o servigo explorando novos recursos
tecnolégicos proporcionaram avangos significativos no estabelecimento e
consolidagao do Cuidado Farmacéutico no pais. Neste subcapitulo, serdo
analisados os avangos no ensino, pesquisa e extensio relacionados ao
Cuidado Farmacéutico. Serd apresentado um breve panorama do assunto,
algumas andlises e reflexdes sem fins de esgotar o extenso conteddo, mas
visando situar o cendrio atual.
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Ensino EM Cuibapo FARMACEUTICO

No Brasil, apés 1960, a formagio do farmacéutico contemplava
trés grandes dreas principais: industria farmacéutica, alimentos e andlises
clinicas. O curriculo centrado na formagdo tecnicista nio apresenta
disciplinas que preparem o profissional para o Cuidado Farmacéutico,
ainda que muitos atuassem na farmdcia comunitiria ou hospitalar. Essa
condi¢io perdurou até a elaboragao do Consenso Brasileiro de Atencio
Farmacéutica. A partir dai a nova reorienta¢io da pritica profissional,
imp6s a necessidade de mudangas que foram introduzidas nos projetos
politicos pedagégicos dos cursos de Farmicia.

O Conselho Nacional de Educagio por meio da Resolugao N° 2, de
19 de fevereiro de 2002, estabeleceu o novo projeto politico-pedagdgico
do curso de Farmicia, e ressaltou que o perfil profissional deveria estar
pautado na formagio generalista, humanista, critica e reflexiva, permitindo
a atuacio nos diversos niveis de atencao a satide. A nova diretriz curricular
apresentava as habilidades e competéncias do profissional, destacando
a prestacio da Assisténcia e Atengdo Farmacéutica. Ainda, apontava
os conteudos essenciais para o curso de graduacao que deveriam estar
relacionados com todo o processo satide-doenga com foco no individuo e
sua comunidade considerando as particularidades locais. Neste contexto,
foi recomendado que fossem ministrados conteddos tedricos e préticos
que fundamentassem a Atengdo Farmacéutica. A partir dessa realidade
surgiram nas universidades do pais as disciplinas de Atengao Farmacéutica
para atender as exigéncias da referida resolu¢ao (BRASIL, 2002).

Em um primeiro momento essa mudanc¢a contemplava a inser¢ao
de um cardter mais humanista aquela formagao técnica e trouxe
imensos desafios as universidades do pais para sua implementacio.
Nagquelas localizadas na regiao sudeste, por exemplo, local em que se
concentram grande parte das industrias farmacéuticas e de alimentos,
a preocupagdo era ampliar a formag¢ao do farmacéutico sem perder
a tradicional qualidade da formacdo técnica que pudesse atender as
demandas tradicionais do mercado.
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A publicagao do Plano Nacional de Educacio, por meio da Lei N°
13.005, de 25 de junho de 2014, estabelece vinte metas a serem alcangadas
em todos os niveis de educagao no pais. Entre essas se destacam a garantia
do direito a educagio com qualidade a fim de promover redu¢io das
desigualdades e valorizagao profissional. Ficaram estabelecidas ainda as
metas referentes ao ensino superior, de responsabilidade dos governos
estaduais e federal. Para o nivel superior, foi proposto aumentar a taxa
bruta de matricula para 50% e a taxa liquida para 33% da populagao de
18 a 24 anos (BRASIL, 2014).

Na drea da Farmdcia, o Plano Nacional de Educacio encontrou
ambiéncia favordvel & sua implantacio face a vigéncia, desde 2002, da
Diretriz Nacional Curricular que estabeleceu uma articula¢io entre
educacio e sadde pautados nos principios do SUS. Além disso, experiéncias
exitosas nos cursos de Farmdicia permitiram a inclusio de metodologias
ativas de ensino, vivéncias em cendrios de prdtica e melhor articulacio
entre conteudo tedrico e pratico. Nesse cendrio, as disciplinas relacionadas
a0 Cuidado Farmacéutico merecem destaque por inovarem nos métodos
de ensino utilizando métodos ativos, envolvendo problematizagao e/
ou pacientes simulados, associados ou nio a Extensiao Universitdria. As
Farmdcias Universitdrias, anteriormente denominadas Farmdcia-Escola,
também desempenharam um papel importante nas disciplinas relacionadas
a0 Cuidado Farmacéutico por permitir a ambiéncia e integragao teérico-
pratico por meio da presta¢do de servicos a comunidade, aproximando
a universidade do meio social a qual estd inserida (ROSSIGNOLI;
CORRER; FERNANDEZ-LLIMOS, 2003).

No ano de 2017, por meio da Resolu¢io N° 6, de 19 de outubro
de 2017, foram estabelecidas as novas diretrizes curriculares do curso de
Farmicia. Além da formagao generalista, as novas diretrizes orientam a
organizagio do curso em trés eixos: cuidado em saide; tecnologia e
inovagao em saide e gestdo em satde. Preconizou ainda uma carga hordria
referencial de 4000 horas em que cada um destes eixos deveria representar
respectivamente 50%, 40% e 10% da carga hordria total, excetuando-se os
estdgios curriculares e as atividades complementares. A diretriz destacou
ainda como conhecimentos na drea de Ciéncias Farmacéuticas o Cuidado
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Farmacéutico, bem como os servicos farmacéuticos e Farmdcia Clinica

(BRASIL, 2017).

Desde a publica¢io do Consenso Brasileiro de Atengao Farmacéutica,
a demanda pela reorientacio profissional voltada ao cuidado em sadde
foi sendo amadurecida, mas apenas se concretizou com a modifica¢io da
estrutura curricular, o que permitiu a formagio do profissional com foco
no cuidado em sadde.

Diversos trabalhos mostram o beneficio daaplicagao de métodosativos
de ensino no aprendizado da disciplina de Cuidado Farmacéutico. Nesta
abordagem o aluno ¢ participe na constru¢io do conhecimento. Assistidos
pelo professor, que facilita o aprendizado utilizando informagées baseadas
em evidéncias, é proposto por meio de problematiza¢oes desenvolver no
aluno habilidades e competéncias face a capacidade resolutiva dos casos/

problemas apresentados (BATISTA ez al., 2005).

O método ativo de ensino em Cuidado Farmacéutico deve levar
em consideragio a semestralidade do aluno do curso de Farmdcia. Alguns
estudos tém sugerido que paraos semestres iniciaisa utiliza¢do de ferramentas
de simulagio, dramatiza¢do, mapas mentais e conceituais discussoes em
classe sdo adequadas. J4 para os alunos em periodos intermedidrios e finais
métodos como aprendizagem baseada em projetos e problematizacio
apresentam resultados promissores (OLIVEIRA, 2010). Limberger (2013)
descreve uma experiéncia exitosa na disciplina de Assisténcia e Aten¢ao
Farmacéutica ministrada no sétimo semestre do curso de Farmdcia: usando
metodologia ativa, foi criado um blog para divulgagio de casos semanais
e inclusdo de referéncias necessdrias para solugio. A resoluc¢io dos casos
pelos alunos era compartilhada, permitindo aos demais colegas a avaliagao
critica das respostas. Na condugido das respostas, o professor selecionava
entre os alunos um relator responsavel pela compilagao dos dados entre os
grupos e um secretdrio para elaborar a resposta consensual alcangada pelos
alunos e que posteriormente seria divulgada no blog. As informagdes nao
observadas e os contetdos adicionais eram complementados pelo docente

(LIMBERGER, 2013).
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Outro trabalho explorando metodologias ativas na disciplina de
Atengao Farmacéutica oferecida aos alunos do quinto ano do curso de
Farmidcia avaliou o conhecimento e a autopercepg¢io dos estudantes quanto
as competéncias adquiridas na disciplina. Foram utilizados métodos
de avaliagdo por meio de exames discursivos escritos, avalia¢do clinica
estruturada objetiva e métodos usando pacientes virtuais aplicados a 33
discentes do curso de Farmdcia. A média das notas nas diferentes avaliacoes
mostrou aproveitamento de 79,7%, e indicou aumento da autopercep¢ao
quanto as competéncias. Dos métodos de ensino utilizados é possivel
destacar a avaliacao clinica estruturada objetiva em que a competéncia e a
habilidade dos discentes em avaliar os parAmetros clinicos, oferecer servigos
farmacéuticos e aconselhar sobre o uso de medicamentos foram avaliadas
pelo docente. Ademais, ¢é relatado a utilizagio de um soffware explorando
a técnica de paciente virtual. Neste caso, o objetivo da estratégia de ensino
consistiu na busca ativa em bancos de dados contendo informagoes sobre
os medicamentos, a identificagio dos PRF e o estabelecimento de objetivos
e planos terapéuticos mensurdveis, possibilitando o treinamento do
aluno quanto ao processo de documentagio e elaboragao da interven¢io

farmacéutica (MESQUITA et al., 2015).

Um artigo de revisdo estruturada sobre o ensino de Atengao
Farmacéutica/Cuidado Farmacéutico na América Latina avaliou 36
publicacoes, das quais foram encontrados como sendo os métodos
mais usados a simulagio de pacientes, problematizagao e a utilizagio
de tecnologias de informagao e comunicagio (AMARILES; SORIO-
BEDOYA; CARDONA, 2019). Em outro trabalho que analisou
especialmente a situagdo brasileira foram descritos métodos de ensino
farmacéutico na perspectiva da formacao clinica. Dentre os métodos
foi destacado as metodologias de problematizagio e PBL (do inglés:
Problem-Based Learning) foram aquelas mais utilizadas. Embora
guardem entre si determinadas similaridades, o que as difere é o fato
de que na metodologia PBL os problemas apresentados sao elaborados
por uma equipe multidisciplinar, j& na problematizagio as situagdes sio
extraidas da realidade vivenciada pelos alunos (ALMEIDA; MENDES;
DALPIZZOL, 2014).
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O contetido programdtico ministrado nos cursos de Cuidado
Farmacéutico na graduagio apresenta imensa aplica¢io prdtica, e podem
nos projetos politicos e pedagdgicos dos cursos serem integradas as acoes da
Farmdcia-Universitdria, quando houver; ou ainda, inseridas nas farmdcias
hospitalares ou vinculadas as unidades bésicas de satde. Essa abordagem
integrativa permite explorar no servico metodologias ativas de ensino
voltadas a0 Cuidado Farmacéutico.

No 4mbito do ensino para a pds-graduagio, as disciplinas
relacionadas ao Cuidado Farmacéutico estao normalmente vinculadas aos
programas de Pés-Graduagio em Ciéncias Farmacéuticas e apresentam
aprofundamento em temas especificos diversos, sem a constru¢io de um
eixo comum estabelecido por politicas nacionais, como ocorreu com o
ensino em nivel de graduacio. Na maioria das vezes, as atividades de
ensino no nivel de pds-graduagao permitem a integracio da pesquisa por
meio do desenvolvimento de projetos e/ou extensio ofertando servigos a
comunidade oriundos da integra¢io entre ensino e pesquisa.

PEsqQuisa EM Cuibapo FARMACEUTICO

Um dos trabalhos pioneiros que trata da sistematizagao da forma
de trabalho no Cuidado Farmacéutico foi desenvolvido pelo grupo da
professora Linda Strand e colaboradores na elaboracio do ‘Pharmacists
Workup of Drug Therapy (PWDT), que culminou com o projeto
Minnesota de Cuidado Farmacéutico. Neste trabalho realizado entre 1993
e 1999 foi conduzido o projeto Minnesota de Cuidado Farmacéutico,
focado na farmdacia comunitdria e realizado com cerca de 14.357 pacientes.
Os resultados desse interessante experimento demonstraram redugao no
nimero de PRE permitindo que cerca de 82% dos pacientes alcancassem
os resultados clinicos positivos, gerando uma economia de U$ 144.000,00
ao sistema de sadde (STRAND et 4/, 2004; CIPOLLE; STRAND;
MORLEY, 2000).

Em outros paises, a sistematizagio dos métodos de pesquisa
também foi realizada, inclusive com pesquisas apoiadas por agéncias de
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fomento. Na Europa, por exemplo, desde 1994 a ‘Pharmaceutical Care
Network Europe fomenta o desenvolvimento de instrumentos aplicdveis
a rotina de trabalho, pesquisa e ensino (VAN MIL ez al., 2004). Devido
a diversidade de cendrios da pesquisa em Cuidado Farmacéutico, cujo
espectro varia desde aquelas de cardter académico, experimental-tecnicista
até as pesquisas diretamente aplicadas ao servico com desfechos clinicos
e biopsicossociais definidos, ¢ dificultoso o estabelecimento de critérios
comuns que atendam a amplitude da drea. Nesse sentido, as preocupagodes
da pesquisa devem estar centradas no desenvolvimento de metodologias
consistentes e reprodutiveis associadas a determinacio de pardmetros quali
e/ou quantitativos bem estabelecidos, melhorias na robustez dos trabalhos
permitindo alcance de divulgacao dos resultados em periddicos nacionais
e internacionais indexados.

Apés o ano 2000, o crescimento da pesquisa em Cuidado
Farmacéutico é observado de forma exponencial. Em uma simples pesquisa
na base de dados Pubmed (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/) usando
a terminologia ‘Pharmaceutical care é possivel encontrar cerca de 539
trabalhos em 1975, exclusivamente realizados no exterior. Muitos destes
trabalhos nio contemplavam o que hoje entendemos como Cuidado
Farmacéutico e as agdes desenvolvidas pelo farmacéutico estavam ainda
centradas no medicamento. Obviamente, esse resultado era esperado
visto que as discussoes daquilo que viria a ser as agoes estabelecidas para o
Cuidado Farmacéutico estao mais amadurecidas na década de 1990.

No ano 2000, sio encontrados cerca de 1800 trabalhos e alcanca
no ano de 2020 aproximadamente 7.737 artigos usando como descritor
o termo ‘Pharmaceutical care’. No Brasil, um estudo descritivo baseado
em revisao de literatura, considerando artigos publicados em revistas
cientificas, dissertagoes, teses e resumos em congressos entre os anos de
1999 a 2003 encontrou cerca de 127 trabalhos, principalmente resumos
em anais de congresso representando 68,5%. Os artigos publicados em
periédicos representaram cerca de 27,6% (35) da produgio no periodo
(OSHIRO; CASTRO, 2006). Os niimeros encontrados sobre a pesquisa
em Cuidado Farmacéutico entre 1999-2003 foram modestos comparados
aos dados de outros paises no mesmo periodo.
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Neste periodo, um estudo que visou avaliar a evolugio da Atengao
Farmacéutica e a perspectiva do Brasil nesse contexto identificou que até o
ano de 2007, o nimero de trabalhos publicados em periddicos indexados
usando o termo “Pharmaceutical Care” era de 46, enquanto para paises
como os Estados Unidos esse niimero alcangava 7.975 artigos (PEREIRA;
FREITAS, 2008). Os autores levantaram a hipé6tese que essa diferenca
no periodo poderia estar relacionada a dois aspectos: a) temdtica de baixo
interesse no pais e/ou; b) publicagbes em revistas nao indexadas, devido
ao cardter local do dado obtido ou ainda a problemas metodoldgicos.
Naquele momento, os autores descreveram como perspectiva para a sua
implementagdo uma mudanga de paradigma na forma de atuagdo, a
pouca habilidade dos recém-profissionais devido a auséncia no curriculo
de formacgio que os capacitasse profissionalmente e por tltimo a criagao/
validagao de modelos tecnolégicos de Atengao Farmacéutica (PEREIRA;
FREITAS, 2008).

Outro artigo de revisao de literatura sobre Cuidado Farmacéutico
avaliou as publica¢oes no periodo de 1997 até 2011. Foram identificados
306 artigos usando alguns descritores como por exemplo, “Pharmaceutical
care”, e posteriormente foram aplicados os critérios de exclusio do estudo.
Entre os temas mais encontrados nos artigos ¢ possivel destacar o cuidado
em pacientes vivendo com HIV, asma, hipertensao arterial, diabetes
mellitus e tuberculose, sendo hipertensao arterial e o diabetes mellitus os
mais frequentes. Em todos os trabalhos o seguimento farmacoterapéutico
demonstrou efeitos positivos nos pardmetros clinicos avaliados e na

resolucdo dos PRF (AMBIEL; MASTROIANNI, 2013).

Em estudo de revisao conduzido para avaliar os servigos
farmacéuticosrealizados no Brasilem pessoas com doengas cardiovasculares
e metabdlicas identificou 71 trabalhos, dos quais 62 realizaram servigos
sobre o gerenciamento da farmacoterapia principalmente de pacientes
idosos. Neste trabalho os indicadores frequentemente encontrados foram
resolucdo de PRE alteragoes nos valores de indicadores clinicos quali e
quantitativos, humanisticos e econdmicos. Apesar da aparente melhora
nos pardmetros clinicos, a falta de homogeneidade dos estudos nao
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permitiu uma avaliacdo adequada dos servigos farmacéuticos oferecidos
no pais (NASSUR ez 4l., 2020).

A pesquisa em Cuidado Farmacéutico no pais pode ser dividida em
trés periodos (FIGURA 5). O primeiro, anterior ao Consenso de Atencio
Farmacéutica, estabelece os passos iniciais da pesquisa no pais. Neste
periodo as pesquisas visam mostrar o papel da Aten¢ao Farmacéutica como
instrumento para reduzir custos e otimizar a farmacoterapia. Os estudos
conduzidos podem ser considerados desdobramentos de estudos realizados
em outros paises, cujo Cuidado Farmacéutico estava em estdgios mais
avangados. Estes trabalhos visavam mostrar a exequibilidade e a aplicacio
do trabalho na realidade do sistema de sadde do pais. Muitos dos trabalhos
desse periodo apresentavam menor rigor metodolégico, o que dificultava a
reprodutibilidade e validagio dos dados encontrados.

Figura 5. Periodos da pesquisa em Cuidado Farmacéutico.

Mostra o papel da Atengdo Farmacéutica
Periodo 1 como instrumento para reduzir custos e
otimizar a farmacoterapia

desenvolvimento de metodologias aplicaveis as
Periodo 2 diversas doengas e construgdo e validagio de
instrumentos

incorporacdo e uso de novas tecnologias, bem como
inovagdes no processo de uso dos medicamentos

Periodo 3

Fonte: elaborado pelo autor (2022).

No segundo periodo, o Cuidado Farmacéutico jd estava consolidado
como importante ferramenta tanto na otimizagao da terapia farmacolégica
quanto na redugio dos custos ao sistema de satde puablico e privado.
Neste periodo as pesquisas estiveram centradas no desenvolvimento de
metodologias aplicdveis as diversas doengas, principalmente as cronicas,
e mostravam a importdncia do profissional farmacéutico no manejo e
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controle dessas condigdes integrados ou nao as equipes multiprofissionais.
Essa fase é caracterizada por um maior amadurecimento metodoldgico,
com estabelecimento de desfechos mais apropriados e na elaboragio e
validagao de ferramentas tteis como indicadores para avaliar o progresso
na farmacoterapia dos usudrios.

No terceiro periodo, as pesquisas na drea de Cuidado Farmacéutico
possibilitaram a incorporacao e uso de novas tecnologias, bem como
inovagdes no processo de uso dos medicamentos. Comumente associamos
inovagio a ideia de criagio e desenvolvimento de novos produtos,
entretanto, novos processos na drea da saide devem ser considerados
também como inovagoes (PEREIRA; FREITAS, 2008). Um exemplo que
ilustra a inovagao de processo ¢ a utilizagao da estratégia de Tratamento
Diretamente Observado (TDO) (do inglés: Directed Observed Treatment
- DOT). A estratégia de TDO representou um novo paradigma no
tratamento da tuberculose (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2004). Tal estratégia foi elaborada pelo médico Karel Styblo (1921-1998) e
usada no controle da tuberculose de alguns paises africanos como Tanzénia,
Malawi e Mogambique, durante a década de 70.

O principio inicial do processo ¢ centrado na supervisao direta do
profissional da satide quanto a ingestdo do medicamento pelo paciente.
Posteriormente ampliada, a TDO abrangeu outros componentes, como:
a) detecgao de casos por baciloscopia entre aqueles pacientes sintomdticos
suspeitos de apresentar tuberculose pulmonar; b) documentagao e registro
das informagoes referentes ao tratamento do paciente contendo dados
de evolugio clinica; ¢) fornecimento dos medicamentos usados para
tratamento da tuberculose; e d) pactuagio com o governo a fim de inserir
politicas de controle da doenga entre as prioridades no 4mbito da sadde
(ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD, 1997). Como
inovagio no processo de uso dos medicamentos, essa estratégia transformou
o tratamento da tuberculose naqueles paises africanos, elevando as taxas de

cura dos pacientes de 40% para 80% (GRZYBOWSKI, 1991).

Nesta terceira fase, o uso de tecnologias em satide permite vislumbrar
um cendrio em que o seguimento farmacoterapéutico serd também
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facilitado pelo desenvolvimento de novos produtos. Um exemplo que
ilustra a importancia da inovacio do produto no Cuidado Farmacéutico
¢ o Abilify mycite ~ (https://www.abilifymycite.com). O medicamento
contendo o fdrmaco aripiprazol é um antipsicdtico atipico usado para
tratamento de esquizofrenia e transtorno bipolar. E sabido que a falta de
adesao a terapia é uma das barreiras para o tratamento de esquizofrenia.
Dessa forma, visando solucionar esse problema, comumente encontrado na
pratica clinica, foi desenvolvido uma nova tecnologia, inserindo sensores
a0 medicamento. Apds a ingestdo e em contato com o fluido estomacal,
estes sensores emitem sinais elétricos a dispositivos conectados na pele do
paciente, os quais replicam os sinais recebidos do sensor a um telefone
celular contendo um aplicativo. Por sua vez, este aplicativo, conectado ao
computador do profissional de satide, permite acompanhar a adesao deste
paciente ao tratamento com a medica¢io (MULLARD, 2015).

A utilizagao de tecnologias no Cuidado Farmacéutico é hd tempos
uma realidade. Entre essas podemos citar o uso de zablets para registro
de dados, prescri¢ao eletronica e dispensagio utilizagao de dispositivos
eletrénicos de comunicagio e video usando telas sensiveis ao toque em
ambientes de terapia intensiva; utilizagdo de biometrias para acesso aos
medicamentos de uso controlado e obten¢io de informagoes dos pacientes;
sistemas de comunicagio por videoconferéncia para oferecer suporte as
equipes multiprofissionais e facilitar a comunicagao entre o farmacéutico
e o prescritor no momento da dispensa¢ao da medicagao; monitoramento
em tempo real do uso de medicacoes e dos sinais vitais e/ou indicadores
de monitoramento (SCHMEIL, 2013). Os avangos tecnoldgicos obtidos
na drea da comunicagio estao sendo cada vez mais integrados a prdtica de
cuidado farmacéutico permitindo novas formas e realidades de trabalho.

Um importante estimulo ao uso de tecnologias de comunicagao para
o seguimento farmacéutico foi imposto no ano de 2020 pela pandemia
causada pelo virus SARS-Cov-2. Em diversos paises a regulamentacao
do trabalho de telefarmdcia permitiu a continuidade do seguimento
farmacoterapéutico de pacientes com fatores de risco associado ao
agravamento da infecgio COVID-19 (MARGUSINO-FRAMINAN ez al,

2020). Estudo conduzido em farmdcias comunitdrias na Holanda durante
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a pandemia observou que cerca de 76,7% dos farmacéuticos expressavam
preocupagdes com a vulnerabilidade dos pacientes, e que novas praticas
usando tecnologias de comunicagio, a exemplo da telefarmdcia, passaram
a ser exploradas nas etapas de aconselhamento e educagio em sadde
(KOSTER, PHILBERT, BOUVY, 2021). De fato, a incorporacio de
novas ferramentas de comunicag¢io e de servigos possibilitard num futuro
préximo a incorporagio nas pesquisas em Cuidado Farmacéutico de um
maior nimero de tecnologias em sadde.

Apesar dessa perspectiva, a realidade dos paises em desenvolvimento
mostra que o acesso as ferramentas tecnoldgicas e aos recursos da
telecomunicagio ainda sio limitados. Face aos custos elevados de
muitos dos dispositivos usados é criada uma barreira ao uso dessas novas
tecnologias. Ademais, em muitos paises a falta de acesso ao sistema de
saide e a indisponibilidade de medicamentos ainda siao problemas
prioritdrios comparado ao uso de novos recursos. Encontrar um ponto de
equilibrio entre ferramentas disponiveis e inovagio em pesquisas na drea
de Cuidado Farmacéutico é um imenso desafio, principalmente nos paises
em desenvolvimento.

Em uma experiéncia de remodelamento dos servigos farmacéuticos
clinicos no 4mbito especializado da Assisténcia Farmacéutica da
Secretaria do Estado de Satdde do Parand (SES/PR) foram descritas varias
possibilidades de servicos utilizando a selegao de pacientes guiadas por
dados (ROSSIGNOLI ez al., 2019). Este tipo de experiéncia mostra
que a pesquisa focada na gestao de dados jd presentes no sistema de
saide permite identificar melhores abordagens e esquemas tteis ao
Cuidado Farmacéutico.

De fato, a gestdo das informagoes em bancos de dados (big data)
permitird a identificacio de indicadores mais adequados no seguimento
farmacoterapéutico, e possibilitard o planejamento de politicas publicas
a médio e longo prazo. Além disso, fomentar pesquisas em Cuidado
Farmacéutico com desfechos mensurdveis usando maior amostragem,
permitindo maior robustez na qualidade da informagao publicada,
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alcangando assim, maior impacto na divulgacio dos resultados em periédicos
internacionais (PASTORINO et al., 2019; KOLASA ez al., 2020).

O big data se refere ao uso de imensos e complexos bancos de dados
capazes de agregar informagoes de diferentes tipos e escalas, de forma
prospectiva e retrospectiva de diferentes fontes, gerando uma enorme
quantidade de dados que requerem processamento na andlise a fim de
extrair as informagdes de maior relevincia por meio de intensas andlises
estatisticas de multiplas hipdteses. Apresentam assim caracteristicas como
amostra de elevado tamanho, ampla heterogeneidade e dimensionalidade
(multiplas varidveis associadas a uma unidade de observacio). Alguns
artigos tém proposto que o big data na drea da satide tenha como
resultado da combinaciao do tamanho da amostra e nimero de varidveis
valores superiores a log 7 (BARO ez al., 2015; FAN; HAN; LIU, 2014;
HERNANDEZ; ZHANG, 2017).

Na pesquisa em Cuidado Farmacéutico o banco de dados pode
ser obtido por meio dos prontudrios e/ou registros dos usudrios, estudos
clinicos, coleta direta do paciente por meio de aplicativos usados em
smartphones, dispositivos integrados ao paciente, midias sociais, servigos
gendmicos individualizados, dentre outros (BATES ez al., 2014).

Utilizando o big data foi conduzido um estudo visando avaliar os
fatores de risco para eventos cardiovasculares de firmacos usados para
tratar deméncia em pacientes com doenga de Alzheimer. No estudo foi
caracterizado a incidéncia de eventos cardiovasculares (i.e., taquicardia
ventricular, prolongamento do intervalo QT, infarto agudo do miocdrdio,
bradicardia, bloqueio atrioventricular e sincope) e desenvolvido um
algoritmo com precisio de 83,9% e sensibilidade de 93,3% para identificar
fatores preditores para estes desfechos clinicos deletérios. Este tipo de
ferramenta pode auxiliar o médico no momento da prescrigao contribuindo

com a seguranga do paciente (HERNANDEZ, 2016).

Indubitavelmente, a anilise de grandes bancos de dados permitird
ainda estabelecer correlagoes entre fatores genéticos e ambientais no
aparecimento e progressio das doencas. Um interessante estudo genémico
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envolvendo 265.218 pacientes e 784.643 voluntdrios caracterizou o
compartilhamento genético de 25 desordens do sistema nervoso central,
determinando variantes relacionadas ao risco do surgimento das doengas.

Tais tipos de estudo baseados na big data permitem desenvolver politicas
publicas mais adequadas na drea da sadde (ANTTILA ez al., 2018).

Outra perspectiva na drea do Cuidado Farmacéutico neste periodo
¢ o uso da inteligéncia artificial. Esta pode ser compreendida como a
aplicacao de algoritmos analiticos capazes de aprender interativamente
com os dados de saude, estando baseada em um conjunto de operagoes
computacionais como os métodos de aprendizado de maquina (machine
learning), métodos de aprendizado de refor¢o ou aprendizados profundos
e/ou cognitivos dentre outros. A inteligéncia artificial permite a
identifica¢do de dados nio diretamente observaveis pelo pesquisador, pois
estes podem advir de interconexdes de dados. Dessa forma, ela possibilita o
estabelecimento de algoritmos automatizados melhorando a seguranca do
paciente no momento da prescrigdo, estabelece as orientacoes adequadas
no atendimento clinico e permite melhorar o diagnéstico médico,
principalmente naquelas doengas cronicas multifatoriais e de etiologias
complexas (SHAMMER ez al., 2018).

Na inteligéncia artificial a qualidade dos dados prové modelos
preditivos mais robustos. Dessa forma, os fatores relacionados aos
dados (i.e., heterogeneidade, amplitude, qualidade, evidéncia) e aqueles
relacionados aos métodos (i.e., algoritmos usados, escolha do método de
aprendizado) precisam ser adequadamente estabelecidos no momento da
pesquisa em Cuidado Farmacéutico. Um trabalho explorando o método
de machine learning visou estratificar pacientes com diagnéstico de
diabetes usando novos biomarcadores cardiacos e gendémica integrativa.
Ainda que os niveis de hemoglobina glicosilada (HbA1c) seja o marcador
mais usado no seguimento de pacientes diabéticos, a capacidade de ser
utilizado para avalia¢oes de correlagoes com outros problemas de satde a
longo prazo demanda pela busca por outros biomarcadores. No estudo,
os pesquisadores identificaram que a metilacio de Cp24 pode também
ser usado como biomarcador associado ao diabetes mellitus tipo 2. Dessa
forma, a inteligéncia artificial pode contribuir com a descoberta de
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novos indicadores quantitativos, contribuindo com o trabalho clinico no
seguimento farmacoterapéutico (HATHAWAY ez al., 2019). A drea de
farmacovigilancia pode se beneficiar enormemente com o desenvolvimento
de algoritmos por meio da inteligéncia artificial, permitindo agées mais

rdpidas frente a identificagio de reacoes adversas e eventos adversos a
medicamentos (BENINGER, 2018).

Naosomenteousodedispositivoseandlisedebasededadosconstituirao
ferramentas para o Cuidado Farmacéutico, mas também as informacoes
genéticas dos pacientes poderdo auxiliar na selecio de medicamentos
mais seguros ¢ eficazes. A farmacogenética e a farmacogenémica estudam
a relagao entre a variagdo genética e a variabilidade interindividual na
resposta aos medicamentos, e pode ser usada para ajustar o tratamento
medicamentoso ao perfil genético do paciente, permitindo assim,
reducio nos custos. Tanto a farmacogenética quanto a farmacogendmica
constituem componentes da Medicina de Precisao. A diferenca entre as
duas estd no fato de que a farmacogenética normalmente associa a resposta
ao medicamento a um Unico gene, enquanto a farmacogenémica avalia
como varia¢oes genéticas podem afetar a resposta ao tratamento. Diversos
exemplos sobre o potencial dessa abordagem tém sido descritos, como por
exemplo, a associa¢io do gene HLA-B*5701 com a hipersensibilidade ao
abacavir (inibidor de transcriptase reversa do HIV) e gene HLA-B*1502
com a grave reagdo adversa conhecida como sindrome de Stevens-Johnson
durante o tratamento com carbamazepina (VERBELEN; WEALE;
LEWIS, 2017).

Ainda que néo se limite, na pratica farmacéutica atual um dos campos
que mais se beneficiam dessa ferramenta é a oncologia. Consércios entre
diversos paises tém sido estabelecidos para identificar a relagao entre os
genes ¢ a resposta clinica aos medicamentos. Em 2019, havia nos Estados
Unidos 45 produtos da drea oncoldégica que apresentavam informagdes
farmacogenéticas nos rétulos (SAADEH; BRIGHT; RUSTEM, 2019).
Ademais, a criagio de bases de dados que provém informacoes baseadas
em evidéncias sobre mutagoes somdticas individuais auxilia na decisio
clinica para otimizagio do tratamento. Uma dessas bases ¢ a OncoKB
(www.oncokb.org) que oferece aos oncologistas informagées detalhadas e
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baseadas em evidéncias sobre mutagoes somdticas individuais e alteragoes
estruturais presentes em tumores dos pacientes visando oferecer o suporte
mais preciso para a individualiza¢io do tratamento (CHAKRAVARTY e
al., 2017).

Um exemplo que ilustra a importdncia do conhecimento da
farmacogenética/farmacogendmica pode ser encontrado no tratamento
de diversos tipos de tumores sélidos com 5-fluoruracila (5-FU) e a
capacitabina. Diversas variantes do gene DPYD que codifica para a
enzima diidropirimidina deidrogenase jé foram identificadas, algumas
destas capazes de afetar a atividade enzimdtica. A enzima diidropirimidina
deidrogenase estd envolvida no catabolismo das fluoropirimidinas como
5-FU e capacitabina. Dessa forma, variantes genéticas do DPYD predispoe
0 paciente a apresentar eventos adversos de toxicidade (i.e., nduseas,
vOmitos, neutropenia, diarreia, estomatite e mucosite), ¢ a identificagao
destas antes do tratamento ajuda a identificar aqueles pacientes mais
sujeitos a apresentar problemas de seguranga com esses fdrmacos. Estima-se
que cerca de 7% dos europeus carregam no minimo uma variante DPYD
que predispoem aos efeitos téxicos, enquanto em africanos essa frequéncia
varia de 3-5% (SAADEH; BRIGHT; RUSTEM, 2019). Estes poucos
exemplos ilustram o potencial da farmacogenética/farmacogendmica
na individualizagio do tratamento melhorando aspectos relacionados a
seguranca do paciente.

Em resumo, as pesquisas na drea de Cuidado Farmacéutico tém
avangado nos tltimos anos em termos da qualidade e fundamentacio
metodoldgica. Foi possivel desde a primeira fase mostrar que a pesquisa
em Cuidado Farmacéutico prové beneficios aos pacientes e reduz custos
do tratamento. O amadurecimento e a construgio do conhecimento na
drea desde o Consenso Brasileiro de Aten¢ao Farmacéutica, tem permitido
agregar tecnologias e novas ferramentas que melhoram a qualidade das
pesquisas e beneficiam a sociedade. Algumas barreiras ainda permanecem
como o insipiente financiamento a pesquisa, a resisténcia de alguns comités
editoriais de revistas para divulgagao dos dados relacionados a pesquisa em
Cuidado Farmacéutico e as poucas revistas, principalmente nacionais, que
possibilitem o fortalecimento da drea. Apesar desses desafios, a perspectiva
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da pesquisa na drea é promissora e trard imensos beneficios aos pacientes,
garantindo a efetividade e seguranca dos tratamentos.

ExT1ENSAO EM CUuiDADO FARMACEUTICO

A extensao universitdria pode ser compreendida como a comunicagao
entre a universidade e a sociedade visando estabelecer troca de saberes e
promovendo a integracio entre ensino e pesquisa, cujo desfecho permite
agregar mudangas positivas para a sociedade e estabelecer processos ativos
de formacio (ALBUQUERQUE ez al., 2008).

A Resolugao N° 07 de 18 de dezembro de 2018 estabelece as
diretrizes para extensao na Educagao Superior do pais. Segundo definido
em seu artigo 3:

Art. 3° A Extensio na Educa¢io Superior Brasileira é a atividade
que se integra A matriz curricular e i organiza¢io da pesquisa,
constituindo-se em processo interdisciplinar, politico educacional,
cultural, cientifico, tecnoldgico, que promove a interagio
transformadora entre as instituigbes de ensino superior e os
outros setores da sociedade, por meio da producio e da aplicagao

do conhecimento, em articulagio permanente com o ensino e a

pesquisa. (BRASIL, 2018).

A Resolugao N° 07 estabelece limite minimo de 10% da carga hordria
curricular dos cursos de graduagao destinadas as atividades de extensao
universitdria. Sendo que essas atividades podem estar contempladas por
programas, projetos, cursos/oficinas, eventos e prestacao de servicos e
devem constar no projeto politico pedagégico dos cursos (BRASIL, 2018).

O cardter pritico das disciplinas relacionadas ao Cuidado
Farmacéutico propicia o ambiente fértil para as atividades de extensao. No
ambito do ensino permite a ambiéncia necessdria trazendo a realidade o
aprendizado tedrico que comumente necessita ser adaptado para atender
demandas especificas da comunidade local (MEROLA; EL-KHATIB;
GRAN]JEIRO, 2013). Ademais no projeto politico pedagdgico dos
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cursos de Farmdcia estabelecido pela Resolu¢io N° 6, de 19 de outubro
de 2017 ¢é recomendado que estejam contemplados no eixo satide 50%
da carga hordria do curso. Essa resolugao ainda destaca o conhecimento
relacionado ao Cuidado Farmacéutico, e a importincia da integragao
com o SUS (BRASIL, 2017). A proposta dessa diretriz curricular do
curso de Farmdcia cria o ambiente favordvel para a extensao universitdria,
e possibilita aplicar no contexto da extensdo, atividades de disciplinas
relacionadas ao Cuidado Farmacéutico.

A educagio de nivel superior visa desenvolver o pensamento cientifico
e reflexivo de futuros profissionais, permitindo o desenvolvimento
cientifico, tecnoldgico e cultural da sociedade. Dessa forma, o ensino
e a pesquisa sdo indissocidveis, e por meio da extensdo essas atividades
permitem aproximagio do meio académico a sociedade, permitindo
ao discente durante sua formacio autorreflexdo critica e emancipagio
prética e tedrica. Diversas experiéncias positivas relacionadas a extensao
em Cuidado Farmacéutico tém sido relatadas na literatura, mostrando a
integragao entre esses pilares universitdrios.

Em um trabalho que analisou o impacto de um evento de Extensio
Universitdria relacionado 4 drea do Cuidado Farmacéutico no periodo de
2010-2016 na Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas (UNESP-Araraquara)
foram encontrados indicadores quantitativos diretamente associados
a0 evento, dentre os quais foi possivel destacar aumento no ndmero de
projetos de extensdo (5), publica¢io de livros (3), artigos cientificos (6),
captacdo de recursos em agéncias de fomento (3) e premiagdes (4). O
evento de extensdo denominado /nternational Meeting on Pharmaceutical
Care permitiu desdobramentos de agdes que contribuiram com: a)
Assisténcia e Cuidado Farmacéutico na Estratégia da Satde da Familia
(ESF) do Jardim das Horténsias e Centro de Referéncia do Idoso; b)
fortalecimento da entidade estudantil “Aten¢ao Farmacéutica Permanente”
criada por académicos do curso de Farmdcia; ¢) criagio do PET-Sadde
com participagdo ativa no Departamento de Assisténcia Farmacéutica
dos Componentes Especializados do DRS-III na cidade de Araraquara-
SP; d) adequagio do contetdo programdtico da disciplina de “Atencio
Farmacéutica’; e) inser¢ao do eixo de pesquisa Assisténcia Farmacéutica
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na linha Pesquisa e Desenvolvimento de Medicamentos do Programa de
P6s-Graduagao em Ciéncias Farmacéuticas e criagdo de diversas disciplinas
relacionadas ao Cuidado Farmacéutico; f) aprovagio de projetos de
pesquisa em Cuidado Farmacéutico, dentre outras (MASTROIANNI;
MATHEUS; SANTOS, 2017).

Em um artigo que descreve o trabalho de extensio desenvolvido
pelo Nicleo de Atengao Farmacéutica da Universidade Federal de Alfenas
(UNIFAL) foi possivel visualizar a integragao entre os pilares universitdrios
de ensino e pesquisa voltados para a comunidade. Dentre as vdrias
atividades desenvolvidas, o trabalho visou promover atividades de ensino
curricular e extracurricular voltados para orientagao sobre o uso correto
de medicamentos. Para execuc¢io do projeto foram realizadas reunides
semanais com discussdes de casos clinicos, preparagio de campanhas
e palestras educativas de sadde para comunidade, acompanhamento
farmacoterapéutico de pacientes com doengas cronicas e a realizagio do
simpésio Simpésio Internacional de Atengio Farmacéutica com foco na
graduagio e pés-graduagao (TRINDADE ez /., 2019).

Outro trabalho de extensio analisou os prds e contras da oferta de
servigos de gerenciamento da farmacoterapia na Atengao Primdria a Sadde
por meio do acompanhamento de 20 usudrios do sistema. No trabalho
foram identificados os PRF e estabelecidas as intervencbes necessarias
previamente pactuadas entre a equipe de saide e os usudrios. Neste
trabalho houve envolvimento de académicos, docentes, profissionais de
saide e gestores, permitindo a integracao ensino-servigo e estabelecendo
um modelo de ensino de Cuidado Farmacéutico com ambiéncia inserida

no SUS (SILVA et al., 2016).

Estes poucos exemplos ilustram apenas um limitado cendrio
sobre a exequibilidade da Extensao Universitdria no 4mbito do Cuidado
Farmacéutico. Em termos de politicas para sua implementa¢io é preciso
pensar em estratégias que possam vincular o ensino e a pesquisa com
os servicos de satde das localidades. Face as distintas caracteristicas das
Faculdades de Farmdcia no pais sao necessdrias as construgdes da ambiéncia
mais adequada as agoes do Cuidado Farmacéutico no 4mbito da extensao.
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Os eixos norteadores definidos pelos projetos politicos pedagdgicos
apontam que a constru¢ao de convénios com o SUS pode ser um modelo
vidvel, em que os discentes vinculados as unidades bésicas de satide possam
construir o aprendizado no contexto prético do servico.

Além dessa possibilidade, as Farmdcias Universitdrias podem ser
exploradas como laboratério diddtico-especializado que possibilita o
cendrio de prética profissional melhorando a qualidade na formacio
da educagio farmacéutica durante os estdgios curriculares. A Farmdcia
Universitdria é um estabelecimento de satide que prové servicos e
procedimentos farmacéuticos aos individuos e respectiva comunidade
visando contribuir com a promogao, protegio e recuperagio da saiude. A
resolugio do Conselho Federal de Farmdcia N° 480 de 25 de junho de
2008 dispoe sobre os servigos farmacéuticos nas farmdacias universitdrias,
publicas ou privadas. Dentre as atribui¢oes a integragio do ensino e pesquisa
garantindo conhecimento teérico-pritico é premissa para existéncia destas

(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2008).

No artigo relatando a experiéncia da Farmdicia Universitdria da
Universidade Federal de Juiz de Fora (UFJF) foram apresentados os
moldes de funcionamento e a experiéncia da mesma nas atividades de
extensdo. O modelo de gestio celebrado com a prefeitura do municipio
por meio de convénios permitiu a integracio da Farmdcia Universitdria
a rede de atengdo bdsica a satide. Nesse convénio hd disponibilizagio da
infraestrutura e recursos humanos da farmdcia, enquanto a prefeitura
municipal disponibiliza os medicamentos da Relagao Municipal de
Medicamentos (REMUNE) e o soffware de gestao para a dispensagao aos
usudrios do SUS (SILVERIO; CORREA, 2018).

Na Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas (UNESP, Araraquara) a
Farmdcia Universitdria dispensa ¢ manipula medicamentos a precos mais
acessiveis a popula¢io. Sao oferecidos ainda servigos de acompanhamento
farmacoterapéutico de pacientes com doencas cronicas, manipulagio de
Florais, dispensa¢io de medicamentos, educagio em saide, dentre outros.
Sao oferecidos servigos de educa¢io em satide por meio de campanhas
mensais realizadas com a comunidade. Além disso, ¢ local oferecido
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aos discentes do curso de Farmdcia para realizacio do estdgio curricular
supervisionado I e II. A Farmdcia Universitdria recebe ainda entidades
estudantis com trabalhos focados no Cuidado Farmacéutico, e representa
um modelo de extensdo universitdria conseguindo integrar ensino e
pesquisa centrados na prestagao de servigos de saide & comunidade.

As Farmdcias Universitdrias representam, portanto, uma plataforma
para execugao da extensdo universitiria em Cuidado Farmacéutico, e
pode ser uma importante estrutura nas Faculdade de Farmdcia para
aprimoramento do aprendizado do Cuidado Farmacéutico e de diversas
outras disciplinas das Ciéncias Farmacéuticas.

CONSIDERACOES FINAIS

No Brasil a pesquisa, ensino e extensao em Cuidado Farmacéutico
podem ser considerados recentes comparada a outras dreas das Ciéncias
Farmacéuticas. A formacio de cardter tecnicista centrada na preparacio
do medicamento foi sendo reorientada ao Cuidado em Satide, mudando o
perfil de prética profissional. Essa mudanga passou pela construcio de um
novo projeto politico pedagdgico nos cursos de Farmdcia que permitiu a
formac¢do humanista, critica e reflexiva no contexto do SUS.

Nesse contexto, a disciplina de Cuidado Farmacéutico merece
destaque por permitir a integragio de conhecimentos por meio de
métodos ativos de aprendizado. Diversas experiéncias de ensino tém
sido apresentadas, em comum, as metodologias colocam o aluno como
protagonista no processo de aprendizado e constru¢io do conhecimento.
Na pesquisa em Cuidado Farmacéutico avancamos daquela situagio
em que foi preciso mostrar a importincia do tema, para outra em que
as pesquisas s3o mais diretamente aplicadas para garantir a seguranca do
paciente. Na fase atual o uso de tecnologias de informagao, comunicagao e
genética estdo transformando a pesquisa, integrando novos conhecimentos
na promogao do uso racional dos medicamentos. No 4mbito da extensio
universitdria o reflexo das mudancas no ensino e pesquisa podem ser
observados. O Cuidado Farmacéutico encontra na extensio universitdria
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a ambiéncia necessdria para trocar com a comunidade os conhecimentos.
O estabelecimento de um cendrio de prdtica no ambiente de extensao, a
exemplo das Farmdcias Universitdrias, melhora a qualidade do ensino e
pesquisa e ¢ devolvido a comunidade na forma de prestagao de servigos.
As reflexdes apresentadas neste capitulo nio objetivam esgotar a amplitude
do ensino, pesquisa e extensao, mas visam trazer um rdpido panorama da
evolu¢io do Cuidado Farmacéutico no pais.
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2.1. ASPECTOS REGULATORIOS E
RASTREIO DE EVENTOS ADVERSOS

Fabiana Rossi Varallo

Patricia de Carvalho Mastroianni

FARMACOVIGILANCIA

No Brasil as primeiras iniciativas na regulamentagio da
farmacovigilancia datam da década de 1970, as quais foram consideradas
infrutiferas, de acordo com a Organizacio Pan-Americana de Sadde
(OPAS) (2002). Os fatores que impulsionaram o desenvolvimento
das atividades de farmacovigilincia no pais podem ser, didaticamente,
divididos em nacionais e internacionais (VARALLO; MASTROIANNI,
2013). No 4mbito nacional, citam-se a criagio da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria (Anvisa) (BRASIL, 1999), do Centro Nacional de
Monitoriza¢io de Medicamentos (CNMM) (BRASIL, 2001), do projeto

hetps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p93-130
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Rede Sentinela; as publicagoes da Politica Nacional de Medicamentos
(BRASIL, 1998) e da RDC N° 4 de 10 de fevereiro de 2009 (BRASIL,
2009a) e Portaria CVS N° 5 de 5 de fevereiro de 2010 (CENTRO DE
VIGILANCIA SANITARIA, 2010). Do ponto de vista internacional, as
estratégias estruturadas para possibilitar a andlise da efetividade, seguranca
e qualidade dos medicamentos disponiveis no mercado foram a inser¢ao
do Brasil como membro do Programa Internacional de Monitorizac¢io
de Medicamento da Organizagao Mundial da Satide (OMS) em 2001
(FIGURA 1).

Figura 1. Marcos regulatérios da implantagao do Sistema Nacional de
Farmacovigilancia no Brasil.

Marcos I ios da il do Si: ional de Far igilancia no Brasil
T 7 R G
f Monitorizagio de  Medicamentos Normativa 020, que |
i Criagho da ANVISA (CNMM),  sediado na  UFARM dispoe sobre o Relatério
i (Leino9.782, de 26 de (Portaria no 696, de 7 de maio de Lancamento do, Projeto Piloto Peribdico de  Avaliagio
| Janeiro de 1999, dente | 30, Farmicias Notificadoras (SP). BeneficioRisco a  ser |
H outras atribuigdes, submetido pelos DRM.
| instituiu a Geréncia de || Criaglo da Cimara Técnica de || Langamento  do ' Programa F
| " Famacovigilincia Medicamentos (Cateme). e onah, ™ || Publicasdo da RDC a° 4 de 10 " ooy | Publicagio  da RDC
i il @ tornou-se membro do | | 406/2020, que trata das |
i (GFARM), no ambito da . se 0 62° de fevereiro de 2009, que ras) que
1 Gertncia Gecal do Buasil fomo-se 0 627 "‘embmfﬁﬂdﬂ‘ Instituigio de formulrios de | | determinou a realizagdo de | | Conselno Intemacional para | | Boas  Priticas  de
< o s e || notificacio espontinea para | | acdes de farmacovigilincia | Harmonizagdo de Requisitos | Farmacovigilincia  para |
Py e {1 usuirios (Sisfarmaco) e para | | pelos detentores de registro de Técnicos  para  Registro  de | | DRM. Instrugdo Normativa
hospitais sentinelas (SINEPS). ‘medicamentos (DRM) \:(S;’l'f“‘““""s de Uso Humano | | 63/2020. ...,.... i
+ «

{ 1999 H 2000 H 2001 H 2002 H 2005 H 2008 H 2009 H 2013 H 2016 H 2019 H 2020 %

HLangamenic ™8™ OIS
116,

{ Distinigdo  da Unidade  de ;| Criacdo do Programa Hospital |1 nico da ANVISA || Publicacio da Resolugio no | | Brasil tomou-se membro do
| Famacovigiincia | (UFARMD. 50 | Sewinela | NOTIVISA-Medicamento) e || 36. 42 35 de julbo de 2013 39, | | Comie Gestor doICH
{dmbito da Geréncia Geral de | (hoj ; ittt agdes para 4 | | ganhando em poder decisorio
| Medicamentos (Portaria no 593, de ; seguranca do paciente em | | junto ao orgdo

| 25 de agosto de 2000). | Publicagdo  do  documento || servicos de saiide

{ “Diretrizes para o
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i que caracteriza o SINAF como
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| Notificacio e Investigacio
{ (VIGIPOS), compreendido como

! Implantagio  do  formuldrio  de
i notificagiio espontinea para
| profissionais da saide (Bdfarm) no
| sitio eletronico da ANVISA (relatos
i de RAM e QT que causaram a danos
| aos pacientes).

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

A fundag¢io da Anvisa, em 1999 (BRASIL, 1999) possibilitou
a ampliacio e estruturagio da rede farmacovigilancia brasileira, por
meio da consolidagio de uma estrutura organizacional, a Unidade de
Farmacovigilaincia (UFARM). A UFARM implantou e coordena o
Sistema Nacional de Farmacovigilancia (SINFAV). Tal fato colaborou na
implementagao das diretrizes descritas na Politica Nacional de Medicamentos

no Brasil MASTROIANNI; VARALLO, 2013) (FIGURA 1).
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Em 2001, com a publica¢do da Portaria do Ministério da Satde
N° 696 (BRASIL, 2001), que instituiu o CNMM, deu-se o marco legal
para a coleta de informagoes relativas & farmacovigilincia. Iniciou-se,
portanto, as atividades do SINFAV, lotado na UFARM (FIGURA 1).
Fundamentalmente, a estratégia utilizada pela UFARM para sistematizar
as informagdes sobre seguranca e efetividade foi a notificagao voluntdria de
suspeita de reacio adversa a medicamento (RAM) e desvio de qualidade. A
principio o relato era direcionado ao profissional da satde, o qual preenchia
um formuldrio préprio (Bdfarm), disponibilizado no sitio eletrénico da
Anvisa (MOTA; VIGO; KUCHENBECKER, 2018).

A criagaio do CNMM viabilizou a inser¢iao do Brasil como membro
do Programa Internacional de Monitora¢iao de Medicamentos. Assim, foi
facilitada a comunicagio de riscos para a OMS, uma vez que se criou um
canal para o repasse das notificagoes de eventos adversos a medicamentos
(EAM). Com o compartilhamento das informacoes sobre o risco wvs
beneficio das tecnologias em saide, notadamente o medicamento, foi
possivel desenvolver com maior qualidade a emissao de alertas e geragao de

sinais (VARALLO; MASTROIANNI, 2013).

Paralelamente, houve evolug¢oes estatais que contribuiram para a
regulamentagio das atividades (ORGANIZACAO PAN-AMERICANA
DE SAUDE, 2002). A criagio da Sociedade Brasileira de Vigilancia
de Medicamentos (SOBRAVIME), em Sio Paulo, na década de 1990
¢ um exemplo, bem como o Grupo de Preven¢io ao Uso Indevido de
Medicamentos (GPUIM) e Centro de Farmacovigilincia do Ceard
(CEFACE). Estas institui¢oes oportunizaram e incentivaram estudos e
investigacdes cientificas sobre os medicamentos, bem como a notificacio
de RAM (COELHO; ARRAIS; GOMES, 1999). Cabe destacar que desde
1986 o estado de Sao Paulo ji possuia Centro de Vigilancia Sanitdria (CVS
- SP), cujo objetivo é “planejar, coordenar, supervisionar, realizar estudos
e propor normas e programas  tanto em produtos, prestagio de servigo,
saneamento e ambiente de trabalho, todos voltados direta ou indiretamente

a satide (CENTRO DE VIGILANCIA SANITARIA, [2014]).
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Em 2001, a Anvisa desenvolveu o projeto Rede Sentinela
(FIGURA 1), pois havia necessidade de informagio qualificada acerca do
desempenho dos produtos no periodo pés-comercializagao. Deste modo,
propiciou-se o desenvolvimento de agdes de vigilancia sanitdria dentro de
hospitais, os quais funcionam como observatério no 4mbito dos servicos
para o gerenciamento de riscos 4 saide, em atuagio conjunta e efetiva
com o Sistema Nacional de Vigilancia Sanitdria (SNVS). Os critérios
de selecao das institui¢oes hospitalares privilegiaram a escolha daquelas
de grande porte, que realizassem procedimentos com a participagao de
tecnologias médicas variadas e complexas e que desenvolvessem programas
de residéncia médica.

O projeto foi langado como piloto (Anvisa/PNUD/097/042)
durante o periodo de 2002 a 2004. O sistema de informagao era composto
por quatro subsistemas: tecnovigilincia, hemovigilancia, farmacovigilancia
e queixas técnicas de medicamentos. Neste periodo, a notificagao de casos
era feita online, por meio do formuldrio eletrénico disponibilizado no
Sistema de Informagao de Notificacao de Eventos Adversos relacionados a

Produtos de Satdde (SINEPS).

Por considerar que os resultados foram alcangados, investiu-se na
elaboragao de um novo projeto, com a duragao de cinco anos (2005 a
2009), Anvisa/PNUD 04/010, para ampliacio de agdes que visassem a
busca de melhoria da qualidade dos produtos para satde e o atendimento
qualificado aos pacientes.

Atualmente, os servicos prestados na Rede notificam e eventos
adversos (EA) e queixas técnicas de produtos sob vigilancia sanitdria e
em uso no Brasil (medicamentos, vacinas e imunoglobulinas; pesquisas
clinicas; cosméticos, produtos de higiene pessoal ou perfume; artigos e
equipamentos médico-hospitalares; kit reagente para diagndstico in vitro;
uso de sangue ou componentes; saneantes e agrotoxicos).

Porém, a principal limitagio da rede sentinela refere-se a
subnotificacio de EA relacionados ao uso de medicamentos isentos de
prescri¢io (MIP) e fitoterdpicos, uma vez que sao pouco utilizados no nivel
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tercidrio de atengio a satide (DIAS, 2008). Com o intuito de minimizar este
problema, em 2005 foi langado o projeto Piloto Farmdcias Notificadoras,
em parceria com a Anvisa, o CVS-SP e o Conselho Regional de Farmdcia
de cada estado brasileiro (FIGURA 1). Esta estratégia visou ampliar as
notificagdes de queixas técnicas aos medicamentos a fim de combater
falsificagdes e estimular as farmdcias e drogarias a exercerem atividades
relacionadas 4 promogao da satde (DIAS, 2008). Posteriormente, o
programa foi instituido em 4mbito nacional e passou por reestruturagao.

Em 2008, houve o lancamento do formuldrio eletronico da
Anvisa (NOTIVISA-Medicamento) e a publica¢io do documento
“Diretrizes para o Gerenciamento do Risco em Farmacovigilincia’, que
caracteriza 0 SINAF como parte do Sistema Nacional de Notificagio e
Investigacao (VIGIPOS), compreendido como um subsistema SNVS.
Desde a implementagao do Sistema de Notificagao em Vigilancia Sanitdria
(NOTIVISA) houve problemas frequentes em seu funcionamento que
exigiam diversas corre¢oes e melhorias (VOGLER ez al., 2020).

No ano seguinte, por meio da Portaria N° 1.660, de 22 de julho de
2009 (BRASIL, 2009b), editada pelo Ministério da Satde, foi instituido o
VIGIPOS no ambito do SNVS como parte integrante do Sistema Unico
de Satde (SUS), para o monitoramento, andlise e investigacao dos EA e
queixas técnicas relacionados aos servigos e produtos sob vigilancia sanitdria
na fase de pés-comercializagio/pés-uso.

Para os Detentores de Registro de Medicamentos nao havia,
ainda, nenhuma norma especifica. Porém, em 2009, com a publica¢io
da Resolu¢ago RDC Ne 04 (FIGURA 1) (BRASIL, 2009a) seguida
da Instru¢io Normativa N° 14 (BRASIL, 2009c¢), as industrias de
medicamentos passaram a ter obrigacoes legais no territério nacional,
devendo cumprir, compulsoriamente, os prazos relativos a notificagao de
eventos graves, estabelecer planos de minimiza¢iao de riscos e apresentar
relatérios periddicos.

Em 2013, foram publicadas a Portaria 529 (BRASIL, 2013a) e a
RDC N° 36 (BRASIL, 2013b) (FIGURA 1) as quais obrigam todos os
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estabelecimentos de sadde a instaurarem nucleos de seguranca do paciente.
Dentre os protocolos de seguranga do paciente estabelecidos na Portaria
destaco o Protocolo de seguranca na prescri¢do, uso e administragio de
medicamentos, coordenado pelo Ministério da Satide e Anvisa em parceria
com FIOCRUZ e FHEMIG, o qual institui prdticas de farmacovigilincia
e agoes para a seguranga do paciente em uso de medicamentos.

Com o intuito de estabelecer os requisitos e condi¢oes necessdrias
para composi¢io e interface entre o funcionamento da Rede Sentinela e o
Sistema Nacional de Vigilancia Sanitdria foi publicadaa RDCN° 51, de 29
de setembro de 2014 (BRASIL, 2013b). No 4mbito do gerenciamento de
risco, dentre outras atribui¢oes, o servigo da Rede Sentinela deve implantar
o Ncleo de Seguranga do Paciente, nos termos da Resolugio de Diretoria
Colegiada da Anvisa - RDC N° 36, de 25 de julho de 2013 (BRASIL,
2013b). Além disso, deve elaborar e implantar a politica de gestao de risco
no 4mbito do VIGIPOS e promover atividades de formacio, producio e
intercAimbio de conhecimento, dentre outros.

-

E importante mencionar, ainda, que a Sociedade Brasileira de
Farmdcia Hospitalar (SBRAFH), estabelece os padroes minimos para as
atividades de farmacovigilancia no nivel tercidrio de atengao a saide. A
execucdo deve ser estruturada de acordo com recursos fisicos, materiais
e humanos disponiveis (SOCIEDADE BRASILEIRA DE FARMACIA
HOSPITALAR E SERVICOS DE SAUDE, 2017).

Os recursos fisicos necessdrios sio sala climatizada de, no
minimo, 6 m?* para uso exclusivo (se compartilhada, esse espago deve ser
respeitado para essa equipe), a qual pode estar lotada nas dependéncias
da farmécia ou fora dela (SOCIEDADE BRASILEIRA DE FARMACIA
HOSPITALAR E SERVICOS DE SAUDE, 2017). Os recursos materiais
incluem material de escritério, computadores com acesso a internet,
telefone com linha interurbana, fontes de informacio idéneas como
livros e periédicos nacionais e internacionais, armarios para arquivos das
notificagoes de outros documentos, bem como para guarda tempordria de
amostras (SOCIEDADE BRASILEIRA DE FARMACIA HOSPITALAR
E SERVICOS DE SAUDE, 2017). Por fim, é necessirio pelo menos
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um farmacéutico em tempo integral para a realizagio da atividade
de farmacovigilincia. O dimensionamento da equipe dependerd da
complexidade do servico de avaliagio da seguranga dos medicamentos,
do sistema de vigilancia utilizado e da legislacao vigente (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE FARMACIA HOSPITALAR E SERVICOS DE
SAUDE, 2017).

Conclui-se que, com a evolu¢ao da legislacio, o sistema de
farmacovigilancia brasileiro atende aos requisitos estabelecidos pela
OMS. H4 estratégia clara de comunicagao de risco, Sistema Nacional
de Notificacio Espontinea (NOTIVISA) com banco de dados préprio
e comité consultivo responsdvel pelo suporte técnico a Geréncia de
Farmacovigilancia (GFARM). O sistema abrange 6rgaos governamentais
estaduais de satde responsdveis pelas atividades relacionadas a
farmacovigilancia em nivel regional e nacional, que podem atuar sobre
medicamentos que fazem parte de programas de satde publica, como
vacinas, medicamentos contra sindrome da imunodeficiéncia adquirida

(AIDS) e medicamentos antimaldricos (VOGLER, 2020).

Entretanto, apesar dos investimentos e avangos brasileiros nos
processos de farmacovigilincia, que geraram melhorias significativas na
satde do paciente por meio de uma série de mecanismos (transparéncia,
responsabilidade, politica, legislagao e regulamentos), vdrias preocupagoes
permaneciam, principalmente aquelas relacionadas 4 comunicagio de
riscos em fungao da complexidade e instabilidade do formulério eletrénico
da Anvisa para notificagio de EAM e dificuldades em compartilhar as
informagdes com 6rgaos internacionais.

Nos tltimos anos, para cumprimento dos compromissos assumidos
pela Anvisa, a GFARM precisou reavaliar todo o SINFAV. Isto foi necessdrio
devido a inser¢ao do Brasil como membro do Conselho Internacional de
Harmoniza¢ao de Requisitos Técnicos para Produtos Farmacéuticos de
Uso Humano (ICH), em 2016 (VARALLO; FORGERINI; HERDEIRO;
MASTROIANNI, 2019). Neste contexto, houve a necessidade de
incorporar as diretrizes E2B (requerimentos e padronizagoes de elementos
de dados para as transmissoes eletronicas dos relatos de casos individuais de
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seguranca), E2D (procedimentos padrdes para o gerenciamento de dados
de seguranca de medicamentos na fase de pds-comercializa¢ao) e M1 [guia
para adogao do Diciondrio Médico de Atividades Regulatérias, MedDRA
(Medical Dictionary for Regulatory Activities), terminologia médica adotada
internacionalmente em diversos sistemas de farmacovigilancia] do ICH
(relacionadas a farmacovigilancia) (DIAS, 2008).

Consequentemente, houve o processo de substitui¢ao do NOTIVISA
para adogao do sistema de notificagao eletrénico internacional denominado
VigiFlow, uma vez que as notificagées devem, obrigatoriamente, ser
encaminhadas para o Upsalla Monitoring Centre; bem como a revisio do
marco regulatério de farmacovigilancia no Brasil (VOGLER ez al., 2020).

Assim sendo, em 2018, o VigiFlow foi lancado no Brasil com o
nome de VigiMed, cujas principais caracteristicas sao facilidade de acesso
e simplicidade do formuldrio para notificagio online (VOGLER ez 4l.,
2020). Trata-se de um sistema de gestao de relatos de casos individuais
em paises com banco de dados eletronico para coleta, processamento e
compartilhamento das informagdes. Foi originalmente desenvolvida
pela agéncia sanitdria da Suica e hoje é oferecida para centros nacionais
localizados em paises de baixa e média renda como alternativa para reduzir
os custos do gerenciamento dos dados de farmacovigilancia (VOGLER e
al., 2020).

E uma ferramenta compativel com o ICH E2B, usa a terminologia do
diciondrio MedDRA, suporta a configura¢io de um sistema descentralizado
de coleta de dados, permite integragao com um formuldrio eletronico para
o publico em geral e profissionais de sadde para relatar EAM ou vacinas
(eReporting) e oferece o envio direto de relatos de casos individuais para

VigiBase (VOGLER ez al., 2020).

Com o intuito de harmonizar a legislagio nacional de
farmacovigilancia aos guias internacionais do ICH, em 2018 foram
propostas atualizacoes da RDC Ne 4 de 10/02/2009 e da Instrugio

Normativa - IN N° 14 de 27/10/2009, por meio da Consulta Publica
(CP) Ne 551, que dispde sobre as boas préticas de farmacovigilancia para
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Detentores de Registro de Medicamentos de uso humano; e da CP N° 552,
que dispoe sobre o Relatério Periédico de Avaliagao de Beneficio-Risco a
ser submetido a Anvisa pelos Detentores de Registro de Medicamentos.
Houve a participacao do setor produtivo de medicamentos, reuniées com
especialistas em farmacovigilincia das empresas e representantes do SNVS,
para que fosse obtido consenso nas propostas entre os setores regulados e
reguladores.

Apés as andlises e deliberagdes das propostas de atualizacio, em
2020, foram publicadas a RDC N° 406 de 22 de julho de 2020 (BRASIL,
2020a) e a Instru¢ao Normativa N°© 63, de 22 de julho de 2020 (BRASIL,
2020b). A primeira trata das Boas Prdticas de Farmacovigilincia e
estabelece os requisitos, as responsabilidades e os padroes de trabalho a
serem observados por todos aqueles que detém registros de medicamentos
de uso humano distribuidos ou comercializados no pais. Jd a segunda
dispoe sobre o Relatério Periddico de Avaliagao Beneficio-Risco (RPBR) a
ser submetido & Anvisa pelos detentores de registros.

A RDC Ne 406/2020 (BRASIL, 2020a) traz modificagoes
importantes em sua disposi¢do ao considerar o termo Boas Priticas
em Farmacovigilincia, o qual compreende todo o sistema, inspecoes,
responsabilidades dos detentores de registro de medicamentos e do
responsdvel pela farmacovigilancia. Portanto, nio se trata, apenas, de

normas, como considerado na RDC N° 4/2009 (BRASIL, 2009a).

O plano de gerenciamento de riscos também foi alterado, o qual
precisa incluir as agdes de rotina do plano de farmacovigilincia e medidas
adicionais, quando necessirio, do plano de minimizagao de risco. O
procedimento para envio do Relatério Periddico de Avaliagao Beneficio-
Risco (RPBR) e anilise pelo setor da Agéncia também foram atualizados,
bem como a periodicidade de apresentacio, que deixa de ser associada
a data de registro do produto no Brasil e passa a ser vinculada 4 data do
registro internacional de um firmaco ou combinagio de firmacos.

As listas dos ativos serdo publicadas no Portal da Anvisa e terdo como
base as listas propostas pela Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA). A
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apresentacio deste novo modelo de relatério (por fairmaco ou combinagio
a0 invés de produto) possibilita maior produtividade e efetividade nas
andlises, uma vez que reduzird o nimero total de relatérios e aumentard o

volume de dados compartilhados entre os paises.

O intervalo entre a data de fechamento do banco de dados e a
submissao dos RPBR serd de: 70 dias para RPBR com periodicidade de até
12 meses; 90 dias para RPBR com periodicidade superior a 12 meses; e 90
dias para RPBRs excepcionais, a menos que outro prazo seja determinado
pela Anvisa. O quadro a seguir (QUADRO 1), destaca as principais
diferencas entre a RDC N° 4 de 2009 (BRASIL, 2009a) e a RDC Ne
406/2020 (BRASIL, 2020a).

Quadro 1. Principais alteragdes no marco regulatério da

farmacovigilancia no Brasil, para os detentores de registro de

eventos.

medicamentos.
Parametro RDC n° 4/2009 RDC n° 406/2020
Terceirizagao Nao deixa clara a possibilidade | Formaliza a possibilidade da terceirizagao das
de terceirizagdo das atividades atividades, por meio de requerimentos, limitagoes
em farmacovigilincia. e responsabilidades.
Prazo para Sete dias para eventos adversos | 15 dias para quaisquer eventos,
Notificagdes graves e 15 dias para os demais | independentemente da gravidade.

Auto inspegao

Minimo de uma vez por ano.

Preferencialmente anual, nio podendo exceder o
prazo de dois anos.

Sistema

Nao especifica requisitos
minimos estruturais.

Deve possuir estrutura e performance para
garantir a coleta e o processamento de todas
as informacoes sobre das informagoes, o
cumprimento dos requisitos regulatérios,
aperfeicoamento; pronta disponibilizacao das
avaliagoes de risco/beneficio para autoridades
sanitdrias e confidencialidade dos dados.

Relatérios
Periédicos

Nio estabelece, com clareza, a
estrutura do relatério.

Positiva o formato, contetido e demais estruturas
e caracteristicas do relatério de avaliagio do risco/
beneficio.
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SEGURANCA DO PACIENTE

A qualidade na assisténcia a saide é um direito do usudrio, a qual
deve ser efetiva, eficiente, segura e que gere satisfagio do paciente em
todo o processo do cuidado (BRASIL, 2017). O conceito de qualidade ¢
multidimensional. Tradicionalmente, o foco central da definicao inclufa,
essencialmente, os atributos de eficiéncia e efetividade (SOUSA; MENDES,
2019). No entanto, conforme os problemas associados a prestagio de
servicos em saude foram sendo detectados, outras preocupacoes foram
agregadas, como a seguranga, a centralidade do cuidado no paciente ¢ o

respeito ao seu direito (SOUSA; MENDES, 2019).

Cabe ressaltar que os problemas ocorrem, geralmente, em funcao
do uso excessivo, insuficiente ou inadequado de servigos, procedimentos
e tecnologia em sadde (GROL, 2001; KOHN; CORRIGAN;
DONALDSON, 2000; WENNBERG, 2010).

O documento publicado pelo Institute of Medicine, intitulado “Errar
¢ humano: construindo um sistema de satide mais seguro” (KOHN;
CORRIGAN; DONALDSON, 2000), foi o responsdvel por conscientizar
sobre o impacto negativo das prdticas inseguras, as quais aumentam os
riscos de ocorréncia de EA. Em outras palavras, é possivel concluir que o
documento alertou para uma necessidade em sadde nao atendida, que é a
seguranca do paciente. Foi, também, a primeira vez que se considerou a
seguranca como uma das dimensoes da qualidade em saude, cujo objetivo

¢ evitar lesoes e danos nos pacientes decorrentes do cuidado que tem como
objetivo ajudd-los (KOHN; CORRIGAN; DONALDSON, 2000).

A priori, adotou-se o termo erro médico para descrever o fendmeno.
Posteriormente, outrasterminologiasenomenclaturasforamsendo utilizadas
para descrever as falhas na seguranga na assisténcia a satde, tais como
incidentes, EA, incidentes graves ndo intencionais, never event e quase
erros (near miss) (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020). Em
2009, a Organiza¢io Mundial de Satide (OMS) desenvolveu a Classificacio
Internacional de Seguranga do Paciente (International Classification for

Patient Safety - ICPS) (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2009),

para padronizagio e harmoniza¢io de nomenclaturas e conceitos.
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Em maio de 2002, a 552 Assembleia Mundial da Sadde adotou a
resolugao WHA 55.18, “Qualidade da atengao: seguranga do paciente”, a
qual solicitava urgéncia aos Estados membros em dispor maior aten¢io ao
problema da seguranga do paciente (BRASIL, 2017). Subsequentemente,
em 2004, a OMS langou o desafio da campanha para a seguranca do
paciente “Patient Safety” com o objetivo de coordenar, disseminar e
promover a melhoria na seguranca do paciente no Ambito mundial;
estabelecer a seguranca do paciente como uma prioridade de satde publica

e integrar a perspectiva do paciente e familia aos seus cuidados (SOUSA;
MENDES, 2019).

Ainda em 2004, a 572 Assembleia Mundial da Saide apoiou a
criagio da Alianga Mundial para a Seguranga do Paciente, atualmente
denominada Programa de Seguranga do Paciente, com o intuito de
facilitar o desenvolvimento de politicas e praticas em todos os Estados
Membros, para atuarem como for¢a importante no impulsionamento de
melhorias globais (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020). Sao
previstos, nesta estrutura, os chamados Desafios Globais para a Seguranca
do Paciente, que orientam a identificagio de agdes que ajudem a evitar
riscos para os pacientes e, 20 mesmo tempo, norteiam os paises que tenham
interesse em implantd-los (BRASIL, 2017).

E possivel observar correlagao entre os escopos da Alianga Mundial
para a Seguranca do Paciente e a Farmacovigilincia. Se destaca, aqui,
o objetivo que faz interface com a vigilincia pds-comercializagio do

medicamento (EDWARDS, 2005):

* Promover a qualidade da assisténcia em satde, aprender com
os erros e melhorar os sistemas para promogao da seguranca do
paciente e do medicamento.

* Abordagem relacionada a seguranca do medicamento:
* Promogao da seguranca na prescricio e dispensagio.

* Prevencio de erros de medicagao.

104 |



O cuidado e a Prescricio Farmacéutica

Em 2005, a OMS, em parceria com a joint Commission International
(JCI), langou as “Solucoes de Seguranga do Paciente” (Patient Safety
Solutions),comoobjetivodeauxiliarnasistematizagaode medidas preventivas
e na implementagao de politicas em dreas consideradas problemdticas na
seguranca do paciente (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2007).
Dentre as nove solugoes descritas, quatro estio diretamente relacionadas

20 uso de medicamentos (QUADRO 2).

Quadro 2. Solugoes de seguranca do paciente.

Gestao de medicamentos de aspecto e nome semelhantes (medicamentos LASA- Look Alike, Sounds Alike)

Identificagao do paciente

Comunicagio durante a transigio de cuidados

Realizagao do procedimento correto no local correto

Controle das solugoes concentradas de eletrélitos

Conciliagio medicamentosa

Evitar erros nas conexdes de cateteres e tubos

Uso tinico de dispositivos injetdveis

Melhorar a higiene das maos para prevenir infecgdes associadas aos cuidados de satde

Fonte: WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2007.

O primeiro Desafio Global foi langado em 2005, com o tema
“Uma Assisténcia Limpa é uma Assisténcia Mais Segura” e teve como escopo
promover a higiene das maos como método efetivo para a prevencio de
Infeccoes Relacionadas a Assisténcia a Sadde (IRAS). Em 2007, o Brasil,
via Ministério da Sadde, tornou-se membro da Alianga Mundial para
a Seguranca do Paciente. Desde entdo, ¢ signatirio da Declaragao de
compromisso na luta contra as IRAS. As a¢oes brasileiras sao desenvolvidas

com o apoio da OPAS/OMS e da Anvisa.

Em 2008 foi langado o segundo Desafio Global, o qual levou em
consideragao a morbimortalidade relacionada as intervengoes cirdrgicas.
O tema abordado foi “Cirurgias Seguras Salvam Vidas” e vem sendo
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desenvolvido no Brasil em colaboragio com a Anvisa e Ministério da
Satude (BRASIL, 2017).

Em 2017 foi publicado o Terceiro Desafio Global para a Seguranga do
Paciente: Medicagao sem Dano (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2017). A iniciativa visa reduzir 50% os danos graves e evitdveis relacionados
a0 uso de medicamentos, especificamente aqueles cujas causas foram as
préticas inseguras devido a deficiéncias nos sistemas de satide e aos erros de

medicagio (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2017).

A justificativa para esta meta baseia-se no principio de que as
insegurangas no processo de uso de medicamentos sio falhas humanas
que nao sao correlacionadas com impericia, negligéncia ou imprudéncia.
Lacunas nos sistemas de satde, politicas de seguranca, protocolos, dentre
outros, sdo os principais agentes causais dos erros de medicagﬁo. Portanto,
reforcar as barreiras de seguranga pode mitigar e prevenir de modo efetivo
estes riscos.

Os dados epidemioldgicos sobre a morbimortalidade relacionada ao
uso de medicamentos demonstram a relevincia deste desafio. Os EAM sio
considerados um problema de sadde publica, uma vez que sua ocorréncia e
gravidade contribuem com 6nus ao pais, por promover gastos aos servi¢os
de satide que poderiam ser destinados a outros servigos e procedimentos,
bem como danos a saide do usudrio que geram o seu afastamento
tempordrio e/ou permanente em pleno periodo produtivo.

Assim sendo, sdo estabelecidas trés dreas prioritdrias de atuagao para
que haja forte compromisso, ac¢io precoce e gestao eficaz para proteger
os pacientes de danos induzidos por medicamentos, quando possivel, a
saber: polifarmdcia, transi¢io de cuidado e situagdes de alto risco. Em
2019, a OMS lancou trés relatérios técnicos [Seguranga dos medicamentos
em polifarmicia (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2019b);
Seguranga dos medicamentos em transi¢oes de cuidados (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2019¢); Seguranga dos medicamentos em
situacoes de alto risco (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2019a)]
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com o intuito de contribuir para o planejamento de a¢oes em cada uma
dessas dreas-chave.

Quando se fala em prevengio, é preciso reforcar que nenhum
sistema de satde serd isento de erros. Nao hd estratégia ou barreira de
seguranca definitiva que acarretard infalibilidade humana. Voltaire ji dizia:
“Tolerincia é a consequéncia necessdria da percepgio de que somos pessoas
faliveis: errar é humano e estamos o tempo todo cometendo erros.”

James Reason (2000) defende que o gerenciamento do erro humano
deve evitar a punigao dos profissionais envolvidos nos erros. Deste modo,
incentivar-se-ia a detecgio destes incidentes por meio da notificacio
espontinea, havendo oportunidades de aprender, corrigir ¢/ou incrementar
as barreiras de seguranca da cadeia medicamentosa (REASON, 2000).

Segundo o Ministério da Sadde, gestao de riscos é a aplicagao
sistémica e continua de iniciativas, procedimentos, condutas e recursos na
avaliagio e controle de riscos e EA que afetem a seguranca, a sadde humana,
a integridade profissional, o meio ambiente e a imagem institucional
(BRASIL, 2013a). Cada etapa do processo de cuidado a satde possui
algum tipo de risco, cuja gestao estd diretamente relacionada a seguranca
do paciente, reconhecida como uma prioridade global em satde pela OMS

desde 2019, por meio da publica¢ao da Resolu¢ao WHA72.6.

Tendo como base a premissa de que os EA podem ser gerados por
falhas em préticas, produtos, procedimentos ou sistemas (EDWARDS,
2005), a mitigac¢do da morbimortalidade associada com o uso de
medicamentos deve ocorrer por meio de estratégias que visem a melhoria
continua, com foco em desenvolvimento e aprimoramento dos sistemas
de sadde.

Nio obstante, o gerenciamento sob este prisma nio exclui a
necessidade de considerar o funciondrio na andlise. Fatores biopsicossociais
podem contribuir para a ocorréncia de erros, bem como violacoes
intencionais de regras, protocolos e politicas. Portanto, puni¢oes, sangdes
e até mesmo consideracoes éticas e deontoldgicas sobre o exercicio
profissional poderao ser conjecturadas para que a cultura de seguranca

| 107



Patricia de Carvalho Mastroianni e Marcela Forgerini (org.)

na institui¢do seja justa. Entretanto, cabe ressaltar que as tratativas sob
esta dtica devem ser conduzidas em instituicdes com sistemas de satde
j& desenvolvidos e com cultura de seguranca consolidada, a fim de evitar
penalizacoes desnecessdrias.

E importante destacar que o monitoramento de medicamentos,
vacinas, intoxicacoes e erros de medicagio ocorre hd décadas (EDWARDS;
BENCHEIKH, 2016). A farmacovigilincia moderna teve inicio na década
de 1960, apds a tragédia da talidomida. Desde entao, é notdria a evolugio
e o desenvolvimento de politicas relativas a seguranga do medicamento.

Primariamente, o principal foco da farmacovigilincia era a
identifica¢do e manejo das RAM. Atualmente, inclui quaisquer problemas
relacionados a farmacoterapia (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2002). As agoes eram e sdo desenvolvidas, sobretudo, para a comunicagio
dos riscos associados ao uso de medicamentos para a regulamentacio do
mercado farmacéutico.

Nao obstante, o mundo evolui, novas tecnologias sao disponibilizadas
a populagio e, com isso, novas dreas emergem, que também passam a ser
de interesse da farmacovigilancia, para além dos aspectos regulatérios. Hd
interesse em melhorar o atendimento ao paciente, na esfera individual, ao
invés, apenas, davisao mais tradicional e focada nasatide ptiblica (EDWARDS;
BENCHEIKH, 2016). Ademais, vem crescendo a importincia em detectar
eventos iatrogénicos associados ao uso de tecnologias em satde, além de
investigar a seguranca do medicamento durante todo o seu ciclo de vida
(EDWARDS; BENCHEIKH, 2016). Atualmente, com a disponibiliza¢ao
de vacinas consideradas novas, com tecnologia de produgao de vetores virais
e RNA mensageiro, refor¢a-se a necessidade de monitoramento e notificagiao
dos EA, sobretudo a longo prazo.

Para que estes objetivos sejam atingidos, é fundamental que as
legislagdes nacionais viabilizem a coleta de dados destas informagoes, além
de fiscalizar, regular e promover a¢oes educativas para contribuir para a
seguranca dos medicamentos e dos pacientes.
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TERMOMETRO DE SEGURANCA

O NHS Safery Thermometer é uma ferramenta desenvolvida em
2010, na Inglaterra, com parte do Programa Nacional de Seguranca do
Paciente. Foi elaborada para ser utilizada na rotina dos estabelecimentos
de satde, com o intuito de promover a continuidade do cuidado e coletar
dados mensalmente, em um dia pré-determinado, sobre danos comuns em
pacientes geridtricos. Assim, torna-se possivel monitorar as melhorias ao
longo do tempo.

Os EA de interesse sdo lesao por pressao, quedas, tromboembolismo
venoso e infecgdes urindrias em pacientes com cateteres. A triagem pode ser
realizada pelos profissionais da saide por meio de revisao do prontudrio ou
por perguntas direcionadas ao paciente e/ou cuidador durante a execugao
de atividade da rotina clinica, como rondas, transferéncias, dentre outras.
Entretanto, a ferramenta também permite acompanhar os pacientes que
nao foram acometidos por qualquer um dos EA mencionados. Por isso, a
ideia do cuidado livre de dano é contemplada na estratégia.

Para atingir os objetivos, ou seja, melhorar a comunica¢io dos
eventos relacionados a seguranga do paciente, o NHS Safety Thermometer
foi desenvolvido para conter os seguintes principios:

a) Validade clinica: inclui defini¢oes claras dos quatro danos
medidos;

b) Eficiéncia: a coleta de dados nao deve demorar mais do que dez
minutos por paciente;

c) Equidade: a coleta de dados deve ser possivel em qualquer
ambiente de cuidado;

d) Oportunidade: oferece resultados em tempo real que podem ser
utilizados nas atividades de melhoria das equipes;

e) Foco no paciente: é capaz de medir a auséncia dos quatro eventos
em um paciente, assim como a ocorréncia de um dano especifico;
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f) Foco no dano, independentemente de sua evitabilidade ou outra
caracteristica;

g) Ficil de agregar: mostra resultados na enfermaria, organizacao,
regido ou nivel nacional.

Inicialmente, a ferramenta previa a detecgao e o monitoramento dos
quatro EA apenas para pacientes idosos, exceto aqueles com diagnésticos
relacionados a sadde mental. No entanto, ao longo do tempo, foram
desenvolvidos outros termdémetros de seguranga, conhecidos como Next
Generation Safety Thermometers, os quais incluem os pacientes excluidos na
primeira geracio, ou seja, pedidtricos, adultos, gestantes, com condicoes
associadas a satide mental e aqueles em uso de medicamentos (Medication
Thermomether).

O principal objetivo do Medication Thermomether é monitorar, de
modo prospectivo, a seguranca dos medicamentos em uso por pacientes
assistidos no National Health System (NHS), sistema de saide inglés,
notadamente os potencialmente perigosos. A versao atual da ferramenta
tem foco na assisténcia a satide de urgéncia e na comunidade e inclui o
seguinte gerenciamento:

a) Documentagio sobre histérico de alergias.
b) Conciliagio de medicamentos.

¢) Omissao de doses ou de medicamentos potencialmente perigosos
(anticoagulantes, opioides, insulina ou anti-infecciosos).

Os critérios de inclusio contemplam: pacientes em uso de
anticoagulantes (#rigger selecionados: sangramento e administracao de
vitamina K, protrombina); opioides, (¢igger naloxona); sedativos (¢rigger
flumazenil) e insulina (#7iggers glicemia capilar < 4 mmoL/L ou sintomas
de hipoglicemia, administra¢do de glicose endovenosa ou glucagon ou
cetoacidose diabética ou estado hiperosmolar).
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Todavia, foi observado que os resultados obtidos por estas ferramentas
sao incompletos e, por isso, nio suportam mais agdes de melhorias
continuas no Programa Nacional de Seguranga do Paciente inglés. Por isso,
novas fontes de dados estao sendo exploradas para viabilizar a coleta de
dados de EA e estimar o verdadeiro impacto que promovem nos sistemas
de satde.

RasTREIO DE EVENTOS ADVERSOS A MEDICAMENTOS

No contexto do Cuidado, o farmacéutico identifica os problemas
relacionadosafarmacoterapia (PRF) resultados negativos da farmacoterapia,
analisando suas causas e fazendo intervencées documentadas, visando
a resolvé-las ou preveni-las. Devido a esta caracteristica longitudinal do
acompanhamento farmacoterapéutico, é possivel que servigos como
educacgao em sadde, rastreamento em satde, conciliagaio de medicamentos
e revisao da farmacoterapia possam ser realizados durante o processo de
acompanhamento do paciente. No entanto, todos os servigos podem ser
conduzidos pontualmente, numa tunica interven¢io, independente do
acompanhamento farmacoterapéutico.

A Conciliagido de medicamentos objetiva prevenir erros de
medicagao resultantes de discrepancias da prescrigao, como duplicidades
ou omissdes de medicamentos, principalmente quando o paciente
transita pelos diferentes niveis de atengido ou por distintos servigos
de satde, dessa forma evitando danos desnecessdrios. J4 a Revisdo
da Farmacoterapia objetiva minimizar a ocorréncia de problemas
relacionados a farmacoterapia, melhorar a adesio ao tratamento e os
resultados terapéuticos, bem como reduzir o desperdicio de recursos.
Pode ser centrada apenas nas informagées da prescri¢ao de medicamentos,
sem necessariamente haver contato direto com o paciente, o que, no

contexto hospitalar, ¢ denominado andlise farmacéutica da prescrigao
(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2016).

Os EA detectados devem ser notificados. Um dos métodos mais
utilizados para aumentar a seguranga do paciente sdo as notificacoes

[ 111



Patricia de Carvalho Mastroianni e Marcela Forgerini (org.)

espontineas de incidentes que sdo baseadas no relato voluntdrio de
profissionais, pacientes e familiares, acerca dos problemas causados pelo
uso dos medicamentos. Por meio das notificagoes é possivel detectar
erros, analisar eventos e prever circunstincias de risco, sendo um sinal
de alerta para os profissionais (MELGAREJO; MASTROIANNI;
VARALLO, 2019).

Este método apresenta as suas vantagens como baixo custo e facilidade
de notificagio, mas tem também desvantagens como altos indices de
subnotificagio e relatos incompletos (MELGARE]JO; MASTROIANNI;
VARALLO, 2019). Portanto, virios estudos buscam outras ferramentas
para complementar a notificagido espontinea como os #riggers, 0s quais
apresentam indicios de aumentar a detecgio de RAM em 10 vezes
(CLASSEN ez al., 2011; VARALLO et al., 2017).

As ferramentas de rastreios de EA ou os #riggers (i.e., gatilhos), os
quais ajudam na detecgao e prevencio de EAM, sao definidos como um
método rdpido de sinaliza¢io para detectar potenciais EAM nos pacientes
por meio dos prontudrios eletronicos. Varallo ez al. (2017) demonstraram
que a escolha e uso de um #rigger conforme o perfil epidemioldégico do
servico em satide é uma estratégia eficiente para aumentar a detecgao de EA
e, consequentemente, contribuir para a seguranga do paciente (VARALLO
et al., 2017).

Alguns triggers sao mais eficientes do que outros na detecgio de
EAM, dependendo das varidveis de confusio do método, institui¢io/nivel
de saide em que esse rrigger serd utilizado e os parAmetros estabelecidos,
que devem considerar a prevaléncia de doencas tratadas no hospital e a
populagao atendida. Portanto, ¢ imprescindivel avaliar e monitorar os
triggers a serem utilizados, j4 que cada instituigao de satide apresenta zriggers
mais adequados para detectar danos relacionados ao uso do medicamento

(VARALLO etz al., 2017).

Um #rigger importante para detectar problemas de seguranca
medicamentosa sio as adequagoes posolégicas (AP), comumente praticada
por pacientes e pela equipe de enfermagem nos servigos em sadde.
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Segundo a RDC N° 67/2007, AP ¢ definida como preparagio para
uso extemporaneo de até 48 horas, realizada sob indicagao médica e com
formulacio individualizada. Sio classificadas em subdivisao da forma
farmacéutica (clivagem) e derivacao/transformacao, situagao em que hd
manipulagio de uma especialidade farmacéutica (EF) para obter uma
forma farmacéutica a partir de outra (BRASIL, 2007).

A legislagao também prevé que as AP apenas podem ser realizadas
para atender as necessidades terapéuticas dos pacientes, como os exemplos
citados acima, em cardter excepcional ou quando hd indisponibilidade
de matéria-prima no mercado e auséncia da EF na dose, concentragao e/
ou forma farmacéutica compativeis com a necessidade do paciente. No
entanto, a AP somente pode ser realizada se justificada tecnicamente ou
com base na literatura (BRASIL, 2007), vide o Quadro 3, porque se trata
de um uso nao indicado (uso off-label).

O uso nao indicado (uso off-label) compreende a prescricio e uso em
situagoes diferentes do que é descrito na bula do medicamento registrado
na Anvisa, incluindo divergéncias na indica¢ao, faixa etdria ou peso, dose,
frequéncia, apresentacio ou via de administracio (BRASIL, 2009¢). Desta
forma, a AP ¢é considerada um uso off-label, porque ocorre a manipulagio
ou alteragao do produto aprovado pela autoridade regulatéria. Por exemplo,
em algumas bulas de medicamentos, hd proibi¢io de mastigar, triturar e
clivar o comprimido ou, no caso das cdpsulas, abri-las.

Estima-se que de cada quatro pacientes hospitalizados em um
servico de alta complexidade, trés precisam que pelo menos de seus
medicamentos prescritos recebam AP (BENZI; MASTROIANNI,
2016). Esse procedimento ¢ realizado para possibilitar a administragao de
medicamentos para pacientes pedidtricos, geridtricos, com disfagia, com
dispositivos invasivos (e.g., sondas nasogdstricas), se recuperando de um
acidente vascular cerebral e com doenga neurodegenerativa (e.g., doenca
de Alzheimer ou doenca de Parkinson) (BENZI; MASTROIANNI, 2016;
MASTROIANNI; FORGERINI, 2018); ou realizar ajuste de dose, a qual
a necessidade do paciente se encontra numa dosagem nao padronizada no
servico ou nio comercializada.
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Apesar das AP serem prevalentes em servicos de satide e também
praticada pelos os usudrios de medicamentos para atender condicoes
especificas do seu estado fisiopatoldgico, hd poucas publicacoes que
justifiquem as técnicas empregadas.

Neste contexto, pouco se sabe sobre a seguranca das AP, j4 que antes
do produto ser comercializado sio realizados estudos de longa e curta
duracio de estabilidade, estudos de equivaléncia farmacéutica e estudos de
bioequivaléncia, avaliando aseguranca, eficicia e qualidade do medicamento
utilizado conforme a bula (MASTROIANNI; LUCCHETTA, 2011).
Entéo, a partir do momento em que se realiza uma AD, essas propriedades
do medicamento nao sio mais asseguradas pela industria farmacéutica e
o prescritor, farmacéutico e/ou enfermeiro tornam-se responsdveis por
qualquer evento adverso que o paciente vier a apresentar (LOGRIPPO ez
al., 2017).

O processo de AP pode afetar as caracteristicas farmacéuticas
do medicamento e seu resultado terapéutico (SESTILI ez al., 2014),
aumentando a possibilidade de EA, sendo particularmente importante para
principios ativos com janela terapéutica estreita, para fdrmacos irritantes
ao trato gastrointestinal (TGI), para fdrmacos formulados em formas
farmacéuticas sdlidas de liberagio modificada e para qualquer produto
que seja hormonal ou a base de esteroides, citotéxico e teratogénico

(CORNISH, 2005).

Ademais, a AP pode alterar a estrutura cristalina de alguns firmacos,
jd que a presenca de diferentes polimorfos depende dos componentes de
uma formulagio e do processo de manipulagio adotado. O polimorfismo
¢ uma propriedade de alguns firmacos, em que estes apresentam, no
minimo, duas formas cristalinas que podem comprometer algumas das
suas propriedades fisico-quimicas como a solubilidade (FOOD AND
DRUG ADMINISTRATION, 2004; SANTOS ez al., 2014). Alguns
estudos indicam que os polimorfos podem ser menos ativos ou estdveis,
assim podendo alterar a biodisponibilidade e bioequivaléncia do fdrmaco,
além de poder contribuir com a ocorréncia de EA como inefetividade

terapéutica (CAPUCHO; MASTROIANNI; CUFFINI, 2008).
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O farmacéutico no processo de cuidado deve considerar o modo
de preparo do medicamento, seja pela equipe de satde ou pelo préprio
usudrio ou cuidador a fim de avaliar possiveis problemas de seguranga ou
inefetividade terapéutica.

Nas condigoes em que dose ou forma farmacéutica prescritas nao
estdo disponiveis no mercado ou nio sio comercializadas, o farmacéutico
deve orientar, baseado em evidéncias, o modo de preparo, uso extemporaneo
a fim de garantir que as necessidades farmacoterapéuticas estejam sendo

atendidas (MASTROIANNI; FORGERINI, 2018).

A fim de colaborar com evidéncias cientificas que respaldam as
adequagodes posoldgicas, quando estas s2o a tnica alternativa para atender
as necessidades farmacoterapéuticas do paciente, segue abaixo justificativas
técnicas para adequagoes posoldgicas e especialidades farmacéuticas

(QUADRO 3).

Quadro 3. Justificativas técnicas para adequagées posoldgicas de
especialidades farmacéuticas, segundo as recomendagoes da literatura

cientifica.
Especialidades B e s e3eeef a Rt
farmactuticas Justificativa técnica para adequagdes posolégicas
Acido acetilsalicilico 100 Maceragao, suspensio com dgua e administragio imediata (JAMAL;
mg com DUMKE, 2012)
Acido félico 50 mg com Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;
BRADNAM, 2015)
Acido valpréico 250 mg/5 Nao foi encontrado na referéncia de elaboragio do guia e na literatura
mL xpe cientifica
Albendazol 400 mg com Comprimido macerado, solubilizado em dgua e administra¢ao imediata
(EMPRESA BRASILEIRA DE SERVICOS HOSPITALARES -
MINISTERIO DA EDUCACAO, 2017)
Amiodarona 200 mg com Comprimido triturado e suspensio com xarope simples contendo
metilcelulose 1% adicionado sob agitacao (NAHATA, 1997).
Medicamento pode ser administrado com ou sem alimento (DRUGS
AND MEDICATIONS, 2020)
Amitriptilina 25 mg com Comprimido triturado e suspendido com dgua deionizada ou EDTA
(4cido etilenodiamino tetra-acético) (BUCKLES; WALTERS, 1976)
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Amoxicilina e clavulanato de
potdssio 500 mg com

P4 para suspensio disperso em dgua purificada por osmose reversa (pH =

6,0) (MCINTYRE; LIPMAN, 2007)

Anlodipino 5 mg com

Comprimido triturado e 69 mg do pé formado suspenso com solugao
de metilparabeno (15% m/v- 287 mg), xarope de glicose (32 g) e dgua
purificada (75,137 g) (VAN DER VOSSEN et al., 2017)

Atenolol 25 mg com

Comprimido triturado e suspenso com xarope simples e glicerina em pH

= 4,6 (Morri et al., 2018)

Atorvastatina 40 mg com

Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;
BRADNAM, 2015)

Baclofeno 10 mg com

Baclofeno (5 mg/mL) pode ser preparado com a trituragio de 30 comprimidos
de 10 mg;, adigdo de glicerol até a formagio de uma pasta e xarope simples qsp
para 60 mL. Estdvel por 35 dias em refrigeragdo, armazenado em vidro 4mbar
e a protecdo de luz JOHNSON; HART; 1993)

Biperideno 2 mg com

Nao foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
cientifica

Bisacodil 5 mg com ver

A trituragio da drdgea pode fazer o fdrmaco se tornar inativo por perder
o revestimento entérico (EMPRESA BRASILEIRA DE SERVICOS
HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCACAO, 2017)

Captopril 25 mg com

A solugdo oral de captopril (1 mg/mL) pode ser preparada adicionando
100 mg de pé de captopril triturado, 10 mg de EDTA sédico e dgua
purificada gsp 100 mL. Estabilidade por 30 dias a temperatura ambiente
(MULLA ez al., 2011; CASAS; ALVAREZ; LUCERO, 2013)

Carbamazepina 200 mg com

Comprimido triturado e suspenso com Ora Plus ® ¢ Ora Sweet * (JOVER
BOTELLA et al., 2011)

Carvedilol 3,125 mg com

Solugio preparada solubilizando PVP em propilenoglicol e depois
adicionando o comprimido de carvedilol triturado. Posteriormente,
adicionou-se sorbitol, sacarina sédica, 4cido citrico e d4gua destilada
(BUONTEMPO et al., 2010)

Ciprofloxacino 500 mg com

Solugio de ciprofloxacino 50 mg/mL obtida a partir da trituracao

de seis comprimidos de 500 mg, adi¢do de dgua purificada e agentes
suspensores. E estével por até 56 dias em frasco ambar (JOHNSON e#
al., 1988)

Claritromicina 500 mg com

Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;

BRADNAM, 2015)

Clindamicina 300 mg cap

Cépsula aberta e p6 solubilizado em dgua. Atentar-se com irritagoes
ou danos no trato gastrointestinal (EMPRESA BRASILEIRA DE
SERVICOS HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCAGAO,
2017)

Clobazam 10 mg com

Suspensio oral de clobazam 1 mg/mL triturando comprimidos de 10

mg e partes iguais de Orz Sweet ® e Ora Plus °. Estével por 24 semanas
nas temperaturas entre 4 ¢ 25°C (BUONTEMPO ez 4l., 2010; LWIN
et al., 2016)

Clonazepam 2 mg com

Comprimido triturado e suspenso em Ora Sweet ® ¢ Ora Plus ® (ALLEN;
ERICKSON, 1996)
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Clonidina 150 mcg com Solugio oral de clonidina 20 pg/mL com comprimido triturado e adigio
de dgua purificada, xarope simples, sorbato de potdssio e dcido citrico
para ajustar o pH = 4 - 5. Estabilidade por 90 dias sob refrigeracio
(MERINO-BOHORQUEZ ez al., 2019)

Clopidogrel 75 mg com Solugio oral de clopidogrel 5 mg/mL adicionando Orz Sweer * e

Ora Plus °. Solugao estdvel por dois meses a temperatura ambiente

ou refrigerada, armazenado em frasco 4mbar (TYNES ez al., 2014).
Medicamento pode ser administrado com ou sem alimento (CERNER
MULTUM, ¢2020)

Cloreto do potdssio 6% Nio foi encontrado na referéncia de elaboragio do guia e na literatura
frasco de 100 mL ou 150 cientifica

mL sol or

Complexo B 300 mg com Comprimido nio deve ser triturado pelo seu revestimento obstruir a

sonda (BECKWITH ez al., 2004)

Dexametasona 4 mg com Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;

BRADNAM, 2015)

Diazepam 5 mg com Solugdo de diazepam 1 mg/mL obtida pela trituragio de 10
comprimidos de 10 mg e adigdo de solugio de dlcool 95% (3,6%),
propilenoglicol em xarope base com 1% de CMC (carboximetilcelulose
sédica) e 2% de silicato de aluminio e magnésio com ajuste de pH
(NEWTON; SCHULMAN; BECKER, 1976; STROM; KALU, 1986)

Digoxina 0,25 mg com Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;
BRADNAM, 2015)

Dipirona 500 mg com Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;

BRADNAM, 2015)

Dipirona 500 mg/mlL gts Nao foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
cientifica
Domperidona 10 mg com Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;

BRADNAM, 2015)

Doxazosina 2 mg com Comprimido nio deve ser triturado (EMPRESA BRASILEIRA DE
SERVICOS HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCAGAO,
2017)

Enalapril 10 mg com Solugio oral de enalapril 1 mg/mL utilizando 100 mg de comprimidos

triturados e adicdo de 4cido citrico (592 mg), 4cido cloridrico
0,1M (40,9 mL), hidréxido de sodio 1M (5,7 mL), 28,4 mL de
4gua purificada e xarope simples gsp 100 mL (CASAS; ALVAREZ;
LUCERO, 2013)

Escopolamina 10 mg com Nao foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
rev cientifica

Espironolactona 25 mg com | Solugio de espironolactona 5 mg/mL preparada com comprimidos
triturados e adigio de propilenoglicol, carboximetilcelulose sodica,
sacarina, metilparabeno, propilparabeno, 4lcool etilico e dgua para
injetdveis. Estdvel por sete dias em temperatura ambiente e a 5°C
(MENDES et al., 2013). Medicamento pode ser administrado com ou
sem alimento (DRUGS AND MEDICATIONS, 2020)

| 117



Patricia de Carvalho Mastroianni e Marcela Forgerini (org.)

Fenitoina 100 mg com

Solugio oral de fenitoina 15 mg/mL foi preparada utilizando SyrSpend *
SF PH4 (liquido). Estdvel por 90 dias (FERREIRA ez 4l., 2016)

Fenobarbital 100 mg com

Solugio de fenobarbital preparada com xarope simples, propilenoglicol e

glicerina (JELVEGHARI; NOKHODCH]I, 2008)

Finasterida 5 mg com

Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;
BRADNAM, 2015)

Fluoxetina 20 mg cap

Cépsula aberta e contetido dissolvido em dgua antes da administragao
(EMPRESA BRASILEIRA DE SERVICOS HOSPITALARES -
MINISTERIO DA EDUCACAO, 2017)

Furosemida 40 mg com

Solugio de furosemida utilizando 200 mg de comprimido triturado e
adigdo de dgua, sorbitol, glicerina, saborizante, sacarina sédica, goma
xantana, dcido citrico, sorbato de potdssio, metilparabeno, citrato sédico,
propilparabeno e corante. Estdvel por 60 dias nas temperaturas de 6°C e

25°C (PROVENZA ¢t al., 2014)

Gabapentina 400 mg cap

Suspensio de gabapentina com 5 g do pé das cdpsulas e 100 mL de
SyrSpend © SF (SORENSON; VOUDRIE; GEHRIG, 2012)

Glibenclamida 5 mg com

Comprimido triturado e suspenso em dgua (EMPRESA BRASILEIRA
DE SERVICOS HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCACAO,
2017)

Haloperidol 5 mg com

Comprimido triturado até obtengio de pé fino e adigio de Syrspend © SF
PH 4 até formar uma pasta (POLONINI ¢z al., 2016)

Hidralazina 50 mg com

Drégea triturada e suspenséo em égua com conservantes € umectantes

(OKEKE et al., 2003)

Hidroclorotiazida 25 mg
com

Suspensio de hidroclorotiazida 2,5 mg/mL obtida pela trituragio de 10
comprimidos de 25 mg, incorporagio ao pé: glicerol 20%, metilcelulose,
4cido citrico para manter o pH entre 3-3,5 e dgua destilada com
parabenos qsp 100 mL (SANTOVENA; HERNANDEZ-PAIZ;
FARINA, 2012)

Isossorbida 20 mg com

Nio foi encontrado na referéncia de elaboragio do guia e na literatura
cientifica

Ivermectina 6 mg com

Comprimido nao pode ser macerado (EMPRESA BRASILEIRA DE
SERVICOS HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCACAO,
2017)

Lactulose 667 mg/mL xpe

Diluicdo de liquidos viscosos com dgua (WHITE; BRADNAM, 2015)

Levodopa 200 mg e
benserazida 50 mg com

Comprimido triturado e adigio de Orz Sweet ® ¢ Ora Plus ® na proporgio

1:1 (NAHATA; MOROSCO; LEGUIRE, 2000)

Levofloxacino 500 mg com

Suspensio de levofloxacino 50 mg/mL obtida pela trituragio de seis
comprimidos de 500 mg e adigdo de xarope de morango e Ora Plus ° na
mesma proporgao. Estabilidade para até 57 dias em armazenamento de

23-25°C ou 3-5°C (VANDENBUSSCHE ez al., 1999)
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Levotiroxina 25 mcg com Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;

BRADNAM, 2015)

Loperamida 2 mg com Comprimido triturado e suspenso em dgua (EMPRESA BRASILEIRA
DE SERVICOS HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCAGCAO,
2017)

Loratadina 10 mg com Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;

BRADNAM, 2015)

Lorazepam 1 mg com Solugio de lorazepam 1 mg/mL obtida pela trituragio do comprimido e
adi¢ao de 0,87% glicerol, 0,1% de PEG 400 (polietilenoglicol) e 0,03%
de propilenoglicol. Agitagio longa para dispersar o firmaco (VAN DER
VOSSEN et al., 2017)

Losartana 50 mg com Suspensio oral de losartana 2,5 mg/mL obtida a partir de 250 mg do
p6 dos comprimidos triturados e adi¢io de 5 mL de dgua purificada,
50 mL de Ora Plus ® e qsp 100 mL de Ora Sweet ° SE. (ALLEN, 2012).
Medicamento pode ser administrado com ou sem alimento (DRUGS
AND MEDICATIONS, 2020)

Metadona 5 mg com Comprimido triturado e suspenso em xarope simples (PROVENZA e¢
al., 2015)
Metformina 500 mg com Comprimido triturado e suspensio com o veiculo composto por dgua

potével e sucralose na proporgio de 10 g de sucralose para 100 mL de

dgua (10% v/v) (ALEMON-MEDINA et 4l., 2015)

Metoclopramida 10 mg com | Comprimido triturado e dispersado em 20 mL de dgua (EMPRESA
BRASILEIRA DE SERVICOS HOSPITALARES - MINISTERIO DA
EDUCAGAO, 2017)

Metoprolol 25 mg com Comprimido de tartarato de metoprolol triturado e suspenso em mistura
de Ora Plus ® ¢ Ora Sweet ° na proporgio 1:1 (ALLEN; ERICKSON,
1996)

Metronidazol 400 mg com Comprimido triturado e suspenso em xarope simples (ALLEN;

ERICKSON, 1996)

Morfina 10 mg com Comprimido triturado e adigdo de dgua e xarope simples (MORALES
et al., 2000)

N-acetilcisteina 200 mg Nao foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
cientifica

Omeprazol 20 mg cap Comprimido revestido ou cdpsula com microesferas revestidas nao

podem ser triturados (EMPRESA BRASILEIRA DE SERVICOS
HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCAGAO, 2017)

Oseltamivir 75 mg cap Cdpsulas abertas e dispersadas em xarope de cereja com benzoato de

sédio 0,1% (WINIARSKI ez al., 2007)

Paracetamol 500 mg e O paracetamol efervescente disperso em dgua pode ser administrado em
codeina 30 mg com sonda (PODILSKY ez al., 2009)

Picossulfato de sédio 7,5 Nao foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
mg/mL frasco 20mL gts cientifica
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Prednisona 20 mg com

Suspensdo de prednisona 0,5 mg/mL obtida a partir da trituragio de
2,5 comprimidos de 20 mg e adicio de solugio de dlcool 10% e xarope

simples gsp 100 mL (GUPTA; GIBBS; GHANEKAR, 1978)

Prometazina 25 mg com

Comprimido nio pode ser triturado (EMPRESA BRASILEIRA DE
SERVICOS HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCAGAO,
2017)

Propatilnitrato 10 mg com

Nio foi encontrado na referéncia de elaboragio do guia e na literatura
cientifica

Propranolol 40 mg com

Solugdes de propranolol 2 mg/mL e 5 mg/mL podem ser preparadas
triturando comprimidos de 40 mg e adigio de Ora Blend ® SF
(SORENSON; VOUDRIE; GEHRIG, 2012)

Quetiapina 25 mg com

Nao foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
cientifica

Ranitidina 150 mg/ 10 mL
xpe

Dilui¢do de liquidos viscosos com dgua (WHITE; BRADNAM, 2015)

Rifampicina 150 mg,
isoniazida 75 mg,
pirazinamida 400 mg e
etambutol 275 mg com

Comprimido triturado e suspenso em dgua (KOEGELENBERG ez al.,
2013)

Risperidona 1 mg com

Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;
BRADNAM, 2015)

Risperidona 2 mg com

Nio foi encontrado na referéncia de elaboragio do guia e na literatura
cientifica

Stzcc/mromyce: CHVCIOPC 1 g

Nio foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
cientifica.

Sertralina 50 mg com

Comprimido pode ser macerado e disperso/suspenso em dgua (WHITE;
BRADNAM, 2015)

Simeticona 75 mg/mL frasco
10 mL gts

Nao foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
cientifica.

Sinvastatina 20 mg com

Comprimido impréprio para ser triturado e disperso em dgua (JAMAL;

DUMKE, 2012)

Sucralfato 1 g com

Comprimido triturado e adi¢io de surfactante nio idnico ou agente

emulsionante e 15 mL de dgua (PATTERN, 1985)

Topiramato 25 mg com

Suspensio oral de topiramato 20 mg/mL obtida pela adigio de 2 g do
comprimido triturado, 50 mL de Orz Plus ® e qsp 100 mL de Ora Sweer
“ (ALLEN, 2017)

Tramadol 50 mg cap

Suspensio liquida de tramadol obtida a partir de comprimidos triturados
¢ adicao de Ora Plus ® ¢ xarope de morango na propor¢ao 1:1 com

posterior mistura (WAGNER ez 4l., 2003)

Varfarina 2,5 mcg com

Comprimido triturado e disperso em dgua. Atentar-se ao
monitoramento da coagulagio (EMPRESA BRASILEIRA DE
SERVICOS HOSPITALARES - MINISTERIO DA EDUCACAO,
2017)
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Vitamina B1 300 mg com Nao foi encontrado na referéncia de elaboragao do guia e na literatura
cientifica
Vitamina B6 40 mg com Comprimido triturado e misturado a Ora Sweet * ¢ Ora Plus ® na

proporcio 1:1. E instével na presenca de dgua e dificil de macerar, sendo
necessdrio administrar logo apds a preparagio (JOHNSON ez al., 2011;
MOHAMED-AHMED ez 4l., 2017)

AP: adequagio posoldgica; cap: cdpsula; com: comprimido; com rev: comprimido revestido; EF: especialidade
farmacéutica; EM: erro de medicagio; gts: gotas; sol or: solugio oral; xpe: xarope.

Fonte: TOMA, 2020.
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2.2. MEDICAMENTOS
POTENCIALMENTE INAPROPRIADOS
PARA POPULACOES ESPECIFICAS

Marcela Forgerini

Geovana Schiavo

MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE INAPROPRIADOS PARA IDOSOS

Nas ultimas décadas pode-se observar o aumento da expectativa
de vida e o envelhecimento populacional, além de uma transicao
epidemioldgica das principais causas de mortalidade de doengas agudas
e infecciosas para doengas cronicas e nao transmissiveis (e.g., diabetes
mellitus, doencas cardiovasculares, deméncia e doengas neurodegenerativas)

(HAFIZ, 2018).

heeps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p131-162
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O envelhecimento populacional, por sua vez, estd associado a um
aumento de demandas e custos em sadde, como aumento da necessidade
de aquisi¢ao de medicamentos e de hospitalizagoes e visitas ambulatoriais
(HAFIZ, 2018), e é necessdrio que os servicos de satide garantam os
cuidados necessdrios 2 populagio idosa, por meio do fornecimento de
servicos desde a prevengido ao cuidado paliativo (OLIVEIRA; RIBEIRO;
EMMERICK; LUIZA, 2020).

Quando pensamos na pessoa idosa, é importante ter em
mente que as modificagoes fisioldgicas associadas ao processo de
envelhecimento, como alteragbes na farmacocinética (i.e., processo
de absorcao, distribui¢ao, metabolismo e excrecio do medicamento)
e na farmacodinimica do medicamento (i.e., agdo farmacolégica do
medicamento no organismo) (O’MAHONY; GALLAGHER; LAVAN,
2016); além do comprometimento cognitivo que pode ser natural do
processo de envelhecimento ou patolégico quando associado a doengas
neurodegenerativas. Ademais, muitas vezes o idoso também possui
multimorbidades (presenga de duas ou mais doengas cronicas) e é
polimedicado.

Em relag¢io a farmacoterapia em uso, hd um fator importante a ser
considerado no contexto do cuidado da pessoa idosa: o uso de medicamentos
potencialmente inapropriados para idosos, que sio aqueles medicamentos
em que os riscos de seguranca (e.g., ocorréncia de EAM) podem superar
os beneficios (e.g., efetividade), especialmente quando hd alternativas e
equivalentes farmacoterapéuticos mais seguros (GALLAGHER; BARRY;
O’MAHONY, 2007; O’'MAHONY, GALLAGHER, 2008). E, apesar
dos potenciais desfechos negativos serem bem documentados (e.g., EAM,
aumento de visitas ao servico de satide e custos) (PAGES et al., 2020;
VARALLO; CAPUCHO; PLANETA; MASTROIANNI, 2014), a
prescri¢io de medicamentos potencialmente inapropriados é frequente na
prética clinica e estima-se que um a cada cinco medicamentos prescritos

para idosos é inapropriado (OPONDO ez /., 2012).

Nesse contexto, sabe-se que as admissoes hospitalares em decorréncia
do uso de medicamentos ¢ EAM sdo até sete vezes mais frequentes em
idosos (SALVI et al., 2012), e a jungao das alteragoes fisioldgicas naturais
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do processo de envelhecimento e outros fatores (e.g., multimorbidade,
polimedica¢ao, medicamentos potencialmente inapropriados) podem
estar associados a problemas de seguranca relevantes para a pessoa idosa.
Ademais, foi identificado que a maioria das admissées hospitalares de
idosos em decorréncia de EAM poderiam ser evitadas se houvesse o
acompanhamento farmacoterapéutico da pessoa idosa (MASTROIANNI
et al., 2009).

Portanto, considerando os fatores de risco medicamentoso que
podem comprometer a seguranca do idoso e o impacto positivo do Cuidado
Farmacéutico na resolugio de problemas relacionados a farmacoterapia
e na otimizagdo da terapia medicamentosa, conforme amplamente
comentado no capitulo anterior, aqui serdo abordados os medicamentos
potencialmente inapropriados para idosos, assim como os instrumentos
que podem auxiliar na detec¢do e rastreio de potenciais EAM durante o
processo do Cuidado Farmacéutico; fomentando as tomadas de decisao
em satiide e promovendo o uso racional de medicamentos e seguranca da
pessoa idosa.

Primeiramente, para avaliar se um medicamento ¢ considerado
potencialmente inapropriado para o idoso, alguns fatores como dose,
tempo de uso do medicamento e condi¢ao clinica da pessoa idosa devem
ser considerados. Ademais, alguns medicamentos sio considerados
inapropriados independente de qualquer outro fator, por terem riscos de
seguran¢a bem documentados.

No Quadro 4 apresentamos uma breve sumariza¢io de quando um
medicamento serd considerado inapropriado e exemplos prdticos para

ilustrar (QUADRO 4).
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Quadro 4. Condi¢oes para o medicamento ser considerado inapropriado
para idosos, exemplos e instrumento.

Condigao Exemplo Instrumento
Independente da O uso de clorfeniramina pode causar confusio mental e PRISCUS
condigio clinica do idoso | sedagdo em idosos e, portanto, é considerado inapropriado.

A depender da condigio | O uso de antimuscarinicos por idosos com STOPP/START
clinica e morbidades que | comprometimento cognitivo pode causar aumento da

o idoso possui confusio mental e agitagio.

A depender da dose do O uso de dcido acetilsalicilico acima de 0,125 mg ao diaé | STOPP/START
medicamento considerado inapropriado devido ao risco de sangramento.

A depender do tempo de | O uso de inibidores da bomba de prétons por mais de oito | Beers criteria
uso do medicamento semanas ¢ considerado inapropriado devido ao risco de
infecgdo por Clostridium difficile, perda dssea e fraturas.

Devido 4 uma interagio | Os betabloqueadores sdo considerados inapropriados STOPP/START
medicamentosa quando usados concomitantemente com verapamil ou
diltiazem devido aos riscos de bloqueio cardfaco.

Instrumentos: Beers Criteria 2019 (FICK et al., 2019), STOPP/START v2 (O’'MAHONY ez al., 2014) e
PRISCUS (HOLT; SCHMIEDL; THURMANN, 2010).
Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

Uma maneira de identificar o uso de medicamentos potencialmente
inapropriados é por meio da aplicacio de instrumentos de critérios
implicitos e/ou explicitos durante a revisao da farmacoterapia e rastreamento
em satde. O uso destes instrumentos na prdtica do cuidado vem sendo
associado com a redugio em até duas vezes do uso de medicamentos
potencialmente inapropriados e na redugio da futilidade terapéutica
(DALLEUR ez al., 2014), e podem ser aplicados nos diferentes niveis de
atengao (e.g., hospitais e institui¢oes de longa permanéncia) e profissionais
da satude (e.g., médicos, farmacéuticos e enfermeiros).

O primeiro instrumento desenvolvido para identificar medicamentos
potencialmente inapropriados para idosos foi o Critério de Beers, em
1991, sendo este um critério explicito. Desde entao, novos instrumentos
de critérios explicitos e implicitos foram delineados a fim de contemplar as
necessidades de cada pais, assim como as diferengas entre os medicamentos
comercializados, a cultura de prescricio e as necessidades do idoso

(SCHIAVO; FORGERINI; LUCCHETTA; MASTROIANNI, 2022).

Os critérios implicitos e explicitos apresentam os medicamentos
considerados inapropriados, justificativas, interacoes medicamentosas,
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assim como possiveis EAM e recomendagoes de manejo farmacoterapéutico
e clinico. No entanto, hd diferencas importantes entre esses critérios

(QUADRO 5).

Quadro 5. Diferencas entre os instrumentos de critérios implicitos e

explicitos de medicamentos potencialmente inapropriados para idosos.

Critério implicito Critério explicito
Apresentagio Relagdo de perguntas abertas sobre a Lista direta de medicamentos
farmacoterapia em uso potencialmente inapropriados
Foco Idoso. Objetiva-se identificar a escolha e Medicamento potencialmente
necessidades da pessoa idosa inapropriado
Objetivo Avaliar a qualidade da prescri¢io médica Identificar de maneira répida os
considerando a avaliagio global da pessoa idosa | medicamentos potencialmente
inapropriados independente da
condigio clinica do idoso ou a
depender das morbidades, dose
ou tempo de uso do medicamento
ou a presenca de interagoes
medicamentosas
Pardmetro Morbidade base; comorbidades; medicamentos | Medicamento (dose e tempo de
em uso; experiéncia farmacoterapéutica; uso) ¢ presenca de morbidade/
parimetros fisiolégicos, bioquimicos ¢ exames | comorbidades
clinicos; evidéncias cientificas e a experiéncia
do profissional da satde envolvido no cuidado
Método de Diretrizes de prdtica clinica, revisoes sistemdtica | Evidéncias de ensaios clinicos,
desenvolvimento | e de literatura e opinido de especialistas opinido de especialistas e técnicas
de consenso como painéis Delphi
Exemplo de Medication Appropriateness Index (HANLON Ciritério Brasileiro de medicamentos
instrumento et al., 1992) potencialmente inapropriados
(OLIVEIRA ez 4l., 2017)

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

E importante ressaltar que um instrumento pode apresentar tanto
critérios explicitos quanto implicitos concomitantemente, como ¢ o caso
do START/STOPP (O’MAHONY; GALLAGHER, 2008), um dos

instrumentos mais utilizados no mundo.

H4 uma gama de instrumentos de critérios implicitos e explicitos
sendo desenvolvidos e validados desde a publicagio do Critério de Beers
em 1991. No entanto, o nimero de critérios explicitos é consideravelmente
superior quando comparado ao de critérios implicitos, o que pode ser
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justificado pela praticidade de aplicagao e de identificagiao de medicamentos
potencialmente inapropriados com este critério, uma vez que nio sao

exigidos outros parimetros clinicos ou fisiolégicos durante a revisao da

farmacoterapia do idoso.

Sumarizados os instrumentos de critérios explicitos disponiveis

na literatura, assim como o ndmero de medicamentos inapropriados

apresentados (QUADRO 06).

Quadro 6. Mapeamento dos instrumentos de critérios implicitos e

explicitos de medicamentos potencialmente inapropriados para idosos,

ano de publicagio, pais de desenvolvimento e niimero de medicamentos

inapropriados reportados.

Instrumento Ano Pais Nlix.m,:r'o de
critérios
Critério implicito
Medication Appropriateness Index 1992 | Estados Unidos 10
Anticholinergic Risk Scale 2008 | Estados Unidos 49
Prescribing Optimization Method 2009 Paises Baixos 18
Prescription Quality Index 2010 Maldsia 21
Critério explicito
Canada National Consensus Panel 1997 Canadd 20
Zhan Criteria 2001 Estados Unidos 19
Grant Criteria 2001 Reino Unido 2
Updating Beers Criteria 2003 | Estados Unidos 73
Rancourt Criteria 2004 Canad4 68
Christian Criteria 2004 | Estados Unidos 42
Australian List 2008 Australia 4
Holmes Criteria 2008 | Estados Unidos 24
Beers Portugal 2008 Portugal 128
Thai Criteria 2008 Tailandia 49
NORGEP 2009 Noruega 21
French Consensus Panel 2 2009 Franca 110
PRISCUS List 2010 Alemanha 76
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Maio Criteria 2010 Itdlia 20
Kim Criteria 2010 Coreia do Sul 60
Mann Criteria 2012 Austria 84
Mimica Criteria 2012 Crodcia 41
Fialovd Criteria 2013 Republica 85
Tcheca
Clyne Criteria 2013 Irlanda 16
Retamal Criteria 2014 Espanha 38
Consensus PIM in heart failure 2014 Irlanda 10
FORTA 2014 Alemanha 15
STOPP/START Spanish 2 2015 Espanha 37
Lindsay Criteria 2015 Austrélia 19
Kim Criteria 2015 Coreia do Sul 18
NORGEP-NH Ciriteria 2015 Noruega 15
STOPP/START 2 2015 Irlanda 31
Beers Spanish Criteria 2015 Espanha 41
The EU(7)-PIM List 2015 Europa 68
GheOP3S Tool 2015 Bélgica 29
Hanlon Criteria 2015 | Estados Unidos 52
Poudel Criteria 2016 Australia 80
STOPP/START Japanese 2016 Japao 63
STOPP/START USA 2016 | Estados Unidos 8
Critério Brasileiro de Medicamentos Potencialmente 2016 Brasil 104
Inapropriados
STOPPFrail 2017 Irlanda 33
Mahzar Criteria 2017 Paquistao 23
Lista IFAsPIAM, 2018 Argentina 121
Morin Criteria 2018 | Estados Unidos 18
Korean List 2018 Coreia 62
Euro-FORTA 2018 | Estados Unidos 7
Beers Criteria 2019 | Estados Unidos 127
Wang Criteria 2019 China 106
STOPP/START Sri Lanka 2019 Sri-Lanka 20
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FORTA US 2019 | Estados Unidos 19
Motter Criteria 2019 Brasil 28
Gonzalez Criteria 2019 Espanha 74
Chang Criteria 2019 Taiwan 122
Aguiar Criteria 2019 Portugal 115

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

Apesar dos instrumentos de critérios implicitos e/ou explicitos terem
sido desenvolvidos em diferentes paises e contextos, hd uma concordincia
considerdvel entre os instrumentos a respeito dos medicamentos
considerados inapropriados para idosos. Dentre os medicamentos
inapropriados, se destacam as classes farmacoldgicas dos antipsicéticos,
benzodiazepinicos, antidepressivos triciclicos e anti-inflamatérios nio
esteroidais. E, contraditoriamente, apesar dos riscos e recomendagdes
acerca dessas classes serem bem documentados, a prescricio na prdtica
clinica é frequente.

Os antipsicéticos e benzodiazepinicos, por exemplo, sio
frequentemente prescritos para idosos com diagndstico de deméncia a
fim de manejar os sintomas comportamentais e psicolégicos da prépria
patologia. No entanto, além de ser um uso off label, uma vez que essas classes
nao possuem indicagio para o manejo dos sintomas comportamentais
e psicolégicos da deméncia, esse uso também estd associado a piora do
quadro de esquecimento e prejuizo cognitivo (FICK ez al., 2019). Os
antipsicdticos e benzodiazepinicos também interagem com a deméncia,
consistindo em uma interagdo medicamentosa importante do tipo
medicamento - morbidade. A interacio medicamentosa envolvendo os
medicamentos potencialmente inapropriados para idosos e morbidades
serd comentada no préximo subcapitulo.

Os antidepressivos triciclicos, por sua vez, sio prescritos amplamente
no tratamento da depressao e estao associados a possiveis riscos de prejuizo
psicomotor, sincope e aumento do risco de quedas e fraturas (FICK ez 4.,
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2019). Essa classe farmacoldgica também tem sido prescrita para quadro
de dores musculares oriundas da fibromialgia.

Nesse contexto, além da dor muscular, a dor inflamatéria também
¢ altamente prevalente entre idosos devido a presenca de morbidades de
processo inflamatério, como artrite e artrose. O manejo e tratamento
dessas morbidades ¢ frequentemente realizado com anti-inflamatérios nao
esteroidais, tais como diclofenaco, piroxicam, naproxeno e ibuprofeno. No
entanto, muitas vezes essa classe farmacoldgica é utilizada porautomedicagio
e sem a monitoriza¢io terapéutica, o que tem sido associado a riscos de
sangramentos importantes, especialmente a nivel gastrointestinal (FICK
etal., 2019).

Descritos os medicamentos e classes potencialmente inapropriados para
idosos mais reportados pelos instrumentos de critérios implicitos e explicitos,
assim como possiveis justificativas e recomendagoes (QUADRO 7).

Quadro 7. Medicamentos e classes farmacoldgicas potencialmente
inapropriadas para idosos mais reportadas por instrumentos de critérios
implicitos e explicitos.

Medicamento ou classe . . _ Instrumento
farmacoléeica Justificativa Recomendagiao (Referéncia)
8!
Acido acetilsalicilico (em Risco de retengio Monitoramento FICK et al.,
doses superiores a 325 de liquidos, possivel da fungdo renal e 2019; MANN
mg) insuficiéncia cardfaca pressdo arterial. etal.,2012;
descompensada em Como equivalentes O’MAHONY
pacientes com disfungio farmacoterapéuticos etal., 2014;
cardfaca; toxicidade sao recomendados POUDEL
renal em pacientes paracetamol, dipirona, et al., 2016;
com doenga renal ibuprofeno (em baixas TOMMELEIN
crbnica; sangramento doses) ou associar o etal., 2016
gastrintestinal, tlcera ou 4cido acetilsalicilico a
perfuragio de tlcera. um agente gastroprotetor

(e.g., inibidores da
bomba de prétons).

Amiodarona Risco de prolongagio do Monitoramento da AGUIAR et al.,
intervalo QT; torsades de fungio da tireoide 2019; FICK et
pointes; hepatotoxicidade, e realizagao de al., 2019; KIM;
tirotoxicidade e pleurite. eletrocardiograma HEO; LEE,

periodicamente. 2010
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Digoxina (em doses Risco de diminuigio Monitoramento da FICK et al.,
superiores a 0,125) da depuragao renal e funcio cardiovascular, 2019; HOLT;
toxicidade. renal e niveis SCHMIEDL;
séricos de digoxina. THURMANN,
Como equivalentes 2010;
farmacoterapéuticos O’MAHONY ez
a digitoxina pode ser al., 2014
recomendada e em casos
de taquicardia e fibrilagao
atrial, se recomenda
os betabloqueadores e
diuréticos e inibidores
da enzima conversora
da angjotensina na
insuficiéncia cardfaca
congestiva.
Dipiridamol Risco de hipotensao Como equivalentes CHRISTIAN ez
ortostética e farmacoterapéuticos sio al., 2004; FICK
vasodilatagao. recomendados o dcido etal., 2019;
acetilsalicilico (até 325 HANLON;
mg), dipiridamol (200 SEMLA;
mg) e clopidogrel (75 SCHMANDER,
mg). 2015; RENOM-
GUITERAS;
MEYER;
THURMANN,
2015
Meperidina (petidina) Risco de quedas; Monitoramento das CHRISTIAN ez
fraturas; confusio; reacoes adversas a nivel al., 2004; FICK
delirio; neurotoxicidade; do sistema nervoso etal.,2019;
dependéncia e central; quedas e fungio HANLON;
abstinéncia. cardiovascular e renal. SEMLA;
Como equivalentes SCHMANDER,
farmacoterapéuticos se 2015;
recomenda morfina, MOTTER;
oxicodona, fentanila, HILMER;
paracetamol, ibuprofeno, ~ PANIZ, 2019

adesivo de buprenorfina
e dipirona. Pode-

se também utilizar
tratamento nao
farmacoldgico (e.g.,
como fisioterapia,
acupuntura,
termoterapia,
eletroestimulacio e
massagem terapéutica).
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Metildopa Risco de bradicardia; Monitoramento da CHRISTIAN ez
sedacao; hipotensao funcio cardiovascular. al., 2004; FICK
ortostdtica e sincope. Como equivalentes etal., 2019;

farmacoterapéuticos se MARZI; PIRES;
recomenda clonidina, QUAGLIA,
inibidores da enzima 2018; POUDEL
conversora da et al., 2016
angiotensina e diuréticos

tiazidicos.

Nifedipina Risco de hipotensao Monitoramento da FICK ez al.,
postural; constipagao; fungio cardiovascular 2019; HOLT;
aumento da frequéncia e edema periférico. SCHMIEDL;
cardfaca, contratilidade e~ Como equivalentes THURMANN,
débito cardfaco; acidente  farmacoterapéuticos se 2010; RENOM-
vascular coronariano recomenda os inibidores GUITERAS;
ou cerebral e infarto do da enzima conversora da MEYER;
miocdrdio. angiotensina e diuréticos ~ THURMANN,

tiazidicos. 2015

Antidepressivos Risco de eventos Como equivalentes CHRISTIAN ez

triciclicos adversos cardiacos farmacoterapéuticos se al., 2004; FICK

Exemplos: amitriptilina, (bloqueio cardfaco, recomenda ISRS, IRSN, et al., 2019;

clomipramina, hipotensao postural capsaicina tépica (dor HANLON;

imipramina e nortriptilina € arritmias cardfacas) neuropdtica), citalopram,  SEMLA;

e anticolinérgicos; bupropiona, mirtazapina, =~ SCHMANDER,

comprometimento sertralina, paroxetina, 2015; RENOM-

cognitivo; sedagao; venlafaxina, nortriptilina, =~ GUITERAS;

tontura; quedas e trazodona. MEYER;

fraturas. THURMANN,
2015

Anti-histaminicos Risco de efeitos Monitoramento dos CHRISTIAN ez

Exemplos: clorfeniramina anticolinérgicos; eventos anticolinérgicos al., 2004; FICK

¢ hidroxizina confusio; sedagio e realizagio de et al., 2019;
prolongada ¢ eletrocardiograma. HANLON;
prolongacio do intervalo  Como equivalentes SEMLA;

QT. farmacoterapéuticos para: ~ SCHMANDER,
rinite: solucdo salina; 2015; HOLT;
vertigem: betaistina e SCHMIEDL;
acetil-leucina; tosse: THURMANN,
antitussigenos nao 2010; RENOM-
opiéides e nao anti- GUITERAS;
histaminicos (e.g., MEYER;
clobutinol, oxeladina); THURMANN,
anti-histaminicos de 2015

segunda geracio (e.g.,
cetirizina, loratadina,
desloratadina); e
esteréide intranasal
(e.g., beclometasona,
fluticasona).
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Anti-inflamatérios nao Risco de reagoes Monitoramento CHRISTIAN ez
esteroidais adversas graves; tlceras das reagoes adversas al., 2004; FICK
Exemplo: diclofenaco de gastrointestinais; gastrointestinais; fungio etal., 2019;
sédio hemorragia; insuficiéncia renal e cardiovascular HANLON;
cardfaca, renal e hepdtica; e pressdo arterial. SEMLA;
retencao de sais e Como equivalentes SCHMANDER,
liquidos e hipertensao farmacoterapéuticos se 2015; HOLT;
arterial. recomenda paracetamol; SCHMIEDL;
dipirona; ibuprofeno; THURMANN,
naproxeno; celecoxibe, 2010;
¢ opidides podem ser MOTTER ez al.,
recomendados; além da 2019
associacio de inibidores
da bomba de prétons.
Pode-se também
utilizar tratamento nao
farmacoldgico (e.g.,
como fisioterapia,
acupuntura,
termoterapia,
eletroestimulacio e
massagem terapéutica).
Antipsicéticos Risco de efeitos Avaliar a viabilidade do FICK ez al.,
Exemplos: quetiapina e anticolinérgicos e processo de desprescricao  2019; MANN
risperidona acidente vascular e considerar tratamento etal., 2012;
cerebral. nio farmacolégico. O’'MAHONY
etal., 2014;
TOMMELEIN
etal., 2016
Benzodiazepinicos Risco de quedas; fraturas; ~ Benzodiazepinicos O’'MAHONY
Exemplos: alprazolam, confusdo; dependénciae  de meia-vida curta et al., 2014;
cloxazolam e diazepam abstinéncia. (e.g., midazolam) ou TOMMELEIN
intermedidria (e.g., etal, 2016
nitrazepam)
Corticosteréides Risco de reagées adversas ~ Avaliar a possibilidade do  O’MAHONY e¢
Exemplos: betametasona e sistémicas. processo de desprescricio  4l., 2014
dexametasona e monitoramento clinico
dos EAM.
Estrégenos Risco de cincer de mama  ISRS e IRSN no CHANG et al.,
Exemplos: estradiol e e de endométrio; doenga tratamento de sintomas 2019; FICK
etilenoestradiol coronariana; acidente vasomotores. Avaliar et al., 2019;
vascular cerebral; embolia  relagio risco/beneficio O’MAHONY ez
pulmonar e trombose do uso por idosas com al., 2014
venosa profunda. histérico de cancer de
mama.
Inibidores da bomba de O uso dos inibidores Avaliar a possibilidade FICK et
prétons da bomba de prétons é do processo de al., 2019;
Exemplos: omeprazol e considerado inapropriado  desprescri¢ao. TOMMELEIN
quando superior a oito etal., 2016

esomeprazol

semanas de uso.
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Sulfonilureia Risco de hipoglicemia Metformina ou derivados ~ LINDSAY

Exemplos: gliclazida, prolongada. de sulfonilureia de agao et al., 2015;

glimepirida e glipizida. curta. O’MAHONY
et al., 2014;
TOMMELEIN
et al., 2016

EAM: eventos adversos a medicamentos; IRSN: inibidores da recaptacao da serotonina e noradrenalina; ISRS:
inibidores seletivos da recaptagio da serotonina.

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

Além de medicamentos considerados inapropriados, hd também
plantas medicinais que podem ser inapropriadas para a pessoa idosa por
estarem associadas a importantes riscos de seguranga, como ocorréncia de
EAM. No entanto, sio poucos os instrumentos que discutem a potencial
problemdtica do uso de plantas medicinais em idosos, o que pode ser
possivelmente justificado pela crenca popular de que as plantas medicinais
nao oferecem riscos a satde.

Considerando os 57 instrumentos de critérios implicitos/explicitos
apresentados no Quadro 6, apenas sete reportaram plantas medicinais
potencialmente inapropriadas para idosos. Tal dado é preocupante,
devido ao ficil acesso a obtengdo de plantas medicinais e produtos a base
de plantas, e apesar de muitos produtos a base de plantas necessitarem
de receita médica, estes sao vendidos liviemente. Um outro ponto que
agrava esse contexto ¢ que muitos idosos, durante o processo do cuidado,
nao reportam o uso de plantas medicinais por acreditarem que por serem
naturais, sio totalmente seguros.

A critério de ilustragao, temos o exemplo cldssico do Ginkgo biloba,
uma planta medicinal amplamente utilizada por idosos para a melhora da
memoria e de quadros de esquecimento. Quando essa planta é utilizada por
idosos em uso de dcido acetilsalicilico ou varfarina, hd risco de sangramento,
especialmente gastrointestinal, devido a redugao da agregacao plaquetdria

(AGBABIAKA; WIDER; WATSON; GOODMAN, 2017).

Sdo apresentados mais alguns exemplos de plantas medicinais e
potenciais riscos de eventos adversos em idosos (QUADRO 8).
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Quadro 8. Plantas medicinais consideradas inapropriadas para idosos,

potenciais eventos adversos associados e recomendagoes, segundo o

instrumento.
Planta medicinal Justificativa Recomendagio Instrumento
(Referéncia)
Aloe vera Risco de exacerbar Laxantes osmdticos. LAROCHE;
irritagao no célon. BOUTHIER; MERLE;
CHARMES, 2009
Belladona Risco de efeitos Dioterapia ou prescri¢ao CHRISTIAN et al., 2004;

anticolinérgicos e
sedagio.

de brometo de pinavério
para manejo dos distarbios
gastrointestinais.

FICK et al., 2019

Ciscara-sagrada

Risco de exacerbar

Laxantes osmdticos.

RETAMAL et al.,

quedas, fraturas
e hipotensao
ortostdtica.

(Rbamnus a disfuncao 2014; LAROCHE;

purshiana) intestinal. BOUTHIER; MERLE;
CHARMES, 2009;
MARZI; PIRES;
QUAGLIA, 2018.

Ginkgo biloba Risco de Em pacientes com diagnéstico  RETAMAL ez 4l.,

da doenga de Alzheimer, o
tratamento padrao ouro é o
recomendado (galantamina,
rivastigmina, donepezil e
memantina).

2014; MARZI; PIRES;
QUAGLIA, 2018.

Senna alexandrina

Risco de exacerbar
a disfunc¢io
intestinal.

Se recomenda a ingestao
adequada de fibras e liquidos
ou a prescri¢ao de laxantes
osmoticos, como a lactulose.

MATANOVIC;
VLAHOVIC-
PALCEVSKI, 2012;
RENOM-GUITERAS;
MEYER; THURMANN,
2015

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

Sob outra perspectiva, mas também um aspecto pouco discutido,

sao aqueles medicamentos considerados potencialmente inapropriados

para criangas e adolescentes, gestantes e no Ambito hospitalar, os quais

serdo abordados brevemente adiante.
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MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE INAPROPRIADOS PARA CRIANCAS E
ADOLESCENTES

Antes de discutir a respeito de medicamentos considerados
potencialmente inapropriados para criancas e adolescentes, é importante
recordar que por questbes éticas, as criangas e adolescentes nao sio
incluidos em estudos de ensaios clinicos, nos quais é realizada, dentre
outras andlises, a avaliacio da eficdcia e seguranca de um medicamento.
Portanto, a prescricao para a populagao pedidtrica é desafiadora e muitas
vezes os dados obtidos em um ensaio clinico considerando adultos (e.g.,

dose), sa0 extrapolados para as criangas (BERTHE-AUCEJO ez 4l., 2019).

Diferentemente da quantidade de dados e discussoes acerca da pessoa
idosa, além dos inumeros instrumentos de critérios implicitos e explicitos
para identificacio de medicamentos potencialmente inapropriados
para idosos, foram identificados apenas cinco instrumentos que foram
desenvolvidos para avaliagio da farmacoterapia pedidtrica — os quais
apresentam critérios explicitos e implicitos concomitantemente (LI ez 4L,

2022) (QUADRO 9).

Quadro 9. Instrumentos de critérios implicitos e explicitos para avaliagao
da farmacoterapia pedidtrica.

MPI Interagao
medicamentosa
8 v Prescri¢ao
Instrumento (Pais/Ano) Populagao g ] 3 = g .
g g g < = omissa
g 5 S | £ E
a A g = =
POPI (Franga/2014) < 18 anos v v v v v v
PIPc (Reino Unido e
Trlanda/2016) < 16 anos v v
POPI-United Kingdom (Reino
Unido/2017) < 18 anos v v v v
POPI-Int (Multinacional/2020) < 18 anos v v v v
KIDs List (Estados Unidos/2020) | < 18 anos v v

MPI: medicamentos potencialmente inapropriados. POPI: Pediatrics: Omission of Prescriptions and
Inappropriate Prescriptions; PIPc: Potentially Inappropriate Prescribing in Children; POPI-Int: International
Consensus Validation of the POPI Took KIDs List: Key Potentially Inappropriate Drugs in Pediatrics.

Fonte: Adaptado de LI ez al., 2022.
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O Pediatrics: Omission of Prescriptions and Inappropriate prescriptions
(POPI) foi o primeiro instrumento a ser desenvolvido e o mais empregado
na pratica clinica (LI ez al., 2022; PROT-LABARTHE ez al., 2014). Ainda,
outros dois instrumentos foram desenvolvidos a partir de modificacoes do
POPI, sendo o POPI-United Kingdom (2017), desenvolvido para aplicacio
no Reino Unido e o POPI-Int (2020) desenvolvido para aplicagao sem
restri¢ao do pais (LI ez al., 2022).

O POPI ¢ um instrumento de critérios explicitos e implicitos
desenvolvido na Franga em 2014 e inspirado no critério de medicamentos
inapropriados para idosos STOPP/START. A sua aplicacio permite
identificar medicamentos potencialmente inapropriados e possiveis
necessidades nao atendidas da crianga (i.e., prescri¢io omissa), e pode ser
aplicado por diferentes profissionais de sadde e em diferentes niveis de
atencao.

Sao sumarizados alguns exemplos de medicamentos considerados
inapropriados para criangas reportados pelo POPI (QUADRO 10).

Quadro 10. Medicamentos potencialmente inapropriados para criancas e
recomendagdes considerando os quadros clinicos.

L Medicamento potencialmente _
Condigao . pot Recomendagio
inapropriado

Asma Antagonistas H1 e Tratamento preventivo com corticoides

antitussigenos inalatdrios e uso de inalador adequado
para a crianga.

Diarreia Loperamida antes dos trés anos | Soro fisiolégico.
de idade

Ndusea, vomito ou Domperidona, Soro fisioldgico.

refluxo gastroesofdgico | metoclopramida e inibidores
da bomba de prétons.

Fonte: Adaptado do instrumento Pediatrics: Omission of Prescriptions and Inappropriate prescriptions (POPI)
(PROT-LABARTHE ez al., 2014).

Apesardecincoinstrumentosreportarem medicamentos considerados
inapropriados para criangas, a incidéncia de EAM na populagio pedidtrica
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tem sido reportada como superior quando comparada a populacio adulta
(BENAVIDES; HUYNH; MORGAN; BRIARS, 2011), assim como a
ocorréncia de interagoes medicamentosas (WANG et al., 2007). Tal fato
pode ser possivelmente justificado pelas alteragoes na farmacocinética
dos medicamentos em decorréncia da variedade de idade e peso corporal
da crianga, assim como pela dificuldade do ajuste de dose e de uma
comunicagio efetiva com a crianca no papel de paciente.

Portanto, é importante ter conhecimento que existem medicamentos
considerados potencialmente inapropriados nao apenas para a pessoa idosa,
mas também para outros grupos, como criancas e adolescentes e gestantes.

MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE INAPROPRIADOS PARA GESTANTES

A prescrigao de medicamentos para gestantes comegou a ter atengao
especial a partir da década de 50, apés os casos de md-formagao congénita
em decorréncia do uso da talidomida para alivio de nduseas e vomitos
durante a gestagdo. O chamado “evento da talidomida”, abordado durante
a apresentagio do histérico da farmacovigilancia e marcos regulatérios,
também revolucionou o modelo de regulamenta¢io de medicamentos
vigente na época e foi um ponto de partida para o inicio das discussoes acerca
da seguranga medicamentosa e da farmacovigilancia do medicamento.

E sabido que o processo gestacional ¢ responsavel por modificagées
significativas no corpo da mulher, incluindo alteragées na absor¢io,
distribui¢ao e excre¢io de medicamentos, o que pode comprometer a
seguranca da gestante e do feto. Ainda, este risco de seguranca pode ser
potencializado com o uso de medicamentos que possuem potencial para
atravessar facilmente a barreira placentdria e atingir a circulagao sanguinea
do feto.

A escopolamina, por exemplo, é utilizada para amenizar as dores
de célicas durante a gestacio e quando associada a analgésicos, possui um
potencial risco de aborto espontineo (COSTA; COELHO; SANTOS,

2017). No entanto, a passagem de um medicamento pela barreira
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placentdria também pode ser desejivel, como o uso de corticoides para
maturacao pulmonar do feto em gestantes com risco de parto prematuro

(AREIA et al., 2018).

O primeiro trimestre de gestagio ¢ o mais delicado e de maior
risco para o feto, pois compreende as principais fases transformagoes
embriondrias, eapesar dasgestantes realizarem acompanhamento gestacional
periodicamente (pré-natal), se observa o uso frequente de medicamentos
inapropriados que podem comprometer a gestacdo, especialmente por

meio da automedicacao (COSTA; COELHO; SANTOS, 2017).

A automedicacio pode ser justificada pelo desconhecimento dos
riscos de seguranga envolvidos nesse uso e pela crenga de que medicamentos
isentos de prescricio nio comprometem a seguran¢a da gestante e do
feto. Conforme mencionado anteriormente, a auto-medicacio com
escopolamina associada a analgésicos ¢ um exemplo cldssico, pois é um
medicamento amplamente utilizado para amenizar as cdlicas gestacionais,
mas pode ocasionar aborto espontaneo.

Diferente de idosos, criancas e adolescentes, nio hd instrumentos
de critérios implicitos ou explicitos para identificacio de medicamentos
inapropriados para gestante, sendo necessdria a experiéncia do profissional
de satide e a consulta a diferentes bases de dados, como o buldrio da Anvisa.

Considerando as lacunas em relagio a seguranca e ao uso
apropriado de medicamentos por gestante, a agéncia regulatéria dos
Estados Unidos, Food and Drug Administration (FDA), em 1979
prop6s uma classificagio de riscos da farmacoterapia dividida em cinco
caterogias (A, B, C, D ou X) baseadas em evidéncias cientificas de
estudos em humanos e animais considerando a seguranca da gestante e

do feto apresentada (QUADRO 11).
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Quadro 11. Classifica¢io da farmacoterapia de acordo com as evidéncias
cientificas de risco para a gestante ¢ o feto e exemplos, 1979.

Categoria Aspectos de seguranga do medicamento Exemplo

A O medicamento ndo apresenta risco para o feto no Acido félico
primeiro trimestre de gestagao.

B O medicamento nio apresentou risco fetal em estudos em Paracetamol, bromoprida,
animais, mas nio hd estudos controlados em gestantes; clorfeniramina, diclofenaco
ou o medicamento apresentou risco fetal em estudos em de sédio e pantoprazol
animais, mas esse risco nio foi confirmado em estudos em
gestantes.

C Estudos em animais identificaram risco fetal ou nao foram | Polivitaminas, carisoprodol,
realizados estudos em animais ou em gestantes. sertralina e fluconazol

D O medicamento apresenta evidéncias de risco fetal Carbonato de litio

humano, porém, os beneficios podem justificar os riscos
quando a gestante apresenta uma doenga grave ou que
ameace a vida ou na auséncia de alternativas farmacolégicas
mais seguras.

X O medicamento estd associado a anomalias fetais e hd Talidomida, metotrexato e
forte evidéncia de que o risco para o feto é maior do que o varfarina
possivel beneficio para a gestante.

Fonte: Adaptado de: (BRUCKER; KING, 2017; JUSTINA ez 4l., 2018).

No entanto, a classificagio da farmacoterapia considerada
inapropriada para gestante e feto proposta pelo FDA, e apresentada acima,
foi amplamente discutida e criticada em literatura. Entre as criticas,
destacavam-se a apresenta¢io simplista e inapropriada dos potencias riscos
a sade da gestante e do feto. Nessa classificacio, nao havia diferenciagao,
por exemplo, se as evidéncias cientificas haviam sido obtidas a partir de
estudos em animais ou em seres humanos, além das categorias difundirem
um conceito errébneo de que todos os medicamentos pertencentes a uma
mesma categoria apresentavam os mesmos riscos de EA para a gestante
e o feto (PUBLIC AFFAIRS COMMITTEE OF THE TERATOLOGY
SOCIETY, 2007; WILMER; CHAL; KROUMPOUZOS, 2016).

Em resposta as criticas, em 2014 o FDA aprovou a Regra de
Rotulagem de Gravidez e Lactagio (Pregnancy and Lactation Labeling Rule)
que suspende a classificacio de riscos da farmacoterapia por categorias —
A, B, C, D e X — e adota a apresentagao de um compilado de evidéncias
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cientificas sobre o risco/beneficio do uso destes medicamentos por gestantes
e como estes riscos s30 modificdveis no decorrer da gestagao.

Com a aprovagio da Regra de Rotulagem de Gravidez e Lactagao,
os profissionais de saide assumiram maior responsabilidade na tomada de
decisdo em satide ao ponderar os riscos vs beneficio da farmacoterapia de
gestantes, uma vez que foi disponibilizado um maior acervo de evidéncias
cientificas para embasar essa tomada de decisao.

No Quadro 12 ¢é descrita a Regra de Rotulagem de Gravidez e
Lactagio e as subsegoes de registro de exposi¢io a gravidez, resumo de
risco, consideragées clinicas, e dados que devem estar presentes na secio
“Gravidez” das bulas conforme exigéncia do FDA. A apresentagao do
resumo de risco é obrigatéria (QUADRO 12) (FOOD AND DRUG
ADMINISTRATION, 2014).

Quadro 12. Regra de Rotulagem de Gravidez e Lactacio (Pregnancy and
Lactation Labeling Rule) aprovada pela Food and Drug Administration, 2014.

Subsegao Descrig¢ao
Registro de Se disponivel, deve estar descrito em bula as evidéncias cientificas acerca do uso
exposigao a do medicamento e seus desfechos em gestantes e lactantes. Esses dados sio obtidos
gravidez durante estudos que comparam os desfechos entre mulheres gestantes e nao gestantes.

Deve ser descrito se 0 medicamento é contraindicado para gestantes e as declaragées
de risco devem ser reportadas na seguinte ordem:

Dados em seres humanos: desfechos de seguranca do uso do medicamento, a
incidéncia em que eles ocorrem e os efeitos da dose e duragio de uso de acordo com
o perfodo gestacional.

Dados em animais: reportar resultados dos estudos em animais (espécie,
medicamento, dose e tempo de uso), eventos adversos observados e potenciais
desfechos no desenvolvimento do feto.

Mecanismo de agio: reportar os mecanismos de acao envolvidos na ocorréncia dos
eventos adversos a medicamento e os efeitos no desenvolvimento do feto.

Resumo de risco

Descrever o risco materno associado ao problema de satde e/ou o risco para o feto.
Consideragoes Também sao descritas recomendagoes para ajustes de dose durante a gestagio e
clinicas o periodo pés-parto, além do reporte de reagoes adversas a medicamento para a
gestante ¢ feto/neonatais.

Dados em seres humanos: apresentar reagoes adversas a medicamento para gestante
e feto; tipo de evidéncia (desenho de estudo); ntimero de participantes incluidos;
duracio do estudo; informacoes detalhatadas da exposicio ao medicamento e as
Dados limitagoes (vieses) dos dados.

Dados de animais: apresentar tipo de evidéncia (desenho de estudo); espécies de
animais; dose e duragdo e tempo de exposi¢io; presenca ou auséncia de toxicidade
materna e limitagoes (vieses) dos dados.

Fonte: Adaptado de WILMER; CHAI; KROUMPOUZOS, 2016; FOOD AND DRUG
ADMINISTRATION, 2014.
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No Brasil, os medicamentos sio categorizados conforme a
classificacdo de riscos da farmacoterapia proposta inicialmente pelo FDA
(A, B, C, D ou X) e as bulas devem conter frases de alerta para as gestantes
e profissionais de satde, conforme a Resolugio RDC Ne° 60, de 17 de
dezembro de 2010 (BRASIL, 2010). Um exemplo de alerta que pode ser
incluido na bula de um medicamento ¢é “este medicamento pode ser prescrito
durante a gravidez” .

Neste contexto, a farmacoterapia da gestante deve ser avaliada
considerando as evidéncias cientificas e é necessdria uma aten¢io especial
aos medicamentos considerados inapropriados, devido aos riscos de
seguranca associados para a gestante e para o feto. Uma vez que, além
dos medicamentos prescritos para o manejo de alteragoes decorrentes da
prépria gestagao, como retengdo de liquidos, edema e célicas, a gestante
também pode fazer o uso de outros medicamentos para tratamento de
morbidades crénicas, como hipertensao arterial e diabetes mellitus.

Logo, durante o servico de dispensagio e acompanhamento
farmacoterapéutico da gestante o farmacéutico possui papel fundamental
na identificacdo do uso de medicamentos potencialmente inapropriados,
assim como de potenciais EAM, interacoes medicamentosas ¢ possiveis
agravos a satde da gestante e feto, além da educagio em saide a respeito
dos riscos da farmacoterapia e da automedicagao.

MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE INAPROPRIADOS NO AMBITO
HOSPITALAR

Os medicamentos potencialmente inapropriados no 4mbito
hospitalar também sio chamados de medicamentos de alta vigilancia por
apresentarem risco de seguran¢a medicamentosa. S20 aqueles medicamentos
em que o processo de uso deve ser cuidadosamente monitorado, pois o seu
risco advém de erros durante a prescricao, dispensagio e/ou administra¢io
do medicamento em ambiente hospitalar (ROSA ez 4/., 2009).
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Apesar dos EAM associados ao uso dos medicamentos de alta
vigilancia serem de baixa incidéncia devido ao seu monitoramento, sao

EAM graves e podem ser fatais, além de estarem associados ao aumento
dos custos ao servico de saude (FEDERICO, 2007).

A critério de ilustragdo, podemos citar a heparina que ¢
amplamente utilizada no 4mbito hospitalar e que requer uma atencio
especial, principalmente durante o servico farmacéutico de dispensacao
e na administragado (BROWN, 2005). O farmacéutico deve garantir a
dispensagao da dose adequada do medicamento e a equipe de enfermagem
deve conferir a heparina que foi dispensada e verificar corretamente o
peso do paciente para o cdlculo da dose apropriada a ser administrada.
Portanto, todas as etapas do uso do medicamento estdo interligadas ¢ o
trabalho da equipe multiprofissional deve ser conjunto a fim de evitar o
risco medicamentoso.

Considerando a gravidade dos EAM relacionados ao uso dos
medicamentos de alta vigilincia e a fim de promover a seguranca do
paciente no ambito hospitalar, o Institute for Safe Medication Practices
propds uma relacio de medicamentos em que o processo de uso deve ser
monitorado e cauteloso. Essa relacio foi adaptada para os medicamentos
comercializados no Brasil e alguns exemplos sao apresentados no Quadro

13 (QUADRO 13).

Quadro 13. Exemplos de medicamentos de alta vigilincia no 4mbito

hospitalar.

Classe farmacolégica Exemplo
Agonistas adrenérgicos endovenosos Epinefrina, fenilefrina e norepinefrina
Anestésicos gerais, inalatérios e endovenosos Propofol e cetamina
Antagonistas adrenérgicos endovenosos Propranolol e metaprolol
Antiarritmicos endovenosos Lidocaina e amiodarona
Anticoagulantes Varfarina e heparina
Anticoagulantes de nova geracio Rivaroxabana
Anticoagulantes inibidores diretos da trombina Dabigatrana
Sedativo Hidrato de cloral, midazolam e cetamina
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Sulfonilureias de uso oral Clorpropamida, glimepirida, glibenclamida e

glipizida

Solugdes e medicamentos especificos

Cloreto e fosfato de potdssio concentrado injetdvel; cloreto de sédio hipertonico injetdvel (concentragio
> 0,9%); glicose hipertonica (concentragio > 20%); fosfato de potdssio injetdvel; ocitocina endovenosa;
vasopressina endovenosa ou intradssea; insulina e epinefrina subcutinea.

Fonte: adaptado de INSTITUTO PARA PRATICAS SEGURAS NO USO DE MEDICAMENTOS, 2019.

Mesmo com o desenvolvimento da relacio de medicamentos de
alta vigilancia pelo Institute for Safe Medication Practices e adaptagao para
diferentes paises, algumas institui¢des de satide também possuem sua
prépria lista para auxiliar os prescritores e critérios explicitos que reportam
medicamentos inapropriados no Ambito hospitalar especificos para a
pessoa idosa e para a crianca também vem sendo desenvolvidos.

Em relagao ao paciente idoso, hd dois instrumentos de critérios
explicitos que reportam medicamentos que sao considerados inapropriados
para idosos no 4mbito hospitalar (MAZHAR ez al., 2018) e no periodo
pré-operatério (WANG ez al., 2019).

O uso de anti-inflamatérios nio esteroidais, como por exemplo o
celecoxibe, pode aumentar o risco de sangramento gastrointestinal em

pacientes hospitalizados e pode estar associado ao risco de lesao renal em
idosos no periodo perioperatério (QUADRO 14).

Quadro 14. Medicamentos inapropriados para idosos hospitalizados e no
periodo perioperatdrio, justificativa e recomendagdes.

Medicamento | Justificativa | Recomendagio
Idosos hospitalizados
Amitriptilina, Constipagao, boca seca, arritmia, Desprescricao e substituicao por
doxepina, fluoxetina | hipotensao, tontura, delirio, medicamentos das classes inibidores
sonoléncia, comprometimento da recaptagio de serotonina e
cognitivo e aumento no risco de noradrenalina e inibidores seletivos da
quedas. recaptacio da serotonina.
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hipotensao, tontura, delirio,
sonoléncia, comprometimento
cognitivo e aumento no risco de
quedas.

Celecoxibe, Risco de sangramento gastrointestinal. | Se recomenda paracetamol, opi6ides
cetoprofeno, fracos e ibuprofeno. Associar o uso
indometacina, com agentes gastroprotetores.
meloxicam,

piroxicam

Clorfeniramina Constipagio, boca seca, arritmia, Se recomenda anti-histaminicos de

segunda geragio (e.g., cetirizina,
loratadina, desloratadina). Monitorar
os eventos adversos a medicamentos e
a funcio cardfaca.

Idosos no periodo pr

. ‘.
-operatorio

Carbonato de litio

Risco de arritmia e diabetes insipido
renal e prolongamento da ago de
bloqueadores neuromusculares.

Em pequenas cirurgias o tratamento
deve ser interrompido 24 horas antes
e em outras cirurgias interromper 48
horas antes. Monitorar os niveis de

eletrolitos.

Celecoxibe Risco de afetar a funcio renal. Paracetamol, ibuprofeno e codeina.

Clopidogrel Risco de sangramento. Se necessdrio, interromper o
tratamento de cinco a sete dias antes
da cirurgia.

Clorfeniramina Risco de delirio e potencializar o efeito | Interromper o tratamento um dia

sedativo dos anestésicos gerais. antes da cirurgia.

Digoxina Risco de arritmia. Monitorar a concentragio de digoxina
e nivel de potissio.

Insulina Risco de hipoglicemia. Interromper o tratamento no dia da

cirurgia.

Fonte: Adaptado de MAZHAR et al., 2018; WANG et al., 2019.

Outros dois instrumentos de critérios explicitos reportam uma
relacio de medicamentos considerados inapropriados para criangas no
ambito hospitalar, destacando especialmente aqueles medicamentos em
que o célculo da dose deve ser cuidadoso e que a taxa de infusio deve ser
monitorada, como ¢ o caso da insulina e da heparina. No Quadro 15 sao
descritos outros exemplos de medicamentos considerados potencialmente

inapropriados para criangas no ambito hospitalar (QUADRO 15).
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Quadro 15. Medicamentos considerados potencialmente inapropriados

para criangas no Ambito hospitalar, justificativa e recomendagdes.

Medicamento Justificativa Recomendagio

Ciélcio Risco de bradicardia, A dosagem deve ser adequada conforme peso e idade, e
queimaduras na pele, quando administrado por via intravenosa se deve avaliar
flebite e codgulo na linha a taxa de infusio. Monitorar os possiveis EAM.
central.

Digoxina Risco de bloqueio cardfaco  Apresenta janela terapéutica estreita e requer dosagem
e convulsio. em microgramas. A dosagem deve ser adequada

conforme peso ¢ idade, e quando administrado por via
intravenosa se deve avaliar a taxa de infusio. Monitorar
os possiveis EAM.

Heparina Risco de sangramento. A dosagem deve ser adequada conforme peso e idade, e
quando administrado por via intravenosa avaliar a taxa
de infusdo. Monitorar os possiveis EAM.

Insulina Risco de hipoglicemia, A dosagem deve ser adequada conforme peso e idade, e
coma, morte, dano quando administrado por via intravenosa avaliar a taxa
neurolégico. de infusdo. Monitorar os possiveis EAM.

Morfina Risco de erros de célculo A dosagem deve ser adequada conforme peso e idade, e
de dose. quando administrado por via intravenosa avaliar a taxa

de infusdo. Monitorar os possiveis EAM.

Potéssio Risco de arritmia, parada Pode haver diferenca na taxa de infusio e a mesma deve
cardfaca e necrose. ser monitorada. Monitorar os possiveis EAM.

EAM: eventos adversos a medicamentos.

Fonte: Adaptado de: (FRANKE; WOODS; HOLL, 2009; IRWIN ez al., 2008).

O Institute for Safe Medication Practices Brasil recomenda diferentes
estratégias que podem ser utilizadas para reduzir a incidéncia de EA 4mbito
hospitalar e promover a seguranca do paciente, como a padroniza¢io e
simplificagio dos principais processos envolvidos no uso do medicamento
em dreas de alto risco (e.g., unidade de tratamento intensivo); estabelecer
estratégias para aumentar a comunicagdo entre os profissionais da satde;
e elaboragao de protocolos para prescri¢ao, dispensagao e administracao
de medicamentos inapropriados (INSTITUTO PARA PRATICAS
SEGURAS NO USO DE MEDICAMENTOS, 2019).

Tais estratégias podem ser implementadas durante o processo de
cuidado do paciente hospitalizado.
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AVALIA(;AO DA SEGURANCA DE MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE
INAPROPRIADOS

As informagoes descritas neste subcapitulo tém como objetivo
orientar o farmacéutico no processo do cuidado quanto a possiveis EAM
ou outros problemas de seguranca medicamentosa da pessoa idosa, crianga,
gestante e hospitalizada a fim de colaborar com recomenda¢oes baseada em
evidéncias para a monitorizacio terapéutica de medicamentos.

Os problemas de seguranga podem ser identificados, prevenidos e
resolvidosnosservicosderastreamentoemsatde, conciliagio medicamentosa
ou revisio da farmacoterapia, bem como no processo de dispensagio. J4
o monitoramento dos problemas relacionados ao uso de medicamentos
inapropriados requer um acompanhamento farmacoterapéutico (vide a
defini¢ao dos servios de Cuidado Farmacéutico no capitulo 1).

Na Figura 2 ¢ apresentado um fluxo de tomada de decisao para
avaliagdo da seguranca medicamentosa do idoso no cuidado farmacéutico,
que também se aplica a crianca e adolescentes, gestantes e pacientes
hospitalizados (FIGURA 2). No capitulo 3, também ¢é apresentada uma
proposta de cuidado farmacéutico que poderia ser aplicada em ambas
subpopulagoes abordadas nesta se¢io.

-

E importante romper o paradigma de que um medicamento
potencialmente inapropriado nio pode ser utilizado, pois esse uso pode ser
justificado, principalmente, na auséncia de alternativas farmacolégicas mais
seguras. Portanto, a prescri¢ao desses medicamentos pode ser considerada,
desde que seja realizado o monitoramento de possiveis EAM, assim como
o acompanhamento farmacoterapéutico.

Um exemplo cldssico é a digoxina, que apesar de possuir uma faixa
terapéutica estreita e ser considerada inapropriada, muitas vezes é a tGnica
opgao farmacoldgica no tratamento da insuficiéncia cardiaca congestiva.
Portanto, mediante a prescricio desse medicamento, os niveis séricos
de digoxina e possiveis EAM (e.g., sincope causada por bradicardia e
distarbios intestinais, como ndusea, vomito e dor abdominal (BAHADIR
et al., 2012) devem ser monitorados, a fim de garantir a efetividade do
tratamento e a seguranga do paciente.
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Logo, para garantir a seguranca medicamentosa; o uso racional
de medicamentos; e reduzir a incidéncia de EAM ¢é necessdrio avaliar as
necessidades de uma maneira individualizada e integral, considerando
os medicamentos em uso, a experiéncia farmacoterapéutica, possiveis

interagdes medicamentosas e riscos de seguranca envolvidos.

Figura 2. Fluxo de tomada de decisao para avalia¢io da seguranca
medicamentosa e identificagio de medicamentos potencialmente

feled

Revisdo da farmacoterapia por meio

t—'(\n [

n’n K

inapropriados.

i &\rr

Pessoa idosa (= 60 anos), cnianga, adolescente,
gestante ou paciente hospitalizado

de instrumentos de critérios
implicitos/explicitos de

medicamentos potencialmente

e evidéncias clentificas (gestantes)

inapropriados (pessoa idosa, crianca,
adolescente e paciente hospitalizado)

N\

Hi algum medicamento potencialmente inapropriado
em uso ou presenca de interacio medicamentosa?

N\

Sim

Y

Nio

Hi equivalente farmacoterapéutico
mais seguro ou recomendacdo para
o medicamento em uso?

Monitorizagdo terapéutica de
medicamentos e acompanhamento
farmacoterapéutico

Nio

Smm

O paciente estd de acordo com a
substituigio do medicamento e
possui acesso ao equivalente
farmacoterapéutico?

Nio

Sim

Processo de desprescricio e
substituigdo do medicamento
potencialmente inapropriado pelo
equivalente farmacoterapéutico

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).
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2.3. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
ENVOLVENDO MEDICAMENTOS
POTENCIALMENTE INAPROPRIADOS
PARA IDOSOS

Geovana Schiavo

Marcela Forgerini

INTERAQOES MEDICAMENTOSAS

As interagoes medicamentosas sao respostas farmacoldgicas ao uso
concomitante de um ou mais medicamentos ou de um medicamento
com uma planta medicinal; alimento; nutriente; ou presenga de uma
morbidade, podendo estar associadas a desfechos clinicos imprevisiveis
(HUANG etz al., 2013). Essa resposta farmacoldgica pode potencializar

ou reduzir a agdo farmacoldgica de um medicamento; estar associada
hetps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p163-182
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a EAM ou nio estar associada a nenhuma mudanca clinica relevante
(SECOLI, 2001).

No contexto da potencializagao da a¢ao farmacolégica, as interacoes
medicamentosas podem ser desejdveis, por exemplo, o uso concomitante
de dois anti-hipertensivos no tratamento de um paciente com diagndstico
de hipertensao arterial para um controle mais efetivo da pressao arterial
(WEBER ez al., 2014).

As interagoes medicamentosas podem ser classificadas em: interagoes
entre dois medicamentos; medicamento - morbidade; medicamento -
planta medicinal; medicamento - alimento; e medicamento - nutriente.
A Figura 3 sumariza brevemente os tipos de interagoes medicamentosas e
exemplos para tornar o entendimento diddtico (FIGURA 3).

Figura 3. Classificagao das possiveis interagdes medicamentosas e

exemplos.
Interagoes
Medicamentosas
! 1 1 !
Medicamento — Medicamento — Medicamento — Medicamento — Medicamento —
Medicamento Morbidades Planta Medicinal Alimento Nutriente
! ! ! | !

O uso de diuréticos O uso de O Ginkgo A ingestio de A vitamina
poupadores de anticolinérgicos biloba quando cafeina durante o B6 induz o
potéssio (e.g., por idosos com administrado tratamento com metabolismo de

espironolactona) comprometimento concomitantemente fluvoxamina pode medicamentos
concomitantemente cognitivo pode com as causar intoxicagao, anticonvulsivantes
com inibidores causar agravo do tiazidas (e.g., pois a fluvoxamina (e.g., fenitoina),
da conversao da comprometimento hidroclorotiazida) inibe a enzima afetando a
angiotensina (e.g., cognitivo ¢ eventos pode causar responsdvel pela efetividade e
captopril) pode adversos no sistema ou exacerbar metabolizagao da seguranca destes
causar hipercalemia nervoso central hipertenso arterial cafeina (CYP1A2) medicamentos
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Os mecanismos envolvidos nas interacoes medicamentosas podem
ser decorrentes de interacoes farmacocinéticas ou farmacodinimicas.

As interagbes farmacocinéticas estio relacionadas a absorcio,
distribui¢io, metabolizacio ou excre¢io do medicamento, sio consideradas
dificeis de prever e podem modificar a magnitude e duragio da agio de um
medicamento.

Podemos ilustrar essas interagoes com dois exemplos. O primeiro
seria 0 aumento das concentragoes séricas da varfarina em decorréncia do
uso concomitante com o dcido acetilsalicilico (O’MAHONY ez 4l., 2014),
pois essa intera¢ao medicamentosa estd associada as alteragoes no processo
de absor¢io e distribuicdo da varfarina. Um segundo exemplo ¢ a forte
inibicdo das enzimas metabolizadoras CYP2D6 e CYP1A2 durante o uso
dos inibidores seletivos da recapta¢io da serotonina (e.g., fluoxetina). Estas
enzimas atuam na metabolizagao dos betabloqueadores e durante o uso
concomitante desta classe com os inibidores da recaptagao de serotonina
pode ocorrer um aumento da concentragao sérica dos betabloqueadores
e consequente riscos de reducio da pressio arterial e bradicardia

(CASCORBI, 2012).

J4 as interacoes farmacodinimicas estio relacionadas a alteracao
da ligagio do fdrmaco aos receptores farmacoldgicos ou da agio
farmacoldgica. Diferentes fatores como o uso concomitante de mais de
um medicamento ou consumo de alguns alimentos ou 4lcool poderio
influenciar no efeito terapéutico do medicamento e na ocorréncia de EAM.
Um exemplo cldssico de uma interacio farmacodinimica é o consumo de
dlcool concomitantemente com algumas classes farmacoldgicas, como
os benzodiazepinicos, o que ird potencializar os efeitos sedativos desses

medicamentos (CASCORBI, 2012).

Considerando ainda este exemplo dos benzodiazepinicos, a
capacidade que o dlcool possui de interagir com essa classe farmacoldgica
e potencializar os efeitos sedativos pode ser chamada de sinergismo.
Pensando sobre outro dngulo, o sinergismo também pode ser positivo, por
exemplo na potencializacio da agio de um quimioterdpico no tratamento
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do cancer quando associado a um segundo quimioterdpico. Pode haver
também um antagonismo da a¢ao de um medicamento, como a redu¢ao
da agao farmacoldgica dos inibidores da enzima conversora da angiotensina
e anti-inflamatérios nao esteroidais quando utilizados concomitantemente
(CASCORBI, 2012). Portanto, em suma, uma interagio medicamentosa
do tipo farmacodinimica pode causar tanto a potencializagao da acao
farmacoldgica de um medicamento (sinergismo), quanto na redug¢io
(antagonismo) e ambas merecem atengao.

As interagdes medicamentosas sejam farmacocinéticas ou
farmacodindmicas, quando nao desejadas, podem causar riscos a seguranca
(e.g., hospitalizagao e readmissao hospitalar) (VARALLO; COSTA;
MASTROIANNI, 2013) e custos ao sistema de saude (MOURA;
ACURCIO; BELO, 2009). Ademais, é sabido que o risco de EAM
decorrentes de interagoes medicamentosas pode aumentar de acordo com
a adi¢ao de novos medicamentos a farmacoterapia e este risco pode ser
de cerca de 82% quando o idoso faz uso de sete ou mais medicamentos
(FULTON; ALLEN, 2005), o que é comum na pessoa idosa com
multimorbidade.

E, é nesse contexto de risco de seguranca associado a ocorréncia
de interagoes medicamentosas que os medicamentos potencialmente
inapropriados para idosos possuem um “papel” importante, pois estao
envolvidos em interagoes medicamentosas do tipo medicamento -
medicamento e medicamento - morbidade (FICK ez 4/., 2019).

Pensando em um exemplo pritico de um medicamento
potencialmente inapropriado interagindo com outro medicamento,
podemos citar a interagdo entre o clopidogrel (antiagregante plaquetdrio)
com a varfarina (anticoagulante) o que acarreta no aumento dos riscos
de sangramento (GONZALEZ-COLACO ez al., 2019). J4 um exemplo
de intera¢io entre um medicamento potencialmente inapropriado e
uma morbidade seria o uso de benzodiazepinicos, amplamente prescritos
para o manejo da ins6nia e de sintomas psicolégicos e comportamentais
da deméncia, interagindo com a prépria deméncia, agravando o
comprometimento cognitivo (FICK ez 4/., 2019).
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INTERA(;OES MEDICAMENTOSAS ENTRE MEDICAMENTOS POTENCIALMENTE
INAPROPRIADOS PARA IDOSOS

As interacoes medicamentosas entre medicamentos e medicamentos

potencialmente inapropriados mais comuns e relevantes na clinica sio

ilustradas abaixo (QUADRO 16).

Quadro 16. Interacoes medicamentosas entre medicamentos

potencialmente inapropriados para idosos, segundo o instrumento.

Interagao
medicamentosa

Justificativa

Recomendagio

Instrumento

(Referéncia)

Dois medicamentos de uma mesma classe farmacolégica

Uso de mais de dois
medicamentos de
uma mesma classe
farmacoldgica

Nao reportado.

A monoterapia deve
ser priorizada. O
monitoramento clinico
de potenciais EAM ¢é
recomendado.

FICK et al., 2019;
O’MAHONY et al.,
2014

Acido acetilsalicilico na indicagio antiagregante

Anti-inflamatérios nio

Risco de disttirbios da

Monitoramento do

FIALOVA et al., 2005;

esteroidais coagulagio; irritagio tempo de protrombina WINIT-WATJANA;
Exemplos: cetoprofeno, gastrointestinal e tlcera e combinar o uso dos SAKULRAT; KESPI-
diclofenaco de sédio e péptica. anti-inflamatérios com CHAYAWATTANA,
nimesulida os inibidores da bomba 2008

de prétons (e.g.,

omeprazol).
Clopidogrel e Risco de sangramento. Naio hd aumento do GONZALEZ-

inibidores do fator Xa

Exemplos: apixabana,

beneficio na associagao
desses medicamentos

COLACO et al., 2019;
KIM et al., 2018;

edoxabana e e, portanto, a O’MAHONY et al.,
rivoraxabana monoterapia é 2014
recomendada. O
monitoramento clinico
de potenciais EAM ¢
recomendado.
Antagonistas da vitamina K
Anti-Inflamatérios nao  Risco de sangramento Monitoramento O’'MAHONY et al.,

esteroidais

Exemplos:
indometacina e
meloxicam

gastrintestinal.

da funcio renal e
pressio arterial. E
recomendado o uso

de paracetamol ou
ibuprofeno em baixas
doses, associado ao

uso de inibidor da
bomba de prétons (e.g.
omeprazol).

2014; TOMMELEIN
etal., 2016
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Antiagregantes antiplaquetdrios

Anti-Inflamatérios nao
esteroidais

Exemplo:
indometacina,

Risco de tlcera péptica.

Monitoramento

da funcio renal e
pressio arterial. E
recomendado o uso

O’MAHONY et al.,
2014; TOMMELEIN
etal., 2016

meloxicam de paracetamol ou
L ibuprofeno em baixas
Corticoides .
doses, associado ao
Exemplos: uso de inibidor da
betametasona e bomba de prétons (e.g.
dexametasona omeprazol).
Diuréticos Redugio da acao Monitoramento da CLYNE et al., 2013;

Exemplos: furosemida
¢ hidroclorotiazida

diurética e agravo de
insuficiéncia cardfaca.

funcao renal e pressao
arterial.

NYBORG et al., 2015;
TOMMELEIN et al.,
2016

Varfarina

Inibidores diretos da
trombina

Exemplo: dabigatrana
Inibidores do fator Xa

Exemplos: apixabana,
edoxabana e

Risco de sangramento
gastrintestinal grave.

Avaliar a viabilidade
do processo de
desprescricio e
monitoramento clinico

dos possiveis EAM.

NYBORG et al., 2015;
O’MAHONY et al.,
2014; RANCOURT er
al., 2004

rivoraxabana

Betabloqueadores

Verapamil Risco de diminuigao Avaliar a viabilidade GONZALEZ-
do ritmo cardfaco; do processo de COLACO et al.,
bloqueio cardfaco; desprescricio e 2019; MATANOVIC;
bradicardia; hipotensio ~ monitoramento clinico ~ VLAHOVIC-
arterial e insuficiéncia dos possiveis EAM. PALCEVSKI, 2012;
ventricular esquerda. O’MAHONY et al.,

2014

Cimetidina

Varfarina Risco de aumentar os Outros antagonistas MALONE et al.,
efeitos anticoagulantes dos receptores H2 da 2004; MATANOVIC;
da varfarina e histamina. VLAHOVIC-
sangramento. PALCEVSKI, 2012

Coxibe

Bloqueadores Risco de insuficiéncia Paracetamol ¢ preferivel ~ RETAMAL ez al.,

do receptor da
angiotensina

Exemplo: losartana

Inibidores da enzima
de conversio da
angiotensina

Exemplo: captopril

renal.

ao invés do coxibe.

2014; NYBORG ez al.,
2015
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Digoxina

Macrolideos

Exemplo: azitromicina

Risco de toxicidade.

Monitoramento
dos niveis séricos de
digoxina.

TOMMELEIN et al.,
2016; WINIT-WAT-
JANA; SAKULRAT;

KESPICHAYAWAT-
TANA, 2008
Diltiazem
Betabloqueadores Risco de bloqueio Avaliar outra classe O’MAHONY ez al.,
Exemplo: propranolol cardfaco. de anti-hipertensivo. 2014
Caso nio seja possivel,
¢é recomendado o
monitoramento clinico
dos possiveis EAM.
Inibidores da enzima de conversio da angiotensina
Diuréticos poupadores Risco de aumento Avaliar outra classe GONZALEZ-

de potéssio
Exemplo:
espironolactona

dos niveis séricos de
potdssio (hipercalemia)
e comprometimento
da funcao renal e
muscular.

de anti-hipertensivo.
Caso nio seja possivel,
¢ recomendado o
monitoramento clinico

dos possiveis EAM.

COLACO et al., 2019;
NYBORG ez al., 2015

Varfarina

Trimetoprima +
sulfametoxazol

Risco de aumentar a
agdo anticoagulante da
varfarina e chances de
sangramento.

Avaliar outra classe

de antimicrobianos.
Caso nio seja possivel,
se recomenda o
monitoramento clinico
dos possiveis EAM.

GONZALEZ-CO-
LACO et al., 2019;
WINIT-WATJANA;
SAKULRAT; KESPI-
CHAYAWATTANA,
2008

EAM: eventos adversos a medicamentos.

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

Pensando nas interagoes medicamentosas entre medicamentos e
morbidades, as mais comuns na prética clinica sao as que envolvem as
doengas do sistema nervoso e transtornos mentais e comportamentais,
com destaque para interagdo entre os benzodiazepinicos, antipsicdticos,
antidepressivos triciclicos, anticolinérgicos € 0 comprometimento cognitivo
e deméncia. Apesar dessas classes farmacoldgicas interagirem de maneiras
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diferentes com o comprometimento cognitivo e deméncia, ambas levam
ao agravo destas condigoes.

Conforme comentado previamente, é frequente a prescri¢io dos
benzodiazepinicos e antipsicéticos em idosos com diagnéstico de deméncia
para o manejo dos sintomas psicolégicos e comportamentais da deméncia.
No entanto, além dos benzodiazepinicos agravarem o quadro demencial
(ZHONG et al., 2015), também sio um potencial fator de risco para
deméncia (LUCCHETTA; MATA; MASTROIANNI, 2018).

J4 os antipsicéticos, além da piora do comprometimento cognitivo
também estdo associados ao risco de acidente vascular cerebral e aumento
da mortalidade entre idosos com diagndéstico de deméncia (MAUST ez al.,
2015). E importante comentar que nenhuma dessas classes possui como
indica¢do o tratamento dos sintomas psicolégicos e comportamentais
da deméncia, consistindo, portanto, em um uso off label. O aumento da
mortalidade em idosos com deméncia e em tratamento com antidepressivos

triciclicos também tem sido reportada (MAZHAR ez al., 2018).

No Quadro 17 sao sumarizadas as interacoes medicamentosas
envolvendo medicamentos potencialmente inapropriados e as doengas do
sistema nervoso e transtornos mentais e comportamentais mais frequentes,
assim como justificativa e recomendagoes (QUADRO 17).

Quadro 17. Interacoes medicamentosas entre medicamentos
potencialmente inapropriados e desordens do sistema nervoso (CID GO0
- G90) e transtornos mentais ¢ comportamentais (CID F0O - F99).

Medicamento/
classe farmacolégica

B - Instrumentos
Justificativa Recomendagio (Referéncia)

F00 - F99: Transtornos mentais e comportamentais ¢ FO6: Comprometimento cognitivo

F02: Deméncia

Anticolinérgicos Risco de eventos Para quadros alérgicos FICK ez al., 2019;

Exemplos: atropina e
escopolamina

adversos no sistema
nervoso central; agravo
do comprometimento
cognitivo e indugio ou
agravo da deméncia.

siao recomendados
anti-histaminicos de
segunda geragio e
esteroides nasais; e na
doenga de Parkinson
a levodopa associada a
carbidopa.

O’MAHONY et al.,
2014
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Antidepressivos

triciclicos
Exemplo: amitriptilina
Antimuscarinicos

Exemplo: oxibutinina

Risco de agravo do
comprometimento
cognitivo e deméncia,
confusio e agitacdo.

Para depressio siao
recomendados IRSN

¢ bupropiona; na

dor neuropitica os
ISRS, gabapentina,
pregabalina, capsaicina
tépica e adesivo de
lidocaina.

CLYNE ez al., 2013;
HANLON; SEMLA;
SCHMANDER, 2015;
O’MAHONY et 4l.,
2014

Antipsicéticos atipicos
e tipicos

Exemplos: quetiapina e

Risco de acidente
vascular cerebral;
aumento da

Recomendado apenas
na auséncia de outras
alternativas e quando o

CHANG et al., 2019;
FICK et al., 2019;
HANLON; SEMLA;

risperidona mortalidade; idoso representar uma SCHMANDER, 2015
eventos adversos ameaga a si proprio ou
extrapiramidais; agravo a terceiros.
do comprometimento
cognitivo e quadro
demencial.
Benzodiazepinicos Risco de eventos No tratamento de FICK et al., 2019;

Exemplo: lorazepam

Sedativos hipnéticos Z
(eszopiclona, zaleplom
e zolpidem)

adversos no sistema
nervoso central e
induzir ou agravar a
deméncia.

ansiedade buspirona,
IRSN e ISRS podem

ser recomendados.

HANLON; SEMLA;
SCHMANDER, 2015

F22: Delirio

Anticolinérgicos
Exemplos: atropina e
escopolamina

Risco de induzir
ou exacerbar o
comprometimento
cognitivo.

Avaliar a viabilidade
do processo de
desprescricao e
monitoramento clinico

dos EAM.

FICK et al., 2019;
O’MAHONY et 4l.,
2014

F32: Depressao

Metildopa Risco de induzir ou Outras classes de KIM; HEO; LEE
exacerbar a depressio. anti-hipertensivos, 2010; MATANOVIC;
inibidores da enzima VLAHOVIC-
conversora de PALCEVSKI, 2012
angiotensina.
F50: Anorexia

Fluoxetina e
metilfenidato

Risco de supressao do
apetite.

Para quadros
depressivos ou ansiosos
os ISRS e IRSN

sao recomendados.
Avaliar se o processo
de desprescrigio ¢
vidvel e caso nio seja,
deve ser realizado o
monitoramento clinico

de possiveis EAM.

KIM; HEO; LEE,
2010; MATANOVIC;
VLAHOVIC-
PALCEVSKI, 2012
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F50: Insénia

Antipsicéticos atipicos
e tipicos

Exemplos: quetiapina e
risperidona

Risco de efeitos
estimulantes no sistema
nervoso central;
confusiao mental;
hipotensao arterial;
reagoes adversas
extrapiramidais e
quedas.

Avaliar se o processo
de desprescri¢ao ¢
vidvel e caso nio seja,
deve ser realizado o
monitoramento clinico

de possiveis EAM.

KIM; HEO; LEE,
2010; MATANOVIC;
VLAHOVIC-
PALCEVSKI, 2012

GO0 - G90: Doengas do sistema nervoso

G20: Doenga de Parkinson

Donepezil e tacrina

Efeitos
antidopaminérgicos e
colinérgicos.

Memantina.

KIM; HEO; LEE,
2010; MATANOVIC;
VLAHOVIC-
PALCEVSKI, 2012

Metoclopramida e
proclorperazina

Antipsicéticos atipicos
e tipicos

Exemplos: quetiapina e
risperidona

Risco de agravar os
efeitos extrapiramidais,
antidopaminérgicos e
colinérgicos, além do
agravo da doenca de
Parkinson.

Para quadros de
ndusea se recomenda
domperidona em
baixas doses se nio
houver nenhum fator
de risco cardfaco e
dietoterapia. Se a
descontinuagio do
antipsicético nio for
vidvel, se recomenda
antipsicdtico atipico
com menor atividade

de bloqueio de D2.

CHANG ez al., 2019;
FICK et al., 2019;
KIM; HEO; LEE,
2010; O'MAHONY et
al., 2014

G.40: Epilepsia

Clorpromazina,
clozapina, olanzapina,
tioridazina, tiotixeno
(antipsicéticos) e
bupropiona

Risco de diminuir o
limiar de convulsio.

Se a descontinuagio do
antipsicético nio for
viavel, se recomenda
antipsicdtico atipico
com menor atividade
de bloqueio de D2

e como equivalente
farmacoterapéutico
para a bupropiona,
sao recomendados os
antidepressivos das
classes IRSN e ISRS

(exceto fluoxetina).

KIM; HEO; LEE,
2010; MATANOVIC;
VLAHOVIC-
PALCEVSKI, 2012

EAM: eventos adversos a medicamentos; IRSN: inibidores da recaptagao da serotonina e noradrenalina; ISRS:
inibidores seletivos da recaptagio da serotonina.
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Na Figura 4 sio sumarizados outros exemplos de interacdes
medicamentosas envolvendo os medicamentos potencialmente inapropriados
e outras morbidades, e observe como as classes dos benzodiazepinicos,
antipsicéticos, anticolinérgicos e antidepressivos triciclicos estao envolvidas
em interagoes medicamentosas com morbidades de diversos sistemas do
corpo humano e nio apenas com as doencas do sistema nervoso e transtornos
mentais e comportamentais (FIGURA 4).

Figura 4. Exemplos de interacoes entre morbidades; sintomas, sinais
ou achados clinicos; e causas externas de morbidade ou mortalidade; e
medicamentos potencialmente inapropriados para idosos.

Doenga de Parkinson
Antipsicoticos
Metoclopramida
Proclorperazina

Comprometimento cognitivo e
Deméncia
Anticolinérgicos
Antidepressivos triciclicos
Antipsicoticos
Benzodiazepinicos

Glaucoma
Anticolinérgicos
Antidepressivos triciclicos

Asma e Doenga pulmonar
obstrutiva cronica
Betabloqueadores
Benzodiazepinicos

Hipertensao arterial
Anti-inflamatérios nio esteroidais
Pseudoefedrina
Hipotensao arterial
Antagonistas alfadrenérgicos
Insuficiéncia cardiaca
Anti-inflamatérios nio esteroidais;
Diltiazem; Verapamil;
Tiazolidinedionas

Disturbios da coagulagio
Acido acetilsalicilico
Anti-inflamatérios nio esteroidais

Clopidogrel

Diabetes mellitus
Betabloqueadores
Corticosteroides

Insuficiéncia renal crénica
Anti-inflamatérios néo esteroidais
Obstrugio do trato urindrio
Anticolinérgicos
Hiperplasia prostitica benigna
Anticolinérgicos
Antidepressivos triciclicos

Constipagao
Anticolinérgicos
Bloqueadores dos canais de cilcio
Opioides

Anormalidades cardiacas
Antidepressivos triciclicos I
Incontinéncia urindria
Anticolinérgicos; Doxazosina;
Terazosina
Sincope
Anticolinérgicos
Benzodiazepinicos
Hemorragia
Acido acetilsalicilico; Clopidogrel;
Dipiridamol; Varfarina

Ulceras
Anti-inflamatérios nio esteroidais

Quedas e Fraturas
Antidepressivos triciclicos
Antipsicoticos
Benzodiazepinicos

0 nem
9 l&i [
# [0

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).
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Além  das medicamentosas entre medicamentos
potencialmente inapropriados e as doengas do sistema nervoso e transtornos

mentais ¢ comportamentais, também serdo abordadas brevemente nesta

interagoes

secdo outras interagdes relevantes envolvendo outros sistemas; com o
intuito de sumarizar as interagbes mais frequentes na pratica clinica e
prover recomendagoes baseadas em evidéncia para auxiliar no processo de
tomada de decisao.

E sabido que as doencas do aparelho circulatério, cardiovasculares,
metabdlicas e respiratéria sao frequentes entre idosos e associadas a alta
morbimortalidade nessa populagao (FRANCISCO ez al., 2006; MENDES
et al., 2011) e diversos medicamentos inapropriados podem interagir e
levar ao agravo dessas condigoes de sadde.

Portanto, no Quadro 18 sio reportadas as principais interagdes
envolvendo essas morbidades e recomendagbes a serem consideradas no

processo do cuidado (QUADRO 18).

Quadro 18. Exemplos de interagdes medicamentosas entre
medicamentos potencialmente inapropriados para idosos e doengas do
aparelho circulatério (CID 100 - 199), doencas enddcrinas, nutricionais e
metabdlicas (CID E00 - E90) e respiratérias (CID J0O - J99).

Medicamento/ Instrumentos
ustificativa Recomendagio . .
classe farmacolégica L (Referéncia)
100 - 199: Doengas do aparelho circulatério
110: Hipertensao arterial
Pseudoefedrina Risco de exacerbar a Avaliar a viabilidade KIM; HEO; LEE,
hipertensio arterial e do processo de 2010; MATANOVIC;
insuficiéncia cardfaca; desprescrico e VLAHOVIC-

efeito inotrépico
negativo e retengao de
liquidos.

monitoramento clinico
de possiveis EAM.

PALCEVSKI, 2012

Anti-inflamatérios nio
esteroidais

Exemplos: ibuprofeno,
nimesulida e piroxicam

Risco de exacerbar a
hipertensio arterial e
de retengio de liquido
e sais.

Paracetamol ou
dipirona sao
recomendados.
Como opgio nao
farmacoldgica:
fisioterapia,
acupuntura,
termoterapia,
eletroestimulagio e
massagem terapéutica.

MOTTER; HILMER;
PANIZ, 2019;
O’MAHONY et al.,
2014
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150: Insuficiéncia cardiaca

Anti-inflamatérios nao
esteroidais

Exemplos: ibuprofeno,
nimesulida e piroxicam

Risco de retengio de
liquidos e agravar a
insuficiéncia cardfaca.

Monitoramento de
EAM e da funcao
cardiovascular.
Como equivalentes
farmacoterapéuticos
¢ recomendado
paracetamol; opioide
fraco (e.g., tramadol)
ou dipirona.

Como opgao nao
farmacoldgica,
fisioterapia,
acupuntura,
termoterapia,
eletroestimulacio e
massagem terapéutica.

FICK et al., 2019;
MOTTER; HILMER;
PANIZ, 2019

Bloqueadores dos
canais de cdlcio

Exemplo: nifedipina

Bloqueadores dos
canais de cdlcio

Exemplo: nifedipina

Tiazolidinedionas

Exemplo: pioglitazona

Risco de agravar a
insuficiéncia cardfaca;
efeito inotrépico
negativo e retengao de
liquidos.

Para hipertensio
arterial se recomendam
os diuréticos ou
inibidores da enzima
conversora da
angiotensina. Para
diabetes mellitus,
avaliar outra classe
farmacoldgica, como
as sulfonilureias (e.g.,
metformina)

FICK et al., 2019;
GONZALEZ-
COLACO et al., 2019

151.6: Doengas cardiovasculares

Anti-inflamatérios nao Risco de infarto do Avaliar a viabilidade O’MAHONY et al.,
esteroidais miocdrdio e acidente do processo de 2014
Exemplos: ibuprofeno vascular cerebral. desprescricio e
nimesulida e piroxicam monitoramento clinico
dos EAM.
182: Tromboembolismo
Estrégenos Risco de recorréncia de Avaliar a viabilidade O’MAHONY et al.,
tromboembolismo. do processo de 2014

Exemplos: estradiol e
etinilestradiol

desprescricio e se
nio for possivel,
monitoramento clinico

de possiveis EAM.
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195: Hipotensao arterial

Antagonistas Prejuizo da fungio Avaliar a viabilidade O’MAHONY et al.,
alfadrenérgicos e psicomotora; risco do processo de 2014
vasodilatadores de ataxia; sincope e desprescricio e
Exemplos: doxazosina quedas. monitoramento clinico
minoxidil dos EAM.
Clorpromazina, Risco de agravar a Se recomenda KIM; HEO; LEE,
tioridazina e hipotensao postural e antipsicéticos atipicos 2010; MATANOVIC;
antidepressivos quedas. sem propriedades VLAHOVIC-
triciclicos de bloqueio alfa PALCEVSKI, 2012
Exemplo: imipramina (e.g., olanzapina,

risperidona,

quetiapina) e para
quadros depressivos ou
ansiosos se recomenda
ISRS (exceto
fluoxetina) e IRSN.

E00 - E90: Doengas endécrinas, nutricionais e metabélicas

E14: Diabetes mellitus
Betabloqueadores Risco de mascaramento  Avaliar a viabilidade KIM et al., 2018;
Exemplo: propranolol dos sintomas de do processo de O’MAHONY et al.,
hipoglicemia. desprescricio e 2014
monitoramento clinico
dos EAM
Corticoides Risco de dificultar o Monitoramento dos KIM; HEO; LEE,
Exemplo: betametasona controle da glicemia nfveis de glicemia ¢ uso ~ 2010; MATANOVIC;
sanguinea; piorar o dos corticoides pelo VLAHOVIC-

quadro clinico; causar
ou agravar a diabetes
mellitus tipo 11.

menor tempo possivel.

PALCEVSKI, 2012

E44: Desnutrigio

Fluoxetina e Risco de supressio do Para quadros KIM; HEO; LEE,
metilfenidato apetite. depressivos ou ansiosos  2010; MATANOVIC;
se recomenda os ISRS VLAHOVIC-
ou IRSN. PALCEVSKI, 2012
E66: Obesidade
Olanzapina Risco de estimular o Monitoramento da KIM; HEO; LEE,
aumento do apetite e dieta e peso. Podem ser ~ 2010; MATANOVIC;
ganho de peso. recomendados loxapina ~ VLAHOVIC-

e antipsicéticos atipicos
com menor efeito

no ganho de peso

(e.g., ziprasidona,
aripiprazol).

PALCEVSKI, 2012
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J00 - J99: Doengas do aparelho respiratério

J44: Doenga pulmonar obstrutiva cronica

Benzodiazepinicos Risco de agravar a Avaliar se a KIM; HEO; LEE,
Exemplos: alprazolam e depressio respiratdria. descontinuagio ¢é 2010; MATANOVIC;
diazepam vidvel. Caso nio, VLAHOVIC-
benzodiazepinicos PALCEVSKI, 2012
de meia-vida curta
(e.g., midazolam) ou
intermedidria (e.g.,
nitrazepam) sao
recomendados.
Betabloqueadores Risco de aumento Outras classes anti- CHANG et al., 2019;

Exemplo: propranolol

do broncoespasmo,
broncoconstrigio,
depressio respiratéria
e agravo dos sintomas
respiratérios.

hipertensivas (e.g.,
nitrato).

KIM; HEO; LEE,
2010; MATANOVIC;
VLAHOVIC-
PALCEVSKI, 2012

J45: Asma

Betabloqueadores

Exemplo: propranolol

Risco de aumento

do broncoespasmo,
broncoconstri¢ao,
depressio respiratoria
e agravo dos sintomas

Betabloqueadores
cardiosseletivos (e.g.,
atenolol) ou outras
classes farmacoldgicas
de anti-hipertensivos.

CHANG et al., 2019;
KIM; HEO; LEE,
2010; MATANOVIC;
VLAHOVIC-
PALCEVSKI, 2012

respiratorios.

EAM: eventos adversos a medicamentos; IRSN: inibidores da recaptacao da serotonina e noradrenalina; ISRS:
inibidores seletivos da recaptagio da serotonina.

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

Além dos benzodiazepinicos e antidepressivos triciclicos estarem
envolvidos interagbes medicamentosas com diversas morbidades de
diversos sistemas do corpo humano, como pode ser observado nos Quadros
9,10 e 11, o uso dessas classes também estd associado ao risco de sincope,
quedas e fraturas em idosos, o que pode ocasionar desfechos negativos e
risco de seguranga, como hospitalizagao (STEL ez al., 2003) e aumento de
mortalidade, além da reduc¢io da qualidade de vida da pessoa idosa e do

familiar/cuidador (SINGH ez /., 2020).
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A prevengdo de quedas e fraturas é um dos pilares da Politica de
Segurancga do Paciente e é essencial avaliar medicamentos ou interagdes

medicamentosas que possam estar associadas a este risco.

No Quadro 19 sio descritas as interacoes entre medicamentos
potencialmente inapropriados e sincope, quedas e fraturas mais frequentes

(QUADRO 19).

Quadro 19. Exemplos de interagdes medicamentosas entre

medicamentos potencialmente inapropriados e sincope (CID R55) e

quedas e fraturas (CID W19).

Medicamento/ L
L. Justificativa
classe farmacoldgica

Instrumento

L (Referéncia)

R55: Sincope

Antipsicdticos Risco de hipotensao
clorpromazina,
clozapina, flufenazina,

haloperidol, olanzapina

Antagonistas
alfadrenérgicos

Exemplo: doxazosina.

postural e bradicardia.

CHANG et al., 2019;
FICK et al., 2019

Quando o uso de
antipsicdticos é
necessério, preferir
os atipicos com
menor atividade

de bloqueio D2 e
avaliar a prescri¢ao de
outra classe de anti-
hipertensivo ao invés
dos antagonistas alfa
adrenérgicos. O uso

Inibidores da
- dessas classes deve ser
acetilcolinesterase .
monitorado.
Exemplos: donepezil e
galantamina
Antidepressivos Risco de ataxia; ISRS (exceto FICK et al., 2019;
triciclicos comprometimento da fluoxetina) e IRSN. MATANOVIC;
fungio psicomotora; VLAHOVIC-

Exemplos: nortriptilina
efeito pré-arritmico;

indugao de sincope

e quedas; mudangas
no intervalo QT;
hipotensdo postural e
bradicardia.

PALCEVSKI, 2012
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Benzodiazepinicos

Exemplos: clonazepam
¢ bromazepam

Risco de ataxia;
disttrbios da

condugio cardiaca;
comprometimento da
fungdo psicomotora;

sincope e quedas.

Avaliar a viabilidade
do processo de
desprescricao e caso
nio seja possivel,

deve ser realizado o
monitoramento clinico

dos possiveis EAM.

KIM; HEO; LEE,
2010; O'MAHONY et
al., 2014

'W19: Quedas e fraturas

Anticonvulsivantes

Exemplo: fenobarbital

Antidepressivos
triciclicos

Exemplos:
amitriptilina,
nortriptilina.

Antipsicéticos atipicos
e tipicos

Exemplos: quetiapina e
risperidona

Benzodiazepinicos

Exemplos: lorazepam e
nitrazepam

Opidides

Exemplo: morfina

Drogas Z (eszopiclona,
zaleplom, zolpidem)

Risco de ataxia;
sincope; quedas e
prejuizo da fungio
psicomotora.

Para quadros
clinicos de depressio
ou ansiedade se
recomenda ISRS
(exceto fluoxetina) e
IRSN; lamotrigina
e levetiracetam

para epilepsia de
inicio recente; e
IRSN, gabapentina,
pregabalina, capsaicina
tdpica e adesivo

de lidocaina para
dor neuropdtica;

e paracetamol ou
dipirona para outras
dores. Também

se recomenda a
implementacio de
estratégias para reduzir
o risco de queda.

FICK et al., 2019;
HANLON; SEMLA;
SCHMANDER,
2015; MATANOVIC;
VLAHOVIC-
PALCEVSKI, 2012

EAM: eventos adversos a medicamentos; IRSN: inibidores da recaptagio da serotonina e noradrenalina; ISRS:
inibidores seletivos da recaptagio da serotonina.

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

CONSIDERACOES FINAIS

Apé6s a ampla revisio dos principais aspectos relacionados ao
uso de medicamentos potencialmente inapropriados, o intuito desse
subcapitulo foi reportar as evidéncias cientificas dos potenciais riscos de
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seguranca envolvidos no uso destes medicamentos em grupos especificos;
mapear as interagoes medicamentosas envolvendo diferentes sistemas do
corpo humano e problemas de satde; além de sumarizar recomendagoes
baseadas em evidéncia cientificas para corroborar no processo do cuidado
farmacéutico e promogio da seguranga do paciente.
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3.1. DOENCA DE ALZHEIMER

Marcela Forgerini
Fernanda Mariana de Oliveira Zaine

Patricia de Carvalho Mastroianni

ETIOLOGIA E ASPECTOS FISIOPATOLOGICOS DA DOENCA DE ALZHEIMER

Em decorréncia do envelhecimento populacional e do aumento da
expectativa de vida, se observa um aumento significativo na prevaléncia
de doengas neurodegenerativas como a doenga de Alzheimer (DA), assim
como de outras doengas cronicas como as cardiovasculares (e.g., hipertensio
arterial e angina) e metabdlicas (e.g., diabetes mellitus e dislipidemia).
De fato, o envelhecimento contribui para a proeminéncia de condigdes
cronicas e de fatores de risco associados a idade.

A DA ¢ a deméncia mais prevalente e é um dos maiores desafios
atuais de saide publica, com proje¢des de 131 milhées de individuos com

https://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p185-194
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o diagnéstico para 2050 e um custo mundial estimado em 818 bilhoes de
délares (PRINCE et 4l., 2015).

A DA ¢ caracterizada pela neurodegeneragio progressiva da
capacidade cognitiva, seguida de outros comprometimentos que ocasionam
a perda de autonomia e de vida independente, e, ¢ classificada em DA de
inicio precoce e tardio, a depender da idade em que pessoa apresenta o
inicio dos sinais e sintomas clinicos da doenca (BURNS; ILIFFE, 2009).

Considera-se dois tipos de DA, a conhecida como “familiar”, que
apresenta um componente genético dominante e os sintomas se iniciam
antes dos 65 anos de idade, enquanto a DA de inicio tardio, subtipo de
maior prevaléncia, é relacionada diretamente ao aumento da idade (RAO;
DEGNAN; LEVY, 2014). A incidéncia de DA em individuos entre 65 e
69 anos ¢ de 2,8/1000 pessoas/ano e passa a ser de 56/1000 pessoas/ano
em individuos com 90 anos ou mais (KUKULL ez 4/., 2002).

Apesar da etiologia da DA nao estar bem elucidada, tem sido sugerido
que o processo neurodegenerativo se inicia décadas antes da manifestacao
dos primeiros sinais e sintomas da doenga, provavelmente em decorréncia
da presenca de um conjunto de eventos multifatoriais que envolvem a
desregulacio epigenética e fatores genéticos e ambientais (CACABELOS,
2020). E, antes mesmo do inicio dos sinais de comprometimento cognitivo,
hd sintomas, chamados de psicolégicos e comportamentais, que podem
apresentar a DA (e.g., insdnia, depressao e ansiedade) (CEREJEIRA;
LAGARTO; MUKAETOVA-LADINSKA, 2012).

Logo, tanto sintomas cognitivos quanto nao cognitivos devem ser
investigados durante o diagndstico.

IDIAGNOSTICO DA DOENGCA DE ALZHEIMER

O diagnéstico clinico da DA parte de um diagndstico sindrémico de
deméncia de qualquer etiologia com base nos critérios do National Institute
of Neurological and Communicative Disorders and Stroke and the Alzheimer
Disease and Related Disorders Association (NINCDS-ADRDA) endossados
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pela Academia Brasileira de Neurologia, a fim de identificar sintomas
cognitivos e/ou comportamentais e diagnosticar o comprometimento
cognitivo.

Depois do diagnéstico de comprometimento cognitivo, a segunda
etapa ¢é o diagndstico diferencial para a DA com base no Protocolo Clinico
e Diretrizes Terapéuticas da doenca de Alzheimer (PCDTDA), no qual
sao estabelecidos critérios de diagndstico, tratamento e monitoramento do

paciente (BRASIL, 2017b).

O diagnéstico diferencial para a DA compreende na avaliagao da
histéria clinica da pessoa, testes de rastreio cognitivo, exames laboratoriais
e de imagem, e se inicia com a exclusao de outras causas reversiveis de
déficit cognitivo e que sio fatores de confusao para o diagnéstico. Como os
principais fatores de confusao para o diagndstico podemos citar a doenca
de Parkinson, outros tipos de deméncia (e.g., vascular e corpos de Lewy),
a depressdo severa, além de causas metabdlicas (e.g., hipotireoidismo e

déficit de vitamina B, )) (BRASIL, 2017b).

A avaliagio do comprometimento cognitivo e estddio da DA
¢ realizada por meio do teste de rastreio Mini exame do estado mental
(MEEM) (FOLSTEIN; FOLSTEIN; MCHUGH, 1975) e da escala
Clinical Dementia Rating (CDR) (MORRIS, 1993).

E importante comentar que, embora a perda de memoria recente e o
comprometimento cognitivo sejam marcadores clinicos importantes para a
DA, nem sempre o diagndstico precoce é realizado de maneira simples pelo
fato de a sintomatologia inicial da doenga ser confundida com o declinio
cognitivo normal da idade.

Os exames laboratoriais de hemograma, eletrélitos (sédio, potdssio,
célcio), glicemia, uréia e creatinina, hormoénio estimulante da tireoide
(TSH), alanina aminotransferase (ALT/TGP), aspartato aminotransferase
(AST/TGO), vitamina B, dcido folico, sorologia sérica parasifilis (VDRL)
e virus da imunodeficiéncia humana (HIV) (pacientes com menos de 60
anos) e exames de neuroimagem cerebral, como tomografia do crinio
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e ressonincia magnética também sio solicitados para o diagndstico
diferencial (BRASIL, 2017b).

A tomografia identifica e quantifica os emaranhados neurofibrilares
que se apresentam em quantidades expressivas na DA e a ressonancia avalia
a atrofia cerebral, e esses exames contribuem para a exclusio de lesoes
estruturais que também podem contribuir para a deméncia.

Apés todas essas etapas, o diagndstico de DA serd definido
como provével, possivel ou definitivo, conforme descrito no Quadro 1

(QUADRO 1).

Quadro 1. Critérios para diagndstico clinico de provével, possivel e
definitiva doenca de Alzheimer, segundo critérios estabelecidos.

Diagnéstico Critérios para diagnéstico clinico

Deméncia estabelecida por exame clinico, documentada pelo MEEM e confirmada
por teste neuropsicoldgico; piora progressiva da memoria e déficit em duas ou mais
dreas da cognicio; deterioragio progressiva das fungoes apraxia, agnosia e afasia; atrofia
cerebral confirmada por tomografia computorizada; auséncia de comorbidades que estio
relacionadas 4 sindrome demencial; comprometimento das atividades cotidianas; alteragoes
comportamentais.

Provavel

Auséncia de outros problemas neurolégicos, psiquidtricos e sistémicos que podem induzir
a sindrome demencial e presenca de achados atipicos no curso clinico do paciente. No
Possivel entanto, esse diagndstico pode ser realizado na presenca de um segundo transtorno que
pode causar a sindrome demencial a partir do momento que hajam outros fatores que
causem a sindrome demencial.

Definitivo Requer confirmagio histopatoldgica (necropsia).

MEEM: Mini Exame do Estado Mental.

Fonte: Adaptacio dos escores estabelecidos pelo Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Doenga de

Alzheimer do Ministério da Satide, Brasil, 2017 (BRASIL, 2017b).

TRATAMENTO DA DOENCA DE ALZHEIMER

Ap6s o diagnéstico da DA a pessoa é incluida no PCDTDA e sao
disponibilizados para o tratamento quatro medicamentos que atuam
estimulando a fungio cognitiva, desacelerando a evolugio natural da
DA e diminuindo a perda da meméria e minimizando as alteragoes de
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comportamento: donepezila, galantamina, rivastigmina e a memantina

(BRASIL, 2017a).

O PCDTDA preconiza as alternativas farmacoterapéuticas de acordo
com os escores de MEEM e CDR, e, portanto, a escolha da farmacoterapia
vai depender do nivel de comprometimento cognitivo e estddio da DA que
o paciente apresenta.

Donepezila, galantamina e rivastigmina sio anticolinesterdsicos
e atuam inibindo a degradagio do neurotransmissor acetilcolina,
por intermédio do bloqueio da enzima acetilcolinesterase que estd
associada a funcio da memédria (MANGIALASCHE ez al., 2010). Os
anticolinesterdsicos sio recomendados e apresentam maior efetividade
no tratamento da DA em estddio leve a moderado e nio hd diferenca
significativa de efetividade entre eles.

A memantina é um antagonista nao competitivo do receptor N-Metil-
D-aspartato (NMDA) e reduz a atividade citotdxica da via glutamatérgica
recuperando a transmissao do sinal nervoso e promovendo melhora na
meméria (PARSONS; STOFFLER; DANYSZ, 2007) e é recomendada
no tratamento de pacientes em estddio moderado quando associada aos
anticolinesterdsicos e, em monoterapia em estddio grave da doenca.

A memantina foi incluida ao PCTDA apenas em 2017, apds
recomendagio da CONITEC e aprovagao pela Portaria SCTIE/MS Ne
49, de 08 de novembro de 2017 (BRASIL, 2017a).

O PCDTDA recomenda a descontinuac¢io da farmacoterapia, e,

consequente saida da pessoa do protocolo quando nio é mais evidenciada
manutencio dos escores do MEEM e CDR.

Os critérios para inclusio e alta da pessoa com diagnéstico de DA do

PCDTDA sio descritos a seguir (QUADRO 2).
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Quadro 2. Critérios para inclusio e alta da pessoa com diagnéstico da
doenca de Alzheimer no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da
doenca de Alzheimer, de acordo com a farmacoterapia e escores de Mini
Exame do Estado Mental e Clinical Dementia Rating.

Farmacoterapia da doenca de Escores de MEEM e CDR para | Escores de MEEM para alta do

Alzheimer inclusdo no Protocolo Protocolo
MEEM
Educagio> 4 anos: pontuagio MEEM
e . 12-24 Educagio > 4 anos: pontuagio
Anticolinesterasicos _ _
Educagio < 4 anos: pontuagio <12
8-21 Educagio < 4 anos: pontuagio <8
CDR:1e2
MEEM

Educagio > 4 anos: pontuagio
Anticolinesterdsicos em associagio | 12-19

com memantina Educagio < 4 anos: pontuagio
8-15

CDR: 2

MEEM

Educagio > 4 anos: pontuagio MEEM
5-11

Educagio < 4 anos: pontuagio
3.7 Educagio < 4 anos: pontuagio <3

CDR: 3

Memantina em monoterapia Educagio > 4 anos: pontuagio <5

MEEM: Mini Exame do Estado Mental; CDR: Clinical Dementia Rating.

Fonte: Adaptagio dos escores estabelecidos pelo Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Doenga
de Alzheimer do Ministério da Satde, Brasil, 2017 (BRASIL, 2017a).

Apés a inclusao do paciente no PCDTDA e inicio do uso da
farmacoterapia, recomenda-se a avaliagdo da tolerabilidade ao tratamento
e o rastreio de eventos adversos aos medicamentos (EAM).

Apesar da farmacoterapia da DA ser considerada de boa tolerabilidade
€ seguranga, sao frequentes EAM, tais como ndusea, vomitos, diarreia, dor
abdominal, perda de peso, anorexia, sonoléncia, depressao e infec¢oes no
trato urindrio nos usudrios de anticolinesterdsicos; e tontura, dor de cabeca,
sonoléncia e prisao de ventre nos usudrios de memantina (JONES, 2009).

A avaliagao semestral da efetividade da farmacoterapia também
¢ recomendada, a fim de identificar a necessidade de substituicao do
medicamento ou até mesmo a descontinuacio (BRASIL, 2017b).

Nesse contexto, Winslow ez al. (2011) propuseram um algoritmo
de decisao para a escolha do tratamento da DA considerando o nivel
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comprometimento cognitivo e estddio da doenga que o paciente apresenta,
além da tolerabilidade e seguranga da farmacoterapia (WINSLOW ez 4l,
2011) (FIGURA 1).

Figura 1. Algoritmo de tratamento da doenga de Alzheimer.

| Paciente ¢ diagnosticado com doenca de Alzheimer: |

i

- Educar o paciente e a familia sobre o processo da doenca
-Discutir questoes médico-legais
- Fornecer informagoes sobre grupos de apoio

!

- Avaliar o estado cognitivo, estado de satide e psiquidtrico
- Minimizar o uso de medicamentos anticolinérgicos
- Revisar as op¢oes de medicamentos quanto efetividade, EAM e custos

| |

Diagnéstico: doenga de Alzheimer leve Diagnéstico: doenca de Alzheimer moderada a
grave

Iniciar o tratamento com o inibidor da Comegar  tratamento  com  inibidor da

acetilcoliesterase acetilcolinesterase, com ou sem memantina

!

Reavaliar paciente em 2 a 4 semanas ap6s inicio da
medicagio; avaliar EAM graves

l

Boa tolerancia da medicagio e Intolerancia & medicagao ou
usando dose estdvel deterioragio funcional e cognitiva
Acompanhar a cada 3 ou 6 meses Trocar por outro inibidor da
e continuar enquanto estabilidade acetilcolinesterase

!

Reavaliar paciente em 2 a 4
semanas ap6s ajuste da medicagao
e avaliar EAM

Progressio do curso da doenga: deterioragio cognitiva para doenca de
Alzheimer moderada a grave; associar memantina

!

Descontinuar tratamento se:
- Nao adesao a farmacoterapia
- Alta velocidade e persisténcia de deterioragio cognitiva
- Paciente desenvolve comorbidades graves ou doente terminal
- Decisdo paciente ou cuidadores
- Intolerincia medicamentosa

EAM= Evento Adverso a Medicamento.
Fonte: Adaptado de Winslow ez a/. (2011)
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No entanto, no Brasil, os algoritmos ainda sao poucos utilizados,
pois o médico geralmente prefere discutir o estidio da DA com o familiar
e/ou cuidador, assim como os beneficios que a farmacoterapia pode
proporcionar e os possiveis EAM associados e, entao, decidir pela melhor
escolha do tratamento, tendo em vista as poucas opgdes terapéuticas
existentes.

2

E importante ressaltar que as opgoes terapéuticas disponiveis
permitem apenas uma melhora tempordria do estado funcional da
pessoa com diagndstico de DA e nao sdo capazes de reverter o quadro de

comprometimento cognitivo (ALZHEIMER'S ASSOCIATION, 2017).

Nesse contexto, a fim de melhorar o prognéstico e estadiamento
da DA, alternativas nio farmacolégicas como atividades em grupo e
reabilitagio motora e cognitiva também podem ser discutidas e associadas
ao tratamento farmacolégico (WANG; XU; PEL 2012).

Sob outra perspectiva, grupos de pesquisa estao desenvolvendo e
testando uma possivel vacina para a DA e resultados promissores estao
sendo reportados.

Davtyan e colaboradores partiram da hipétese de que a
neurodegeneragio observada na DA pode ser causada pelo acimulo
de proteinas nocivas chamadas B-amiléide ou proteinas tau e estdo
desenvolvendo uma vacina para eliminar ou minimizar os sintomas
promovidos por esse acimulo. A vacina jd foi testada em animais e em

breve serd testada em humanos (DAVTYAN et al., 2019).

Um outro estudo, ji em fase mais avancada, testou uma potencial
vacina em humanos e identificou uma boa tolerabilidade ao imunizante
e uma potencial melhora na cogni¢ao em pacientes com DA em estddio
inicial da doenga, evidenciada por meio de melhores escores do MEEM

(WANG; XU; PEL 2012).
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UM MODELO DE PRATICA

Patricia de Carvalho Mastroianni
Fernanda Mariana de Oliveira Zaine
Marcela Forgerini

A pessoa com diagndstico de DA é complexa, pois possui alteragoes
fisioldgicas, farmacocinéticas e dinidmicas; comprometimento cognitivo;
e geralmente multimorbidades e consequentemente uma complexa
farmacoterapia (MEHTA ez al., 2014; REEVE ez al., 2017).

Essa complexidade faz com que a pessoa com diagnéstico de DA seja
maissusceptivela potenciais problemasrelacionadosafarmacoterapia (PRF),
como de efetividade, seguranca e descumprimento da farmacoterapia, o
que por sua vez, pode comprometer o tratamento da DA e promover um
prognéstico negativo da doenga.

heeps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p195-210
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Nesse contexto, os servicos de Cuidado Farmacéutico, como o
acompanhamento farmacoterapéutico, educagio em satide, conciliagio de
medicamentos e gestao da condi¢do de satde, tem por finalidade diminuir
a morbimortalidade da pessoa com DA e garantir que as necessidades
farmacoterapéuticas sejam atendidas nos aspectos de efetividade, seguranca
e cumprimento do tratamento medicamentoso, de forma integral e

centrada no paciente (CIPOLLE; STRAND; MORLEY, 2012).

Existem diferentes metodologias para o processo do Cuidado
Farmacéutico e neste capitulo é apresentado um modelo de prética proposto
em trés etapas, sendo: a) anamnese, coleta de dados e identificacio de PRF;
b) defini¢do de um plano de cuidado, e ¢) monitoramento dos resultados
baseado na melhor evidéncia em sadde, numa infraestrutura fisica, de
recursos humanos qualificados e financeiros adequados para a prdtica

profissional (CIPOLLE; STRAND; MORLEY, 2012).

A Etapa I ou Avaliagdo Inicial - objetiva averiguar se as necessidades
farmacoterapéuticas estdo sendo atendidas, verificar a seguranca e
efetividade dos medicamentos prescritos e nio prescritos; avaliar a adesao
quanto a dose, posologia, via de administraco e tempo de tratamento,
além de prevenir potenciais PRE Para isto, se fez necessdrio conhecer o
histérico farmacoterapéutico, os problemas de sadde, as preocupagoes, as
expectativas e as experiéncias subjetivas com a farmacoterapia dos pacientes
ou de seus cuidadores.

Para conhecer a experiéncia farmacoterapéutica do paciente, familiar
e/ou do cuidador utiliza-se perguntas abertas e de encorajamento, para
conhecer a narrativa e a experiéncia farmacoterapéutica do paciente, tais
como “Como vocé vé seu estado de saiide?”, “O que mais preocupa na sua
satide?”, “O que vocé espera de seus medicamentos?”, “Vocé acha que seus
medicamentos sio seguros?” (OLIVEIRA et al., 2012).

Conhecendo a experiéncia subjetiva do paciente, familiar e/ou
do cuidador em relagio a cada medicamento, o farmacéutico consegue
identificar os potenciais motivos de decisao pela tomada ou nao dos
medicamentos, conforme conveniéncia, julgamento e necessidade

(OLIVEIRA et al., 2012; SHOEMAKER; OLIVEIRA, 2008).
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A experiéncia farmacoterapéutica se adapta as circunstincias, conforme
novasexperiénciassao vividas e nesse processo é necessdrio integrar experiéncias
passadas, sentimentos, preocupagoes, receios, propositos, limitagoes e valores
associados ao tratamento e processo de cuidado, segundo a perspectiva do
paciente ou de seus familiares e cuidadores (MASTROIANNI; MACHUCA,
2012; OLIVEIRA ez al., 2012).

Esta etapa do cuidado é a mais importante do processo, pois a
qualidade da coleta de informagdes e a organizagio do profissional podem
desempenhar papel fundamental na efetividade do tratamento e colaborar
para seu maior beneficio clinico. Isto é possivel com acolhimento e
aproximagio do paciente, além de empatia, comunicagio, aten¢io as
narrativas e pelo estabelecimento de relacio de confianga entre profissional
e paciente.

A primeiravisita tem aduragio médiade umahoraeoretornode trinta
minutos e a frequéncia dos retornos depende das necessidades e condicao
clinica do paciente e da disponibilidade do cuidador acompanhante.

O acompanhamento farmacoterapéutico de pelo menos seis
meses possibilita avaliar a efetividade do tratamento para DA, segundo

preconizado no PCDTDA (BRASIL, 2017b).

A Etapa II ou Plano de Cuidado tem como objetivo promover
educagao emsaude, conciliagao de medicamentos, aadesao a farmacoterapia,
resolver os PRF identificados na avaliagio inicial e prevenir o aparecimento
de novos problemas de satde. Isso é possivel pela negociacio de metas
terapéuticas passiveis de resolucgao, respeitando as preocupagoes, os desejos,
o quadro clinico e as possibilidades do paciente ou cuidador.

Nessa etapa, sao acordadas as responsabilidades do farmacéutico e
do paciente ou cuidador no plano de cuidado, estabelecendo uma relagio
de confianga entre ambos, para alcance dos resultados terapéuticos.

As intervengdes farmacéuticas conduzidas durante o plano de
cuidado sao individualizadas e sugeridas de acordo com a necessidade e

experiéncia do paciente ou de seu cuidador (QUADRO 3).
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Quadro 3. Exemplos de intervengdes farmacéuticas e educativas
conduzidas durante o plano de cuidado da pessoa com diagnéstico da

doenca de Alzheimer.

Intervengao

Exemplo

Farmacolégicas

Orientagao para administragio e uso correto da farmacoterapia
Ajuste da posologia quanto ao hordrio da tomada do medicamento
Unitarizagio de dose por horério de tomada, para melhoria do cumprimento

Solicitagdo de ajuste da dose do medicamento ao prescritor, para sua seguranga e
efetividade

Sugestio de alternativa farmacoterapéutica ao prescritor para maior seguranga e/ou
efetividade do tratamento

Substitui¢do de forma farmacéutica ou adequagoes posoldgicas, conforme
necessidade do paciente

Inicio da farmacoterapia isenta de prescricio ou descontinuidade da
farmacoterapéutica com base nos critérios de necessidade, efetividade ¢ seguranca
farmacoterapéutica

Nao farmacoldgicas

Incentivo a realizagio de exercicio fisico de qualquer modalidade e a mudanga de
estilo de vida

Incentivo 2 alimentagio balanceada e suplementagio

Interven¢des educativas, orientando sobre os problemas de satide € os medicamentos.

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

Embora ainda nio exista padronizagao dessas priticas no cuidado a

pessoa com DA, uma revisao sistemdtica revelou beneficios sobre sintomas

psicoldgicos e comportamentais, principalmente, aos pacientes cujos

cuidadores receberam treino sobre habilidade de comunicagio e manejo
de cuidado centrado no paciente com deméncia (ABRAHA ez al., 2017).

Durante a etapa do plano de cuidado também sio realizadas

apresentagoes individualizadas com contetido multimidia, utilizando

diferentes elementos como textos, figuras, esquemas diddticos e videos

para melhorar a compreensao sobre a farmacoterapia do paciente ou de

seus problemas de saide, considerando suas experiéncias e conhecimento

prévio MACHUCA et al., 2010).

198 |




O cuidado e a Prescricio Farmacéutica

A apresentagio constitui-se de temas referentes a0 mecanismo de
agdo dos medicamentos; possiveis EAM; beneficios do uso continuo
do medicamento e suas implicagoes; importincia do cumprimento da
farmacoterapia; além de informagoes referentes as comorbidades, quanto a
seu acometimento, sinais e sintomas, intervalos de referéncia, tratamento,
estratégias nao farmacoldgicas (quando houver), autocuidado e atitudes
preventivas e complicacoes do descontrole.

Os motivos e dificuldades relacionadas ao nio cumprimento da
farmacoterapia, geralmente estdao relacionadas ao conhecimento prévio
equivocado ou desconhecimento sobre a farmacoterapia ou a doenca
(MASTROIANNI; MACHUCA, 2012), e a apresentagao individualizada
contribui para o entendimento do paciente e de seu cuidador a respeito da
importincia do cumprimento.

Nesta etapa é melhor compreendida a experiéncia farmacoterapia, o
modo de uso dos medicamentos e os motivos para o no cumprimento da
farmacoterapia, segundo os aspectos fisicos, psicoldgicos, sociais, culturais
€ comportamentais.

Sao agendados retornos para o monitoramento do plano e avaliagao
de novos PRE Assim, em cada consulta é revisado o plano proposto;
reavaliada a experiéncia farmacoterapéutica dos medicamentos em uso;
registrados os PRF resolvidos e/ou incluidos novos PRF identificados e,
sao monitoradas a efetividade e seguranca farmacoterapéutica, por meio
de exames de auto teste, como glicemia, colesterol total e triglicérides
e, solicitados exames laboratoriais para monitoramento da efetividade
farmacoterapéutica (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2013)
(FIGURA 2 e TABELA 1).

E vilido ressaltar que a solicitagio de exames laboraroriais durante o
Cuidado Farmacéutico é respaldada pela Resolugao N© 586 do Conselho
Federal de Farmdcia e nao deve ser realizada para fins diagndsticos e sim para
verificar se o paciente estd alcangando as metas terapéuticas estabelecidas
para o seu tratamento (R. CFF 586/2013).
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Tabela 1. ParAmetros clinicos e seus respectivos valores de referéncia, a
serem monitorados na pessoa com diagnéstico da doenga de Alzheimer
durante o Cuidado Farmacéutico.

Parametro clinico

Valor de referéncia

Cilcio (Ca)

8,42 10,2 mg/dL'

Ferro sérico (Fe)

Mulheres: 37 a 170 pg/dL?
Homens: 49 a 181 pg/dL

Fésforo (P)

2,5 a 4,5 mg/dL?

Magnésio (Mg)

1,58 a 2,55 mg/dL*

Potissio (K)

3,5a5,1 mmol/L’

Sédio (Na) 137 a 145 mmol/L°
Mulheres: 0,52 a 1,04 mg/dL’
Creatinina
Homens: 0,66 a 1,25 mg/dL
. Mulheres: 15 a 36 mg/dL*
Ureia

Homens: 19 a 43 mg/dL

Transaminase glutimico oxalacética (TGO)

Mulheres: 14 a 36 U/L°
Homens: 17 a 59 U/L

Glicemia de jejum

< 100 mg/dL"

Glicemia p6s prandial

200 mg/dL"

Hemoglobina glicada

<7%"

Horménio estimulante da tiredide (TSH)

Eutireoidismos: 0,40 - 4,0 uUI/mL"
Hipotireoidismo: < 0,89 ng/dL

Tiroxina livre (T4 livre)

Eutireoidismo: 0,89 a 1,76 ng/dL"
Hipertireoidismo: > 1,76 ng/dL

Antigeno especifico da préstata (PSA)

<3 ng/mL"

Acido drico

Mulheres 1,5 - 6,0 mg/dL"
Homens 2,5 - 7,0 mg/dL

Vitamina B ,

210,0 2 980,0 pg/mL'®

Siglas: dL: decilitro; mg: miligramas; mL: microlitros; mmol: milimol; ng: nanograma; pg: picograma; pg:

microgramas.

Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

! Sistema para a determinagio do cdlcio por reagao de ponto final em amostras de sangue e urina. Ref. 90. MS
10009010067. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagndstica S.A.

% Sistema para a determinagdo quantitativa de Ferro Sérico em amostra de soro com reagao de ponto final.

Ref. 38. MS 10009010014. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagndstica S.A.

3 Sistema para a determinagio do fésforo inorginico em amostras de sangue, urina e liquido amniético com

reagdo de ponto final. Ref. 42. MS 10009010008. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagnéstica S.A.

# Sistema para a determinagio do magnésio em amostras de sangue, urina e liquor por reagio de ponto final.
Ref. 50. MS 10009010012. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagndstica S.A.
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> BURTIS, C.; ASHWOOD, E.; BRUNS, D. Tietz: Fundamentos de Quimica Clinica. 6 Ed. Elsevier,
2008. 984 p.

¢ BURTIS, C.; ASHWOOD, E.; BRUNS, D. Tietz: Fundamentos de Quimica Clinica. 6 Ed. Elsevier,
2008. 984 p.

’Sistema para a determinagio quantitativa da creatinina em amostra de soro, plasma, urina e liquido
amnidtico por reagio cinética de dois pontos. Ref. 96. MS 10009010143. Lagoa Santa, MG: Labtest
Diagnéstica S.A

8 Sistema enzimdtico para determinagio da ureia por fotometria em ultravioleta usando cinética de dois

pontos (tempo fixo). Ref. 104. MS 10009010020. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagndstica S.A.

? Sistema para a determinagio quantitativa em modo cinético continuo da AST / GOT em soro ou plasma.

Ref. 109. MS 10009010018. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagnéstica S.A
19 Diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes 2019-2020.

! Sistema enzimdtico para a determinagio da glicose no sangue, liquor e liquidosascitico, pleural e sinovial em

método cinético ou de ponto final. Ref. 133. MS 10009010236. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagndstica S.A.

12 Sistema para determinagio da hemoglobina glicada em amostra de sangue. Ref. 17. MS 10009010016.
Lagoa Santa, MG: Labtest Diagndstica S.A.

13 TSH: Analisador automatizado de imunoensaios para determinagées diagnésticas de analitos in vitro do
soro, plasma e urina. Erlangen, Alemanha: Siemens AG.

! Sistema enzimdtico para a determinagio da glicose no sangue, liquor e liquidos ascitico, pleural e sinovial em

método cinético ou de ponto final. Ref. 133. MS 10009010236. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagnéstica S.A.

1> Sistema enzimdtico para determinagio do 4cido trico por reagio de ponto final em amostras de sangue, urina e
liquidos (amniético e sinovial). Ref. 140. MS 10009010071. Lagoa Santa, MG: Labtest Diagndstica S.A.

16 Laboratério Alvaro - Andlises e Pesquisas Clinicas. Cédigo: B12. Material. Soro. Sinénimo:
Cianocobalamina. Volume: 1,0mL. Método: Quimioluminescéncia. Data da tltima alteragio: 12 set. 2012.

Na Etapa III ou Avaliagio do Plano de Cuidado sio monitoradas
as metas farmacoterapéuticas estabelecidas e a resolugio dos PRF
identificados, conforme negociagao com o paciente ou cuidador.

Sao avaliados os aspectos relacionados a condi¢io clinica e as

comorbidades do paciente (QUADRO 4).
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Quadro 4. Aspectos avaliados para a elaboracio do plano de cuidado.

Aspecto avaliado

Descrigao da avaliagao

Rastreio cognitivo

Teste de rastreio cognitivo — MEEM (FOLSTEIN; FOLSTEIN;
MCHUGH, 1975)

Estadiamento da doenga

Escala de estadiamento da doenga — CDR (MORRIS, 1993)

ParAmetros bioquimicos relacionados as
comorbidades (auto teste)

Glicemia capilar pés-prandial (< 200 mg/dL), colesterol total em
jejum (< 200 mg/dL), triglicérides em jejum (< 150 mg/dL).

Pardmetros bioquimicos
complementares ¢ de confirmacio do
auto teste

Exames laboratoriais (vide a TABELA 1).

ParAmetros bioquimicos relacionados a
fatores de confusio

Dosagem do horménio estimulante da tireoide (TSH); T4 livre;
dosagem da vitamina B, (vide a TABELA 1).

Parimetros hemodinimicos

Monitorizagao durante visita e/ou residencial da pressao arterial
sistolica (< 140 mmHg) e pressio arterial diastolica (< 90
mmHg).

Categorizagio da dor

Escala Visual Analégica (EVA) que avalia a intensidade da dor
(http://www.saude.ba.gov.br/wp-content/uploads/2017/08/
Escala-Visual-Anal%C3%B3gica-EVA.pdf).

Problema relacionado & farmacoterapia

Segundo natureza: efetividade, seguranca, necessidade e adesao

Experiéncia farmacoterapéutica

Segundo perguntas abertas para ajudar a compreender a nio
adesdo a farmacoterapia

Conhecimento

Para avaliagdo da necessidade de intervencoes educativas.

CDR: Clinical Dementia Rating; MEEM: Mini Exame do Estado Mental; PRF: problema relacionado ao uso
de medicamentos
Fonte: elaborado pelas autoras (2022).

Todas as etapas do plano de cuidados, as visitas e intervencoes
realizadas devem ser documentadas e registradas.

Ao atingir as metas terapéuticas negociadas e na auséncia de registro
de novos problemas, o farmacéutico emite uma declaragio do servigo
oferecido, que deve conter: medicamentos prescritos e nio prescritos,
posologia e dados do prescritor; parAmetros clinicos avaliados por auto
teste ¢ modelo do aparelho utilizado; resultados de exames laboratoriais
realizados durante o processo de cuidado farmacéutico. A declara¢ao deve
ser datada, assinada e conter o niimero de inscri¢do no Conselho Regional

de Farmdcia (RDC 44/2009; CFF 585/2013).
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MONITORAMENTO DOS PARAMETROS CLINICOS DA PESSOA COM
DIAGNOSTICO DA DOENCA DE ALZHEIMER

O comprometimento cognitivo da pessoa com diagnéstico da DA ¢
avaliado e monitorado por meio da aplica¢o do instrumento de rastreio
MEEM (FOLSTEIN; FOLSTEIN; MCHUGH, 1975) e do CDR
(MORRIS, 1993).

O MEEM e CDR sio aplicados no inicio do acompanhamento
farmacoterapéutico e depois com intervalos minimos de seis meses a fim de

monitorar a efetividade da farmacoterapia da DA e avaliar a manutencio
da dose em uso, segundo recomendagées do PCDTDA (BRASIL, 2017b).

Esse monitoramento semestral da efetividade da farmacoterapia da
DA e avaliagio da manutengao da dose sio essenciais durante o Cuidado
Farmacéutico, pois na prética clinica se observam falhas no cumprimento
das recomendagées do PCDTDA (FORGERINI; MASTROIANNI,
2020b). E, na medida que a farmacoterapia da DA passa a nio ser efetiva,
deve ser considerada a desprescri¢ao, tendo em vista os riscos de seguranca
que o uso de medicamentos anticolinérgicos nao necessirios pode acarretar
ao paciente.

O MEEM ¢ o instrumento de rastreio de comprometimento
cognitivo mais utilizado no mundo e pode ser aplicado por qualquer
profissional da satde, desde que habilitado. Este instrumento é composto
por questoes objetivas, que avaliam func;c’)es cognitivas especiﬁcas, tais
como: orientagdo espacial (cinco pontos) e temporal (cinco pontos),
linguagem (oito pontos), memoéria imediata (trés pontos), atengao e
célculo (cinco pontos), evocagio das palavras (trés pontos) e capacidade
construtiva visual (um ponto).

Cada categoria do MEEM possui um escore e sua somatdria
pode variar entre zero e 30 pontos, sendo que zero caracteriza maior
comprometimento cognitivo e¢ 30, o melhor desempenho cognitivo

(BRASIL, 2017b).
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A escala de estadiamento CDR ¢ utilizada para avaliagao do estddio
da DA conforme a pontuagio das categorias memdria; orientagio,
julgamento e solugao de problemas; ocupagoes comunitdrias, lar, lazer e
cuidado pessoal, sendo que o escore 1 classifica o estddio da DA como leve;
2 como moderada e 3 como grave (CHAVES ez al., 2007).

Os escores de MEEM e CDR, em conjunto, também irdo indicar
se o estddio da DA ¢ considerado leve, moderado ou grave conforme

apresentado na Tabela 2 (TABELA 2).

Tabela 2. Estddio da doenga de Alzheimer de acordo com os escores
de Mini Exame do Estado Mental (MEEM) e Clinical Dementia

Rating (CDR).
Estddio da doenga de Alzheimer Escore de MEEM Escore de CDR
Leve > 18 pontos < 24 1
Moderado < 18 pontos = 10 2
Grave < 10 pontos 3

MEEM: Mini Exame do Estado Mental (MEEM); CDR: Clinical Dementia Rating.
Fonte: Adaptagio de CHAVES ez 4., 2007.

Vale ressaltar que os escores de MEEM e CDR podem sofrer
interferéncia da idade, bem como do nivel escolar, sendo importante que
o profissional considere tais fatores durante o diagnéstico da DA e na
avaliagdo da efetividade da farmacoterapia.

Logo, o PCDTDA adota escores de MEEM para o diagnéstico da
DA de acordo com o nivel de escolaridade da pessoa, sendo estabelecidos
escores inferiores a 13 para pacientes sem escolaridade, 18 para pacientes
com até quatro anos de escolaridade e 24 para pacientes com mais de

quatro anos de escolaridade (BRASIL, 2017b).

Portanto, escores de MEEM superiores a 25 excluem o diagndstico
de DA, uma vez que o pouco comprometimento cognitivo identificado
pode ser caracteristico do processo natural de envelhecimento da pessoa
idosa ou pode estar associado a fatores de confusio, como depressao severa
e hipotireoidismo, que quando nao tratados ou nio controlados podem
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levar ao comprometimento cognitivo (MASTROIANNI; FORGERINI,
2018). Deste modo, se a pessoa obtiver desempenho cognitivo superior
ao escore 25, o médico deve ser informado e uma nova reavaliagio do
diagnéstico clinico deve ser realizada.

Parimetros clinicos e laboratoriais complementares também podem
ser solicitados para avaliar outras necessidades nao atendidas [hemograma,
eletrdlitos (sédio, potdssio, cdlcio, magnésio e fdsforo)]; monitorar
as funcoes hepdtica [Transaminase Glutdmico Oxalacética (TGO) e
Transaminase Glutdmico Pirtivica (TGP)] e renal (creatinina e ureia); e para
excluir possiveis fatores que podem descaracterizar o diagndstico de DA
[dosagem do hormoénio estimulante da tireoide (TSH), concentragio sérica
de tiroxina livre (T4 livre), dosagem da vitamina B, , (cianocobalamina)]

conforme descritos na (TABELA 1).

Outros parAmetros que possam estar associados a comorbidades
prevalentes na pessoa idosa e que podem corroborar com o
comprometimento cognitivo e agravamento da DA (e.g., diabetes mellitus,
dislipidemia e hipertensao arterial) também sio recomendados (e.g.,
glicose sérica, colesterol total e triglicérides e pressao arterial sist6lica e

diastdlica) (TABELA 1).

Ao aplicar essa proposta de processo de Cuidado Farmacéutico com
55 pessoas com diagndstico de doenga de Alzheimer assistidas pelo Centro
de Referéncia do Idoso de Araraquara, foi observada a melhora e controle
dos pardmetros fisiolégicos e bioquimicos, além da promogio da adesio
e cumprimento da farmacoterapia. Foi possivel resolver 69,8%, dos PRF

identificados (FORGERINI ez 4l., 2022).

Um outro aspecto que pode ser avaliado durante o cuidado é o uso
de medicamentos potencialmente inapropriados para idosos, pois na pritica
clinica a sua prescrigao para pessoas com diagndstico de DA ¢é frequente
(FORGERINI ez al, 2020a). Os benzodiazepinicos, por exemplo, sio
amplamente prescritos no manejo de insonia e depressdo em pessoas com
diagnéstico de DA e estao associados & piora do comprometimento cognitivo
e ao aumento da mortalidade do idoso (FORGERINI et 4/., 2021).
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Infelizmente, mesmosendo proibidaaassocia¢io debenzodiazepinicos
e simpatomiméticos (anticolinérgicos) (BRASIL, 1998), a prescri¢ao
e o uso associado desses medicamentos sao comuns para amenizar os
sintomas de insbnia e de agressividade do paciente. Muitas vezes, devido
a experiéncia farmacoterapéutica positiva dos familiares/cuidadores com
relagdo ao uso associado, a prescrigao ¢ encorajada, principalmente pelo
desconhecimento dos riscos do uso cronico e comprometimento cognitivo

(LUCCHETTA; MATA; MASTROIANNI, 2018).

No Capitulo 2 estao descritos outros exemplos de medicamentos
potencialmente inapropriados para idosos (vidle QUADRO 7, capitulo
2) e interagdes entre medicamentos potencialmente inapropriados que
podem comprometer a fun¢io cognitiva (vidle QUADRO 17, capitulo
2). Também sao apresentados os respectivos manejos e equivalentes
terapéuticos recomendados para garantir a seguranca medicamentosa de
pessoas com diagndstico de DA
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4.1. PRESCRICAO E INDICACAO
FARMACEUTICA

Patricia de Carvalho Mastroianni

ASPECTOS REGULATORIOS DA PRESCRICAO E INDICACAO FARMACEUTICA

A regulamentacio da indica¢io farmacéutica como uma atribuicio
do profissional farmacéutico, inscrito no seu respectivo conselho de
classe, ocorreu em 2011, pela Resolu¢io do Conselho Federal de
Farmdcia N° 546, de 21 de julho de 2011 (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2011).

A indica¢io farmacéutica de produtos a base de plantas é um ato
farmacéutico no contexto do cuidado, por meio da anamnese farmacéutica,
avaliando sinais e sintomas com base em conhecimento técnico-cientifico
e registros.

heeps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p213-220
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Entende-se por produtos a base de plantas, os fitoterdpicos,
isentos de prescrigao, derivado vegetal, droga vegetal e planta medicinal
(RODRIGUES; MASTROIANNI, 2020), com o objetivo de prevenir e
tratar problemas menores de satide. Incluindo o encaminhamento a outro
profissional da sadde, quando necessdrio. Foi o primeiro regulamento
da profissio farmacéutico que deu inicio a discussio da prescri¢io
farmacéutica, até entdo nunca regulamentada no Brasil.

A prescricao farmacéutica é um ato e uma atribui¢io clinica
fundamentada em conhecimentos e habilidades em semiologia, terapéutica,
comunica¢do interpessoal e boas priticas de prescricio. Recomenda-se
titulo de especializagao.

Trata-se de um processo no qual o farmacéutico avalia, seleciona e
documenta terapias farmacoldgicas e nao farmacoldgicas visando o cuidado
a satide do paciente, baseando-se em evidéncias cientificas, principios éticos
e protocolos de satide vigentes.

Deve-se respeitar a privacidade e a confidencialidade do paciente,
seja num consultério, servicos de saide ou outro estabelecimento
farmacéutico. Hd a obrigatoriedade de registros em todas as etapas,
incluindo as recomendagoes feitas ao paciente (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2013b).

Neste contexto, o farmacéutico pode prescrever produtos com
finalidades terapéuticas cuja dispensagio nao exija prescriio, seja
manipulado ou industrializado, tais como, preparagdes magistrais,
alopdticos, produtos a base de plantas, suplementos alimentares, entre
outras categorias para fins terapéuticos. Para a prescricao de medicamentos
dinamizados é necessdria especializagio em homeopatia e antroposofia.

Jé a prescrigao de suplementos alimentares alimentos para fins
especiais, chds, produtos apicolas, alimentos com alega¢des de propriedade
funcional ou de saide, medicamentos isentos de prescri¢ao e as preparagoes
magistrais formuladas com nutrientes, compostos bioativos isolados de
alimentos, probidticos e enzimas, objetiva prevengao e recuperagio da satde,
otimizagio do desempenho fisico e mental, associado ou nio ao exercicio
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fisico, complementar a farmacoterapia, como potencializar resultados clinicos
ou prevenir ou reduzir eventos adversos, manter e melhorar a qualidade de

vida (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2018).

O farmacéutico poderd prescrever medicamentos sob prescri¢io
apenas quando o paciente possuir o diagndstico prévio e estiver previsto
em programas, diretrizes ou normas técnicas e protocolos em acordo de
colaboragao entre os profissionais da satde e aprovados no Ambito da
institui¢do de sadde. Além da obrigatoriedade do titulo de especialista na
drea clinica.

Apesar dos servigos farmacéuticos serem remunerados, a prescri¢ao
farmacéutica nio pode ser cobrada a parte do servico, justamente por ser
uma atribui¢ao do servigo clinico, ou seja, o ato de prescrever somente
pode ocorrer no processo do cuidado farmacéutico.

Logo, os servicos farmacéuticos prestados ao paciente que
comumente podem gerar uma prescri¢do sao o manejo de problema de
sadde autolimitado e 0 acompanhamento farmacoterapéutico. No entanto,
os servicos de revisio da farmacoterapia, conciliagio medicamentosa,
monitorizagio terapéutica de medicamentos e gestao da condigao de saide
também podem gerar uma prescri¢io quando identificada as necessidades
farmacoterapéuticas nao atendidas ou outros problemas relacionados a

farmacoterapia (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2016).

Além da prescricdo, o farmacéutico pode gerar algum informe,
recomendagio ou orientagio para outro profissional de sadde ou
responsavel pelo paciente. As informagdes a serem incluidas no documento
de encaminhamento deve ser previamente acordado com o paciente ou seu
cuidador, quando for o caso.

PROCESSO DE PRESCRICAO FARMACEUTICA

A prescricao farmacéutica é um documento com valor legal com
o objetivo de instruir o paciente e os profissionais da dispensagao e
administragio de medicamentos e/ou outros produtos terapéuticos a
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fim de garantir a fidelidade da interpretagao das tomadas de decisao no

processo do cuidado farmacéutico. O processo de prescrigao envolve:

a) Identificaciio das necessidades de saiide do paciente: por meio

de metodologia adequada baseada em evidéncias cientificas,
protocolos existentes e centrada no paciente. Deve-se considerar
o uso de medicamentos prescritos, automedicagao, comorbidades,
terapias associadas, condi¢oes fisiopatoldgicas (e.g., idade, gestagao
e lactagdo), experiéncias farmacoterapéutica, exames laboratoriais,
estilo de vida e seu contexto socioecondmico e social (CIPOLLE;
STRAND; MORLEY, 2012; CONSELHO FEDERAL DE
FARMACIA, 2013a; OLIVEIRA, 2011);

b) Defini¢ao do objetivo terapéutico: os planos estabelecidos e tomadas

de decisao devem ser compartilhados com o paciente respeitando
sempre a sua autonomia e individualidade. Deve-se considerar os
aspectos farmacoecondmicos e condigdo econdémica do paciente

(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2001);

c) Sele¢ao da terapia ou intervengdes relativas ao cuidado: devem

ser considerados aspectos de necessidade, efetividade, seguranga,
adesao, conveniéncia, comodidade posolégica e experiéncias
farmacoterapéuticas do paciente (CIPOLLE; STRAND; MORLEY,
2012; OLIVEIRA, 2011);

d) Redigir a prescrigao: deve ser prescrita em verndculo préprio ou
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do servico em satde. Conter identifica¢io do estabelecimento
farmacéutico; nome completo e contato do paciente; descri¢io da
terapia, nome do medicamento ou produto terapéutico (quando
se aplicar, incluir: nome ou formulacio, concentra¢io/dosagem,
forma farmacéutica via de administragao ou modo de preparo ou
diluicao); posologia (dose, frequéncia, e duragio do tratamento);
nome completo do farmacéutico, assinatura e nimero do registro do
Conselho Regional de Farmdcia; local e data da prescricao (BRASIL,
1973, 2009; CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2013b);
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Orientagdo ao paciente: comunicar-se adequadamente com o
paciente e/ou seu cuidador, certificar-se da compreensio pedindo
que 0 mesmo comente com as suas palavras as orientacoes. Sempre
que possivel, incluir na prescri¢ao instrugoes adicionais e/ou fazer
anotagdes, esquemas ou lembretes que possam auxiliar na adesio
ao plano terapéutico. Alertar quanto possiveis eventos adversos,
precaucoes e adverténcias ou contraindicagoes, modo de uso
(CIPOLLE; STRAND; MORLEY, 2012; CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2013b);

f) Avaliacao dos resultados: estabelecer parimetros humanisticos e/

g)

ou clinicos que monitorem a efetividade, seguranca e adesao do
medicamento ou produto terapéutico prescrito, incluido exames
laboratoriais ou auto teste, baseado nos parAmetros descritos em
protocolos e/ou outras bases de evidéncias cientificas. Devem-se
monitorar potenciais reagdes adversas, potenciais interagdes com

alimentos, suplementos e medicamentos (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2018; OLIVEIRA ez 4/, 2016);

Documentagao do processo de prescri¢io: deve garantir a
rastreabilidade das tomadas de decisoes, intervengoes acordadas
e pardmetros monitorados. Respeitando o sigilo dos dados e
informagdes do paciente, que nio seja de interesse sanitdrio
ou fiscalizagdo do exercicio profissional. Para o uso de dados em
divulgagdes cientificas como relato de caso, deve-se providenciar o
consentimento livre e esclarecido do paciente.

O farmacéutico nao pode utilizar-se de cédigo no receitudrio e

nem omitir sua identificagio ou do paciente. Receitudrios ilegiveis ou
com emendas ou rasuras sio proibidos (BRASIL, 1973; CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2013b).

No ano de 2020, devido a pandemia da COVID-19 e em cardter

excepcional, foram regulamentadas a telemedicina e a prescricio eletronica
com assinatura e certificacdo digital (assinatura eletronica qualificada),
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por meio de softwares licenciados site oficial: “Validador de Documentos
Digitais em Satdde” (BRASIL, 2020a; 2020b). No caso de medicamentos
sujeitos a controle especial (Portaria 344/98), apenas os medicamentos das
listas C1, C4 e C5 podem ser emitidas por prescricao eletronica, sendo
que os medicamentos de notificagdo de receitas (listas A1, A2, A3, B1, B2,
C2 e C3) apenas por meio de notificagdo em papel [Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria (Anvisa) na Nota Técnica no 31/2020].
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4.2. PRESCRICAO DE
SUPLEMENTO ALIMENTAR

Hellen Dea Barros Maluly

De acordo com a Resolugio da Diretoria Colegiada (RDC) Ne
243, de 26 de julho de 2018, publicada Anvisa, Suplemento Alimentar
¢ um produto para ingestao oral, apresentado em formas farmacéuticas,
e destinado a suplementar a alimentacio de individuos sauddveis com
nutrientes, substincias bioativas, enzimas ou probidticos, isolados ou

combinados (BRASIL, 2018b).

Jdasespecialidadesfarmacéuticasabasedevitaminase/ouaminodcidos
e/ou proteinas isoladas ou em associagdo, que apresentam indicagdes
terapéuticas definidas e administradas exclusivamente por via oral, sao
classificadas como medicamentos isentos de prescricio (ou medicamentos
de baixo risco, sujeitos a notificagio simplificada, que se diferenciam dos

heeps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p221-250
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suplementos alimentares). Esses medicamentos sio prescritos quando
hd uma indicagao terapéutica bem estabelecida e distinta das alegacoes
aprovadas para suplementos alimentares como, por exemplo, a vitamina
D (e.g., D3 - colecalciferol) e célcio (e.g., carbonato de cdlcio), que sao
utilizadas para a prevenc¢io e tratamento de osteomaldcia e osteoporose

(BRASIL, 2021a).

Portanto, para diferencid-los dos suplementos alimentares, que
seguem os requisitos estabelecidos na RDC Ne 243, publicou-se a RDC
Ne 242, de 26 de julho de 2018 (BRASIL, 2018f), que regulamenta
o registro de vitaminas, minerais, aminodcidos e proteinas de uso oral,
comumente considerados como medicamentos de baixo risco sujeitos a
notificagio simplificada, ou seja, medicamentos isentos de prescri¢io
(MIPs), que possuem indicagdes terapéuticas especificas e seguem os
critérios estabelecidos na Resolugio - RDC N°107, de 5 de setembro de
2016 e Instrug¢io Normativa N° 86, de 12 de marco de 2021 (BRASIL,
2016; 2021b).

As discussoes sobre Suplementos Alimentares tiveram inicio em
2010, entre os membros da agéncia e das sociedades, que foi finalizado
apenas em 2017 e resultou na publicagio de uma Instrugao Normativa
e cinco RDC, em 2018, fato considerado como “Marco Regulatério de

Suplementos Alimentares”, (QUADRO 1).

O Marco Regulatério estimulou os grupos técnicos dos conselhos
de classe a proporem regulamentagdes dos servicos farmacéuticos no
contexto do cuidado e prescrigao de suplementos alimentares e também
dos nutricionistas com relagio a prescricao dietética de suplementos,
que impacta diretamente na multidisciplinaridade para conduta de
ambos os profissionais (BRASIL, 2020b; CONSELHO FEDERAL DE
FARMACIA, 2018).

O conjunto de regulamentagoes se destina aos suplementos
alimentares produzidos pela industria de alimentos, suplementos e/ou
medicamentos, o que ndo inclui a manipulagao realizada por farmdcias, pois
estas possuem regulamentagoes especificas estabelecidas pela RDC Ne 67,
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de 9 de outubro de 2007 (BRASIL, 2007). No entanto, os farmacéuticos
magistrais podem seguir os limites de uso para constituintes estabelecidos
nas Instru¢io Normativa IN 28/2018 e 76/2020, ji que os mesmos
utilizam como referéncia as recomendagoes de 6rgaos internacionais e
respeita as necessidades da populagio brasileira (BRASIL, 2018a, 2020a).

Quadro 1. Marco regulatério sobre suplementos alimentares.

Regulamentagio Descrig¢ao

IN 28/2018 (BRASIL, 20182) Estabelece as listas de constituintes, de limites de uso, de alegagées e

de rotulagem complementar dos suplementos alimentares.

Dispée sobre a atualizagio da lista de constituintes, de limites de
IN 76/2020 (BRASIL, 2020a) uso, de alegacoes e de rotulagem complementar dos suplementos
alimentares.

Estabelece os aditivos e coadjuvantes de tecnologia autorizados para

RDC 239/2018 (BRASIL, 2018¢) |
uso em suplementos alimentares.

Altera a Resolugio RDC N° 27, de 6 de agosto de 2010, que
RDC 240/2018 (BRASIL, 2018d)  dispée de categorias de alimentos e embalagens isentos e com
obrigatoriedade de registro sanitério.

Dispoe de requisitos de comprovagao da seguranca e dos beneficios

RDC 241/2018 (BRASIL, 2018e) < . .
a satide dos probidticos para uso em alimentos.

Altera a Resolugio - RDC N° 24, de 14 de junho de 2011, a
Resolugio - RDC N° 107, de 5 de setembro de 2016, a Instrugio
Normativa - IN N° 11, de 29 de setembro de 2016 e a Resolugio -
RDC N° 71, de 22 de dezembro de 2009 e regulamenta o registro
de vitaminas, minerais, aminodcidos e proteinas de uso oral,

RDC 242/2018 (BRASIL, 2018f)

classificados como medicamentos especificos.

RDC 243/2018 (BRASIL, 2018b)  Dispoe sobre os requisitos sanitdrios dos suplementos alimentares.

Fonte: elaborado pela autora (2022).

LISTA POSITIVA PARA SUPLEMENTOS ALIMENTARES

“Listas positivas” sdo diretrizes para industrias fabricantes de
suplementos, que incluem um conjunto de ingredientes e aditivos,
definidos e aprovados a partir de avaliagbes de seguranca e eficicia e
que seguem padroes de identidade e qualidade estabelecidos por 6rgaos
reconhecidos internacionalmente, como o IADSA (International Allience of

Dietary/Food Supplements Association (IADSA, 2018)), IOM (NATIONAL
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INSTITUTES OF HEALTH, 2020e), CCFA (Codex Committee on Food
Additives (CCFA, 2020)) e a EFSA (European Food Safety Authority (EFSA,
2020)), por exemplo.

Para suplementos alimentares, devem-se considerar as listas positivas
estabelecidas nas IN 28, de 26 de julho de 2018 ¢ IN 76, de 2020, bem
como os aditivos e coadjuvantes utilizados na sua producio, inseridos nos
anexos da RDC 239/2018 (BRASIL, 2018a, 2018c, 2020a).

As listas de constituintes estdo disponiveis no aplicativo
disponibilizado pela Anvisa (BRASIL, 2021b). Neste aplicativo, ¢ possivel
visualizar as especificagbes, fungdes, alegacdes autorizadas e requisitos
para uso de tais alegagdes, requisitos para rotulagem complementar, além
dos limites minimos e maximos autorizados, de acordo com as Ingestoes
Didrias Recomendadas (IDRs) para diferentes grupos populacionais
(BRASIL, 2020c¢).

Dentre as categorias, encontram-se: proteinas, peptideos e
aminodcidos; carboidratos; fibras alimentares; probidticos; lipidios;
vitaminas; minerais; substincias bioativas; enzimas e outros nutrientes.

AMINOACIDOS, PEPTIDEOS E PROTEINAS

Aminodcidos sio moléculas que possuem como base um grupo
carboxila (-COOH) e um grupo amino (-NH,) e diferentes radicais ligados
ao carbono quiral que irdo diferencid-los conforme seu cardter quimico. De
todos os aminodcidos presentes na natureza, apenas 20 sao necessrios para
sintese de seus polimeros, que sao os peptideos e as proteinas (POIAN;

CASTANHO, 2015).

Os aminodcidos podem ser ingeridos nas formas livres, naturalmente
presentes em alimentos, ou como suplementos (aminodcidos nas formas
de sais, como acetato de lisina ou nas suas formas L, como os aminodcidos
de cadeia ramificada L-leucina, L-isoleucina e L-valina, entre outras) ou
mesmo a partir de fontes proteicas, animais ou vegetais, que podem estar na
forma de suplementos, concentradas ou hidrolisadas (e.g., proteina do soro
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do leite, farinha de ervilha e caseina hidrolisada). Eles também podem ser
provenientes da degradagao de proteinas teciduais ou de sinteses realizada

pelo préprio organismo (BLANCO; BLANCO, 2017; BRASIL, 2018a).

Dentre as principais fungdes dos aminodcidos, encontram-se a
sintese proteica, que compde proteinas estruturais (e.g., proteinas presentes
no musculo, por exemplo, a partir da utilizacio de aminodcidos de cadeia
ramificada), proteinas plasmdticas, hemoglobina, enzimas, proteinas do
leite, horménios e também para produgio de compostos nitrogenados
nao proteicos, e aqui temos como exemplo, horménios, colina, creatina
(extremamente importante na atividade fisica), coenzimas, purinas e
pirimidinas (que s2o componentes do 4dcido desoxirribonucleico (DNA)),
glutationa, melanina, etc. Além disso, geram energia na forma de trifosfato
de adenosina (ATP), sendo que o grupo amino pode ser incorporado a
amonia para consequente formagio de ureia e o esqueleto carbonico pode
ser utilizado para gliconeogénese ou cetogénese, ou mesmo oxidado a gds

carbonico e 4gua (BLANCO; BLANCO, 2017).

Aminodcidos nao-essenciais como o dcido aspdrtico, 4cido
glutdmico, alanina, asparagina sao produzidos pelo organismo, podendo
suprir praticamente todas as necessidades celulares. Os considerados
condicionalmente essenciais como a arginina, cisteina, glutamina, glicina,
prolina, tirosina, ornitin e serina, que também sao produzidos pelo préprio
organismo, podem nao suprir as reais necessidades das células, pois isto
serd determinado pelas condigoes em que o individuo se encontra, como a
passagem por cirurgias, processos infecciosos ou exercicios fisicos.

Ja os aminodcidos considerados essenciais, como leucina, isoleucina,
valina, fenilalanina, triptofano, lisina, histidina, metionina e treonina, nio
sao produzidos pelo organismo, portanto, é necessirio o consumo por

meio da dieta (CANFIELD; BRADSHAW, 2019).

Diversas sao as preocupagdes com o consumo inadequado de
aminodcidos e seus polimeros. E importante salientar que, como nem todos
os aminodcidos conseguem ser sintetizados no organismo e, além disso, ao
utilizar moléculas de nitrogénio provenientes da degradacio de proteinas
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teciduais, pode ocorrer o que se chama de balango negativo, fato que
pode provocar danos sérios ao organismo, como exemplo, a desnutri¢io e
sarcopenia (perdas de tecidos musculares) (WILSON ez al., 2017).

Observa-se que a manutengio de um balango positivo de nitrogénio
¢ fundamental, principalmente em grupos populacionais especifico,
como idosos e atletas, que necessitam de aminodcidos disponiveis para
o desenvolvimento tecidual, geracdo de energia, melhora da imunidade,
entre outras fungées (MARCHINI ez al., 2016).

O balango positivo de nitrogénio e as quantidades necessdrias de
aminodcidos determinardo a construgido de proteinas perfeitas. Uma
proteina perfeita pode ser comparada a um barril e os aminodcidos
comparados as ripas para sua construgao. Se as ripas para constru¢io de
um barril nao estiverem do mesmo tamanho ou estiverem com falhas,
ocorrerd vazamento do produto armazenado, mas se todas as ripas estiverem
perfeitas, o barril serd perfeito. Isto é, 0 mesmo que acontece com a sintese
de proteinas. Se aminodcidos especificos estiverem biodisponiveis para
construfrem uma sequéncia estratégica, a proteina serd perfeita. No entanto,
se nao estiverem biodisponiveis naquele momento, os nitrogénios poderao
ser utilizados para outras fungées ou serem eliminados. E, dependendo do
caso, se a biodisponibilidade for muito baixa, poderd ocorrer um balango
negativo de nitrogénio, o que pode ser prejudicial a saide (MARCHINI
et al., 2016).

Ao se identificar tais condi¢des, o farmacéutico pode avaliar a
necessidade de suplementacio e levar em consideragao os limites minimos
e mdximos para o consumo de aminodcidos, peptideos e proteinas,
disponiveis na IN 28/2018, além de alegagdes aprovadas, como, por
exemplo, auxilio na formagio de musculos e ossos (BRASIL, 2018a).

Além disso, vale salientar que os célculos para o balango de nitrogénio
e o consumo adequado de proteinas através da dieta sdo calculados por
profissionais especializados, como nutricionistas, o que demonstra a
importancia do trabalho multiprofissional para garantia da saide e
seguranca da populagio (BRASIL, 2020b; CONSELHO FEDERAL DE
FARMACIA, 2018).
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CARBOIDRATOS E FIBRAS ALIMENTARES

Os carboidratos siao as biomoléculas mais abundantes do corpo
humano. Os polihidroxialdeidos e polihidroxicetonas podem ser
classificadosdeacordo comaformacio de polimeros, sendo monossacarideos
considerados os carboidratos mais simples, como glicose, presente no mel,
xarope de glicose (produzido a partir da hidrélise do amido) e frutose,
presente em frutas em geral. Dos monossacarideos que sao utilizados como
suplementos alimentares, pode-se citar a dextrose (D-glucose), D-frutose,

D-ribose, entre outros (BRASIL, 2018a).

Os monossacarideos podem formar oligossacarideos (2-10
monossacarideos), como a sacarose, provenientes da cana-de-aglcar,
beterraba e abacaxi; lactose, proveniente do leite (de diferentes animais,
inclusive o leite materno humano); maltose, derivadas da hidrélise do
amido, encontrados no trigo e cevada germinados; trealose, derivada de
fungos, leveduras, mas também encontrada no mel, que estao presentes na

lista positiva da Anvisa (BRASIL, 2018a).

J& os polissacarideos sao carboidratos complexos com mais de
10 monossacarideos formados por rearranjos lineares ou em cadeias
ramificadas. Dentre os polissacarideos mais importantes e utilizados como
suplementos, pode-se citar a maltodextrina, também produzida a partir
da hidrélise do amido, que possui outras fungées industriais, além de ser
considerada como excelente fonte de energia, que pode ser absorvida de
forma mais lenta que os carboidratos refinados, dos quais possuem grande
impacto sobre o aumento dos niveis glicose sanguinea, insulina e lipidios
e que podem levar ao aumento de casos de sobrepeso e obesidade, porém,
deve-se levar em considerag¢io que o consumo deste carboidrato deve ser
regulado conforme as adequagdes dietéticas necessdrias para determinadas

atividades fisicas (HOFMAN; BUUL; BROUNS, 2016).

Dentre as alegagoes para carboidratos, estao as relacionadas ao
fornecimento de energia, ao auxilio na recuperagio da fun¢io muscular
normal apds exercicios extenuantes e também na manutengio do
equilibrio de fluidos e eletrélitos e no desempenho de exercicios fisicos

de resisténcia (BRASIL, 2018a).
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Umagrande parte dos polissacarideos também sao classificados como
Jfibras alimentares. Sao exemplos de carboidratos complexos aprovados na
lista positiva o amido fosfatado de batata, amido resistente de milho,
beta-glucana de farelo de aveia, celulose, dextrina, frutooligossacarideos

(FOS), galactooligossacarideos (GOS), inulina, gomas, entre outros
(BRASIL, 2018a).

Para farmacéuticos prescritores, é importante que se reconheca as
diferentes funcionalidades dos carboidratos, das quais podem ser incluidas:
estoque de energia, comunicagio celular, além da protecao celular contra
agressdes mecinicas e desidratacao. Para as fibras alimentares, considera-se
que sdo componentes que nio sao hidrolisados por enzimas digestivas do
trato gastrintestinal humano, mas sio utilizadas como substrato para o
desenvolvimento de grupos de microrganismos especificos, denominados
probidticos, exercendo a fungio de prebidticos, sendo benéficos para
manutengio da saide intestinal. Para a Anvisa, é permitida a utilizagao da
alegacdo “auxiliam no funcionamento do intestino” para fibras alimentares
(BLANCO; BLANCO, 2017; BRASIL, 2018a, 2021la; SARDA;
GIUNTINI, 2013).

ProBI1OTICOS

Os Compostos com Alegacoes Funcionais comegaram a  ser
popularizadas desde 1991, quando o Ministério da Satde, Trabalho e
Bem-estar do Japao introduziu uma regulamentagao para os chamados
“Foods for Specified Health Uses” (FOSHU) ou, em uma tradugao literal
“alimentos usados para fins especificos de sadde”, ou também chamados
no Brasil como “Alimentos Funcionais ou Nutracéuticos”, sendo que o
ultimo termo nao ¢é reconhecido pela Anvisa. A partir de 2015, o Japao
passou para um novo sistema regulatério no pais e chamou os FOSHU
de “Foods with Function Claims”, ou seja, “Alimentos com Alegagoes
Funcionais”. Dentre os compostos com alegagoes funcionais, encontram-
se os probidticos, fibras, dcidos graxos poli-insaturados, substincias
bioativas, entre outros nutrientes, que podem ser comercializados com
diferentes alegagoes, que incluem, por exemplo, reducio da absorgio
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do colesterol, auxilio no funcionamento do intestino, entre outras

(IWATANIL; YAMAMOTO, 2019).

Defini¢bes para probidticos, prebidticos e simbidticos sio postuladas
por diversas organizagoes. A RDC N° 241 de 2018 define um “probiético”
como: «microrganismo vivo que, quando administrado em quantidades
adequadas, conferem beneficio a satide do individuo” e “linhagem” como:
“subpopulagao de células da mesma espécie que apresentam as mesmas
caracteristicas e sdo identificadas por ndmeros, letras ou nomes que
seguem o epiteto especifico” (BRASIL, 2018e). Vale ressaltar que esses
microrganismos nio sio apenas bactérias, mas também leveduras, entre
outros. S4o considerados prebidticos os substratos que sao seletivamente
utilizados por microrganismos hospedeiros e que conferem beneficios a
saude. J4 os simbidticos sio uma combinagao de pré e probidticos (GIBSON

et al., 2017; HILL et al., 2014; SWANSON ez al., 2020).

De acordo com a RDC Ne 243 de 2018, os probidticos possuem
obrigatoriedade de registro no Brasil, sendo também obrigatéria a
comprovagao da seguranca e eficicia e, para isto, é fundamental que as
cepas sejam especificadas pelas espécies e linhagens (BRASIL, 2018b).

Disbiose é o termo utilizado para definir possiveis alteracoes
da microbiota e suas interferéncias metabdlicas, podendo influenciar
diretamente na satide do hospedeiro. Sugere-se que os probidticos possam
agir tanto contra patégenos no intestino, como no trato urogenital. H4
evidéncias que esses microrganismos podem produzir compostos anti-
patogénicos como bacteriocinas, etanol, dcidos organicos, diacetil, peréxido
de hidrogénio e peptideos. Esses compostos tém a funcio de proteger
as células do hospedeiro e aumentar a permeabilidade das membranas
das células alvo (i.e., dos patdégenos), o que leva a despolarizagao de
suas membranas e consequente morte celular. Vale ressaltar que, se o
individuo estiver em tratamento com antimicrobianos, nio se deve
administrar probidticos concomitantemente, pois o medicamento pode
agir diretamente no microrganismo benéfico e nio no patogénico, o que
pode prejudicar a terapia antimicrobiana. Todavia, deve-se avaliar os casos
clinicos individualmente (KERRY ez 2/, 2018).
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Alguns estudos cientificos referenciados na revisio de Kerry ez
al. (2018) demonstraram que podem haver respostas positivas por
meio do uso de probidticos como o auxilio na manutengio da flora
intestinal contra patégenos, estimulo da resposta imune, a¢ao direta
em doengas inflamatdrias, que incluem as doengas nio transmissiveis,
como diabetes, obesidade e cincer (KERRY ez 4/, 2018). Além disso,
beneficios também estdo relacionados ao eixo intestino-cérebro, sendo
que foi demonstrado que certas disbioses podem interferir diretamente em
doengas neurodegenerativas e o tratamento com probidticos pode ser uma
alternativa para melhora de certos quadros, como depressao, ansiedade
e distirbio obsessivo-compulsivo, entre outros (HOFFMAN; SARDA;
GIUNTINI, 2018).

No contexto do Cuidado Farmacéutico, o profissional deve ter
conhecimento dos beneficios e recomendagdes de uso para a populagio,
e que também complementam a dieta para que se mantenha uma
microbiota sauddvel. E necessirio também verificar se os fabricantes
possuem as cepas aprovadas e registradas pela Anvisa. Independente do
produto possuir apenas um microrganismo probidtico ou um conjunto
dos mesmos, é importante que se observem suas relagées com os beneficios
que possam proporcionar ao individuo e também a recomendagio de
hdbitos alimentares sauddveis, com uma boa variedade de frutas e vegetais,
além do consumo adequado de dgua para manuten¢io da sobrevivéncia
e multiplicacao desses microrganismos no trato-gastrintestinal (BRASIL,

2018a, 2018f, 2020b, 2021a; HOFFMAN; SARDA; GIUNTINI, 2018).

LiripI1OS

Oslipidiossao compostosquimicamente diversose que possuem como
propriedade principal a insolubilidade em dgua e outras diversas funcoes
que vao desde o fornecimento de energia, na forma de triacilglicerdis, até a
constitui¢ao de membranas bioldgicas, como fosfolipidios e glicolipidios.

De forma geral, os lipidios sao classificados como simples (4cidos
graxos; ésteres de dcidos graxos com gliceral; ceras - ésteres de 4cidos
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graxos com dlcoois de alto peso molecular), compostos (fosfolipidios,
esfingolipidios e lipoproteinas) e variados (esterdis - colesterol e sais
biliares, sesquiterpenos, clorofila, carotendides e vitaminas A, D, E e K).
Dar-se-4 destaque aos dcidos graxos presentes em gorduras (lipidios em
estado sélido) e dleos (lipidios em estado liquido), que sao componentes
constituintes de, aproximadamente, 34% da energia proveniente da
alimentacgao dos seres humanos (MELO; SILVA; FILHO, 2013).

Dentre as listas de constituintes aprovados para uso em suplementos
alimentares, encontram-se como fontes de dcidos graxos diversos tipos de
6leos procedentes de fontes naturais, como 6leo de peixe, éleo de palma e
sementes oleaginosas como soja, uva, milho, linhaca, 6leos de microalgas
Schizochytrium sp., que sao fitoplanctons produzidos para fins industriais,
dleo de fungo Mortierella alpina e dleo de krill (BRASIL, 2018a, 2018¢).

Destacam-se na lista positiva os dcidos graxos saturados (e.g., 112:0
- 4cido ldurico; 16:0 - dcido palmitico; 18:0 - dcido estedrico; 20:0 - dcido
araquidico ou eicosandico; 22:0 - 4cido behénio ou docosendico; 24:0 -
dcido lignocérico ou tetracosandico) e poli-insaturados (e.g.:18:1 - dcido
oleico; 18:2 - 4cido linoleico; 18:3 - 4cido linolénico) (BRASIL, 2021a;
KUS; MANCINI-FILHO, 2017).

Ap6s a revolucio industrial, considerou-se que a dieta ocidental
tenha se modificado principalmente com relagio ao consumo de 4cido
graxos, sendo que os dcidos graxos saturados e os poli-insaturados da
série 6mega-6 (w-6;18:2) estao sendo ingeridos em uma propor¢ao muito
maior que 4cidos graxos poli-insaturados da série 6mega-3 (w-3; 18:3)
por individuos que nao necessitam de um grande aporte energético,
diferente de praticantes de atividades fisicas intensas, por exemplo (KUS;

MANCINI-FILHO, 2017).

Explica-se o fendmeno na populagio em geral pelo aumento da oferta
de produtos contendo essas categorias de lipidios. Propor¢oes consideradas
adequadas siao de 1:1 (w-6: w-3) e essas passaram para 15-20:1 (w-6:
w-3). Este fato faz com que os mecanismos de agido dos componentes
alterem, ja que eles utilizam as mesmas enzimas para alongarem suas
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cadeias e agirem em processos inflamatérios. Tanto o consumo elevado de
dcidos graxos saturados, como o desbalan¢o no consumo de outros dcidos
graxos insaturados podem ter relagio direta com o aumento dos casos de
doengas cronicas nao transmissiveis, que incluem doengas cardiovasculares
e dislipidemias, o que fez com que as autoridades de sadde fizessem
campanhas para o estimulo do consumo de dcidos graxos da série 6mega-3

(KUS; MANCINI-FILHO, 2017; BRASIL, 2021a).

O 4cido linoleico (LA - w-6; 18:2) é precursor do dcido araquidénico
(ARA - w-6; 20:4) e o 4cido linolénico (ALA - w-3; 18:3) é precursor do
dcido eicosapentaenoico (EPA- w-3; 20:5) e do 4dcido docosahexaendico
(DHA - w-3; 22:6). Como os seres humanos nao conseguem inserir duplas
ligagdes nas cadeias de LA e ALA a partir do nono carbono, logo, sao
considerados essenciais na dieta por participarem de diversos processos
celulares, principalmente de protec¢io ao organismo (KUS; MANCINI-
FILHO, 2017).

Além de fungoes anti-inflamatérias e antioxidantes, com a¢io em
doengas cardiovasculares e prevengao de morte subita, podem auxiliar na
melhora da acuidade visual, na construcio de células neurais em recém-
nascidos e no retardo de processos degenerativos cerebrais, jd que s3o parte
integrante de fosfolipidios de membrana (BOWEN; HARRIS; KRIS-
ETHERTON, 2016; JENSEN ez al., 2010; SARAVANAN et al., 2010;
SKULAS-RAY, 2015).

De acordo com as Boas Priticas de Prescricio Farmacéutica, o
profissional deve observar e questionar o estado dietético do paciente e
quando possivel, elaborar os cdlculos adequados para o consumo com
apoio da equipe de saide e/ou com um profissional da drea da nutri¢ao

(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2013).

No caso dos dcidos graxos poli-insaturados da série w-3, recomenda-
se que 10% da quantidade de ALA consumida possa estar na forma de
EPA ¢ DHA. Os suplementos com esses componentes geralmente estdo
presentes nas gobndolas em férmulas combinadas com outros componentes
lipidicos. Além disso, ¢ importante que se observe a lista de constituintes
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estabelecidas na IN 28 (2018), com seus limites mdximos e minimos.
Para gestantes, a recomendacdo é de extrema importincia por conta
do desenvolvimento neuronal do feto e, para individuos sauddveis, na
manutengdo dos pardmetros lipidicos, principalmente os triacilgliceréis
plasmdticos (HILLEMAN; WIGGINS; BOTTOREFE 2020; KUS;
MANCINI-FILHO, 2017).

VITAMINAS

Vitaminas e minerais sao considerados “componentes minoritérios”
ou “micronutrientes”, pois as concentragdes estabelecidas para sua ingestao
sao0 menores que proteinas, carboidratos e lipidios. As vitaminas sao
classificadas como lipossoltveis (Vitaminas A, D, E e K) e hidrossoltveis
(Vitamina C e as do complexo B). Tanto as vitaminas como minerais
sao encontrados em diversos alimentos, naturalmente, mas podem sofrer
alteragoes durante o tratamento pds-colheita, no caso de vegetais, ou
também do processamento, em fontes vegetais e animais, sendo este um
dos motivos, algumas vezes, a suplementacao alimentar faz-se necesséria.
Todas as alegagdes que podem ser utilizadas para indicagio e prescrigao
de suplementos alimentares que contém vitaminas estao presentes no
aplicativo desenvolvido pela Anvisa (BRASIL, 2021a).

Vale ressaltar que as vitaminas e minerais participam de metabolismos
intermedidrios e especificos que envolvem tanto macronutrientes
(carboidratos, lipidios e proteinas) como outros componentes que possuem
a¢ao no desenvolvimento corporal. Por isso, é importante o entendimento
do contexto bioquimico individual para o consumo de suplementos

(COSTA-PINTO; GANTNER, 2020).

A seguir, serdo descritas as principais fun¢oes e precaucoes
relacionadas ao consumo de vitaminas lipossoliveis (QUADRO 2);
vitaminas hidrossoltveis (QUADRO 3) e minerais (QUADRO 4) a serem

avaliadas no processo do cuidado e no ato da prescri¢ao farmacéutica.
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Quadro 2. Vitaminas lipossoltiveis, suas principais funcoes e precaugoes.

Vitaminas lipossoluveis

Principais fungoes

Precaugoes

Vitamina A (retinol, retinal,
4cido retinbico)
(RAMALHO, 2011)

Integridade visual;
desenvolvimento fetal e infantil;
sistema imune.

O consumo em doses excessivas
durantes os primeiros perfodos
de gestagio podem vir a gerar
efeitos teratogénicos, apesar

de serem raros os casos de
hipervitaminose.

Vitamina D (ergocalciferol,
colecalciferol)

(GIUDICI; PETERS;
MARTINTI, 2018).

Homeostase e metabolismo dos
ossos; proliferacao e diferenciagao
celular; sistema imunoldgico;
sistema neuromuscular; regulagio
da pressao arterial.

Apesar de pouco provivel,

0 consumo excessivo pode

levar ao excesso de absorgio

de cilcio e fésforo, gerando
hipercalcemia e/ou hipercalcidria
e hiperfosfatemia.

Vitamina E (tocoferdis e
tocotriendis)

(COHEN ez al., 2018).

Protege contra a agdo de
radicais livres em doengas
cardiovasculares, cAncer, catarata
e neurodegeneragio.

Nio h4 relatos sobre a toxicidade
da vitamina E. Dentro das
recomendagdes, caso haja
Hipervitaminose, deve-se
considerar os cuidados em
hemorragias e interferéncia na
agregacio plaquetdria.

Vitamina K (menadiona;
filoquinona; menaquinona)

(DORES, 2010).

Atua como coenzima durante a
sintese da forma biologicamente
ativa das proteinas envolvidas
na coagulagdo sanguinea

e metabolismo ésseo
(gamacarboxilagio do dcido
glutimico).

Precaucées com interagoes da
vitamina K com anticoagulantes
orais.

Fonte: elaborado pela autora (2022).

Quadro 3. Vitaminas hidrossoltveis, suas principais fungoes e precaugoes.

Vitaminas hidrossoliveis

Principais fungées

Alegagoes

Acido félico (Acido
pteroilmonoglutimico)

(VANNUCCI; ROCHA;
TAKEUCHI, 2018a)

Coenzima em reacoes que
envolvem transferéncias de
carbonos, incluindo purinas

e timidilato; participa do
metabolismo de aminodcidos
(serina, conversio de
homocisteina em metionina);
metilagio de aminas biogénicas.

Relatos de hipersensibilidade;

o uso de doses excessivas pode
causar distdrbios, interagio com
anticonvulsivantes.
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Acido pantoténico
(VANNUCCI; CUNHA;
TAKEUCH]I, 2018)

E um componente da
coenzima-A (Co-A) e atua no
metabolismo dos carboidratos.
Também estd envolvida no
metabolismo dos dcidos graxos e
sintese de esteréides, colesterol e

fosfolipidios.

Nao hd relatos de problemas
associados ao consumo de 4cido
pantoténico.

Biotina
(VANNUCCI; CUNHA;
TAKEUCHI, 2018)

Atua como cofator para acetil-
CoA, propionil-CoA, beta-
metilcrotonil-Coa e enzimas
piruvato carboxilase, que sio
importantes para a sintese de
4cidos graxos, catabolismo de
aminodcidos de cadeia ramificada
e gliconeogénese. Também age na
regulacio da expressio génica.

Nao h4 relatos de problemas
associados ao consumo de
biotina.

Colina

(NATIONAL INSTITUTES
OF HEALTH, 2020a)

Precursora do neurotransmissor
acetilcolina; participa da
modulagio da expressao génica,
sinalizagdo celular, metabolismo
e transporte de lipidios e
desenvolvimento cerebral.

O consumo excessivo pode gerar
odor de peixe no corpo, vomito,
excesso de salivagdo e hipotensao.

Niacina (Acido nicotinico;
Nicotinamida)
(VANNUCCI; CUNHA;
TAKEUCHI, 2018)

Precursores das coenzimas
nicotinamida adenina-
dinucleotideo (NAD) e sua
forma fosforilada (NADP),
que atuam no metabolismo
dos carboidratos, lipidios e
aminodcidos, além de outras
funcoes metabdlicas.

Podem causar reagoes de
hipersensibilidade. Seu uso deve
ser controlado em pacientes
diabéticos.

Vitamina B1 (Tiamina)

(VANNUCCI; CUNHA;
TAKEUCHLI, 2018)

Quando associada ao

fésforo, forma a tiamina
pirofosfato (TPP) que atua na
descarboxilagio de alfacetodcidos
(piruvato e alfacetoglutarato);
também participa da sintese de
nucleotideos e 4cidos nucléicos e
4cidos graxos.

H4 poucos relatos de efeitos
téxicos e interagoes. Em doses
acima de 400 mg/dia, pode
ocorrer choque anafildtico.
Reagoes dermatolégicas de
contato foram relatadas por
manipuladores da vitamina.

Vitamina B12 (Cobalamina)

(VANNUCCI; CUNHA;
TAKEUCHLI, 2018)

Atua no metabolismo

dos aminodcidos (ciclo
homocieteina-metionina / sintese
de DNA e RNA), colesterol,

tiamina e 4cidos graxos.

Nio h4 relatos de toxicidade.
Precaugées na administragao
endovenosa.
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Vitamina B2 (Riboflavina)

(VANNUCCI; CUNHA;
TAKEUCHLI, 2018)

As formas biologicamente
ativas sio FMN (riboflavina
mononucleotideo) e FAD
(riboflavina-adenina
dinucleotideo)

H4 poucos relatos de efeitos
colaterais, somente urina
alaranjada apés o excesso do
consumo.

Vitamina B6 (Piridoxina;
Piridoxal; Piridoxamina)
(VANNUCCI; CUNHA;

TAKEUCHI, 2018)

Atua como coenzima na
gliconeogénese, transformagoes
metabdlicas de aminodcidos
(ciclo homocisteina-metionina),
sintese de neurotransmissores e
fungio imune.

As doses s@o bem toleradas. A
ingestdo prolongada pode gerar
neuropatia sensitiva periférica.

Vitamina C (4cido L-ascérbico;
4cido D-ascérbico)
(VANNUCCI; ROCHA;
TAKEUCHI, 2018b)

Cofator de reagoes que
requerem cobre e ferro
reduzidos como antioxidantes
extra e intracelulares; doacoes
de elétrons em reagdes redox;
hidroxilagao do coldgeno;
biossintese de carnitina,
horménios e aminodcidos.

Doses maiores que 2g podem
causar diarreias e gastroenterites.
A hipervitaminose pode interferir
na absorcio de vitamina B12 e
ferro (absorcio excessiva) e ainda
provocar disttrbios renais.

Fonte: elaborado pela autora (2022).

Quadro 4. Minerais, suas principais fungoes e alegagoes.

Minerais

Fungoes

Precaugoes

Cilcio
(FRANCA; MARTINTI, 2018)

Atua no metabolismo e
mineralizagio éssea (com
absorgdo praticamente
dependente de vitamina D),
funcionamento neuromuscular,
coagulagio e pressio arterial.

Doses em excesso podem vir

a causar hipercalcemia e/ou
hipercalcitiria, além de sintomas
gastrintestinais, boca seca, entre
outros.

Cobre
(AMANCIO, 2017)

Atua no combate aos radicais
livres, respiragio celular (parte
da citocromo c-oxidase),
metabolismo de ferro,
neurotransmissio, sintese de
tecidos cognitivos e melanina.

Altas doses podem acarretar
reacoes adversas no sistema
gastrintestinal.

Cromo

(NATIONAL INSTITUTES
OF HEALTH, 2020b)

Atua no controle glicémico
e lipidico, controle de peso e
sintese proteica muscular.

Excessos na suplementagio
podem causar perda
descontrolada de peso, anemia,
hipoglicemia, disfungio hepdtica
e renal.
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Ferro

(FISBERG ez al., 2017)

Transporte de oxigénio, produgio
de energia, defesa celular,
desenvolvimento neurolégico,
sintese de DNA.

E necessaria a recomendagio

de cuidados com a ingestio
concomitante de outros minerais,
como cilcio, zinco e cobre, além
de alimentos que contém fitatos
e polifendis, pois podem reduzir
a absorgio de ferro. O excesso

de consumo pode ser téxico

a0 organismo e causar danos
teciduais.

Fésforo Atua na estruturagio celular, Ingestio concomitante com
(MONTEIRO; VANNUCCI; metabolismo intermedidrio e suplementos de célcio. A ingestao
; ;
PAULA, 2017) mineralizagio dssea. excessiva pode gerar calcificagio
)

de 6rgios, como rins e alteragoes
na densidade dssea.

Iodo Necessdrio para formagio de Caso ocorram consumos

(LIMA; NAVARRO, 2018)

horménios tireoidianos.

excessivos, os mesmos podem
produzir altera¢oes na fungao da
tireoide.

Magnésio Age como cofator em Os niveis de magnésio devem
(MONTEIRO; VANNUCCI diversas reagdes enzimdticas ser observados principalmente
; ,
2010) e metabdlicas, incluindo a em pacientes com insuficiéncia
estruturacio e estabilizacao do renal cronica ou outras alteracoes
ATP. Também age no sistema renais, além da observagio do
neuromuscular e metabolismo consumo excessivo de antidcidos
dsseo. que contenham o mineral.
Manganés Age como cofator de enzimas Poucos riscos estio associados
(NATIONAL INSTITUTES e, por isto, estd envolvido a0 consumo excessivo. Porém,
OF HEALTH, 2020¢) nos metabolismos de ¢ importante se observar o uso
,
macronutrientes, formagao dssea,  de suplementos em excesso e
sistema antioxidante e imune. sintomas neuronais caso isto
ocorra.
Molibdénio E constituinte estrutural da O consumo excessivo é raro,
(NATIONAL INSTITUTES molibdepterina, um cofator quando as recomendagoes sio

OF HEALTH, 2020d)

sintetizado pelo corpo para atuar
em enzimas como sulfito oxidase,
xantina oxidase, aldeido oxidase
e amidoxina mitocondrial.
Algumas dessas enzimas sdo
importantes para o metabolismo
de drogas e toxinas.

seguidas.
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Potéssio

(BAZANELLI; CUPPARI,
2017a)

E utilizado principalmente
para manutengio do equilibrio
hidroeletrolitico e da pressio
arterial, além de atuar na
manutengio da excitabilidade
celular e contragao muscular,
metabolismo energético e
regulacdo do pH.

Nio h4 relatos conclusivos
sobre a ingestao em excesso e
sim da baixa ingestdo. Por isso,
devem ser observados os niveis
sanguineos para sua correta
prescri¢ao de acordo com as
recomendagdes.

Selénio
(COMINETTIL DUARTE;
COZZOLINO, 2017)

Age como antioxidante,
auxiliando na protegio do
sistema imune; participa do
metabolismo de horménios da
tireoide e fungio neuroldgica.

Doses toxicas podem causar
sintomas como fragilidade

de unhas e cabelos, erupgées
cutineas, alteragoes
gastrintestinais e neurolégicas,
além de odor caracteristico de

alho.

Sédio
(BAZANELLI; CUPPARI,
2017b)

Atua no equilibrio
hidroeletrolitico e dcido bdsico,
transmissao nervosa, e contragoes
musculares, auxilia na absor¢io
de nutrientes, regula a pressao
arterial,

O principal efeito adverso
do sédio estd relacionado ao
aumento da pressio arterial.

Deve-se observar suas
concentragdes em suplementos e
na alimentagao.

Zinco

(COMINETTI; DUARTE;
COZZOLINO, 2017)

Participa de reagoes para acio
do sistema imunolégico,

na divisao celular, no
desenvolvimento reprodutivo

e no restabelecimento da pele

e ferimentos, além de ser
constituinte de metaloenzimas
e acdo antioxidante pela
participagio do metabolismo da
superéxido dismutase.

Ingestoes acima dos limites
nao sao comuns, mas, caso
haja consumo excessivo de
suplementos, podem ocorrer
sintomas gastrintestinais

e também interferir no
metabolismo de outros
nutrientes.

SuBsTANCIAS BroATIvAas

No Brasil, uma substdncia bioativa é

Fonte: elaborado pela autora (2022).

3

caracterizada como “um

nutriente ou nao-nutriente, consumido normalmente como componente

de um alimento, e que possui a¢do metabdlica ou fisioldgica especifica

no organismo humano” (BRASIL, 2018b). No entanto, mesmo que

alguns peptideos, carboidratos, lipidios, vitaminas e minerais possam estar

presentes nas listas de substincias bioativas, estas se diferenciam por suas

fungoes. Enquanto os nutrientes exercem fun¢oes plenamente reconhecidas

e possuem recomendagoes especificas para evitar que sua caréncia possa
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causar algum dano ao organismo, as substincias bioativas, por sua vez, nio
possuem niveis estabelecidos de baixa ingestao (sendo nutrientes ou nao).
As substancias bioativas podem agir como moduladores, com mecanismos

de agio e alegagoes especificas (PIMENTEL; ELIAS; PHILIPPIL, 2019).

O Quadro 5 contempla algumas substincias bioativas apresentadas

nalista positiva como suplementos alimentares, bem como seus mecanismos

de ac¢do e adverténcias (QUADRO 5).

Quadro 5. Algumas substincias consideradas bioativas, seus mecanismos
de agio e adverténcias previstas na IN 28/2018.

Substancia bioativa

Mecanismo de agao

Adverténcias

Cafeina (1,3,7-trimetilxantina)
(CAPPELLETI et al., 2015)

Age como antagonista de
receptores de adenosina. A
adenosina ¢ um neuromodulador
endégeno com efeitos
principalmente inibitérios.

O antagonismo da adenosina
provocado pela cafeina resulta
em efeitos que sdo geralmente
estimulantes.

Cuidados com aumento da
pressio sanguinea, diurese e
estimulo excessivo.

Adverténcias especiais para
hipertensos e outros disttrbios
cardiovasculares. Por isto, deve-se
prescrever até o limite méximo
permitido pela Anvisa.

Coenzima Q10

(GARRIDO-MARAVER et al.,
2014)

Intermedidria essencial para

o sistema de transporte de
elétrons na mitocdndria, sendo
necesséria para respiragao celular
¢ formagio de ATP. E também
um potente antioxidante, com
efetiva prevencio da oxidagio de

proteinas, DNA e lipidios.

O produto nio deve ser
consumido por gestantes,
lactantes e criangas. Esta
informacio deve estar no rétulo

do produto.

H4 interagoes medicamentosas
com lovastatina e pravastatina,
drogas antiplaquetdrias, entre
outras.

Colédgeno

(GOMEZ-GUILLEN et al,
2011; PROCKOP, 2004)

E um peptideo bioativo feito a
partir da hidrélise do coldgeno
desnaturado ou gelatina. A partir
da hidrélise de proteinas em
peptideos menores, a atividade
biolégica da proteina aumenta e
promove maior efetividade nas
agoes de aminodcidos especificos,
principalmente em tecidos
conectivos.

Nao deve ser consumido por
gestantes, lactantes e criangas.
Deve ser informado aos
vegetarianos e veganos que é
um produto a base de proteina
animal.
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Peptideos biativos de coldgeno
hidrolisado com peso
molecular médio de 2kDa

(ASSERIN et al., 2015)

Funcionam como peptideos
bioativos para promogio do
crescimento e migragio de
fibroblastos na pele.

Nao deve ser consumido por
gestantes, lactantes e criangas.

Licopeno do tomate ou
sintético
(HEBER; LU, 2002)

Auxilia para redugio do risco de
cancer e doengas cardiovasculares
devido ao seu potencial
antioxidante pela captura de
formas reativas de oxigénio
(oxigénio singlete), entre outros
mecanismos.

Nio deve ser consumido por
gestantes, lactantes e criangas.

Antocianinas, Antocianidinas e
Resveratrol

(PIMENTEL; ELIAS;
PHILIPPI, 2019)

As antocianinas/antocianidinas
em geral, possuem mecanismos
relacionados & supressio da
formagao de espécies reativas

de oxigénio, captura de radicais
livres ou 4nios, inibigio da
enzima xantina oxidase, inibi¢io
da produgio de 4cido aracddnico,
quelago de fons metdlicos

(que dao inicio e propagam a
peroxidagao lipidica, entre outros
mecanismos. O resveratrol possui
mecanismos que evidenciam
papel hipoglicémico, com
impacto positivo na sensibilidade
3 insulina e capacidade anti-
inflamatéria por inibicio do
fator de transcricio nuclear
NF-kappa B ¢ também inibicio
da agregacio plaquetdria.

50 dev umi
Naio deve ser consumido por
gestantes, lactantes e criangas.

Fitosteréis/Fitoestanois

(PIMENTEL. ELIAS;
PHILIPPI, 2019)

Por ter relagao estrutural direta
com o colesterol, diferenciando-
se apenas pela presenca de um
grupo metil ou etil nas suas
cadeias laterais, os fitosterdis
competem com o colesterol

na formagao de micelas,
reduzindo sua absorgio. Os
fitoestandis originam-se dos
fitosterdis a partir do processo
de de saturagio sintética (e.g.,
sitostanol; campestanol).

Nao deve ser consumido por
gestantes, lactantes e criangas.

Anvisa: Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitdria.
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Enzimas

De acordo com a RDC N° 243 de 2018, “enzima” ¢ definida
como uma proteina capaz de catalisar reagdes bioquimicas, aumentando
sua velocidade e que possui a¢do metabdlica ou fisioldgica especifica no
organismo humano. Duas enzimas foram aprovadas e constam na lista
positiva da Anvisa: a fitase e a lactase. Ambas sao autorizadas para uso em
individuos maiores de 19 anos e nao autorizadas para outras faixas etdrias,
por auséncia de evidéncias cientificas relacionadas a eficicia e seguranca
para outros grupos populacionais. Também podem ser prescritas para
determinadas fun¢oes que englobam a terapéutica médica apés diagnésticos
e embasamentos cientificos especificos (BRASIL, 2018c¢).

A fitase e a lactase j4 sio comumente usadas no processamento
de alimentos presentes no mercado. A fitase (mio-inositol-hexafosfato
fosfohidrolase) ¢ usada para melhorar a biodisponibilidade de minerais,
uma vez que catalisa a hidrdlise do 4cido fitico (dcido de mio-inositol
(1,2,3,4,5,6) hexafosfato) para fosfato inorginico e derivados de mio-
inositol com baixa fosforilagdo. A problemdtica do dcido fitico estd
relacionada 4 formagao de sais insoltveis a partir da complexa¢io com
minerais, como cdlcio, magnésio, zinco, cobre, ferro e potdssio, que sio
designados como fitatos. Este fato pode levar a deficiéncia desses minerais
em humanos e também impactar na absor¢ao de macronutrientes e ainda
ser um problema para individuos que dependem de alimentos provenientes
de plantas, como renais cronicos, por exemplo. Contudo, a fitase pode ser
um ingrediente chave para melhora da biodisponibilidade de nutrientes
e, por este motivo, pode ser utilizada como suplemento alimentar, pois
consegue liberar nio apenas o fosfato presente nos fitatos, mas também os
outros minerais (KUMAR ez 4/, 2010).

No mercado internacional sio comercializadas diferentes fontes
de fitase como, por exemplo, a base de plantas ou de microrganismos.
No Brasil, a tnica fitase aprovada ¢ a enzima proveniente de processos
fermentativos do fungo Aspergillus niger e a principal alegacdo utilizada é
que esta enzima “pode auxiliar na absor¢ao de ferro presente em alimentos
de origem vegetal”. Dentre as orientagdes de uso, recomenda-se que o
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consumo seja feito antes ou concomitantemente aos alimentos que contém
fitatos, como os graos integrais e produtos a base de cereais e leguminosas
e que a enzima nao pode ser adicionada a alimentos e bebidas quentes
(acima de 60°C), dentre outras adverténcias que devem estar presentes,
obrigatoriamente, no rétulo dos produtos (BRASIL, 2018a, 2018c¢).

J& a lactase (lactase-florizina hidrolase) é uma enzima especifica
que promove a hidrélise da lactose em glicose e galactose, que sao
monossacarideos originalmente conectados via ligacio p 1— 4. A lactose
¢ um dissacarideo presente no leite de mamiferos, sendo considerada
uma das principais fontes de energia nessas fontes alimenticias e a lactase,
que estd presente no intestino delgado, promove a clivagem para melhor

absorg¢ao dos carboidratos simples (DZIALANSKI ez al., 2016).

A produgio da enzima ¢é geneticamente determinada para
cessar ap6s o desmame ou durante a infincia, sendo que quase todas
as criangas nascem com niveis suficientes de lactase para a digestao da
lactose presente no leite materno. No entanto, durante o crescimento, a
expressao da lactase tende a diminuir gradualmente, em torno dos dois
a cinco anos de idade e cessa aos nove anos. Esta condi¢io é considerada
como lactase nao-persistente (LNP), sendo que a maioria dos individuos
fazem parte deste grupo. Por outro lado, parte da populagio, como na
Europa, por exemplo, é considerada como lactase persistente (LP), ou
seja, a produgao ¢ sustentada ao longo da vida (DZIALANSKI ez al,
2016; FORSGARD, 2019).

Para individuos LNP o consumo de lactose leva a diversos
sintomas causados principalmente pelo processo de osmose e fermentacio
bacteriana, tais como inchago, dores abdominais, flatuléncia e diarreia.
Apds o diagnéstico confirmado, os individuos com esses sintomas podem
ser enquadrados como “intolerantes a lactose” (FORSGARD, 2019).

Ao longo dos anos, uma grande parte da populagio foi diagnosticada
com intolerincia a lactose, o que levou a industria a produzir alimentos
“sem lactose”, onde a enzima foi diretamente aplicada aos produtos licteos
para clivagem da lactose. No entanto, verificou-se que a ingestao direta
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da enzima também seria interessante para que esses individuos pudessem
ao menos consumir alguns produtos com lactose ou tragos, caso nao fosse
possivel encontrar alimentos para esses fins especificos. No Brasil, a lactase
¢ obtida a partir do processo fermentativo com a utilizacao de Aspergillus
oryzae e expressa também em Aspergillus niger (BRASIL, 2018a, 2018c).
Verifica-se que o consumo de alimentos sem ou com baixos teores de lactose

unidos ao consumo de lactase podem ser benéficos para os individuos LNP
(VRESE ez al., 2015).

OUTROS NUTRIENTES

“Outros nutrientes” estao presentes na lista positiva de constituintes
da Anvisa, e ndo se enquadram nas classificages acima citadas. Dentre
eles, encontram-se: a) o concentrado hidrossoldvel de tomate, que
possui vitamina C e polifendis como a quercetina (DORAIS; EHRET;
PAPADOPOULQS, 2008); b) creatina monoidratada, que é um dos
compostos de grande representagio no mercado para praticantes de
atividade fisica e atletas por agir na melhora do desempenho em atividades
fisicas de curta duracio, entre outros beneficios (KREIDER ez 4l., 2017);
¢) o inositol (mio-inositol, mesoinositol), que pode ser eficiente para
redugao da glicemia pés-prandial, inclusive para gestantes, auxiliando
na prevengio de diabetes gestacional (CROZE; SOULAGE, 2013); d)
L-carnitina (tartarato de L-carnitina/levocarnitina), que funciona como
transportador de 4cidos graxos de cadeia longa para produgio de energia
na mitocdndria, via b-oxidagao (SAWICKA; RENZI; OLEK, 2020); e
e) taurina, que possui efeito citoprotetor e atua também no metabolismo
energético (SCHAFFER; KIM 2018).

Exceto a creatina, que possui alegacio de auxilio no desempenho
do exercicio fisico durante exercicios de e alta intensidade, alegagoes de
beneficios nao sao permitidas para esses compostos.
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CONSIDERACOES FINAIS

Dentre as referéncias escolhidas para compor este capitulo e as
regulamentagbes citadas, encontrou-se a importincia de se informar o
farmacéutico para que a prescrigao de suplementos alimentares seja realizada
com ética para o atendimento adequado da populagio brasileira. Deve-se
levar em consideragao os limites mdximos e minimos permitidos para o
uso dos compostos autorizados pela agéncia local, a Anvisa, e ter como
objetivo principal o fornecimento de produtos e servigos de exceléncia e
qualidade.
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4.3. PRESCRICAO DE SUPLEMENTO
ALIMENTAR PARA ATLETAS

Max Denisson Mauricio Viana

O crescente indice de doengas metabdlicas, cronicas e degenerativas
na popula¢io mundial, intimamente relacionadas ao sedentarismo, tém
evidenciado a importincia da prdtica regular de exercicios fisicos e da

nutri¢ao adequada visando melhoria na qualidade de vida (GOMES ez 4l.,
2020).

Em paralelo, o rdpido desenvolvimento e consolida¢io do mercado
fitness e a divulgagao consistente da midia, tem reforcado o crescente
ndmero de academias em todo o mundo, onde comumente se observam
padroes estéticos corporais estereotipados, induzindo alguns individuos
a adotar dietas inadequadas e/ou ao uso indiscriminado de suplementos

alimentares (SOUZA et al., 2017; SOUZA et al., 2019).

heeps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p251-276
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E fato que a ingestio equilibrada de todos os nutrientes melhora a
capacidade de rendimento do organismo. Praticantes de exercicios fisicos
e atletas de alta performance necessitam de maior aporte de nutrientes, em
qualidade e quantidade, para manter a homeostase e a composigao corporal
adequadas e minimizar os riscos relacionados ao estresse fisico e redugao do

desempenho (MARTINEZ-SANZ et al., 2017; SILVA et al., 2019).

Assim, essas fontes de nutrientes muitas vezes nao sio obtidas em
niveis suficientes a partir da alimenta¢io, sendo requeridos, portanto,
o uso de suplementos alimentares. Estes sio compostos por vitaminas,
minerais, enzimas, aminodcidos, metabdlicos, extratos, ou a combinagao
de alguns desses (GOMES ez al., 2017). Na pratica clinica, sao utilizados
para corrigir caréncias nutricionais, estimular mecanismos de reparo e
cicatrizagao tecidual e de maturagio do sistema imunolégico, além de
contribuir para o bem-estar, boa forma fisica, qualidade de vida, prevencio
de doencas e manutengio da saide em geral (BINNS; LEE; LEE, 2018;
MAUGHAN; SHIRREFES; VERNEC, 2018).

Os suplementos alimentares sao utilizados pela populagao em geral,
e estima-se que sejam utilizados por cerca de 50% da populagao mundial,
tendo em vista o crescimento deste mercado (em escala global, bilhoes de
euros) (DELDICQUE; FRANCAUX, 2016). No entanto, hd evidéncias
cientificas que comprovam que o uso ¢ ainda mais difundido entre os
atletas e o padrao de uso varia de acordo com o tipo de desporto, o género

e o nivel de competicio (MAUGHAN; GREENHAFF; HESPEL, 2011).

Primeiramente, os atletas sao frequentemente direcionados ao uso
por treinadores, outros concorrentes da modalidade ou até mesmo por
patrocinadores, alegando que os suplementos podem ser a diferenca entre
“o sucesso e o fracasso” (MAUGHAN; SHIRREFFS; VERNEC, 2018), no
anseio por um efeito positivo no desempenho competitivo (MATHEWS,
2018).

A utilizag¢io de suplementos estd associada & melhora no desempenho
atlético por intensificagio da poténcia fisica, da regulacio da massa
corporal, velocidade de recuperagio, resultando, assim, no retardo e/ou

252 |



O cuidado e a Prescricio Farmacéutica

prevengao da fadiga e, consequentemente, no aumento nas chances das
premiagoes esportivas (CAMPBEL er al., 2018; CHAPPELL; SIMPER;
BARKER, 2018).

Durante as condigbes de treino intenso ocorre um aumento do
consumo de carboidratos e das reservas de energia. E requerida ainda
maior demanda proteica e de outros substratos ou substincias para
reduzir os problemas relacionados com o estresse oxidativo, ou melhora
na capacidade de recuperagao, estimulo aos mecanismos hipertréficos e de
aumento de forca e resisténcia, o que fomenta a necessidade por parte do
atleta pela suplementagio para compensar os desequilibrios nutricionais
provocados pelo desgaste do treino e da competi¢ao (DI LUIGI, 2008).

A fim de determinar a existéncia desses beneficios, diversos
suplementos nutricionais tém sido estudados. Sio destaques dessas
pesquisas: whey protein, creatina e cafeina (SILVEIRA; LISBOA; SOUSA,
2011).

Para tanto, a suplementagio para este grupo estd relacionada a
administragao dequantidadesespecificas paraascondi¢oes normofisioldgicas
(DI LUIGI, 2008). Porém, para conseguir resultados rdpidos os atletas
tendem a consumir diferentes combinagdes de suplementos ou doses
acima das recomendadas, que nem sempre tem respaldo cientifico. Isso
condiciona a realizacio de pesquisas a respeito dos hébitos alimentares
de atletas para recomendagoes alimentares mais seguras (MALLMANN;
ALVES, 2018).

A aquisi¢do desses produtos ocorre de maneira abusiva e na maioria
das vezes na prépria academia ou na farmdcia, resultado de indicagao de
treinadores, revistas, sites ou de relatos de pessoas préximas sem a prescri¢ao
e recomendagao de um profissional capacitado (MAXIMIANO; SANTOS,
2017). Apesar dos resultados positivos, ndo se pode negligenciar os
potenciais eventos adversos dos suplementos para a satide. Dentre os mais
comuns, destacam-se os danos hepdticos, renais, endécrinos e cardiacos

(MARCUS, 2016).
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Os maleficios a satide exemplificados acima, acerca do uso irracional
de suplementos, podem ser agravados em individuos que tenham algum
tipo de comorbidade ou doenga cronica e/ou usudrios de medicamentos,
requerendo, assim, uma atengio especial. Essa necessidade ressalta a
importincia do papel do farmacéutico, dentro da esfera do Cuidado,
na avaliagio e acompanhamento desses pacientes, tendo em vista que a
farmdcia ¢ um dos locais de comercializagio desses produtos, os quais
carecem de dispensagdo orientada.

Nos servigos prestados ao individuo que utiliza suplementos no
Cuidado Farmacéutico, inclui orientagao sobre potenciais reagdes adversas,
interagbes com alimentos ou medicamentos, solicitacio e avaliacio de
exames complementares, adverténcias no uso e contraindica¢oes, modo
de uso relacionado a indicagao/alegacao de uso, prescrigao ou avaliagao
de prescricdo e dispensagio dentro do contexto da consulta farmacéutica.

Considerando o exposto e a necessidade de melhor abordar a
temadtica, segue uma breve descri¢ao de achados mais recentes que norteia
o uso dos principais suplementos alimentares para atletas (i.e., fungao,
principais resultados, potenciais riscos a saide), dentro do campo de atuagio
farmacéutica na prdtica esportiva, a fim de ampliar os conhecimentos e
consolidar a atuacio do farmacéutico nesta drea.

SUPLEMENTOS PROTEICOS

A preservacio da massa muscular é de crucial importincia para a
manutengio de um bom estado de satde e da performance atlética, de
modo que o equilibrio entre os processos de sintese proteica (anabolismo) e

degradagio (catabolismo) ¢ fundamental para que isso ocorra (PHILLIPS;
HILL; ATHERTON, 2012).

Sabe-se que o exercicio fisico e a ingestao alimentar sio dois
importantes estimuladores da sintese proteica (RENNIE ez 4/., 2004). No
que tange aos alimentos, particularmente as proteinas, um aumento no
suprimento de aminodcidos eleva a sintese proteica no masculo esquelético

(KIMBALL; JEFFERSON, 2002).
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Entretanto, essa quantidade é recomendada dentro de alguns
limitrofes. A Sociedade Brasileira de Medicina do Esporte (SBME) sugere
o consumo de 1,4 a 1,8 g de proteina por kg de peso para atletas envolvidos
em treinamento resistido (SOCIEDADE BRASILEIRA DE MEDICINA
DO ESPORTE, 2009). Apesar de que uma série de estudos aponta para
valores extremos, proximos a 4 g/kg de peso/dia (CHAPPELL; SIMPER;
HELMS, 2019; LENZI et al., 2019; MITCHELL ez al., 2018).

De fato, a dieta dos atletas exige maior consumo de proteinas,
visando a recuperagio da musculatura, se comparada a de individuos nao
treinados ou praticantes de exercicios. Porém, hd que se destacar que o
consumo proteico além do recomendado nio leva ao aumento adicional
da musculatura, dado o limiar de saturacdo de proteinas no musculo
esquelético. Sugere-se, ainda, que concentragoes proteicas elevadas geram
um aumento da oxidagio de aminodcidos e da formacao de ureia e nao
contribuem de maneira adicional na sintese proteica muscular (WITARD

et al., 2014).

Grande parte da ingestao desse aporte proteico por atletas estd
na forma de suplemento. Essa utilizagao de suplementos com proteinas
e aminodcidos comerciais tem aumentado entre os atletas e esportistas,
tendo como objetivo a substituicao de proteinas da dieta, o uso para
aumentar o valor biolégico das proteinas da refeigao e, ainda, por seus

efeitos anticatabolizantes (MENON; SANTOS, 2012).

Os concentrados proteicos sio os suplementos mais amplamente
consumidos dentre os esportistas, sendo o whey protein e a creatina os
com maior evidéncia cientifica e os mais utilizados na prética clinica, por
favorecerem o aumento de massa muscular, a redu¢io de gordura corporal
e da fadiga quando utilizados adequadamente e quando associados a cargas
elevadas de treino. Por essas razoes serao abordados com maior énfase.

WHEY PROTEIN

J& é descrito que ndo sé a ingestao de proteinas interfere na sintese
proteica, mas também a qualidade, a composicio de aminodcidos
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essenciais, a digestibilidade e a biodisponibilidade de aminoacidos
estao relacionados a capacidade da proteina em fornecer nitrogénio e
aminodcidos indispensdveis e também na sua retengao pelo organismo

(LEE ez al., 2016).

Whey protein é um suplemento constituido por proteinas soltveis
do soro do leite, cuja composigao varia entre os niveis de B-lactoglobulina,
a-lactoalbumina, soro bovino, albumina, lactoferrina, imunoglobulinas,
enzimas lactoperoxidases, aminodcidos, glicomacropeptideos, lactose e
minerais (MARSHALL, 2004).

Enfatizando o aminograma deste suplemento, Etzel (2004) descreve
que a composi¢ao média de aminodcidos é de: 4,9 mg de alanina, 2,4 mg
de arginina, 3,8 mg de asparagina, 10,7 mg de dcido aspdrtico, 1,7 mg de
cisteina, 3,4 mg de glutamina, 15,4 mg de 4cido glutimico, 1,7 mg de
glicina, 1,7 mg de histidina, 4,7 mg de isoleucina, 11,8 mg de leucina,
9,5 mg de lisina, 3,1 mg de metionina, 3,0 mg de fenilalanina, 4,2 mg
de prolina, 3,9 mg de serina, 4,6 mg de treonina, 1,3 mg de triptofano,
3,4 mg de tirosina e 4,7 mg de valina, por grama de proteina. Observa-
se que os aminodcidos de cadeia ramificada compoem 21,2% e todos os
aminodcidos essenciais somam 42,7% da quantidade total (ETZEL, 2004).

Diante do alto valor nutricional, o consumo da proteina do soro
do leite estende para muito além dos beneficios no esporte. Evidenciam
propriedades muito favordveis, dentre as quais: retardo da desmineralizacao
dssea, efeitos antioxidante e hipocolesterolémico, estimulagio do sistema
imunoldgico, regulacio da saciedade, entre outros (KRUGER ez al., 2005;
LUHOVYY; AKHAVAN; ANDERSON, 2007).

Desse modo, ¢ possivel observar que as proteinas isoladas do soro do
leite apresentam propriedades nutricionais relevantes e valores proteicos

superiores a outras fontes (HARAGUCHI; ABREU; PAULA, 20006).

A depender do processamento tecnoldgico a que estd sujeito, o
whey protein se apresenta em trés diferentes formas: concentrada, isolada e
hidrolisada. Estas variam na sua composigao.
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No mercado, sao amplamente encontradas proteinas compostas pelo
concentrado proteico do leite que varia de 25% a 85% a taxa de proteina.
E mais acessivel comparado s outras opcoes, com teor de pureza inferior,
menor processamento; porém com qualidades biolégica e nutricional
similares. Desse produto, podem ser extraidos ainda constituintes nio
proteicos, com a redug¢io da lactose, obtendo-se a forma isolada do soro
ldcteo, cuja concentragio de proteina é mais expressiva, variando entre
90% a 95%, com quantidades minimas de gordura e lactose. Por fim,
tem-se a proteina hidrolisada do soro na qual os peptideos de alto valor
nutricional sdo degradados e possuem como caracteristicas o baixo risco
de ocorréncia de alergias e uma melhor digestao, com prego de mercado
proporcional ao processamento utilizado (CARRILHO, 2013).

A suplementagio com diferentes tipos e doses de whey protein
j& demonstrou ser eficaz para o aumento da sintese proteica em atletas
(REIDY et al., 2013). Apesar disso, muitos consumidores tém dividas
quando o assunto é qual tipo, hordrio e quantidade que promoveria o
maior estimulo da sintese proteica (HOFFMAN; FALVO, 2004).

Respondendo ao primeiro questionamento, Farnfield ez a/., (2009)
avaliaram as diferentes respostas plasmdticas apds administragao das
diferentes formas de whey protein. Nenhuma diferenca foi observada, e
todas as formas resultaram na eleva¢io de aminodcidos no sangue em
comparag¢io com o controle, o que leva a considerar a aquisigao de isolados
e hidrolisados proteicos em casos de intolerincia a lactose ou em dietas

restritivas (FARNFIELD ez 2/, 2009).

Muito se postula quanto ao melhor hordrio para ingestao de whey
protein. Roberts ez al., (2017) hipotetizaram que o consumo de proteina antes
e depois do treinamento de resisténcia melhoraria a recuperagio muscular.
Ao investigarem o efeito do contetdo total de proteina na dieta dos atletas
de musculagio, coletaram dados sobre a dieta dos individuos. Os resultados
mostraram que nao houve nenhuma diferenga estatisticamente significativa
entre as condigdes para qualquer uma das varidveis; isto é, parece ser mais
vélido o conteddo total do consumo de proteinas ao dia, do que em algum
momento especifico (pré ou pés-treino) (ROBERTS et 4l., 2017).
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Corroborando os achados de Areta ez 4/, (2013), onde observaram
que a administragdo de 20 g de proteina de soro de leite consumidos a cada
3 horas fora superior (no estimulo da sintese proteica muscular ao longo
do dia) aos padroes de alimentacio pulse (80 g divididos em 8 tomadas de
10 g a cada 90 minutos) ou bolus (80 g divididos em 2 tomadas de 40 g a
cada 6 horas) (ARETA et al., 2013).

Outro questionamento ¢ referente a dose. Tang ez al, (2007)
demonstraram inicialmente que mesmo em baixas quantidades (10 g) a
utilizagao de whey protein ja pode aumentar de maneira significativa a sintese

proteica muscular (TANG ez al., 2007).

Os achados de Witard er a4/, (2014) também revelaram que
o consumo de 10 g de whey protein por individuos jovens de 80 kg
aumentaram a sintese proteica muscular. Entretanto, dobrando a dose
(20 g) essa taxa alcangou maior resposta anabdlica e estatisticamente
significativa. Cabe ressaltar que a dose méxima testada (40 g) além de nio
ter sido mais responsiva, implicou numa maior oxidagao de aminodcidos,
nao possuindo assim efeito anabdlico adicional (WITARD ez 4/, 2014).

Todavia, tais resultados nao podem ser extrapolados para pessoas
com peso corporal muito acima ou abaixo deste. Em oposicio a essa linha
que demonstra que existe um limite mdximo na sintese proteica apds o
consumo de determinada quantidade de proteina e que doses acima
desta nio trariam beneficios, Macnaughton ez 4/., (2016) concluiram que
a utilizagao de 40 g de whey protein, equivalente a 0,50 g/kg no grupo
de massa magra menor e 0,40 g/kg no grupo de massa magra maior,
promoveu resultados significativamente maiores no anabolismo muscular
quando comparada ao uso de 20 g tanto no grupo com menos de 65 kg de
massa magra quanto no grupo de pessoas com mais de 70 kg. Concluiram,
entdo, que 20 g de proteina nao estimulam uma resposta méxima de sintese
proteica muscular em atletas, sugerindo que a intensidade ¢ o volume
de treinamento alteram as respostas da sintese proteica muscular apds o

consumo de proteinas (MACNAUGHTON ez 4l., 2016).

De modo similar aos resultados de uma recente metanilise que
reuniu dados de nove estudos, e populagio amostral de 156 atletas, e

258 |



O cuidado e a Prescricio Farmacéutica

observou que, em relagao & média de consumo de whey protein em todos
os estudos, as amostras apresentaram ingestio superior ao recomendado
para praticantes de exercicios resistidos apontados nos consensos da drea

esportiva (RODRIGUES, 2020).

Quantidades excessivas de proteinas em uma dieta, inclusive com a
suplementagio com whey protein, podem induzir toxicidade e alteragdes
na biodisponibilidade de firmacos em vdrios niveis farmacocinéticos.
Dentro do contexto do cuidado farmacéutico, é imprescindivel que este
profissional avalie tais riscos.

Alguns aminodcidos presentes no whey protein podem gerar uma
diminui¢ao na permeabilidade intestinal; consequentemente, geram
um decréscimo na absor¢ao de fdrmacos como: levodopa, alendronato,
quinolonas e tetraciclinas, sendo esta formadora de complexos
insoltveis com o cdlcio. Estes aminodcidos ainda podem se ligar ao
diclofenaco, prednisolona e varfarina, diminuindo a absor¢io. A
extensao na absor¢io de outros firmacos também pode ser modificada
por exposi¢do ao ambiente dcido gdstrico, competigao entre firmaco
e aminodcido pelo transportador, ou por retardo no esvaziamento
gastrico. Essas alteragoes podem ser observadas com o uso de indinavir
e/ou outros firmacos bdsicos - gabapentina, metildopa, opioides,
dentre outros (GOODMAN, 2010; OHNISHI; YOKOYAMA, 2004;
UCHINO ez al., 2002; WILLIAMS, 2005).

Concentragoes elevadas de proteinas estdao associadas a alteragdes
no metabolismo de diversos firmacos, resultando num aumento ou
reducdo da biodisponibilidade. A presen¢a de concentrados proteicos,
por exemplo, pode induzir um aumento no metabolismo do:
propranolol, levodopa, captopril e da teofilina por indugio enzimdtica
de subunidades de citocromos P450 (CYP450s) hepdticos; além de
reduzirem concentragdes plasmdticas de estradiol e testosterona através de
mecanismos de inibicio enzimdtica (GIDAL ez /., 1996; GOODMAN,
2010; HULMI ez al, 2005; KAPPAS et al, 1983; SCHMIDT;
DALHOFF 2002; WILLIAMS, 2005).
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Por fim, Cuenca-Sdnchez, Navas-Carrillo e Orenes-Pinero (2015)
ressaltam a necessidade daindividualizagdo especificadasuplementacio e das
dietas ricas em proteinas (CUENCA-SANCHEZ; NAVAS-CARRILLO;
ORENES-PINERO, 2015). E importante que o farmacéutico esteja atento
as interacoes, bem como s reagoes adversas. As possiveis consequéncias
negativas devem ser avaliadas cautelosamente. Dietas ricas em proteinas
sao prejudiciais aos pacientes com doengas renais cronicas; entretanto,
nos pacientes renais sauddveis, a dieta ¢ mais vantajosa. H4 relatos ainda
de diarreia, flatuléncia, além de sobrecarga hepdtica quando em excesso.
Pacientes que apresentem quaisquer disfungdes nesses niveis carecem de
maior aten¢ao (BERGINC, 2015).

CREATINA

Acreatina (dcidometil-guanidinoacético) éproduzidaendogenamente
numa quantidade de 1 g didrio. Sua sintese ocorre principalmente no
figado, rins e, em menor propor¢io, no pincreas, através dos aminodcidos
glicina, arginina e metionina. O excedente necessdrio para o organismo
(cerca de 1 g) é obtido através de alimentos como peixe, carnes, ovos,
laticinios ou suplementos. Aproximadamente 95 % da creatina do corpo
¢ encontrada na musculatura esquelética e os 5% restantes se distribuem
entre cérebro, figado, rins e testiculos (SILVA, 2018).

O efeito ergogénico da creatina ocorre com o aumento da sua
concentra¢iao muscular, prolongando o metabolismo anaerébico (GOMES;
TIRAPEGUI, 2000). No individuo sadio, 60% da creatina muscular estio
na forma fosforilada — creatina fosfato (CP). As reservas de CP esgotam
rapidamente durante o exercicio, sendo responsiveis pelo declinio do
desempenho. A CP atua como importante fonte de energia em exercicios
de alta intensidade, como em uma sequéncia de levantamento de peso.
Nessa situa¢io, a reagio catalisada pela enzima creatina quinase, encontra-se
aumentada favorecendo a regeneragao da ATD, a partir do fosfato de alta
energia, oriundo da creatina-fosfato. Apds o exercicio, quando o estado
energético na fibra muscular se encontra favordvel, hd a regeneracio da CD,

pela reversao da reagio da creatina quinase (PERALTA; AMANCIO, 2002).
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Assim, a suplementagio de creatina aumenta a velocidade de
producao/regeneracio de ATP durante exercicios curtos e de elevada
intensidade, amplifica a resisténcia ao treino, induz aumento de forca e
da hipertrofia muscular, melhora a qualidade de exercicios de velocidade e
do desempenho aerébico e retarda a fadiga (COOPER ez al., 2012). Além
disso, alguns estudos sugerem que possa induzir efeitos positivos sobre a
distrofia muscular, diabetes mellitus, osteoartrites, fibromialgia, condigoes
neurolégicas e psiquidtricas, dentre outras (AVGERINOS er al., 2018;
KREIDER ez al., 2017).

Desse modo, Cooper ez al., (2012) apontam que individuos que
suplementam creatina apresentam melhores adaptagoes fisioldgicas, tais
como: aumento do volume plasmdtico, aumento do limiar ventilatério e

redugao do consumo de oxigénio durante exercicio mdximo (COOPER e#
al., 2012).

Desde que foi demonstrado que a suplementagido de creatina
promove aumento de 20% nas concentragoes musculares, diversos
estudos citam como um dos suplementos mais utilizados por atletas ou
desportistas e com maior nivel de evidéncia cientifica, cujas pesquisas
tém investigado seu efeito no rendimento esportivo (HARRIS;

SODERLUND; HULTMAN, 1992).

Exemplificando, em um estudo envolvendo 183 atletas que
frequentam academias de Goiania - Goids, inscritos na Federagao Goiana
de Fisiculturismo, evidenciou-se que o suplemento mais consumido
foi a creatina (24%) e que 70% tinha a finalidade de ganhar massa
muscular (ARAU]O; ANDREOLO; SILVA, 2002), similar aos achados
de Costa, Rocha e Quintao (2013); Pellegrini, Nogiri e Barbosa (2017),
Maximiano e Santos (2017); e Gomes et al., (2020) (COSTA; ROCHA;
QUINTAO, 2013; GOMES et al., 2020; MAXIMIANO; SANTOS,
2017; PELLEGRINI; NOGIRI; BARBOSA, 2017).

J& o estudo de Antonio e Ciccone (2013) propds-se a observar
se haveria diferenca significativa entre fazer uso da suplementagao com
creatina pré ou pds-exercicio dentro de parAmetros de composi¢ao corporal

| 261



Patricia de Carvalho Mastroianni e Marcela Forgerini (org.)

e forga. Dois grupos (pré e outro pés) foram suplementados com creatina
e submetidos a sessoes de treino, cinco dias por semana, durante quatro
semanas, demonstrando efeito superior no consumo pré-treino, o que por

ora, nio estd totalmente elucidado (ANTONIO; CICCONE, 2013).

Pesquisas comprovam que para que ocorra uma melhor absorcio
da creatina no organismo, ¢ necessdrio consumi-la junto a carboidratos
(FRANCA ez al., 2015). O processo parece ser mediado pela insulina, a qual
estimula a enzima ATPase da bomba de Na'/K*, que por sua vez promoveria
um transporte simultineo de Na*/Creatina (duas moléculas de sédio para

cada uma de creatina) para manter ou restaurar o gradiente normal de Na* e
o potencial de membrana (PERALTA; AMANCIO, 2002).

Muito embora as evidéncias cientificas mostrem a eficdcia, uso
disseminado e para mdltiplas indicagoes clinicas, o consumo de creatina,
até 2010, era proibido pela Anvisa, cuja regulamentacio de venda sé foi
possivel com a RDC Ne 18, de 27 de abril de 2010. Nesta Resolugao,
define-se o suplemento de creatina para atletas como produto destinado
a complementar os estoques endégenos. O documento ressalta que este
produto deve conter de 1,5 a 3 g de creatina por porgao e deve ser utilizada
de forma monoidratada com pureza minima de 99,9%, sendo proibida a
adicio de fibras alimentares (BRASIL, 2010).

Os suplementos de creatina, quando de boa qualidade e usados na
dose recomendada, nao parecem estar associados a nenhum evento adverso
importante em individuos sauddveis. Porém, segundo Gualano er al.,
(2008) os eventos adversos desse suplemento continuam sendo alvos de
“calorosos” debates cientificos, sobretudo no que se refere as fun¢oes renal

e hepdtica (GUALANO ez al., 2008).

Estes mesmos autores, por meio de uma revisdo, tentaram sanar as
falhas metodoldgicas e lacunas na literatura, divergentes do tema. Nela,
concluiram nao haver evidéncias de que a suplementagio de creatina
prejudique a fun¢io renal em individuos sauddveis, quando consumida na
dosagem preconizada e levantaram questionamentos sobre a legitimidade
cientifica da proibi¢io do comércio de creatina no Brasil.
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Para consolidar tal hipétese, Carvalho, Molina e Fontana (2011)
avaliaram os efeitos de duas dosagens de suplementa¢io com creatina sobre
as funcoes renal e hepdtica de adultos sauddveis, em estudo duplo-cego,
controlado por placebo, com 35 praticantes de muscula¢io, com doses
de creatina que variaram entre 20 g/dia (por uma semana) e 0,03 g/kg ou
5 g/dia (53 dias), durante oito semanas de observacao. Os resultados dos
exames bioquimicos de fun¢io renal permaneceram dentro das faixas de
normalidade. As provas de fung¢ao hepdtica diminuiram em quase todas as
fragc’)es, em todos os tratamentos, contudo, sem signiﬁcéncia estatistica,
concluindo, portanto, que a suplementagio com creatina, dentro das
condi¢oes deste estudo, foi considerada segura (CARVALHO; MOLINA;
FONTANA, 2011).

Frente a polémica, a Sociedade Internacional de Nutrigao Esportiva
se posicionou a comunidade cientifica fornecendo uma atualizagiao da
literatura atual sobre o papel e a seguran¢a da suplementagio de creatina

no exercicio, esporte e medicina alegando seguranca e beneficios de saide
significativos ao longo da vida (KREIDER ez al,, 2017).

A avaliagio da suplementagio com creatina deve ser realizada de
modo imparcial. Quanto 2 sua seguranca, os dados atuais sugerem que o
consumo de creatina ¢ realmente seguro. Entretanto, esta seguranca nio
pode ser garantida quando se avalia uma suplementagio em longo prazo
ou uma suplementagio em diferentes perfis populacionais como pacientes
hospitalizados ou idosos (COOPER et al., 2012). Além do que, pode ser

questionada quando este suplemento ¢ utilizado junto a medicamentos.

Nio existem na literatura interacbes medicamentosas significativas
envolvendo a creatina. Na verdade, a presenca de alguns firmacos resulta
na diminui¢ao dos niveis plasmdticos de creatinina, especialmente da classe
dos antiepilépticos, a saber: carbamazepina, 4cido valproico, fenobarbital e

fenitoina (BERGINC, 2015).

Além disso, a cafeina pode reduzir ou inibir os efeitos da creatina.
Deve-se aconselhar, entio, o usudrio a evitar alimentos, bebidas ou
suplementos que contenham cafeina enquanto em uso de creatina

(MASON, 2007).
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Ainda que outras importantes entidades como FDA, Association
of Professional leam Physicians, e American College of Sports Medicine
(ACSM) confirmem a seguranca da suplementagao de creatina, alguns
estudos relatam o aparecimento de eventos adversos leves e reversiveis
(diarreia, caibras musculares, aumento de peso diante da retengao hidrica
e desidratacdo). Em casos de reagoes inespecificas, orienta-se interromper
a administragao e consultar o médico e o farmacéutico para avaliar o caso

(MASON, 2007).

CAFEINA

A cafeina (1,3,7-trimetilxantina) é substincia bioativa, lipossoldvel,
termicamente estdvel, encontrada em café, chds, refrigerantes, bebidas
energéticas, chocolates, medicamentos e suplementos (CAZARIM;
UETA, 2014; TARNOPOLSKY, 2011). Evidéncias histdricas indicam
que o consumo de cafeina data do periodo paleolitico. Atualmente, ¢ a
substincia psicoativa mais popular e consumida do mundo (MAGKOS;
KAVOURAS, 2005).

No 4mbito esportivo, nao se observa diferente. A cafeina é um
suplemento que sempre despertou grande interesse no meio cientifico,
dada sua estreita relagao com o esporte, o baixo custo, acessibilidade e seus
efeitos ergogénicos favordveis (FARIAS ez al., 2013).

Em baixas dosagens (2-10 mg/kg), a cafeina induz aumento do
estado de vigilia, diminui¢io da sonoléncia, alivio da fadiga, aumento da
liberacao de aminas biogénicas (especialmente noradrenalina), aumento
da frequéncia cardiaca, do metabolismo e diurese. Em altas dosagens (15
mg/kg) causa disforia, insonia, tremores e desidratagaio (CONLEE, 1991).

Os possiveis efeitos ergogénicos da cafeina nos exercicios de longa
duracio datam do comeco do século XX, com Rivers e Webber (1907)
(RIVERS; WEBBER, 1907). Entretanto somente na década de 70 foram
melhores investigados. Costill, Dalsky e Fink (1978) e Ivy ez al. (1979)

observaram os efeitos da cafeina em exercicio fisico aerdbico de longa
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duragio e demonstraram aumento no tempo de endurance atribuido
a maior oxidagao de dcidos graxos livres, e subsequente preservagao do
glicogénio muscular e retardo da fadiga (COSTILL; DALSKY, FINK,
1978; IVY et al., 1979). No entanto, os resultados foram controversos em

razdo dos vieses metodoldgicos e pela complexidade da a¢io da cafeina
sobre virios sistemas do organismo (NEHLIG; DEBRY, 1994).

Sdo poucas as evidéncias cientificas a favor deste mecanismo de agio
da cafeina. Grande parte das pesquisas aponta para outra diregao, quando
nio se verificam alteragées no metabolismo dos carboidratos e gorduras,
durante o exercicio fisico, apds a ingestdo de cafeina (GRAHAM ez 4l.,
2000; ROY; BOSMAN; TARNOPOLSKY, 2001).

Os potenciais beneficios da cafeina no esporte foram associados
ainda a inibi¢dao alostérica da enzima fosfodiesterase, elevando os
niveis de monofosfato ciclico de adenosina (AMPc), num estudo
que utilizou concentragdes suprafisioldgicas, téxicas em humanos.
E apesar de alguns estudos (GRAHAM ez al, 2000; GRAHAM;
SPRIET, 1995) terem demonstrado que a ingestio de cafeina
aumentou a liberagao de catecolaminas, sugere-se que este aumento ¢é
muito modesto, sendo discutivel se é capaz de apresentar algum efeito

metabdlico (GRAHAM, 2001).

Sugeriu-se também um mecanismo de interagio direta entre
a cafeina e os receptores do sarcolema o que seria capaz de aumentar a
forga e a poténcia da contragio muscular na auséncia de despolarizacio
da membrana (CAPUTO ez al., 2012; KALMAR; CAFARELLI, 2004).
Posteriormente, estes efeitos foram atribuidos a interacio direta da
com a ativagio dos canais de cdlcio (Ca**) do reticulo sarcoplasmdtico
(GRAHAM, 2001). Postulou-se entao que o aumento na disponibilidade
de Ca** melhorasse o desempenho muscular 77 vivo. Isso foi refutado apéds
se observar, in vitro, que iria requerer concentragoes em doses consideradas

téxicas (KALMAR, 2005).

Atualmente, a hipétese com maior nivel de evidéncia diz respeito a
protelacio da instalagio da fadiga por conta da agao antagdnica da cafeina
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sobre receptores de adenosina no SNC (TARNOPOLSKY, 2011). A
adenosina é um neuromodulador endégeno que atua preferencialmente na
inibicao da liberagao de neurotransmissores excitatérios e diminui a taxa
de disparo dos neurdnios centrais (GANIO ez al., 2009).

Isto é, ap6s a administragdo de cafeina ocorre um aumento da
liberacdo de neurotransmissores excitatérios, principalmente a dopamina,
correlacionada a fadiga central (KALMAR; CAFARELLI, 2004), aumento
da excitagao e motivagao, assim como com a atividade motora espontinea

e com a duragio do exercicio prolongado (GANDEVIA, 2001).

Esta hipdtese é particularmente interessante porque as concentragoes
de cafeina eficazes para agir no sistema nervoso central, correspondem as
concentracoes de sangue encontradas e no liquido cerebrospinal, apéds

administragao por via oral (KALMAR; CAFARELLI, 2004).

Nessa linha de observacio é que os estudos realizados na ultima
década tém se baseado. Leitdo ez al., (2010) exploraram a forma ergogénica
da cafeina sobre o viés de desempenho fisico nos exercicios de progressao
méxima em cicloergdbmetro. Apds os resultados, foi possivel considerar de
forma significativa o efeito tolerante ao esfor¢o (131%) e um aumento
(157%) no mesmo padrio fisico para os individuos suplementados
comparados ao grupo placebo (LEITAO ez 4/, 2010).

O que corrobora os achados recentes de Zulli ez al, (20106),
Degrandis, David e Alberton (2019) e Davenport e al., (2020), a respeito
do potencial ergogénico da cafeina, cujos resultados sugeriram reduc¢io
do esforco percebido, da percepgao da dor muscular e/ou aumento do
lactato no plasma, justificando seu crescente uso nos mais diversos esportes
(DAVENPORT et al, 2020; DEGRANDIS; DAVID; ALBERTON,
2019; ZULLI et al., 2016).

Embora o tamanho potencial deste suplemento, deve ser utilizado
de forma cautelosa. O farmacéutico deve estar atento, portanto, ao relato
do paciente quanto aos hédbitos de vida, uso de medicamentos, condigdes
de satde pré-existentes, dentre outros fatores importantes e limitantes para
o uso de cafeina.
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De acordo com a declaragio de consenso, o protocolo de uso
seguro da cafeina é de 3 mg de cafeina para cada kg de massa corporal,
na forma de comprimido ou pé, consumida uma hora antes do exercicio

(MAUGHAN; SHIRREFFES; VERNEC, 2018).

Reagdes adversas a cafeina, por exemplo, dependem nao sé somente
da dose como também da variabilidade individual, especialmente na
capacidade de metabolizd-la, pois uma mesma dose pode causar reagdes
no individuo e ser bem tolerado por outro. A cafeina é metabolizada pelo
CYP450 1A2 oxidase hepdtico (maioritariamente), cerebral, renal, dentre
outros (SINCLAIR; GEIGER, 2000). Assim, 72,5% da variabilidade da
atividade desse citocromo em seres humanos é determinada geneticamente,
enquanto que os fatores ambientais e estilo de vida parecem ser os
responsaveis pelos 27,5% restantes (RASMUSSEN ez /., 2002).

Dessa maneira, necessita-se de maior cautela quando a cafeina
for utilizada em individuos acometidos por tlcera péptica, refluxo
gastroesofdgico, déficit de funcio renal ou hepdtica e doenga cardiovascular,
estritamente evitada em pessoas com arritmias cardiacas sintomiticas,
agitagao, ansiedade ou tremores (SAWYNOK, 2011).

Tabagistas que consomem café e que param de fumar também devem
ser orientados a reduzir gradualmente, uma vez que podem apresentar
sinais de intoxica¢do, pois a cafeina pode ter sua concentra¢io dobrada
na auséncia da nicotina. Isso ocorre pelo fato desta induzir o metabolismo
da cafeina, diminuindo as concentragées plasmdticas (SAWYNOK, 2011;
SAWYNOK; YAKSH, 1993).

A cafeina pode gerar toxicidade na presenca de alguns firmacos como
as quinolonas (principalmente ciprofloxacino e ofloxacino) e inibidores
do CYP450 1A2, como o cetoconazol e luvoxamina (FREDHOLM ez
al., 1999). Em uso concomitante com paroxetina pode causar sindrome
serotoninérgica, além de que pode intensificar efeitos teratogénicos do

dlcool (FREDHOLM et al., 1999; SAWYNOK, 2011).

Por se tratar de uma substincia psicoestimulante, pode ainda
diminuir a eficicia de sedativos e ansioliticos, como benzodiazepinicos
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e barbitiricos (FREDHOLM et al., 1999). Por outro lado, aumenta a
absor¢io e a biodisponibilidade do paracetamol, dcido acetilsalicilico

(AAS) e ergotamina (FREDHOLM ez 4/, 1999; SAWYNOK, 2011).

Em contrapartida, as concentragdes plasmdticas de cafeina podem ser
reduzidas com a indugao do metabolismo, a exemplo do uso concomitante
com rifampicina, carbamazepina, fenobarbital e omeprazol (SAWYNOK;
YAKSH, 1993). Enquanto que o fluconazol, cetoconazol, diltiazem,
verapamil, paroxetina, fluoxetina, olanzapina, teofilina, contraceptivos orais
e alopurinol podem inibir seu metabolismo e elevar os niveis plasmdticos

da cafeina (SAWYNOK; YAKSH, 1993; SAWYNOK, 2011).

CONSIDERACOES FINAIS

Considerando os servicos de conciliagio medicamentosa,
rastreamento em satde, educacio em satde e gestao da condi¢io em satde,
a atuagio deste profissional pode contribuir na manutengao e recuperagio
da satide do individuo, especialmente quando coordenada com outros
profissionais e servigos de satde, familiares e cuidadores.

As inGmeras vantagens proporcionadas pelo uso de suplementos
alimentares tém emergida a busca por atletas ou praticantes de exercicios
fisicos, com objetivos ergogénicos ou estéticos, além de despertar interesse
pela comunidade cientifica em investir em pesquisas para caracterizar
melhor os efeitos e as vias metabdlicas e fisioldgicas envolvidas.

Entretanto, muitos desses usudrios almejam resultados répidos, e com
isso associam ao consumo elevado/excessivo de suplementos, diferindo do
que fora observado nos estudos. Tal pritica necessita, entao, de orientagao
adequada de um profissional capaz de correlacionar a caréncia com a
demanda da rotina de atividades fisicas, e que tenha expertise no que se
refere as indicagoes, contraindicacoes, dosagens, posologias, prescri¢io e
interpretagio de exames laboratoriais, dentre outros.

O farmacéutico deve desenvolver conhecimento, habilidade e
competéncia no cuidado/servicos prestados aos usudrios de suplementos,
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avaliando riscos vs beneficios do uso de suplementos junto a medicamentos,
orientando o paciente a realizar escolhas mais compativeis com a saide e o
seu bem-estar, jd que s3o descritas na literatura diversas reacoes adversas e
interagdes medicamentosas envolvendo estes recursos ergogénicos.

Diversos estudos demonstram que o uso da maioria dos suplementos
¢ seguro, porém seu uso indiscriminado ou sem acompanhamento
profissional pode trazer riscos a saide. Além disso, a seguranca do uso
destes em longo prazo ainda nio pode ser totalmente definida. Portanto,
sd0 necessdrias mais pesquisas a fim de avaliar possiveis danos ao organismo.
Desse modo, o consumo de suplementos alimentares, ainda que traga
beneficios, deve sempre ser realizado com cautela e acompanhamento
especializado.
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O tratamento de transtornos mentais inclui a psicoterapia e a
farmacoterapia. H4 diversas farmacoterapias disponiveis para o tratamento
destes transtornos e, para alguns pacientes, ¢ comum a ocorréncia de eventos
adversos a medicamentos (EAM) durante o tratamento, desde problemas
de seguranca, inefetividade terapéutica 2 nao adesio da farmacoterapia

(DINAN; STANTON; CRYAN, 2013; TREMBLAY et al., 2021).

O nao cumprimento da farmacoterapia é frequente entre pacientes
com transtornos mentais e cerca de um ter¢o dos pacientes nao aderem

ao tratamento (CARDOSO; GALERA, 2009). Estima-se que a cada

heeps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p277-288
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dez pacientes com diagndstico da doenga de Alzheimer (DA), sete nio
cumprem a sua farmacoterapia (MASTROIANNI; FORGERINI, 2019).

Os fatores que influenciam o nao cumprimento da farmacoterapia
em pacientes com transtornos mentais s3o a falta de apoio social ao paciente
(presenga de um cuidador), polifarmdcia, comorbidades, complexidade da

farmacoterapia, a ocorréncia de EAM e a experiéncia farmacoterapéutica
(FORGERINI ez al., 2022; SEMAHEGN et al., 2020).

Apesar de limitadas evidéncias de estratégias nao farmacolédgicas
como a suplementagio; os probidticos tém se mostrado uma alternativa
para redugao de alguns sintomas de transtornos mentais, quando
associados a farmacoterapia (CHENG ez al, 2019; MARKOWIAK;
SLIZEWSKA, 2017).

ProsioTico

Os probidticos sio microrganismos vivos classificados como
suplementos alimentares e podem estar presentes nos alimentos. Segundo
a RDC 243/2018, os probidticos sao alimentos que nao sao indicados
ou prescritos com a finalidade de tratamento ou prevengao de problemas
de saude. Logo, os probiéticos siao destinados a pessoas sauddveis, com a
finalidade de complementar a alimentagao (Vide o item “probidticos” no

item 4.2, capitulo 4) (BRASIL, 2018).

Os psicobidticos sio um grupo de probiéticos com agido no
sistema nervoso central, ¢ tm sido indicados para transtornos do
neurodesenvolvimento e doencas do sistema nervoso, tais como transtorno
do espectro do autismo (TEA), transtorno de déficit de atengio e
hiperatividade (TDAH), distarbios do sono, sindrome de Tourette, doenga
de Parkinson (DP), deméncia, depressio, ansiedade e obesidade associada a
compulsio alimentar (CHENG ez al., 2019; DE LORENZO ez al., 2017;
LIU et al., 2019; LONG-SMITH et al., 2020). E vilido ressaltar que a

legislagio brasileira ndo reconhece a terminologia “psicobidtico”.
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A microbiota intestinal estd envolvida em indmeras atividades no
organismo humano, entre elas a conexao com o cérebro por meio do eixo
intestino-cérebro, por mediagao de vias neurais, imunolégicas, enddcrinas
e humorais (CARABOTTI ez al., 2015). Em suma, o eixo intestino-cérebro
pode ser definido como a conexio entre a satide intestinal e o bem-estar
psicoldgico e o uso de psicobidticos favorece a homeostase intestinal, o que

pode contribuir na resposta ao estresse fisico e psicolégico (FURTADO;
SILVA; WALFALL, 2018).

Segundo aliteratura, o principal mecanismo de a¢ao dos psicobidticos
pertencentes ao género Bifidobacterium e Lactobacillus se baseia na
capacidade de produzir e liberar neurotransmissores como o dcido gama
aminobutirico (GABA) e a serotonina que sao responsaveis pela atuagio no
eixo cérebro-intestino. Uma disfuncio na sintese desses neurotransmissores
estd diretamente envolvida com os sintomas de ansiedade e depressao,
pois 0 GABA auxilia no equilibrio do humor e do relaxamento (CRYAN;
O’MAHONY, 2011), consequentemente, minimizando os sintomas
de ansiedade, depressio e distirbios neurodegenerativos e cognitivos

(BARRETT ez al, 2012; REA; DINAN; CRYAN, 2020).

Um segundo mecanismo de agao se baseia na redugiao dos niveis
de inflamagdo, que geralmente sio bem elevados em individuos com
distdrbios mentais. Acredita-se que os psicobidticos ajam como um
refor¢o na barreira intestinal, diminuindo a translocagao bacteriana, o que
equilibra a quantidade de citocinas inflamatdrias presentes no organismo
humano e, influencia positivamente nos sintomas de depressio e alteracoes

do humor (CRYAN; O’MAHONY, 2011).

Os psicobidticos mais utilizados pertencem aos géneros Lactobacillus
(espécies: L. acidophilus, L. plantarum, L. paracasei, L. helveticus, L. casei,
L. lactis, L. rhamnosus) e Bifidobacterium (espécies: B. bifidum, B. breves,
B. longum, B. infantis) (WILLIAMS, 2010).

| 279



Patricia de Carvalho Mastroianni e Marcela Forgerini (org.)

EVIDENCIAS DE EFICACIA E SEGURANCA NO USO DE PSICOBIOTICOS

Eimportante ressaltar um aumento no niimero de estudos sobre o uso
de psicobiéticos. Entretanto, hd alguns anos eram limitadas as evidéncias
cientificas relacionadas a andlise da seguranca, eficicia e efetividade do
uso dos psicobiéticos, bem como possivel indicagao e contraindicagio,
ocorréncia de eventos adversos, potenciais interagdes medicamentosas
e regime posoldgico. Hd evidéncias que a maioria dos psicobidticos ¢é
considerada segura, sio bem tolerados em um curto periodo, sendo
necessdrio avaliar a sua seguranqa e eficicia do uso a longo prazo (KIM ez

al., 2021; LIU et al., 2019; NIKOLOVA ez al., 2021).

Estudos de utilizagao de psicobidticos tém demonstrado eficcia.
A exemplo de efeitos para alivio do estresse e da ansiedade, podemos
citar um estudo randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, em
adultos que ingeriram o Lactobacillus plantarum. Observou-se que o grupo
que ingeriu Lactobacillus plantarum DR7 (1x10° Unidades Formadoras
de Colénia - UFC/dia) houve a diminuicio dos sintomas de ansiedade

quando comparado ao grupo placebo (CHONG ez /., 2019).

Em criancas do género masculino com TEA, em Taiwan, foi observada
melhora significativa nos tracos comportamentais e/ou comunicativos,
como reducio da hiperatividade, da impulsividade ¢ comportamentos
agressivos nas criangas que receberam a cdpsula contendo o Lactobacillus
plantarum PS128 (3 x 10" UFC/dia) por quatro semanas (LIU ez al.,
2019).

O uso associado de Bifidobacterium bifidum BGN4 e Bifidobacterium
longum BORI (1 x 10° UFC/dia) em idosos evidenciou a melhora na
flexibilidade mental (atividade cognitiva de planejamento e execugao) e
redugao dos niveis de estresse quando comparado com o grupo placebo
em um estudo multicéntrico e duplo-cego (KIM ez al., 2021). Também foi
observada melhora na fun¢io cognitiva e de alguns pardmetros metabdlicos
(e.g., niveis séricos de triglicerideos) de pacientes portadores da DA (n =
60) ap6s doze semanas de ingestao de B. bifidum, L. acidophilus, L. casei e
L. fermentum (2 x 10° UFC/ dia) (AKBARI ez al., 2016).
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Outro ensaio clinico randomizado, duplo cego, controlado por
placebo, avaliou a suplementa¢ao com Bifidobacterium breve A1 (2 x 10"
UFC/dia), por 12 semanas, na fun¢io cognitiva de idosos com queixa de
perda de memdria e comprometimento cognitivo identificado por meio
de testes de rastreio. O uso de Biftdobacterium breve Al evidenciou uma
potente estratégia terapéutica para assegurar a manuten¢io da funcio

cognitiva de idosos (KOBAYASHI ez 4l., 2019).

Em mulheres obesas e com sobrepeso, foram observadas diferencas
significativas no estado psicolégico, como nivel de ansiedade, composicio
corporal e comportamento alimentar ap6s o uso associado dos psicobidticos
Streptococcus thermophilus SGSt01, Bifidobacterium animalis subsp. Lactis
SGBO06, Streptococcus thermophillus, Bifidobacterium bifidum SGBO02,
Lactobacillus delbrueckii spp., Bulgaricus DSM 20081, Lactococcus lactis
subsp. Lactis SGLcO1, Lactobacillus acidophilus SGL11, Lactobacillus
plantarum SGLO7, Lactobacillus reuteri SGLO1 (1,5 x 10" UFC) (DE
LORENZO et al., 2017).

Os resultados de uma metandlise de sete estudos do tipo ensaio
clinicos randomizados demonstraram que os psicobidticos sao eficazes na
reducio dos sintomas depressivos quando administrados em associacio
com os antidepressivos. No entanto, nio hd beneficios significativos
quando sao usados como tratamento isolado, sem o uso associado dos
antidepressivos (NIKOLOVA ez al., 2021). Os potenciais mecanismos de
agao dos psicobidticos na redugiao dos sintomas depressivos podem ser via
aumento no fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF) e diminuicées

na proteina C reativa (CRP) (NIKOLOVA ez al., 2021).

Nao hd um consenso quanto a posologia adequada dos psicobiéticos.
Adosagemvariaconforme o género, aespécieealinhagem do microrganismo
com agao psicobiética sendo que alguns demandam quantidades maiores
ou menores para exercer seu efeito. Por exemplo, Bifidobacterium longum
2 bilhoes UFC, ¢ sugerido em uma prescrigao para criangas com TEA,
jd para sintomas de ansiedade e depressio sugere-se 750 milhoes UFC

(MESSAOUDI ez al., 2011; SANTOCCHI ez al., 2016).
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H4 evidéncia que o uso associado de psicobidticos resultam melhores
beneficios. Por exemplo, um estudo cujos participantes receberam
Bifidobacterium longum NCC3001 apresentaram, na sexta semana de
uso, uma redugio nos sintomas de depressao, mas nao houve reducio da
ansiedade (PINTO-SANCHEZ ez 4l., 2017). J4 em outro estudo, cujos
participantes receberam Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus casei e
Bifidobacterium bifidum, em associagdo, apresentaram diminui¢do dos
sintomas de depressao e ansiedade, depois de quatro semanas de ingestao

(AKKASHEH ez al., 2016).

No contexto do Cuidado Farmacéutico nao hd como padronizar ou
definir a dose dos psicobidticos a ser prescrita. A posologia deve ser baseada
em evidéncias cientificas de estudos conduzidos em humanos (BRASIL,
2002; NIKOLOVA ez al., 2021; WORLD GASTROENTEROLOGY
ORGANIZATION, 2017).

Os psicobiéticos industrializados siao produtos registrados pela
Anvisa/Ministério da Saide como alimento (drea 6) da categoria
suplementos alimentares contendo probidticos/enzima, mas também
podem ser manipulados em farmdcias, permitindo a individualizagao do
tratamento, por associagoes e quantidade de UFC, conforme a necessidade
do paciente (ASSOCIACAO NACIONAL DOS FARMACEUTICOS
MAGISTRAIS, 2014). A quantidade minima de psicobidticos ¢ entre 108
e 10" UFC/dia (MORAES et al., 2019).

O uso associado dos Lactobacillus helveticus RO052 e Bifidobacterium
longum RO175 ¢ indicado para minimizar os sintomas de estresse,
ansiedade e depressao. J4 as associagoes de B. breve, B. longum, B. infantis,
L. acidophillus, L. plantarum, L. paracasei e L. delbrueckii sao utilizadas
em desordens cognitivas, processo adaptativo, irritabilidade e agressividade

(QUADRO 6).
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UFC (Unidades Formadoras de Col6nia); **Produzido por LEMMA; ***Recomendagio do fabricante;
****Recomendagio do fabricante.
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PRESCRICAO DE Ps1coBIOTICOS

No ato de prescri¢ao, o profissional deve conhecer sobre as funcoes
de cada microrganismo com agio psicobidtica, como a identificagio do
género e espécie, e também a linhagem. Um exemplo seria o Lactobacillus
helveticus R0O052, nesse caso, Lactobacillus é o género, helveticus é a espécie e
R0052 ¢ a linhagem. A eficdcia da suplementagao depende da combinagao
adequada das espécies e linhagem (ASSOCIACAO NACIONAL DOS
FARMACEUTICOS MAGISTRAIS, 2014; MORAES ez 4l., 2019).

A prescricao dos psicobidticos é ato no processo do cuidado
a0 paciente e deve ser pautada em uma anilise interprofissional e em
evidéncias cientificas de eficicia e seguranga, conforme relatado acima. O
farmacéutico deverd encaminhar o paciente a outros profissionais de sadde
(e.g., médico, psicélogo e nutricionista) para atendimento de demandas

de maior complexidade ou especificidade do seu problema de sadde
(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2018).

Abaixo seguem algumas orienta¢oes que devem ser consideradas no
processo de prescri¢io de psicobidticos:

* Incluir orientagoes sobre 0 modo de uso dos psicobidticos;

e Verificar o uso concomitante com outros medicamentos e
nio prescrever o psicobidtico caso o paciente esteja utilizando
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antibiético (WILLIAMS, 2010). J4 no caso do uso de
antidepressivos, ansioliticos e outros psicotrépicos, orientar o
paciente que o uso dos psicobidticos nio substitui o uso dos

medicamentos prescritos, sendo indicados a fim de potencializar
resultados clinicos de medicamentos (NIKOLOVA ez al., 2021);

Avaliar a possibilidade de interacdes e orientar ao paciente
que os probidticos interagem de forma positiva na absorgao
de nutrientes, a exemplo do célcio, 6mega-3 e vitaminas do
complexo B;

Esclarecer sobre os possiveis eventos adversos relacionados ao
uso de probidticos descritos na literatura, tais como distensao
abdominal e flatuléncia, que sio frequentes em usudrios de
probidticos. Se o evento adverso persistir, descontinuar o uso e

procurar o profissional prescritor (WILLIAMS, 2010);

Orientar quanto a temperatura de armazenamento e conferéncia
do prazo de validade do produto, conforme a orientagao do
fabricante ou farmdcia com manipulagio;

Observar se hd a existéncia de tragos de leite e soja nos produtos
comercializados e, se positivo, alertar os pacientes sobre os riscos
de alergias em casos de intolerincia a lactose e soja;

Evitar a prescrigio ou monitorar o uso em pessoas
imunossuprimidas pois, apesar de pouco frequente, o paciente

pode ser acometido por infec¢oes (WILLIAMS, 2010);

Em caso de uso crénico (uso superior a seis meses), 0 uso deve ser
monitorado a fim de avaliar os efeitos e identificar os possiveis
eventos adversos associados a0 uso;

Recomenda-se o uso concomitante de psicobidticos e a ingestao
de alimentos sauddveis, como peixes, frutas, legumes e verduras,
azeites que sio ricos em dmega-3 e vitaminas do complexo B,
por contribuirem para uma microbiota intestinal equilibrada

(FURTADO; SILVA; WALFALL, 2018);
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* Incluir orientagées nao farmacolégicas como manter a higiene do
sono e a pritica de exercicios fisicos, pois sao fatores importantes
na manutencio da satide mental (PASSOS ez 4l., 2007);

e Informar que a eficicia da suplementagio estd diretamente
relacionada ao uso correto e concomitante ao tratamento
medicamentoso e psicoterapéutico (NIKOLOVA ez al., 2021);

* Estabelecer o retorno da consulta, para acompanhamento da
efetividade e seguranca do uso (vide o fluxo de acompanhamento
proposto na Figura 2, do capitulo 3).
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DIVERSIDADES BIOLOGICA E CULTURAL BRASILEIRAS

O Brasil é reconhecido mundialmente por sua biodiversidade e
figura entre os 17 paises megadiversos no mundo que, ao todo, retinem
70% da biodiversidade do planeta (SCARANO, 2009). A maioria deles
estd nas Américas: Brasil, Colombia, México, Venezuela, Equador, Peru e

Estados Unidos da América.

O Brasil possui pelo menos seis principais Dominios Fitogeograficos:
Amazdnia, Caatinga, Mata Atlantica, Cerrado, Pantanal e Pampa. Na Figura
heeps://doi.org/10.36311/2023.978-65-5954-353-3.p289-330
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1 se observa que estes Dominios retinem 43.289 espécies vegetais fanerégamas
- as gimnospermas e angiospermas - que s3o as plantas que possuem grande
diversidade em termos de metabdlitos secunddrios, os responsaveis pelos efeitos
biolégicos nos diversos organismos vivos. Estima-se que cerca de 99,6% destas
plantas sdo desconhecidas no meio cientifico (fitoquimico e farmacoldgico).
(GURIB-FAKIM, 2006). Ainda, segundo Foglio ez al., (2006) apenas 17%
das plantas no mundo foram estudadas de alguma maneira quanto ao seu
emprego medicinal e, na maioria dos casos, sem grande aprofundamento nos
aspectos fitoquimicos e farmacoldgicos (FOGLIO ez 4/., 2000).

Ainda, a Figura 1 apresenta 13.979 espécies endémicas - aquelas que s6
ocorrem no territério brasileiro - apontando as grandes vantagens que o Brasil
teria no desenvolvimento de novos medicamentos em relagio a outros paises.
Apesar desta riqueza, na Figura 1 em vermelho, destacam-se dois dominios -
Mata Atlantica e Cerrado - que sao considerados hozspots, termo empregado
para aquelas regides insubstituiveis pela alta concentragio de espécies exclusivas
e sobre forte ameaca de desaparecerem, por jd terem perdido uma grande

propor¢io de sua drea original (GIULIETTT ez 4/, 2009).

Figural. Dominios Fitogeogrificos brasileiros, nimero de espécies vegetais
e de espécies endémicas (entre parénteses) encontradas em cada dominio;
em vermelho, os considerados hotspors, Mata Atlantica e Cerrado.
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Fonte: elaborado pelos autores (2022).
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Do ponto de vista cultural, o Brasil possui “populagdes tradicionais”
representadas pelos povos indigenas e pelas demais sociedades tradicionais
(nao-indigenas), tais como: ribeirinhos, sitiantes e roceiros, quilombolas,
caigaras, pescadores artesanais, jangadeiros, praieiros, agorianos, grupos
extrativistas (e.g., seringueiros, castanheiros, quebradeiras de coco ou
babagueiras), sertanejos, pantaneiros, pampeiros, faxinalenses, pomeranos,
retireiros do Araguaia, povos de cultura cigana e povos de terreiro
(DIEGUES, 2000). As mdltiplas possibilidades resultantes desse dueto,
Dominios Fitogeograficos versus grupos humanos, confere grande riqueza
e complexidade do conhecimento sobre a flora brasileira.

ETNOFARMACOLOGIA

Originalmente, a etnofarmacologia foi definida como a ciéncia que
procura entender e registrar, a partir de trabalhos de campo, o universo dos
recursos naturais (i.e., plantas, animais, fungos, minerais) utilizados como
drogas sob a dtica de grupos humanos. Uma dessas defini¢des foi dada
por Schultes (1988) “a etnofarmacologia, subdrea da etnobotinica, é uma
disciplina recente no meio académico, e refere-se ao uso médico ou pseudomédico
de plantas e animais pelas sociedades pré-letradas” (SCHULTES, 1988).

No Brasil, estudos de etnofarmacologia conduzidos entre diversas
culturas registraram o uso das plantas medicinais em diferentes contextos
de cura. Geralmente, estes grupos ocupam locais com isolamento
geogréfico suficiente para propiciar um ambiente com uma terapéutica
prépria, independente da medicina oficial. Imagina-se que estas condicoes
contribuem para o fortalecimento da medicina local e a busca constante de
novos “remédios do mato” pelos individuos daquele grupo, reconhecidos
como especialistas em praticas de cura. Tais praticas desempenhadas por
estas culturas geralmente ocorrem numa perspectiva religiosa e/ou de
religiosidade e os praticantes podem ser: rezadores, curadores, parteiras,
juremeiros, médiuns, pais-de-santo, entre muitos outros, dependendo da
cultura envolvida.
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Os estudos etnofarmacoldgicos podem ter virias aplicagoes, como:
valorizagao da diversidade cultural; resgate e valorizacao do conhecimento
tradicional; entendimento sobre as dindmicas do conhecimento tradicional;
conservacao da biodiversidade e o desenvolvimento tecnolégico, sobretudo
o de medicamentos (tanto no que se refere a eficicia, quanto seguranca e

qualidade).

Uma das abordagens da etnofarmacologia é aquela que se baseia
na realizagao de trabalhos de campo entre diversas culturas, por meio de
métodos da etnografia, como observacoes e entrevistas, as quais visam o
registro de uso das plantas e das préticas de cura. Uma outra abordagem leva
em conta a anélise de dados etnofarmacolégicos publicados em literatura
cientifica. Tais estudos objetivam resgatar usos que, embora tenham sido
registrados, muitas vezes em literatura remota, nunca foram investigados
do ponto de vista farmacolédgico e fitoquimico. Essa fonte de selecio ¢é
muito til para guiar estudos farmacolégicos que visam o desenvolvimento
de novos fdrmacos, sendo utilizada por 80% dos laboratdrios farmacéuticos

(KATE; LAIRD, 1999).

Dessa forma, aliar estudos etnofarmacoldgicos - a partir de trabalho
de campo - a dados etnofarmacolégicos constantes na literatura cientifica
pode ser um importante instrumento na andlise sobre as medicinas
tradicionais e populares do Brasil.

A ETNOFARMACOLOGIA COMO FERRAMENTA PARA A SELECAO DE PLANTAS
PARA O SISTEMA UNIco DE SAUDE (SUS)

Quando analisada no 4mbito das politicas pablicas, a
etnofarmacologia é uma importante via de conhecimento do uso popular
e tradicional das plantas medicinais, sendo utilizada como ferramenta para
avaliagao de possiveis terapias. O Programa Nacional de Plantas Medicinais
e Fitoterdpicos (BRASIL, 2009) prevé fomento as pesquisas etnobotinicas,
etnoecoldgicas e/ou etnofarmacoldgicas participativas, por Dominio
Fitogeogrifico, sobre plantas medicinais tradicionalmente utilizadas pela
populacio, além de promogio e reconhecimento das priticas populares e
tradicionais de uso de plantas medicinais e remédios caseiros.
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De maneira complementar, para que um medicamento fitoterdpico
seja disponibilizado para a popula¢ao, deve ser registrado junto a Anvisa,
sendo possivel a comprovagio de dados sobre seguranga e eficicia por meio
de estudos etnofarmacolégicos de utilizagao.

No entanto, aliada a abordagem etnofarmacoldgica, deve-se
considerar a selecao e uso de plantas medicinais por grupos humanos
como um fenémeno multifatorial, podendo o individuo envolvido sofrer
influéncias de aspectos socioculturais, ambientais e/ou econémicos.

Embora a etnofarmacologia seja utilizada frequentemente como
ponto de partida na busca de novos potenciais bioativos, ou seja, sua
contribui¢io ocorra no campo da eficcia terapéutica, podendo resultar em
novos medicamentos; ela também pode e deve ser utilizada para as andlises
de seguranga desses novos medicamentos, indicando suas restri¢oes de uso
(RODRIGUES; BARNES, 2013) e a falta de qualidade de drogas vegetais
comercializadas nas ruas de diversos municipios do Brasil (SOARES ez 4/,
2013, 2014).

Portanto, vale ressaltar a importincia da etnofarmacologia como
ferramenta para indicar plantas medicinais a programas de assisténcia a
satde, incluindo seus aspectos de eficdcia, seguranga e qualidade. Nio cabe
a esta ciéncia realizar os estudos farmacolégicos e fitoquimicos, mas sim,
indicar os usos tradicionais das plantas - incluindo suas restri¢oes de uso -
com um grau de detalhe suficiente para que os farmacélogos e fitoquimicos
possam desenvolver seus estudos e fornecer novos medicamentos de
qualidade a qualquer cidadao brasileiro, de todos os niveis socioecondmicos,
de preferéncia respeitando as plantas/crengas envolvidas no seu consumo
por regides geogréficas do Brasil.

A MEDICINA TRADICIONAL E AS PLANTAS MEDICINAIS NO CONTEXTO DO
SUS

Em 2018, completou-se 40 anos da Conferéncia Internacional sobre

Atencio Primdria em Sadde, realizada em 1978 (ALMA-ATA, 1978), a
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qual tornou-se marco histérico na satide mundial para proteger e promover
a saide dos povos, articulando os saberes e préticas tradicionais a conduta
da medicina hegeménica.

Neste contexto, a Organizagio Mundial da Saide (OMS) sugere
aos paises membros a inser¢ao das prdticas tradicionais nos servigos de
sadde, reconhecendo que grande parte da populagio dos paises em
desenvolvimento depende da medicina tradicional, tendo em vista que
80% desta populagao utiliza tais praticas nos seus cuidados bdsicos de
satde e, destes, 85% utilizam plantas ou preparagoes derivadas de plantas

(ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2013).

No Brasil, apés 28 anos de mobilizagio popular, discussoes nos
conselhos municipais, conferéncias nacionais e semindrios de sadde
culminaram na publica¢io da Politica Nacional de Priticas Integrativas
e Complementares (PNPIC), regulamentada pela Portaria N° 971, de
03 de maio de 2006 (BRASIL, 2006b) e na Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterdpicos, instituida pelo Decreto N°© 5.813, de 22 de
junho de 2006 (BRASIL, 2006a). Por fim, em 2008 criou-se o Programa
Nacional de Plantas Medicinais, que cria as diretrizes e os planos de acio
para a institucionaliza¢do da fitoterapia no SUS. Em 2010 publica-se a
RDC Ne 10, de 10 de mar¢o de 2010, que dispée sobre a notificagio
de drogas vegetais junto a Anvisa, marco regulatério importante para a
produgio, distribui¢ao e uso de plantas medicinais em sua maioria sob
a forma de drogas vegetais. O intuito é garantir e promover a seguranga,
eficicia e a qualidade no acesso a esses produtos (BRASIL, 2010a).
Posteriormente, essa resolucao foi substituida pela RDC Ne 26 de 13 de
maio de 2014, a qual dispée sobre o registro de medicamentos fitoterdpicos
e o registro e notificagio de produtos tradicionais fitoterdpicos (BRASIL,
2014). Atualmente, as normas de registro, notificacio e pds registro de
medicamentos fitoterdpicos e produtos tradicionais fitoterdpicos sio
orientados conforme consolidado de normas da COFID (Coordenacao
de Medicamentos Fitoterdpicos e Dinamizados), versio V de janeiro
de 2015 (AGENCIA NACIONAL DE VIGILANCIA SANITARIA,
2015) enquanto as politicas piblicas sobre praticas integrativas e plantas
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medicinais s3o orientadas pelo Anexo V e VI, respectivamente, da Portaria
de Consolidacio N° 2, de 28 de setembro de 2017 (BRASIL, 2017a).

Ainda em 2010, fazendo parte deste movimento para valorizacio das
préticas populares em satide, o Ministério da Satde institucionalizou as
“Farmdcias Vivas” por meio da Portaria N° 886, de 20 de abril de 2010. Ela
define a fitoterapia no 4mbito do SUS como sendo uma das atribuicoes da
Assisténcia Farmacéutica, j4 que compreende atividades como o cultivo, a
coleta, o processamento, o armazenamento, a manipulagio e a dispensacio
de prescrigoes magistrais e oficinais de plantas medicinais e medicamentos
fitoterdpicos (BRASIL, 2010b). Em 2011, ocorre a publicacio do
Formuldrio Fitoterdpico Nacional, pela Farmacopeia Brasileira, cujo
objetivo é complementar as normas de manipulagio, oficializando as
formulacoes que serao manipuladas de forma padronizada, a partir de
plantas medicinais secas ou iz natura, sendo o primeiro material nacional
sobre preparagdes medicinais embasado em informagées cientificas com
eficicia e seguranca comprovada, ampliando as opgoes terapéuticas e o
acesso as plantas medicinais e fitoterapia e aos servigos relacionados com
eficicia e qualidade (BRASIL, 2011). Em 2012, o Ministério da Sadde
publicou o Caderno de Aten¢iao Bdsica N° 31, intitulado “Prdticas
Integrativas ¢ Complementares: Plantas Medicinais e Fitoterapia na
Atengio Bdsica”, nele sao compartilhadas experiéncias de municipios que
implementaram a fitoterapia como recurso e ferramenta de articulagio

entre usudrios e profissional (BRASIL, 2012b).

Em 2016, por meio da RDC Ne° 84 de 17 de junho de 2016
(BRASIL, 2016b) foi aprovada a publicagio do primeiro Memento
Nacional Fitoterdpico na tentativa de contribuir com a fitoterapia racional.
E um documento para consulta rdpida por profissionais prescritores, que
visa orientar a prescri¢io de plantas medicinais e fitoterdpicos e, para isso,
as monografias apresentadas contém informagoes baseadas em evidéncias
cientificas que poderdo ajudar na conduta terapéutica (BRASIL, 2016b).
Em2017, foi publicadaa novaversao da Rela¢ao Nacional de Medicamentos
Essenciais (RENAME), elaborada atendendo aos principios fundamentais
do SUS, sendo ferramenta imprescindivel para a promogio do uso racional
de medicamentos (BRASIL, 2017b). Em relagao as anteriores, a nova versao
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de 2017 apresenta a quantidade de marcador para cada fitoterdpico, ou seja,
quantidade de principio ativo que deve constar nas formas farmacéuticas.
Na versao atual, publicada em 2020, os fitoterdpicos disponiveis sao os
mesmos das versdes anteriores (2012, 2014 e 2017): alcachofra, aroeira,
babosa, cdscara-sagrada, espinheira-Santa, garra-do-diabo, guaco, hortela,
isoflavona de soja, plantago, salgueiro e unha-de-gato (BRASIL, 2020).
Destes, apenas quatro plantas sio nativas do territdrio brasileiro (aroeira,
guaco, espinheira-Santa e unha-de-gato), ou seja, 70% delas sao origindrias
de outros paises.

Por fim, a RDC N° 225, de 11 de abril de 2018, publica o 1°
Suplemento do Formuldrio de Fitoterdpicos da Farmacopeia Brasileira,
12 edigao que atualiza o texto do formuldrio e inclui um capitulo sobre
cdpsulas de derivados vegetais. Este documento teve sua 22 edicao
lancada no inicio deste ano (BRASIL, 2021). Todas essas iniciativas
fazem parte deste movimento que contribui para a expansio de outras
préticas de sadde nos servicos, de forma a valorizar as prdticas de sadde
espalhadas Brasil afora, buscando interligar conhecimento tradicional e
cientifico. O farmacéutico é peca fundamental neste processo, por ser o
profissional que contribui para mediar o uso racional e correto das plantas
medicinais. Contudo, entre os possiveis prescritores de plantas medicinais
e fitoterdpicos figuram ainda mais sete profissionais da satide: biomédico,
cirurgido-dentista, enfermeiro, fisioterapeuta, médico, médico-veterindrio
e nutricionista (HARAGUCHI ez 4/., 2020; TURMINA et a/., 2020). Os
prescritores dispéem, ainda, da publicag¢io de Panizza (2010), intitulada
“Como prescrever ou recomendar plantas medicinais e fitoterdpicos”, obra de
consulta ripida que traz diversas orientacoes a respeito das prescricoes e
indicacoes de plantas medicinais e fitoterdpicos (PANIZZA, 2010).

DIFICULDADES DE APLICABILIDADE DE UMA POLITICA UNICA DE PLANTAS
MEDICINAIS NO TERRITORIO BRASILEIRO

Se sabe que diante do tamanho do territério brasileiro e dos diferentes
Dominios Fitogeogréficos e culturas presentes, nao ¢ possivel oferecer um
Unico sistema de satide, com uma tnica lista de plantas; as peculiaridades
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regionais e étnicas deveriam ser consideradas visando a adesio e eficicia do
tratamento e, também, a disponibilidade das plantas medicinais ao sistema.

Neste sentido, sao desejdveis politicas que subsidiem a implementagao
de programas de satde regionais pautados no conhecimento das
comunidades locais, fortalecendo e diversificando o rol de medicinas
tradicionais e prdticas complementares oferecidas para a populagio
brasileira pelo SUS. Tais politicas favorecem o desenvolvimento de
medicamentos disponiveis no SUS, oriundos de plantas nativas do Brasil,
a partir de estudos de fitoquimica e farmacologia. Estes medicamentos
seriam favorecidos em detrimento as plantas que compdoem a Relagio
Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS (RENISUS), uma
vez que estao aclimatados aos biomas brasileiros, nio restando dificuldade
no seu cultivo e possibilitando a diminuigao de custos. Além disso, fazem
parte do arcabougo de crencas locais, aumentando a adesdo ao tratamento
por diferentes culturas brasileiras.

As medicinas tradicionais de outros paises oferecidas pelo SUS, tal
como a Medicina Tradicional Chinesa, tém sido de extrema valia para a
populagao brasileira. No entanto, se as medicinas tradicionais brasileiras
(e.g., xamanismo) forem incorporadas a estas praticas complementares,
sua eficdcia poderia ser ainda maior, devido a proximidade cultural
que seria estabelecida. Afinal, é sabido que a eficdcia terapéutica nao
depende exclusivamente das substincias quimicas (plantas medicinais);
e que muitas vezes ela se d4 inclusive pelas crengas que se estabelecem em
uma determinada cultura, e nao apenas pelas plantas em si; tendo sido
descrito este fendmeno por Strauss (1970), como ‘eficdcia simbilica®

(STRAUSS, 1970).

Assim, se cada regido/bioma do Brasil tivesse um leque de plantas
nativas destinadas as principais queixas/doengas locais - com estudos de
farmacologia e fitoquimica comprovando sua eficicia, seguranga e qualidade
- o sistema de satde diminuiria gastos e aumentaria a confiabilidade e
qualidade do medicamento, diminuindo riscos de contaminagio,
adulteracio e gastos com transporte de medicamentos entre diferentes
estados; sobretudo a locais de dificil acesso.

| 297



Patricia de Carvalho Mastroianni e Marcela Forgerini (org.)

QUALIDADE E SEGURANCA DAS MATERIAS PRIMAS DE PLANTAS
MEDICINAIS

A IMPORTANCIA DA IDENTIFICACAO DAS PLANTAS MEDICINAIS

A identificaio das plantas consiste em conhecé-las pelos seus nomes:
cientifico e populares (um ou mais, neste tltimo caso). O nome popular de
uma planta, como o préprio termo diz, é aquele reconhecido pelas pessoas
de um determinado local e que pode variar de um lugar para outro e até
mesmo de pessoa para pessoa de um mesmo lugar. Os nomes populares
devem ser iniciados com letra minuscula - exceto quando for um nome
préprio - e aqueles que forem compostos devem ser separados por hifen.
A diversidade de nomes populares para uma mesma espécie botanica pode
gerar problemas de satide publica, sobretudo pela dimensao do territério
e diversidade cultural encontrados no Brasil. Dependendo de como estes
nomes populares forem conhecidos e utilizados pelas pessoas podem gerar
confusdes que colocam em risco o consumo das plantas, podendo resultar
em intoxicagoes. Tais riscos tendem a ser ainda mais graves se estas plantas
foram utilizadas fora do contexto da medicina tradicional, ou seja, sem
o auxilio de algum praticante de cura experiente (e.g., raizeiro, parteira,
curador e médium).

A tradigao oral pode contribuir para a diversificagio das denominagoes
populares de algumas plantas por parte dos praticantes de cura e/ou
usudrios de plantas medicinais. Um exemplo disso é a erva conhecida por
6leo-elétrico, comercializada nos mercados e feiras de Manaus e Belém.
Ela é também conhecida por diferentes moradores de dreas rurais do
Amazonas, Pard e de outros estados da regiao como aulelétrico, lelétrico,
leleto e ainda elixir-paregérico. Portanto, esses cinco nomes para uma
mesma planta podem gerar confusées aos pacientes que precisam utilizd-la
como medicamento.

O nome cientifico, por sua vez, ¢ quase sempre composto por
uma combinagio de dois nomes em latim que devem ser escritos em
itdlico (ou sublinhados, quando manuscritos), seguidos pelo nome
do autor que descreveu aquela planta. O primeiro nome, conhecido
como “género” (grupo ao qual pertence a planta), deve ser iniciado
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com letra maidscula e o segundo, conhecido como epiteto especifico,
com mintscula. O nome especifico funciona como uma identidade
da planta e é conhecido por “espécie”. Assim, a planta “6leo elétrico”
corresponde a espécie Piper callosum Ruiz & Pav. Sendo Piper, o género
callosum, o epiteto especifico; e, Ruiz & Pav., os autores que deram o
nome cientifico a esta planta.

De forma inversa, mas com a mesma gravidade, vdrias espécies
podem ser conhecidas pelo mesmo nome popular ao longo do territério
brasileiro. E o caso da erva-cidreira; dependendo do local, podemos
encontrar as seguintes espécies com este nome popular: Lippia alba (Mill.)
N.E.Br. ex Britton & P. Wilson, Melissa officinalis L. e Cymbopogon citratus
(DC.) Stapf.

Esta situagao se amplia se considerarmos os nomes populares pelos
quais as plantas sao conhecidas em outros paises. Um exemplo é a erva-
de-Sao-Jodo (Mentha suaveolens Ehrh) encontrada no Brasil, que tem sido
utilizada para casos de depressio, embora sem estudos que comprovem
este efeito. Isto ocorre porque a planta que de fato foi estudada para esta
desordem psiquidtrica é a Hypericum perforatum L., cujo nome popular
remete aquele; St-John-wort, encontrada na Europa, Asia e norte da Africa,
nio sendo encontrada no Brasil.

Dos exemplos acima se pode concluir que o nome cientifico ¢
muito importante pois, além de facilitar a comunicagio entre botanicos,
garante a qualidade da planta, sobretudo quando essa matéria-prima deve
ser utilizada como um medicamento. A falta de identificagao correta da
planta como medicamento aliada & precariedade da qualidade de drogas
vegetais disponiveis no comércio ambulante sao criticos e podem gerar
problemas de satide publica, envolvendo intoxicagoes e até Gbitos, quer
seja por contaminagdes, adulteragdes e/ou presenca de fungos e bactérias
além do limite permitido pela Farmacopeia Brasileira (SOARES ez al.,
2013, 2014).

| 299



Patricia de Carvalho Mastroianni e Marcela Forgerini (org.)

O ACESSO AS PLANTAS MEDICINAIS COM SEGURANCA E QUALIDADE

O acesso as plantas medicinais e fitoterdpicos com seguranca
e qualidade pode ser feito por meio de diversos servigos publicos de
fitoterapia. No Brasil, foram detectados grande diversidade de modalidades
de servigos ofertados prioritariamente na aten¢ao bdsica, tais como:

* Dispensagio de fitoterdpicos industrializados e/ou chds
medicinais;

e Cultivo e secagem de Plantas Medicinais: oferta de sachés para
preparo de chds;

*  Farmdcias de Manipula¢io de medicamentos Fitoterdpicos;

e  Farmdcias Vivas.

O programa Farmdcia Viva, instituido pelo Ministério da Satde por
meio da Portaria MS/GM Ne 886/2010, envolve interagao entre saberes,
acoes multiprofissionais no cuidado com a saide, agoes de promocio e
prevengao, incentivando o desenvolvimento comunitdrio, soliddrio, com
participacdo social e com o cuidado integral em satide (BRASIL, 2010b).
E um modelo de farmdcia no contexto da Assisténcia Farmacéutica
Nacional, originalmente proposto pelo Prof. Francisco José de Abreu
Matos, no estado do Ceard. O programa abrange todas as etapas da cadeia
produtiva de plantas medicinais e fitoterdpicos, desde o cultivo, coleta,
processamento, armazenamento de plantas medicinais até a manipulagao
e dispensacio de prepara¢oes magistrais e oficinais. Esse modelo de servigo
de satide vem garantir a utilizagao correta e segura das plantas medicinais,
com comprovagdo cientifica de suas propriedades, além de ampliar as
opgodes terapéuticas, contribuindo para aumentar a resolutividade dos
tratamentos oferecidos pelo SUS.

No Brasil, podemos contar com vdrias Farmdcias Vivas ¢ Hortos
Terapéuticos, nas diversas regides do pais. Essa modalidade de servigo
de satide do SUS tem sido incentivada através de editais lancados pelo
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Ministério da Sadde, onde recursos financeiros sao disponibilizados para
sua implantagdo, com repasse financeiro do Fundo Nacional de Sadde
para os Fundos Municipais ou Estaduais de Satide dos contemplados. Vale
ressaltar que os projetos devem ser submetidos pelas secretarias municipais
ou estaduais de satde, jd que as Farmdcias Vivas obrigatoriamente devem
ser vinculadas ao SUS.

A fim de facilitar o acesso aos servicos publicos de fitoterapia,
relacionamos a seguir algumas Farmdcias Vivas / Hortos Terapéuticos
existentes no pais:

Regiio Norte

Macap4 - AP (em estruturagio)

Regidio Nordeste

Quijingue - BA (em estruturagio)

Salvador - BA (em estruturagao)

Crato - CE (em estruturac¢io)

Fortaleza - CE (em funcionamento)
Horizonte - CE (paralisada temporariamente)
Limoeiro do Norte - CE (em estruturagio)
Quixadd - CE (em funcionamento)

Quixeré - CE (em estruturagao)

Vigosa - CE (paralisada temporariamente)

Secretaria Municipal de Sadde - MA (50 municipios com o Hortos
Terapéuticos)

Afogados de Ingazeira - PE (em funcionamento)
Brejo da Madre de Deus - PE (em funcionamento)
Caruaru - PE (em estrutura¢io)

Poco Verde - SE (em estruturagio)

Sao Cristévao - SE (em estruturacio)
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Regiio Centro Oeste

Brasilia - DF (em funcionamento)
Planaltina - DF (em funcionamento)
Diorama - GO (em implantagao)

Goiénia - GO (em processo de reestruturagio)

Regidio Sudeste

Vitéria - ES (em funcionamento)

Alfenas - MG (em estruturacao)

Belo Horizonte - MG (em implantagio)
Betim - MG (em funcionamento)
Brumadinho - MG (em estruturacio)
Catas Altas - MG (em estruturacio)
Contagem - MG (em implanta¢io)
Ipatinga - MG (em funcionamento)
Itajubd - MG (em estruturagio)
Itanhandu - MG (em estruturagio)

Juiz de Fora - MG (em estruturagao)
Montes Claros - MG (em implantagio)
Sa0 Gotardo - MG (em funcionamento)
Sao Lourenco - MG (em funcionamento)
Uberlandia - MG (em estruturacio)
Varginha - MG (em estruturagao)
Cachoeiras de Macacu - R] (em estruturagao)
Quissama - R] (em implantagao)

Rio de Janeiro - R] (paralisada temporariamente)
Volta Redonda - R] (em implantagao)
Araraquara - SP (em estruturagao)

Campinas - SP (paralisada temporariamente)
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Itapeva - SP (em funcionamento)

Jaguaritna - SP (em estruturagio)
Jardinépolis - SP (em funcionamento)
Pindamonhangaba - SP (em estruturagio)
Ribeirao Preto - SP (em funcionamento)

Sao Caetano do Sul - SP (em funcionamento)

Sao Carlos - SP (em estruturagao)

Regidio Sul

Toledo - PR (em funcionamento)

Pato Bragado - PR (em funcionamento)
Ajuricaba - RS (em funcionamento)

Anténio Prado - RS (em funcionamento)
Capio Bonito do Sul - RS (em estruturagio)
Farroupilha - RS (em estruturagio)

Gramado - RS (em estruturagio)

Lajeado - RS (em funcionamento)

Magquiné - RS (em funcionamento)

Nova Petrépolis - RS (em funcionamento)
Pontao - RS (em estruturagao)

Santo Angclo - RS (em funcionamento)

Sao Leopoldo - RS (em estruturagio)

Sao Lourenco do Sul - RS (em funcionamento)
Balnedrio Camborit - SC (em funcionamento)
Presidente Castelo Branco - SC (em estruturacgio)
Santa Rosa de Lima - SC (em estruturagao)

Sao Bento do Sul - SC (em funcionamento)
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ProDUTOS A BASE DE PLANTAS PARA PROBLEMAS DE SAUDE
AUTOLIMITADOS

Abaixo serdo apresentadas plantas que podem ser utilizadas nos
problemas de satde autolimitados (PSAL). A metodologia para redagio
deste t6pico baseia-se em informagées obtidas nos documentos oficiais das
dreas da Fitoterapia e da Atua¢io Clinica do Farmacéutico, tais como: i)
o Formuldrio de Fitoterdpico da Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2021);
ii) o Memento Fitoterdpico (BRASIL, 2016a), iii) Cartilha: “Plantas
Medicinais e Fitoterdpicos”, elaborada pelo Conselho Regional de Farmdcia
do Estado de Sio Paulo (CRE-SP, 2019); iv) o Caderno de Atencao
Bésica, que traz as queixas autolimitadas mais comuns da Aten¢ao Bdsica
(BRASIL, 2012a); v) Guias de Prética Clinica do Programa de Suporte ao
Cuidado Farmacéutico na Atencio a Satide (CONSELHO FEDERAL DE
FARMACIA, 2016a, 2017, 2020); e vi) legislacoes pertinentes ao contexto
ja discutidas no primeiro tépico deste capitulo.

A partir do Caderno de Atengao Bésica foram elencados quais os
PSAL seriam abordados e, apds, procuramos nos compéndios fitoterdpicos
oficiais quais as plantas poderiam ser usadas no tratamento dos PSAL
escolhidos. Diferentemente do Formuldrio e do Memento Fitoterdpicos, os
quais organizaram o texto por ordem alfabética dos nomes cientificos das
plantas, aqui nds decidimos organizar por ordem alfabética os problemas
de satde. Essa forma inovadora de organizagao oferece a vantagem de
rapidez para a consulta quando jd se tem em maos os sinais e sintomas
colhidos a partir da anamnese e da demanda espontinea dos pacientes.

Um tnico sintoma pode ser mitigado por diversas plantas, fato que
torna longa a lista de fitoterdpicos possiveis para um determinado problema
de satde. Por isso, optamos por trazer prioritariamente plantas nativas
brasileiras, de ficil identificagao botinica e de facil acesso aos usudrios do

SUS.

Considerando que a resolugao do Conselho Federal de Farmdcia
(CFF) N° 585 de 29 de agosto de 2013 define os problemas de satde

autolimitados como:
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[...] enfermidade aguda de baixa gravidade, de breve periodo de
laténcia, que desencadeia reagio orginica a qual tende a cursar
sem danos para o paciente e que pode ser tratada de forma eficaz
e segura com medicamentos e outros produtos com finalidade
terapéutica, cuja dispensagdo ndo exija prescricio médica,
incluindo medicamentos industrializados e preparagoes magistrais
- alopdticos ou dinamizados -, plantas medicinais, drogas vegetais
ou com medidas nao farmacolégicas. (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2013).

A seguir sdo descritas orientacdes para indicagio e prescrigio
farmacéuticas de produtos a base de plantas que podem ser prescritas
no processo do cuidado, niao somente para o manejo de problemas de
saude autolimitados, mas também nos servicos farmacéuticos clinicos de
acompanhamento farmacoterapéutico, rastreamento em satude, gestdo
da condigio em saide e conciliagio medicamentosa (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2016b).

CEFALEIA TENSIONAL

Forte dor de cabeca que pode ser manifestada como enxaqueca.

Nome Popular: tanaceto.

Nomenclatura boténica: Tanacetum parthenium (L.) Sch. Bip.
Parte utilizada: folhas.

Uso: criangas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: via oral, uso interno. Tomar 0,25 a 1 mL
da tintura, diluido em 50 mL de dgua, uma vez ao dia. Caso opte pelo
uso de cdpsulas (contendo extrato seco) tomar a dose didria de 100 a
250 mg de extrato seco padronizado para conter 0,2% de partenolideo

(ASSOCIACAO NACIONAL DE FARMACEUTICOS MAGISTRAIS,

2005). Se o tratamento tiver que ser interrompido ou descontinuado,
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reduzir a dose gradualmente. Tomar durante ou apés a refeigao. O tempo
de uso esperado para profilaxia da enxaqueca ¢ de quatro a seis semanas.

Contraindicagbes: nao usar em pessoas com hipersensibilidade a outras
plantas da familia Asteraceae. Nao usar em gestantes, lactantes, alcoolistas
e diabéticos, em funcio do teor alcodlico na formulagio.

Eventos adversos: foi relatada a ocorréncia ocasional de dermatite de
contato, irritacao e ulceracio de mucosa oral, diarreia, flatuléncia, nduseas,
vomito, dor abdominal e desconforto gistrico com o uso prolongado do
fitoterdpico. O potencial para sensibilizagio via contato cutineo com adroga
¢ alto, embora a dermatite de contato seja vista apenas ocasionalmente.
Em doses elevadas por tempo prolongado pode provocar hemorragias e
problemas gastrintestinais, nduseas e vomitos, além de perda de peso. Pode
alterar o ciclo menstrual. A descontinuagio abrupta do tratamento com 7
parthenium pode aumentar a frequéncia da enxaqueca.

Interagbes medicamentosas: medicamentos anticoagulantes como o
dcido acetilsalicilico, clopidogrel, enoxaparina, heparina, dalteparina e a
varfarina. Pode alterar o tempo de agao e a atividade de alguns firmacos
que s3o metabolizados pelo figado, tais como: amitriptilina, haloperidol,
ondansetrona, propranolol, teofilina, verapamil, omeprazol, lansoprazol,
pantoprazol, diazepam, carisoprodol, nelfinavir, diclofenaco, ibuprofeno,
meloxicam, piroxicam, celecoxibe, varfarina, glipizida, losartana,
lovastatina, cetoconazol, itraconazol, fexofenadina e triazolam.

Observagao: A suspensio da medicagao, quando administrada
preventivamente, deve ser feita de maneira gradativa e deve comecar
ap6s quatro a seis meses de sucesso terapéutico (redu¢io da frequéncia,
intensidade e tempo de duragio das crises). Esse fitoterdpico é restrito a
prescricao médica.

CONSTIPACAO

Tanto o Formuldrio de fitoterdpicos Farmacopeia Brasileira quanto
o Memento Fitoterdpico indicam ciscara-sagrada para tratamento a
curto prazo da constipagdo intestinal ocasional. E importante salientar
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que os polissacarideos nao soluveis (chamados popularmente de “fibras
alimentares”) sao a primeira escolha em casos de constipacao. Isso porque
cdscara-sagrada e sene contém antraquinonas e nao devem ser utilizadas
como primeira op¢ao, devido efeito irritativo ao intestino que ambas as
espécies causam.

Nome Popular: céscara-sagrada.
Nomenclatura botanica: Rhamnus purshiana DC.
Parte utilizada: cascas secas™.

*Quando fresca, a casca contém antraquinonas livres e, por isso, deve ser
seca por pelo menos um ano ou envelhecida artificialmente por calor ou
aeragdo antes da utilizagao terapéutica.

Uso: adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Ingerir de 200 a 300 mg
de extrato seco padronizado para conter 10 a 12% de cascarosideos totais
(ASSOCIACAO NACIONAL DE FARMACEUTICOS MAGISTRAIS,
2005), em dose unica didria, preferencialmente, ao deitar. Devido ao
risco de desequilibrios eletroliticos, o tratamento com laxantes contendo
glicosideos antraquindnicos nao deve ultrapassar 2 semanas.

Contraindicagbes: nao deve ser administrada a pacientes com obstru¢ao
intestinal e estenose, atonia, doencas inflamatérias do célon (colite
ulcerosa, sindrome do intestino irritével, doenca de Crohn), apendicite,
desidratagao grave e deplecio de eletrdlitos ou constipagio intestinal
cronica. Tal como acontece com outros laxantes estimulantes, a cdscara-
sagrada ¢ contraindicada em pacientes com dores, célicas, hemorroidas,
nefrite ou quaisquer sintomas de distirbios abdominais nao diagnosticados,
como dor, nduseas ou vomitos. Contraindicado para menores de 10 anos,
grévidas, lactantes, nos casos de insuficiéncia hepdtica, renal e cardiaca e
pacientes com histérico de hipersensibilidade e alergia a qualquer um dos
componentes do fitoterdpico.
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Eventos adversos: doses tnicas de cdscara-sagrada podem resultar em
ciimbras e desconforto do trato gastrointestinal, o que pode necessitar
de redugio da dosagem. A sobredosagem pode conduzir & espasmos
abdominais, célicas e dor, bem como a formagao de fezes aquosas. Abuso de
laxantes a longo prazo pode levar a desequilibrio eletrolitico (hipocalemia
e hipocalcemia), acidose metabdlica, ma absor¢ao de nutrientes, perda de
peso, albuminuria e hematdria. O uso croénico pode resultar no agravamento
da constipacao e dependéncia do laxante.

Interagoes medicamentosas: O trinsito intestinal acelerado pode resultar
naabsorgao reduzida de firmacos administrados oralmente. O desequilibrio
eletrolitico causado pelo uso de cdscara-sagrada, tais como hipocalemia,
pode potencializar os efeitos dos glicosideos cardiotonicos (digoxina,
digitdlicos ou estrofantina). A hipocalemia resultante do abuso de laxantes a
longo prazo também pode potencializar os efeitos de firmacos, provocando
mudangas do ritmo cardiaco por afetar os canais de potdssio. A hipocalemia
causada por firmacos como diuréticos tiazidicos, adrenocorticosteroides
ou raiz de alcaguz pode ser acentuada, e o desequilibrio eletrolitico poderd
ser agravado. Quando associado a digoxina, diuréticos e corticoides, pode
ocasionar disfun¢io neuromuscular

DIARREIA

E caracterizada por amolecimento incomum e anormal das fezes.
A goiabeira, planta nativa brasileira, ¢ conhecidamente indicada no
tratamento da diarreia aguda nio infecciosa e em casos de enterite por
rotavirus. Além dela, outras duas espécies nativas tém a mesma agio
terapéutica como antidiarreico.

Nome Popular: goiabeira.
Nomenclatura botanica: Psidium guajava L.
Parte utilizada: ramos novos com folhas jovens*.

*Como identifica-las?
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O “olho da goiabeira” é o gomo foliar semidesenvolvido, isto ¢, aquelas
folhinhas que crescem nas pontas dos galhos. Para fazer a infusao use
;e « ”» . . . ~
vérios “olhos” formados por duas ou mais folhas maiores, mas ainda nio
endurecidas, e o conjunto das pequeninas que estdo bem na ponta do

galho (MATOS, 2007).
Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Ingerir 150 mL do infuso
preparado com 2 g de folhas, de duas a trés vezes ao dia. Também pode ser
ingerida em forma de cdpsula contendo 500 mg da droga vegetal (folha
seca e moida) trés a quatro vezes ao dia.

Contraindicagbes: em casos de diarreia aguda infecciosa ou quando hd
hipersensibilidade aos componentes da espécie vegetal.

Eventos adversos: alergia aos componentes do fitoterdpico.

Interagoes medicamentosas: Nao foram encontrados dados descritos na
literatura consultada.

Nome Popular: cajueiro.

Nomenclatura botanica: Anacardium occidentale 1.
Parte utilizada: entrecasca do caule.

Uso: adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Ingerir 150 mL do
decocto preparado com 4,5 g da droga vegetal, de trés a quatro vezes ao

dia.

Contraindicagbes: em casos de diarreia aguda infecciosa ou quando hd
hipersensibilidade aos componentes da espécie vegetal.

Eventos adversos: Nio hd evento adverso relatado na literatura consultada.

Interagoes medicamentosas: Nio utilizar concomitantemente com
anticoagulantes, anti-inflamatdrios ou corticoides.

Nome Popular: pitangueira.
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Nomenclatura botanica: Eugenia uniflora L.
Parte utilizada: folhas
Uso: adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Preparar o infuso com 3
g de folhas e 150 mL de dgua. Ingerir 30 mL do chd apéds evacuar, até 10
vezes por dia.

Contraindicagbes: em casos de diarreia aguda infecciosa ou quando hd
hipersensibilidade aos componentes da espécie vegetal.

Eventos adversos: Nao h4 evento adverso relatado na literatura consultada.

Interagoes medicamentosas: Nio utilizar concomitantemente com anti-
hipertensivos.

DISMENORREIA

E caracterizada por dores e espasmos durante a menstruagao, popularmente
conhecida como “célica menstrual”.

Nomenclatura botanica: Matricaria chamomilla L.
Parte utilizada: inflorescéncias.
Uso: criancas acima de 3 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Para agio antiespasmédica
em pessoas acima de 12 anos, ingerir 150 mL do infuso de trés a quatro
vezes ao dia, entre as refeicoes. Administrar de 1 a 4 mL do extrato fluido
(1:1 em solucao hidroetandlica a 45%) trés vezes ao dia, em adultos, e em
criangas acima de trés anos administrar de 0,6 a 2 mL em dose tnica.

Contraindicagbes: contraindicado em gestantes devido atividade
emenagoga ¢ relaxante da musculatura lisa e em pacientes com
hipersensibilidade e/ou alergia as plantas da familia Asteraceae.

Eventos adversos: a presenca de lactonas sesquiterpénicas nas flores de
camomila pode desencadear reagdes alérgicas em individuos sensiveis.
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Interacoes medicamentosas: Foram descritas interagdes com varfarina,
estatinas e contraceptivos orais (uso interno).

Nome popular: erva-cidreira-de-arbusto.

Nomenclatura botinica: Lippia alba (Mill.) N.E. Br. ex Britton & P,
Wilson.

Parte utilizada: partes aéreas.
Uso: criancas acima de 3 anos e adultos

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Preparar o infuso com 1
a 3 g da droga vegetal em 150 mL de dgua e ingerir de trés a quatro vezes
ao dia. Para criangas de trés a sete anos, ingerir 35 mL do infuso. Para
criancas entre sete e 12 anos, ingerir 75 mL do infuso e, maiores de 12,
ingerir 150 mL.

Contraindicag6es: hipotensos.

Eventos adversos: dose acima da recomendada pode causar irritagio
gdstrica, bradicardia e hipotensao.

Interagbes medicamentosas: a associacio de Lippia alba com
vasodilatadores diretos como a hidralazina, minoxidil e nitroprussiato, pode
causar uma potencializagao do efeito destes firmacos, devido a semelhanga
no mecanismo de agao anti-hipertensivo (SOUZA ez al., 2017).

Outras plantas medicinais também sao indicadas pelo Formuldrio de
fitoterdpicos Farmacopeia Brasileira com a mesma finalidade, sendo elas:
macela, canela, capim-limao, hortela-pimenta, melissa, erva-doce, mil-

folhas e funcho.

DispepsiA

E caracterizada como uma digestao dificil, com sensagio de dor ou
desconforto na por¢ao superior do abdémen.
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A espinheira-Santa ¢ uma espécie vegetal brasileira largamente conhecida
por seus efeitos como protetor da mucosa gistrica, antidispéptico e
antidcido. Suas folhas sdo utilizadas como coadjuvante no tratamento de
gastrites, tlcera gastroduodenal e sintomas de dispepsia.

Nomenclatura botinica: Monteverdia truncata (Nees) Biral (Sinonimia:
Maytenus ilicifolia (Schrad.) Planch.) e Monteverdia aquifolia (Mart.) Biral
(Sinonimia: Maytenus aquifolia Mart.)*

*Trata-se de dois epitetos especificos que classificam duas espécies diferentes
para um mesmo género (Monteverdia), conhecido antigamente como
“Maytenus”. Ambas as espécies apresentam agao terapéutica.

Parte utilizada: folhas.
Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Preparar o infuso com 3
g de droga vegetal e 150mL de dgua e ingerir de trés a quatro vezes ao dia.
Caso opte pelo uso em forma de cdpsula e/ou comprimido, ingerir 860 mg
do extrato seco de duas a trés vezes ao dia.

Contraindicagdes: nio utilizar em gestantes e lactentes.

Eventos adversos: Nao foram relatados, até o momento, eventos adversos
graves ou que coloque em risco a saude dos pacientes utilizando extratos
de M. ilicifolia nas doses recomendadas. Raramente, podem ocorrer casos
de hipersensibilidade. Nesse caso, deve ser suspenso o uso e acompanhado
o paciente. Nos estudos clinicos realizados foram descritos um caso de
aumento do apetite com o uso do medicamento e um relato de mal-estar
indefinido, boca seca, gosto estranho na boca, ndusea, tremor nas maos e
politria, mas isso ocorreu em sujeitos de pesquisa que receberam dosagens
até 10 vezes maior que a usual humana. No estudo também foi relatada a
reducio do leite materno.

Interacoes medicamentosas: nio ¢é recomendado a administra¢io
concomitante de M. ilicifolia com bebidas alcodlicas e outros medicamentos.

Estudos constataram que compostos fendlicos como quercetina,
kaempferol e outros, podem modular a atividade da PgP (Fosfoglicolato
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fosfatase), alterando o metabolismo de medicamentos. Sendo assim,
plantas medicinais que os contenham devem ser evitadas por usudrios de
polifarmécia.

Pode ocorrer interagio com esteroides anabolizantes, metotrexato,
amiodarona e cetoconazol, por possivel dano hepdtico, e com
imunossupressores por apresentar efeitos antagonistas.

Nome popular: gengibre.

Nomenclatura botanica: Zingiber officinale Roscoe
Parte utilizada: rizoma fresco ou seco.

Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Preparar decocto com
0,5a 1 g de rizoma em 150mL de dgua e ingerir de duas a quatro vezes ao

dia.

Contraindicagbes: contraindicado para pessoas com cédlculos biliares,
irritacao gdstrica, hipertensao arterial e para aqueles que apresentam
distdrbios da coagulagao sanguinea. Nao ¢ indicado para criangas.

Eventos adversos: Dermatite de contato em pacientes sensiveis.

Interacdes medicamentosas: O gengibre pode afetar o tempo de
sangramento e parAimetros imunoldgicos, devido a sua capacidade de inibir
a tromboxano sintetase e por atuar como agonista da prostaciclina. Portanto
deve-se evitar o uso concomitante com medicamentos anticoagulantes,
pois pode aumentar o risco de hemorragias. Além disso, o uso simultaneo
com hipoglicemiantes pode resultar em hipoglicemia.

Nome popular: alcachofra.
Nomenclatura botanica: Cynara scolymus L.
Parte utilizada: folhas.

Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.
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Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Preparar o infuso com
150 mL de dgua e 1 g de droga vegetal e ingeri-lo antes das refei¢oes. Caso
opte por ingerir cdpsulas, manipular com 1 a 2 g de extrato seco aquoso ¢
ingerir duas cdpsulas até quatro vezes ao dia.

Contraindicagbes: contraindicado para pessoas com cilculos biliares e
obstru¢ao dos ductos biliares, gravidez e lactacio. Nio utilizar em pessoas
alérgicas a alcachofra.

Eventos adversos: pode apresentar efeito laxante em pessoas sensiveis aos
componentes do vegetal.

Interagbes medicamentosas: Reducio da eficicia de medicamentos
que interferem na coagulag¢io sanguinea, como dcido acetilsalicilico e
anticoagulantes cumarinicos (e.g., varfarina).

Potenciais interagées: pode diminuir as concentragdes sanguineas de
firmacos de medicamentos metabolizados pelas CYP3A4, CYP2B6
e CYP2D6, uma vez que a C. scolymus é indutora dessas enzimas. O
uso concomitante com diuréticos em casos de hipertensao arterial ou
cardiopatia deve ser realizado sob estrita supervisao médica.

Outras plantas medicinais também sao indicadas pelo Formuldrio de
fitoterdpicos Farmacopeia Brasileira com a mesma finalidade, sendo elas:
macela, bardana, carqueja, guagatonga, canela, erva-cidreira, boldo-do-
Chile, anis, alecrim, silvia, dente-de-leio, boldo-brasileiro, mil-folhas,
funcho, hortela-pimenta e alcaguz.

DoR DE GARGANTA

Diversas espécies vegetais podem ser utilizadas com finalidade terapéutica
anti-inflamatdria, analgésica e antisséptico da cavidade oral.

Nome Popular: curcuma ou agafrao-da-terra

Nomenclatura botanica: Curcuma longa L.
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Parte utilizada: rizoma
Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Tomar 1 a 3 mL da
tintura, diluida em 50 mL de dgua, trés vezes ao dia. Pode-se usar na forma
de chd, preparado por decoc¢io de 1,5 g do rizoma em 150 mL de 4gua,
tomar duas a trés vezes ao dia (MORAES, WADT; JESUS, 2020).

Contraindicagbes: nio usar em pessoas com célculos biliares, obstru¢ao
dos ductos biliares e tlceras gastroduodenais. Contraindicado na gravidez
e lactagao e em criangas menores de quatro anos.

Eventos adversos: pode provocar fotossensibilidade, portanto deve ser
evitada a exposicao solar excessiva quando do uso do produto. Leves
sintomas de boca seca, flatuléncia e irritagdo géstrica podem ocorrer.

Interagdes medicamentosas: nio deve ser usado juntamente com
medicamentos anticoagulantes ou antiplaquetdrios. A coadministra¢ao
com paracetamol pode aumentar a toxicidade deste dltimo, devido a

inducio de CYP1A2.

Nome Popular: silvia

Nomenclatura botanica: Salvia officinalis L.
Parte utilizada: folhas

Uso: infantil, adulto.

Posologia e modo de usar: uso oral, externo. O preparado por infusio
de 3,5 g em 150 mL (xicara de chd) de dgua deve ser usado para fazer
bochechos e gargarejos 1 a 3 vezes ao dia. Diluir de 1 a 1,5 mL da tintura
em 50 mL de dgua e fazer bochechos ou gargarejos diversas vezes ao dia

(BRASIL, 2019).

Contraindicagbes: Nao usar em gestantes e lactantes. Nao usar em pessoas
com insuficiéncia renal, hipertensio arterial e tumores mamadrios estrégeno
dependentes. Nao ingerir a preparagio apés o bochecho e gargarejo.
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Eventos adversos: A ingestao de tujona, constituinte desse fitoterdpico,
nao pode exceder 6 mg/dia, por ser neurotéxica, assim, quimiotipos com
baixa concentragio de tujona devem ser utilizados. Se ingerido pode
causar niusea, vomitos, dor abdominal, tonturas e agitagao. Pode elevar
a pressao em pacientes hipertensos. Em altas doses pode ser neurotdxica e
hepatotéxica.

Interagoes medicamentosas: O uso pode influenciar o efeito de
medicamentos que agem via receptor GABA-A, como barbitiricos e
benzodiazepinicos, logo o uso concomitante nao é recomendado.

Nome Popular: roma.

Nomenclatura botanica: Punica granatum L.
Parte utilizada: pericarpo, casca do fruto.
Uso: adulto.

Posologia e modo de usar: uso oral, externo. Decocgao: 6 g em 150 mL
(xicara de chd) ou diluir de 1 a 1,5 mL da tintura em 50 mL de dgua. Fazer
bochechos e gargarejos com o decocto trés vezes ao dia em ambos os casos.

Contraindicagoes: Nao usar em gestantes, lactantes, criangas menores de
dois anos, alcoolistas e diabéticos. Nao ingerir o produto apds o bochecho
e gargarejo.

Eventos adversos: Se ingerido, pode provocar zumbido, distarbios visuais,
espasmos na panturrilha e tremores.

Interacdes medicamentosas: nao encontradas na literatura consultada.

Nome Popular: tanchagem.
Nomenclatura botanica: Plantago major L.
Parte utilizada: folhas.

Uso: criangas acima de 12 anos e adultos.
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Posologia e modo de usar: uso oral, externo. Fazer bochechos ou gargarejo,
uma a trés vezes ao dia, com 1 a 1,5 mL da tintura, diluidos em 50 mL de
dgua. Infusdo: 629 gem 150 mL de dgua.

Contraindicagbes: Nio deve ser utilizado em pacientes com hipotensio
arterial, obstrugao intestinal e por gestantes. Nao ingerir o produto apés o
bochecho e gargarejo. Nao utilizar a casca da semente (MORAES; WADT;
JESUS, 2020).

Fventos adversos: nao relatados.

Interagbes medicamentosas: Digitdlicos, hipoglicemiantes, anti-
hipertensivos.

Nome Popular: camomila.

Nomenclatura botanica: Matricaria chamomilla L.
Parte utilizada: inflorescéncias.

Uso: criancas e adultos.

Posologia e modo de usar: uso oral, externo. Preparar o infuso com6a9 g
da droga vegetal em 150 ml de dgua, usar em bochechos e/ou gargarejos, trés
vezes ao dia.

Contraindicagées: evitar o uso em pessoas alérgicas ou com
hipersensibilidade 4 camomila ou plantas da familia Asteraceae e em
gestantes devido a atividade emenagoga e relaxante da musculatura lisa.

Eventos adversos: a presenca de lactonas sesquiterpénicas nas flores de
camomila poderd desencadear reagdes alérgicas em individuos sensiveis.

Interagoes medicamentosas: nio relatadas para o uso externo, na
literatura consultada.

Nome popular: alecrim-pimenta.
Nomenclatura botanica: Lippia sidoides Cham.

Parte utilizada: folhas e flores.
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Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso oral, externo. Infuso (2a 3 gem 150 mL
de dgua) fazer bochechos e/ou gargarejos duas a trés vezes ao dia. Tintura:
ap6s higienizacdo, aplicar 10 mL da tintura diluida em 75 mL de dgua,
com auxilio de algodao, trés vezes ao dia. Fazer bochechos ou gargarejos
com 10 mL da tintura diluida em 75 mL de dgua, trés vezes ao dia.

Contraindicagées: Nao ingerir o produto apés o bochecho e gargarejo.
A infusio nao deve ser usada em inala¢oes devido a agao irritante dos
componentes voldteis.

Eventos adversos: A infusio pode provocar suave sensagio de ardor na
boca e alteragoes no paladar. A aplicagao tdpica da tintura pode provocar
ardéncia.

Interacoes medicamentosas: Nao foram encontrados dados descritos na
literatura consultada.

Nome Popular: caléndula.

Nomenclatura botanica: Calendula officinalis L.
Parte utilizada: flores.

Uso: criancas e adultos.

Posologia e modo de usar: uso oral, externo. Preparar infusao com 1 a 2
g de droga vegetal para 150ml de dgua fazer bochechos e gargarejos 3 vezes
ao dia. Realizar bochechos e/ou gargarejos com 25 mL de tintura diluida
em 100 mL de dgua.

Contraindicacoes: Contraindicado em casos de alergias causadas por
¢ g
plantas da familia Asteraceae.

Eventos adversos: Em casos raros pode causar dermatite de contato.

Interagcdes medicamentosas: nao foram relatadas na literatura consultada.
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EMESE

E popularmente conhecido como “vomito” e se trata da expulsio forcada
do conteudo do estdbmago pela boca.

Nome popular: gengibre.

Nomenclatura botanica: Zingiber officinale Roscoe.
Parte utilizada: rizoma fresco ou seco.

Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Para efeito antiemético
agudo ou em casos de cinetose, ingerir de 2 a 4 g do rizoma fresco (ou 0,25
a 1 g do rizoma seco) diariamente.

Contraindicagoes: idem item 4 (dispepsia).
Eventos adversos: idem item 4 (dispepsia).

Interagoes medicamentosas: idem item 4 (dispepsia).

GRIPES E RESFRIADOS

Nome Popular: alho.

Nomenclatura botanica: Allium sativum L.
Parte utilizada: bulbo.

Uso: pedidtrico acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral tomar 50 a 100 gotas (2,5
a5 mL) da tintura diluida em 75 mL de dgua, duas a trés vezes ao dia.

Contraindicagées: contraindicado para gravidas, lactantes, pacientes com
gastrite, Ulcera gastroduodenal, hipertireoidismo, distrbios da coagulacao
ou em tratamento com anticoagulantes, histérico de hipersensibilidade
e alergia a qualquer um dos componentes do fitoterdpico. Nao deve ser
usado em pré ou pds-operatérios, devendo ser suspenso pelo menos 10
dias antes de procedimentos cirtrgicos.
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Eventos adversos: podem causar ardéncia na cavidade oral e no trato
gastrointestinal, mialgia, fadiga, vertigem, sudorese, bem como reagdes
alérgicas e asma. O uso desse fitoterdpico pode causar decréscimo
do hematdcrito e da viscosidade sanguinea, aumentando o risco de
sangramento pés-operatério, bem como hematoma epidural espontineo.
Eventos gastrintestinais, tais como desconforto abdominal, nduseas,
vomitos e diarreia também sao possiveis. Odores corporais caracteristicos
de alho podem ocorrer com o uso desse fitoterdpico.

Interagbes medicamentosas: nio pode ser utilizado em associacao
com anticoagulantes orais, em especial varfarina, heparina, agentes
tromboliticos, antiagregantes plaquetdrios e anti-inflamatérios nao-
esteroidais, por aumentarem o risco de hemorragias. O uso concomitante
com medicamentos antirretrovirais tais como saquinavir, pode levar
a falhas na terapia antirretroviral e possivel resisténcia a esses fdrmacos.
A coadministra¢io com atorvastatina pode aumentar a meia vida deste
medicamento devido a inibicio da CYP3A4. O consumo de A. sativum
pode potencializar o efeito diurético da hidroclorotiazida. O aumento
da biodisponibilidade de alguns firmacos anti-hipertensivos, como o
captopril, pode ocorrer. Quando associado a inibidores de protease,
pode reduzir as concentragdes séricas desta classe, aumentando o risco
de resisténcia ao antirretroviral e falhas no tratamento. Além disso, pode
diminuir a efetividade da clorzoxazona por induzir o seu metabolismo.

Nome Popular: guaco.

Nomenclatura botanica: Mikania glomerata Spreng. e Mikania laevigata
Sch.Bip. ex Baker.

Parte utilizada: folha.
Uso: criangas acima de 6 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Tomar 1 a 3 mL da
tintura, diluido em 50 mL de dgua, trés vezes ao dia. Preparar a infusao
com 3 g de folhas em 150 ml de dgua, tomar 1 xicara de chd duas a trés
vezes ao dia.
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Contraindicagées: Nao utilizar concomitantemente com anti-
inflamatérios nao esteroidais. A utilizacdo pode interferir na coagulacao
sanguinea. Contraindicado para gestantes.

Eventos adversos: pode interferir na coagulagio sanguinea. Doses acima
da recomendada podem provocar vomitos e diarreia. O uso pode estimular
a tosse produtiva; ndo utilizar antes de dormir.

Interagdes medicamentosas: Pode interagir com anti-inflamatérios nio
esteroidais. Nao deve ser administrado juntamente com anticoagulantes,
pois pode favorecer hemorragias.

Nome Popular: eucalipto

Nomenclatura botanica: Eucalyptus globulus Labill.
Parte utilizada: folha.

Uso: criangas acima de 12 anos e adultos.
Posologia e modo de usar:

Uso interno: via oral, tomar 2,5 mL da tintura, diluidos em 50 mL de
dgua, uma a quatro vezes ao dia. Ou tomar uma cdpsula do fitoterdpico de
duas a cinco vezes ao dia. Ou tomar 1 xicara de chd da infusdo preparada
com 2 g da planta em 150 ml de dgua, trés a quatro vezes ao dia.

Uso externo: inalagio 2 a 3 vezes ao dia com infusio de 2 g de droga
vegetal em 150 ml de dgua

Contraindicagbes: contraindicado em pessoas com hipotensao arterial,
devido ao efeito hipotensivo quando usado em altas doses; em pessoas
com inflamac¢io descamativa aguda do rim devido a irritagdo causada
pelo eucaliptol. Nao deve ser utilizado por pessoas com inflamacio
gastrointestinal e biliar, doenca hepdtica grave, gravidez, lactagao

Eventos adversos: Em casos de ingestdo excessiva, podem ocorrer nduseas,
vOmitos e diarreia.

Interagcdes medicamentosas: nao encontradas na literatura consultada.
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QUEIMADURAS

As queimaduras de 1° grau sio aquelas que atingem a camada mais
superficial da pele, enquanto as de 2° grau sdo mais profundas, gerando
bolhas e dor. Tanto o Formulirio de Fitoterdpicos da Farmacopeia
Brasileira quanto o Memento Fitoterdpico recomendam o uso tépico de
gel de babosa em ambos os casos, e também como cicatrizante de feridas
de etiologias diversas.

Nome popular: babosa.
Nomenclatura botanica: Aloe vera (L.) Burm.f.

Parte utilizada: gel incolor mucilaginoso (localizado na parte interna de
folhas frescas).

Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: o gel pode ser extraido de forma caseira da
folha fresca e usado logo em seguida ou, ainda, como componente na
obtengao de géis, pomadas ou cremes industrializados.

Uso tépico: Deve-se higienizar a drea afetada e aplicar o gel de uma a trés
vezes ao dia.

Contraindicag6es: ¢ contraindicado em pacientes com hipersensibilidade
aos componentes do fitoterdpico e em casos de alergia as plantas. Nao
utilizar em caso de alteragio da coloracio.

Eventos adversos: foram relatados alguns casos de dermatite de contato
que podem estar associados a presenca de constituintes antracénicos,
comumente encontrados na parte externa da folha (liquido amarelado)
que nio deve ser utilizada nas preparagoes farmacéuticas e/ou caseiras.

Interacoes medicamentosas: nao encontrados dados na literatura
consultada.
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RINTTE

Ea inflamacio aguda ou cronica, infecciosa, alérgica ou irritativa da mucosa
nasal caracterizada pela presenga de um ou mais dos seguintes sintomas:
obstrugio nasal, espirros, coceira, diminuigao do olfato e corrimento nasal
aquoso.

Nome popular: macela.

Nomenclatura botanica: Achyrocline satureioides (Lam.) DC.
Parte utilizada: sumidades floridas secas.

Uso: criancas acima de 12 anos e adultos.

Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Preparar o infuso com
1,5 g de droga vegetal para 150 mL de dgua e ingerir esse volume de trés a
quatro vezes ao dia.

Contraindicagoes: nao usarem hepatopatas. Emcasosdehipersensibilidade,
descontinuar o uso. Contraindicado na gestacio e lactagao.

Eventos adversos: Nao hd relato de eventos adversos quando usada em
doses terapéuticas. Hd trabalhos que demonstram que o tratamento de
ratos com infusdo de Achyrocline satureioides (Lam) D.C provocou alteracio
hidrépica notdvel nas células hepdticas.

Interagoes medicamentosas: nao encontradas na literatura consultada.

Nome popular: butterbur.
Nomenclatura botanica: Pezasites hybridus (L.) Gaertn., B. Mey. et Scherb.
Parte utilizada: folhas.

Uso: adultos e criancas acima de 12 anos.
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Posologia e modo de usar: uso interno, via oral. Comprimido de extrato
seco padronizado contendo 8 mg de pestasina total por unidade oral: um
comprimido, de 6 em 6 horas.

Contraindicagbes: nio utilizar na gravidez e amamentacio, sem
orientagdo profissional, nao utilizar em pacientes hipersensiveis
e evitar uso em pacientes com problemas renais ou hepdticos.
Eventos adversos: Sonoléncia, nduseas, dor na regiao dos seios paranasais,
diarreia, cefaleia, dor nas pernas e dor epigdstrica.

Interacdes medicamentosas: nao encontradas na literatura consultada.

SUGESTOES DE PREPARACOES FARMACEUTICAS DE PRODUTOS A BASE DE
PLANTAS

Quadro 7. Sugestoes de preparagoes farmacéuticas de produtos a base de
plantas.

O banho poderd ser feito uma infusio ou uma decocgio, dependendo da planta
medicinal a ser usada. Se flores, folhas delicadas ou plantas aromdticas, prepare
; por infusdo. As cascas, os rizomas e as sementes sio preparados por decoccio.

BANHO O extrato aquoso obtido serd utilizado para lavagem ou imersao do local
acometido

Cataplasma medicamentosa usualmente aplicada entre duas pegas de pano e
colocada sobre a pele.

CATAPLASMA
E uma forma de tratamento que consiste em colocar, sobre o lugar lesionado,
um pano ou gaze limpo e umedecido com um infuso ou decocto da planta, frio
ou; aquecido, dependendo da indicagio de uso.
COMPRESSA
h
é E a administragio de produto pela inspiragao (nasal ou oral) de vapores pelo
w trato respiratorio.
INALACAD
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Ay

-

INFUSAQ

E a preparagio popularmente conhecida como “chd”, que consiste em verter
4gua fervente sobre a droga vegetal e, em seguida, tampar ou abafar o recipiente
por tempo determinado. Método indicado para partes de drogas vegetais de
consisténcia menos rigida tais como folhas, flores, inflorescéncias e frutos, ou
que contenham substancias ativas vol4teis.

45

MACERACAD

A maceragio ¢ o processo que consiste em manter a droga, convenientemente
triturada, em contato com o liquido extrator, com agitagio didria, no minimo,
sete dias consecutivos. Deverd ser utilizado recipiente Ambar ou qualquer outro
que ndo permita contato com a luz, bem fechado, em lugar pouco iluminado,

a temperatura ambiente. Apds o tempo de maceragdo verta a mistura em um
filtro. Lave aos poucos o residuo restante no filtro com quantidade suficiente
(g.s.) do liquido extrator de forma a obter o volume inicial indicado na férmula.

TINTURA

E a preparagio alcodlica ou hidroalcoélica resultante da extragio de drogas
vegetais ou animais, ou a diluigdo dos respectivos extratos. E classificada em
simples e composta, conforme preparada com uma ou mais matérias-primas. A
menos que indicado de maneira diferente na monografia individual, 10 mL de
tintura simples correspondem a 1 g de droga seca.

Acima foi indicada a infusio como uma forma de chd onde se
utilizam partes delicadas das plantas (flores de caléndula e de camomila,
folhas de alcachofra e outras partes com espessuras finas). Quando as
partes das plantas a serem utilizadas nos chds forem mais espessas (cascas
de barbatimio, rizomas de ctrcuma, e até folhas, quando coridceas),
deve-se ferver estas partes por cerca de 15 minutos em dgua, com a panela

tampada. Este tltimo tipo de chd é denominado decocg¢io (RODRIGUES

et al., 2020).

Seguem abaixo medidas caseiras oficiais para o uso de plantas

Fonte: elaborado pelos autores (2022).

medicinais e drogas vegetais (BRASIL, 2010):

I mL = + 20 gotas

1 colher (café) =2 mL/0,5¢g

1 colher (chd) = 5 mL/1g

1 colher (sobremesa) = 10 mL/2g
1 colher (sopa) = 15 mL/3g
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1 xicara de chd = 150 mL
1 xicara de café = 50 mL
1 cdlice = 30 mL

1 copo americano = 250 mL
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