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RESUMO

A internacédo de pacientes em Unidade de Tratamento Intensivo (UTI) esta
vinculada a demandas de monitorizagdo e tratamento diferenciados. Entre as
modalidades terapéuticas, avultam os recursos farmacoldgicos; propiciadores
de beneficio e estabilizacéo, por um lado, podem significar iatrogenia, por outro.
Essa preocupacgédo se intensifica quando & contemplada a farmacoterapia do
doente grave e portador de multiplas disfungdes organicas. O objetivo deste
trabalho consistiu em tracar um perfil do uso de farmacos em UTI de pacientes
adultos, com particular interésse no potencial iatrogénico respectivo. Procedeu-
se a uma analise descritiva e retrospectiva de 200 pacientes admitidos as UTls
do Hospital Geral de Fortaleza - INSS (instituicdo publica) e Hospital Sao
Mateus (instituicdo privada), em Fortaleza, Ceara, Brasil. Os pacientes
estudados foram distribuidos equitativamente, conforme a instituicdo e a
evolug@o (sobreviventes e nao-sobreviventes). Ambas UTls admitem pacientes
clinico-cirurgicos, sendo a primeira do tipo fechado, e submetida a um
formulario padronizado de farmacos; ja a segunda, € do tipo aberto, com
escolha e prescricdo de farmacos sem restricdes. Foram prescritos 201

farmacos genéricos, com demanda significativamente maior na UTI privada.
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Houve tendéncia a prescricdo de mais farmacos aos pacientes nao-
sobrevivente, idosos e portadores de APACHE Il superior a 14 pontos. Os
antibiéticos foram os farmacos mais frequentemente prescritos, seguindo-se de
vasoativos/inotrépicos e  analgésicos/sedativos/ bloqueadores neuro-
musculares. Foram registradas 1118 potenciais interacdes medicamentosas,
com predominio na UTI privada, nos pacientes ndo-sobreviventes e entre os
idosos. Quanto a gravidade, houve nitida supremacia das interacées de
moderada intensidade (82,47 por cento) sbbre as de grande intensidade. Os
pacientes admitidos a ambas UTIls submeteram-se, portanto, a polifarmacia e
estiveram expostos ao frequente risco de potenciais interagdes
medicamentosas. Registrou-se, porém, uma tendéncia menos acentuada na UTI

dotada de formulario padronizador e com perfil funcional do tipo fechado.
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ABSTRACT

Patient admissions to Intensive Care Unit (ICU) are related to differentiated
monitoring and treatment demands. Among the therapeutic modalities, the
pharmacological resources prevail; benefit and stabilization, on one side, they
can mean iatrogeny, for another. This concern intensifies when it is
contemplated the pharmacotherapy of the critically ill, and carrier of multiple
organic dysfunctions. The objective of this work consisted of tracing a profile of
the drugs use in adult patients' ICU, with particular interest in their iatrogenic
potentials. A descriptive and retrospective analysis was done in 200 patients
admitted in the ICUs of the Hospital Geral de Fortaleza - INSS (public institution)
and Hospital Sdo Mateus (private institution), in Fortaleza, Ceard, Brazil. The
patients studied were equitably distributed, according to each institution and
their evolution (survivors and non-survivors). Both ICUs admit clinical-surgical
patients, being the public ICU of the closed type, and submitted to a drug
formulary; already the private ICU, it is of the open type, with drugs’ choice and
prescription without restrictions. Two-hundred-one generic drugs were
prescribed, with significantly larger demand in the private ICU. There was a

tendency to prescribe more drugs to the non-survivor patients, the elderly and
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carriers of APACHE |l score higher than 14 points. The antibiotics were the more
frequently prescribed drugs, followed by the vasoative/inotropics, and
analgesics/sedatives/neuromuscular blockers. One-thousand-hundred-eighteen
potential drug interactions were registered, with prevalence in private ICU, the
patients non-survivors and the elderly. Regarding the gravity, there was a clear
supremacy of the moderate intensity interactions (82,47 percent) over great
intensity interaction one. The patients admitted to both ICUs underwent,
therefore, polipharmacy and were exposed to the frequent risk of potential drug
interactions. There was, however, a less accentuated tendency in the closed

type ICU, endowed with drug formulary.



1 INTRODUGAO

1.1 Uso de farmacos

A utilizacdo de farmacos remonta a alguns milénios antes da era crist§,
conforme atestam documentos stmero-assirio-babilénios e egipcios. A evolugéo
ao longo dos séculos seguintes testemunhou avangos e recuos tangentes as
doencas, ao prescritor € ao desenvolvimento de farmacos. O contexto que
circunscreve a prescricdo se reveste de peculiaridades pertinentes a cada um
dos determinantes acima referidos, e enseja um halo de preocupagdo quando
se constata que uma prescrigdo de farmacos acontece entre 50% e 70% das
consultas, constituindo o procedimento médico mais frequente (MEYER, 1988;

ROCHON & GURWITZ, 1997).

1.2 A prescrigdo de farmacos

A prescricdo de um farmaco implica um processo I6gico, obedecendo etapas

obrigatorias, sob pena de infligir-se a uma pessoa o dnus da n&o-beneficiéncia,

e, as vezes, da maleficiéncia - traduzida em morbidade ou, até, letalidade. O



prescritor ha-de ter conhecimentos suficientes para escolher farmacos efetivos,
individualizando o doente e sua doenga. O ensino ordindrio versando sobre a
prescricdo repousa, essencialmente, nos conhecimentos sobre as drogas
(ensino droga-centrado), quando mais prudente parece ser o enfoque
priorizando o doente (ensino paciente-centrado). Sucinta e didaticamente, a
Organizacdo Mundial de Saude (DE VRIES et al., 1998) preconiza que uma
prescrigao racional obedecga as etapas seguintes:

i)definigdo de um diagndstico (etioldgico, sempre que possivel),

if)especificacdo do objetivo terapéutico (cura da doenga, eliminagdo/reducio da
sintomatologia, frenagem ao processo mérbido, ou prevengédo de uma doenga
ou sintomatologia),

iii)inventario dos grupos farmacolégicos efetivos,

iv)escolha de um grupo efetivo,

v)escolha do farmaco mais efetivo.

Seguindo um apelo légico, a escolha final de um farmaco, entre varios de um
grupo, deve contemplar os critérios de eficacia, seguranga, disponibilidade e

custo-beneficio.



1.2.1 Seguranga

A preocupac@o com a seguranga nos servigos oferecidos a uma pessoa (ou
comunidade) se faz presente e ganha énfase, sobretudo, quando ha um
potencial de complicagdo inaceitavel; tal € o caso na utilizagdo das usinas
nucleares e dos aviées. Essa preocupagéo permeia as atividades médicas, com
certeza, ha muitos anos, sendo o seu grande referencial o principio hipocrético
“primum non nocere”. As Ultimas duas décadas testemunharam uma crescente e
coletiva inquietagdo com as complicagbes advindas dos atos médicos, dando
margem a geragao de propostas corretivas, mais ou menos pedagdgicas
(algumas litigiosas). O fendmeno da “malpractice claim” surgiu nesse lastro,
assumindo carater aterrorizante entre os médicos norte-americanos
(BUTTERWORTH et al., 1997). Felizmente, ganham projegéo, nos dias de hoje,
as iniciativas buscando a qualidade total, utilizando medidas estratégicas
individualizadas (e nao-litigiosas). A busca de seguranca no cotidiano médico
pode ser traduzida, nos primeiros momentos, na exceléncia do trabalho
individual. Hoje, porém, ganha destaque nas avaliagdes e propostas corretivas
promovidas por algumas especialidades médicas; entre elas, a Anestesiologia e
a Medicina Intensiva. llustrando essa preocupacdo, a Society of Critical Care
Medicine elaborou o “Task Force on Safety in the Intensive Care Unit” (THE
INTERNATIONAL TASK FORCE ON SAFETY IN THE INTENSIVE CARE UNIT,

1993), estabelecendo como sua missdo gerar padrbes para uma prevencio



custo-efetiva, detecgdo precoce e tratamento de eventos que possam injuriar os

pacientes graves.

1.3 latrogenia

Em artigo publicado em 1956, MOSER cunhou a expressdo “doengas do
progresso médico”, e definiu iatrogenia como doenga que néo aconteceria se
uma terapéutica ndo fosse aplicada. Um ano antes, BARR alertara para
inevitaveis intercorréncias atreladas a introdugdo de procedimentos
diagnésticos e terapéuticos, inobstante a correta indicagdo e os beneficios
alvejados. No inicio do século atual, OSLER (apud BEAN, 1950) ja clamava
para o uso compulsivo de drogas pelo homem; ironicamente, MOLIERE (1673),
ainda no século XVII, através de um personagem, dizia que “quase todos os
homens morrem de seus remédios, e ndo de suas doencgas”’. A complicacéo
iatrogénica tem natureza multifatorial, tornando a corregdo dificil (MYERS,
1981), face a explosdo de conhecimentos, bem como a finitude cognitiva que
limita a assimilacBdo dos mesmos. Estatisticas americanas estimam que
anualmente cerca de 1,3 milhdes de pessoas acidentaimente sofrem alguma
forma de iatrogenia, dois tercos dos quais secundarios a erros de conduta

(LEAPE et al., 1993).



1.3.1 latrogenia hospitalar

O potencial iatrogénico assume proporgdes significativamente maiores no
contexto hospitalar, pressupondo-se a existéncia de morbidade avangada, e que
exige medidas intervencionistas diagnoésticas efou terapéuticas (LEFEVRE et
al.,, 1992). Em 1964, SCHIMMEL assinalou que 20 por cento dos doentes
admitidos a enfermarias gerais, ao longo de 08 meses, tiveram uma ou mais
complicagdes iatrogenicas. STEEL et al. (1981) acharam que 36 por cento de
815 doentes internados consecutivamente em uma enfermaria geral tiveram
uma complicacdo iatrogénica; sendo que nove por cento tiveram grandes
complicagdes, 20 por cento dos quais evoluiram para o ébito. BRENNAN et al.
(1991) relataram a ocorréncia de complicagbes iatrogénicas em 3,7 por cento de
30 121 registros de internacéo em 51 hospitais americanos; extrapolando para o
pais (EUA) como um todo, significaria mais de um milhdo de pessoas
acometidas, culminando com cerca de 180 mil ébitos, anualmente (BATES et

al., 1995).

1.3.2 latrogenia farmacolégica

Os acidentes terapéuticos acompanham o ser humano desde os seus
primérdios, manifestando-se mormente nos dias atuais, mercé de uma maior
disponibilidade de opgdes, bem como de variagdes pertinentes ao doente e ao

prescritor (MANIGAND, 1980). Desenvolvidos e prescritos com a finalidade de



beneficiar, os farmacos podem eventualmente ocasionar efeitos lesivos ao
paciente. As farmaco-iatrogenias assumem graus diversos de severidade
(desde formas banais e inespecificas de morbidade até a faléncia e o ébito),
pleomorfismo de expresséo, e simulam doengas afetando qualquer 6rgéo.
Nenhum medicamento é atéxico, mesmo que administrado isoladamente

(GIUDICELLI & ADVENIER, 1980; HINDERLING, 1988).

As intercorréncias farmaco-iatrogénicas sé&o evitaveis, embora se reconheca a
dificuldade em fazé-lo (FERNER, 1995). Representam hoje uma grande
preocupagdo para a comunidade que usa, que prescreve, e para a que
desenvolve e produz farmacos. A consciéncia disso propiciou o surgimento de
orgédos reguladores e de vigilancia, bem como os Centros de Informagéo sobre
Medicamentos (intra- e extrafhospitalares) - CIMs. Os CIMs estdo localizados
em pontos estratégicos, e sdo gerenciados por médicos ou farmacéuticos
habilitados a esclarecer questdes pertinentes ao uso de farmacos, bem como
encarregados de promover eventos propiciadores de aprendizado em
terapéutica farmacoldgica (JOSHI, 1997). Mercé do interésse de estudiosos, e
da criag&o e do exercicio real dos 6rgdos mencionados acima, paralelamente ao
langamento de novos farmacos, crescem os registros de epifendmenos
adversos secundarios a sua utilizagdo. A documentagéo de farmaco-iatrogenias
pos-comercializagdo de produtos recentemente (ou ndo) langados em uso tem
dado margem a criticas veementes, com maior énfase repousando nas

seguintes (HINDERLING, 1988; GURWITZ & AVORN, 1991; EDWARDS, 1997):



1)pequenas casuisticas, computando ndo mais de 3 mil doentes;
2)a exclusdo de grupos etarios (criangas e idosos) e de condigcbes especiais
(gravidez, simultaneidade com outros farmacos, pacientes graves);

3)brevidade nos tempos de experimentagdo (3 anos, em média).

A literatura pertinente as farmaco-iatrogenias é vasta, constituida por
documentos emitidos, predominantemente, nos ultimos 40 anos, apés o registro
contundente dos efeitos atribuidos a Talidomida. A casuistica disponivel versa
sobre farmaco-iatrogenias observadas em ambiente hospitalar ou na
comunidade, detendo-se, de modo particular, nos registros de prescrigdo
inadequada a populagdes dotadas de peculiaridades. Entre elas, o paciente
hospitalizado em enfermarias gerais (SMITH et al., 1966; DANIELSON et al,,
1982; LESAR et al., 1990; BATES et al., 1995) e o paciente idoso (BEERS et al.,
1992; WILLCOX et al., 1994; HANLON et al., 1996). Tém, também, motivado |
pesquisas as impropriedades na prescricdo individualizada de psicofarmacos
(CALIL, 1996), anti-microbianos (BALDY et al., 1984), digitdlicos (GROSSMANN

et al., 1992) e anti-inflamatérios (SHANKEL et al., 1992).



1.3.2.1 Classificagdo

1.3.2.1.1 Conforme a previsibilidade

O risco iatrogénico, segundo RAWLINS & THOMPSON (1991), pode ser
previsivel (tipo A) ou imprevisivel (tipo B). O primeiro constitue-se mais
importante, porquanto respondendo pela maioria dos casos (70 a 80 por cento),
bem como pelo fato de ser coibivel. O segundo, inobstante a pequena

frequéncia, preocupa face sua elevada morbi-mortalidade.

1.3.2.1.2 Conforme o estagio na cadeia terapéutica

A cadeia terapéutica contempla as etapas de prescricdo, dispensacdo e
administragcdo do farmaco. Enfocando o potencial farmaco-iatrogénico da
prescrigao “per se”, eventos adversos poderado decorrer de:

| 1)escolha errada do(s) farmaco(s);

2)dose errada do(s) farmaco(s);

3)via-de-administragdo errada do(s) farmaco(s);

4)frequéncia errada na administragcdo do(s) farmaco(s);

S)interacdo(6es) com o farmaco (interagdes medicamentosas; interesse do

presente estudo).



1.3.2.1.2.1 Interagdes medicamentosas

As ultimas trés décadas tém contemplado um substancial desenvolvimento de
farmacos com potencial (e desejado) beneficio, bem como com potencial (e
indesejavel) risco de maleficio. Preocupa, sobremodo, a interagdo de um
farmaco com diversas condigdes propiciadoras de iatrogenia. Os epifendmenos
adversos associados a interagdes ndo-desejadas com o farmaco podem ser
secundarios a alteragbes na cinética (interagdo farmacocinética) e/ou a
alteracdes na dinamica (interagdo farmacodinamica) de uma droga (QUINN &
DAY,1997). Comumente estdo vinculadas a idade (mormente, o idoso;
interac@o droga-idade), a disfungdo organica (interagdo droga-disfungdo) e

polifarmacia (interagdo “droga-droga”).

Interagdo farmacocinética. Admite-se como tal a interferéncia na cinética
(absorcédo, distribuigdo, metabolismo, excregdo) de um farmaco, infligidas por
outro(s) farmaco(s) ou disfungdo organica. Sucintamente, as interacbes
farmacocinéticas podem ser assim ilustradas (QUINN & DAY, 1997):
a)interferéncia com a absorgdo de farmacos: alteragdo do pH dos fluidos
gastrintestinais, alteragdo no esvaziamento gastrico e na peristalse intestinal,
quelacéo de farmacos; hipoperfuséo tissular;

b)interferéncia na distribuicdo de farmacos: alteragbes na volemia e na

quantidade de proteinas ligadoras;
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c)interferéncia com o metabolismo de farmacos: alteragées na perfusdo
hepética; indugdo ou inibicéo das Citocromo-P-450;

d)interferéncia com a excregdo de farmacos: alteracdo da taxa de filtragdo
glomerular renal, competicdo pela secregdo tubular renal; alteragées no pH

urindrio.

Interacdo farmacodindmica. Acontece quando um (ou mais) farmaco(s)
interfere(m) no acoplamento de um farmaco a um sitio receptor ou sistema
fisiolégico, culminando com potenciagdo, sinergismo ou antagonismo de ag&o

deste ultimo (QUINN & DAY,1997).

Interagdo droga-idade. A ocorréncia de impropriedades farmaco-terapéuticas
no idoso, € amplamente reconhecida e estudada; contudo, a verdadeira
magnitude do problema permanece incerta. Sabe-se, porém, que as
consequéncias sdo suficientes para caracterizé-lo como um dos cinco grandes
problemas na conduta do paciente idoso (FINK et al., 1987). Avulta essa
preocupacédo quando se sabe que a populagdo mundial tende a se tornar mais
idosa, saltando de 11 por cento em 1980, para 15 por cento ou mais em 2040
(GREENBLAT et al., 1982). Se a prescricdo medicamentosa para uma pessoa
de qualquer idade exige grandes qualidades, maiores desafios oferecera um
paciente idoso, que requer cérca de trés vezes mais farmacos que um mais
jovem (ROCHON & GURWITZ, 1995), e cerca de um térgco de todos os

farmacos prescritos. Ressalte-se que, apesar do potencial farmaco-iatrogénico
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sabidamente grande, os protocolos pre-comercializagdo de farmacos ndo
contemplam o universo dos idosos (GREENBLATT et al., 1982; BUGEJA et al.,
1997). A maioria dos estudos pertinentes a farmaco-iatrogenia no idoso
considera as alteragdes degenerativas interferindo na farmacocinética e na
farmacodinamica (GREENBLATT et al., 1982; GREENBLATT, 1989). A
farmacocinética do idoso sofre modificagées degenerativas, que culminam com
disfung@o gradual ao nivel da absorgéo ao longo do trato digestivo, redug&o no
volume de distribuigdo, hipometabolismo, e menor poder de depuragéo renal.
Quanto a farmacodinamica, sabe-se que a densidade de receptores sofre
reducdo, resultando em respostas maiores ou menores do que as desejadas.
Mais complexo ainda, ambos os mecanismos podem simultaneamente
acontecer. GURWITZ & AVORN (1991) acreditam, contudo, que a maior
incidéncia de farmaco-iatrogenias entre os idosos se deva ao fato de que
consomem mais medicamentos e sdo mais frequentemente portadores de
morbidades que os mais jovens. Face a esses problemas, tém se desenvolvido
esforgos buscando preveni-los; para isso, painéis de consenso tem originado
formularios listando farmacos a serem prescritos, bem como farmacos a serem
excluidos (BEERS et al., 1991; MACLEOD et al., 1997). Inobstante, WILLCOX
et al. (1994) encontraram em estudo recente 23,5 por cento de 6171 pacientes
idosos (vivendo na comunidade) usando farmacos potencialmente

inapropriados, 20 por cento dos quais usando dois farmacos.
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Interacdo droga-disfungdo organica. Podem ser registradas disfungGes
organicas induzidas por doengas, de natureza e intensidade diversas, isoladas
ou em concérto, agudas ou crbnicas. Assumem particular preocupacgédo as
disfungbes simultaneas observadas no paciente grave, cuja manipulagéo exige
a prescrigcao de multiplos farmacos; sobretudo, quando as opgbes terapéuticas
trazem consigo uma carga de toxicidade acentuada. A énfase maior tem recaido
sobre o potencial farmaco-iatrogénico observado em pacientes portadores de
disfuncdo hepatica, hipoalbuminemia e disfungdo renal; em outras palavras, nos
mecanismos alterados de metabolismo, transporte e excre¢do de drogas (ou

seus metabdlitos).

Interacdo “droga-droga”. A seguranga fica bastante comprometida quando se
prescrevem varios farmacos simultaneamente, propiciando um potencial
de interacdo que culmina com uma resposta respectiva desejada ou néo
(sinergismo, potenciagcdo, antagonismo) (QUINN & DAY, 1997). H& uma boa
correlagdo entre o numero de farmacos prescritos e a incidéncia de reagées
adversas. MAY et al. (1977) computaram quatro por cento de reagdes adversas
quando até 05 farmacos foram prescritos simultaneamente; esse numero saltou
para 54 por cento, quando entre 16 e 20 farmacos eram prescritos. Em torno de
sete por cento desses eventos adversos subjaz uma interagdo medicamentosa
(BOSTON COLLABORATIVE DRUG SURVEILLANCE PROGRAM, 1972). Ha-
de se ressaltar, contudo, que a mengdo a uma reagdo adversa potencial ndo

implica necessariamente uma reagdo adversa real. PUCKETT & VISCONTI
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(1971), prospectivamente, registraram 6,2 por cento de eventos reais em um

universo de eventos potenciais.

1.3.3 latrogenia farmacolégica hospitalar

Os eventos adversos associados a utilizagdo de farmacos no contexto
hospitalar assumem relevancia ante a crescente morbi-mortalidade e aos custos
derivados. NUmeros bastante dispares séo relatados, refletindo essencialmente
as diferentes definicdes e métodos usados para detecgdo de tais eventos. A
maioria dos estudos enfoca reagdes observadas em pacientes clinicos,
consignando-lhes maior impacto em relagéo aos cirargicos. SCHIMMEL (1964)
registrou 51 por cento de reacgdes farmaco-iatrogénicas em sua casuistica.
SMITH et al. (1966) relataram que 10,8 por cento dos pacientes admitidos a um
hospital manifestaram reagbes a droga. REIDENBERG (1968), ap6s avaliar
86 100 pacientes na Pensilvania, referiu 0,9 por cento de acidentes associados
ao uso de farmacos. Em seu estudo de 1981, STEEL et al. constataram que os
farmacos foram responsaveis pela maioria das complicagbes iatrogénicas
observadas em seu estudo. CLASSEN et al. (1997) registraram, por sua vez, a

cifra de 2,4 por cento de eventos em hospital filiado a Utah School of Medicine.

Pesquisadores de varias procedéncias se detiveram nos custos decorrentes da
farmaco-iatrogenia hospitalar. CLASSEN et al. (1997) estimaram um consumo

anual de cérca de 1,56 bilhdes de délares. MELMON (1971), por seu lado,
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afirmou que um sétimo dos dias de internagdo é decorrente de farmaco-

iatrogenias.

1.3.3.1 latrogenia farmacolégica na Unidade de Tratamento Intensivo (UTI)

1.3.3.1.1 O paciente grave

Ao longo da evolugdo do ser humano, o bindmio saldde-doenga tem sido uma
caracteristica inexoravel que o acompanha, assumindo variagbes de ordem
quantitativa e/ou qualitativa. A despeito dos seus progressos, preocupa
sobremaneira o refluxo traduzido por manifestagbes de doengas com
caracteristicas pleomérficas e de controle gradualmente refratario. Nesse
contexto, aparecem as doengas graves, cuja abordagem diagnéstica e
terapéutica exige um aparato diferenciado, sob pena de perdas (maior
morbidade, evolugdo para o ébito). Nos primeiros anos deste século, OSLER
.(apud BEAN, 1950) j& dizia que os doentes raramente morrem de sua(s)
doenga(s) basica(s); sim, das complicagbes impostas a sua fisiologia,
fendmenos encontradigos no doente grave. Igualmente inteligivel, o doente se
torna grave seguindo uma série de desajustes ndo devidamente confrontados
por sua economia organica. Sem duvidas, inexiste uma nosologia universal,
face as peculiaridades de cada organismo, do meio onde se insere, a

heterogeneidade de habitos e costumes, bem como a diversidade de recursos
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econdmicos e tecnologicos. Genericamente, algumas caracteristicas se
destacam no universo de pacientes admitidos a uma UTI:

1)predominantemente idosos,

2)portadores de doengas degenerativas em evolugdo (vasculopatia
multiorganica; em particular, coronariana e cerebral),

3)portadores de complicagbes secundarias ao diabetes,

4)portadores de quadros infecciosos avangados, primarios ou secundarios,
S)politraumatizados,

6)pos-operatdrios complicados, ou pés-operatérios de cirurgias extensas em
pacientes com acentuada predisposi¢do a complicagdes,

7)disfuncdes, secundarias a varias etiologias, de 6rgdos nobres (pulmonar,
cardiocirculatoria), instaladas ou potenciais, e que demandam suportes

fisiolégicos.

1.3.3.1.2 A Unidade de Tratamento Intensivo

Embora a Medicina Intensiva remonte aos primérdios da vida humana, a UTI
encontra sua origem apenas nas primeiras décadas do século XX, adquirindo
sua personificagdo de modo inconteste apés 1950 (BRYAN-BROWN &
CRIPPEN, 1997). A UTI se presta a oferecer beneficios em trés niveis:
monitorizagdo, terapéutica e suporte fisioldgico. A admissdo a uma UTI
pressupbe que exista um potencial de reversibilidade associado as disfungdes

(DAWSON, 1993). Conforme a disponibilidade de recursos (da instituicdo ou
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6rgao mantenedor), um hospital dispora de tantas UTls quanto racional,
considerando a populagdo que atende, em termos quantitativos e qualitativos
(UTI clinica, UTI cirargica, UTI pediatrica, UTl neonatal). No tangente ao
funcionamento (STROSBERG, 1993), ocorrem dois modelos: fechado - cujo
controle dos pacientes (admissdo, acompanhamento e alta do servigo) cabe ao
grupo responsavel pela UTIl, e aberto - onde o controle dos pacientes é

atribuicdo de médicos ndo pertencentes ao quadro clinico da UTI.

1.3.3.1.3 latrogenia na UTI

Singular preocupagéo assumem os eventos iatrogénicos que acontecem na UTI,
tendo-se em conta, por um lado, as pluriexigéncias diagnésticas, terapéuticas e
suportivas impostas por uma economia organica fragilizada, e por outro, as
demandas de recursos sabidamente vultosos (THE INTERNATIONAL TASK
FORCE ON SAFETY IN THE INTENSIVE CARE UNIT, 1993). Os eventos
adversos tém a maior probabilidade de causar disfungdes severas (FERRARIS
& PROPP, 1992; GIRAUD et al., 1993), bem como se associam a um maior
obituario (ABRAMSON et al., 1980). FERRARIS & PROPP (1992) concluiram
que, apés 72 horas de permanéncia na UTI, 37 por cento dos pacientes tinham
alguma complicagdo iatrogénica, mais comumente observadas naqueles que
nao obtinham melhora, e geralmente associadas a intervencoes farmacoldgicas.
DONCHIN et al. (1995), estudando também pacientes de UTI, encontraram 31

por cento de complicagbes iatrogénicas, 13 por cento das quais consideradas
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sérias. Os pacientes mais graves carecem de maiores intervengbes, e assim
sofrem maior numero de complicagdes; os idosos e aqueles com disfungdo de
multiplos 6rgéos detém o maior potencial (STEEL et al., 1981; BECKER et al.,
1987, LEAP et al., 1991). A presenca e o niumero de complicagdes iatrogénicas
guardam correlagdo com morbidade e mortalidade (FERRARIS & PROPP,
1992). Apesar dos érros atribuidos aos equipamentos, a falha humana
representa o maior risco e responde por até dois tércos das complicagdes
documentadas, sendo o médico o maior responsavel (ABRAMSON et al., 1980;
WRIGHT et al., 1991, DONCHIN et al, 1995). GIRAUD et al. (1993)
encontraram correlagdo entre iatrogenias na UTIl e idade acima de 65 anos,
disfuncdo de dois ou mais 6rgéos, érros humanos, e sobrecarga de trabalho da
enfermagem. CULLEN et al. (1997), por seu lado, concluiram que as UTls estéo
mais predispostas a altos riscos porquanto o trabalho ali é intenso, as
interacdes paciente-profissionais sdo maiores, e a doenga grave reduz o poder

de defesa do doente.

MCKENNEY & CIVETTA (1997) sistematizaram a iatrogénese na UTI em
seis grupos:

1)secundaria a diagnéstico incorreto,

2)secundaria a medidas terapéuticas,

3)secundaria a um procedimento invasivo,

4)secundaria a um érro laboratorial,
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5)secundaria a ulcera de decubito,

6)secundaria a quedas no hospital.

1.3.3.1.4 Uso de farmacos na UTI

Alguns estudos (CAMPOS et al., 1980; BOUCHER et al., 1990; SMYTHE et al.,
1993) tém caracterizado a utilizacdo de farmacos na UTI, salientando-se,
porém, as dificuldades comparativas face a heterogeneidade dos enfoques
(DASTA, 1994). Tendo em perspectiva o paciente grave, portador de uma ou
mais disfun¢des organicas, prescrevem-se-lhe comumente diversos farmacos.
Conforme DASTA (1994), cada paciente recebe seis a nove farmacos,
diariamente, e oito a 12 farmacos, ao longo da internagdo; SMYTHE et al.
(1993) reportaram, por sua vez, respectivamente, 7,5 e 12,1 farmacos. BATES
et al. (1995) constataram que os pacientes internados em UTI demandam 50 por
cento mais farmacos que aqueles admitidos as enfermarias clinicas ou
cirurgicas convencionais. Inobstante as peculiaridades das varias modalidades
de UTls, os farmacos mais comumente prescritos incluem antimicrobianos,
analgésicos, antagonistas-H2 e anti-hipertensivos (BOUCHER et al., 1990;
SMYTHE et al., 1993; DASTA et al., 1994). O uso racional de farmacos na UT]I
constitue uma preocupacgéo, tendo-se em conta seu potencial iatrogénico, bem
como os custos decorrentes de sua ineficacia. A otimizagéo desse objetivo tem
se concretizado efetivamente, utilizando-se a analise sistematica das demandas

peculiares de cada servico.
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1.3.3.1.5 Farmaco-iatrogenia na UTI

Computadas a gravidade do doente e a polifarmacia administrada, entende-se
quéo propicias sdo as condigbes a culminar com iatrogenia nos ambientes de
UTI (MYERS, 1981; BOUCHER et al., 1990). Embora a maior casuistica
versando sobre farmaco-iatrogenias contemple pacientes hospitalizados, a
ocorréncia dos mesmos no interior das UTls é pouco pesquisada. Existem
poucos estudos pertinentes, guardando diferengas metodoldgicas entre si, e
inviabilizando conclusdées mais densas (DASTA, 1994). CLASSEN et al. (1991)
utilizaram um sistema detector de farmaco-iatrogenias em 648 pacientes,
encontrando 701 eventos adversos; um terco dos pacientes experimentaram-
nos enquanto internados na UTIl. FERRARIS & PROPP (1992) concluiram que
os farmacos lideravam, com 38 por cento, a lista de iatrogenias acontecendo em
uma UT]I; e alertaram para a sua importancia como um marcador evolutivo, bem
como para seu contrble posto que preveniveis. GIRAUD et al. (1993) listaram os
érros terapéuticos entre as intervengbes mais frequentes que culminaram em
grandes complicagdes iatrogénicas em UTI (21,5 por cento). CULLEN et al.
(1997), em estudo multicéntrico, diagnosticaram cerca de duas vézes mais
eventos potencialmente adversos associados a um farmaco na UTIl que na
enfermaria convencional, e cérca de duas vezes mais na UTI clinica que na
cirirgica. Quando tais possibilidades ndo s&o cogitadas, podem-se observar

consequéncias potencialmente desastrosas; infelizmente, face a acentuada
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gravidade dos doentes internados, os efeitos adversos podem ser interpretados
como se fossem primarios, determinando prescrigbes adicionais. O fendbmeno
da “cascata da prescricdo” (ROCHON & GURWITZ, 1997) exige um apurado
nivel de suspeigdo do prescritor, considerando-se sempre a possibilidade de

que novos sinais e/ou sintomas decorram de um farmaco em uso.

1.3.3.1.6 Farmaco-iatrogenias mais comuns na UTI

Em meio a uma grande quantidade de opgbes farmacoldgicas disponiveis,
algumas classes sdo comumente associadas a reacdes adversas. Essa
propensdo decorre de suas propriedades intrinsecas (estreito indice
terapéutico, por exemplo) e dos desequilibrios na economia organica
(disfungbes circulatéria, hepatica e renal). Incluem-se entre os farmacos
frequentemente implicados os antibiéticos (aminoglicosideos, beta-lactadmicos,
quinolonas), a lidocaina, a fenitoina, a teofilina, os benzodiazepinicos e os
‘bloqueadores neuro-musculares. Alguns farmacos tem sido mais estudados,

merecendo os comentarios a seguir.

Benzodiazepinicos. A ansiedade e o medo atormentam a maioria dos
pacientes graves, sobretudo aqueles internados em uma UTI. Face a isso, os
sedativos e ansioliticos representam os recursos farmacolégicos disponiveis,
com notoriedade para os benzodiazepinicos (DURBIN, 1994). Sua utilizagdo

nesse contexto exige a sensatez da individualizagdo do farmaco e da dose, bem
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como a obrigagéo de considerar-se a possibilidade de uma gama de interacdes.
Seus epifendmenos adversos sdo potenciados no paciente idoso, hipovolémico
ou com disfungcdo de multiplos 6rgédos. Frequentemente, sdo registrados a
depressdo ventilatéria e a instabilidade cardiovascular, exigindo prontas

medidas reanimatdrias.

Bloqueadores neuromusculares. Movidos pela imperativa necessidade de
satisfazer as exigéncias de oxigenacdo e perfusdo tissulares, os intensivistas
com frequéncia recorrem a paralisia neuromuscular, utilizando farmacos
blogqueadores da transmiss&o de impulso nervoso. Sdo condi¢cdes demandantes
tipicas os estados hipermetabdlicos associados a sepse, ao tétano e as
hipoxemias refratarias que exigem suporte ventilatério com total controle da
protese. Existe, porém, no momento uma preocupacio universal com a paralisia
muscular prolongada pés-uso de bloqueadores neuromusculares (HOYT, 1994).
A documentacgéo de varios casos deflagrou estudos buscando esclarecer o real
papel desempenhado por aqueles farmacos, resultando, até o momento, na

indicac&o de cautela quanto a seu uso.

Antibiéticos aminoglicosideos. Os antibidticos encontram-se entre os
farmacos mais frequentemente utilizados em UTI (DASTA, 1986; BOUCHER et
al., 1990), portando um potencial de toxicidade consideravel. Dentre eles, os
aminoglicosideos (mormente Gentamicina e Amicacina) dispbem de farto

registro de manifestagdes adversas, predominando a nefro- e a otoxicidade.



22

Sao dignas de relato, também, suas interagdes com outros farmacos,tais como
os bloqueadores neuromusculares aminosteréides (PRIELIPP & COURSIN,
1994), os antibiéticos beta-lactamicos (QUINN & DAY, 1997) e os diuréticos
(QUINN & DAY, 1997). Consideram-se como predisponentes a toxicidade o seu
uso prolongado, a disfungdo renal e/ou hepatica, o choque circulatério, e a
idade avangcada. Face a essa preocupacdo, métodos mais fidedignos de
monitorizagéo da terapéutica com aminoglicosideos tem sido pesquisados; sua
titulacdo sérica tem sido postulada, embora ainda néo disponha de aceitagdo
consensual (ARMSTRONG et al., 1996). Na mesma perspectiva de auferir
seguranga, muitos estudos preconizam a administragdo dos aminoglicosideos
em dose diaria unica (MARIK et al., 1991), ressalvando-se a preservagéo de

sua eficacia.

Aminofilina. Derivado da Teofilina, indicada na manutengdo da paténcia de
vias aéreas, esse farmaco pode interagir com muitos outros e assumir niveis
séricos toxicos. Compete ao prescritor identificar e triar aqueles farmacos que
inibem a atividade microssomal das enzimas Citocromo-P-450, responsaveis
pela metabolizagdo da Aminofilina. Nao percebidas, tais interagdes resultardo
em niveis séricos elevados, traduzidas em manifestagdes clinicas tais como
arritmias cardiacas e crises convulsivas. Os farmacos que mais frequentemente
interagem com a Aminofilina sdo a Cimetidina, a Eritromicina, os beta-
bloqueadores e o Verapamil. Face a seu estreito indice terapéutico (e a sua

variabilidade interindividual), postula-se cada vez mais a titulacdo dos niveis
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séricos da Teofilina ante a necessidade de reduzir seus efeitos adversos

(ARMSTRONG et al., 1996).

1.3.3.1.7 Custos das farmaco-iatrogenias na UTI

Segundo estudos americanos, os custos atribuidos a uma UTI representam 20
por cento do montante hospitalar, gerando um consumo global de cérca de um
por cento do produto nacional bruto (JACOBS & NOSEWORTHY, 1990). Os
custos com farmacos “per se” significam seis a nove por cento daquele total,
segundo CHRISPIN & RIDLEY (1997); e, segundo DASTA & ARMSTRONG
(1988), podem significar até 15 a 40 por cento do custo total com farmacos no
hospital. Adicione-se a isso a duplicagédo da permanéncia hospitalar infligida por
cada evento adverso droga-induzido, e se dimensionara o impacto econdmico

respectivo (GIRAUD et al., 1993; CLASSEN et al., 1997).

1.3.3.2 Monitorizagao e controle das farmaco-iatrogenias hospitalares (e na

uTl)

Ante uma demanda terapéutica exigente e diversificada, imposta por uma
nosologia cada vez mais crescente e mutavel, mais farmacos se tornam
disponiveis, trazendo consigo o potencial de beneficios e riscos ao doente.
Compete ao prescritor, em meio a uma gama de possibilidades, administra-los

da melhor forma. Porém, n&o é facil, sobretudo quando o doente & portador de
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multiplas disfungdes organicas e requer a prescri¢céo de varios farmacos. Torna-
se imperativo, pois, que se vislumbre a linha diviséria entre o beneficio e o
risco, e que diante da inexorabilidade deste se busque sua redugdo (se
possivel, o bloqueio). A natureza e a dimensdo dos riscos inerentes a um
farmaco sdo multifatoriais; seu entendimento e bloqueio exigem que fontes de
informagd@o pertinentes sejam disponiveis. Conforme LEAPE et al. (1995) e
LESAR et al. (1997), a farmaco-iatrogenia decorre, essencialmente, do
conhecimento insuficiente do prescritor em relagdo aos farmacos e ao doente.
Existem varios trabalhos documentando a ignorancia farmacolégica. Entre eles,
destaca-se o de LOPER et al. (1989), enfocando os conhecimentos pertinentes
a sedativos, analgésicos e blogueadores neuro-musculares: 80 por cento dos
médicos consideraram o Diazepam um farmaco analgésico, e cinco por cento

afirmaram que o Pancurdnio tinha propriedades analgésicas.

Fato inolvidavel, a pletora de opg¢des farmacolégicas nédo representa uma
preocupacédo recente. SYDENHAM, ja no século XVII, afirmava que “estamos
sufocados por uma abundancia infinita de medicamentos sempre exaltados e
ainda acrescentam um novo”. Em 1939, SOMA WEISS (apud MYERS, 1981)
previa que “em dias futuros” o internista disporia de medidas terapéuticas mui
poderosas, necessitando de habeis conhecimentos para uma aplicagdo correta.
Numa tentativa de organizagdo, na década de trinta, os hospitais norte-
americanos criaram os Comités de Farmacia e Terapéutica (KEHOE, 1970), no

que foram seguidos pelos ingléses. Nesse contexto, foram oficializados
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(porquanto ja existentes na pratica de alguns hospitais, embora n&o percebidos
como tal) os formularios, mecanismos reguladores dos farmacos a serem
oferecidos a uma determinada populagdo. Inobstante os questionamentos da
funcionalidade de um formuldrio (HEILIGENSTEIN, 1996; MIETTINEN &
HARTZ, 1997), a realidade mostra que trouxeram consigo, mais que um impeto
cerceador, o objetivo do consenso racional, derivado do bom-senso de quantos
prescrevem um farmaco naquele universo em que € validado (hospital,
comunidade) (MA & RHO, 1995; AMERICAN COLLEGE OF PHISICIANS, 1990).
Exposta a dimensdo do problema, ndo restrito a comunidades isoladas, a
Organizacdo Mundial de Saude vem, desde 1977, gerando mecanismos
voltados para a selecdo de farmacos essenciais. Com esse interésse, editou o
Guia Para a Boa Prescricdo Médica (DE VRIES et al., 1998), em colaborag&o

com a Universidade de Gronigen.

O American College of Physicians, também consciente do imperativo acima
referido, concitou os médicos a aderirem a normas mais racionais de prescrigao,
através do melhor conhecimento dos farmacos, bem como apelando para os
recursos oferecidos pelos Centros de Informagdo sobre Medicamentos -
(HEALTH AND PUBLIC POLICY COMMITTEE, 1988). Estudos canadenses
indicam que uma atengado cada vez maior deve ser destinada a avaliar e coibir a
impropriedade subjacente a cada prescrigéo, posto que frequente; identificados
os problemas, intervengbes educacionais tém sido encetadas objetivando o

médico, o farmacéutico e o paciente (MACLEOQOD, 1996). Porquanto inexistentes,
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ou pouco divulgados, néo séo referidos nesta dissertagcdo os encaminhamentos
realizados neste sentido em territério brasileiro; salvo mengbes ocasionais
(VIDOTTI, 1997), parece haver maior interésse na vigilancia dos farmacos em

circulacao, ficando a qualidade da prescrigdo relegada a nivel secundario.

O conhecimento das peculiaridades do doente grave claramente implica em
melhora nos indices de sobrevida, e consequente redugdo nos custos
secundérios a epifendmenos iatrogénicos. Varios trabalhos (LI et al., 1984;
REYNOLDS et al., 1988; BROWN & SULLIVAN, 1989) oferecem respaldo
suficiente, comparando a evolu¢do quando o paciente é conduzido apenas por
seu medico assistente, ou por este e um intensivista. CARLSON et al. (1996)
acreditam que a prescrigdo, na UTI, de antibiéticos, sedativos e blogueadores
neuromusculares pelo intensivista (e ndo outro especialista) redundara em mais
beneficios e menos iatrogenias secundarias. KNAUS et al. (1986), em um
estudo multicéntrico envolvendo UTls, identificaram na boa UTI a existéncia de
'protocolos clinicos ao invés de tecnologia sofisticada, enfatizando, portanto,um

aspecto organizacional.

E inconteste que os eventos farmaco-iatrogénicos hospitalares podem e devem
melhor ser avaliados que aqueles acontecendo fora do hospital. Posto que mais
perigosos, frequentes e onerosos, por um lado, porém mais propicios a

detecgdo e monitorizagdo, por outro, tais eventos sdo hoje suscetiveis de
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contrble, mercé da informatizacdo disponivel ao prescritor e aos servigos de

dispensacgao de farmacos (AVORN, 1997).

HINDERLING (1988) propde que se identifiquem “a priori” grupos de pacientes
sob risco (idosos e portadores de disfungdo de multiplos 6rgéos) uma vez
indicada a prescricdo de farmacos potencialmente indutores de morbidade
(detentores de estreito indice terapéutico, cinética nao-linear, variavel
biodisponibilidade, etc). A busca de eficacia e seguranga em farmacoterapia
impbe-se em todos os pacientes, e em todos os momentos. Porém, a
individualizacdo de cada caso ndo pode ficar a mercé de subjetividades
(NIERENBERG & MELMON, 1992), sobretudo quando o paciente esta
gravemente comprometido (COOK & PEARL, 1992; BENOWITZ et al., 1997).
Para minorar tais dificuldades, estratégias mais objetivas tem se delineado ao
longo do tempo. Merece citagdo a monitorizagdo dos niveis séricos de farmacos
cuja efetividade ou seguranga exigem controle. Assim, inserem-se na rotina de
grandes servicos (as UTls, em particular) as dosagens séricas de
aminoglicosideos, Vancomicina, Teofilina, Fenitoina, Digoxina, por exemplo
(ARMSTRONG et al., 1996). A prescrigdo de farmacos balizada pelo péso, area
corpérea, ou ditada por uma dose padrdo n&o implica niveis séricos suficientes
para atingir os sitios receptores. CRISP et al. (1990) registraram, em uma UTI
cirdrgica, 73 por cento de divergéncia entre os niveis séricos esperados e os
mensurados. Acima de 50 por cento das reagdes adversas em um grande

hospital de ensino americano, na década de '60, decorreram da administragdo
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de farmacos em doses padronizadas - altas para aqueles pacientes (KOCH-
WESER et al., 1969). A despeito das criticas aquele método, a utilizagdo de
uma faixa terapéutica ou téxica tem sido preconizada com entusiasmo.
Evidentemente, a concentragdo do farmaco ndo deve ser considerada
isoladamente, mas, sim, para ajudar a compor uma questdo clinica (um

diagndstico, uma terapéutica).

Medidas mais genéricas, de controle de qualidade, tem sido invocadas,
passando pelo melhor desempenho pessoal e/ou pela utilizagdo de recursos da
informatica (CLASSEN et al., 1991; EVANS et al., 1994). A conduta punitiva, por
sua vez, tem gradualmente sido substituida por uma postura que busca analisar
a impessoalidade do érro, identificando estagios na cadeia terapéutica onde a
falha aconteceu (ABRAMSON et al., 1980; LESAR et al., 1990; LESAR et al.,

1997).
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2 OBJETIVO

2.1 Objetivo geral: tracar, de modo descritivo, um perfil dos farmacos utilizados

em duas UTls de pacientes adultos, com particular interésse em analisar o

potencial farmaco-iatrogénico.

2.2 Objetivos especificos:
1 Comparar a utilizag@o de farmacos entre as UTls, conforme:
i)a evolucédo (sobreviventes x ndo-sobreviventes),
ii)a idade (menos de 65 anos X 65 anos ou mais),
iii)a gravidade (utilizando o escore APACHE II);
2 Rastrear (individualmente e conforme o grupo) os farmacos mais
frequentemente prescritos em cada UTI;
3 Pesquisar as interagbes medicamentosas potencialmente iatrogénicas,
quantitativa e qualitativamente ("droga-droga” e “droga-disfungao/alteracédo
laboratorial”);
4 Dimensionar o grau de exposicdo dos pacientes as interagées

medicamentosas potenciais, segundo a gravidade (moderada e grande) destas;
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5 Cotejar os indices de interagbes medicamentosas potenciais entre as UTIs,
conforme a evolugéo e a idade;
6 Estabelecer eventuais correlagbes entre parametros demograficos, demanda

de farmacos e interagées medicamentosas potenciais.
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3 PACIENTES E METODO

Foram estudados os registros de internagdo (prontuarios médicos) em UTI de
200 pacientes, admitidos em dois hospitais: 100 pacientes internados em um
hospital publico, Hospital Geral de Fortaleza - SUS, UTI1, e 100 pacientes
internados em um hospital privado, Hospital Sdo Mateus, UTI2. A populagéo de
cada hospital foi rateada em dois grupos, conforme a evolugdo - sobreviventes
e ndo-sobreviventes na UTl -, com 50 pacientes cada, respectivamente.
Ambos hospitais estao situados em Fortaleza, no Estado do Ceara, e suas UTls
preenchem critérios que as identificam, respectivamente, como do tipo fechado
(UTH1) e do tipo aberto (UTI2). Ambas UTls recebem pacientes de natureza
clinica ou cirurgica, independentes da sub-especialidade. Todos os farmacos
prescritos na UTI1 sdo submetidos ao controle de um formulario padronizado,
fato n&o observado na UTI2. Também ressaltavel, todos os itens de prescrigéo
(entre eles, os farmacos), de todos os pacientes internados na UTI1 séo
diariamente revisados por um mesmo médico-diarista, ao longo da semana (nédo

ocorrendo na UTI2).
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3.1 Critérios de inclusido

Trata-se de um estudo retrospectivo, onde cada registro de internagdo foi
analisado quanto a dados demograficos, clinicos e de prescrigdo. O estudo
abrangeu pacientes internados entre 01 de Outubro de1994 e 30 de Agosto de
1997, obedecendo os seguintes critérios de incluséo:

1)permanéncia na UTI por no minimo 48 horas,

2)idade superior a 12 anos,

3)existéncia de dados suficientes para o preenchimento da ficha protocolar

respectiva.

Os prontuarios foram obtidos seguindo a sequéncia de internagéo, excluindo-se
aqueles que néo satisfaziam os critérios de inclusdo, bem como aqueles néo

disponiveis no arquivo na ocasido da pesquisa.

3.2 Definigdes

A ficha protocolar consistiu numa lista de dados que identificavam o doente, a
doenga, as disfungbes, a gravidade e os farmacos utilizados durante a

internacao.
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3.2.1 Gravidade e disfungdo orgénica

Foram utilizados os sistemas de avaliagdo prognostica Acute Physiology and
Chronic Health Evaluation Il - APACHE Il (KNAUS et al., 1985) e Multiple
System Organ Failure - MSOF (KNAUS & WAGNER, 1989), posto que

universalmente conhecidos e referendados.

A magnitude da gravidade estimada usando o escore APACHE Il resulta do
somatério de variaveis (discriminadas abaixo) observadas apés as 24 horas
iniciais de internac@o na UTI. Para sua obteng&o, considera-se sempre o valor
mais discrepante (entre os registrados ao longo do dia prévio) em relagcdo
aquele tido como referencial de normalidade. Quanto maior a pontuagéo, mais
grave estara o doente; seus valores extremos s&o zero e 71 pontos. Este escore
computa varidveis de trés naturezas:

1)fisiologicas: temperatura, pressdo arterial média, frequéncia cardiaca,
frequéncia respiratéria, oxigenagdo (gradiente alvéolo-arterial ou Pa02), pH
arterial, concentragdes séricas de sodio, potassio e creatinina, hematdcrito,
leucometria, escore de Glasgow;

2)idade do paciente (em anos);

3)presenga (ou ndo) de insuficiéncia organica cronica.

Consignou-se uma disfungdo (ou faléncia) orgéanica, conforme o MOSF,

quando um ou mais elementos de ordem clinica ou laboratorial (discriminados
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em seguida) se achavam presentes durante um periodo de 24 horas. Face ao
interésse do presente trabalho, apenas as disfungbes seguintes foram
pesquisadas:
1)Disfuncgdo renal:

Diurese menor ou igual a 479ml/24hs,

Uréia sérica igual ou maior que 100mg/dl,

Creatinina sérica igual ou maior que 3,5mg/dl;
2)Disfungao hepatica:

Bilirrubina total sérica igual ou maior que 6mg/dl,

Tempo de protrombina 4 segundos acima do nivel controle (na auséncia de

anticoagulagao sistémica).

3.2.2 Parametros laboratoriais - referenciais

As principais variagdes pesquisadas refletiram desvios dos valores seguintes
tidos como padrdes de normalidade:

Albumina sérica: 3,5 a 5,5g/dI,

Uréia sérica: 15 a 40mg/dl,

Creatinina sérica: 0,4 a 1,3mg/dl,

Sédio sérico: 135 a 148mEqg/I,

Potassio sérico: 3,5 a 5,5mEq/l,

Magnésio sérico: 1,8 a 3,0mg/dl.
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3.2.3 Farmacos

Foram registradas todas as substancias quimicas prescritas, excluindo-se os
derivados sanguineos, as solugdes hidroeletroliticas e as solugdes para suporte
nutricional. Computou-se a frequéncia de drogas por doente, derivando-se em
seguida as médias por instituicdo, por evoiugéo, por faixa etaria e por tempo de

permanéncia.

3.2.4 Interagdes medicamentosas

Foram pesquisadas as interagdes droga-droga, droga-disfungdo e droga-
alteracgdo laboratorial, ndo constituindo substrato do presente estudo o registro
de impropriedades tais como escolha, dosagem, intervalos, vias-de-
administracdo ou duragdo de tratamento errados. Utilizou-se o consenso
editado por TATRO et al. (1996) referente a interagées observadas em seres
humanos, sendo registradas apenas aquelas consignadas como de moderada
e grande severidade, assim definidas:

a)moderada gravidade (MG): os efeitos podem causar deterioragdo no estado
clinico do paciente, podendo determinar tratamento adicional ou prolongamento
no tempo de internagéo;

b)grande gravidade (GG): os efeitos s&o potencialmente ameagadores ou

capazes de induzir dano permanente.
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As interagbes foram computadas conforme sua frequéncia por doente,
derivando-se em seguida suas médias por instituicdo, por evolugéo e por faixa

etaria.

3.3 Autorizagdo do estudo

O projeto da pesquisa em apréco foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa
(COMEPE) da Faculdade de Medicina e Complexo Hospitalar da Universidade
Federal do Ceard, obtendo-se a aprovacdo necessaria. O desenvolvimento foi
iniciado apds a autorizagdo respectiva dos diretores de cada instituicdo

(Hospital Geral de Fortaleza e Hospital S&o Mateus) envolvida na pesquisa.

3.4 Andlise estatistica

Foi utilizado o programa EPI INFO versdo 6.02, com testes de analise de

variancia para detecgéo das diferengas de médias; p < 0,05 foi considerado

estatisticamente significante; os dados sdo apresentados como média+DP.
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4 RESULTADQOS

4.1 Caracteristicas demograficas

4.1.1 Distribuicio conforme o sexo (tabela 1). A proporgéo
masculino/feminino demonstrou uma grande semelhanga entre as populacées
de ambas UTls, observando-se um predominio masculino.

Tabela 1. Distribuicdo dos pacientes conforme o sexo

umn uTi2

Masculino

Sobrev 27 28
N&o-sobrev 26 30
Total 53 58
Feminino

Sobrev 23 22
N&o-sobrev 24 20
Total 47 42

Sobrev: sobreviventes; Nao-sobrev: ndo-sobreviventes

Distribuicdo conforme a idade (tabelas 2 e 3). Os pacientes admitidos a UTI2

eram significativamente mais idosos que aqueles da UTI1, sendo os
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sobreviventes mais jovens que os ndo-sobreviventes. Os pacientes idosos
detiveram maiores percentuais de ndo-sobrevivéncia, em ambas UTIs.

Tabela 2. Médias de idade dos pacientes

Idade#
Ti1 UTI2
Sobreviventes* 49,34+19,22 (13-92) 62,26+18,31 (26-94)
N&o-sobreviventes*  55,78+19,68 (13-87) 63,80+16,84 (19-92)
Total* 52,56+19,71 63,03+17,61

#: MédiatDP (extremos), anos; *: p < 0,05

Tabela 3. Idade dos pacientes: distribuicdo estratificada

Numero de Pacientes

uTi Ti2

<65 anos =/>65 anos <65 anos =/>65 anos

Sobreviventes 41 9 27 23
N&o-sobreviventes 31 19 21 29
Total 72 28 48 52

4.1.3 Distribuicdo conforme a gravidade - APACHE Il. A tabela 4 evidencia
que as populagbes de ambas UTIs foram estatisticamente semelhantes, com
maiores indices de gravidade encontrados entre os pacientes né&o-

sobreviventes. A distribuicdo segundo estratos (figura 1) demonstrou
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paralelismo entre ambos hospitais, sendo cérca de 60 por cento dos pacientes
portadores de APACHE Il superior a 14 pontos. Considerando as faixas etarias
(tabela 5), os pacientes idosos (em ambas UTIs) apresentaram indices
superiores a seus pares, com relévo entre aqueles internados na UTI1. Ficou
bastante evidente, também, que para escores de APACHE Il superiores a 14
pontos o numero de pacientes n&o-sobreviventes foi maior que o de
sobreviventes (figuras 2 e 3).

Tabela 4. Médias dos escores APACHE Il

APACHE [I#
TI1 UTI2
Sobreviventes 12,68+7,12 (2-31) 10,6246,59 (0-28)
N&o-sobreviventes  20,48+7,20 (5-38) 21,0246,94 (8-37)
Total 16,5848,15 15,8248,53

#: MédiatDP (extremos)

4.1.4 Distribuicdo conforme o tempo de permanéncia (tabela 6). Os valores
encontrados indicam que os pacientes internados na UTI1 permaneceram

significativamente mais tempo que aqueles da UTI2.

4.1.5 Disfun¢des orgénicas e alteragdes laboratoriais (tabela 7). Evidenciou-
se um maior registro desses fendmenos na populacdo n&o-sobrevivente,
assumindo destaque a disfuncdo renal, a hiponatremia, a hipoalbuminemia, a

hipomagnesiemia e a hipocalemia.
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Figura 1. Dlstrlbwgao pareada (UTI1/UTI2) dos pamentes de acordo com
estratos de APACHE li

_Tabela 5. Médias dos escores APACHE ll conforme aidade

APACHE II#

Ti1 UTI2

<65 anos =/>65 anos <65 anos =/>65 anos

Sobreviventes 11,0245,92 20,22+7,26 7,2245,28 14,60+£5,67
Nao-sobreviventes 18,87+6,44 23,10+7,58 19,61+7,66 22,03+6,16
Total 14,40+£7,27 22,17+7,60 12,6448,90 18,7546,99
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Gravidade dos Pacientes - UTI1

[1 Sobreviv
@ Nao-sabreviv

Numero de pacientes

- o#4 15425 26+
: APACHEN

Figura 2. Distribuic8o pareada (sobreviventes/ingo-sobreviventes) dos pacientes
admitidos a UTI1 conforme estratos de APACHE Il

Gravidade dos Pacientes - UTI2

E Sobreviv
_ | @ Nao-sobreviv

Niimero de pacientes

O#14 15#25 26+
APACHEI

Figura 3. Distribuico pareada (sobreviventes/néo-sobreviventeé) dos p&:ientes
admitidos a UTI2 conforme estratos de APACHE Il
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Tabela 6. Médias dos tempos de permanéncia

Tempo de Permanéncia#

umn uTi2
Sobreviventes* 12,32412,23 (3-65) 6,58+4,34 (3-22)
N&o-sobreviventes* 14,06+12,52 (3-72) 9,70+7,73 (3-38)
Total* 13,19+£12,41 8,1416,46

#. MédiazDP (extremos), dias; *: p < 0,05

Tabela 7. Frequéncia das disfungdes organicas/alteracoes laboratoriais

Disfuncgao/Alteracédo Numero de Pacientes(%)
Laboratorial
uTil UTI2

Sobrev Nao- Sobrev Nao-
Sobrev Sobrev
Disfuncéo renal 11(22) 21(42) 3(6) 26(52)
Disfuncdo hepatica 5(10) 16(32) 1(2) 13(26)
Hipoalbuminemia 26(52) 39(78) 13(26) 29(58)
Hipocalemia 17(34) 27(54) 11(22) 23(46)
Hipercalemia 2(4) 14(28) 4(8) 13(26)
Hiponatremia 22(44) 37(74) 19(38) 40(80)

Hipernatremia 1(2) 11(22) 0(0) 1(2)
Hipomagnesiemia 28(56) 23(46) 14(28) 19(38)

Hipermagnesiemia 2(4) 1(2) 4(8) 6(12)

Sobrev: sobreviventes; Ndo-Sobrev: nao-sobreviventes
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4.2 Uso de farmacos

4.2.1 Uso de farmacos por internagao

4.2.1.1 Total. Computando-se ambas UTls, foram prescritos 201 farmacos
genéricos: 94 na UTI1 e 188 na UTI2. Setenta e oito farmacoss foram,
simultaneamente, prescritos em ambas UTls; 16 apenas na UTI1, e 110 apenas
na UTI2. As médias por paciente da UTI1 e da UTI2 foram, respectivamente,
14,0145,33 (valores extremos: 3 e 29) e 17,9549,11 (valores extremos:3 e 47)
farmacos, traduzindo uma demanda significantemente maior na instituicdo
privada. Noventa por cento dos pacientes em ambas instituicdes receberam oito

ou mais farmacos; apenas dois por cento receberam menos de quatro farmacos.

4.2.1.2 Quanto a evolugdo. Conforme demonstrado na tabela 8, constatou-se
uma tendéncia estatisticamente significativa para utilizacdo de maior nimero de
farmacos pelos ndo-sobreviventes, em ambas UTIs. Acima de 80 por cento dos
pacientes, quer sobreviventes, quer ndo-sobreviventes, receberam oito ou mais
farmacos (figuras 4 e 5).

Tabela 8. Médias (#) de farmacos por internagdo, conforme a evolugao

Sobreviventes Nao-sobreviventes
uTit* 11,5814,68 (3-25) 16,44+4,82 (7-29)
uTI2* 14,1246,94 (3-33) 21,78+9,41 (3-47)

#. MédiatDP (extremos); *: p<0,05
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Figura 5. Distribuicio pareada (UTI1/UTI2) dos pacientes néo-sobreviventes

conforme oferta estratificada de farmacos
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4.2.1.3 Quanto a idade. Confrontadas as faixas etérias (tabela 9), ndo se
encontrou diferenca estatisticamente significante enfre as médias obtidas em
qualquer uma das UTls. Observou-se uma tendéncia similar para a utilizagéo,
entre idosos ou ndo, de oito ou mais farmacos (figuras 6 e 7).

Tabela 9. Médias (#) de farmacos por internagdo, conforme a idade

Idade < 65 anos Idade =/> 65 anos

UTH

Sobrev 11,6044,82 (4-25)  11,44%3,94 (8-22)
N&o-sobrev 16,5145,40 (7-29)  16,3123,68 (10-24)
uTI2

Sobrev 12,7746,08 (3-32)  15,69+7,53 (7-33)
N&o-sobrev 20,7149,48 (4-42)  22,55+9,29 (3-47)

# MédiazDP (extremos)

Pacientes com Idade < 65 anos

20

Numero de pacientes

40 |-

10.-

Niumero de farmacos

Figura 6. Distribuicio pareada (UTI1/UTI2) dos pacientes com menos de 65
anos conforme oferta estratificada de farmacos
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Pacientes com Iidade =/> 65 anos |

: Numero de pacientes

Nimero de farmacos

Figura 7. Distribuicao pareada (UTI1/UTI2) dos pacientes com 65 anos ou mais
conforme oferta estratificada de farmacos

4.2.1.4 Quanto a gravidade (APACHE Il) (Figuras 8 a 11). Em ambas
instituicbes, para o mesmo estrato de APACHE II, os pacientes n&o-
sobreviventes portando valores superiores a 14 pontos demandaram mais
frequentemente a prescricdo de farmacos. Confrontadas as UTls, a do hospital
privado registrou um numero maior de pacientes ndo-sobreviventes recebendo

oito ou mais farmacos (16 por cento deles acima de 12 farmacos).

4.2.1.5 Quanto ao tempo de internacéo (figuras 12 e 13). Registrou-se uma
tendéncia semelhante a prescricdo de oito ou mais farmacos entre os pacientes
com permanéncia de oito ou mais dias (98 por cento dos pacientes na UTI1; 100

por cento, na UTI2).
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Figura 8. Demanda estratificada de farmacos entre os pacientes sobreviventes

admitidos a UTI1 conforme a gravidade
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Figura 9. Demanda estratificada de farmacos entre os pacientes néo-
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Estratificagéo de Farmacos - UTI2/Sobreviventes

| |poss

clentés; Sl

L lmatss |
8 |
e ! io8a#2
2 - |D124#16|
g m1em0|
o~ 4 f e e S
& :
1 | §
26+ 1

APACHER : \

Figura 10. Demanda estratificada de farmacos entre os pacientes sobreviventes
admitidos a UTI2 conforme a gravidade
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Figura 11. Demanda estratificada de farmacos entre os pacientes néo-
sobreviventes admitidos a UTI2 conforme a gravidade
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Figura 12. Distribuicdo pareada (UTI1/UTI2) dos pacientes cuja internagéo
durou menos de 8 dias,conforme oferta estratificada de farmacos
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Figura 13. Distribuigao pareada (UTI1/UTI2) dos pacientes cuja internacao
durou 8 ou mais dias,conforme oferta estratificada de farmacos
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4.2.2 Uso de farmacos por dia

4.2.2.1 Total. Os pacientes admitidos a UTI2 receberam maior numero de
farmacos que os pacientes da UTI1: respectivamente, 8,63+3,30 (extremos:
2,25-11,88) farmacos e 6,82+2,19 (extremos: 1,50-17,17) farmacos, adquirindo
significado estatistico.

4.2.2.2 Conforme a evolugcdo (tabela 10). Registrou-se uma tendéncia
(estatisticamente significante) para a prescricdo de mais farmacos aos nao-
sobreviventes, com predominio na UTI2.

Tabela 10. Médias (#) de farmacos por dia conforme a evolugao

Sobreviventes Nao-sobreviventes

uTti* 5,69+1,53 (2,25-8,87) 7,95%+2,18 (2,25-11,88)
uTi2* 7,51+£2,71 (2,33-14,44) 9,76+3,45 (1,50-17,17)

#. MédiatDP (extremos); *: p<0,05

4.2.2.3 Conforme a idade (tabela 11). Ndo se constatou diferenca estatistica

significante, intra ou inter-UTls.

4.2.3 Farmacos mais frequentemente prescritos

4.2.3.1 Conforme o grupo farmacolégico. As tabelas 12A - 12G listam os

grupos de farmacos mais facilmente enquadraveis segundo uma fungdo (ou
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mecanismo de a¢do), de modo a propiciar eventuais comparagbes. Os
antibiéticos foram os farmacos mais frequentemente prescritos, em ambas as
UTls; a eles seguiram, simultaneamente em ambas UTls (embora em ordem
diferente), vasoativos/ inotrdpicos, analgésicos, sedativos, antiulcerosos,
broncodilatadores, diuréticos, anti-hipertensivos e anticoagulantes. Algumas
consideracbes s&o feitas a seguir, ressaltando eventuais peculiaridades
observadas em cada grupo.

Tabela 11. Médias (#) de farmacos por dia conforme a idade

Sobreviventes Nao-sobreviventes
<65 anos =/>65 anos <65 anos =/>65 anos
UTH
Médias 5,63+1,58 5,92+1,23 7,80+2,31 8,18+1,92
Extremos (2,25-9,00) (3,11-7,50) (2,25-11,88) (4,40-11,16)
UTI2
Médias 6,99+2,43 8,12+2,88 9,52+4,04 9,93+2 94

Extremos (2,33-14,90) (3,50-14,44) (1,50-17,50) (2,00-15,20)

#. MédiatDP

Antibiéticos (tabela 12A). Acima de 30 antibidticos foram registrados,
computadas as duas UTlIs; porém, observou-se uma diversificacdo maior na
UTI2 (27 antibiéticos), quando comparada a UTI1 (18 antibiéticos). Conforme
exposto na tabela 12B, setenta e nove por cento dos pacientes da UTI1
receberam um ou mais antibiéticos, contra 81 por cento na UTI2. Sessenta por
cento destes pacientes receberam menos de quatro antibiéticos; ao restante foi

prescrito um numero que variou de quatro a dez antibidticos.
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Tabela 12A. Farmacos mais frequentemente prescritos: antibiéticos

Namero de Pacientes

UTi1 UTI2

Sobrev Néao-Sobrev Sobrev Ndo-Sobrev

Aminoglicosideos

Amicacina 13 25 9 30
Gentamicina 4 1 1 2
Tobramicina 0 0 0 2
Cefalosporinas

Cefalexina 1 0 0 0
Cefalotina 12 7 2 1
Cefazolina 4 2 9 3
Cefotaxima 1 2 3 1
Ceftazidima 14 23 5 24
Ceftriaxone 10 11 1 26
Cefepime 0 0 0 6
Cefodizima 0 0 1 1
Cefoxitina 0 0 2 0
Penicilinas

Penicilina-G 6 7 0 2
Ampicilina 2 13 1 1
Oxacilina 0 3 1 4
Amoxilina 0 0 0 2
Quinolonas

Ofloxacina 0 0 0 1
Ciprofloxacina 2 0 4 4
Pefloxacina 6 0
Macrolideos

Claritromicina 0 0 1 4
Azitromicina 0 0 1 0
Outros

Vancomicina 4 6 2 10
Metronidazol 7 19 6 1
Aztreonam 0 0 0 2
Clindamicina 5 14 7 10
Imipenem 2 6 3 12
Sulfametoxazol-Trimetoprim 1 1 0 0
Anti-fiingicos

Anfotericina 0 0 0 3
Cetoconazole 0 1 2 1
Fluconazole 0 0 0 10

Sobrev: sobreviventes; Ndo-Sobrev: ndo-sobreviventes
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Os antibidticos mais contemplados foram, em ordem de frequéncia, as
cefalosporinas e os aminoglicosideos. Entre as cefalosporinas, as de terceira
geracgdo foram as mais comumente prescritas, vindo a seguir as de primeira; as
de quarta geracdo, quando prescritas, o foram apenas na instituicdo privada.
Entre os aminoglicosideos, a Amicacina foi o mais escolhido, vindo em seguida
a Gentamicina. Cerca de trés quartos das prescricbes de uma penicilina
aconteceram na instituicdo publica. Individuaimente, os mais prescritos foram,
em ordem decrescente, Amicacina, Ceftazidima, Ceftriaxone, Metronidazol e
Clindamicina.

Tabela 12B. Uso de antibiéticos por internagdo, conforme estratos

Numero de Numero de Pacientes
antibiéticos
UTi UTI2
Nenhum 21 19
1-3 48 50
4-6 28 27
7-9 3 3
10+ 0 1

Vasoativos/inotrépicos (tabela 12C). A Dopamina, em ambas UTls, foi o
farmaco mais prescrito, sendo-o a mais de 45 por cento dos pacientes; em
seguida, vieram Dobutamina, Adrenalina e Digoxina. A Noradrenalina foi

prescrita apenas na UTI2.



Tabela 12C. Farmacos mais
cardiovascular
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frequentemente prescritos: com agao

Namero de Pacientes

UTi2

Sobrev  Nao-Sobrev = Sobrev = Néao-Sobrev
Anti-hipertensivos
Nifedipina 22 21 15 12
Captopril 9 5 14 5
Metil-Dopa 10 5 0 1
Propranolol 6 3 9 2
Nitroprussiato de Sédio 6 1 6 6
Vasoativos/Inotropicos
Dopamina 4 43 13 48
Dobutamina 2 24 6 29
Adrenalina 1 17 2 24
Noradrenalina 0 0 12 13
Digoxina 6 4 12 7
Lanatosideo 1 3 12 13
Anti-disritmicos
Amiodarona 0 0 9 9
Atropina 2 23 3 29
Lidocaina 3 8 3 4
Verapamil 0 3 2 1
Diltiazem 4 0 9 3
Quinidina 0 0 1 3
Diuréticos
Furosemida 23 40 26 41
Espironolactona 0 1 1 5
Manitol 4 4 1 9
Vasodilatadores coronarianos
Nitroglicerina 0 0 21 8
Nitrato 8 1 16 11

Sobrev: sobreviventes; Nao-Sobrev: ndo-sobreviventes

Analgésicos (tabela 12D). A Dipirona e o Fentanil foram os analgésicos mais

frequentemente prescritos, mormente na UTI1. A propdsito da Dipirona, ha-de

se admitir que parte de sua demanda deve ser creditada a presenga de

hipertermia, dificultando sua avaliagdo como analgésico. A Morfina foi prescrita

a menos de dez por cento dos pacientes, em qualquer uma das UTls.
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Tabela 12D. Farmacos mais frequentemente prescritos: com ag¢ao sobre o
sistema nervoso.

Namero de Pacientes

uTit UTI2

Sobrev Ndo-Sobrev Sobrev Nao-Sobrev

Analgésicos/Anti-inflamatorios

Morfina 0 1 5 3

Fentanil 11 44 4 28
Meperidina 20 9 13 6

Nalbufina 10 5 15 7

Tramadol 0 0 14 10
AAS 5 1 12 5

Acetaminofen 9 3 14 19
Dipirona 26 33 13 29
Tenoxicam 1 1 7 1

Sedativos

Diazepam 32 33 22 12
Lorazepam 0 0 1 1

Midazolam 12 42 21 41
Propofol 0 0 0 1

Bloqueadores neuromusculares

Atracurio 0 1 0 0
Pancurénio 4 27 0 25
Anti-convulsivantes

Hidantoina 11 44 4 28
Acido Valpréico 0 0 1 1

Sobrev: sobreviventes; Nao-Sobrev: ndo-sobreviventes

Sedativos (tabela 12D). O Midazolam foi o preferido, sendo prescrito a mais de
50 por cento dos pacientes em ambas as UTls. O Diazepam veio em seguida,
sendo prescrito a mais de 60 por cento dos pacientes internados na UTI1, e

apenas 34 por cento na UTI2.

Anti-ulcerosos (tabela 12E). A Ranitidina foi prescrita a mais de 80 por cento

de todos os pacientes, consideradas ambas as UTIs; individualmente, foi o
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farmaco mais frequentemente prescrito, considerando-se todo o0 universo
utilizado. A utilizacdo de opgdes mais recentes (Omeprazol e Sucralfate)
aconteceu apenas na UTI2.

Tabela 12E. Farmacos mais frequentemente prescritos: com a¢édo sobre o
trato digestivo

Numero de Pacientes

utit UTI2

Sobrev Nao-Sobrev Sobrev Nao-Sobrev

Anti-eméticos

Metoclopramida 23 31 7 13
Bromopride 0 0 14 20
Ondansetron 0 0 0 5
Anti-ulcerosos

Cimetidina 9 9 0 0

Ranitidina 40 49 42 40
Omeprazol 0 0 5 13
Sucralfate 0 0 1 1

Sobrev: sobreviventes; Ndo-Sobrev: ndo-sobreviventes

Broncodilatadores (tabela 12F). A Aminofilina foi o farmaco mais solicitado,
sendo prescrito a 30 por cento dos pacientes na UTI1, e a 55 por cento na UTI2.
A demanda seguinte coube ao Fenoterol e ao Ipratropio, em suas

apresentacdes para nebulizagéo.

Diuréticos (tabela 12C). A Furosemida representou o farmaco de escolha,

estando registrado em mais de 60 por cento das prescricées em ambas UTls.
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Tabela 12F. Farmacos mais frequentemente prescritos: com agdo sobre o
trato respiratoério

Numero de Pacientes

utit TI2

Sobrev Nao-Sobrev Sobrev Ndo-Sobrev

Broncodilatadores

Aminofilina 8 22 18 37
Salbutamol 0 0 1 5
Fenoterol 74 14 19 27
Terbutalina 0 0 1 1
Ipratropio 0 0 16 23

Sobrev: sobreviventes; Nao-Sobrev: ndo-sobreviventes

Anti-hipertensivos (tabela 12C). A escolha recaiu, em ambos hospitais,
preferencialmente sobre um antagonista de canais de célcio, a Nifedipina. Sua
prescricdo foi registrada em 43 por cento dos pacientes na UTI1, e em apenas
27 por cento na UTI2. Em seguida, veio um inibidor da enzima conversora de

angiotensina, o Captopril.

Anticoagulantes (tabela 12G). Registrou-se a prescricdo de todas as
modalidades de Heparina, ocorrendo uma maior tendéncia a utilizacdo das
Heparinas de baixo péso molecular nos pacientes internados na UTI2; ja na
UTH, predominou a prescricdo de Heparina célcica. De importancia, os
cumarinicos foram usados em menos de cinco por cento dos pacientes, em

ambas UTls.
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Tabela 12G. Farmacos mais frequentemente prescritos: com ag¢ao sobre a

coagulacao.

Numero de Pacientes

uTtit

UTI2

Sobrev Ndo-Sobrev

Sobrev Nao-Sobrev

Tromboliticos/Anti-coagulantes

Estreptoquinase 4 2
Heparina bpm 6 4
Heparina célcica 32 31
Heparina sddica 8 3
Cumarinico 0 1

5 0
31 24
1 1
15 15

Sobrev: sobreviventes; Ndo-Sobrev: ndo-sobreviventes

Outros grupos. O Pancurbnio foi, em ambas UTls, o bloqueador neuro-

muscular (tabela 12D) de escolha, sendo prescrito a 31 por cento dos

pacientes na UTI1, e a 25 por cento, na UTI2. Os anti-eméticos (tabela 12E)

foram representados, preferencialmente, pela Metoclopramida (prescrita a mais

de 50 por cento dos pacientes na UTI1) e pela Bromoprida (prescrita a 34 por

cento, na UTI2). Entre os anti-convulsivantes (tabela 12D), coube a Hidantoina

ser prescrita a 55 por cento dos pacientes na UTI1, e a 32 por cento na UTI2.

4.2.3.2 Individualmente. Considerando as duas instituicées juntas, os farmacos

mais frequentemente prescritos, em ordem decrescente, foram os seguintes:

Ranitidina, Furosemida, Midazolam, Dopamina,

Hidantoina, Fentanil e Aminofilina.

Dipirona, Diazepam,
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4.2.3.3 Conforme a instituigdo e a evolugdo. Pesquisados os farmacos
prescritos a mais de dez por cento dos pacientes, foram encontrados os dados

referidos em seguida.

UTI1 - Sobreviventes (figura 14): a Ranitidina foi prescrita a 80 por cento dos
pacientes, seguindo-se, em ordem decrescente, Heparina calcica, Diazepam e

Dipirona (prescritas a mais de 50 por cento).

UTI1 - Nao-sobreviventes (figura 15): 98 por cento dos pacientes receberam
uma prescricdo de Ranitidina, seguindo-se, em ordem decrescente de
frequéncia, Fentanil, Dopamina, Midazolam e Furosemida (prescritos a 80 por

cento ou mais dos pacientes).

UTI2 - Sobreviventes (figura 16): a Ranitidina foi o farmaco mais
frequentemente prescrito, a 84 por cento dos pacientes. Seguiram-na, em ordem
decrescente de frequéncia, as Heparinas de baixo péso molecular e a

Furosemida, prescritas a mais de 50 por cento dos pacientes.

UTI2 - Nao-sobreviventes (figura 17): o farmaco mais frequentemente prescrito
foi a Dopamina, a 96 por cento dos pacientes; seguiram-na Furosemida e
Midazolam (82 por cento, cada uma), Ranitidina (80 por cento) e Aminofilina (74

por cento).
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Figura 15. Farmacos mais frequentemente prescritos (e suas respectivas
demandas) aos pacientes ndo-sobreviventes admitidos a UTI1
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Figura 17. Farmacos mais frequentemente prescritos (e suas respectivas
demandas) aos pacientes ndo-sobreviventes admitidos a UTI2
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4.2.3.4 Farmacos mais frequentementes prescritos conforme a
disfungao/alteragdao laboratorial (tabela 13). Entre os farmacos dotados de
grau maior ou menor de impropriedade, consideradas as disfuncbes/alteragées
laboratoriais presentes, sdo registrados em seguida os mais frequentes. Os
pacientes portadores de disfuncdo renal (sobreviventes e n&o-sobreviventes)
receberam, simultaneamente, Furosemida e Ranitidina, na UTI1; e Dopamina e
Furosemida, na UTI2. Por seu lado, aqueles que exibiram disfungcédo hepatica
foram prescritos Midazolam/Diazepam e Dopamina, na UTI1, e Aminofilina, na
UTI2. Quanto aos pacientes que cursaram com hipoalbuminemia, nota-se que,

apenas na UTI1, foram prescritos o Diazepam, a Furosemida e a Ranitidina.

4.3 Interagdes medicamentosas “droga-droga” potenciais

4.3.1 Total (tabelas 14 e 15; figuras 18-19). As duas UTIs, juntas, totalizaram
1118 potenciais interagbes, 53,31 por cento das quais foram registradas na
UTI2. Os pacientes nao-sobreviventes foram expostos a mais interagdes,
respondendo por 65,9 por cento do todo. Houve uma tendéncia a exposi¢do dos
pacientes n&o-sobreviventes em ambos os hospitais a quatro ou mais
interagbes. A ndo-exposicdo a interagdes potenciais foi registrada em cinco por
cento dos pacientes da UTI1, e em dez por cento, na UTI2. Computada a
gravidade de <cada interagdo, registrou-se uma frequéncia maior
(estatisticamente significante) daquelas com moderada gravidade em relagdo as

de grande gravidade, sem diferenca entre uma e outra UTls.



Tabela 13. Farmacos mais frequentemente prescritos,

disfungéo/alteracao laboratorial
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conforme a

Disfungdo Farmacos
Alteragéao laboratorial
utit UTI2
Sobrev Néo-sobrev Sobrev N&@o-sobrev
Renal
Furosemida Dopamina Diazepam Ceftriaxone
Heparina Fentanil Dopamina Dipirona
calcica Furosemida Furosemida Dopamina
Metoclopramida Midazolam Heparina Furosemida
Nifedipina Ranitidina sédica Insulina
Ranitidina Bromoprida cristalina
Hepatica

Amicacina Amicacina (-) Adrenalina
Ceftazidima Dopamina () Amicacina
Ciprofloxacina Fentanil (- Aminofilina
Diazepam Furosemida -) Atropina
Dopamina Midazolam (<) Ipratrépio

Hipoalbuminemia
Diazepam Amicacina Amicacina Acetaminofen
Furosemida Diazepam Dipirona Amicacina
Midazolam Fentanil Heparina bpm Ceftazidima
Nifedipina Furosemida Metronidazol  Dipirona
Ranitidina Ranitidina Ranitidina Dopamina

Sobrev: sobreviventes; Nao-sobrev: ndo-sobreviventes; (-): disfungdo ndo

registrada

4.3.2 Interagdes conforme a idade (tabela 16; figuras 20-21). A possibilidade
de interacbes foi mais evidente entre os pacientes com idade de 65 ou mais
anos, mormente entre aqueles internados na UTI2. Essa mesma populagéo

esteve mais propensa a apresentar quatro ou mais interagdes.
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Tabela 14. Interagbes medicamentosas potenciais: distribuigdo

Nimero de Interagoes

utit UTi2
Sobrev
MG 145 181
GG 26 29
TI 171 210
Nao-sobrev
MG 267 329
GG 84 57
TI 351 386

Sobrev: sobreviventes; Nao-sobrev: ndo-sobreviventes; MG: interagdes de

moderada gravidade; GG: interagbes de grande gravidade; Tl: total de
interagcbes

Tabela 15. Médias de interag6es medicamentosas potenciais por paciente

Interagbes#
uTit UTI2

Sobrev

MG 2,624+2,17 (0-10) 3,62+2,98 (0-11)
GG 0,50+0,67 (0-3) 0,58+1,12 (0-5)
TI 3,12+2,53 (0-12) 4,2043,68 (0-14)
Nao-sobrev

MG 5,44+4,34 (0-23) 6,6415,36 (0-26)
GG 1,72+1,30 (0-5) 1,14+1,64 (0-7)
TI 7,1645,23 (1-27) 7,7816,49 (0-33)

#. MédiatDP (extremos); Sobrev: sobreviventes; Ndo-sobrev: ndo-

sobreviventes; MG: interagdes de moderada gravidade; GG: interagbes de
grande gravidade; TI: total de interacdes
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Figura 18. Incidéncia estratificada de interagdes medicamentosas potenciais
entre os pacientes admitidos a UTI1, conforme a evolugéo

Estratificagdo das Interagoes Medicamentosas - UTI2
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Figura 19. Incidéncia estratificada de interacbées medicamentosas potenciais
entre os pacientes admitidos a UTI2, conforme a evolugéo
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Tabela 16. Médias (#) das interagdes medicamentosas potenciais,
conforme estratos etarios

<65 anos =/>65 anos
Ut 4,94+4 96 5,64+3,31
UTI2 5,06+4,95 6,84+5 95

#: MédiatDP

4.3.3 Interagdes de moderada gravidade (tabelas 14 e 15). Ao todo, foram
encontradas 922 interagdes, representando 82,47 por cento do total; 55,31 por
cento delas foram registradas na UTI2. Os pacientes nao-sobreviventes
estiveram sob maior risco de potenciais interagdes (acima de 60 por cento do
total). Apenas 5 por cento dos pacientes na UTI1 n&o estiveram expostos a

interac6es dessa magnitude; ja na UTI2, o numero ascendeu a 11 por cento.

4.3.4 Interagdes de grande gravidade (tabelas 14 e 15). Registraram-se 196
interacbes, 56,12 por cento das quais na UTI1. A populagdo ndo-sobrevivente
de ambas UTlIs esteve mais exposta a tais interagdes, acontecendo em 71,9 por
cento dos pacientes. Interagbes de grande gravidade foram registradas em 62
por cento dos pacientes internados na UTI1; e em apenas 49 por cento dos

pacientes admitidos a UTI2.
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Figura 20. Incidéncia estratificada das interacées medicamentosas potenciais
entre os pacientes admitidos a UTI1, conforme faixas etarias

Estratificagao das Interacdes Medicamentosas - UTI2

Numero de pacientes

12#64 65+

Idade (anos)

Figura 21. Incidéncia estratificada das interagbes medicamentosas potenciais
entre os pacientes admitidos a UTI2, conforme faixas etarias

4.3.5 Interacbes medicamentosas potenciais mais frequentes
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4.3.5.1 Global (tabela 17). Considerando aquelas interagdes registradas em
cinco ou mais pacientes, 12 foram simultaneamente encontradas em ambas
UTls: nove, de moderada gravidade; trés, de grande intensidade.

Tabela 17. Interagdes medicamentosas potenciais mais comuns

Moderada Gravidade Grande Gravidade
AAS-Heparinas Amicacina-Furosemida
(calcica e bpm) Amicacina-Pancurdnio
Amicacina-Ceftazidima Digoxina-Furosemida

Aminofilina-Pancurdnio
Aminofilina-Ranitidina
Ceftriaxone-Heparinas
(calcica e bpm)

Furosemida-Pancuronio
Hidantoina-Ranitidina
Nifedipina-Ranitidina
Pancuronio-Ranitidina

'4.3.5.2 Interagdes medicamentosas potenciais conforme a instituigdo

4.3.5.2.1 Interagoes de moderada gravidade

UTI1 - Sobreviventes (figura 22): a combinagdo mais frequente, registrada em
34 por cento dos pacientes, foi Nifedipina-Ranitidina, seguindo-se de
Hidantoina-Ranitidina e Amicacina-Ceftazidima (prescritas, cada uma, a 18 por

cento dos pacientes).
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Interagdes Medicamentosas de Moderada Gravidade -
UTI1/Sobreviventes

Heparina calcica-
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Figura 22. Interagdes medicamentosas potenciais de moderada gravidade mais
frequentemente registradas (e suas respectivas frequéncias) entre os pacientes
sobreviventes admitidos a UTI1

UTI1 - N&o-sobreviventes (figura 23): observou-se um numero maior de
interagbes, quando comparados aos sobreviventes. Acima de 40 por cento dos

pacientes receberam a prescricdo de Pancurdnio e Ranitidina; e mais de 30 por

cento dos pacientes receberam Furosemida-Pancurénio e Nifedipina-Ranitidina.
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Interagoes Medicamentosas de Moderada Gravidade -
UTI1/Néao-sobreviventes

Aminofilina-
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£
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Furosemida-
Pancuronio

Pancurohio-
Ranitidina

Nimero de Pacientes

frequentemente registradas (e suas respectivas frequéncias) entre os pacientes
nao-sobreviventes admitidos a UTI1

UTI2 - Sobreviventes (figura 24): as combinagbes Aminofilina-Ranitidina e

Nifedipina-Ranitidina, prescritas a 28 por cento dos pacientes, responderam

pelo maior risco de exposicéo; em seguida, veio a combinagéo Nitroglicerina-

Heparina bpm, oferecida a 24 por cento dos pacientes.
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Interacdes Medicamentosas de Moderada Gravidade - i
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Figura 24. Interagdes medicamentosas potenciais de moderada gravidade mais
frequentemente registradas (e suas respectivas frequéncias) entre os pacientes
sobreviventes admitidos a UTI2
UTI2 - Nao-sobreviventes (figura 25): as combinagbes Furosemida-Pancurdnio
e Aminofilina-Ranitidina foram prescritas, cada uma, a 46 por cento dos

pacientes; em seguida, prescritas a mais de 30 por cento dos pacientes, vieram

Amicacina-Ceftazidima, Aminofilina-Pancurdnio e Ceftriaxone-Heparina bpm.
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Interacdes Medicamentosas de Moderada Gravidade -
UTI2/Nao-sobreviventes
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Figura 25. Interagbes medicamentosas potenciais de moderada gravidade mais
frequentemente registradas (e suas respectivas frequéncias) entre os pacientes
nao-sobreviventes admitidos a UTI2

4.3.5.2.2 interagdes medicamentosas potenciais de grande gravidade
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UTI1 - Sobreviventes (figura 26): apenas duas combinacao foram prescritas a

dez por cento ou mais dos pacientes, sendo a mais frequente Amicacina-

Furosemida (20 por cento).

Interagdes Medicamentosas de Grande Gravidade -
UTI1/Sobreviventes

Digoxina-Furosemida

Interagoes

Amicacina-
Furosemida

Numero de Pacientes

Figura 26. Interagdes medicamentosas potenciais de grande gravidade mais
frequentemente registradas (e suas respectivas frequéncias) entre os pacientes
sobreviventes admitidos a UTI1
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UTI1 - Nao-sobreviventes (figura 27): duas combinagdes foram encontradas em
mais de 30 por cento dos pacientes: Amicacina-Furosemida, em 56 por cento; e

Amicacina-Pancurdnio, em 34 por cento.

l Interagdes Medicamentosas de Grande Gravidade -
f UTI1/Nao-sobreviventes

|

i Gentamicina-
‘ Pancuronio
|

| Furosemida-
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EEE
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Figura 27. Interacbes medicamentosas potenciais de grande gravidade mais
frequentemente registradas (e suas respectivas frequéncias) entre os pacientes
néo-sobreviventes admitidos a UTI1
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UTI2 - Sobreviventes (figura 28): trés combinacgdes foram prescritas a mais de
dez por cento dos pacientes, sendo Digoxina-Furosemida a mais frequente (22
por cento); Amicacina-Furosemida e Furosemida-Lanatosideo foram registradas

em 12 por cento das prescrigdes.

‘ Interagoes Medicamentosas de Grande Gravidade -
! UTIZ/Sobreviventes

Furosemida- , ’
Lanatosideo

Amicacina-
Furosemida

Interagoes

Digoxina-Furosemida

¥
t
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Figura 28. InteragGes medicamentosas potenciais de grande gravidade mais
frequentemente registradas (e suas respectivas frequéncias) entre os pacientes
sobreviventes admitidos a UTI2
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UTI2 - Nao-sobreviventes (figura 29): as combinages mais frequentemente
prescritas foram Amicacina-Furosemida e Amicacina-Pancurdnio;

respectivamente, 40 por cento e 18 por cento dos pacientes as receberam.

Interacoes Medicamentosas de Grande Gravidade -
UTI2/Nao-sobreviventes

Digoxina-Furosemida

Amiodarona-Fentanil #

Furosemida

Interagbes

%ncuronb ...... M
Furosemida v i
| e BT, . |
0 5 10 15 20

Numero de Pacientes

Figura 29. Interagdes medicamentosas potenciais de grande gravidade mais
frequentemente registradas (e suas respectivas frequéncias) entre os pacientes
nao-sobreviventes admitidos a UTI2

4.4 Correlagdes
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4.4 Correlagoes

4.4.1 Entre APACHE Il e nimero de farmacos (tabela 18). Ndo se evidenciou
nenhuma relagéo entre os escores de APACHE |l e o nimero de farmacos

utilizado por cada paciente, quer ao longo da internacgdo, quer diariamente.

4.4.2 Entre APACHE Il e nimero de interagdes (tabela 19). Uma relagéo
estatisticamente significante foi detectada, em ambas UTls, entre o escore de
APACHE Il e o nimero de interagdes (total e aquelas de moderada gravidade)

registradas nos pacientes sobreviventes.

4.4.3 Entre total de farmacos por internagédo e niumero de interagdes (tabela
20). Encontrou-se uma relacdo estatisticamente significante, em ambas UTls,

computados quer os sobreviventes, quer os ndo-sobreviventes.

4.4.4 Entre média de farmacos por dia e niumero de interagdes (tabela 21).
Constatou-se uma relagdo estatisticamente significante, em ambas UTls,

computados quer os sobreviventes, quer os nao-sobreviventes.
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Tabela 18. Correlagdes entre APACHE Il e nimero de farmacos

TI1 TI2
Sobrev Nao-sobrev Sobrev Nao-sobrev
Numero de Farmacos
Total/lntern 0,214 -0,327 0,338 -0,226
Média/dia -0,018 -0,001 0,265 -0,048

Sobrev: sobreviventes; Ndo-sobrev: ndo-sobreviventes; Total/intern:
total por internacéo; Média/dia: média diaria

Tabela 19. Correlagdes entre APACHE Il e numero de interagdes
medicamentosas potenciais

T UTI2
Sobrev Nao-sobrev Sobrev N&o-sobrev
Ndmero de Interagdes
MG 0,379* -0,327 0,373* -0,269
GG 0,246 -0,118 0,370* -0,134
Ti 0,390* 0,302 0,414* -0,256

Sobrev: sobreviventes; Nao-sobrev: ndo- sobreviventes; MG: interagbes de
moderada gravidade; GG: interagbes de grande gravidade; TI: total de
interacdes; *: p<0,05
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Tabela 20. Correlagoes entre total de farmacos por internagédo e nimero de
interagdes medicamentosas potenciais

T UTI2
Sobrev N&o-sobrev Sobrev Nado-sobrev
Numero de Interagdes
MG 0.588* 0.766* 0.727* 0.826*
GG 0.474* 0.594* 0.608* 0.626*
Tl 0.629* 0.784* 0.774* 0.840*

Sobreviv: sobreviventes; Ndo-sobreviv: ndo- sobreviventes; MG: interagées de

moderada gravidade; GG: interagdes de grande gravidade; TI: total de
interagdes; *: p<0,05

Tabela 21. Correlagdes entre média de farmacos por dia e nimero de
interagdes medicamentosas potenciais

Ti1 UTI2
Sobrev Néo-sobrev Sobrev Nao-sobrev
Namero de Interagdes
MG 0.393* 0.464* 0.682*  0.709*
GG 0.520* 0.575* 0.688* 0.544*
TI 0.474*  0.539* 0.761* 0.723*

Sobreviv: sobreviventes; Ndo-sobreviv: ndo- sobreviventes; MG: interagdes de

moderada gravidade; GG: interagbes de grande gravidade; Tl: total de
interagdes; *: p<0,05
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5 DISCUSSAO

O apoio farmacoterapico representa um recurso frequentemente utilizado na
conduta de um doente, esteja ele em seu domicilio ou no hospital. A cada dia
s&o oferecidas novas opg¢des, trazendo perspectivas de avangos rumo a cura,
ou, no minimo, ensejando um retardo na evolugdo da doencga.
Lamentavelmente, trazem consigo a possibilidade do efeito iatrogénico, mais ou

menos previsivel (STROM, 1990).

A preocupagdo com o uso de farmacos sofre um crescendo quando se
contempla o universo de pacientes graves, portadores de uma nosologia diversa
e de prognésticos pouco modificaveis. Os pacientes internados nas Unidades
de Terapia Intensiva ocupam o apice desta piramide, demandando a prescrigcéo
de multiplos farmacos, e expondo-se aos beneficios e riscos respectivos

(DASTA & ARMSTRONG, 1988; BOUCHER et al., 1990; SMYTHE et al., 1993).
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5.1 Perfil demografico dos pacientes

5.1.1 Idade dos pacientes

Os pacientes admitidos (ou com indicagc&o de internagéo) a uma UTI portam os
estigmas decorrentes da degeneracéo fisiologica (hipertens&o arterial, diabetes)
el/ou infligidos pelas catastrofes do meio em que vivem (trauma, em particular).
Tendo em vista uma vastiddo de condigdes moérbidas possiveis de serem
cumuladas ao fongo de uma vida, pode-se imaginar o grande potencial de
complicagdes evidenciado por um adulto, sobretudo o idoso, ao ser internado
em UTI. A idade, “per se”, hoje ja ndo constitue motivo excludente de admisséo;

importa, sim, considerar-se a qualidade de vida funcional em desempenho.

O presente estudo, destinado a anélise de um universo de pacientes adultos,
encontrou diferengas nas faixas etarias ao cotejar o doente que adentra o
hospital publico, e aquele admitido ao hospital privado. O primeiro era mais
jovem (72 por cento com menos de 65 anos); ja o segundo, era mais idoso (mais
de 50 por cento com idade igual ou maior que 65 anos). Entre as justificativas,
podem ser aventadas as seguintes: diferentes os modélos de funcionamento de
uma e outra UTls, a primeira, do tipo fechado, com intensivista-diarista e ante
uma maior demanda, exibe um padréo mais controlador que a segunda (EAGLE

et al., 1991); por outro lado, a segunda, do tipo aberto, recebe os pacientes
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conforme a indicagdo do(s) médico(s) assistente(s). Fato inolvidavel, a
populagéo dotada de mais recursos chega a senilidade em indices crescentes,
em paises desenvolvidos ou em desenvolvimento - como o Brasil. Apesar das
disparidades acima, as cifras encontradas estdo de acdrdo com as referidas em
trabalhos de outros paises (MCLEAN et al., 1985; DRAGSTED & QVIST, 1989;

GROEGER et al., 1993).

Fato importante, comum a ambas UTlIs, o obituario foi mais proeminente entre
os pacientes idosos. Embora um raciocinio nédo totalmente suficiente, parece
razoavel associar-se tais resultados, nos pacientes idosos, as limitagbes nas
reservas fisiologicas, sobre as quais se assestam condiges agudas

desestabilizadoras.

5.1.2 Gravidade dos pacientes (APACHE I, disfungbes orgéanicas/

laboratoriais)

Ao longo de sua histéria, a UTl evoluiu de uma enfermaria exclusiva de
pacientes com gravidade consumada e prognosticos sombrios, para um
ambiente receptor de pacientes detentores de disfungdes reais ou potenciais -

e, sobretudo, passiveis de reversibilidade funcional (DAWSON, 1993).

O surgimento de escores prognoésticos permitiu um dimensionamento mais

objetivo da gravidade veiculada por um doente ou populagdo de doentes,
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propiciando um ajuste mais racional nas medidas a serem tomadas (KNAUS &
ZIMMERMAN, 1985). Na casuistica em estudo, observou-se uma similaridade
entre os indices de APACHE |l de ambas UTls, com significativa diferenca entre
sobreviventes e nado-sobrevivente. Aquela semelhanga conferiu uma
homogeneidade desejavel para efeitos de comparagdo entre os achados.
Diferentemente do registrado em paises desenvolvidos, encontrou-se uma
demanda maior de pacientes graves, traduzida por APACHE Il superior a 14
pontos em cérca de 60 por cento da populagdo pesquisada. Embora preencha
critérios de um modélo fechado (e controlador), a UTI1 constitue-se em
receptora de uma vasta populagdo de pacientes detentores de doengas e
disfuncbes em progressdo, mercé das limitagbes peculiares ao sistema de
saude. Frequentemente, mesmo em paises com um sistema de saude melhor
organizado, observa-se o “fendbmeno do ultimo leito”, traduzido por uma
necessidade superior ao numero de leitos disponiveis (TERES, 1993); ja grave
ao chegar ao hospital, mais ainda se torna ao longo da espera por um leito, que
vira horas ou dias ap6s. Por seu lado, a UTI2, inobstante uma populagéo mais
diferenciada (condigées de vida menos heterogéneas, maior poder aquisitivo),

também recebeu pacientes com notdria gravidade.

Os achados pertinentes aos escores do APACHE Il acima referidos refletem ja
as disfuncdes e alteragbes laboratoriais rastreadas. A disfungdo renal estéve
presente em cérca de um terco dos pacientes de ambas UTls; a disfun¢éo

hepatica veio em seguida, sendo registrada em menos de um quarto dos



86

pacientes. Dentre os desvios laboratoriais, tiveram ressonancia, em ambas
UTls, a hiponatremia (59 por cento dos pacientes) e a hipoalbuminemia (mais
de 40 por cento dos pacientes); menos frequentes, porém acometendo mais de
30 por cento dos pacientes, apareceram a hipomagnesiemia e a hipocalemia.
As disfuncdes e alteragdes laboratoriais acima referidas se manifestaram,
principalmente, nos pacientes nao-sobreviventes. Consubstanciada a morbi-
mortalidade secundaria a essas intercorréncias (KNAUS et al., 1985; KNAUS &
WAGNER, 1989), isoladas ou em concérto, maior repercussdo implicardo
quando incidindo sobre uma populagéo “per se” vulneravel, recebendo multiplos

farmacos.

5.2 Uso de farmacos

Duas centenas de farmacos foram prescritas a duas centenas de pacientes,
com uma oferta significativamente maior entre os pacientes admitidos a
instituicdo privada. Registrou-se uma diversidade de escolhas, ilustrada por
cérca de uma centena de farmacos divergentes de uma instituigdo para outra.
Dentre as justificativas para tamanha disparidade, a mais provavel consiste no
contrdle imposto pelo formulario padronizado vigente na UTI do hospital publico.
A inexisténcia desse instrumento normatizador propicia liberdade para escolha
de farmacos supostamente mais adequados a um doente. Porém, pode implicar,
também, alheiamento a uma prética racional de usar menos farmacos,

conhecendo-lhes mais profundamente a cinética e a dinamica respectivas, bem
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como a sua potencial adversidade (DE VRIES et al., 1998). De modo particular,

constitue um precedente fomentador de resisténcia microbiana.

A prescricdo por paciente girou em torno de 15 farmacos ao longo da
internagdo, e oito, por dia. Cotejadas as ofertas maximas, foram prescritos mais
farmacos na UTI2: respectivamente, 24 contra 47, e 11,88 contra 17,17
farmacos. Comparados aqueles valores (média por internagdo e média didria)
com os obtidos por DASTA & ANGARAN (1992) (oito a doze e seis a nove
farmacos, respectivamente) e SMYTHE et al. (1993) (12,1 e 7,5 farmacos,
respectivamente), encontra-se uma similitude apenas nas médias diarias; o total
de farmacos por internagéo registrado neste trabalho ficou, portanto, acima dos

consignados pelos autores citados.

Portadores de maior gravidade, os pacientes ndo-sobreviventes receberam
significativamente mais farmacos, notadamente na UTI2. Visto por uma ética
mais superficial, este fato parece justificado; porém, uma analise mais detalhada
dara margem a questionamento. Na casuistica em aprecgo, registrou-se o 6bito
em 80 por cento dos pacientes com APACHE Il superior a 25 pontos, em cérca
de 60 por cento entre 15 e 25 pontos, e em menos de 25 por cento entre
aqueles com escore inferior a 15 pontos. Conforme demonstrado, foram
exatamente os pacientes portadores de APACHE |l igual ou superior a 15
pontos aqueles a quem mais se prescreveram farmacos. Estes achados

sugerem, portanto, que o recurso da polifarmacia ndo implica, necessariamente,



88

sucesso terapéutico, podendo, na verdade, significar desconhecimento
prognodstico; conforme ressaltado em outros trabalhos (FUCHS, 1976;
FERRARIS, 1983; FERRARIS & PROPP, 1992), nem sempre a terapéutica

intervencionista € a melhor conduta.

A prescricdo de farmacos aos pacientes idosos, comparada com a dos mais
jovens, foi indiferente no hospital publico; porém, a média por internagdo foi
significativamente maior no hospital privado. BOUCHER et al. (1990), em uma
UTI de trauma, encontraram uma correlagdo positiva entre a idade e o numero
de farmacos, atribuindo a maior demanda do idoso a uma maior gravidade
infligida por um maior numero de condigbes mérbidas preexistentes. Os perigos
secundarios a polifarmacia no idoso tém sido bastante clamados, no ambito
hospitalar ou ndo. CARLSON (1996) afirma que a boa prescricdo exige um
minimo de familiaridade com as doengas do idoso, ajustando-se a elas o
tratamento farmacolégico sob rigorosa monitorizagdo. HOBSON (1992), por seu
lado, alerta que o idoso, em média, abriga cinco condigées médrbidas, e que o

tratamento de uma pode adversamente afetar a outra.

Inobstante a tendéncia global a prescricdo de oito ou mais farmacos ao longo
da internacdo, este fato foi mais acentuado entre os pacientes internados por
oito ou mais dias. Digno de meng¢ao, os pacientes admitidos a UTI2 receberam
significativamente mais farmacos que aqueles da UTI1, apesar do tempo de

internacéo ter sido significativamente menor. O presumido beneficio conferido
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aos sobreviventes nédo pode ser reproduzido de forma semelhante entre os que

faleceram ainda na UTI.

5.2.1 Farmacos mais frequentemente prescritos

A prescricdo de farmacos, como outras medidas terapéuticas, segue as
peculiaridades inerentes ao doente, a(s) doenga(s), ao momento e ao lugar,
sendo inevitavel, também, reconhecer as interferéncias de ordem cultural e
econdmica. Assim, ha-de se contemplar as divergéncias farmacoterapicas entre
UTls situadas em diferentes paises ou diferentes regides de um mesmo pais, ou
situadas em uma mesma regido, mas sujeitas a deliberagdes diversas conforme
a instituicdo gerenciadora. E nesse contexto, portanto, que se deve entender as

solicitagdes farmacoterapicas de uma UTI publica e de uma UT]I privada.

Ressalvadas as possiveis diferencas entre as UTls, algumas semelhancas
foram encontradas; quer na abordagem por grupos, quer individualmente,

conforme exposto a seguir.
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5.2.1.1 Antibiéticos

Ratificando outros estudos (FARINA et al., 1981; DASTA, 1986; BOUCHER et
al., 1990; GUNDLACH, 1991), os antibidticos constituiram a classe mais
frequentemente prescrita, em cada UTI. Observou-se, entretanto, um uso mais
amplo de opgbes entre os pacientes admitidos a UTI2: 50 por cento a mais que

na UTH.

Evidenciou-se uma utilizagao impar das cefalosporinas, mormente as de terceira
geracdo; e, entre estas, a Ceftazidima e o Ceftriaxone. Embora sem o respaldo
dos estudos microbiol6gicos respectivos, parece licito pensar-se que fracéo
razoavel desta demanda se deva ao amplo espectro deste grupo de antibiéticos.
O uso descabido e frequente das cefalosporinas, sobretudo as de geragbes
mais avancadas, paradoxamente & gerador de criticas: podem promover a
produgdo de cefalosporinases (CHOW et al.,, 1991; MA & RHO, 1995), bem
| como aumentar as infecgcbes por germes gram(+), de modo particular os
enterococos (UTTLEY & GEORGE, 1991; PALLARES et al., 1993). Movidos por
essa preocupacéo, VAN SAENE et al. (1998) pleiteiam, mesmo, um retdrno aos
antibiéticos mais antigos (cefalosporinas, em particular), posto que menor o seu

impacto sobre a flora microbiana autéctone.

A prescricdo de aminoglicosideos foi registrada em mais de um térco dos

pacientes de cada UT]I, recaindo a escolha sobre a Amicacina. Em uso ha mais
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de 30 anos, este grupo de farmacos constitue instrumento efetivo no combate
direcionado aos microorganismos gram(-), principalmente no contexto da UTI
(MIYGAWA, 1993). A escolha entre as modalidades de aminoglicosideos, mais
que dependente de sua efetividade antimicrobiana, tem decorrido de sua
toxicidade individual (MIYAGAWA, 1993) e da preocupagdo com o0s
mecanismos de resisténcia bacteriana (JENKINS, 1996). Com essa perspectiva,
alguns pesquisadores (SMITH et al., 1977) recomendam usar a Amicacina em

ultima instancia, quando constatada a resisténcia a outros antibiéticos.

Um fato chamativo, as penicilinas foram usadas em ndo mais de 15 por cento
dos pacientes, e cérca de trés vezes mais na instituicdo publica. Esta pequena
cifra, em relagdo aos outros antibidticos, gera suposi¢cbes. Entre elas, a
existéncia de uma flora bacteriana primaria ou secundariamente resistente, bem
como um alheiamento a existéncia das penicilinas. A Ultima possibilidade é
possivel e preocupante, na medida em que uma carga promocional dos
laboratérios fomenta as opgdes mais recentes (cefalosporinas de terceira e
quarta geragdes, e os carbapenens, por exemplo). O respaldo a este temor é

oferecido pela pequena utilizagdo das penicilinas no hospital privado.

A preocupag¢do com os eventos infecciosos ganha proje¢do na medida em que
avulta o numero de condigcdes predisponentes; entre eles, a imunossupresséo
(primaria ou secundaria), a longevidade e a realizacdo de procedimentos

invasivos (diagndsticos ou terapéuticos). Nesse contexto, considerando a
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crescente frequéncia dos episédios de sepse (RACKOW & ASTIZ, 1993),
parece inteligivel inferir-se um potencial iatrogénico, decorrente da pletora de
antimicrobianos prescritos, capazes de gerar interagées farmacocinéticas e/ou
farmacodinamicas. CALDWELL & LEIGHTON (1974) demonstraram que cérca
de cinco por cento dos pacientes internados e sob antimicrobianos
apresentaram alguma forma de reacdo adversa. Acrescente-se a isso o
agravante imposto pela prescricdo desnecessaria, AHKEE et al. (1996)
relataram que dez por cento dos seus pacientes sob antibidticos ndo tinham

uma condi¢do infecciosa a justificar o tratamento.

5.2.1.2 Vasoativos/inotrépicos

Face a instabilidade cardiocirculatéria, quer como condig&o primaria, quer como
condigdo secundaria, usual a admissdo ou durante a internagdo em UTI, os
farmacos atuantes sobre a musculatura lisa vascular e o desempenho
ventricular constituem recurso suportivo a fisiologia alterada (ZALOGA et al.,
1993). Ao longo do tempo, diversos farmacos tem sido propostos, ora como
produtos organicos naturais, ora como produtos de sintese. Entre os primeiros,
destacam-se a Adrenalina, a Noradrenalina e a Dopamina; entre os segundos, a

Dobutamina, os digitalicos e os inibidores da fosfodiesterase.

No presente trabalho, a Dopamina foi prescrita, nas duas UTlIs, a mais de 45 por

cento dos pacientes respectivos; sobretudo aos ndo-sobreviventes (acima de 80
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por cento). A Dobutamina, por sua vez, foi prescrita a mais de 20 por cento dos
pacientes; mais uma vez, os grandes demandantes foram os pacientes nio-
sobreviventes (acima de 40 por cento deles). Os demais farmacos, porquanto
detentores de agdo mais estreita, foram menos utilizados: a Noradrenalina, por
exemplo, foi prescrita apenas na instituicdo privada (25 por cento dos

pacientes).

Apesar dos bons resultados propiciados ao longo do tempo, os farmacos
vasoativos/inotropicos ndo séo isentos de potencial iatrogénico (NOTTERMAN,
1991). Importa ressaltar esse aspecto, sobretudo, tendo-se em conta a
demanda expressa no dia-a-dia das UTIs estudadas. A indicagdo de uso,
seguindo-se da individualizagdo do farmaco, deve ser precedida, sempre, pela
exclusdo da hipovolemia ou condi¢des outras capazes de induzir instabilidade
hemodinamica. Uma vez prescrito o farmaco, imp&e-se a necessidade de
monitorizagdo das respostas - efetivas, nulas ou adversas. Varios trabalhos
(BANNER et al., 1991; ZARITSKY, 1993; BERG et al., 1993) tém enfatizado a
variabilidade interindividual, e as vezes, intraindividual dos niveis séricos destes
farmacos, ante uma mesma dose. Assim, admite-se, uma dose supostamente
efetiva e segura podera culminar com uma adversidade, tal como
vasoconstriccdo exagerada (NOTTERMAN, 1991) ou redugao dos niveis séricos

de prolactina (DEVINS et al., 1992).
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5.2.1.3 Analgésicos, sedativos e bloqueadores neuromusculares

O paciente admitido a UTI, mais que qualquer outro, esta exposto a diversos
estimulos geradores de dor, medo e ansiedade. Entre os motivos, encontram-se
a situagcdo de gravidade que o leva a UTl, o ambiente de clausura, e a
necessidade de monitorizagdo, diagnéstico, terapéutica e suporte obtidos
através de procedimentos mais ou menos invasivos (acessos venosos
profundos, pungdes percutaneas, intubagdo endotraqueal, suporte ventilatério
mecanico). Entre os recursos disponiveis para enfrenta-los, contam-se hoje com
medidas nao-farmacolégicas e medidas farmacoldgicas. Entre as primeiras,
sobressai a busca de uma melhor interagdo com o doente por parte daqueles
que ftrabalham na UTI (humanizagdo da UTI). Quanto as medidas
farmacolégicas, existe um arsenal de opgdes em fase de ajustamento, posto que
trazidas de outros ambientes de experimentagdo (enfermarias convencionais,

centro cirdrgico).

5.2.1.3.1 Analgésicos

Dispbe-se hoje de uma gama de farmacos com propriedades analgésicas,
dotados de qualidades que os diferenciam conforme a farmacocinética e a
farmacodinamica. Porquanto dotados de agdo analgésico-narcética, vias de
aplicagédo varias, além de facil reversdo, os opiaceos representam hoje o

modelo de analgésico mais utilizado na UTI (MURRAY & PLEVAK, 1994; BARR
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& DONNER, 1995). Os anti-inflamatérios nao-esteréides tém uma indicagédo
mais restrita, estando indicados basicamente na dor pos-operatdria; além disso,
estdo associados a um potencial iatrogénico maior (hemorragia digestiva,
disfungao renal). Na farmacopéia brasileira, encontra-se também disponivel a
Dipirona, um derivado pirazolonico; porém, também se Ihe associa um potencial

iatrogénico sério, as discrasias sanguineas.

Os farmacos analgésicos mais frequentemente prescritos no estudo presente
foram os derivados opiaceos e a Dipirona; posto que esta, em parte inestimavel
das prescrigdes, tinha como fim abortar um processo febril, serdo emitidas
consideracgdes apenas a propdsito dos opiaceos. Entre estes, o mais usado foi o
Fentanil (em ambas UTIs, mormente na UTI1), vindo a seguir a Meperidina
(mormente, na UTI1) e a Nalbufina (mormente, na UTI2). A utilizagdo de Morfina
foi registrada em menos de dez por cento dos pacientes. A prescricdo de
opiaceos, na demanda supra-referida, se prende ao fato de que parte
majoritaria dos pacientes (sobreviventes, e, sobretudo, os ndo-sobreviventes) se
encontravam dependente de uma prétese ventilatéria. A veracidade desta

assertiva assegura a preservagao de um respeito a natureza humana do doente.

O reduzido nimero de trabalhos versando sobre a utilizagdo de analgésicos em
UTI, bem como a diversidade de abordagens, dificultam uma comparagdo mais
rigorosa. DASTA et al. (1994), estudando pacientes cirurgicos internados em

UTI, registraram uma oferta de analgésicos em mais de 90 por cento dos
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pacientes, sendo a Morfina 0 mais frequentemente prescrito. Por sua vez,
também estudando pacientes cirurgicos, SUN et al. (1992) encontraram em sua
casuistica uma nitida preferéncia por Fentanil. Frente a essa variabilidade de
escolhas, a Society of Critical Care Medicine (SHAPIRO et al., 1995) e a
Associacéo de Medicina Intensiva Brasileira (AMARAL et al.,1996), a partir dos
respectivos consensos, recomendam como primeira op¢do a Morfina, indicando
o Fentanil quando existe instabilidade hemodinamica. Tendo em conta as
recomendagdes dos referidos Consensos, ha-de se admitir que os indices de
prescricdo de Morfina, provavelmente, ficaram aquém do cabivel. Entre as
conjecturas a considerar, & permitido cogitar o desconhecimento farmacolégico
pertinente, por um lado, e o apelo mercadolégico dos farmacos mais recentes,

por outro.
5.2.1.3.2 Sedativos

‘A ansiedade e a agitagdo estdo, comumente, presentes nos pacientes admitidos
a UTI, sendo encontradas em cérca de 70 por cento deles (STRAIN, 1996). A
sedagdo do paciente grave pode ser viabilizada utilizando farmacos cujos
mecanismos de agdo direta ou indiretamente culminem com a ansidlise e a
hipnose do paciente. A escolha entre eles se processa contemplando as
respectivas propriedades farmacocinéticas e farmacodinamicas (ja referidas),

bem como a disponibilidade de recursos econdémicos do meio. Entre eles, tém
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notoriedade os benzodiazepinicos, o Propofol, os barbitiricos e os

neurolépticos; sobretudo, os dois primeiros.

A experiéncia cotidiana com os benzodiazepinicos se iniciou na década de '60;
porém, nem todas as modalidades produzidas satisfazem as demandas de uso
no paciente grave. As opgdes mais comumente utilizadas sdo o Diazepam, o
Lorazepam e o Midazolam, e o antagonista Flumazenil (DURBIN, 1994;
MURRAY, 1995, MAZZEO, 1995). Consideradas as qualidades individuais, a
tendéncia atual direciona a escolha para o Midazolam, porquanto dotado de
aplicacdo parenteral, rapido inicio de agdo, facil titulagdo, curta duracdo de
acdo e auséncia de metabdlitos ativos (CERNAIANU et al., 1996). O Diazepam,
embora mais facilmente adquirido e aplicavel parenteralmente, ndo dispbe de
facil titulagdo, tem uma longa meia-vida de eliminag&o e propicia metabdlitos
ativos; por tudo isso, sua indicagdo tem sido relegada a um plano secundario.
Quanto ao Lorazepam, inobstante as boas referéncias advindas de outros

paises, ndo ha suficiente experiéncia brasileira.

O Propofol, por sua vez, surgiu como uma boa opgdo, posto que tem um rapido
inicio de agdo e uma pequena meia-vida de eliminagdo. Entretanto, sua
veiculagdo em gordura pode propiciar intercorréncias infecciosas (BENNETT et

al., 1995), e seu custo de aquisigéo é elevado.
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Na presente casuistica, o Midazolam foi o benzodiazepinico com maior numero
de registros, constando em mais da metade das prescrigdes de ambas UTls
(mormente na UTI2), e sendo maior a demanda entre os nao-sobreviventes. Em
seguida, apareceu o Diazepam, com registro de uso em mais de 30 por cento
dos pacientes; na UTI1, o Diazepam foi prescrito a mais de 60 por cento dos
pacientes (e apenas 34 por cento, na UTI2). O Propofol, por sua vez, foi
prescrito a um unico paciente (na UTI2). Ressalve-se que fragdo importante dos
pacientes que receberam sedativos o fizeram porquanto sob ventilagdo
mecanica, e com indicagdo de farmacos paralizantes. Estes achados sugerem a
coexisténcia, na mesma UTI (do hospital publico, sobretudo), de flutuagdes de
recursos e/ou de uma variabilidade de condutas, posto que foram utilizados, ao

mesmo tempo, os farmacos destinados a primeira e ultima opgdes.

Em uma série de pacientes cirurgicos, DASTA et al. (1994) encontraram uma
prescricdo de sedativo em 43 por cento dos pacientes, sendo o Lorazepam o
mais comumente oferecido; em seguida, veio o Midazolam. A Society of Critical
Care Medicine (SHAPIRO et al.,, 1995) recomenda o uso de Midazolam ou
Propofol para tratamento por até 24 horas, e o Lorazepam, quando mais tempo
de ansidlise @ necessério. Por seu lado, o Consenso da Associagdo de
Medicina Intensiva Brasileira (AMARAL et al., 1996) recomenda como opgao

primeira o Midazolam, cabendo ao Propofol uma indicagéo secundaria.
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Se, por um lado, a prescrigdo de sedativos busca tornar a permanéncia na UTI
mais toleravel ao doente, por outro, ndo se pode esquecer que ndo representam
a cura da ansiedade presente (ou por vir) (HARPER, 1995). Sendo os sedativos
tdo prescritos, como demonstra o presente trabalho, impbe-se o exercicio
paralelo de abordagens n&o-farmacolégicas (que os substituam), ou, pelo
menos, uma rigida monitorizacdo tituladora da sua oferta, usando escores,

como o de RAMSAY et al. (1974), por exemplo.

5.2.1.3.3 Bloqueadores neuromusculares

A prescricdo de farmacos paralisantes adentrou as UTls no momento em que
suficientes conhecimentos forcaram a priorizagdo das frocas gasosas em
pacientes gravemente hipoxémicos e agitados, acoplados a uma prétese
ventilatéria (PRIELIPP & COURSIN, 1994; MARSHALL, 1995; COURSIN &
PRIELIPP, 1995). Suas indicagbes cresceram, sendo aplicados a pacientes
portando condi¢des tais como hipertensdo intra-craniana e na facilitagdo de
procedimentos diagndstico-terapéuticos. Diferente da experiéncia prévia,
calcada nos pacientes cirurgicos eletivos, gerou-se uma nova situagéo,
porguanto o novo paciente detém uma fisiologia alterada (em variavel extenséo)
por uma ou mais doengas, agudas ou cronicas, e se expde por um tempo maior
(dias a semanas) aqueles farmacos. E, assim, desde a sua introducéo,
paralelamente aos beneficios, afloraram as documentacdes de iatrogenias,

direta ou indiretamente imputaveis a esse grupo de farmacos. Uma
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preocupacdo bastante atual & a persisténcia prolongada do bloqueio neuro-
muscular (HOYT, 1994; WATLING & DASTA, 1994; PRIELIPP et al., 1995),
culminando com a permanéncia protraida na UTl e os epifendomenos desta

(6bnus econdmico aumentado, mais morbidade e dbito eventual).

InGmeros farmacos paralizantes sdo disponiveis e aplicaveis em circunstancias
a serem individualizadas: bloqueadores de curta, intermediaria e longa agéo;
bloqueadores cuja eliminagéo independe ou depende mais ou menos do figado
ou do rim (PRIELIPP & COURSIN, 1994). Norma consensual, exige-se que se
monitorize o grau de resposta durante o tempo de bloqueio desejavel; quer
clinicamente, quer utilizando estimulador de nervo periférico (SLADEN, 1995).
As opcbes mais frequentemente utilizadas (MARSHALL, 1995) sdo a
Succinilcolina, o Pancurdnio, o Vecurbnio e o Afracurio; o primeiro
(despolarizante), nos bloqueios rapidos, e os demais (ndo-despolarizantes), nos

blogueios por tempo maior.

No estudo em aprego, cérca de um quarto dos pacientes (de cada UTI), em um
ou mais momentos, receberam bloqueadores neuromusculares; os pacientes
nao-sobreviventes receberam-nos mais frequentemente (50 por cento ou mais
dos pacientes de cada UTI). Em todos os pacientes, a indicagdo basica foi a
facilitacdo da ventilagdo mecanica, em pacientes cursando com hipoxemia
refrataria. Excetuado um unico paciente (que recebeu Atracurio), o farmaco

escolhido foi o Pancurdnio. Ressalte-se que todos os pacientes bloqueados
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foram previamente submetidos a sedagdo, e a monitorizagéo foi unicamente de

natureza clinica.

A néao-disponibilidade de trabalhos semelhantes dificulta um cotejamento. Pode-
se, porém, afirmar que tendéncias dispares ocorreram ao longo do tempo de
uso destes farmacos. MERRIMAN, em 1981, registrou uso em mais de 90 por
cento dos pacientes. Seis anos apés, BION & LEDINGHAM relataram uma taxa
de prescricéo de apenas 16 por cento. DASTA et al. (1994) encontraram uso de
bloqueadores neuro-musculares em apenas trés por cento de sua casuistica.
BURCHARDI et al., em publicagdo de 1994, afirmaram n&o usar farmacos
paralizantes em sua UTl ha mais de quatro anos (inobstante existirem as
indicagfes classicas). SLADEN (1995), por sua vez, consigna que tais farmacos
s&o, hoje, “ usados raramente’, e apenas nos pacientes mais graves e
complexos. Diante disso, os indices registrados nesta dissertagdo sugerem, por
um lado, que a populacdo estudada era muito grave, ou, por outro, que houve

uma tendéncia a super-utilizagdo destes farmacos.

Um inventario em hospitais americanos (WARD & WEATHERLY, 1986) mostrou
que o Pancurdnio foi usado em 47 por cento deles, e o Vecurdnio, em apenas
22 por cento. Um estudo posterior do uso de bloqueadores neuromusculares
entre intensivistas anestesistas americanos (KLESSIG et al., 1992) revelou uma
preferéncia superior a 52 por cento a favor do uso de Vecuronio, cabendo ao

Pancurdnio apenas 28 por cento. Os consensos da Society of Critical Care



102

Medicine (SHAPIRO et al.,, 1995) e da Associagdo de Medicina Intensiva
Brasileira (AMARAL et al, 1996) elegeram o Pancurdnio como o bloqueador de
primeira escolha. Ressalte-se que o fato de os bloqueadores neuromusculares
mais recentes (Vecuronio, Atracurio, Doxacurio, por exemplo) disporem de
meias-vidas mais curtas e metabolismo facilitado néo os isenta de iatrogenia

(SEGREDO et al., 1990; BRANNEY et al., 1994).

5.2.1.4 Anti-ulcerosos

Uma das complicagbes temidas na vigéncia de doengas graves e agudas é o
sangramento de trato digestivo, independente de doenga ulcerosa anterior.
Previamente a criacdo das UTIs, as ulceras de Curling e de Cushing,
associadas as queimaduras e aos tumores intracranianos, respectivamente,
ganharam notoriedade, representando epifendmenos agudos decorrentes de

uma doenga distante.

A partir da documentagcdo de sangramentos duodenais ou gastricos em
pacientes sob o “stress” da doenga aguda (associado mormente a trauma,
cirurgia, sepse) (MCALHANY et al., 1976;MACDOUGAL et al., 1977; HASTINGS
et al, 1978, SCHUSTER et al., 1984), a pratica de administrar farmacos
redutores da secrecdo cloridropéptica ou protetores de mucosa passou a

acontecer de forma rotineira. Sao hoje contemplados com mais frequéncia os
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antagonistas-H2 (representados pela Cimetidina e a Ranitidina), os inibidores

da bomba protdnica (representado pelo Omeprazol) e o Sucralfate.

Computados todos os farmacos prescritos em ambas UTls, o mais
frequentemente prescrito foi a Ranitidina, oferecida a mais de 80 por cento dos
pacientes de cada unidade; e em numeros semelhantes, a sobreviventes e ndo-
sobreviventes. Em segundo lugar, veio a Cimetidina, prescrita exclusivamente
na UTI1. A prescricdo de qualquer antagonista-H2 (mormente a Cimetidina)
exige uma analise cautelosa, considerando-se a farmacocinética destes
farmacos. Posto que inibidores das Citocromo-P-450, podem culminar com a
circulagdo prolongada de alguns outros farmacos, gerando intercorréncias
agravantes da gravidade ja presente. A prescricdo de um e outro farmacos anti-
H2 na UTI publica pode derivar de uma falta de opgéo (transitéria, no caso),
bem como de alheiamento farmacolégico. Aos farmacos antagonistas-H2
referidos seguiram o Omeprazol e o Sucralfate, oferecidos apenas na UTI

privada, e ndo constantes no formulario da instituicdo publica.

Os percentuais de prescrigdo de farmacos anti-H2 encontrados ficaram acima
dos registros mencionados por BOUCHER et al. (1990) - 60 por cento, e
SMYTHE et al. (1993) - em torno de 70 por cento; porém, proximos aos
encontrados por Dasta (1986) - 78 por cento. Embora ndo constante no
presente trabalho, o numero de pacientes com doenga ulcerosa péptica primaria

ou secundaria, gerada pre- ou pos-admissao a UTI merece uma documentacéo
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mais rigida. Estudando pacientes graves de UTIl (com sepse, choque,
mecanicamente ventilados), porém sem profilaxia para sangramento digestivo,
SCHUSTER et al. (1984) encontraram indicios suficientes de sangramento em
apenas 14 por cento. COOK et al. (1994), em estudo multicéntrico, detectaram
sangramento clinicamente significativo em apenas 1,5 por cento da populagéo
estudada. Os achados da presente casuistica, a luz dos comentérios prévios,
ratificam a prescrigdo habitual, e, portanto, a incerteza do beneficio real face a
um custo significativo. A preocupacdo decorre ndo somente da demanda de
custos diretos associada ao uso rotineiro de farmacos, mas também dos
eventuais fendmenos decorrentes da alcalinizagdo da secregdo péptica - a
pneumonia nosocomial, principalmente (TRYBA, 1991; SCHUSTER, 1993). Em
funcéo de tais consideracgdes, tem sido proposto (WILCOX & SPENNEY, 1988;
SCHUSTER, 1993; PETERSON, 1994) que a profilaxia da hemorragia
gastointestinal seja feita apenas na presenca de sabidos fatores de risco; entre
eles, ventilagdo mecanica prolongada, trauma craniano, sepse, coagulopatias e

queimaduras.

5.2.1.5 Broncodilatadores

O broncoespasmo presente no paciente grave pode refletir manifestagdo de

doenga bronco-pumonar primdria ou secundaria, assim como pode ser um

evento agudo isolado ou a acutizagdo de uma doenga cronica. Mais
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comumente, traduz agresséo bronquica gerada por acumulo de secregdes,

formadas a partir de uma etiologia infecciosa, traumatica, ou imunoalérgica.

Ao intensivista sdo oferecidas varias opg¢bes farmacoldgicas, cabendo-lhe
discriminar aquela mais adequada. A terapéutica do broncoespasmo consiste
em medidas (farmacolégicas e nao-farmacoldgicas) reajustadoras da dinamica
brdnquica e no bloqueio da(s) causa(s) basica(s). Entre os farmacos
preconizados habitualmente, listam-se os beta-2-adrenérgicos, os inibidores de

fosfodiesterase e os anti-colinérgicos.

A utilizacdo de broncodilatadores aconteceu em 30 ou mais por cento dos
pacientes, em cada UTI. Independente das causas basicas, a Aminofilina foi a
modalidade mais escolhida, sendo registrado seu uso em mais da metade dos
pacientes da UTI2. Em seguida, vieram os farmacos propicios a nebulizagdo: o
Fenoterol e o Ipratropio. Tendo em perspectiva o arsenal de farmacos
disponivel (e as respostas respectivas), por um lado, e a ordem atual de
prioridades (IAFRATE et al., 1986; SELIGMAN,1994; BROMLEY,1997), por
outro, os dados sugerem que o papel atribuido a Aminofilina foi, provavelmente,
super-estimado, em detrimento de outras opgdes mais recomendaveis (com
acdo menos demorada, mais efetivas e menor potencial de toxicicidade), como
os farmacos beta-2-adrenérgicos. A titulo de comparagéo, entre os poucos
trabalhos disponiveis, sdo mencionaveis os dados seguintes: DASTA &

ARMSTRONG (1988) registraram o uso de broncodilatadores em 23,9 por cento
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dos pacientes, enquanto BOUCHER et al. (1990), por seu lado, encontraram

uma cifra de 41 por cento.

5.2.1.6 Diuréticos

Frequentemente, administram-se farmacos com propriedades diuréticas na UTI
(CHASSE, 1994). Encontram indicagdo classica nos pacientes hipsrvolemiados,
cujas fungdes cardio-circulatéria e excretora estdo limitadas (JOHNSON, 1997;
ALBERTSON & ANDERSON, 1997). Porém, outras indicagdes existem, como
na eliminagéo (ou prevencdo do acumulo) de dgua em pacientes com edemas
nao-cardiogénicos (capazes de prejudicar as trocas gasosas perifericamente)
(SCHUSTER, 1993), nos pacientes com edema cerebral (FORD & BLECK,
1997), e nas situagcbes de hipertensdo arterial de dificil contrdle (ELLIOT &
BLACK, 1997). Para isso, empregam-se diuréticos que atuam através de varios
mecanismos, de modo a permitir uso isolado ou em combinag¢do. Sucintamente,
s&o disponiveis os diuréticos de alga, os tiazidicos, os poupadores de potassio

e aqueles com agéo osmética.

Um diurético foi prescrito a mais de 60 por cento dos pacientes, em uma e outra
UTls. Coube a Furosemida a preferéncia, registrada em mais de trés quartos
das ocasides; acima de 80 por cento dos pacientes nao-sobreviventes
receberam-na, em cada UTI. A prescricdo de Manitol veio em seguida, porém

ndo superando dez por cento. As alteragfes eletroliticas (hipocalemia e
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hipomagnesiemia, principalmente) e a disfungdo renal nos percentuais
documentados, quando cotejadas com a grande demanda de diuréticos,
constituem motivo de preocupacédo (WEISBERG et al., 1987). Embora sem
respaldo para estabelecer uma concreta correlagdo causa-efeito, €, no minimo,
prudente lembra-la, bem como também é possivel admitir-se o agravamento de
um disturbio eletrolitico j@ em curso (WEISBERG et al., 1987; TANNEN, 1988;

CRONIN, 1988).

5.2.1.7 Anti-hipertensivos

A hipertensdo arterial acontece na UTl como um fendémeno justificador da
internacdo ou como uma intercorréncia sobreposta a um paciente previamente
hipertenso ou ndo. Nesse momento, os niveis pressoéricos individualizados para
um determinado paciente dimensionardo a gravidade, exigindo
recursos farmacoldgicos também individualizados. Ressalte-se que, em
determinadas circunstancias (pos-operatdrio, infarto do miocardio, por exemplo),
0 analgésico ou o ansiolitico poderao constituir a terapéutica de escolha, sendo

a hipertensdo um mero fendmeno reacional e limitado (ZIEGLER, 1992).

Entretanto, tendo-se em conta a hipertensdo arterial sustentada, o apoio
farmacoldgico exigira a utilizagdo de drogas com sabida interferéncia nos
mecanismos descompensadores. Com esse fim, sdo hoje disponiveis os beta-

bloqueadores, os diuréticos, os inibidores da enzima conversora de
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angiotensina, os inibidores adrenérgicos de acao central, os bloqueadores dos
canais de calcio e os alfa-bloqueadores. Cada grupo, por sua vez, contém

diversos representantes, com maior ou menor aceitagéo, conforme a indicagéo.

Na populagéo estudada, o anti-hipertensivo mais comumente prescrito foi um
antagonista dos canais de calcio, a Nifedipina. Sua demanda foi maior no
hospital publico, com distribuicdo semelhante entre sobreviventes e nao-
sobreviventes. Em seguida, vieram os farmacos com atividade inibidora da
enzima conversora de angiotensina (principalmente o Captopril) e os beta-
bloqueadores (Propranolol, em particular). Diferentemente dos achados ora
referidos, os farmacos anti-hipertensivos lideraram a lista de prescrigdo em UTI
no trabalho de SMYTHE et al. (1993). Porém, o percentual registrado se
encontra na faixa observada em outros trabalhos (DASTA & ARMSTRONG,
1988; GUNDLACH et al., 1991) - entre 17 e 30 por cento. Por outro lado, o
confronto das opgdes escolhidas com as recomendagées do Fifth Joint National
| Comittee on the Detection, Evaluation and Treatment of High Blood Pressure -
editado em 1993, e indicando o uso de beta-bloqueadores e tiazidicos como
primeira escolha - sugere que houve uma dissonancia (SIEGEL & LOPEZ,
1997). Entre as justificativas provaveis, € possivel que a frequéncia de
prescricdo da Nifedipina tenha decorrido, sobretudo, da indicagdo usual nas
emergéncias hipertensivas, pratica atualmente sob contestagdo (BURING et al.,

1995; PSATY et al., 1995).
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5.2.1.8 Tromboliticos e anti-coagulantes

Aqueles que lidam na UTI tém a perseguir-lhes, diariamente, as insuficiéncias
coronarianas (em cujo apice se encontra o infarto agudo do miocardio) e os
fendbmenos trombo-embdlicos. As primeiras, detendo a hegemonia de morbi-
mortalidade (ANTMAN & BRAUNWALD, 1997); os segundos, por seu lado,
acontecendo sub-repticiamente, a revelia dos circunjacentes - e, sobretudo, do
paciente (MEHRA & BODE, 1997). Conhecidos de longa data, os avangos
diagnosticos e terapéuticos para uma e outra condi¢cdo n&o séo semelhantes. A
abordagem terapéutica do paciente admitido com infarto agudo do miocérdio
tem sofrido agradaveis mudangas nas ultimas trés décadas;, comegaram na
década de ‘60 com a introdug@o das unidades coronarianas, e culminaram na
década de '80 com o uso sistematico dos tromboliticos, reduzindo
sensivelmente a morbi-mortalidade associada (CALVIN & PARRILLO, 1993). A
propésito dos fendmenos trombo-embdlicos, os avangos aconteceram apenas
na prevengdo da trombose venosa, persistindo uma grande angustia na
terapéutica da embolia pulmonar confirmada; timidamente, preconiza-se a

utilizagcdo dos tromboliticos.

Na série de pacientes estudados, um anticoagulante parenteral foi prescrito a
mais de 50 por cento dos pacientes, em cada UTI. Entre as modalidades de

Heparina, enquanto a UTI publica priorizou a néo-fracionada, a UTI privada
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priorizou as de baixo peso molecular. Por um lado, os achados acima permitem
afirmar que, em ambas UTIs, manifestou-se a preocupagdo em prevenir os
fendmenos trombéticos, satisfazendo uma norma consensual (COLLINS et al,,
1988; BODE, 1997). Por outro lado, a discrepancia com relagdo a escolha entre
uma e outra modalidades de Heparina induz a questionar-se se houve
prudéncia na espera de sedimentacdo (UTI1) ou vantagem na assimilagdo de

uma opg¢ao mais recente (UTI2).

A utilizacdo de um trombolitico foi registrada em menos de dez por cento dos
pacientes. Levando-se em conta a frequéncia universal dos eventos de infarto
agudo e a disponibilidade do trombolitico em ambas UTls, é permitido supor que
houve uma pequena demanda de pacientes agudamente infartados em tempo
propicio a trombdlise, a administragdo daquele farmaco aconteceu no servigo de
emergéncia, ou que ainda sobrepairam flutuagées no seguimento da rotina
trombolitica. Embora ndo registradas as cifras de pacientes portadores de
infarto no presente trabalho, a literatura pertinente mostra que os tromboliticos
continuam sub-utilizados (FENDRICK et al., 1994): MULLER & TOPOL (1990)
registraram seu emprego em cérca de apenas 33 por cento dos pacientes com
indicagao formal. A otimizac@o do seu uso exige um esclarecimento conjunto da
populagéo - facilitando-lhe o acesso, e do médico - informando-o dos beneficios

potenciais (RACINE, 1997).



111

5.3 Interagdes medicamentosas potenciais

As interac6es medicamentosas acontecem, em frequencia variavel, no cotidiano
farmacoterapico, acompanhando diretamente a complexidade de uma
prescricdo. Assim, quanto mais grave o doente, maior a administracéo de
farmacos, e, consequentemente, mais provaveis serdo as combinagdes
iatrogénicas (MAY et al., 1977; QUINN & DAY, 1997). Tendo em perspectiva a
demanda diaria de farmacos de uma UTI, torna-se claramente inteligivel e
justificada a preocupagdo com as potenciais interagdes, sobretudo aquelas que

podem culminar com efeitos adversos (CHRISPIN & PARK, 1997).

Estudos confrontando interagbes medicamentosas potenciais que evoluiram
para interagdes reais ja foram realizados em pacientes ndo tao graves quanto
aqueles internados na UTI, mostrando um numero bem menor das segundas em
relacdo as primeiras (PUCKETT & VISCONTI, 1971; SIMBORG, 1976;
ARONSON & GRAHAME-SMITH, 1981). Sendo a magnitude da morbidade
daqueles pacientes diferente da evidenciada pelo paciente grave, ha-de se
admitir que este, provavelmente, tem uma propensao maior a apresentar

interacdes reais.

Impde-se ressalvar que uma interacdo medicamentosa pode ser
deliberadamente induzida (reversdo com Flumazenil da sedag&o promovida

pelo Midazolam, por exemplo) ou pode decorrer do uso de farmacos
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constituindo uma opg&o ultima ou unica (paciente epiléptico portando sepse por
germe sensivel apenas a Imipenem); porém, pode representar um desaviso do
prescritor. Ante a pletora (cada vez mais crescente) de farmacos, a interagdo
pode resultar mais de uma limitagao toleravel e previsivel no prescritor que de
um descaso com o paciente. Face a essa verdade inexoravel, diversos autores
(JONES, 1992; GRONROOS et al., 1997) tém utilizado com éxito a informética
para pronta deteccdo de impropriedades terapéuticas; com enfase particular, na

deteccao de interagdes medicamentosas com potencial mérbido.

No presente trabalho, foram pesquisadas as interagdes envolvendo farmacos
entre si (‘droga-droga”) ou um farmaco e uma disfungdo (ou alteragdo
laboratorial), com singular atencdo para aquelas dotadas de um potencial
iatrogénico, previamente documentado. Porquanto retrospectivo, ndo dispde de

um inventario contemplando as reais consequéncias.

5.3.1 Interagdes medicamentosas “droga-droga” potenciais

Foram encontradas 1118 combinagdes potencialmente iatrogénicas, distribuidas
entre 90 (UTI2) a 95 (UTI1) por cento dos pacientes, com predominio na
instituicdo privada e nos pacientes n&o-sobreviventes. Estes achados
guardaram uma correlagdo estatisticamente significante com as respectivas
demandas por farmacos (por internagéo e diaria) em cada um dos segmentos

referidos. Em 1977, MAY et al. publicaram dados de teor semelhante, alertando



113

para os riscos secundarios a polifarmacia. No mesmo ano, MILES afirmava que
a boa pratica terapéutica consistia em usar o menor nimero de farmacos, posto

que sabidos fatores de risco.

DAMBRO & KALLGREN (1988), estudando prescricdes de pacientes nao-
hospitalizados, relataram interagdes potencialmente adversas em 9,2 por cento
de seus pacientes. JANKEL & SPEEDIE (1990) analisaram 19 estudos versando
sobre interagdes medicamentosas e concluiram que a incidencia de potenciais
interagbes adversas variou entre 2,2 por cento e 70,3 por cento da casuistica
pesquisada. GRONROOS et al (1997), por sua vez, detectaram interagbes
potencialmente adversas e graves em 6,8 por cento dos pacientes internados
em enfermarias de Cardiologia e Nefrologia. Os dados de POLLOW et al
(1994), estudando idosos na comunidade, indicaram que 65,8 por cento dos
pacientes pesquisados estiveram expostos a interagdes potencialmente
adversas; LIPTON et al. (1992), por seu lado, registraram uma incidencia
superior a 88 por cento. Em meio aos relatos predominantes em ambientes
extra-UTI, SIERRA et al. (1997) registraram potenciais interagées em 44,3 por

cento dos pacientes admitidos a uma UTI clinico-cirurgica.

Estratificando-se a gravidade, observou-se, no estudo em apresentacao, que as
interagdes de intensidade moderada responderam por cérca de quatro quintos
dos registros, manifestando-se mormente na UTI2 e entre os pacientes nao-

sobreviventes. Por seu lado, as interagbes de grande gravidade aconteceram
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mais frequentemente entre os pacientes da UTI1, quando considerada a
populacdo de nio-sobreviventes. Embora parega racional atribuir-se a menor
frequéncia de interagbes de grande gravidade, entre os pacientes da UTI2, a
uma maior liberdade de opg¢bes farmacolégicas, este fato colide com a maior

incidéncia de interagdes de moderada intensidade na mesma instituigdo.

A anadlise individual das potenciais interacbes mais frequentes mostrou 12
combinagdes simultaneamente registradas em ambas UTls, 75 por cento das
quais de moderada intensidade. Considerando os farmacos implicados,
constatou-se o0 habitualmente referido: as combinagcdes envolveram,
principalmente, um antagonista-H2, um bloqueador neuromuscular, um
aminoglicosideo, um anti-coagulante e um derivado teofilinico. Os efeitos mais
comumente temidos daquelas interagbes foram a didtese hemorragica
(WALKER et al., 1980), a oto-nefrotoxicidade (TULKENS, 1986; MIYAGAWA,
1993), a intoxicagdo digitdlica (COHEN & KITZES, 1983; MAHDYOON et
.al,1990) e o bloqueio neuro-muscular prolongado (PRIELIPP & COURSIN,

1994).

Diante da vastidao de potenciais interagdes supra-referidas, uma preocupagao
emerge quando se considera que os farmacos envolvidos, em sua maioria,
fazem parte da farmacopéia diaria de cada intensivista. Mais ainda, quando as

combinagdes encontradas, em sua maioria também, encontram justificativa(s)
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de emprégo face a doenca; principalmente, quando seu uso € imperativo,

porquanto representando a unica opgéo.

5.3.2 Interagdes “droga-disfungaol/alteragao laboratorial” potenciais

A seguranca no uso de um farmaco exige que inexista (ou que seja o menor
possivel) o potencial de morbi-mortalidade quando submetido as
transformacées infligidas pelo organismo (farmacocinéticas), bem como ao
efetivar uma resposta (famacodinamicas). Esse imperativo, porém, deixa de ser
respeitado quando, concretamente, o paciente grave tem uma economia
organica multi-comprometida. Nesse contexto, previsiveis interacdes
iatrogénicas decorrerdo da exposi¢cdo de um (ou mais de um) farmaco a um (ou
mais de um) mecanismo alterado, € que era importante na sua cinética ou na

sua dinamica.

Na presente série, cérca de 30 por cento dos pacientes, em cada UTI estudada,
apresentavam disfuncdo renal; previsivelmente, a maioria ndo-sobreviveu. Entre
os farmacos a eles mais frequentemente prescritos, alguns sabidamente
dependiam de uma funcdo renal satisfatoria, para metabolismo ou excrecéo
respectivos; por exemplo, Furosemida, Metoclopramida, Ranitidina, Dopamina e

Midazolam.
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A disfungcdo hepatica, por sua vez, foi encontrada em menor intensidade. A
despeito disso, diversos farmacos prescritos aos portadores desta
disfungcdo estiveram expostos a eventuais intercorréncias metabdlicas; entre

eles, Diazepam, Midazolam, Fentanil, Dopamina e Aminofilina.

A hipoalbuminemia foi registrada em mais de 40 por cento dos pacientes de
cada hospital, atingindo 65 por cento daqueles internados na UTI1. Posto que
importante no transporte de farmacos, a expoliagéo protéica pode infligir danos
iatrogénicos através da acentuagdo dos niveis de droga livre presentes em um
dado momento (KOCH-WESER & SELLERS, 1976). Apesar da pouca
importancia que se lhe atribue isoladamente (HARTSHORN & TATRO, 1996),
ha-de se consignar maior gravidade quando em concérto com outros fatores
comorbidos (disfungdo renal, por exemplo) (HERRMANN et al., 1992). Alguns
farmacos com elevados indices de ligagdo protéica foram administrados a
pacientes em que se registrou hipoalbuminemia; entre eles, Diazepam,

Midazolam, Furosemida e Nifedipina.

As alteragdes eletroliticas acontecem frequentemente na vigéncia das doencgas
graves que levam o paciente a uma UTI, conferindo-lhe um estado propicio a
maior morbidade, na medida em que sdo prescritos farmacos que as
incrementam, ou, por outro lado, sofrem influéncia delas. Porquanto de
interésse no presente trabalho, apenas a ultima situacdo merecera comentarios.

Os farmacos interagem com os desvios eletroliticos (excessos ou deficits)
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através de mecanismos mais ou menos bem entendidos. Diferentemente das
situacbes previamente abordadas, onde a cinética do farmaco era alterada, a
interacdo de um farmaco com alguns desvios eletroliticos mais frequentemente
gera uma alteragdo na dinamica daquele, através de mecanismos indiretos.
Trés alteracdes eletroliticas aconteceram em ambas UTls, acometendo, cada
uma, mais de 30 por cento dos pacientes: hiponatremia, hipomagnesiemia e
hipocalemia. Entre os farmacos cujos efeitos frequentemente sdo alterados, e
prescritos no estudo em discusséo, constaram os digitalicos (entre 10 por cento
e 25 por cento dos pacientes), os inibidores da enzima conversora de
angiotensina (entre 20 por cento e 27 por cento dos pacientes) e os
bloqueadores neuromusculares (entre 25 por cento e 31 por cento dos
pacientes). Porquanto epifendmenos adversos decorrentes de tais interagdes,
s&8o mencionaveis as arritmias cardiacas (COHEN & KITZES, 1983; BESUNDER
& SMITH, 1991, CURRY & ARNOLD-CAPELL, 1991; WHANG et al., 1992) e o

bloqueio neuro-muscular prolongado (PRIELIPP & COURSIN, 1994).

5.3.3 Interagdes medicamentosas potenciais e o paciente idoso

Embora ndo constem no presente trabalho as impropriedades qualitativas
(farmacos contra-indicados), ha, porém, substrato suficiente para sugerir que se
manifestou uma potencial ameaga a populagéo idosa, a partir dos valores
obtidos em uma e outra UTls. Constata-se que, paralelamente a populagéo de

pacientes ndo-sobreviventes, os idosos expuseram-se inquestionavelmente ao
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maior numero de interagbes medicamentosas (quatro ou mais). Outro agravante
a ser mencionado foram os indices de APACHE Il evidenciados pelos idosos:
elevados em relagdo aos mais jovens, sugerem a presenca de morbidade
significativa, tornando-os mais propensos as intercorréncias secundarias a

interagcdo medicamentosa.
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6 CONCLUSOES

1)O numero de farmacos genéricos prescritos na UTI privada representou o

dobro do ofertado na UTI publica;

2)Os pacientes nao-sobreviventes (mais graves que os sobreviventes)

receberam significativamente mais farmacos;

3)A polifarmacia ocorreu em ambas UTIs, quer didria, quer ao longo da
internac&o; esta, em numero superior ao registrado por autores de outros

paises;

4)Os antibiéticos constituiram o grupo farmacolégico mais prescrito, sendo-o a

mais de trés quartos de todos os pacientes;

5)0O antagonista-H2 Ranitidina foi o farmaco genérico mais frequentemente
prescrito (80 ou mais por cento dos pacientes), em ambas UTls, a sobreviventes

e nao-sobreviventes;
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6)A exposicdo a interagbes medicamentosas potencialmente adversas foi
registrada em 90 ou mais por cento dos pacientes, sendo mais frequentes entre
aqueles internados na UTI privada, entre os nao-sobreviventes, e entre os

idosos;

7)A exposicdo a interagcdes medicamentosas potencialmente adversas de

moderada gravidade predominou em relagdo aquelas de grande gravidade;

8)Inobstante portadores de disfungdes renal e hepatica, hipoalbuminemia e
disturbios eletroliticos peculiares (hipocalemia e hipomagnesiemia), os
pacientes receberam farmacos cuja cinética e dinamica respectivas eram

passiveis de potenciais intera¢cdes adversas;

9)Registrou-se uma correlagdo estatisticamente significante entre o nimero total
de farmacos usados diariamente e ao longo da internagdo com o risco potencial

de interagbes medicamentosas do tipo “droga-droga”;

10)As conclusdes acima listadas sugerem que a existéncia de UTls com formato
fechado e dotadas de um formulario padronizado de farmacos propiciam uma
utilizacdo mais racional de farmacos e, consequentemente, induzem um menor

numero de potenciais reagdes adversas secundarias.
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8 ANEXOS

O Paciente

Hospital:

Paciente nimero:

Prontuario namero:

Nome:

Sexo: M( ) F( )

Idade(anos):

Procedencia I: Capital( ) Interior( )

Procedencia II: HSM( ) Outro Hospital( )

Procedencia III: Clinica( ) Cirargica( )

Doenga(s) prévia(s): S( ) N( )
Qual(is):

Admissfio ao HSM:
Data: _ / [/

Setor pre-UTI:
ID/internacio no hospital:

Admissio a UTIL:
Data: /1 Tempo/internagio pre-UTI(dias):

ID/internac¢do na UTI:

APACHE II:

Disfunc¢io(des): Respiratoria( ) Cardiocirculatoria( ) Renal( )
Hepatica( ) Hematolégica( ) Neurologica( )
Outra( )

Evolugiio na UTI:
Disfuncio(des): Respiratéria( ) Cardiocirculatéria( ) Renal( )
Hepatica( ) Hematolégica( ) Neurolégica( )
Outra( )

Laboratério: Anemia( ) Leucopenia( ) Plaquetopenia( )
Hiperglicemia( ) Hipoglicemia( )

Hipoproteinemia( ) [Proteina total/Albumina: _ / ]

Hipocalemia( ) Hipercalemia( )
Hiponatremia( ) Hipernatremia( )
Hipocalcemia( ) Hipercalcemia( )
Hipomagnesiemia( ) Hipermagnesiemia( )
Acidose metabélica( ) Alcalose metabolica( )
Hipoxemia( ) Hipercapnia( )

Tempo de permanencia na UTI(dias): ____
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Nuamero:
Hospital:

Prontuario:

Dias em U

==

Nome:

Farmacos

AAS

Amicacina

Aminofilina

Amiodarona

Ampicilina

Captopril

Cefalotina

Cefotaxima

Ceftazidima

Ceftriaxone

Cimetidina

Ciprofloxacina

Clindamicina

Clorpropamida

Cumarinico

Diazepam

Digoxina

Diltiazem

Dinitrato

Dipirona

Dobutamina

Dopamina

Estreptoquinase

Fenitoina

Fentanil

Furosemida

Gentamicina

Heparina célcica

Heparina sédica

Imipenem

Insulina crist

Insulina NPH




Lanatosideo

Lidocaina

Manitol

Metil-dopa

Metoclopramida

Metronidazol

Midazolam

Nifedipina

Nitroglicerina

Nitroprussiato

Noradrenalina

Oxacilina

Pancurénio

Pefloxacina

Penicilina G

Propranolol

Ranitidina

Vancomicina




