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INTERVENGCOES FARMACEUTICAS EM PRESCRICOES
PEDIATRICAS: UMA REVISAO NARRATIVA

PHARMACEUTICAL INTERVENTIONS IN PEDIATRIC
PRESCRIPTIONS: A NARRATIVE REVIEW

Gabriela Curbeti Becker'!, Denise Bueno'?

RESUMO

As intervengdes farmacéuticas (IFs) sdo um componente importante no papel do
farmacéutico clinico na prevengao de eventos adversos relacionados a medicamentos.
A maioria dos estudos aborda as IFs em pacientes adultos e ainda ha uma lacuna
de informagdes sobre essas intervengdes na populagéo pediatrica. Trata-se de uma
revisdo narrativa sobre as IFs em prescricdes de medicamentos de pacientes pediatricos
internados em hospitais. A coleta de dados foi realizada entre julho e agosto de 2018
em trés bases de dados e foram selecionados artigos publicados entre janeiro de
2010 a julho de 2018. As IFs apresentaram resultados positivos para os pacientes
pediatricos. No total, foram descritos 35700 IFs realizadas com uma taxa de aceitagéo
média de 92% por parte dos prescritores nos estudos que quantificaram a aceitagao.
A classe de medicamentos mais envolvidas nas IFs foi a de anti-infecciosos. Através
dos estudos é possivel concluir que as IFs podem beneficiar a seguranga do paciente
e levar a identificagdo de potenciais erros, além da prevencao de eventos adversos
relacionados a terapia medicamentosa. S&o necessarias pesquisas continuas que
utilizem métodos padronizados para avaliar desfechos e eventos, permitindo assim
a comparagao entre resultados.

Palavras-chave: Farmacia; pediatria; hospital

ABSTRACT

Pharmaceutical interventions (Pls) are an important component of the role of the clinical
pharmacist in preventing drug-related adverse events. Most studies have addressed
Pls in adult patients and there is still a lack of information on these interventions in the
pediatric population. This narrative review focuses on Pls in prescriptions of pediatric
patients admitted to hospitals. Data collection was performed from July to August
2018 in three databases, and articles published from January 2010 to July 2018 were
selected. The reported Pls showed positive results for pediatric patients. In total,
35,700 Pls were performed with an average acceptance rate of 92% by prescribers
in the studies that measured acceptance. The most common class of drugs used in
Pls was anti-infective drugs. Based on the studies, a possible conclusion is that Pls
may contribute to patient safety and lead to identification of potential errors as well
as prevention of drug-related adverse events. Further research using standardized
methods is required to evaluate outcomes and events, thus allowing a comparison
between results.

Keywords: Pharmacy; pediatrics; hospital

Um dos maiores desafios do cuidado em saude é melhorar a seguranga do
paciente através da prevencéao de erros que resultam em eventos adversos.
Ao longo dos ultimos anos, as organizagdes de saude tém se preocupado
cada vez mais com a qualidade do atendimento e segurancga do paciente.
Os eventos adversos sao comuns nessas instituicdes e sao relacionados
principalmente com o uso de medicamentos. Mesmo a maioria dos eventos
adversos sendo considerados evitaveis, ainda sdo responsaveis por um
aumento expressivo de tempo de internagcao, morbidade, mortalidade e custos
@)sy |

ISSN 2357-9730 http://seer.ufrgs.br/hcpa


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

Revisao de intervengdes farmacéuticas em pediatria

hospitalares’. A Organizagao Mundial da Saude
(OMS) preocupada com a situagao, propds o “Uso
Seguro de Medicamentos” como tema do terceiro
Desafio Global de Seguranga do Paciente, sendo
gue considera que as populacdes de faixa etarias
extremas, como as criangas, as mais susceptiveis a
eventos adversos e, portanto, demandam um maior
numero de intervengdes para preveni-los?.

A maioria dos estudos sobre eventos adversos
relacionados a medicamentos sao limitados a pacientes
adultos, menos é conhecido sobre a epidemiologia
de eventos adversos e lesdo associada em pacientes
pediatricos. As primeiras publica¢des sugeriram que
lactentes e criangas hospitalizadas apresentam maior
risco de estarem envolvidos em um evento adverso
devido a fatores como idade, estatura, massa corporal
e estagio de desenvolvimento que influenciam na
resposta farmacoldgica nestes pacientes, erros de
calculo na dosagem do medicamento e incapacidade
de se comunicar com os cuidadores®*.

Outro fator a ser considerado em relacao
aos pacientes pediatricos € que a maioria dos
medicamentos disponiveis foram desenvolvidos para
0 uso em adultos. Isso se deve ao fato de as criangas
frequentemente nao participarem de ensaios clinicos,
devido a barreiras de cunho ético e metodoldgico,
0 que levou a criacdo do termo “6rfas terapéuticas”
para essa populagédo. Exemplos como malformagbes
congénitas associada a talidomida, a sindrome do
bebé cinza associada ao uso de cloranfenicol no
periodo neonatal e, mais a arritmia com o uso de
cisaprida no tratamento de refluxo gastroesofagico,
chamou a atencao para a necessidade de normas,
a fim de regular a experimentagdo e comércio de
novos medicamentos para criangas, garantindo
seguranca e eficacia®®. Diante da falta de formulagoes
adequadas para criangas e a escassez de evidéncias
disponiveis sobre segurancga e eficacia, o que leva
a um aumento de risco de eventos adversos nessa
populacao’.

Neste cenario, o farmacéutico clinico possui um
desafio para reduzir eventos adversos a medicamentos
e melhorar a qualidade dos cuidados dos pacientes
pediatricos. A Farmacia Clinica tem como intuito
garantir o uso racional e seguro dos medicamentos,
realizado de forma interprofissional e com atividades
centradas no paciente, com o objetivo de otimizar a
terapéutica farmacoldgica®. As atividades desenvolvidas
por farmacéuticos clinicos possuem o intuito de
garantir ao paciente uma farmacoterapia adequada,
com resultados terapéuticos definidos, minimizando
consequentemente os resultados desfavoraveis da
terapia medicamentosa, além de diminuir custos®.

As intervencgbes farmacéuticas (IFs) sdo um
componente importante no papel do farmacéutico
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clinico na prevencao de eventos adversos relacionados
a medicamentos. As IFs sdo um ato profissional
planejado, documentado e realizado pelo farmacéutico
clinico, que objetiva a otimizag¢éo da farmacoterapia,
promocdo, protecdo e recuperagdo da saude'.
Evidéncias na literatura comprovaram que as IFs tém
um impacto positivo nos orgamentos hospitalares,
mas ¢é dificil elucidar quais intervengbes séo mais
custo-efetivas. Intervengdes que economizam
custos muitas vezes incluem a interrupgao de
medicamentos desnecessarios, a mudanga para
medicamentos com custo menor ou a alteragao
da via de administragao®™".

A pratica diaria dos farmacéuticos clinicos
compreende uma ampla variedade de intervengdes
sobre medicamentos, sendo que a classificagéo e
documentagao das IFs melhoram as habilidades
de avaliacdo dos farmacéuticos e a qualidade da
assisténcia'. Apesar da relevancia das IFs para o
uso racional de medicamentos ser aceita atualmente
e o impacto positivo das IFs esteja bem estabelecido
na literatura, a maioria dos relatos envolvem somente
pacientes adultos.

Assim, o presente estudo tem como objetivo realizar
uma revisao narrativa para identificar e caracterizar
os artigos disponiveis em periddicos cientificos
que realizaram o relato de IFs nas prescrigdes de
medicamentos na populac¢ao pediatrica.

METODOLOGIA

Este estudo constitui uma revisdo narrativa de
carater descritivo a respeito do desenvolvimento de
IFs em prescricbes de medicamentos de pacientes
pediatricos internados em hospitais. A coleta de
dados foi realizada entre julho e agosto de 2018.
Utilizou-se para as pesquisas as bases de dados
Scientific Electronic Library Online (SciELO), Nacional
Library of Medicine (PubMed) e Biblioteca Virtual
em Saude (BVS).

Como critério de elegibilidade para inclusao dos
artigos no estudo: descri¢céo de IFs em prescrigbes de
medicamentos na populagao pediatrica, os estudos
deveriam estar disponiveis na forma de artigos
cientificos. Anais, monografias, dissertagoes, teses,
revisdes e boletins informativos foram excluidos da
revisdo. Selecionou-se artigos publicados entre janeiro
de 2010 a julho de 2018. As referéncias dos artigos
selecionados foram verificadas com a finalidade de
identificar outros artigos que atendessem aos critérios
de inclusao e que nao houvessem sido localizados nas
bases de dados consultadas no periodo. Artigos que
relataram analises de IFs nas populag¢des pediatrica
e populagdes adultas concomitantemente foram
excluidos do estudo. Estudos que relatavam somente
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sobre a conciliagdo farmacéutica nas transicées
do cuidado na populagéo pediatrica também foram
excluidos deste estudo.

A busca para identificar os estudos iniciou com
uma revisao no intuito de identificar descritores
suficientemente sensiveis que localizassem os
artigos para cumprir os objetivos da pesquisa.
Para compor a estratégia de busca, foram identificados
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) na
BIREME em portugués e termos MeSH (Medical
Subject Headings) no PubMed. A busca se limitou
aos idiomas inglés e portugués. Os Decs utilizados
foram: farmacia, pediatria e hospital. Os termos
MesH foram pharmacists, paediatrics e hospital.
O operador booleano utilizado foi “AND”. Os termos
e descritores foram combinados entre si e com o
operador booleano, para viabilizar a busca de artigos
relacionados ao objetivo deste estudo.

Foi realizada a leitura dos titulos dos artigos
e pré-selecionados 0s que se enquadravam no
tema. Apos a pré-selecéo foi realizada a leitura
seletiva do resumo de cada artigo com a finalidade
de eleger os artigos de acordo com os critérios
estabelecidos. Foram extraidos dos artigos: autores,
ano de publicagao, pais onde foi realizado o estudo,
numero de intervengdes, desenho do estudo,
metodologia de intervencgéo e resultados. Por ultimo,
foi realizada a analise dos textos e a realizagao de
leitura interpretativa e redacgao.

RESULTADOS

As estratégias de busca permitiram a identificagao
de 1466 artigos nas bases de dados selecionadas.
Ao longo das analises dos titulos e resumos um
total de 1461 artigos foram excluidos por diversos
motivos: assunto ndo condizente com o abordado,
nao apresentacao de resumos ou artigos na integra
e artigos em idiomas diferentes dos selecionados.
Incluiram-se quatro artigos a partir da analise manual
das referéncias dos artigos selecionados. Ao total
foram selecionados nove artigos para analise do
texto integral que participaram da revisao sobre o
assunto. A Figura 1 ilustra a estratégia de busca e
0 processo de selecao dos artigos.

Os detalhes dos nove artigos selecionados se
encontram na Tabela 1. Todos os estudos foram
publicados entre 2012 e 2018 e concluiram que a
intervencao do farmacéutico no uso de medicamentos
melhora os desfechos dos pacientes internados.
Esses estudos foram conduzidos no Australia®™,
Bélgica®, Brasil™, Canada®, China'®, Estados Unidos
da América'® '7:'® Franca®, Holanda', Paquistao™ e
Suiga®. Dos nove artigos selecionados, seis eram
prospectivos’ 616131419 dois eram retrospectivos'” '8
e um era um ensaio clinico randomizado's. Os artigos
avaliavam o numero de intervengdes realizadas,
o tipo de intervengao, a aceitagdo das IFs pelos
prescritores, detec¢ao dos erros, os medicamentos

1466 artigos identificados
através da pesquisa

1454 artigos

excluidos apds leitura
do titula

Y

12 artigos com titula
condizente com o assunto
abordado

—_— =

7 artigos excluidos
apos a leitura dos
resumos

5 artigos relevantes
identificados atraves da
pesquisa

4 artigos incluidos

apos conferéncia das
referéncias

Dados de 9 artigos
incluidos nesta revisao

Figura 1: Diagrama de fluxo da revis&do narrativa.
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Tabela 1: Caracteristicas dos estudos selecionados (n=9).
Autor principal Local e ano de

e ano de realizacéo do Desenho e metodologia
publicacao estudo
Cunningham'® EUA, 2010 Estudo prospectivo. Foi realizada a coleta de IFs por farmacéuticos e erros de
(2012) medicacao durante o periodo. As IFs foram definidas como otimizagéo de dose,

recomendacao de terapia medicamentosa, exames laboratoriais necessarios, erro
(prescrigao, separacéo e administragdo), compatibilidade, duvidas na administragao
de medicamentos, solicitagdo de informacdes sobre farmacos e outros.

Maat' (2012) Holanda, Coorte prospectiva com controle de caso aninhado. Prescrigbes de medicamentos
2004-2008 eletronicos para pacientes pediatricos internados foram verificados e, se necessario,
intervencgdes foram feitas pelo farmacéutico clinico pediatrico. Prescri¢des que
requerem intervencéo (casos) foram comparados com prescricbes que nao
exigiam intervengdes (controles).

Zhang'® (2012) China, Ensaio clinico randomizado. Foi realizado um estudo controlado randomizado de
2010-2011 160 pacientes pediatricos com doenca do sistema nervoso, doenga do sistema
respiratorio ou doenca do sistema digestivo, que foram alocados aleatoriamente
em dois grupos, com 80 pacientes em cada grupo. Intervencées de farmacéuticos
clinicos no grupo experimental incluiram responder duvidas de médicos e
enfermeiros, realizar recomendacgdes sobre o tratamento, verificagao de prescricbes
e aconselhamento ao paciente na alta. No grupo controle, os pacientes foram
tratados sem intervengdes farmacéuticas.

Prot-Labarthe® Bélgica, Estudo prospectivo e multicentro de seis meses. Problemas relacionados a
(2013) Canada, medicamentos e intervengdes foram compiladas de quatro centros pediatricos.
Franga e Suica, Dados sobre pacientes, medicamentos envolvidos, intervencéo realizada,
2009-2010 documentacéo, aceitagdo da intervencédo e impacto estimado da intervencéo

foram analisados.

Ramadaniati'® Australia, Estudo prospectivo observacional. O investigador principal observou e documentou
(2014) 2011-2012 todas as intervencdes clinicas realizadas por farmacéuticos clinicos entre
35 e 37 dias em cada uma das cinco alas de estudo dos trés locais de pratica:
unidade de pediatria geral, unidade cirurgica de pediatria e unidade de pediatria
hemotologia-oncologia. As taxas, tipos e significancia das intervengdes dos
farmaceéuticos nos diferentes locais foram comparadas.

Tripathi'” (2015) EUA, Estudo retrospectivo. Foi realizada a reviséo dos registros de intervengdes
2003-2013 de farmacéuticos na UTIP (Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica), com um

periodo distinto de aumento da presenca de farmacéutico a partir de 2008. Foram

comparados dados demograficos e resultados em pacientes que tiveram e nao

tiveram intervengdes farmacéuticas durante os 2 periodos (2003-2007 e 2008-2013).

Okumura™ (2016)  Brasil, 2012  Estudo prospectivo transversal. Realizado em uma UTIP de hospital da comunidade
com 12 leitos. Foram incluidos individuos com menos de 18 anos internados para
analise descritiva, quando receberam uma intervengao farmacéutica.

Hanque'™ (2017) Paquistdo, 2016 Estudo prospectivo e descritivo. Foi realizado o desenho de um programa para
avaliagdo do uso de antimicrobianos que contemplava os seguintes fatores:
selegéo de agente apropriado, baseado nas caracteristicas do paciente, origem
do paciente (comunidade ou outro hospital/enfermaria), antibiéticos anteriores
utilizados, doenga atual, natureza da doenga, detalhes microbioldgicos disponiveis
se houve antes da admissdo, dose apropriada, descalonamento - término ou
mudanga de antibidtico com espectro estreito com base no diagnoéstico definitivo
apos 48 horas e recomendagao sobre interagdes ou monitorizagdo da terapia.
O farmacéutico discutia esses fatores nos rounds com a equipe e realizava
as devidas intervengdes. Uma comparagao foi realizada antes e depois da
implementagao desse programa.

LaRochelle'® EUA, Estudo retrospectivo. O farmacéutico clinico estava presente durante os rounds
(2018) 2009-2011 interprofissionais e nas tardes aproximadamente 25 horas por semana e 12 dias
por més. Atividades incluiram rodadas de pacientes, participacdo em emergéncias
médicas, e ajuste nas terapias medicamentosas conforme necessario. Os dados

foram registrados e apds analisados.
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mais envolvidos nas IFs e o impacto das IFs através
de indicadores.

ATabela 2 sumariza os resultados de cada estudo,
o que no total conta com a descricéo de 35700 IFs
realizadas com uma taxa de aceitagcdo média de
92% por parte dos prescritores nos estudos que
quantificaram a aceitagao, exceto em Maat et al.
onde a aceitagéo foi considerada baixa, apenas
57,5%. Alguns desfechos impactantes emergem
desses estudos baseados na documentacédo das
intervengdes, como por exemplo, no estudo de
Haque et al., onde houve uma diminuicéo de 64%
no uso de antibidticos e uma reducgao de 58% de
custo. A mortalidade também foi avaliada nesse

estudo e antes da implementag&o do programa de
avaliagao pelo farmacéutico era de 16,2% e apos
a implementacao era de 15,7%. Porém, o estudo
de LaRochelle et al. obteve um dado diferente: a
mortalidade foi maior no grupo onde ocorreram as
intervengoes. Isso pode ser devido ao fato de que o
grupo de intervengéo possuia maior pontuagéo no
PRISM (Pediatric Risk of Mortality).

Dos nove estudos incluidos nesta revisao, seis
foram desenvolvidos em unidades de terapia intensiva
pediatrica (UTIP)® 16:17.14.19.18 Qutro dado importante
de se observar é que a classe mais envolvida nas IFs
foram os anti-infecciosos de uso sistémico, seguido
de analgésicos e farmacos atuantes no sistema

Tabela 2: Resultados dos estudos selecionados (n=9).

Autor principal e ano
de publicagao
Cunningham' (2012)

Principais resultados

1315 IFs, com uma taxa de 21 IFs por dia. Erros estimados foram de 24,5%. A IF mais
comum foi a recomendagdo de mudanga na terapia medicamentosa (46%). A maioria das
IFs ocorreram na unidade geral de pediatria.

Maat' (2012) 1577 IFs em 138449 prescrigcbes foram feitas, sendo que 81% das interven¢des podiam
resultar em eventos adversos relacionados a medicamentos. Intervengdes em anti-infecciosos
para uso sistémico foram feitas com mais freqiiéncia. A maioria das Ifs foi devido a doses
inadequadas (45%). O risco de intervengdes foi maior para criangas de 1 més a 2 anos do

que de 12 a 18 anos de idade (OR = 1,97 (IC 95% 1,63 a 2,38)).

996 intervengdes foram registradas: 238 (24%) na Franga, 278 (28%) no Canada, 351 (35%)
na Suica e 129 (13%) na Bélgica. Os principais problemas com medicamentos foram a técnica
de administracéo inadequada (29%), sem indicagéo de tratamento (25%) e dose mais alta
do que a recomendada (11%). As IFs foram principalmente com o intuito de otimizar o modo
de administragéo (22%), ajuste de dose (20%) e monitorizagéo terapéutica (16%). As duas
principais classes de medicamentos foram os anti-infecciosos para uso sistémico (23%) e
do sistema digestivo e do metabolismo (22%).

Prot-Labarthe® (2013)

Zhang' (2012) 109 IFs sendo que 47 foram consultas para médicos e enfermeiros, 31 foram sugestdes de

alteragéo no tratamento e 31 foram relacionados a prevencgao de erros.

Ramadaniati’® (2014) 982 intervengdes foram documentadas nos trés contextos de pratica ao longo da duragéo do
estudo. Ajuste de dose foi a IF mais frequente na unidade de pediatria geral e cirurgica, diferente
da unidade de hematologia-oncologia onde a recomendacéo da prescricéo de uso regular foi
a IF mais frequente. A classe de medicamentos mais envolvidas foram os anti-infecciosos de

uso sistémico, seguido dos analgésicos e sistema digestivo e do metabolismo.

Tripathi'” (2015) 27773 IFs realizadas, a mais frequente foi relacionada a mudancgas na terapia medicamentosa
ou monitoramento de terapia (79,8%, n=22165). A IFs foram mais realizadas em pacientes

mais jovens, mais doentes e internados em unidade de terapia intensiva pediatrica (UTIP).

Okumura' (2016) 141 problemas detectados pelos farmacéuticos, sendo que as IFs mais frequentes foram em
relagdo: prevencgao de solugdes intravenosas incompativeis (21%) e doses inadequadas (17%
devido a doses baixas e altas). Entre os dez principais medicamentos envolvidos, seis eram

anti-infecciosos: meropenem, vancomicina, piperacilina-tazobactam, cefepime e oseltamivir.

Hanque' (2017) 29 IFs e incluiram: ajuste de dose (n=11), selecédo de antibiético (n=15), descalonamento
(n=5), recomendagé&o de monitoramento e interacdes (n=6). Amortalidade foi 16,2% e 15,7%
durante a fase anterior a implementacéo do programa e apds a implementacéo do programa,

respectivamente.

LaRochelle™ (2018) 2073 intervengdes realizadas, uma média de 4,4 intervengdes por paciente. Recomendagdes
de dose (26,6%), recomendacdes relacionadas a farmacocinética (20,1%) e descontinuagéo

de medicamentos (17,5%) foram os mais comuns tipos de intervengdes realizadas.

400 Clin Biomed Res 2018;38(4) http://seer.ufrgs.br/hcpa



Revisao de intervengdes farmacéuticas em pediatria

digestivo e metabolismo. O estudo de Haque et al.,
foi um estudo diferenciado, pois somente avaliou
as IFs realizadas pelo farmacéutico no uso de
anti-infeccioso. Doses inadequadas e sugestdes de
mudancas na terapia medicamentosa foram as IFs
mais comuns relatadas nos estudos.

Okumura et al., unico estudo brasileiro, traz a
aceitacao das IFs tanto pela equipe médica, quanto
pela equipe de enfermagem, que foi em torno de
89%. Prot-Labarthe et al. quantificou o numero de IFs
realizadas juntamente a equipe de enfermagem que
foi de 23% e junto com a equipe médica foi de 73%.

DISCUSSAO

O farmacéutico clinico pediatrico traz beneficios
através da identificacdo de potenciais eventos
adversos relacionados a terapia medicamentosa e
consequentemente, contribui para a seguranca do
paciente e um desfecho positivo do paciente. Apesar
da importancia ja bem estabelecida do farmacéutico
clinico, experiéncias vém discretamente sendo
relatadas e a importancia desses servigos para o
cuidado de criangas e adolescentes tem levado a
resultados interessantes, mas que certamente sao
sub-relatados'4.

Aaceitagao das IFs foi considerada alta em todos
os estudos que a avaliaram, exceto em Maat et al.,
indicando uma confianga da equipe no profissional
farmacéutico. E importante que o farmacéutico esteja
inserido na equipe multiprofissional, pois dessa forma
pode contribuir na prevengao de erros e eventos
adversos?. A maioria dos estudos foi avaliado em
UTIP, pois os pacientes internados nessas unidades
sao pacientes com condi¢des clinicas complexas e
que necessitam de muitas intervencgdes. O cuidado
de uma equipe multiprofissional nesses pacientes
complexos vem sendo associado a diminui¢gdo de
erros e melhora de desfechos. Arealizagao de rounds
diarios com a equipe multiprofissionais de UTIP tem
contribuido para a diminui¢gdo da mortalidade desses
pacientes’’. Esse dado vem ao encontro da diminuigdo
da mortalidade encontrada no estudo de Haque et al.
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