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INVESTIGACAO DE INTERACOES FARMACODINAMICAS POTENCIAIS EM
PACIENTES INTERNADOS EM UM HOSPITAL UNIVERSITARIO

INVESTIGATION OF POTENTIAL PHARMACODYNAMIC INTERACTIONS IN
PATIENTS INSIDEED IN A UNIVERSITY HOSPITAL

Karla Gomes Cunha”
Monica Oliveira da Silva Simdes

RESUMO

Introdugdo: nas unidades hospitalares, frequentemente sdo utilizadas a polifarmécia,
caracterizada pela utilizacdo de multiplos medicamentos por um Unico paciente, trazendo
como consequéncia intera¢cBes medicamentosas (IM). As mesmas podem ser classificadas
como interacbes medicamentosas potenciais (IMP), que sdo definidas pela possibilidade de
ocorréncia entre farmacos, através da utilizacdo de bases de dados. Objetivo: identificar o
perfil das interacbGes medicamentosas potenciais farmacodinamicas (IMPd) em pacientes
internados no Hospital Universitario Alcides Carneiro (HUAC). Método: trata-se de estudo
com delineamento transversal, retrospectivo, com objetivo analitico e abordagem quantitativa
dos dados. A populacdo (n=369) foi composta pelos prontuérios de todos os pacientes que
estiveram internados na Unidade de Terapia Intensiva adulto (UTIla) e Clinica Médica (CM)
nos meses de margo a maio de 2017, e, dentre os prontuarios nesta anélise, 346 pacientes
apresentavam IMPd. As IM foram avaliadas por meio do Micromedex®, os resultados foram
tabulados em Excel 2007 e a andlise estatistica realizada por meio do software estatistico R (R
CORE TEAM, 2017), realizando a correlacdo de Spearman. Resultados: entre os prontuarios
de 346 pacientes avaliados, foram encontradas 5.942 IM diferentes (2.545 UTla e 3.397 CM).
Essas IM foram majoritariamente graves, estando com documentacdo boa na CM e regular na
UTI, e obtendo como tempo de agdo ndo especificado segundo a base de dados. Dentre as IM
mais prevalentes das duas alas encontram-se: dipirona X enoxaparina, dipirona x AAS e
dipirona x furosemida, e fentanil x midazolam, que ocorre com uma alta frequéncia na UTla,
apresentando relevada importancia. Conclusao: diante da alta prevaléncia de IMPd nas alas
estudadas, é importante executar medidas preventivas, com participacdo de uma equipe
multidisciplinar, visando minimizar que IM ocorram, reduzindo custos para o Sistema Unico
de Saude (SUS), promovendo uma melhor qualidade de vida para os pacientes.

Palavras-chave: Interagcdo medicamentosa. Farmacodinamica. Unidade Hospitalar.
1 INTRODUCAO
Frequentemente, na unidade hospitalar € encontrado o uso da polifarmécia,

caracterizada pela utilizacdo de mdaltiplos medicamentos por um Unico paciente, variando

entre 5 a 10 (MARQUES et al., 2018). Estes pacientes constantemente necessitam utilizar
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varios medicamentos, originando extensas prescri¢cdes (GIMENES; BARONI; RODRIGUES,
2014), trazendo como consequéncia a alta taxa de interacbes medicamentosas (IM)
(MARENGONI; ONDER, 2015), cujo risco de ocorréncia é diretamente proporcional a
quantidade de medicamentos contidos na prescricdo (DITADI; COLET, 2010; LEAO;
MOURA; MEDEIROS, 2014; MOREIRA et al., 2017).

Além de proporcionarem riscos para o paciente e frustracdo para o profissional de
salde, as IM podem contribuir para o aumento dos custos da salude, tanto pelo crescimento no
numero de dias de internacdo na rede hospitalar, como pela maior demanda para realizacdo de
testes laboratoriais, com objetivo de monitoramento dos desfechos das interagbes nos
pacientes (JACOMINI; SILVA, 2011).

A deteccéo e prevencdo das IM, que visam sempre a seguranca do paciente, séo de
grande relevancia no ambiente hospitalar, por diminuirem as causas de morbimortalidade em
pacientes internados, reduzindo, assim, o impacto no setor clinico e econémico (GARSKE et
al., 2016).

Com o advento do desenvolvimento de novos farmacos, surgem prescri¢cbes com
associacGes com maior nivel de complexidade, tornando-se mais dificil para profissionais da
saude identificarem potenciais interagdes. O risco de sua ocorréncia, bem como sua gravidade
sdo decorrentes de certas condi¢des nas prescri¢fes, como 0 numero de farmacos prescritos,
duracéo do tratamento, idade do paciente e estados em que a doenca se encontra (HAMMES
et al., 2008). Essas intera¢cdes medicamentosas potenciais (IMP) sdo visualizadas por meio da
utilizacdo de bases de dados, e ndo pela sua ocorréncia real (RODRIGUES et al., 2017).

Diante do exposto, 0 objetivo da pesquisa foi identificar o perfil das interacGes
medicamentosas potenciais farmacodinamicas (IMPd) em pacientes internados no Hospital
Universitario Alcides Carneiro (HUAC), na cidade de Campina Grande — PB.

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 INTERACOES MEDICAMENTOSAS

As IM sdo definidas como um fendmeno que ocorre quando os efeitos de um farmaco,
bem como sua toxicidade, sdo alterados devido a interacdo com outro farmaco ou nutriente,
originando uma resposta farmacoldgica ou clinica diferente da esperada, quando o farmaco é
utilizado sozinho (MELGACO et al., 2011; GIMENES; BARONI; RODRIGUES, 2014; DA
SILVA; DE CARVALHO, 2018).
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Essas interagcOes dependem das condi¢cbes em que 0 paciente se encontra, pois uma
mesma interacdo pode resultar em niveis de severidade diferentes, quando visualizadas em
individuos distintos (OLIVEIRA, 2009). Ou seja, podem conter um efeito clinico menor em
pacientes que possuem formas menos severas de uma determinada patologia, enquanto podem
vir a causar um expressivo agravamento da condicgdo clinica de pacientes que apresentam suas
formas mais severas (JACOMINI; SILVA, 2011).

Certas IM podem ser consideradas intencionais, sendo tratadas como benéficas ou
desejadas, que ocorrem quando aumentam a eficacia da medicacdo ou diminuem efeitos
adversos (GARSKE et al., 2016; MOREIRA et al., 2017). Entretanto, outras podem
comprometer a efetividade do farmaco, em que a seguranca da terapia indicada pode
aumentar seu nivel de toxicidade, e, por isso, sdo consideradas indesejadas, dependendo de
fatores relacionados ao paciente, ao medicamento, ou as condi¢fes do uso dos medicamentos
(GARSKE et al., 2016; PAGNO et al., 2018).

Segundo Moreira et al. (2017), temos como exemplo de condi¢des associadas aos
pacientes a idade, patologia simultanea e polifarmacia; aos medicamentos, tém-se o potencial
inibidor ou indutor enzimatico, margem e dose terapéutica; e, por ultimo, as condicdes
relacionadas as prescricdes médicas, que indicam o nimero aumentado de medicamentos
prescritos, relacionados a severidade do quadro clinico e prescri¢fes intra e extra-hospitalar.

Quanto as IM existentes, elas podem ser consideradas farmacocinéticas, que surgem
por uma alteracdo na absorcdo, distribuicdo, metabolismo e excrecdo de cada um dos
medicamentos; e farmacodinamicas, que sdo derivadas da combinacdo de dois farmacos que

possuem mecanismos de acdo semelhantes ou contrarios (ESPINOSA et al., 2014).
2.2 INTERACOES FARMACODINAMICAS

As interagcOes farmacodindmicas sdo originadas através da associacdo de farmacos que
apresentam mecanismos de acgdo similares ou opostos, podendo atuar de forma sinérgica ou
antagbnica (ESPINOSA et al., 2014), interferindo a nivel dos sitios receptor, pré-receptor e
pos-receptor, sendo conhecidas como interacGes agonistas e antagonistas em suas acoes
(YUNES; COELHO; ALMEIDA, 2011; SANTIBANEZ et al., 2014).

Um medicamento pode aumentar o efeito do agonista (sinergia) através do estimulo de
seu receptor celular, ou pela inibicdo de enzimas que o inativam no local de a¢do. A reducgéo
do efeito (antagonismo) pode ocorrer devido a competicdo pelo mesmo receptor, possuindo o

agonista puro uma afinidade maior e ndo possuindo atividade intrinseca (HOEFLER;
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WANNMACHER, 2012).

Essas interacGes farmacodindmicas podem ser consideradas diretas, quando envolvem
0 sinergismo ou antagonismo de acdo, ou indiretas, quando envolvem alteracGes no processo
de coagulagdo ou equilibrio eletrolitico, em que a acdo do medicamento precipitante modifica
a acao do farmaco objeto, sem que efeitos estejam relacionados ou que se interajam (DA
SILVA; DE CARVALHO, 2018).

Um exemplo de sinergismo encontrado € o midazolam com o fentanil, em que ocorre
potencializacdo do efeito depressor do Sistema Nervoso Central (SNC), que pode resultar em
depressdo respiratoria. Como exemplo de antagonismo, pode ser citada a diminuigdo do efeito
anti-hipertensivo dos inibidores da enzima conversora de angiotensina pelos anti-
inflamatorios ndo esteroidais (AINES), por ocorrer bloqueio de producdo de prostaglandinas
com acdo vasodilatadora renal e natriurético. Para as interacGes indiretas, cita-se a utilizacédo
da indometacina, que pode formar Ulceras gastrointestinais, derivando em um sangramento
local em pacientes que utilizam varfarina (DA SILVA; DE CARVALHO, 2018).

2.3 INTERACOES MEDICAMENTOSAS POTENCIAIS

As interagcdes medicamentosas potenciais sdo aquelas definidas pela possibilidade de
ocorréncia entre farmacos ou farmaco e nutriente, através da utilizacdo de bases de dados
(HARDMAN; LIMBIRD; GILMAN, 2012; RODRIGUES et al., 2017). O potencial dessas
interacOes € avaliado, em geral, pelas pesquisas atraves de prontuarios ou prescrigdes médicas
(DUTRA; LEMOS; DAMASCENA, 2019).

As IMP sdo consideradas um grande indicador na qualidade da prescrigdo, e sua
avaliacdo é realizada através do grau de polifarméacia do paciente, medido pela quantidade de
medicamentos que estdo presentes na prescri¢do (LEAO; MOURA; MEDEIROS, 2014).

3 METODOLOGIA

Trata-se de estudo com delineamento transversal, retrospectivo, com objetivo analitico
e abordagem quantitativa dos dados, desenvolvido no Hospital Universitario Alcides Carneiro
(HUAC), em Campina Grande, Paraiba, Brasil.

O HUAC faz parte, desde 2002, da Universidade Federal de Campina Grande
(UFCQ), criada por meio da Lei n® 10.419/02, a partir do desmembramento da Universidade

Federal da Paraiba (UFPB). Como auxilio para os hospitais universitarios, o0 Governo Federal



14

criou a Empresa Brasileira de Servicos Hospitalares (EBSERH), através da Lei Federal n°
12.550, de 15 de dezembro de 2011. O HUAC possui o total de 156 leitos, dentre estes, 64 na
Clinica Medica (CM) e 10 na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) adulto. Dentre suas
especialidades estdo os servicos ambulatoriais e de apoio, diagndstico e tratamento (EBSERH,
2019).

3.1 ESTUDO PILOTO

Para a realizacdo desta pesquisa, foi feito um estudo piloto (EP), elaborado no periodo
de marco a maio de 2017 através de uma anélise retrospectiva, com prontudrios de pacientes
internados na UTI adulto (UTIa) e Clinica médica (CM) nos meses de outubro, novembro e
dezembro de 2016, em que foram avaliadas as prescri¢des, do primeiro até o décimo quinto
dia de internacdo do paciente, de 36 prontuarios da UTla e 63 da CM. Esse EP apresentou
como finalidade o teste e ajuste de instrumentos da coleta, bem como do banco de dados, que,
através dele, foi possivel a verificacdo do periodo de internacdo com maior ocorréncia de
IMPd e de alteracdo de prescricdo, além da possibilidade de conhecer as IMPd mais
prevalentes, e, por meio disso, foi possivel a definicdo do protocolo com finalidade de
investigacao para devida avaliacdo de cada setor (UTla e CM).

Por meio da pesquisa realizada, foi visualizado que o0s ajustes no esquema terapéutico,
principalmente com adi¢do de novos medicamentos, em boa parte dos pacientes, ocorriam na
UTla entre o segundo e sexto dia, e na CM entre o segundo e terceiro dia. Foi estabelecido,
entdo, que, para os estudos seguintes, seriam coletadas apenas as prescri¢cdes do primeiro ao
sexto dia na UTla e do primeiro ao terceiro dia na CM, sendo esses 0s periodos com maior
probabilidade de incidéncia de IMPd diferentes nas unidades pesquisadas.

Diferentemente, de acordo com estudo realizado por Lima (2007), em uma UTI de um
Hospital Universitario do Ceara, foram encontradas interacbes medicamentosas que
permaneciam constantes do primeiro ao quinto dia, como também alteracdes no esquema
terapéutico, que, quando ocorriam, eram do quinto dia em diante. Ao final desse estudo,
foram determinadas a coleta das prescricbes apenas do segundo e do sexto dia de

hospitalizacao.

3.2 POPULACAO E AMOSTRA

Por meio de um estudo realizado, foram analisadas todas as interacfes
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medicamentosas, €, através dele, foi realizada a producdo de uma dissertacdo de Mestrado
intitulada: Investigacao de interagcdes farmacocinéticas potenciais em pacientes internados em
um Hospital Universitario. Diante da relevancia da pesquisa de IMP, foi percebida a
importancia da investigacdo de interacbes farmacodindmicas potencias (IMPd), que foi
devidamente abordada nessa pesquisa.

O periodo da coleta de dados para o estudo maior ocorreu entre 01 de junho a 15
novembro de 2017, e a populacdo do estudo foi composta por todos 0s pacientes que
estiveram internados na UTla e na CM do HUAC, nos meses de mar¢co a maio de 2017,
totalizando 369 pacientes inicialmente selecionados, sendo 103 da UTla e 266 da CM. Destes,

346 pacientes apresentaram IMPd e foram utilizados nesta pesquisa.

3.3 CRITERIOS PARA SELECAO DOS PARTICIPANTES

Como critério de inclusdo, fizeram parte dessa pesquisa 0s pacientes com tempo
minimo de internacdo de 24h com prescricdes contendo, no minimo, dois medicamentos.

Pacientes com idade inferior a 18 anos foram excluidos da pesquisa.

3.4 VARIAVEIS

Na categoria sociodemografica, foram avaliadas as variaveis idade e sexo (masculino e
feminino) dos pacientes, na clinica, utilizou-se o seu desfecho, enquanto na
farmacoterapéutica, foi avaliado o nimero de medicamentos prescritos.

Com relagéo as interacBes medicamentosas entre farmacos, foram avaliadas quanto a
sua gravidade (classificadas em contraindicada, grave, moderada, leve e desconhecida); tempo
de inicio do evento clinico, que pode ser considerado rapido/imediato, tardio, ou até mesmo
ndo especificado; e documentacdo cientifica/nivel de evidéncia, considerada excelente, boa,
regular ou desconhecida. Todas as varidveis analisadas foram retiradas e utilizadas atraves da
base de dados MICROMEDEX® Health Series.

3.5 PROCEDIMENTO E COLETA DE DADOS

Para coleta de dados, foi realizada a técnica de analise documental, através da revisao
retrospectiva dos prontuarios dos pacientes internados na UTla e CM do HUAC, no periodo

compreendido na pesquisa, para isso, os livros de registro dessas unidades foram consultados
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para selecéo desses pacientes.

Apos a selecdo, uma primeira etapa do estudo foi desenvolvida na farmécia do
hospital, por meio da transcricdo dos dados farmacoterapéuticos (medicamentos prescritos,
via de administracdo, forma farmacéutica, aprazamento) das segundas vias das prescricoes
dos pacientes (n=369) para um primeiro instrumento de coleta. Foram analisadas as
prescricdes do primeiro até o sexto dia de interna¢do na UTla e do primeiro até o terceiro dia
de internacdo na CM, conforme protocolo de coleta definido apds o EP.

Simultaneamente, as informacdes farmacoterapéuticas coletadas foram submetidas a
base de dados MICROMEDEX® Health Series Solutions para triagem das interagdes. A
partir do provavel mecanismo informado pela base de dados, as IMP foram classificadas em
cinéticas, dinamicas e cujo mecanismo era desconhecido, além de todas as suas variaveis, e
registrados em planilha do Excel 2007.

Foi selecionada a amostra dos pacientes que apresentavam IMPd (n=346), e por meio
disso, os devidos estudos de avaliagdo das mais prevalentes foram realizados. As IMPd, cujas
interacOes indicadas pelo MICROMEDEX® Health Series exigiam uma via de administracdo

do farmaco em que néo era a descrita na prescricdo ndo foram consideradas durante o estudo.
3.6 INSTRUMENTO DA COLETA DE DADOS

Foi utilizado um formulario (Apéndice A) para registro das informacdes
sociodemogréficas, clinicas e farmacoterapéuticas. Um segundo formulario (Apéndice B) foi
aplicado para registro das informacgfes pertinentes aos resultados (das interagdes, tipo,
gravidade, documentacdo e inicio de efeito da interacdo) das potenciais interacdes
medicamentosas subsidiada pelo MICROMEDEX® Health Series.

3.7 ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram tabulados em planilhas do Microsoft Office Excel® 2007 e analisados
pelo software estatistico R (R CORE TEAM, 2017). Inicialmente, foram obtidas as principais
estatisticas descritivas da amostra, por meio de medidas de frequéncia absoluta e relativa para
as variaveis qualitativas; foram calculados média e desvio-padrdo para as variaveis nimero de
medicamentos prescritos/paciente e numero de IMPd/paciente.

Foi utilizado o teste de Spearman para verificar possiveis correlagbes entre as

variaveis do estudo (p<0,05). Os resultados encontrados foram retratados de forma descritiva
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(SIEGEL; CASTELLAN, 2006).

3.8 ASPECTOS ETICOS

O estudo foi desenvolvido em conformidade com os aspectos éticos da pesquisa com
seres humanos, regulamentado pela Resolugdo n.° 466/12 do Conselho Nacional de Salde
(CNS). Foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do Hospital Universitario
Alcides Carneiro (CAEE n.° 64352617.3.0000.5182), por meio do Parecer Consubstanciado
n. 1.973.647 (ANEXO A).

4 RESULTADOS

Inicialmente, foram analisadas as prescricbes médicas de 369 pacientes, internados no
HUAC, durante o periodo de estudo (marco a maio de 2017). Destes, 103 pacientes
encontravam-se na UTla, enquanto que 266 na CM. Dentre essa populacdo, 346 pacientes
apresentavam IMPd, e, por meio dessa informacdo, os pacientes foram selecionados, sendo
iniciada a avaliacdo da populacao.

Dos 346 pacientes que apresentavam IMPd, 101 estavam presentes na UTla, 52
mulheres e 49 homens, com idade variando entre 24 e 94 anos; enquanto 245 encontravam-se
na CM, sendo 121 do sexo feminino e 124 do sexo masculino, com variacao entre 18 e 101

anos, conforme Tabela 1.

Tabela 1 - Distribuigdo dos pacientes por sexo e idade avaliados com IMPd (n=346)

Sexo
Média de idade
Feminino (%) Masculino (%) TOTAL dos pacientes
(anos)
UTla 52 (51,5) 49 (48,5) 101 66,85 + 17,52
CM 121 (49,4) 124 (50,6) 245 59,38 +£ 17,42
TOTAL 173 173 346

Fonte: dados da pesquisa

No total, foram identificadas na populacdo estudada (n= 346) 5.942 IMPd, destas,
2.545 (42,8%) ocorreram na UTla, enquanto que a CM apresentou 3.397 (57,2%). O numero
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de diferentes interagdes existentes em cada setor foi de: 132 (33,8%) para UTla e 259 (66,2%)
na CM, totalizando 391 diferentes interacdes.
As dez IMPd mais prevalentes que ocorreram na UTla e CM estdo representadas nas

tabelas 2 e 3, respectivamente.
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Tabela 2 - Interagdes farmacodinadmicas potenciais mais frequentes na UTla, bem como sua

frequéncia, gravidade, nivel de evidéncia e tempo de efeito, devidamente avaliados através da

plataforma MICROMEDEX®

UTla-IMPd ' roduencia Gravidade ~ \ivelde  Tempode
n (%) evidéncia efeito
Dipirona Né&o
'P! .X 273 (10,7) Grave Boa e
Enoxaparina especificado
Fentanil x Né&o
Midazolam 182(72) Crave Regular especificado
Fentanil x .
Ondansetrona 182 (7,2) Grave Regular Tardio
Dipirona x Né&o
Furosemida 134(53) Crave Boa especificado
- N&o
AAS x Dipirona 106 (4,2) Grave Regular e
Dipirona x Né&o
Hidrocortisona 99 (3.9) Crave Regular especificado
Dipirona x Excelente Né&o
) 66 (2,6) Moderado e
Enalapril especificado
AAS X Boa N&o
Furosemida 65(2.9) Crave especificado
Dipi Excel Na
Ipirona x 60 (2,4) Moderado xcelente _a.o
Losartan especificado
AAS X Boa Tardio
Carvedilol 59 (2,3) Moderado

Fonte: dados da pesquisa
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Tabela 3 - Interacdes farmacodindmicas potenciais mais frequentes na CM, bem como sua
frequéncia, gravidade, nivel de evidéncia e tempo de efeito, devidamente avaliados através da
plataforma MICROMEDEX®

CM - IMPd Frequencia Gravidade Nivel de -~ Tempo de
n (%o) evidéncia efeito
2Etlrele ¢ 409 (12,0) Grave Boa NER
Enoxaparina especificado
- Né&o
AAS x Dipirona 168 (4,9) Grave Regular especificado
2P X 151 (4,4) Moderado Excelente NER
Enalapril especificado
Captgprll X 142 (4,2) Moderado Excelente N_a_o
Dipirona especificado
Haloperidol x Né&o
Ondansetrona LE (R Cliente Rl especificado
Dipirona x Né&o
Furosemida 128 (3.8) Grave Boa especificado
Dipirona x 120 (3,5) Moderado Excelente NED
Losartan especificado
Ondansetrona x Né&o
Tramadol %8 (29) Grave Regular especificado
Ciprofloxacino Né&o
x Ondansetrona 28 CliEnte AUy especificado
nge.d”m X 79 (2,3) Moderado Boa Tardio
ipirona

Fonte: dados da pesquisa

Por meio das interacOes avaliadas nas duas alas, foi feito um estudo a fim de observar
a frequéncia de ocorréncia em gravidade, documentacéo e tempo, a partir da analise realizada
através da base de dados Micromedex®, cujos resultados estdo indicados nos gréficos 1, 2 e
3, a sequir:



21

Gréfico 1 - InteragBes farmacodinamicas potenciais avaliadas conforme sua gravidade através
da base de dados MICROMEDEX®
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Fonte: dados da pesquisa

Gréfico 2 - Interagfes farmacodinamicas potenciais avaliadas conforme sua documentacéo
através da base de dados MICROMEDEX®
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Fonte: dados da pesquisa
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Gréfico 3 - Interagbes farmacodindmicas potenciais avaliadas conforme seu tempo de acéo
através da base de dados MICROMEDEX®
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Fonte: dados da pesquisa

A andlise estatistica através da correlacdo de Spearman demonstrou que na unidade de
UTla nédo ocorreu significancia quando avaliadas as variaveis do sexo com as IMPd (p=0,14),
porém, na CM, ocorreu uma correlacdo positiva, apresentando como resultado p<0,001,
p=0,26*** Em ambas as unidades de internacao, ocorreu correlacdo positiva entre 0 numero
de medicamentos prescritos com a maior frequéncia de IMPd (UTla, p<0,001, p=0,82***; e

CM, p<0,001, p =0,75***), como demonstrados nos gréaficos 4 e 5, a seguir.

Graéfico 4 - Correlagdo realizada através do numero de medicamentos prescritos e IMPd
existentes na unidade de UTla

100 r=0.82, p<22e-16 °
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Fonte: dados da pesquisa
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Grafico 5 - Correlacdo realizada através do nimero de medicamentos prescritos e IMPd
existentes na unidade de CM
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Fonte: dados da pesquisa

5 DISCUSSAO

Pesquisas sobre avaliacdo de interagdes medicamentosas farmaco-farmaco em UTIs na
rede hospitalar tém sido bastante realizadas, geralmente os estudos estdo mais relacionados a
avaliacdo de interagfes em UTI, como podemos citar os estudos de Da Silva; De Carvalho
(2018), De Sousa et al. (2019) e Dutra; Lemos; Damascena (2019). Ou quando avaliam as IM
em pacientes internados na CM, como foi o caso Passos et al. (2012). Porém, ainda € escassa
a existéncia de pesquisas que avaliem mais de uma ala de internac¢do, como o estudo realizado
por Silva et al. (2010) onde foram avaliadas e comparadas as IMP na UTI e no Alojamento
Conjunto.

Com base na analise das 10 interagcGes mais prevalentes na UTla e na CM, foi possivel
observar que o farmaco que mais se repete entre as interagdes € a dipirona, também conhecida
como metamizol, que é um derivado pirazol6nico (antipirina), classificada como anti-
inflamatorio ndo esteroidal (AINE), atuando principalmente como analgésico e antipirético
(DANIELI; LEAL, 2003; VALE, 2006; LUCCHETTI et al., 2010; PIGOZZO0, 2014).

A dipirona € um inibidor ndo seletivo da COX, ligando-se reversivelmente perto do
sitio ativo da mesma, formando ligacGes de hidrogénio a tirosina 385 e a serina 530 (POLZIN
et al., 2015; WILDPANER et al., 2015). Mostra efeitos inibitorios em todas as isoformas de
COX (COX-1, COX-2 e COX-3), e também ativa o sistema opioide e canabindide (POLZIN
et al., 2015; PFREPPER et al., 2019), que, em combinagdo com a inibicdo da COX-3 central,
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parece contribuir para seus efeitos analgésicos (JASIECKA; MASLANKA; JAROSZEWSKI,
2014).

Em alguns paises desenvolvidos como Estados Unidos, Australia, Reino Unido e
Suécia, a dipirona ja ndo é mais utilizada, devido ao risco de ocorréncia de agranulocitose e
anemia aplastica. Enquanto que em paises como India, Rissia, Portugal e Brasil, dentre
outros, seu uso é permitido (DIOGO, 2003; QUEIROZ et al., 2013; SILVA; FUZIOKA;
RIBEIRO NETO, 2015). Por esse motivo, faz-se necessaria a investigacdo e a boa
compreensdo dessas interacfes para contribuicdo no &mbito da investigacéo clinica.

A agranulocitose é caracterizada pela diminui¢do total do nimero de granulécitos que
circulam no sangue periférico, como: neutrofilos, eosinofilos e baséfilos, deixando o paciente
com alta susceptibilidade a ter infeccBes, sem que o organismo consiga se defender, além de
apresentar sintomas como febre, calafrios, dor de cabeca, dentre outros (SILVA, 2017).

Por sua vez, a anemia aplastica ocorre quando os pacientes ndo possuem nenhuma
célula precursora hematopoiética, e que vem a apresentar alguns sintomas como: fadiga,
grande quantidade de hematomas, hemorragias e infeccdes (DANIELI; LEAL, 2003;
PIGOZZO, 2014).

Por serem IM encontradas nos dois setores avaliados, foi dado énfase ao estudo das
interagcdes entre dipirona x enoxaparina, dipirona x furosemida e &cido acetilsalicilico (AAS)
x dipirona.

A interacdo entre dipirona X enoxaparina, semelhante a observada nesse estudo, foi
visualizada também em outras pesquisas, como na de Cedraz, Santos Junior (2014),
apresentando uma frequéncia de 11,11% (n=11) em um total de 99 IM encontradas, enquanto
que em Silva, Damascena (2017), pela analise de 204 pacientes, constataram uma ocorréncia
ainda maior, cerca de 37% (n=134) em um total de 1036 IM existentes em duas unidades de
UTI, como também Ferracini et al. (2017) avaliaram 58 pacientes do sexo feminino (gravidas
e que estavam amamentando) presentes na UTI, e dentre as 1.849 IMP encontradas, dipirona
x enoxaparina foi visualizada, com uma frequéncia de 152 (11,3%) em mulheres gréavidas, e
83 (16,3%) em mulheres lactantes.

A enoxaparina faz parte do grupo das heparinas de baixo peso molecular (HBPM)
(BRUNTON; LAZO; PARKER, 2006), que exerce sua acdo anticoagulante por meio da
ativacdo da antitrombina Ill. Sua ligacdo com a antitrombina 11l depende da sequéncia de
pentassacarideos, que conferem alta afinidade das HBPM a eles. Esses pentassacarideos estéo
contidos em um terco das moléculas de heparina, enquanto os dois tercos restantes possuem

minima atividade anticoagulante. Através da ligacdo da HBPM as antitrombinas Ill, ocorre
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inativagcdo da trombina (lla) (MACIEL, 2002), resultando em uma inibicdo eficaz da
formacéo de fibrina (DOMINGUES, 2016).

Na interacdo dipirona x enoxaparina, elas atuam simultaneamente inibindo fatores de
coagulacdo e atividade de plaquetas, resultando, portanto, em uma diminui¢do da funcéo
plaquetaria e coagulacdo diminuida, afetando seu mecanismo de homeostasia. Seu uso
concomitante pode aumentar o risco de eventos hemorragicos maiores (JUAREZ-CEDILLO
et al., 2016; MICROMEDEX, 2019). Em seu manejo clinico, é indicado a suspensdo da
dipirona ou, caso ela seja mantida, um monitoramento continuo dos episddios de sangramento
se faz necessario (FERRACINI et al., 2017). Esse manejo pode ser explicado pelo fato de que,
nos hospitais, geralmente, a dipirona é utilizada como analgésica e antipirética, sendo,
portanto, recomendado sua retirada ou até mesmo uma substituicdo por outra classe de
medicamentos, visando manter a funcéo anticoagulante no paciente.

Apesar dessa sugestdo de manejo, pouco se é conhecido a respeito da real ocorréncia
dessa interagdo, sendo, portanto, avaliados os seus riscos-beneficios entre suspensdo ou
manutencdo dos medicamentos (RODRIGUES et al., 2015).

A interacdo dipirona x furosemida, percebida nesse estudo, corrobora com outras
pesquisas, como no caso de Da Silva Junior et al. (2008), que avaliaram 47 pacientes em uso
de AINEs e anti-hipertensivos, e que apresentaram uma frequéncia de 19,14%; na pesquisa de
Pivatto Junior et al. (2009), foi observado que, das 485 IM analisadas, houve prevaléncia de
22 (4,5%), tendo como risco potencial a diminuicdo do efeito anti-hipertensivo e diurético.

Todos os AINEs, mesmo de forma parcial ou total, podem vir a antagonizar a terapia
anti-hipertensiva. Dentre os estudos existentes que falam a respeito do efeito dos AINESs sobre
a pressdo arterial, sdo afirmados a ocorréncia da reducdo da eficacia dos medicamentos anti-
hipertensivos quando ocorre essa associacdo. Os AINEs ndo seletivos estdo geralmente
envolvidos em interacdes potenciais com anti-hipertensivos (DA SILVA JUNIOR et al.,
2008).

A furosemida é um diurético de algca que reduz a reabsor¢do ativa no segmento
ascendente espesso da alca de Henle, através do bloqueio do cotransportador de sédio, cloreto
e potassio, que encontra-se na membrana luminal das células epiteliais. Com esse bloqueio,
ocorre aumento no débito urinario desses eletrdlitos e também de outros, assim como da agua
(MARTELLI; LONGO; SERIANI, 2008).

Nesta interacdo, a dipirona pode reduzir os efeitos diuréticos da furosemida
(MASUKAWA, 2016). O risco de toxicidade renal aumenta com o uso combinado de AINEs

e diuréticos de alca, devido aos AINEs reduzirem a formacdo de prostaglandinas e
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interferirem no fluxo sanguineo renal. A diminuicdo do efeito natriurético do diurético em
alguns pacientes estd relacionada com a diminuicdo da sintese de prostaglandinas renais
(MICROMEDEX, 2019).

O mecanismo dessa interagdo envolve os diuréticos de alga, que parecem mediar
alguns dos seus efeitos terapéuticos atraveés do aumento das concentracdes de prostaglandinas
(possivelmente estimulando a sintese de prostaglandinas) que, subsequentemente, aumentam
o fluxo sanguineo (UP TO DATE, 2019). Esse mecanismo ocorre por meio da enzima COX,
em que ocorre sua inibicdo, que gera reducdo sistémica e renal na sintese das prostaglandinas
(PGs). A nivel renal, qguando a COX ¢ inibida, ocorre diminuicdo nas taxas de PGI2 e PGE2,
que atuam mantendo a homeostasia renal por meio da regulacdo de reabsorcdo de sddio e
agua, mediando o ténus vascular, bem como a liberacéo de renina (DA SILVA JUNIOR et al.,
2008). Com o bloqueio da atividade das PGs, ocorre diminuicdo da resposta diurética. A
excrec¢do urinaria de cloreto, potassio e sodio também sdo afetados (UP TO DATE, 2019).

A interacdo AAS x dipirona esteve presente nas duas alas avaliadas, corroborando
com o estudo de De Sousa et al. (2019), o qual apontou que, de 60 prontuarios analisados de
pacientes internados em UTI, 10 deles continham essa interagéo.

O uso concomitante de AAS x dipirona, em que ocorre administracdo de dois
medicamentos AINEs, pode aumentar o risco de toxicidade gastrointestinal, além de aumentar
0 risco de sangramento, tendo pouco ou nenhum aumento em sua eficacia. Essa interagdo gera
um efeito aditivo no equilibrio hemostatico, e seu uso deve ser evitado (MICROMEDEX,
2019).

O AAS faz parte do grupo dos AINEs nédo seletivos, no entando, os estudos
encontrados nessa pesquisa apontam sua maior afinidade pela COX-1, ligando-se a ela,
impedindo que o acido araquiddnico se associe com a enzima em uma posi¢do estérica correta
dentro do canal do substrato, desligando irreversivelmente a atividade da COX-1, evitando a
formacéo subsequente de PGH, e PGE; por acetilacdo da COX-1, resultando na supressao da
formacdo do tromboxano (TX) A, que é uma das principais vias de ativacdo plaquetaria, que
impede a agregacdo plaquetaria durante o restante da vida util das plaquetas (HOHLFELD et
al., 2007; POLZIN et al., 2013; SAXENA et al., 2013; HOHLFELD; SCHROR, 2015).

O mecanismo para esta interacdo ocorre quandos os AINEs se ligam transitoriamente a
COX-1, no canal do substrato, em uma posi¢ao que se sobrepde a ancoragem do AAS. Eles
vao formar ligacGes de hidrogénio com a serina 530, que é o local alvo do AAS, interferindo,
assim, na acetilacdo permanente da serina 530 proxima ao sitio ativo da COX-1 pelo AAS.

Essa associacdo pode enfraquecer os efeitos antiplaquetarios do AAS para vida util das
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plaquetas, resultando em falha inesperada do tratamento, e, por esse motivo, sugere-se um
cuidado em seu monitoramento (POLZIN et al., 2013; SAXENA et al., 2013;
DANNENBERG et al., 2016).

Polzin et al. (2013) avaliou a fungdo plaquetaria através de agregometria de
transmissao de luz induzida por &cido araquidénico (AA) e formacdo de TX por imunoensaio.
Foram analisados pacientes sem uso de AAS, em que o AA induziu a formacdo de TX, e,
portanto, a agregacdo plaquetaria; em um segundo grupo de pacientes, foi visto que a
formacéo de TX foi quase totalmente inibida em pacientes em uso de AAS, e quando ocorreu
a associacdo de AAS x dipirona, a formacdo de TX foi restaurada, induzida por AA em niveis
suficientes para restauracdo da agregacdo plaquetaria, mostrando, entdo, sua interferéncia
quando utilizados concomitantemente.

No estudo de Papp et al. (2014), foi percebido que a incubacdo antecipada do AAS,
antes da incorporacdo de dipirona, preserva seus efeitos antiplaquetarios. Resultados
semelhantes foram encontrados por Polzin et al. (2015), contornando a interagdo
farmacodindmica droga-droga ao nivel da COX-1, e demonstrando, entdo, avangos na
pesquisa com essa interacdo, mostrando possiveis estratégias para que sua administracdo
concomitante, caso seja de relevada importancia, ocorra sem que haja diminuicdo em seus
efeitos e ndo venha a trazer riscos para a terapia do paciente.

Além dessas interacdes, existe na UTla uma que se destaca, sendo ela fentanil x
midazolam, a qual é sempre citada, estando em alta prevaléncia. Os resultados visualizados
nessa pesquisa corroboram outros estudos, em que Cedraz, Santos Junior (2014) apresentaram
uma ocorréncia de 11,11% (n=11) de um total de 99 interacGes existentes, como também na
pesquisa de Silva, Damascena (2017), em que, dentre as 1036 IM analisadas, esta interacdo
obteve uma frequéncia de 13%, da mesma forma que a pesquisa De Sousa et al. (2019), em
que, dentre os 60 prontuarios avaliados, essa interacdo ocorreu em 29 deles; e na pesquisa de
Dutra, Lemos e Damascena (2019), dentre as 183 IM diferentes encontradas em uma anélise
de 52 prontuarios de pacientes internados na UTI, essa interacdo foi observada em uma
frequéncia de 6,68% (n=96).

Para manter o paciente em sedacdo continua, o farmaco midazolam é considerado de
primeira escolha, sendo largamente utilizado em pacientes de UTI (PEREIRA et al., 2012;
LEAO, MOURA, MEDEIROS, 2014). Quando associado com o fentanil, na anélise da base
de dados Micromedex®, ocorre uma interagdo considerada grave (CEDRAZ; SANTOS
JUNIOR, 2014).

A utilizacdo desses dois medicamentos € fundamentada em um sinergismo
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farmacoldgico na sedacdo, sendo o fentanil um analgésico opidide e o midazolam um
benzodiazepinico, tendo efeito sobre 0 SNC, podendo proceder em uma depressao respiratoria
aditiva, e essa interacdo pode resultar em um aumento do risco de depressdo do SNC,
hipotensdo e sedacdo profunda, levando potencialmente o paciente ao coma ou a morte. Seu
uso concomitante deve ser sempre monitorado para um possivel ajuste de dose de um ou de
ambos 0s agentes, caso necessario (CEDRAZ; SANTOS JUNIOR, 2014; DE SOUSA et al.,
2019; MICROMEDEX, 2019).

A utilizacdo desses dois medicamentos em conjunto é realizada com objetivos
terapéuticos, e sua administracdo associada em infusdo continua oferece uma sedagdo mais
apropriada. Essa combinacdo é utilizada para proporcionar alivio de desconforto e ansiedade
para pacientes graves em uso de ventilagdo mecanica, sendo também utilizada para
sincronizar o paciente e o ventilador, além de otimizar a oxigenagdo. Entretanto, nessa
interacdo, foram identificados eventos adversos como: hipotensdo e hipoventilacéo,
justificando sua classificagdo como grave (REIS; CASSIANI, 2011; GIMENES; BARONI,;
RODRIGUES, 2014).

As IMPd encontradas nos dois setores avaliados obtiveram documentacdo boa na CM,
e regular na UTla. Foram, de modo majoritario, graves, semelhante aos estudos publicados
por Garske et al. (2016), Silva; Damascena (2017) e Dutra; Lemos; Damascena (2019), que
utilizaram o Micromedex como plataforma de pesquisa. A maioria das IMPd nas duas alas
analisadas possuiram tempo de efeito ndo especificado, evidenciando, ainda, a necessidade de
mais investigacao cientifica para avaliacdo desse quesito, visando a melhoria da qualidade do
banco de dados.

Atraveés da avaliacdo das duas alas, por meio de analise estatistica, foi percebido que
existiu correlacdo positiva na CM, indicando que a idade esta relacionada com o aumento no
numero de IMPd, porém, na UTla, ndo ocorreu resultado semelhante, podendo ser justificado
pelos pacientes desta ala estarem geralmente em sedagdo continua, e obtendo uma
polifarmacia com uma certa padronizacdo, e também por serem observadas certas
sintomatologias mais especificas para este setor, as IMPd sdo menos visiveis, e,
consequentemente, quando realizadas suas estatisticas, ndo apresentam essa correlagéo.

A respeito da segunda correlacéo realizada, foi demonstrado que um maior nimero de
medicamentos prescritos esta correlacionado estatisticamente com o maior aparecimento de
IMPd por paciente, resultados semelhantes foram encontrados nos estudos de Pivatto Junior et
al. (2009), Gimenes; Baroni; Rodrigues (2014), reforcando os achados nesta pesquisa, e

comprovando o risco da polifarméacia em alas hospitalares.
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A identificacdo das interagfes medicamentosas tem como foco evitar que ocorram
insucessos terapéuticos, e diminuir o surgimento de toxicidade medicamentosa pelo
ajustamento da posologia ou uso de outros farmacos (YUNES, COELHO, ALMEIDA, 2011).

6 CONSIDERACOES FINAIS

Foi possivel perceber a alta prevaléncia de IMPd nas duas alas hospitalares estudadas,
e visualizar as 10 mais prevalentes de cada setor, em nivel de gravidade, estando avaliadas em
graves e moderadas, chamando atencdo para a necessidade de organizacdo de medidas
preventivas para evitar que certas interagdes ocorram.

O estudo do perfil de IMPd, acompanhado de uma constante monitorizacdo e
avaliacdo através de uma equipe multiprofissional, minimiza o risco da existéncia de RAMs
que ocorrem através dessas interacbes medicamentosas, ressaltando a importancia do
farmacéutico clinico a esta equipe, a fim de auxiliar na produgéo e implementacao de medidas
que auxiliem no processo, sendo uma boa alternativa para melhoria do atendimento em salde
e aumento da seguranca para o paciente.

Visto que, na medida que essas interacdes ndo sdo observadas e corrigidas, no intuito
de obter uma melhoria nos tratamentos realizados, pode vir a causar um certo custo para o
Sistema Unico de Sadde (SUS), ao qual o Hospital é vinculado, pois, como consequéncia
dessas interacdes, o quadro do paciente pode se agravar, ou até mesmo exigir a adi¢cdo de um
novo medicamento, fazendo com que ele necessite de um tratamento prolongado, gerando

maior estadia nos leitos hospitalares.
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ABSTRACT

Introduction: in hospitals, polypharmacy, is often used and characterized by the use of
multiple drugs by a single patient, resulting in drug interactions (DI). They can be classified
as potential drug interactions (PDI), which are defined by the possibility of occurrence
between drugs or drug and nutrient, through the use of databases. Objective: to identify the
profile of potential pharmacodynamics drug interactions (PDId) in patients hospitalized at the
University Hospital Alcides Carneiro (HUAC). Method: This is a cross-sectional
retrospective study, with an analytical objective and a quantitative approach. The population
(n = 369) was composed of the medical records of all patients hospitalized in the Adult
Intensive Care Unit (alCU) and Medical Clinic (CM) from March to May 2017, and 346
patients had PDId. The IMs were evaluated using Micromedex®, the results were tabulated in
Excel 2007 and the statistical analysis was performed by using the statistical software R (R
CORE TEAM, 2017), performing the Spearman correlation. Results: among the medical
records of 346 patients evaluated, 5,942 different IMs (2,545 alCU and 3,397 MC) were
found. These IMs were mostly severe, having good documentation in the MC and regular in
the alCU, and obtaining an unspecified reaction action time according to the database. Among
the most prevalent IM of the two hospital wings are: dipyrone x enoxaparin, dipyrone x AAS
and dipyrone x furosemide, and fentanyl x midazolam, which occurs with a high frequency in
the alCU, and is of great importance. Conclusion: in view of the high prevalence of PMId in
the studied hospital wings, it is important to implement preventive measures, with the
participation of a multidisciplinary team, aiming at minimizing IM, reducing costs for the
Unified Health System (SUS), promoting a better quality of life for patients.

Keywords: Drug interaction. Pharmacodynamics. Hospital Unit.
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APENDICE A - FORMULARIO DE COLETA DE DADOS SOCIODEMOGRAFICOS, CLINICOS E TERAPEUTICOS

Avaliador: | Data__ /| |/ | N° Formulario:

1. Paciente
Cédigo: Sexo: ( )M ()F Idade: ‘ N Prontuério:
DataAdm.:.__ /[ DataSaida: _ /[ Tempo de Permanéncia: dias
Diagnéstico Adm. ou HD: Comorbidades:

2. Medicamentos
Medicamentos utilizados antes da admisséo:

N° de Medicamentos Prescritos: N° de Medicamentos Administrados:
Farmaco Via Adm. Forma Farm. Horérios Farmaco Via Adm. Forma Farm. Horérios
1. 9.
2. 10.
3. 11.
4. 12.
5. 13.
6. 14.
7. 15.
8. 16.
Exames Laboratoriais: Parametros Clinicos:
Temperatura: Glicemia: Presséo Arterial: Outros:




APENDICE B - FORMULARIO PARA REGISTRO DAS INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Interacéo (ATC) Gravidade Documentagéo Aparecimento da acéo

1.__ Contraindicado 1. Excelente 1. Répido
2. Grave 2.Boa 2. Tardio
3.___ Moderado 3. Regular 3. Néo especificado
4. Leve 4. Desconhecido

X 5.___ Desconhecido
1. Contraindicado 1. Excelente 1. Répido
2. Grave 2. Boa 2. Tardio
3.__ Moderado 3. Regular 3. Néo especificado
4. leve 4. Desconhecido

X 5._ Desconhecido
1. Contraindicado 1. Excelente 1. Répido
2. Grave 2. Boa 2. Tardio
3. Moderado 3. Regular 3. Néo especificado
4. lLeve 4. Desconhecido

X 5. Desconhecido
1.__ Contraindicado 1. Excelente 1. Répido
2. Grave 2. Boa 2. Tardio
3.___ Moderado 3. Regular 3. Néo especificado
4. Leve 4. Desconhecido

X 5. Desconhecido
1. Contraindicado 1. Excelente 1. Répido
2. Grave 2. Boa 2. Tardio
3.__ Moderado 3. Regular 3. Néo especificado
4. leve 4. Desconhecido

X 5._ Desconhecido
1. Contraindicado 1. Excelente 1. Répido
2. Grave 2. Boa 2. Tardio
3.___ Moderado 3. Regular 3. Néo especificado
4. lLeve 4., Desconhecido

X 5.___ Desconhecido
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ANEXO A - PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP/HUAC

UFCG - HOSPITAL
UNIVERSITARIO ALCIDES QWW
CARNEIRO DA UNIVERSIDADE

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Investigacido das interagdes medicamentosas em pacientes internados em um hospital
universitario

Pesquisador: Rafael Trajano Ferreira

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 64352617.3.0000.5182

Instituicao Proponente: Hospital Universitario Alcides Carneiro - Campina Grande/PB
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

NUmero do Parecer: 1.973.647

Apresentacao do Projeto:
INVESTIGAGAO DAS INTERAGCOES MEDICAMENTOSAS EM PACIENTES INTERNADOS EM UM
HOSPITAL UNIVERSITARIO

Trata-se de uma pesquisa documental que, através da analise de prontuarios de pacientes do HUAC,
pretende identificar Interagcdes Medicamentosas potencialmente prejudiciais ao paciente.

Objetivo da Pesquisa:
Investigar a ocorréncia de interagdes medicamentosas dos medicamentos mais utilizados pelos pacientes
internados no Hospital Universitario Alcides Carneiro.

Avaliagcao dos Riscos e Beneficios:

Nao se visualiza riscos relevantes aos participantes da pesquisa, além dos ja previstos pela legislagdo no
que concerne a possibilidade de constrangimento e desconforto principalmente pelo fato de que o
pesquisador terd acesso aos prontuarios do paciente, possibilitando a identificagdo dos mesmos. Os
pesquisadores reconhecem tal risco, entretanto nao apresentam estratégias para minimiza-lo. Devem fazé-
lo, por exemplo, se comprometendo textualmente a nao utilizar o nome dos pacientes quando da transcrigéo
dos dados do prontuario para banco de dados ou outros

Endereco: Rua: Dr. Carlos Chagas, s/ n

Bairro: Sao José CEP: 58.107-670
UF: PB Municipio: CAMPINA GRANDE
Telefone: (83)2101-5545 Fax: (83)2101-5523 E-mail: cep@huac.ufcg.edu.br
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Continuacdo do Parecer: 1.973.647

registros.

Na submissdo de 15/03/2017, os autores atenderam essa sugestdo tanto no formulario de informagdes
basicas do projeto quanto no texto integral do projeto de pesquisa.

Os beneficios sio evidentes, pois a identificagdo de prescrigdes medicamentosas com potenciais riscos de
interagdes adversas, pode colaborar significativamente com a prevengéo de intoxicagdes medicamentosas

e/ou efeitos adversos.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
A pesquisa é relevante e viavel. Possui baixo custo e facil operacionalizacio, podendo redundar em
significativa contribuigdo para a otimizagdo da farmacoterapia no HUAC e melhoria da qualidade de vida dos

pacientes atendidos por essa Unidade de Saude.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:
Em parecer anterior haviamos negado a solicitacdo de dispensa do TCLE. Apés reunido do CEP ficou
estabelecido, pela maioria dos Conselheiros, que a solicitagdo de dispensa do TCLE, feita pelo pesquisador,

deveria ser acatada.

Recomendacgoes:
Todas as recomendacdes feitas no primeiro parecer foram atendidas através dos arquives reenviados em
15/03/2017.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

N&o ha pendéncias ou inadequagdes.

Considerag¢des Finais a critério do CEP:

O Colegiado acatou o parecer APROVADO do relator em reunido realizada em 20 de marco de 2017.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P 15/03/2017 Aceito
do Projeto ROJETO 859013.pdf 09:06:31
Projeto Detalhado / |Projeto_apos_correcao_cep.doc 14/03/2017 |Rafael Trajano Aceito
Brochura 22:11:40 [Ferreira
Investigador
Folha de Rosto frosto.pdf 02/02/2017 |Rafael Trajano Aceito

15:11:31 Ferreira

Situacgao do Parecer:
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Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

CAMPINA GRANDE, 20 de Margo de 2017

Assinado por:

Januse Nogueira de Carvalho
(Coordenador)
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