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RESUMO

A atuagdo do farmacéutico na assisténcia a saude compreende diversas etapas desde o
gerenciamento de estoque até o atendimento primario e passando pelo acompanhamento do
paciente em ambiente hospitalar no contexto da equipe multiprofissional. Dentre as situagdes
em que se faz necessaria a expertise do profissional destaca-se o manejo do paciente com sepse.
A sepse ¢ definida pela presenca de uma disfuncao orgéanica potencialmente fatal, causada por
resposta desregulada do hospedeiro a um processo infeccioso, que pode evoluir para choque
séptico. E bem estabelecido que o farmacéutico clinico possui conhecimentos e subsidios para
realizar as devidas intervengdes para a situacao de sepse. O objetivo desse presente trabalho foi
realizar um diagnostico situacional de dados na literatura que destaquem a atuagao holistica do
farmacéutico no atendimento do paciente com sepse. Foi realizada uma revisao integrativa para
avaliar os artigos de um periodo dos ultimos cinco anos, compreendendo de 2016 a 2021,
utilizando as bases de dados da SCIELO, PUBMED, BVS e Cochrane library a respeito do
papel e atuacao do farmacéutico destacando sua importancia, identificando possiveis padrdes
de atividade e novas tendéncias que tenham sido observados no intervalo de 2016 a2021. Foram
encontrados 31 artigos em que falavam do profissional farmacéutico de forma direta e indireta
com distribuicdo majoritaria para os temas Stewardship (39%) e Farmacoecnomia (26%) e em
menor numero Sepse, COVID-19, Uso Irracional de antibidticos e Papel do Farmacéutico (8%).
Todos os artigos citados no topico de resultados colocam o farmacéutico seja como protagonista
seja como parte essencial da equipe multiprofissional para o desempenho da atividade a ele
atribuida. Desde a participacdo em estratégias de manejo otimizado da sepse até o
reconhecimento da auséncia do farmacéutico em um hospital rural para a promocao da satude,
os estudos compilados mostram que a presenca do profissional farmacéutico ¢ imprescindivel
para a tomada de decisdes para a prevenc¢do e promogao do estado de saude. Dessa forma, os
artigos ao citarem o farmacéutico devem pretender uma abordagem mais direta e detalhada para
refor¢ar o papel na equipe multiprofissional e nos conhecimentos associados, diferentemente
do que foi observado em sua maioria nos artigos encontrados. Portanto, de acordo com esse
estudo, ha, nas bases de dados e na literatura, bastantes artigos que confirmam e demonstram a
extensdo das atividades em que o farmacéutico pode se fazer presente. A sua importancia nas
equipes multiprofissionais e nas estratégias em saide também sdo bem determinadas nao
somente para os casos de sepse, mas também de outras situagcdes como COVID-19 Pode-se

indicar um direcionamento para os proximos estudos em que o papel e a presenca do



profissional farmacéutico seja melhor detalhada e a0 mesmo tempo citar o portador dos

conhecimentos que sdo colocados como essenciais nos temas abordados nos artigos.

Palavras-chave: Antimicrobiano; Infec¢do hospitalar; Servico de farmacia hospitalar; Gestao

de antimicrobianos; Sepse
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1 INTRODUCAO

Sepse pode ser definida como a resposta sist€émica a uma doenca infecciosa provavel ou
confirmada, seja ela causada por bactérias, virus, fungos ou protozoarios. Esta resposta a
infec¢do quando desregulada, acarreta a disfungdo organica cujos os dados podem estimar cerca
de 5 milhdes de dbitos por ano (RUIZ, 2016). Nesse contexto, dados indicam uma taxa de 6bito

em torno de 30% e com taxa de internacao por volta de 25% (LOBO et al., 2019).

No manejo da sepse se faz necessdria uma atuacdo dindmica da equipe
multiprofissional; neste contexto, o farmac€utico ¢ um profissional essencial, com suas
atribui¢des bem determinadas (DASTA et al.,1994; PAPADOPOULOS et al.,2002). Contudo,
muitos autores discutem se as potencialidades do profissional farmacéutico sdo de fato
exploradas e se existe alguma subutilizagdo dos conhecimentos e da atuacdo nos temas
envolvidos com o manejo da sepse no ambiente hospitalar , visto que a otimizacgdo da terapia
ndo passa somente pela escolha do medicamento mais efetivo, mas também pela melhor
estratégia de prosseguimento e pelo gerenciamento dos recursos necessarios para que o
atendimento ndo seja prejudicado pela auséncia ou precarizacao das ferramentas de tratamento,

diagnodstico e acompanhamento/internacdo (QUEMEL et al., 2021).

Diante do que foi exposto, para que o farmacéutico tenha a capacidade de exercer suas
atividades da melhor maneira possivel, € preciso que estejam a disposi¢do dele as ferramentas
necessarias que vai além dos medicamentos. E preciso que eles estejam devidamente
atualizados a respeito do seu papel na equipe multiprofissional e a respeito do seu papel no
manejo do paciente com sepse. Esse entendimento o localiza € o coloca em papel atuante para
que possa identificar os desafios de estar na linha de frente e poder encontrar solugdes para
contornar as dificuldades encontradas. Essa compreensdo ¢ importante para que, dentro da
equipe multiprofissional, suas atribui¢des e responsabilidades ndo estejam inadequadas para
disponibilizar o melhor atendimento ao paciente com sepse € promover a alta do paciente da

melhor forma possivel (AVILA, ALVIM, 2021).

Além do entendimento sobre si mesmo, ¢ importante o conhecimento sobre o manejo
terapéutico adotado. A verificacdo de protocolos de tratamento de sepse mais atualizados para
um desfecho mais breve e menos danoso ao paciente ¢ também base para que a atuacdo do
farmacéutico seja otimizada. E ndo somente se atualizar sobre os protocolos mais recente, mas
também identificar e propor uma melhoria continuada das documentagdes e das ferramentas

por meio de debates e discussdes. Dessa forma, almeja-se que, com os resultados encontrados,



sejam identificadas fragilidades que influenciem na atuagdo do farmacéutico na equipe
multidisciplinar e, consequentemente, contribua-se de forma relevante para um melhoramento
das capacidades e das atribui¢des, refor¢cando a atuagdo do farmacéutico nos campos que seu
conhecimento abrange e que terd como consequéncia o melhor atendimento a sociedade com a

escolha da ferramenta correta para a situagdo correta e da forma correta.



2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 Sepse — fisiopatologia, epidemiologia e farmacoeconomia

A sepse caracteriza-se pela presenca de uma disfuncdo organica potencialmente fatal,
causada por resposta desregulada do hospedeiro a um processo infeccioso, que pode evoluir
para choque séptico. J& o choque séptico consiste na presenca de sepse com hipotensao
refrataria a infusdo de fluidos, quando a pressdo arterial sistdlica permanece abaixo de 90
mmHg ou 40 mmHg menor que a pressdo arterial normal do paciente durante pelo menos uma
hora apesar da reposicdo hidrica adequada ou ainda, quando ha a necessidade do uso de
vasopressores para manter a pressao arterial sistoélica maior ou igual a 90 mmHg ou pressao

arterial média maior ou igual a 70 mmHg (FAUCI et al., 2017).

A resposta normal do hospedeiro a infecgdo € um processo complexo que localiza e
controla a invasao bacteriana enquanto inicia o reparo do tecido lesado. Envolve a ativacao de
células fagociticas circulantes e fixas, bem como a gera¢do de mediadores pro-inflamatorios e
anti-inflamatorios. A resposta do hospedeiro a uma infeccdo ¢ iniciada quando as células
imunes inatas, particularmente os macrofagos, reconhecem e se ligam a componentes
microbianos. Receptores de reconhecimento de padroes (PRR) na superficie das células imunes
do hospedeiro podem reconhecer e se ligar aos padrdes moleculares associados a patdégenos
(PAMP) de microrganismos. Os PRR também podem reconhecer sinais de perigo endégenos,
os chamados alarmes ou padrdes moleculares associados ao dano (DAMP), que sdo liberados

durante o processo inflamatorio (TAEB et al., 2017).

A liberagdo de mediadores inflamatdrios por células imunes inatas no reconhecimento
de patdgenos, como fator de necrose tumoral (TNF)-a, interleucina (IL)-6 e IL-1, e seu efeito
nas células endoteliais, resultando na ativagdo da coagulagdo, vasodilatacdo, extravasamento
endotelial, rolamento e extravasamento de neutréfilos e mediadores inflamatorios para o espago
extravascular, ressalta a fisiopatologia das disfun¢des orgénicas e hipotensao durante a sepse
(ANGUS et al., 2013). A resposta inflamatéria desencadeada pela infec¢ao deve ser finamente
regulada, e reconhece-se que os mecanismos de controle sdo desencadeados durante a sepse.
Uma sindrome de resposta anti-inflamatoria compensatdria (CARS) foi proposta para abranger
esses mecanismos de controle: uma resposta equilibrada pode resultar no controle da infec¢ao
e na recuperacao da disfun¢do organica, pois a predominancia da resposta inflamatéria leva a
disfun¢do organica e a morte, enquanto uma a predominancia da resposta anti-inflamatoria, a

chamada imunossupressao da sepse, poderia levar a persisténcia de focos de infec¢do ou ao
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desenvolvimento de novas infecgdes secundarias ou mesmo oportunistas e subsequente morte

(BONE, 1996).

Para que um quadro clinico seja indicado como sepse, ¢ necessaria a utilizagdo de um
sistema de escore chamado “quick sofa" (Avaliagdo sequencial de insuficiéncia organica —
qSOFA) que leva em conta critérios clinicos como frequéncia respiratdria maior que 22
incursdes por minuto, alteragdo do nivel de consciéncia (escore segundo a Escala de Coma de
Glasgow inferior a 15) ou pressao arterial sistolica de menos que 100 mmHg, sendo considerado
positivo quando o paciente apresenta pelo menos dois critérios clinicos (WESTPHAL et
al.,2009; MOURA et al., 2017). Vale ressaltar que o0 qSOFA ¢ ferramenta para triagem e nao
para definicao de sepse. A presenca de disfuncdo organica na auséncia dos critérios de SRIS
(Sindrome da Resposta Inflamatéria Sistémica) pode representar diagnostico de sepse. Assim,
na presenca de uma dessas disfungdes, sem outra explicagdo plausivel e com foco infeccioso
presumivel, o diagnostico de sepse deve ser feito, e o pacote de tratamento iniciado,

imediatamente apos a identificacao (ILAS, 2020).

A ocorréncia mundial de sepse nas Ultimas trés décadas cresceu em uma razio
aproximada de 13,7% ao ano. S3o estimados anualmente, que mais de 18 milhdes de pessoas
sejam atingidas por sepse, € mais de 5 milhdes vao a obito (RUIZ, 2016). Dados de um estudo
epidemiologico brasileiro sobre a sepse nas Unidades de Terapia Intensiva (UTI),
demonstraram que a incidéncia dessa enfermidade nesses setores ¢ de 16,7%. Ja o indice de
mortalidade por sepse, sepse grave e choque séptico alcangou, respectivamente, 19,6%, 34,4%
e 65,3% (SANTOS et al., 2015). Em um outro estudo epidemioldgico, sobre as internacdes e
obitos por sepse apresentou uma taxa de internagdo de 25,2% em 2016 e com taxa de 6bito em

torno de 30,1% também no mesmo periodo (LOBO et al., 2019).

Em um estudo realizado em hospitais da rede privada no Brasil, foi feito levantamento
do custo efetividade do tratamento adequado para um paciente com sepse e choque séptico de
acordo com o protocolo de pacote de 6h (ressuscitacao) e de 24h (manutengdo), onde os valores
por paciente por hospital chega a 16,2 mil dolares/ano e para o tratamento em nao conformidade
com o protocolo alcanga o valor em torno de 23,6 mil dolares/ano (NORITOMI et al.,2014).
Dessa forma, ratifica-se a importancia da gestdo clinica de antimicrobianos a fim de melhorar

a qualidade de vida dos pacientes e otimizar questdes farmacoecondmicas.
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2.2 Programa de gerenciamento de antimicrobianos - Stewardship

Os programas de gerenciamento da terapia antimicrobiana, (PGTA) ou Stewardship,
promovem a escolha mais financeiramente viavel de antibioticoterapia a0 mesmo tempo em
que ¢ a otimizagdo do tratamento ¢ proposta através da indicacdo o antibidtico mais apropriado
na dosagem mais recomendada de acordo com o paciente, facilitando o manejo em condigdes
especificas como paciente com deficiéncia renal, paciente pediatrico ou com alguma condic¢ao
especial (RECCO et al., 1979). O programa de Stewardship, promove o monitoramento €
identificagdo de desenvolvimento de resisténcia microbiana em ambiente hospitalar, pois as
pressdes causadas nos microrganismos com o uso indiscriminado ou ndo planejado de
antimicrobianos impacta diretamente na saide dos pacientes e indiretamente nos custos em

satde (RICE, 2018).

O Stewardship foi definido em uma declaragdo de consenso da Infectious Diseases
Society of America (IDSA), da Society for Healthcare Epidemiology of America (SHEA) e da
Pediatric Infectious Diseases Society (PIDS) como “intervengdes coordenadas projetadas para
melhorar e medir a uso apropriado de agentes [antibioticos], promovendo a selegdo do regime
de medicamentos ideal, incluindo dosagem, duragdo da terapia e via de administracdo”
(FISHMAN, 2012). O programa ¢ altamente recomendado em cuidados intensivos para
melhorar a utilizagdo de antibidticos e os resultados dos pacientes (BARLAM et al., 2016).
Revisdes sistematicas indicam que os programas de Stewardships podem diminuir o uso de
antibiodticos, os custos com antibidticos, a duragdo da terapia e a taxa de resisténcia local aos

antibioticos, sem aumentar a mortalidade dos pacientes na UTI (LINDSAY et al., 2019).

A antibioticoterapia adotada depende do foco infeccioso e depende também da fonte
originaria da infeccdo, seja ela comunitaria ou nosocomial. De acordo com o Guia Pratico de
Terapia Antimicrobiana na Sepse do Instituto Latino Americano de Sepse, as opgdes de escolha
sao anfotericina B (Antifungico Polieno), Amicacina (Aminoglicosideos), Ampicilina
(Penicilina), Anidulafungina (Antifingico Equinocandina), Caspofungina (Antifingico
Equinocandina), Cefepime (Cefalosporina de 4° Geragdo), Cefotaxima (Cefalosporina de 3°
Geragdo), Ceftazidima (Cefalosporina de 3° Geracao), Ceftazidima/Avibactam (Inibidor da
betalactamase nao beta lactamico), Ceftalozano (Cefalosporina de 5° Geragao)/Tazobactam
(Inibidor de betalactmase), Ceftriaxona (Cefalosporina de 3° Geragdo), Claritromicina
(Macrolideo), Clindamicina (Lincosamidas), Fluconazol (Antifingico Triaz6lico),
Gentamicina (Aminoglicosideo), Imipenem (Carbapenémico), Levofloxacino

(Fluoroquinolona), Linezolida (Oxazolidinonas), Meropenem (Carbapenémico), Metronidazol
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(Nitroimidazolico), Micafungina (Equinocandinas), Moxifloxacino (Fluoroquinolona),
Oxacilina (Penicilina), Piperacilina (Ureidopenicilina)/Tazobactam, Polimixina B (Antibidtico
polipeptidico), Polimixina E (Antibidtico polipeptidico), Teicoplanina (Glicopeptideo) e
Vancomicina (Glicopeptideo) (ILAS, 2020).

Atualmente, os diversos profissionais de saude atuam na UTI, de diferentes formagdes
e conhecimentos especificos, trabalhando em conjunto para garantir o cuidado integral dos
pacientes. Desde a década de 1990 se propde o profissional farmacéutico como um dos
membros fundamentais da equipe multiprofissional de cuidado ao paciente critico, dada a
complexidade destes no que diz respeito ao numero de medicamentos utilizados, os regimes
medicamentosos ¢ doses diferenciadas, as alteragdes farmacocinéticas, € os custos que estes

demandam (DASTA et al.,1994; PAPADOPOULOS et al.,2002).

2.2 Atuacio do farmacéutico na gestao da sepse

Por muitos anos, as atividades de prescrigao, preparacao, dispensagdo, administracao e
acompanhamento da utilizacdo de medicamentos eram atividades segregadas. Os médicos
prescreviam, os farmacéuticos preparavam e dispensavam, e enfermeiros administravam e
acompanhavam a utilizacdo. Todo este processo, se adequadamente executado, ¢ a base da
utilizacdo segura e efetiva de medicamentos. Os farmacéuticos em UTI estdo aptos a
acompanhar todo esse processo, na forma de Intervengdo Farmacéutica (IF), que ¢ “o ato
planejado, documentado e realizado junto ao usuario e profissionais de saude, que visa resolver
ou prevenir problemas que interferem ou podem interferir na farmacoterapia, sendo parte
integrante do processo de acompanhamento/seguimento farmacoterapéutico”, intervindo de
maneira precoce, garantindo seguranca e efetividade (JARAMILLO et al.,2002; HORN et
al.,2000).

A atuagao do farmacéutico reduz a mortalidade, duracdo de internacgao ¢ alta da UTI em
pacientes com infec¢des hospitalares, comunitarias e sepse, além de ndo aumentar os custos
com tratamentos ¢ exames laboratoriais (MACLAREN et al.,2008), além de ter impacto
positivo sobre infec¢des por meio da sele¢do adequada de antibidticos (COVINSKY et al.,
1982; CANNON et al., 2003; KAYE et al., 2000; RODVOLD et al.,2009) e monitoramento da
toxicidade destes (STREETMAN et al., 2001).
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O American College of Clinical Pharmacy (ACCP) e Society of Critical Care Medicine
(SCCM) publicaram documento de consenso definindo os niveis de atengdo e o papel do
farmacéutico no cuidado de pacientes criticos, para padronizacdo destas agcdes de acordo com
o nivel de atengdo e definindo o farmacéutico como um profissional clinico, administrativo,

educador e pesquisador (RUDIS et al., 2000).

Farmacéuticos podem monitorar e estabelecer protocolos para administracdo de
farmacos-alvo, como, por exemplo, os utilizados na sedagdo e analgesia (NASRAWAY,
JACOBI, 2002; HOLDSWORTH et al., 2003; MARSHALL et al.,2008), medicamentos de alto
risco como a insulina (REA et al., 2007) e bloqueio neuromuscular (MURRAY et al., 2002),
além de realizar acompanhamento farmacoterapéutico, reduzindo custos e melhorando
desfechos (BOND et al., 1999; PATEL et al., 2006). Uma das principais atuagdes no contexto
da sepse se dé através da minimizagdo do recebimento de fluidos em pacientes com restrigao

hidrica, ajustando a dilui¢do de medicamentos (BROYLES et al.,1991).

Dentre os variados relatos na literatura associados a atua¢ao do farmacéutico em uma
equipe multiprofissional, hd uma revisdo que demonstra o cuidado em equipe utilizando o
farmacéutico na melhoria do gerenciamento da hipertensdo por meio da intensificacdo da
medicacdo ¢ da melhoria na adesdo ao tratamento, além da abordagem de custo-efetividade
principalmente em programas com a participagao de farmacéuticos (KENNELTY et al., 2018).
Em unidade de terapia intensiva, a participacao de farmacéuticos em equipes multidisciplinares
revelou melhorias nas intervengdes em grupo em termos de mortalidade, tempo de permanéncia

e problemas relacionados a medicamentos (LEE et al., 2019).
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3 OBJETIVOS
3.1 Objetivo Geral

Realizar uma revisao integrativa sobre a atuagdo do farmacéutico no atendimento a pacientes

com SEpse

3.2 Objetivos Especificos

o Identificar possiveis lacunas no conhecimento a respeito do papel do
farmacéutico no manejo da Sepse;

o Destacar a atuagdo do profissional na equipe multiprofissional no cuidado ao
paciente com sepse;

J Identificar desafios e dificuldades enfrentadas pelo profissional na linha de

frente de cuidado;
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4 METODOLOGIA

Foi realizada uma revisao integrativa que ¢ definida por ERCOLE et al. (2014) como:

“A revisdo integrativa de literatura ¢ um método que tem como finalidade sintetizar
resultados obtidos em pesquisas sobre um tema ou questdo, de maneira sistematica, ordenada e
abrangente. E denominada integrativa porque fornece informagdes mais amplas sobre um
assunto/problema, constituindo, assim, um corpo de conhecimento. Deste modo, o
revisor/pesquisador pode elaborar uma revisdo integrativa com diferentes finalidades, podendo ser
direcionada para a defini¢do de conceitos, revisdo de teorias ou analise metodologica dos estudos
incluidos de um topico particular. Esse método permite a inclusdo simultinea de pesquisa quase-
experimental e experimental, combinando dados de literatura tedrica e empirica, proporcionando
compreensdo mais completa do tema de interesse. A variedade na composi¢ao da amostra da
revisdo integrativa em conjun¢ao com a multiplicidade de finalidades desse método proporciona
como resultado um quadro completo de conceitos complexos, de teorias ou problemas relativos ao
cuidado na saude.”

Para construcao da revisao, foram utilizados artigos utilizando um levantamento
bibliografico a se realizar nas bases de dados SCIELO (Scientific Electronic Liberay Online),
BVS (Biblioteca Virtual em Satde), PUBMED e Cochrane Library. Foram considerados
trabalhos publicados no periodo dos ultimos 5 anos (2016 —2021) com os seguintes descritores:
sepse/sepsis, farmacoepidemiologia/pharmacoepidemiology,
farmacoeconomia/economics,pharmaceutical,  pratica  farmacéutica  baseada  em
evidéncias/evidence-based pharmacy pratice, Programa de Controle de Infeccao
Hospitalar/hospital infection control program, Gestdo de antimicrobianos/antimicrobial
stewardship e avaliagdo de custo efetividade/cost-effectiveness evaluation. Foram pesquisados
artigos publicados, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, apresentando resumo e texto

completos e disponiveis.

Foram utilizados como critérios de inclusao, os artigos que estiveram disponiveis nas
bases de dados escolhidas e voltadas ao objetivo e tema do estudo, foram excluidas revisdes de
literatura. Os artigos foram avaliados quanto ao titulo do trabalho, resumo e palavras-chaves e
depois dessa avaliagdo confirmando o encaixe no escopo, foi realizada a leitura do trabalho na
integra. ApOs a leitura e avaliagdo dos artigos selecionados, as informacodes significativas foram

coletadas, comparadas entre si e inseridos no estudo.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com os descritores informados, foram buscados nas plataformas sobre artigos
que atendessem ao critério de aceitacdo e excluidos os que se repetissem nas bases de dados
pesquisadas. Ao todos foram encontrados 31 artigos em que destacam a presenga e importancia
do farmacéutico na equipe multiprofissional para avaliar a melhor condu¢do da situacdo de

sepse no paciente e na unidade de saude.

No quadro 1, estdo descritos os artigos que foram encontrados e que expde estudos em
que conhecimentos referentes a pratica farmacéutica sao detalhados ou que estudos em que a
atribuicao do farmacéutico ¢ colocada de forma diferencial para o tema abordado. Em varios
estudos nao ha a citagdo direta ao profissional farmacéutico, mas ha um reconhecimento
indireto ao citar os temas de sua domindncia ou os temas em que se conhece a sua participagao
bem delimitada. A priori ja se percebe uma falta de identificagdo mais direta e explicita do
profissional farmacéutico nesses artigos. A representacao grafica do que esta exposto no quadro

1, conforme o Grafico 1 e o Grafico 2.

Os trabalhos encontrados sdo bastante consolidados quando expdem a participacdo e
importancia do profissional farmacéutico no que diz respeito ao Stewardship e suas aplicagdes
no ambiente hospitalar. Dos 26 artigos encontrados, 12 discorrem sobre a participagdao do
farmacéutico e dos seus conhecimentos para a gestdo adequada de antimicrobianos e da situagao
de sepse, totalizando 39% dos artigos encontrados seguindo os critérios de aceitacdo. Ha essa
boa determinacao do tema pois os objetos de estudo do stewardship (Sepse e antimicrobianos)
sdao abundantes quando buscados nas bases de dados e isso corrobora a existéncia da discussao
do papel do Stewardship tanto na sua teoria como na sua pratica. Outro ponto que comprova a
extensdo do debate sobre o tema ¢ a distribuicdo temporal dos artigos que estendem nos anos
pesquisados com excecao de 2016, o que mostra a atualizacdo das informagdes e mostrando
novos pontos de vista a respeito do gerenciamento, suas praticas e seus conhecimentos
associados, logo também falando do farmacéutico. Também nao h4a uma concentragdo regional
sobre quem realiza a discussdo do tema, tendo em vista que ¢ um problema com escala mundial,
apesar de que ndo foram encontrados artigos que correlacionassem a incidéncia com as

caracteristicas regionais como clima, ecossistemas e outras variaveis.

Outro tema que foi encontrado durante as buscas nas bases de dados foi a questdo da
farmacoeconomia € o custo em saude para o tratamento de pacientes com sepse € sua

permanéncia nas unidades de terapia intensiva. Quando comparado com o volume de artigos
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encontrados a respeito de Stewardship, encontra-se uma quantidade bem significativa, com

cerca de 4 artigos, totalizando 13% dos estudos encontrados seguindo os critérios de aceitagao.

Assim como observado no tema Stewardship, os estudos sao distribuidos ao longo dos
anos pesquisados sendo o mais recente em 2019. Aqui € possivel indicar um questionamento a
respeito do comportamento dos estabelecimentos de saude terciario durante a pandemia de
COVID-19 (2020 e 2021) e se houve alguma interferéncia nos custos em saude para o
tratamento dos pacientes com sepse. Dentre os artigos encontrados, hd uma interseccionalidade
entre os temas Stewardship e Farmacoeconomia, em que um deles trata da implementa¢do do
programa de Stewardship numa unidade de terapia intensiva (RUIZ-RAMOS et al., 2017),
demonstrando uma economia a curto prazo elevada mas que no decorrer do periodo de
implementagao se observou algumas limitacdes como a variagcdo de economia entre os pacientes
de acordo com suas situagdes de sepse, uma vez que ha a presenca de multirresisténcia e de nao

resistentes.

No entanto, apesar dessas e outras variantes, essa relagao de conhecimentos otimizou o
atendimento e tratamento do posto de vista econdmico e mostrou que ha uma presenca bem
estabelecida do farmacéutico e suas competéncias. Em um outro estudo, foi vista a relacdo de
custo-efetividade para diagndstico de infeccdo sanguinea com um programa de Stewardship
implementado e sem um programa implementado (PLIAKOS et al., 2018). O estudo também
mostrou que o programa de gerenciamento de antimicrobianos foi bem sucedido para a presenga
do custo-efetividade e assim como o anteriormente mostrado, os conhecimentos do profissional

farmacéutico foram importantes para o andamento do estudo.

Os demais artigos se distribuiram em dois grupos menores contendo 3 estudos para o
tema Sepse e 2 estudos para os demais temas COVID-19, Uso Irracional de medicamentos e o

Importancia do Farmacéutico de forma geral.

Para os temas COVID-19 e Papel do Farmacéutico, observou-se um protagonismo do
farmacéutico que nao foi observado ou que ndo foi colocado de forma tao direta e explicita.
Para esses artigos, o farmacéutico ¢ citado diretamente e tem seus papeis dentro dos temas
destrinchados de forma mais aprofundada e ndo apenas seus conhecimentos e atribui¢des. Nos
temas anteriormente citados, ¢ indicada uma participagdo indireta por meio de suas atividades
e por meio de proficiéncias que sdo inerentes a pratica farmacéutica. Essa diferenca de
abordagem pode indicar uma estimativa do nivel de importancia ou o nivel de participacao do

farmacéutico dentro das atividades e dos temas discutidos. Quando se faz uma citacao direta,



18

com detalhamento e aprofundamento, entende-se que a sua importancia com mais for¢a e bem
delimitada, na medida que em que se faz a citagdo de forma indireta com exposi¢do de
conhecimento que sdo inerentes ao profissional farmacéutico, coloca-se a ideia de que o
portador do conhecimento € que € necessario para a atividade. Nao hé a identificacao necessaria
para compreensdo da presenga do farmacéutico na equipe ou desempenhando determinado

exercicio.

De forma geral, a presenca do farmacéutico envolvido de forma mais atuante na gestao
da sepse auxilia na escolha do melhor tratamento, no monitoramento mais efetivo desse
tratamento e na otimizag¢do dos custos envolvidos as unidades de satide durante a estadia do
paciente com sepse até a resolugao do problema e reestabelecimento do estado de saude. Em
cada um dos artigos que se apresentam no quadro 1, a presenga do farmacéutico na equipe
multiprofissional para o manejo da sepse otimiza o tratamento tanto do ponto de vista
terapéutico como do ponto de vista financeiro, quando se interrelaciona com a tematica da
farmacoeconomia. A troca de conhecimentos dentro da propria equipe também favorece uma
estratégia mais efetiva e mais direcionada quanto ao melhor farmaco, a melhor metodologia e
aos melhores resultados obtidos para os pacientes. Em outros casos, ha artigos que evidenciam
a auséncia do farmacéutico na equipe multiprofissional e os impactos causados pela falta dele.
A conclusdo alcangada nesses artigos ¢ o reconhecimento de que a sua presenca melhoraria o

atendimento ao publico e também ajudaria na promog¢ao em saude.



Quadro 1 — Listagem dos artigos escolhidos para o estudo

Autor Titulo Ano Conclusio do estudo
Farmacéuticos e Médicos Infectologistas na América do Norte geralmente estdo mais dispostos a
.. . o “compartilhar conselhos, exemplos e encorajamentos”. Programas de Stewardship, através de uma
Antimicrobial Stewardship in . o e \
Buckel et al . . 2018 [abordagem sistemadtica e coordenada com responsabilizacdo adequada, podem responder com sucesso as
Community Hospitals . ~ . , . . e . .
atuais pressoes de cuidados de satide e reduzir o uso inadequado de antimicrobianos em hospitais de todos
os tamanhos e locais.
A duragdo ideal dos antimicrobianos na sepse provavelmente permanecem melhor determinados através de
Antimicrobial Treatment uma estreita colaboracdo entre intensivistas, especialistas em doengas infecciosas e outros provedores
Busch and . . . e g . S . . .~
Kadri Duration in Sepsis and Serious [ 2020 [multidisciplinares para avaliar as contribui¢des relativas dos muitos fatores abordados nesta revisao. A
Infections consulta de doengas infecciosas demonstrou melhorar os resultados dos pacientes em muitos estudos de
infeccdes graves e sepse e esta pratica deve ser incentivada.
Antibiotic Stewardship: Ao selecionar um antibidtico empirico para o paciente com sepse, os clinicos devem considerar espectro
Strategies to Minimize (adequado para o local da infec¢do), grau de atividade contra o patdégeno relacionado ao local (tendo
Cunha e Opal | Antibiotic Resistance While 2018 |demonstrado eficécia clinica) e potencial de resisténcia. Quando possivel, selecione um antibidtico de baixo
Maximizing Antibiotic potencial de resisténcia com espectro € um alto grau de atividade contra o patogeno.
Effectiveness
. o . A sepse e 0 manejo de antimicrobiano nao podem ser discutidos isoladamente e devem ser retratados
. . Sepsis and antimicrobial . . , , . )
Fitzpatrick F. . . como dois lados da mesma moeda. Dentro de organizagdes de saude, hd necessidade de alinhamento da
stewardship: two sides of the 2019 .. . o . o
et al. same coin sepse e administragdo de programas de antimicrobianos, com responsabilidades coordenadas e mensagens
consistentes.
The Role of an Antimicrobial O farmacéutico do Programa de Stewardship e o0 médico podem atuar como repositorio de conhecimento
Stewardship Team in the Use auxiliando na implementacdo de tecnologia de diagnostico rapido, melhoria de comunicagdo entre
of Rapid Diagnostic Testing in microbiologia e prestadores de servigcos médicos, e interpretacao dos resultados, otimizando o atendimento
Hill etal | Acute Care: An Official 2018 |ao paciente.

Position Statement of the
Society of Infectious Diseases
Pharmacists.
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A intervencdo de Stewardship de antimicrobianos mais eficaz para sepse provavelmente incluira um pacote

Jos;OI;(?el Stewardship in sepsis 2019 |composto de es.tratégias tradiciogais de‘ melhor‘ia de qualidade (por exemplo, educacdo, auditoria e
feedback) combinado com testes diagndsticos rapidos e biomarcadores.
Os farmacéuticos devem combater e corrigir ativamente a medicagao desinformagao. Combater ativamente
The pharmacist’s active role in a desinformacgao ¢ uma responsabilidade profissional e um objetivo de saude publica, especialmente durante
Kathryn . J . . . N A .
K Marwitz coml?atlpg CQYID-19 . 2020 |uma pandemia e infodemia copcomltantes. Embora seja mais fagll para ﬁqar em siléncio, os farmaceutlcos
medication misinformation devem trabalhar com seus cuidados de saude membros da equipe a rejeitar ativamente a desinformagao
relativa a medicamentos e vacinas, farmacoterapia COVID-19, e em qualquer futura crise de satde publica.
As atividades clinicas apresentadas pelas farmacias hospitalares rurais variam em todo o estado da Carolina
Clinical Pharmacy Practice do Norte, desde uma abordagem interdisciplinar, integrativa e clinicamente diversa at¢ uma abordagem
Lanier et al [Patterns Among North 2019 |mais focado em papéis ndo clinicos tradicionais. Diretores de Farmécia em hospitais rurais demonstram
Carolina Rural Hospitals desejo de ter farmacéuticos para serem clinicamente ativos no atendimento ao paciente, mas enfrentam
multiplas barreiras para alcancar essa meta.
Pharmacist’s contribution to Apesar das barreiras iniciais, a integracao do farmacéutico a equipe multiprofissional permitiu que ele
Melo et al thg promotion of access and 2017 desempenhasse um papel import'ante na rgdugéo dos problemas relaciopados aos medicamentqs e na
rational use of essential melhoria da qualidade das prescricdes médicas. A presenga do farmacéutico na unidade para realizar as
medicines in SUS intervengoes foi de fundamental importancia para o alcance de resultados positivos.
Use of professional practice Estagiarios e alunos acessaram de forma mais abrangente as praticas, como as Normas de Pratica
guidance resources in Profissional, Codigo de Etica e Diretrizes de Pratica de Dispensagdo mais frequentemente do que os
pharmacy: a cross-sectional farmacéuticos. Os farmacéuticos acessaram diretrizes de pratica profissional, como Orienta¢des para a
Mill et al. [nationwide survey of 2021 |Prestagdo de Servigos de Imunizagdo na Farmécia, com maior frequéncia do que os alunos. Mais
pharmacists, intern farmacéuticos do que estagidrios e estudantes indicaram que acessariam orientagdes para resolver
pharmacists, and pharmacy problemas de pratica e atendimento ao paciente.
students.
O manejo da suspeita de sepse requer atendimento cuidadoso e individualizado. A terapia empirica inicial
Niederman. et | Initial antimicrobial de\{e ser imediata para aqueles’com alta probabilidqde de infec¢do, doenca grave ~e/ou choqge. A terapia
2021 |antimicrobiana empirica especifica deve ser escolhida levando-se em consideragdo o provavel local de

al.

management sepsis

infeccdo, patdogenos comuns para esses locais, e com modificagdo feita pela consideragdo de fatores de risco
especificos do paciente para resisténcia e conhecimento de microbiologia.
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Pharmacoeconomic analysis of
antifungal therapy for primary
treatment of invasive

Em resumo, as equinocandinas sdo a alternativa farmacoeconémica dominante ao fluconazol do ponto de
vista do sistema de satide de Taiwan para o tratamento da candidiase invasiva. A eficacia clinica da terapia
antifiingica (ou seja, mortalidade e taxa de sucesso do tratamento) ¢ o determinante mais influente para os
resultados da analise de custo-efetividade. No caso das equinocandinas, a anidulafungina parece ser a op¢ao

Ou et al. e : 2017 |dominante devido & sua maior eficacia a um menor custo total no tratamento da candidiase invasiva. Essa
candidiasis caused by Candida ~ L C . . . .
. . conclusdo corrobora com a ideia da jun¢do de dois conhecimentos para uma melhor alternativa terapéutica
albicans and non-albicans . - g . ! . ,
Candida species tanto do ponto de vista de efetividade como do ponto de vista financeiro. Esse conjunto de conhecimento ¢
p escasso quando de se fala do farmacéutico pois espera se dele apenas a intervencao a nivel de terapia e
nunca de economia.
Estratégias de mitigacdo da pandemia devem incorporar outras funcoes clinicas diretas dos farmacéuticos,
Pharmacists’involviment in incluindo a administracdo de vacinas por meio de mudancas da legislagdo, treinamento adicional e
COVID-19 vaccination across credenciamento de farmacéuticos onde necessario. Capacidade e prontidao dos farmacéuticos para ajustar
Paudyal et al. Europe: a situational analysis 2021 fservigos clinicos atuais ¢ inovar como demonstrado durante a fase inicial da pandemia devem ser
of current practice and policy aproveitados para mitigar novas ondas da pandemia.
The Cost-effectiveness of O uso de solugdes antimicrobianas de bloqueio para prevencao parece justificavel tanto do ponto de vista
. } ) clinico quanto financeiro. Deve-se notar que existem multiplas intervengdes que sdo eficazes. Assim, pode
Antimicrobial Lock Solutions . . . . ~
. . ser razoavel supor que combinando o uso de fechaduras antimicrobianas, no contexto de uma gestao
Pliakos et al. | for the Prevention of Central 2018 . . . N . ~
. . antimicrobiana programa, com outras medidas de prevengdo, como melhor desenho do cateter ou insercao
Line-Associated Bloodstream . . L. . . . . N
Infections de linha central apropriada e técnicas de cuidados, podem reduzir ainda mais as taxas de infec¢do da
corrente sanguinea associada ao acesso central.
Em resumo, nossos resultados sobre a relacao custo-beneficio tanto da combinagdo quanto da estratégia de
The Cost-effectiveness of teste individuais fornecem dados que podem ser usados para informar tomada de decisdo clinica. A equipe
Rapid Diagnostic Testing for de Stewardship pode desempenhar um papel critico a este respeito e pode ser fundamental para aumentar a
Pliakos et al. | Diagnosis of Bloodstream 2018 |precisdo diagnostica e a eficdcia do tratamento, reduzindo custos. Especificamente, a equipe ASP esta
Infections with or without particularmente bem posicionada para garantir que o diagndstico os testes sdao adaptados ao problema
Antimicrobial Stewardship clinico em questao, os resultados dos testes de diagndstico rapido molecular sdo interpretados corretamente,
e antimicrobianos sdo prescritos adequadamente, limitando assim o uso de terapia empirica desnecessaria.
O manejo da sepse no pronto-socorro ¢ um cenario incrivelmente dindmico com implicagdes massivas para
Pulia et al Antimicrobial Stewardship in 2017 |2 administracdo antimicrobiana. Esta é uma questdo importante tanto do ponto de vista de satide publica

the Management of Sepsis

(ou seja, aumento da resisténcia bacteriana global) e perspectiva de seguranca do paciente (por exemplo,
reacoOes adversas a medicamentos, C. difficile). Os agentes de amplo espectro usados em casos suspeitos de
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sepse tornam absolutamente essencial que continuemos a refinar as defini¢des de sepse para que possamos
identificar com mais precisdo quem precisa de tratamento. antimicrobianos imediatos € que podem ser
observados com seguranca quanto a progressao clinica. Defini¢des a parte, vale a pena investir em novos
biomarcadores rapidos e identificagdo de organismos como diz, pois fornecem a equipe de saude dados
objetivos sobre a presenca e gravidade da doenca bacteriana, a0 mesmo tempo em que permite o
direcionamento ideal do patogeno. Como visto em outros artigos, estas etapas anteriores sao
majoritariamente percebidas e gerenciadas por farmacéuticos, logo todo esse refinamento no trato do
gerenciamento da administragdo antimicrobiana depende da participacao efetiva do profissional
farmacéutico.

Bacterial Sepsis: Diagnostics

A sepse ¢ uma disfun¢do organica causada por uma infecgdo. O diagnostico € estabelecido de acordo com
os critérios SEPSIS-3. A partir de agora, a pontuagdo qSOFA recém-introduzida servira para identificar

Richter et al. | and calculated antibiotic 2018 |pacientes de alto risco fora da unidade de terapia intensiva (UTI); O diagnostico definitivo ¢ estabelecido
therapy pela pontuacdo SOFA e o critério adicional de disfuncdo organica de inicio recente. O objetivo ¢ aumentar
a taxa de deteccao de sepse.

Cost-Effectiveness analysis of A curto prazo, a implementagéo de um programa de stewardshi~p reduz o consumo de antimicrobian(.)s.com
Ruiz-Ramos | implementing an antimicrobial um 1t')eneﬁcm liquido de 71.738€. No longoApra.ZO, a manutengao do programa envolve um custo adicional
ot al. stewardship programme in 2017 |ao swtemg de 107.569€. O custo por r(?S}stenc1a eV.1tz'u.1a foi de 7.34.12’€ eo custo por anos Qe qua ganhos
critical care units (AVG) f01' Qe 9.788€. Resultados da analise de s§n51b111dade probabilistica mostrou que havia mais de 90%

de probabilidade de que um AS fosse custo-efetivo em um nivel de 8.000€ por AVG.
Perception and pratices of A p.e?cepgéo eas pré}ticas dog farrpacéuticqs IilospiFalares pesquisados para programa de SEewardship fgrarp
public hospital pharmacists pOS.Itl\‘/OS. As Diretrizes Nacionais de Antimicrobiano, que levam em congld.eraga.o padrdes de ‘remst.encha
Saleh et al | towards the antimicrobial 2020 anrlr'nlcroblana, dezfem ser usadas Fotalmente,para melhgrar 0 Uso de antlmlcroblffmos e reduz'lr' variagao
stewardship programme in the pratica. AColgboragao en‘Ere 08 Servigos ~de 'saude'proﬁssmnals devem.se.r foﬁalec1dos Jpara minimizar as
State of Selangor, Malasya consequéncias desfavoraveis do uso ndo intencional de agentes antimicrobianos, otimizando a clinica

’ resultados.

As defini¢des da Sepsis-3 sublinham o conceito de uma resposta imune desregulada resultando em
disfungdo organica modificavel com risco de vida. No entanto, eles podem falhar na identificagdo de
Sartelli et al. Raising concerns about the 2018 pacientes com infecgdes graves antes que a disfun¢do orgénica ocorra. Defini¢des claras para sepse e

Sepsis-3 definitions

choque séptico devem orientar os médicos tanto para apoiar o reconhecimento precoce de pacientes em
risco e para facilitar a compreensdo da epidemiologia global da sepse.
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Com base nos estudos disponiveis, intervengdes educacionais para prescritores devem: (a) apoiar uma
Intervencao do programa de stewardship maior, (b) usar técnicas interativas para aplicacdo, como casos ou

Satterfield et | The role of education in 2020 role playing, (c) incluir feedback e/ou reforgo perioddico, (d) foco em um unico tépico por sessao, e (e) ser
al antimicrobial stewardship prestado presencialmente quando possivel, embora as ferramentas digitais interativas possam ser uma
alternativa possivel. Os pacientes também devem ser incluidos na educagdo relacionada ao uso de
antibioticos.
Os médicos devem considerar as indicacdes da administracdo dos antibidticos de amplo espectro, bem
como as estratégias para reduzir o uso de antibidticos. A avaliagdo de risco apropriada, implementacao das
. . diretrizes de tratamento mais recentes, reducdo de antibidticos e suspensdao dos antibidticos em pacientes
Antimicrobial Therapy and . . L . .
. . . sem infec¢do sdo estratégias que podem ser aplicadas pacientes com sepse na UTIL. Apesar de menor
Seok., et al. | Antimicrobial Stewardship in 2020 |. L s N . ,
Sepsis impacto na melhora do curso clinico, um rapido diagnoéstico que pode detectar ou excluir patdogenos
bacterianos especificos ou resisténcia pode ser util e, além disso, uma estratégia de espera vigilante ¢ uma
abordagem preferivel para garantir administracdo de antibidticos em pacientes sem choque séptico ou que
para aqueles que t€m baixo probabilidade de infeccao.
Diferentes padrdes de auto medicagcdo com antibioticos estao contribuindo para o uso indiscriminado de
antibioticos entre os clientes. A utilizacao de antibidticos sem prescricdo ¢ percebida como uma expressao
Patterns of self-medication de autocuidado onde os participantes vivenciam a autopercep¢ao sintomas e se entregam ao autotratamento
Torres et al. | with antibiotics in Maputo 2019 |como forma de cuidar de si. Além disso, os antibidticos sdo principalmente usados para tratar doengas que
City: a qualitative study ndo precisam necessariamente de antibioticos. Educag¢do em satide publica forte e eficaz e iniciativas de
promocgado devem ser implementadas para desencorajar a utilizagdo inadequada de antibidticos e SMA
préticas.
o . Expandir o conjunto de prestadores de cuidados de satide que podem realizar testes ¢ fundamental para
Pharmacists’ response during a - P o
andemic: A survey on alcangar e sustentar os limites de teste propostos. Os farmacéuticos de Rhode Island estdo dispostos a
Uebbing et al panc ) Y 2020 |participar da realizacao de testes COVID-19, desde que o EPI apropriado esteja disponivel e os servigos
readiness to test during ~ . ~ . , . . o
COVID-19 sdo reembolsados. Os farmacéuticos sdo os prestadores de cuidados de satide mais acessiveis e essenciais
dispostos a assumir criticamente importantes.
.. ) . Um grande grupo de especialistas internacionais conseguiu chegar a um consenso em relacdo a muitas
Surviving sepsis campaign < . . ..
. . oy recomendacdes para o melhor atendimento de criangas com sepse, reconhecendo que a maioria dos aspectos
international guidelines for . : . . . o
. . do atendimento apresentava qualidade de atendimento relativamente baixa de evidéncias que resultam na
Weiss et al. | management of septic shock 2020

and sepsis-associated organ
dysfunction in children

emissao frequente de recomendagoes fracas. Apesar desse desafio, essas recomendagdes sobre o manejo de
criangas com choque séptico e outras disfun¢des organicas associadas a sepse fornecem uma base para
cuidados consistentes para melhorar os resultados e informar pesquisas futuras.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Portanto, de acordo com esse estudo, ha, nas bases de dados e na literatura,
bastantes artigos que confirmam e demonstram a extensao das atividades em que o farmacéutico
pode se fazer presente. A sua importancia nas equipes multiprofissionais e nas estratégias em
saide também sdo bem determinadas ndo somente para os casos de sepse, mas também de
outras situagdes como COVID-19 Pode-se indicar um direcionamento para os proximos estudos
em que o papel e a presenca do profissional farmacéutico seja melhor detalhada e ao mesmo
tempo citar o portador dos conhecimentos que sdo colocados como essenciais nos temas

abordados nos artigos.
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