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USO DE ANALGESICOS OPIOIDES EM PACIENTES DE UMA UTI ADULTO
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RESUMO

Os opidides sdo medicamentos de acdo primariamente central,
destacam-se pela intensa analgesia associada a depressdo da consciéncia e das
funcdes neurovegetativas. Utilizados no controle da dor aguda de grande
intensidade, refrataria aos anti-inflamatérios, e no controle da dor crbnica de
natureza neoplasica. Este estudo teve como objetivo identificar, estudar e responder
as questbes de seguranca sobre medicamentos utilizados no ambito hospitalar,
especificamente na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) Adulto. A pesquisa foi
realizada através de uma abordagem transversal e quantitativa em pacientes
hospitalizados na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) da Fundacdo Assistencial da
Paraiba (FAP), em Campina Grande-PB. Dos 21 pacientes submetidos ao uso de
opibides durante o estudo, 12 (57,14%) eram do género masculino. Trata-se de um
grupo critico caracterizado por uma condicdo de polifarmécia. Entre a populacdo
avaliada, 90,47% utilizaram o Tramadol como opidide no tratamento da dor. Houve 4
interacdes distintas, envolvendo opidide e adjuvantes terapéuticos. Dos 21 pacientes
usando opidides, 15 apresentaram possiveis interacdes medicamentosas. Desta
forma, os resultados podem ser Uteis no estimulo do envolvimento de um
Farmacéutico Clinico na equipe multiprofissional, para diminuir os riscos de
interagcbes medicamentosas, aumentando a chance de resultados terapéuticos
positivos e beneficios para os pacientes.

Palavras-chave: Uso Racional de Medicamentos; Terapéutica Medicamentosa,

Analgésicos Opidides.
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USE OF OPIOID ANALGESICS IN AN ADULT ICU PATIENTS

RANGEL, Jéssica Barrost
BELEM, Lindomar de Farias?

ABSTRACT

Opioids are drugs primarily central action , stand out for intense linked to
depression awareness and neurovegetative functions analgesia. Used to control
acute burning pain refractory to anti-inflammatory , and control of chronic pain of
neoplastic nature . This study aimed to identify , study and answer security questions
about medications used in hospitals , specifically in the Adult Intensive Care Unit
(ICU) . The survey was conducted through a cross-sectional quantitative approach in
patients hospitalized in the Intensive Care Unit ( ICU ) of the Welfare Foundation of
Paraiba ( FAP ) , Campina Grande- PB . Of the 21 patients undergoing opioid use
during the study , 12 ( 57.14 % ) were male . This is a critical group characterized by
a condition of polypharmacy . Among the studied population, 90.47 % used Tramadol
as opioids to treat pain . There were 4 distinct interactions involving opioids and
therapeutic adjuvants . Of the 21 patients using opioids , 15 had possible drug
interactions . Thus , the results may be useful in stimulating the involvement of a
Clinical Pharmacist in the multidisciplinary team , to reduce the risk of drug
interactions , increasing the chance of positive therapeutic outcomes and benefits for
patients .

Keywords: Rational Drug Use; Drug Therapy; Opioid Analgesics
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1. INTRODUCAO

Os medicamentos constituem atualmente ferramentas poderosas para mitigar
o sofrimento humano. Produzem curas, prolongam a vida e retardam o surgimento
de complicacBes associadas as doencas, facilitando o convivio entre o individuo e
sua enfermidade. Reconhecidos como instrumentos indispenséveis as acdes de
saude, os medicamentos ocupam papel central na terapéutica da atualidade.
Fatores relacionados ao modo de utilizacédo refletem-se no efeito terapéutico e por
isso nem sempre eles exercem plenamente o seu papel (PEPE, V.L.E. et al., 2000;
LAGE, E.A. et al., 2005).

Para o uso racional de medicamentos, é preciso, em primeiro lugar,
estabelecer a necessidade do uso do medicamento; a seguir que se receite o
medicamento apropriado , a melhor escolha, de acordo com os ditames de eficacia e
seguranca comprovados e aceitaveis. Ainda que sejam respeitados os critérios de
seguranca, pode-se deparar com uma RAM (Reacé&o Adversa ao Medicamento),
definida como “reacdo nociva e né&o intencional (...), que ocorre em doses
normalmente usadas no homem para profilaxia, diagnostico, terapia da doenca ou
para a modificacao de fungdes fisiologicas” (AQUINO, D.S, 2007; WHO, 2002).

Tendo em vista 0 uso racional de medicamentos, a diminuicdo das RAM e o
risco de interagbes medicamentosas, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA), criada em 1999, dentro do Programa Brasileiro de Farmacovigilancia, tem
tomado algumas iniciativas como a criagcdo do Centro Nacional de Monitoracao de
Medicamentos, cursos e oficinas de trabalho multidisciplinares. A farmacovigilancia
foi definida pelo Conselho Federal de Farmécia (CFF), na Resolugdo 357 de 2001,
como a identificacéo e avaliacdo dos efeitos agudos ou crénicos, do risco do uso dos
tratamentos farmacoldgicos no conjunto da populacdo ou em grupos de pacientes

expostos a tratamentos especificos (CFF, 2001).

Dentre os profissionais de saude, o farmacéutico tem sido um grande
incentivador no processo de implantacdo e desenvolvimento das atividades de
farmacovigilancia. A participacdo dos farmacéuticos em Unidades de Terapia
Intensiva através da Assisténcia Farmacéutica esta regulamentada pela ANVISA

(Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria), por meio da Resoluc¢édo 7 de 2010. Mas,
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para mostrar sua necessidade e valor dentro das UTI, este profissional devera
romper as barreiras existentes entre a farméacia (ambiente fisico) e o paciente
(FRANCELINO, E.V, 2007; ALVES, N. M.C, 2012).

Em pesquisa que analisou eventos adversos relacionados a medicamentos
gue ocorreram em hospital norte-americano de 1994 a 2000, foi observado que mais
da metade dos eventos preveniveis que provocam danos nos pacientes envolvia
anticoagulantes, opiaceos e insulinas. O 6pio, (...), € extraido da papoula, nome
popular do Papaver somniferum, uma das muitas espécies da familia Papaveraceas.
A nomenclatura dos derivados do 6pio tem sido alterada com o decorrer dos anos.
Ja foram denominados narcéticos, hipnoanalgésicos, e narcoanalgésicos, termos
considerados impréprios por incluirem outras substancias que provocam sono.
Contudo, os opidides constituem hoje todas as substancias naturais, semi-sintéticas
ou sintéticas que reagem com 0s receptores opidides, quer como agonista, quer
como antagonista. Os mesmos tém sido utilizados ha muitos anos no tratamento da
dor aguda e crbnica (IHI, 2012; DUARTE, D.F, 2005; SILVA, P., 2006).

A maioria dos pacientes internados em UTI adulto sofre de doencgas cronicas
agudizadas ou doencas tratadas cirurgicamente, apresentando, portanto quadros de
dor aguda. Os mesmos sofrem muitas vezes de sindrome dolorosa caracterizada por
dor, privacdo de sono, delirio, além de alteracGes cardiovasculares, respiratérias e
hormonais. A percepcao da dor acarreta perifericamente um aumento significativo da
tensdo da musculatura esquelética, podendo inclusive contribuir para o aumento da
prépria dor e, do ponto de vista central, € ativado o sistema nervoso simpético,
aumentando o débito cardiaco, pressao arterial e consumo miocardico de oxigénio
(BENSENOR, F.E.M; CICARELLI, D.D, 2003; SILVA, P., 2006).

Segundo OLIVEIRA et al., (2003), o aparecimento de efeitos adversos pode
limitar o uso de analgésicos opidides, sendo 0s mais comuns a anorexia,
constipacdo, vomitos e boca seca. Alucinacbes e estados de confusdo mental
podem ocorrer principalmente se associados a estados metabdlicos decorrentes da
moléstia terminal. Considerando a relevancia do tema sobre o uso de analgésicos
opidides no tratamento da dor em pacientes criticos, é de fundamental importancia o

papel do farmacéutico contribuindo para a reducdo dos riscos relativos a utilizagao
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de medicamentos através do acompanhamento sistemético da ocorréncia de

reacoes adversas a medicamentos.

Neste contexto, o estudo teve como objetivo identificar, estudar e responder
as questdes de seguranca sobre medicamentos utilizados no ambito hospitalar,
especificamente na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) Adulto, a fim de analisar as
causas que levam a efeitos indesejaveis e, assim contribuir significativamente no
tratamento do paciente, acrescentando informacdes para a comunidade cientifica

em geral.



16

2. FUNDAMENTAGCAO TEORICA

2.1FARMACOLOGIA DOS ANALGESICOS OPIOIDES

Os opidides sdo caracterizados por possuirem propriedade analgésica
potente, efeito tranquilizante (sedativo), hipnético e tendéncia a produzir tolerancia,
dependéncia psiquica e fisica, quando usados cronicamente. Medicamentos de acao
primariamente central destacam-se pela intensa analgesia associada a depresséo
da consciéncia e das funcdes neurovegetativas. S&o utilizados no controle da dor
aguda de grande intensidade, refrataria aos anti-inflamatérios, e no controle da dor
crdnica de natureza neoplasica. Os opiaceos de baixa poténcia, como a codeina e o
tramadol, apresentam efeito analgésico aditivo aos analgésicos anti-inflamatérios,
sendo de grande utilidade na dor moderada a intensa. Em nivel molecular, os
receptores opibides estdo acoplados a proteina G e, uma vez acionados, provocam
uma alteracdo dos canais ibnicos, da disposicdo do calcio intracelular e da
fosforilacdo de proteinas. Os opidides podem inibir a passagem do estimulo
nervoso, hiperpolarizando as membranas celulares pré ou pés-sinapticas. Isso esta
relacionado ao aumento da saida de potassio do compartimento intracelular, ou a
reducdo da entrada de célcio nas terminacdes pré-sinapticas e a uma menor
liberac@o de neurotransmissores excitatérios na fenda singptica. Nas doses usuais,
agem primariamente no nivel central, deprimindo o componente afetivo-emocional,
inibindo a sensacao aversiva e desagradavel (sofrimento) da dor (OLIVEIRA, L.F.,
2003; SILVA, P., 2006).

Varios tipos de receptores opidides foram identificados no sistema nervoso e
em outros tecidos. Os receptores para opidides séo classificados em cinco tipos: u
(mu), k (kappa), & (delta), o (sigma) e ¢ (épsilon). Os receptores Y e k, quando
acionados, provocam, respectivamente, analgesia a nivel supra-espinhal e espinhal.
A estimulacao de receptores o, todavia, ocasiona alteragdes comportamentais, como

euforia, alucinacdes, delirio e efeitos cardiacos (SILVA, P., 2006).

Os opioides diminuem a percepcdo da dor e as respostas fisiopatologicas
decorrentes do estimulo agressivo. Um paciente com dor, apés dose de opidide,
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pode apresentar uma sensacdo agradavel de estar flutuando, diminuicdo da
ansiedade e da angustia (SILVA, P., 2006).

O grande temor do uso prolongado de opidides para pacientes com dor
cronica ndo oncologica € que, apesar de promover excelente efeito analgésico, ha
aumento substancial do risco da principal complicacdo que € o vicio. Esse uso por
muito tempo provoca inUmeras alteracdes celulares responsaveis pelo
desenvolvimento de trés fenbmenos clinicos: tolerancia, sindrome de abstinéncia e
dependéncia (NASCIMENTO, D.C.H.; SAKATA, R.K., 2011).

» Uma abordagem sobre a morfina

A morfina foi um dos primeiros opidides a ser utilizado para analgesia pés-
operatéria e para o controle da dor crénica. E um opidide com baixa solubilidade
lipidica, afinidade moderada pelo receptor, eficacia moderada, baixa velocidade de
dissociacao do receptor e duracdo prolongada. A morfina, um agonista do receptor
opidide y, tem suas acbes mediadas através da ligacao e ativacdo de receptores
centrais e no sistema nervoso periférico. Mecanismos periféricos do efeito
analgésico da morfina tém sido relatados, e sua importancia é cada vez mais
apreciada. Dependendo da via de administracdo, doses excessivas de morfina
podem acarretar diversas complicacdes, como hipotermia, nausea, vomitos, prurido,
retencdo urindria, convulsbes, edema pulmonar, depressédo respiratéria, coma e
Obito (SILVA, N.S.F. et al.,, 2004; SHIMIZU, N. et al., 2004; MORAIS, B.S. et al.,
2008).

» Uma abordagem sobre o tramadol

O cloridrato de tramadol, um analogo 4-fenil piperidina sintético da codeina, &
um farmaco analgésico da acdo central, que apresenta baixa afinidade com

receptores opidides p (mu), utilizado principalmente no tratamento de dores
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moderadas. A inibicdo da receptacédo da serotonina e noradrenalina blogueiam os
impulsos nociceptivos em nivel espinhal, promovendo contribuicdo significativa a
acdo analgésica dessa droga (SANTOS, T.O.D., et al, 2010).

Tramadol € uma mistura racémica de dois enantibmeros (+/-), cada um
apresentando diferentes afinidades para varios receptores. (+)-Tramadol € um
seletivo agonista dos receptores u (mu) e, preferencialmente, inibe a receptacao da
serotonina, enquanto o (-)-tramadol inibe principalmente a receptacdo de

noradrenalina. A acdo destes dois enantiomeros €& tanto complementar quanto

sinérgica e resulta no efeito analgésico de (+/-)-tramadol (DAYER, P., 1997).

O tramadol existe em formulacdes orais (comprimidos de 50-100-150-200 mg)
e parenterais (50-100 mg). Como com todos os opidides, o dano hepatico e renal
pode levar ao acimulo do medicamento com risco maior de depresséo respiratoria.
Devido a interagbes potenciais, o tramadol ndo deve ser administrado junto com
inibidores da monoamina oxidase (iproniazida e isocarboxazida), porque a
combinacédo pode produzir depressao respiratoria grave, hiperpirexia, excitacdo do

sistema nervoso central, delirio e convulsdes (KOPF, A.; PATEL, N.B., 2010).

O tramadol tem propriedades farmacodindmicas e farmacocinéticas que sdo
altamente improvaveis de levar a dependéncia. Isto foi confirmado por varios
estudos controlados e estudos de vigilancia pdés-comercializacdo, que apresentou
um numero extremamente pequeno de pacientes que desenvolvem tolerancia ou
casos de abuso do tramadol (BOUREAU, F., et al, 2003).

» Uma abordagem sobre o fentanil

O avangco no desenvolvimento de técnicas cirdrgicas evidenciou a
necessidade de incentivo a pesquisa de novas drogas, e, desde 1970, surgiram
opioides agonistas potentes, como o fentanil, o sulfentanil e outros alcaloides de

manuseio farmacologico mais seguro que a morfina (SILVA, P., 2006).

O fentanil € o opioide lipossolivel mais utilizado no espaco peridural. E um
agonista sintético potente do grupo dos derivados fenilpiperidinicos. E altamente
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lipossoluvel (...), fator determinante na velocidade de entrada e saida do farmaco
nos orgados e tecidos, especialmente no sistema nervoso central, 0 que contribui
para seu rapido inicio de acdo e duracao relativamente curta. Possui atividade
seletiva elevada para receptores p (mu) e sua poténcia analgésica é
aproximadamente 80 a 100 vezes a da morfina. A depresséo respiratéria é a
complicac@o mais grave associada aos opioides administrados por via intravenosa,
portanto, alguns autores constataram maior efeito depressor com o fentanil do que
com os demais agonistas dos receptores g (mu). Contudo, a hipotensao arterial
atribuida a liberacdo de histamina, ndo esta associada ao uso do fentanil, mas sim
ao uso da morfina e da meperidina. A liberagdo da histamina dos basdfilos
circulantes e dos mastoécitos localizados na pele e nos pulmdes aumenta a
incidéncia de instabilidade hemodinamica, a resisténcia vascular pulmonar e edema
pulmonar (PRIVADO, M.S. et al., 2004; SILVA, P., 2006).

2.2EFEITOS ADVERSOS DOS ANALGESICOS OPIOIDES

Apesar de seu efeito analgésico potente, sua utilizacdo terapéutica € limitada
por suas reacfes adversas, como dependéncia fisica, depressao da consciéncia (da
sonoléncia ao coma), e depresséo dos reflexos neurovegetativos, como hipotensao
postural e depressao respiratéria que pode causar bradpinéia a apnéia (OLIVEIRA,
L.F., 2003).

Os opidides podem provocar depressao respiratOria por acdo no tronco
cerebral, alterando todas as fases da respiracdo: frequéncia respiratoria, volume-
minuto e volume corrente. Outros efeitos indesejaveis e que limitam seu uso sao:
constipacao intestinal (para a qual ndo se desenvolve tolerancia), ndusea, vémito,
sonoléncia, confusdo mental e retencdo urinaria. O risco de dependéncia fisica nédo
€ impedimento para o seu uso na dor neoplasica, mas obriga o cuidado nos
pacientes de dor “benigna”. Em virtude de seus efeitos colaterais de risco, mesmo
nos casos em que sua indicagao é absoluta, frequentemente, esses medicamentos

sao subutilizados. Como resultado dessa pratica, muitos pacientes sao privados do
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alivio que esses medicamentos podem propiciar (SILVA, P., 2006; OLIVEIRA, L.F.,
2003).

2.3VIAS DE ADMINISTRACAO

Os opidides potentes sdo eficazes por via oral, alguns possuem
biodisponibilidade menor que outros, e uma parte da droga pode ser perdida no
metabolismo de primeira passagem. A via intramuscular deve ser proscrita, pois,
além de ser dolorosa, as concentracdes plasmaticas obtidas sao imprevisiveis. A via
transdérmica tem sido utilizada, na pratica clinica, com o uso de adesivos contendo
fentanil. A via epidural ou intratecal proporciona controle adequado da dor com
doses 15 a 80 vezes menores que as utilizadas por via oral, visto que o analgésico
sera injetado proximo ao corno dorsal da medula espinhal e a administracédo
intravenosa promove uma resposta imediata sobre o efeito analgésico(SILVA, P.,
2006; KOPF, A.; PATEL, N.B., 2010).

2.4ATOLERANCIA

E um estado em que doses cada vez maiores de opidides sdo necessarias
para obtencdo de um efeito. Ocorre mais para analgesia, euforia e depressao
respiratéria que para miose, efeito convulsivante e constipacdo. Existe tolerancia
cruzada entre opiodides; contudo, a frequéncia e a intensidade com que esse
fendbmeno aparece e desaparece difere entre os diversos farmacos. A tolerancia se
inicia com a primeira dose de um opidide, mas se manifesta clinicamente apds a
segunda ou terceira semana do tratamento. A tolerancia pode ser provocada por um
agonista-antagonista e persiste, para a euforia e efeitos respiratérios, por alguns

dias e, pra vbmitos, por alguns meses (SILVA, P., 2006).
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2.5INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Uma interacdo medicamentosa potencial refere-se a possibilidade de um
farmaco alterar o efeito de outro administrado simultaneamente e pode ocorrer antes
de serem administrados (interagdo fisico-quimica ou incompatibilidade) ou apés a
sua administracdo. E importante lembrar que existem interacbes benéficas ou
desejaveis, que tém por objetivo tratar doencas concomitantes, reduzir efeitos
adversos, prolongar a duracdo do efeito, impedir, ou retardar o surgimento de
resisténcia bacteriana, aumentar a adesdo ao tratamento, incrementar a eficacia ou
permitir a reducdo de dose (ALMEIDA, S.M., et al, 2007; SEHN, R., et al, 2003).

As interacdes indesejaveis sdo as que determinam reducdo do efeito ou
resultado contrario ao esperado, aumento na incidéncia e na gama de efeitos
adversos e no custo da terapia, sem incremento no beneficio terapéutico. O
potencial para o desenvolvimento de interagdes medicamentosas aumenta com a
idade, com o numero de medicamentos em uso e com 0 niumero de médicos que
cuidam de um mesmo paciente (SEHN, R., et al, 2003; ALMEIDA, S.M., et al, 2007).

A combinacéao de drogas potencialmente inapropriadas pode ocorrer com uma
frequéncia maior na UTI, quer seja pelas proprias condicbes dos pacientes ou pelo
alto consumo de medicamentos, 0 que justifica a presenca de um profissional
farmacéutico atualizado, qualificado e treinado. Dessa forma, € importante o
farmacéutico acompanhar o consumo, contribuir para o uso racional e prevenir a
ocorréncia de eventos adversos relacionados a medicamentos (ALMEIDA, S.M., et
al, 2007).
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3. METODOLOGIA

A pesquisa foi realizada no periodo de novembro de 2013 a mar¢co de 2014,
através de uma abordagem transversal e quantitativa em pacientes hospitalizados
na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) Adulto da Fundacgdo Assistencial da Paraiba
(FAP), em Campina Grande-PB.

A amostra foi composta por pacientes que utilizaram opiodides. Cada paciente
foi avaliado através da prescricdo médica contida no prontuario. Foram coletados
todos os medicamentos presentes na prescricdo médica do primeiro dia de
internacdo na UTI, com excecdo daqueles medicamentos que apresentaram se
necessario (S/N) ou a critério médico (ACM), devido as incertezas da administracéo.
Foi utilizado como instrumento de coleta de dados um questionario padréo

(Apéndice A). Nao houve discriminacdo de idade, género, raca ou condicao social.

Os dados coletados foram inseridos em tabelas e graficos, de modo a
possibilitar a realizagdo de uma andlise quantitativa, considerando os valores
relativos e absolutos. Foi utilizado para tanto, o software Windows Excel 2010. Para
a analise das interacbes medicamentosas, foram utilizadas as monografias dos
farmacos da base de dados P.R. Vade-Mécum Brasil 2009/2010 e o DRUGS, que

possuem um sistema interativo para checar sua ocorréncia.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Dos 21 pacientes submetidos ao uso de opidides durante o periodo do estudo
(novembro de 2013 a margo de 2014), 57,14% eram do sexo masculino. Os dados
clinico-pessoais dos mesmos estdo na Tabela 1.

Tabela 1. Dados clinico-pessoais do pacientes acompanhados na UTI Adulto (n= 21)

Caracteristicas Valor
Género
Masculino 57,14% (n=12)
Feminino 42,86% (n=9)
Faixa Etaria (anos) 59,8 + 19,98 (minimo 37, maximo 85)

(Média + Desvio Padrao)
Numero de medicamentos utilizados 6 £ 1,44 (minimo 3, maximo 9)
(Média = DP)

Duracéo dainternacéo (dias) (Média £ DP) 12,14 + 12,41 (minimo 1, maximo 57)

Tendo em vista os resultados, a faixa etaria prevalente de admissao foram de
idosos. Tais achados corroboram com os resultados dos trabalhos realizados
anteriormente na mesma UTI por FIRMO, B.D.A. (2014) e SILVA, D.A. (2014), além
dos trabalhos de BEZERRA, G.K.A. (2012) na UTI adulto do Hospital Regional de
Guarabira-Paraiba e de FEIJO et al., (2006) na UTI do Hospital Universitario Walter
Cantidio (HUWC) da Universidade Federal do Ceara.

O tempo de internacdo no estudo apresentou media de 12,14 dias. Estes
valores estdo entre os obtidos no estudo de FEIJO et al., (2006), média de 8,2 dias,
e no estudo de ALVES et al., (2010), média de 17 dias. E importante enfatizar que a
permanéncia do paciente na UTI deve ser a mais breve possivel. Tempo necessario

para reverter o quadro agudo que causou sua internacdo nesse setor. A
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permanéncia prolongada na UTI pode afetar negativamente o estado de saude
aumentando o risco de infec¢cbes, complicacbes e possivelmente, a mortalidade
(BEZERRA, G.K. A, 2012)

Em relacdo ao numero de medicamentos administrados, observou-se um
namero relativamente alto (média £+ DP 6 + 1,44), fato que pode acarretar e

aumentar a ocorréncia de eventos adversos ou interagdes medicamentosas.

O aumento de risco de eventos adversos em pacientes de unidades criticas
esta relacionado ao grande numero de medicamentos administrados, alteracfes
agudas em funcdes organicas (alteracbes da farmacocinética da droga) e produz
aumento do tempo de hospitalizacdo. A incidéncia de interacbes medicamentosas
em UTI é muito superior as taxas gerais do ambiente hospitalar como um todo.
Provavelmente, em virtude do tipo de medicamento e do perfil dos pacientes
admitidos nesse setor (ALMEIDA, S.M, et al., 2007).

De acordo com o a figura 1, mais da metade da populacéo estudada (76,19%)

apresentaram hipertensdo como diagnéstico concomitante.

® HIPERTENSAO

B DIABETES

SEM PATOLOGIA
CONCOMITANTE

Fig. 1. Patologias concomitantes da populacdo estudada

Segundo a ANVISA (2010), a administracdo de morfina, bem como de outros
opibdides, pode resultar em grave hipotensdo em paciente que tenha a pressao
arterial alterada, pela deplecéo do volume sanguineo ou administracdo conjunta de

drogas como fenotiazidas (clorpromazina, trifluoperazina) ou certos anestésicos.
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Como se observa na figura 2, dos 21 pacientes acompanhados, 19 estavam
sob o uso de Tramadol e 2 de Fentanil, os quais foram 0s Unicos analgésicos

opidides utilizados na UTI adulto.

= TRAMADOL
= FENTANIL

Fig. 2: Analgésicos opibides prescritos

O uso em maior quantidade de Tramadol, provavelmente, deve-se ao fato
deste opibdide causar menos reacdes adversas graves, como depressao respiratoria,

comparado ao Fentanil.

Na figura 3 observa-se a distribuicdo por diagndstico relacionado ao uso de
opidide. A Neoplasia (66,7%) foi prevalente em relacdo aos diagnosticos de
Insuficiéncia Respiratéria Aguda (14,28%), Insuficiéncia Renal (9,52%), Cetoacidose
Diabética (4,76%) e Sepse (4,76%).
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= Neoplasia
m |nsuficiéncia Respiratoria
Aguda

Insuficiéncia Renal

m Cetoacidose Diabética

m Sepse

Fig.3: Distribuicdo dos pacientes segundo o diagnéstico

De acordo com KURITA et al., (2008), a prescricdo de opibides para doentes
com histéria de cancer avancado é unanime na area médica e seus possiveis efeitos

deletérios sobre a funcdo cognitiva parecem nao representar preocupacao relevante.

Porém, deve-se ter uma atencdo maior com 0s pacientes portadores de
insuficiéncia renal. De acordo com SILVA, P., (2006), esse tipo de patologia pode
prolongar a meia-vida de eliminacdo da droga e seus metabdlitos ativos, acarretando

o surgimento de reagfes adversas tardias, como a depressao respiratoria.

Na tabela 2 estdo elencados os principais medicamentos prescritos como

adjuvantes.
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Tabela 2: Principais medicamentos prescritos como adjuvantes

Classe N %

medicamentosa/medicamento

Analgésicos (18) 64,28%
Dipirona 17

Paracetamol 1

Ansioliticos (3) 10,71%
Diazepam 1

Midazolam 2

Anticonvulsivante (4) 14,28%
Fenitoina 3

Fenobarbital 1

Corticosteroide (3) 10,71%
Hidrocortisona 3

TOTAL 28

Os adjuvantes analgésicos frequentemente utilizados foram os anti-
inflamatoérios nao-esteroides (AINES), que possuem acdo analgésica, antipirética e
anti-inflamatoéria decorrente da inibicdo tanto da COX-1 quanto da COX-2,
envolvidas na sintese de prostaglandinas. A adocdo de métodos analgésicos
coadjuvantes e alternativos tém sido determinantes na atual qualidade estratégica
de atendimento a dor aguda na SRPA (Sala de Recuperacdo Pds-Anestésica), na
enfermaria cirargica e na UTI (SILVA, P., 2006; VALE, N., 2006).

Na associagcdo medicamentosa habitual para dor mediana ou severa, 0S
AINES podem ser considerados como “poupadores de opidides”, inclusive reduzindo
a sua toxicidade na fase pos-operatoria, porém podem alterar o sistema digestivo, a

funcdo hepato-renal, a crase sanguinea e aumentam a formag&o de leucotrienos
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(risco de alergia). Fatores de risco como envelhecimento, doenca renal e/ou
gastrintestinal, hipovolemia e o uso concomitante de drogas como corticosteroides
podem exacerbar os efeitos toxicos dos AINEs (VALE, N., 2006; OLIVEIRA, A.S. et
al., 2003).

De acordo com SILVA, P. (2006), as possiveis RAM causadas pelos
adjuvantes corticosteroides atingem o sistema nervoso central, sistema imunitario,
aparelho digestivo, olhos, sistema enddcrino e metabdlico, aparelho cardiovascular,
sistema musculoesquelético (principalmente em idosos), sangue, pele, agua e
eletrdlitos. Ja os adjuvantes anticonvulsivantes podem afetar o sistema nervoso

autdbnomo, sistema nervoso central e o sistema neuroenddécrino.

De acordo com a figura 4, um fator prejudicial ao acompanhamento foi o
estado de inconsciéncia apresentado pela maior parte dos pacientes internados na
UTI adulto com 66,67%. Por estarem sedados e inconscientes, ndo foi identificada
nenhuma RAM, limitando o acompanhamento aos sinais e sintomas aparentes
apresentados pelos pacientes, e aos relatos do corpo clinico. A parcela de pacientes
conscientes (33,33%) nao relatou nenhum evento “estranho”. O estado de
inconsciéncia ndo impediu a administracado do Tramadol e Fentanil, pois 0s mesmos,

foram utilizados por via intravenosa.

m INCONSCIENTE
H CONSCIENTE

Fig. 4: Estado de consciéncia dos pacientes internados na UTI adulto
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Conforme mostra a figura 5, as interacdes medicamentosas sdo de grande
relevancia, pois podem acarretar possiveis reacfes adversas, além de inibir ou
exarcebar o efeito do outro medicamento. Dos pacientes acompanhados, 80,95%

apresentaram possiveis interacdfes medicamentosas.

18

16 -

12 -

10 -

SIM

Fig. 5: Ocorréncia de possiveis interacdes medicamentosas nos pacientes

da UTI adulto

Realizou-se a analise dos prontuérios, medicacdes prescritas e interagdes
medicamentosas, baseando-se em consultas as monografias dos farmacos da base
de dados P.R. Vade-Mécum Brasil 2009/2010 e o DRUGS.

A tabela 3 apresenta a relagcdo das possiveis interacdes envolvendo os
medicamentos mais utilizados na UTI. De acordo com essa, das 15 possiveis
interacdes encontradas, a maior prevaléncia envolveu opi6ide e antiemético com

40% das interacoes.



Tabela 3: Interacdes medicamentosas

Farmacos Frequéncia Efeito Gravidade

envolvidos

Tramadol + 6 A ondansetrona Moderada
ondasetrona reduz os efeitos do
tramadol

Fentanil + 2 Os dois Moderada
furosemida medicamentos
podem ter efeito
aditivo em diminuir
a pressao

sanguinea

TOTAL 15 - -
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Os pacientes gue necessitam ser internados em unidades de terapia intensiva

amiude utilizam uma grande quantidade de drogas. O conhecimento das interacdes
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medicamentosas mais comuns e importantes pode otimizar o tratamento, com
menores possibilidades de desencadear efeitos adversos. A prevencdo desses
efeitos colaterais muitas vezes é dificil, em virtude das disfuncdes de o6rgaos
metabolizadores como o figado, rim e pulméo (...). Quando um paciente recebe
poucos medicamentos, essas interacdes oscilam de 3 a 5%, subindo para 20%
guando sao administradas de 10 a 20 drogas (SILVA, P., 2006).

E importante ressaltar o valor da Orientacdo Farmacéutica na prevencdo de
interacbes medicamentosas, preservando a saude da populacéo e reduzindo custos

para o sistema de saude.
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5. CONCLUSOES DO ESTUDO

» O estudo identificou, através da Farmacovigilancia, os principais opibides e
adjuvantes terapéuticos utilizados na Unidade de Terapia Intensiva (UTI);

» No estudo, o Tramadol aparece como mais empregado na UTI, seguido de

Fentanil;

» Nao foi possivel identificar Rea¢gfes Adversas a Medicamentos (RAM), pois
a maioria dos pacientes apresentou estado de inconsciéncia e 0s pacientes

conscientes nao relataram ou apresentaram nenhum evento “estranho”;

» Das 15 possiveis interacdes encontradas, a maior prevaléncia envolveu

opidide e antiemético.
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6. CONSIDERACOES

> Dentro do contexto da promoc¢do da saude, a avaliagcdo da terapia
adjuvante antialgica, através da Farmacovogilancia, tem grande
relevancia, uma vez que a dor é o principal interferente no sucesso

terapéutico nas UTI.

» O envolvimento de um Farmacéutico Clinico na equipe de atendimento
pode elevar a qualidade do servico prestado, sem ingeréncias sobre as
competéncias multiprofissionais. Estudos mais amplos nesse campo séo
necessarios a fim de se alcancar uma maior validade externa e o
desenvolvimento de novos instrumentos de classificacdo de riscos e
prevencao de problemas relacionados com medicamentos, em locais onde

nao se realiza acompanhamento farmacoterapéutico.

» Algumas medidas como revisar diariamente as medicacdes da prescricao,
conhecer os efeitos terapéuticos e toxicos das mesmas, estudar possiveis
interacbes medicamentosas e planejar uma conduta de monitorizacao dos
efeitos terapéuticos e toxicos podem aumentar a chance de resultados

terapéuticos positivos e beneficios para os pacientes.
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APENDICE A

Fundacédo Assistencial da Paraiba — Setor de Farmacovigilancia

334
; moo . .
USO DE ANALGESICOS OPIOIDES EM PACIENTES DE UMA UTI
4 ADULTO
1. DADOS PESSOAIS
Prontuério N°: Leito:
Nome: Iniciais:
Idade: Sexo: ()M ()F
Admisséo: I Saida: I () Alta () Obito
2. DADOS CLINICOS
Diagnostico:
Ndmero de medicamentos utilizados:
Estado: ( ) Consciente ( ) Inconsciente
Capitulo - CID 10 Categorias*
() | Algumas doengas infecciosas e
parasitarias
() I Neoplasias
() 1l Doengas do sangue e dos 6rgéaos
hematopoiéticos e alguns transtornos
imunitarios
() \Y} Doengas enddcrinas, nutricionais e
metabodlicas
() \V Transtornos mentais e
comportamentais
() 1X Doencas do aparelho circulatério
( ) X Doencas do aparelho respiratério
() X Doengas do aparelho digestoério
() X Doencas da pele e do tecido
subcuténeo
() X1 Doencas do sistema osteomuscular e
do tecido conjuntivo
() XIV Doencas do aparelho geniturinario
() XV Gravidez, parto e puerpério

*Classificag&o Internacional de Doengas — CID 10 (MINISTERIO DA SAUDE, DATASUS, 2008)



Diagnéstico concomitante: ( ) Hipertensdo ( ) Diabetes ( ) Outro:
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3. MEDICAMENTOS PRESCRITOS DURANTE O 1° DIA DE INTERNAGCAO

Medicamento Posologia Via Inicio Término
4. FREQUENCIA DAS POSSIVEIS RAM’S POR SISTEMA AFETADO
Apresenta RAM: ( ) SIM ( ) NAO Qual:
Opioide suspeito: ( ) SIM () NAO Qual:
Sistema afetado Inicio Término

() Estado Geral®

() Pele®

() Sist. Cardiovascular®

() Sist. Gastrintestinal®

(') SNC e Periférico®

() Outro”

A

Edema rosto ( ), Cansaco ( ).

® Prurido ( ), Vermelhidao ( ), Rash cutaneo ( ).

Edema ( ), Fraqueza ( ), Febre ( ), Dor corpérea ( ), Dor nos olhos ( ), Edema abdominal ( ),
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©Hipertensao ( ), Hipotensao ( ), Arritmia ( ).

P Constipacao ( ), Vomito ( ), Dor epigastrica ( ), Flatuléncia ( ), Enjoo ( ), Dor abdominal ( ), Azia (

), Diarreia ( ).
£ Cefaleia (), Tontura ( ), Insénia ( ), Sonoléncia ( ).

FTosse seca (), Rubor ( ), Calafrio ( ), Eritema ( ), Dorméncia ( ), Hemorragia ( )

5. INTERACOES MEDICAMENTOSAS POTENCIAIS COM MAIOR INCIDENCIA NAS
PRESCRICOES

Interag&o com opioides: SIM () NAO ()

OPIOIDE:

OPIOIDES INTERACOES

X

X
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APENDICE B

& &y
LI

o

UNIVERSIDADE ESTADUAL DA PARAIBA

AET]

COMITE DE ETICA EM PESQUISA
TERMO DE COMPROMISSO LIVRE E ESCLARECIDO

Pelo presente termo de consentimento livre e esclarecido, eu,
cidadaO brasileiro, em pleno exercicio dos meus direitos me disponho a participar da
pesquisa “Uso de analgésicos opioides em pacientes de uma UTI adulto ” sob a
responsabilidade da pesquisadora Lindomar de Farias Belém.

O meu consentimento em participar da pesquisa se deu apdés ter sido informado (a)
pelo pesquisador, de que:

1. A pesquisa se justifica pela necessidade de pensarmos e discutirmos sobre a utilizacdo
racional de medicamentos e suas potenciais interagdes.

2. Seu objetivo é identificar, estudar e responder as questdes de seguranca sobre
medicamentos utilizados no ambito hospitalar, especificamente na Unidade de Terapia
Intensiva (UTI), a fim de analisar as causas que levam a efeitos indesejaveis e, assim
contribuir significativamente no tratamento do paciente, acrescentando informacdes para a
comunidade cientifica em geral.

3. Minha participagao é voluntéria, sendo garantido o meu anonimato e guardado sigilo de

dados confidenciais, tendo o direito a desisténcia a qualquer momento sem risco de
penalizagéo.

4. Caso sinta a vontade de contatar a pesquisadora durante e/ou ap6s a coleta de dados,
poderei fazé-lo pelo telefone (83) 98568900; 88074958.

5. Ao final da pesquisa, se for do meu interesse, terei livre acesso ao contetdo da mesma,
podendo discutir os dados com a pesquisadora.

Campina Grande, de de

PARTICIPANTE

ORIENTANDO PESQUISADORA

Av. das Baraunas, n° 351 - Campos Universitario — Bodocong6 - CEP 58109-753 - Campina
Grande (PB).






