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RESUMO. O uso indiscriminado de antimicrobianos na atenc¢io primdria 3 satide gera
aumento na resisténcia bacteriana, morbidade, mortalidade e gastos com satide decorrentes
de processos infecciosos. Este trabalho teve por objetivo avaliar o impacto de um Programa
de Atencio Farmacéutica no uso racional de antimicrobianos em uma Unidade Bisica de
Satde no Centro-oeste de Sao Paulo, Brasil. Para isto foi realizada uma anilise comparativa
do padrio de prescricio de antimicrobianos no perfodo de um ano antes e apds a
implantagio do programa. Os dados obtidos demonstraram que o Programa de Atengio
Farmacéutica promoveu redugio do numero de prescrigdes com antimicrobianos, do
nimero médio de antimicrobianos por prescricio e do ndmero de prescricoes destes
medicamentos para um mesmo paciente nos espagos de tempo = sete dias e de oito a 30
dias. Observou-se, ainda, a diminuigio da prescri¢ao de antimicrobianos de segunda escolha
e com toxidade elevada, e da ocorréncia de efeitos clinicos indesejados decorrentes de
interagdes medicamentosas clinicamente relevantes. Os resultados obtidos permitiram
concluir que a implantagio do Programa de Atengio Farmacéutica na Unidade Bisica de
Satde “Cidinha Leite” promoveu grande melhoria no uso racional de antimicrobianos.

Palavras-chave: aten¢io farmacéutica, satide publica, atenc¢io priméria 3 sadde, farmacorresisténcia

bacteriana, interacoes de medicamentos.

ABSTRACT. Impact of pharmaceutical care in the rational use of antimicrobials
in a basic health unit in Sao Paulo State. The indiscriminate use of antimicrobials in
primary health care leads to increased bacterial resistance, morbidity, mortality and health
expenditures resulting from infectious processes. This study aims to evaluate the impact of
a Pharmaceutical Care Program in the rartional use of antimicrobials at a Basic Health Unit
in Center-west Sio Paulo State, Brazil. To that end, a comparative analysis of the pattern of
prescription of antimicrobials for a year before and after the implementation of the program
was conducted. The data obtained showed that the Pharmaceutical Care Program promoted
a reduction in the number of prescriptions containing antimicrobials, the average number
of antimicrobials per prescription and the number of prescriptions of these drugs to the
same patient in the timeframes of < 7 days and 8 to 30 days. The study also observed a
reduction in the prescription of antimicrobials of second choice and with high toxicity, as
well as the occurrence of unwanted clinical effects resulting from clinically relevant drug
interactions. Therefore, we concluded that the implementation of the Pharmaceutical Care
Program in the Basic Health Unit “Cidinha Leite” promoted a significant improvement in
the rational use of antimicrobials.

keywords: pharmaceutical care, public health, primary health care, bacterial drug resistance, drug
interactions.

Introducao

H4 mais de 50 anos tem sido observado aumento
no consumo de antimicrobianos, levantando
inGmeras preocupagdes para a satde publica
(SMITH; COAST, 2002). Na maioria dos casos, a
utilizagio destes medicamentos, realizada de forma
abusiva e desnecessiria, expde a populagio a uma série
de riscos, com implica¢des diretas no desenvolvimento

da resisténcia bacteriana e inefetividade terapéutica.
Consequentemente,
mortalidade e gastos com saide decorrentes de
processos infecciosos (ABRANTES et al, 2007
CIFTClI etal., 2001; FIJN et al., 2002).

z

Atualmente, este quadro nio ¢é restrito aos

hi aumento na morbidade,

ambientes hospitalares, existindo microrganismos

responsiveis por infecgbes tipicamente de
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comunidade, tais como o Streptococcus pneumoniae ¢
Escherichia coli que se tornaram resistentes a diversos
antimicrobianos, dado importante no Ambito da
aten¢io primdiria a saude (HYDE et al, 2001,
KAHLMETER et al., 2003; WHITNEY et al., 2000).
Diversos estudos brasileiros relatam alta incidéncia
de prescriges destes medicamentos no atendimento
por meio da atengio primdria do Sistema Unico de
Satide (SUS) efetuadas na maioria dos casos, de
forma irracional e sem os registros necessarios,

ocasionando reagdes adversas, interagoes
medicamentosas  clinicamente  relevantes e
hospitalizaces (ABRANTES et al., 2007;

COLOMBO et al., 2004; OTERO LOPEZ et al.,
2006; PETRY et al., 2008).

Virios sio os métodos desenvolvidos com o
objetivo de avaliar e controlar o avanco desta
situagio, destacando-se a caracterizagio do perfil de
prescrigdio dos antimicrobianos, a elaborac¢io de
protocolos terapéuticos para diversos processos
infecciosos ¢ intervengdes educativas junto aos
pacientes e prescritores, visando 2 prescri¢io ¢ 0 uso
racional destes medicamentos (ABRANTES et al.,
2007; BERQUO et al, 2004; DUBORIJA-
KOVACEVIC, 2006). Entretanto, os avangos
observados  sio  isolados e  relacionados
principalmente ao imbito hospitalar, necessitando
do desenvolvimento de novas estratégias para a
promogio do correto uso dos antimicrobianos na
aten¢io primdria i satde (DE CASTRO et al,
2002).

A atengio farmacéutica visa A prevencio,
identificacio e a resolugio de problemas
relacionados ao uso de medicamentos (PRM),
buscando a melhoria no alcance dos objetivos
terapéuticos. Pode colaborar substancialmente para o
uso racional dos antimicrobianos pelo seguimento
farmacoterapéutico ¢ das orienta¢des durante o ato
da dispensacio, identificando a necessidade,
efetividade e seguranca das terapias medicamentosas
prescritas  (CARRANZA, 2002; GURGEL;
CARVALHO, 2008). Baseado nestes fatos, o
presente estudo objetiva avaliar a efetividade da
implantagio de um Programa de Atencgio
Farmacéutica em uma Unidade Bisica de Satde no
municipio de Salto Grande, regiio Centro-oeste do
Estado de Sio Paulo, como estratégia para a
promogio do uso racional de antimicrobianos na
atengio primdria do SUS.

Material e métodos

Os dados deste estudo foram obtidos por meio
das prescricoes com antimicrobianos retidas na
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farmicia da UBS “Cidinha Leite” no municipio de
Salto Grande, regiio Centro-oeste do Estado de Sio
Paulo, no perfodo de setembro de 2006 a outubro de
2008. O municipio de Salto Grande possui uma
populagio de 8.592 habitantes (BRASIL, 2007), com
uma média de 14.000 consultas médicas por ano na
atengio primdria, e conta também com um hospital
(Hospital ¢ Maternidade Sio Sebastiio Santa Casa
de Misericérdia de Salto Grande) que realiza
atendimentos ambulatoriais pelo SUS.

O sistema informatizado utilizado para o
seguimento farmacoterapéutico foi o SP Cetil
Farma®, implantado na farmicia da UBS “Cidinha
Leite” desde setembro de 2007. Este software
permite o acompanhamento individual das
prescricoes de todos os pacientes cadastrados em seu
banco de dados (medicamento prescrito, posologia,
do prescritor, data da dispensagio ¢
quantidade  dispensada),  possibilitando  um
acompanhamento das terapias medicamentosas
prescritas. Concomitantemente 3 instalagio do
software ocorreu a ado¢io de protocolos para a
dispensagio dos antimicrobianos e o
desenvolvimento de palestras educativas ¢ materiais
impressos para informar a populagio, com
informagdes sobre indicagdes, contra indicagdes,
posologia, interacdes medicamentosas clinicamente
relevantes e reacdes adversas, além de intervencoes
junto aos prescritores por meio de palestras e
distribui¢io de material educativo.

O protocolo de dispensagio de antimicrobianos
continha informagdes sobre os procedimentos para
aviar medicamentos em condic¢Oes 6tima e de acordo
com a legislagio sanitiria vigente, por meio da
interagio direta com o paciente. A estrutura do
protocolo foi divida em trés sessdes, informacoes
sobre o medicamento prescrito (denominagio
genérica do medicamento, terapéutica,
principais  reagbes  adversas ¢  interagdes
medicamentosas), informagdes sobre o paciente
(histérico de uso anterior do medicamento prescrito,
comorbidades existentes, hibitos
escolaridade) e informagbes sobre o wuso do
medicamento  (quantidade  de  medicamento
dispensada, duragio do tratamento e posologia do
medicamento).

Foi comparada quantidade de prescrigdes com
antimicrobianos, o ntmero médio de
antimicrobianos por prescri¢io, os antimicrobianos
prescritos, o numero de prescrigbes destes
medicamentos para um mesmo paciente em
determinados espagos de tempo (=< sete, oito a 30 e
> 30 dias) e levantamento da ocorréncia de
interagdes medicamentosas clinicamente relevantes

nome

classe

alimentares e
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no periodo de um ano antes e apds a implantagio do
programa, sendo observado o local de origem destas
prescricoes, afim de avaliar a efetividade do
Programa de Ateng¢io Farmacéutica na promogio do
uso racional de antimicrobianos na atenc¢io primaria
3 sadde. Para anidlise dos resultados os pacientes
foram divididos em quatro grupos de atendimento:
clinica pediétrica (0 a 13 anos de idade), clinica geral
1 (14 a 29 anos), clinica geral 2 (30 a 59 anos) e
clinica geral geridtrica (60 anos ou mais). O critério
adotado para a delimitacio das faixas etrias de cada
grupo de atendimento foi semelhante ao utilizado na
UBS “Cidinha Leite”.

Utilizou-se o teste Z para verificar se os
resultados obtidos, antes do Programa de Atengio
Farmacéutica e apés o Programa, apresentaram
diferencas estatisticamente significativos. Os dados
foram expressos em média, frequéncia, porcentagem
e delta percentual (A%).

Resultados e discussao

No periodo de anilise foram dispensadas 35.887
prescricoes. Ap6s a implantagio do Programa de
Atencio Farmacéutica foi observada uma redugio no
nimero médio de medicamentos por receita
(Tabela 1), incluindo os antimicrobianos, para
valores semelhantes ao encontrado em estudos de
caracterizagio do perfil de prescri¢io medicamentosa
na atengio primdria 2 satide no SUS (ABRANTES
et al., 2007; COLOMBO et al., 2004), sendo 78,05%
das prescri¢des originadas em atendimentos internos
da UBS “Cidinha Leite” e o restante em outros
estabelecimentos de satide.

Tabela 1. Perfil de prescrigio de medicamentos na UBS “Cidinha
Leite”, municipio de Salto Grande, Estado de Sao Paulo, Brasil, 2006~
2008.

Antes do Ap6s o A%
Programa AF  Programa AF
Nuamero total de prescrigoes 18.023 17.864 -0,88
Niimero médio de medicamentos 3,24 2,14 -
por prescrigio 33,95
Nimero médio de antimicrobianos 0,24 0,16 -
por prescrigio 33,33
% de prescrigdes contendo 23,60 16,36 -
antimicrobianos 30,68

AF: Atengio Farmacéutica, A%: delta percentual.

A redugio no ndmero de antimicrobianos
prescritos ocorreu principalmente com os de
segunda escolha (Tabela 2), que deveriam ser
reservados para situagdes especiais. Esta mudanga no
perfil de prescrigio de antimicrobianos com
indica¢io em situagOes especificas como no caso da
amoxiclina + clavulanato de potissio, indicada
principalmente para combate a infecgdes causadas
por bactérias resistentes a penicilinas, especialmente

Haemophilus  influenza ¢ Moraxella  catarrhalis,
promoveu a redugio no custo do tratamento
farmacolégico. Uma vez que estas drogas,
geralmente, possuem prego mais elevado que as
demais, ¢ também menor exposi¢gio dos
microrganismos a estes antimicrobianos,
diminuindo a probabilidade do desenvolvimento de
resisténcia bacteriana para estes agentes. Outro fato
observado foi um menor nimero de prescri¢oes
contendo antimicrobianos com maior incidéncia de
PRM referentes 2 seguranga, como por exemplo, o
cloranfenicol e a gentamicina ap6s a implantagio do
Programa de Atengio Farmacéutica, expondo os
pacientes a menores riscos de toxidade (ARIANO
etal, 2008; HOLT et al.,, 1993).

Tabela 2. Prescricoes contendo antimicrobianos retidas na
farmicia da UBS “Cidinha Leite”, municipio de Salto Grande,
Estado de Sao Paulo, Brasil, 2006-2008.

Antes do Ap6s Valor de Z

Programa AF Programa AF  (IC 95%)
Antimicrobiano n % IC95% n % IC95%
Amoxacilina 1512 84 + 1281 121768 +037 5,626t
Amoxacilina + 101 05 4011 28 0,1 +£006 6,242+
Clavulanato de potdssio
Ampicilina 100 05 +011 79 04 +0,10 1,404
Azitromicina 212 12 +016 42 02 40,07 10,558+
Cefaclor 31 02 +003 19 0,1 +0,05 1,382
Cefalexina 1192 66 +036 862 48 +031 7,235
Ciprofloxacino 23 23 +022 179 1,0 +£0,15 9916t
Cloranfenicol 41 02 4007 09 0,1 +0,03 4,429+
Eritromicina 167 09 +0,14 130 0,7 £0,12 2,033+
Gentamicina 31 02 +003 14 0,1 +£004  2,260¢
Metronidazol 121 06 +012 8 05 +010 2307
Norfloxacino 212 12 +0,16 145 08 +0,13 3,478
Sulfametoxazol- 11 06 +011 113 0,6 +0,12 0,053

trimetoprima

AF: Atengio Farmacéutica,  Valores de Z, no intervalo de confianga selecionado, para
os quais as diferengas das proporg¢des antes e apds o Programa AF e apds programa AF
possuem significincia estatistica.

No ano anterior 2 implantagio do Programa de
Aten¢io Farmacéutica ocorreram 192 casos em que
foram dispensados antimicrobianos para um mesmo
paciente na farmicia da UBS “Cidinha Leite” em
um intervalo de tempo igual ou inferior a sete dias
(Tabela 3), todos prescritos por profissionais
diferentes, oriundos de diferentes estabelecimentos
de satide, sem nenhum apontamento sobre a
interrup¢io  do  medicamento
prescrito. As criangas de zero a 13 anos
representaram 59,90% dos casos de prescrigoes de
multiplos antimicrobianos neste curto espago de
tempo. Segundo Kuzujanakis et al. (2003), este fato
pode ser atribuido as crengas e ao conhecimento dos
pais sobre estes medicamentos ¢ como foram
utilizados. Fatores ligados ao profissional prescritor,
como os contetidos de farmacologia e terapéutica
clinica nos cursos de gradua¢io de medicina, a
vulnerabilidade 3s informagdes fornecidas pela
inddstria farmacéutica, ¢ fatores ligados ao sistema

anteriormente
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de satide, como a dificuldade de acesso a consultas
com o mesmo profissional médico e visio do
medicamento como um bem de consumo e nio um
insumo bédsico a satde, também podem ter
influenciado este padrio de prescrigio (QUEIROZ,
1993; WAZANA, 2000).

Pacientes com idade igual ou superior a 60 anos
também apresentaram incidéncia relativamente alta
de prescri¢oes de multiplos antimicrobianos em um
intervalo de tempo igual ou inferior a sete dias
(33,86% dos casos). Este achado pode estar associado
a fatores préprios desta faixa etiria tais como
condicdes sociais ¢ demogrificas, is morbidades

declinio da capacidade de
informagdes fornecidas e 2s

apresentadas, ao
assimilagio das
limitagdes fisicas que interferem no entendimento da
prescricio e adesio A terapia prescrita (BRAWLEY;
CULOS-REED,  2000; ROZENFELD, 2003;
TEIXEIRA; LEFEVRE, 2001).

Em nossa pesquisa verificamos que apds a
implantacio do Programa de Atengio Farmacéutica a
propor¢io de individuos com multiplas prescri¢oes
de antimicrobianos em um espago de tempo igual ou
inferior a sete dias sofreu redugio nos grupos clinica
pedidtrica e clinica geridtrica. Isto indica que as
intervencgdes educativas apresentaram resultados
positivos junto a estas faixas etdrias da populagio,
proporcionando o uso correto destes medicamentos
(McMAHON et al., 1997). Em todos os casos a
equipe da farmicia da UBS “Cidinha Leite” apds
constatar por meio do sistema informatizado o
histérico farmacoterapéutico do paciente, tentou
contato com o prescritor para informi-lo do uso
prévio de outro antimicrobiano. Em 101 tentativas
este contato nio foi possivel pela dificuldade de
profissional
medicamento. Estes pacientes foram encaminhados

localizar o que prescreveu O

para uma nova consulta no dia posterior A procura
do medicamento na farmicia, sendo entregue um
histérico da terapia medicamentosa do paciente para
por
atendimento. Nos outros casos, 0 contato com o

o profissional  responsivel este  novo

Obreli Neto et al.

prescritor foi efetuado de imediato. Em todas as
situagdes foi mantida a prescrigio inicial e cancelada
a segunda, levando a crer que as intervengdes do
Programa de Atencio Farmacéutica junto aos
prescritores possam ter contribuido para a promogio
do uso racional de antimicrobianos.

As prescri¢des para um mesmo paciente no prazo
de oito a 30 dias apresentaram redug¢io em todos os
grupos analisados, apds a implantagio do Programa
de Atengio Farmacéutica (Tabela 3), provavelmente
devido ao melhor entendimento dos pacientes sobre
a maneira correta do uso dos medicamentos apds o
novo formato de dispensagio ter sido adotado,
diminuindo o  abandono do  tratamento
medicamentoso. Este procedimento proporcionou
melhora no alcance dos objetivos terapéuticos dos
tratamentos reduzindo a
busca por servigos de satide decorrentes da falha da
terapia antimicrobiana.

com antimicrobianos,

Apés a implantagio do Programa de Atengio
Farmacéutica houve aumento na proporgio de
prescrigdes de antimicrobianos para um mesmo
paciente em um intervalo de tempo superior a 30
dias em relagio aos demais periodos, provavelmente
para processo
demonstrando assim a efetividade das intervencoes

tratar um novo infeccioso,
adotadas para o uso racional destes medicamentos.

O padrio das multiplas  de
antimicrobianos para um mesmo paciente em um
periodo igual ou menor a sete dias (Tabela 4) revela
a importincia da criagio de dados sobre o histérico
farmacoterapéutico dos pacientes, ji que foram
verificadas vérias interagdes medicamentosas entre

medicamentos com mesmo mecanismo e CSPCCU’O

prescrigoes

de acdo, revelando na maioria dos casos o
desconhecimento do prescritor da existéncia de
terapia  antimicrobiana em  andamento. A

sistema de dispensacio de
dos

previamente

informatizacio do

medicamentos  possibilitou a  verificagio

tratamentos medicamentosos
prescritos, evitando a ocorréncia de interagOes

medicamentosas indesejadas entre antimicrobianos.

Tabela 3. Prescri¢des de antimicrobianos para um mesmo paciente retidas na UBS “Cidinha Leite”, municipio de Salto Grande, Estado
¢ P P p

de Sio Paulo, Brasil, 2006-2008.

Antes do Programa AF Ap6s o Programa AF Valores de Z (IC 95%)
Grupo < 7dias  8-30dias >30dias <7dias 8-30dias >30dias < 7dias 8-30dias > 30 dias
n % n % n % n_ % n % n %

Clinica pedidtrica (0 a 13 anos) 115 59,9 262 512 903 635 52 584 113 52,6 674 582 224+ 407+ 4,994
Clinica geral 1 (14 a 29 anos) 6 31 50 98 47 33 4 45 11 51 49 42 -0,22 3,92+ 3,774
Clinica geral 2 (30 a 59 anos) 6 31 58 113 59 41 1 1,1 8 37 4 38 0,51 3,86t 4,16t
Clinica geral geridtrica (= 60 anos) 65 339 142 277 414 291 32 360 83 386 391 338 234 2,63t 3,854
Total 192 100 512 100 1423 100 89 100 215 100 1158 100

AF: Atengio Farmacéutica; # Valores de Z, no intervalo de confianga selecionado, para os quais as diferengas das proporgdes antes ¢ ap6s o Programa AF possuem significincia estatistica.
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Tabela 4. Antimicrobianos prescritos para um mesmo paciente
no perfodo de zero a sete dias na UBS “Cidinha Leite”, municipio
de Salto Grande, Estado de Sio Paulo, Brasil, 2006-2008.

Interacoes n %

Amoxacilina + Ampicilina 94 33,4
Amoxacilina + Cefalexina 79 28,1
Amoxacilina + Ciprofloxacino 12 43
Amoxacilina + Metronidazol 9 32
Cefalexina + Cloranfenicol 5 1,8
Ciprofloxacino + Norfloxacino 61 21,7
Ciprofloxacino + Sulfametoxazol-Trimetoprima 21 7,5
Total 281 100

O Programa de Atengio Farmacéutica também
foi eficaz na deteccio de intera¢ées medicamentosas
clinicamente relevantes dos antimicrobianos com
outros medicamentos (Tabela 5), por meio da
consulta do histérico farmacoterapéutico individual
dos pacientes no sistema informatizado da farmadcia
no momento da dispensagio. Orienta¢des junto aos
pacientes e prescritores foram realizadas para evitar o
aparecimento de resultados clinicos indesejiveis
destas interacdes, nio sendo observada a notificagio
de  nenhum adverso  envolvendo
antimicrobianos apés a implanta¢io do Programa de
Atencio Farmacéutica. Este dado é importante ji
que, anteriormente, a  prescricio  destes
medicamentos era os maiores responsiveis pelas
notificagdes de evento adverso no municipio de
Salto Grande.

evento

Tabela 5. Principais interagbes medicamentosas — entre
antimicrobianos e outros medicamentos detectadas apds implantagio
do Programa de Atengio Farmacéutica na UBS “Cidinha Leite”,
municipio de Salto Grande, Sao Paulo, Brasil, 2007-2008.

Interagio Referéncias
medicamentosa
Macrolideos +
Carbamazepina
Sulfametoxazol-
Trimetoprima +
Fenitoina
Antimicrobianos de

Resultado clinico potencial

Aparecimento de sinais clinicos de  Gélisse et al.
toxidade da Carbamazepina (2007)
Aparecimento de sinais clinicos de Dasgupta et

toxidade da fenitoina al. (1991)

Gravidez Dickinson et

amplo espectro + al. (2001)
anticoncepcionais orais
Eritromicina + Aumento da atividade Yates et al.
Midazolam farmacodinimica do midazolam (1997)
Fluorquinolonas + A absor¢io das fluorquinolonas ¢ Radant et al.
Hidréxido de praticamente toda inibida pelo (1992)
Aluminio/Magnésio Hidréxido de Aluminio/Magnésio,
resultando em inefetividade da
terapia antimicrobiana

Conclusao

A implantagio do Programa de Atencio

Farmacéutica promoveu o estudo do perfil de
consumo de antimicrobianos e a realizacio de
intervencdes educativas junto aos pacientes e
prescritores, resultando numa redugio da prescrigio
e utilizacio irracional destes medicamentos. Isto
reduziu a ocorréncia de PRMs que poderiam gerar

agravos 2 satide dos individuos e consequentemente
mais gastos publicos com os servicos de sadde.
Dados obtidos neste estudo sio indicativos de que a
atengdo farmacéutica é uma estratégia efetiva para a
promog¢io do uso racional de antimicrobianos na
atengio primdria do SUS.
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