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RESUMO

A prescrigdo de medicamentos em pediatria segue os mesmos critérios adotados
para os adultos, mas muitas vezes ndo ha evidéncia suficiente sobre seguranga e
eficacia para criancas e formulacées adequadas, o que pode levar a um aumento no
risco de eventos adversos nessa populacdo. A falta de evidéncia se deve ao fato
delas frequentemente, ndo serem incluidas em ensaios clinicos de novos farmacos.
Neste cenario, o farmacéutico clinico, através das intervengdes farmacéuticas (IFs),
possui um desafio para reduzir eventos adversos relacionados a medicamentos e
melhorar a qualidade dos cuidados dos pacientes pediatricos. Varios paises ja
adotaram acbes para suprir a caréncia de formulacbes e estudos pediatricos. O
Brasil ainda n&o tem uma regulagéo especifica para registro e uso de medicamentos
em criangas, como também carece de uma politica de estimulo a pesquisa em
pediatria.

Objetivos: Identificar os artigos em periddicos cientificos que realizaram o relato de
IFs na populagéo pediatrica e realizar uma analise documental descritiva a partir de
publicacdes oficiais relacionados aos medicamentos para criangas no Brasil.
Métodos: estudo descritivo e qualitativo, no qual foram utilizados métodos distintos
para alcancar os objetivos, através de uma revisdo narrativa e analise documental.
Resultados: Foram descritas 35700 IFs realizadas com uma taxa de aceitagcéo
meédia de 92% por parte dos prescritores nos estudos. Na analise documental, foram
selecionados dois documentos publicados a nivel federal: Formulario Terapéutico
Nacional (FTN) 2010 e o documento da Assisténcia Farmacéutica em Pediatria no
Brasil (AFPB). Os documentos demonstram que esta em construgdo o processo de
disponibilizacdo e uso racional de medicamentos adequados as criangas.
Conclusao: Através dos estudos é possivel concluir que as IFs podem beneficiar a
seguranga do paciente e levar a identificagcdo de potenciais erros, além da
prevencdo de eventos adversos relacionados a terapia medicamentosa. Sao
necessarias pesquisas continuas que utilizem métodos padronizados para avaliar
desfechos e eventos, permitindo assim a comparacdo entre resultados. O
documento AFPB é um documento oficial norteador para o desenvolvimento e
construcdo de politicas para o processo medicamentoso para a populacao pediatrica
brasileira.

Palavras-chave: Assisténcia Farmacéutica, Pediatria, Medicamentos.



ABSTRACT

Pediatric Medications and Pharmaceutical Interventions: Reference Review

Prescription of pediatric drugs follows the same criteria adopted for adults, but often
there is insufficient evidence on safety and efficacy for children and appropriate
formulations, which may lead to an increased risk of adverse events in this
population. The lack of evidence it's because they are often not included in clinical
trials of new drugs. In this scenario, the clinical pharmacist, through pharmaceutical
interventions (Pls), has a challenge to reduce drug-related adverse events and
improve the quality of care of pediatric patients. Several countries have already taken
action to address the lack of formulations and pediatric studies. Brazil still does not
have a specific regulation for registration and use of medicines in children, but it also
lacks a policy to stimulate clinical research in pediatrics.

Objectives: To identify the articles in scientific journals that performed the reports of
Fls in the pediatric population and to conduct a descriptive documentary analysis
from official publications related to medicines for children in Brazil.

Methods: a descriptive and qualitative study, in which different methods were used
to reach the objectives, through a narrative review and documentary analysis.
Results: A total of 35700 IFs were performed with a mean acceptance rate of 92%
by prescribers in the studies. In the documentary analysis, two documents published
at federal level were selected: National Therapeutic Form (FTN) 2010 and the
document of the Pharmaceutical Assistance in Pediatrics in Brazil (AFPB). The
documents demonstrate that the process of making available and rational use of
medicines suitable for children is under construction.

Conclusion: Through the studies it is possible to conclude that Pls can benefit the
safety of the patient and lead to the identification of potential errors, besides the
prevention of adverse events related to drug therapy. Continuous research is needed
that uses standardized methods to evaluate outcomes and events, thus allowing
comparison of results. The AFPB becomes an official guiding document for the
development and construction of policies for the drug process for the Brazilian
pediatric population.

Keywords: Pharmaceutical Services, Pediatrics, Drugs.
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INTRODUGAO GERAL

A prescricdo de medicamentos em pediatria segue 0os mesmos critérios da
adotada para adultos, embora haja mais particularidades e muitas vezes evidéncias
insuficientes para garantir riscos e beneficios (FERREIRA et al., 2012). Dessa forma,
fatores como idade, estatura, massa corporal e estagio de desenvolvimento
influenciam na resposta farmacoldgica nestes pacientes (LOUREIRO et al., 2013).
As evidéncias de mudangas mais significantes sdo observadas em relacédo a
farmacocinética, pois estagios importantes como a absorgdo e metabolizagcado de
farmacos podem ser influenciados por variacbes de pH, tempo de esvaziamento
gastrico, motilidade gastrointestinal, deficiéncia enzimatica e imaturidade hepatica
(SANTOS, 2009).

Adicionalmente, existe a dificuldade de realizacdo de ensaios clinicos nesta
populagao que esta relacionada a falta de informacdes relevantes da terapéutica em
criangas, particularmente referente a elucidagdo plena de dados farmacocinéticos,
farmacodinamicos e farmacoepidemiologicos (KEARNS, 2003). Por isso, o termo
“Orfas terapéuticas” foi utilizada para descrever as criangas por ndo serem incluidas
em ensaios clinicos para o desenvolvimento de novos farmacos devido a motivos
legais, éticos e econbmicos (SANTOS, 2009; BORGES, 2012; FERREIRA et al.,
2012).

Outro fato que dificulta a prescricdo para pacientes pediatricos é a reduzida
disponibilidade de medicamentos aprovados para o uso neste grupo e a falta de
formas farmacéuticas adequadas, tornando comum a pratica da prescricdo de
medicamentos de uso off-label ou nao licenciados (SILVA, 2008; TRAMONTINA,
2011; LOUREIRO et al., 2013). O termo off-label (OL) considera os medicamentos
prescritos de forma diferente daquela orientada na bula em relacao a faixa etaria, a
dose, a frequéncia, a apresentacao, a via de administracdo ou a indicagcido para o
uso em criangas. Medicamentos ndo licenciados (NL) para o uso em criangas, que
incluiria medicamentos n&o aprovados para o uso em criangas, contra-indicados
para o uso em criancas, manufaturados no hospital, modificados no hospital ou sem
a dosagem especificada para criangas (CARVALHO et al., 2003; SANTOS, 2009;

LOUREIRO et al., 2013). O uso NL de medicamentos em criangas refere-se ao
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medicamento que sequer foi aprovado ou registrado para este publico junto ao 6rgao
sanitario regulamentador (LOUREIRO et al., 2013).

Paises como os Estados Unidos da Ameérica (EUA) com suas agéncias
regulatorias como, a Food and Drug Administration (FDA), vém buscando motivar a
industria farmacéutica a suprir a caréncia de medicamentos necessarios para o uso
em pacientes pediatricos. Na Europa, a European Medicines Agency (EMEA) se
mobilizou sobre o assunto e estabeleceu uma série de medidas envolvendo uma
regulacéo especifica para o uso de medicamentos na infancia e ao desenvolvimento
de medicamentos para uso na populagdo pediatrica (CARVALHO, 2016; RIET-
NALES et al., 2016). Em relagédo ao Brasil, os medicamentos sao regularizados pela
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), mas o pais ainda ndo tem uma
regulacdo especifica para registro e uso de medicamentos em criangas
(CARVALHO, 2016).

A maioria dos pacientes pediatricos hospitalizados utiliza varios medicamentos
simultaneamente, levando a um potencial desenvolvimento de interagéo
medicamentosa (ALMEIDA et al., 2007). Muitas das reacOes adversas a
medicamentos e insucesso de esquemas terapéuticos podem ser causadas por
estas interagdes, sendo ainda mais graves em pacientes pediatricos (NOVAES;
GOMES, 2006). A equipe de profissionais da saude deve aumentar a atencgéo
durante a administracdo e medicamentos, por estarem envolvidos diretamente nesse
processo (LOPES et al., 2013).

E consenso que a probabilidade de ocorrerem erros e eventos adversos é
maior conforme a intensidade do cuidado, a severidade da doenca e a complexidade
do sistema provedor da assisténcia. Por isso, com o intuito de garantir a diminuigéo
de eventos adversos ou danos ao paciente ocasionados pelo cuidado de saude,
torna-se essencial a interacdo dos profissionais envolvidos na assisténcia do
cuidado ao paciente, pois assim podem ser avaliados os riscos e os beneficios da
terapia medicamentosa, esclarecendo duvidas sobre os medicamentos utilizados
para a equipe clinica, sempre priorizando o cuidado integral e a seguranca do
paciente (CHEADE, 2013).

Neste cenario, o farmacéutico clinico possui um desafio para reduzir eventos
adversos relacionados a medicamentos. Através da realizagcdo das intervengdes
farmacéuticas (IFs) junto a equipe, o farmacéutico tem o intuito de garantir a

seguranga do paciente e melhorar a qualidade dos cuidados dos pacientes
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pediatricos. As atividades desenvolvidas por farmacéuticos clinicos objetivam que o
paciente receba uma farmacoterapia adequada, com resultados terapéuticos
definidos, minimizando consequentemente os resultados desfavoraveis da terapia
medicamentosa, além de diminuir custos (REIS et al., 2013; DALTON; BYRNE,
2017).

Evidéncias na literatura comprovaram que as IFs tém um impacto positivo nos
orcamentos hospitalares, mas € dificil elucidar quais intervengcdes sao mais custo-
efetivas. Intervengdes que economizam custos muitas vezes incluem a interrupgéo
de medicamentos desnecessarios, a mudanga para medicamentos com custo menor
ou a alteracdo da via de administracdo (REIS et al., 2013; CARDINAL;
FERNANDES, 2014). Apesar da relevancia das IFs para o uso racional de
medicamentos ser aceita atualmente e o impacto positivo das IFs esteja bem
estabelecido na literatura, a maioria dos relatos envolvem somente pacientes
adultos.

Portanto, o presente estudo visa realizar uma revisao sobre a situagao dos
medicamentos pediatricos no Brasil e as intervengdes farmacéuticas realizadas em
pacientes pediatricos em hospitais. Assim, para uma melhor organizagdo da
apresentacao dessa dissertacao, a seguir sdo apresentados os objetivos do estudo,
os quais deram origem aos dois artigos que compdem a dissertacdo. Em seguida, a

discusséao geral e o seu fechamento com as consideragdes finais.
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OBJETIVOS

1.1 Objetivo Geral

Realizar estudo sobre a situacdo dos medicamentos pediatricos no
Brasil e as intervengbes farmacéuticas realizadas em pacientes pediatricos em

hospitais.

1.2 Objetivos Especificos

e I|dentificar e caracterizar relatos sobre intervengdes farmacéuticas em
pacientes pediatricos internados em hospitais.

e Realizar uma analise documental descritiva a partir de documentos oficiais
publicados ao longo dos ultimos 10 anos no Brasil que se relacionem com as

orientacdes sobre medicamentos destinados a criancas.
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ARTIGO 1

Intervengoes farmacéuticas em prescrigoes pediatricas: uma revisao narrativa

Pharmaceutical interventions in pediatric prescriptions: a narrative review

Gabriela Curbeti Becker!, Denise Bueno'2

'Programa de Pds-Graduagio em Assisténcia Farmacéutica (PPGASFAR),
Faculdade de Farmacia, Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS),
Porto Alegre, RS, Brasil.

2Programa de Pos-Graduagao em Ensino na Saude (PPGENSAU), Faculdade de
Medicina, Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS), Porto Alegre, RS,
Brasil.

Resumo

As intervengdes farmacéuticas (IFs) sdo um componente importante no papel
do farmacéutico clinico na prevencdo de eventos adversos relacionados a
medicamentos. A maioria dos estudos aborda as IFs em pacientes adultos e ainda
ha uma lacuna de informagdes sobre essas intervencdes na populagao pediatrica.
Trata-se de uma revisdo narrativa sobre as IFs em prescricdes de medicamentos de
pacientes pediatricos internados em hospitais. A coleta de dados foi realizada entre
julho e agosto de 2018 em trés bases de dados e foram selecionados artigos
publicados entre janeiro de 2010 a julho de 2018. As IFs apresentaram resultados
positivos para os pacientes pediatricos. No total, foram descritos 35700 IFs
realizadas com uma taxa de aceitacdo média de 92% por parte dos prescritores nos
estudos que quantificaram a aceitagédo. A classe de medicamentos mais envolvidas
nas |Fs foi a de anti-infecciosos. Através dos estudos é possivel concluir que as IFs
podem beneficiar a seguranga do paciente e levar a identificagcdo de potenciais
erros, além da prevengdo de eventos adversos relacionados a terapia
medicamentosa. SAo necessarias pesquisas continuas que utilizem métodos
padronizados para avaliar desfechos e eventos, permitindo assim a comparacao
entre resultados.

Descritores: Farmacia, Pediatria, Hospital
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Abstract

Pharmaceutical interventions (Pls) are an important component in the role of
the clinical pharmacist in the prevention of drug-related adverse events. Most studies
show the Pls in adult patients and there is still a lack of information on these
interventions in the pediatric population. This is a narrative review of Pls in
prescriptions of pediatric patients admitted to hospitals. Data collection was
performed between July and August 2018 in three databases and articles published
between January 2010 and July 2018 were selected. The Pls presented positive
results for pediatric patients. In total, 35700 IFs were performed with an average
acceptance rate of 92% by prescribers in the studies that quantified acceptance. The
class of drugs most involved in the Pls was the anti-infectives. The studies it is
possible to conclude that Pls can benefit the safety of the patient and lead to the
identification of potential errors, besides the prevention of adverse events related to
drug therapy. However, further research using standardized methods is required and
the same outcomes and events are studied, thus allowing a comparison between
results.

Keywords: Pharmacy, Pediatrics, Hospital

Introducgao
Um dos maiores desafios do cuidado em saude € melhorar a seguranga do
paciente através da prevencado de erros que resultam em eventos adversos. Ao
longo dos ultimos anos, as organizagbes de saude tém se preocupado cada vez
mais com a qualidade do atendimento e seguranga do paciente. Os eventos
adversos sao comuns nessas instituicbes e sédo relacionados principalmente com o
uso de medicamentos. Mesmo a maioria dos eventos adversos sendo considerados
evitaveis, ainda sao responsaveis por um aumento expressivo de tempo de
internagdo, morbidade, mortalidade e custos hospitalares’. A Organizagdo Mundial
da Saude (OMS) preocupada com a situagdo, propdés o “Uso Seguro de
Medicamentos” como tema do terceiro Desafio Global de Seguranga do Paciente,
sendo que considera que as populacbes de faixa etarias extremas, como as
criangas, as mais susceptiveis a eventos adversos e, portanto, demandam um maior
numero de intervengbes para preveni-los?.
A maioria dos estudos sobre eventos adversos relacionados a

medicamentos sdo limitados a pacientes adultos, menos €& conhecido sobre a
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epidemiologia de eventos adversos e lesdo associada em pacientes pediatricos. As
primeiras publicagbes sugeriram que lactentes e criangas hospitalizadas apresentam
maior risco de estarem envolvidos em um evento adverso devido a fatores como
idade, estatura, massa corporal e estagio de desenvolvimento que influenciam na
resposta farmacolégica nestes pacientes, erros de calculo na dosagem do
medicamento e incapacidade de se comunicar com os cuidadores®#.

Outro fator a ser considerado em relacdo aos pacientes pediatricos é que a
maioria dos medicamentos disponiveis foram desenvolvidos para o uso em adultos.
Isso se deve ao fato de as criangas frequentemente ndo participarem de ensaios
clinicos, devido a barreiras de cunho ético e metodoldgico, o que levou a criagao do
termo “Orfas terapéuticas” para essa populagdo. Exemplos como malformacdes
congénitas associada a talidomida, a sindrome do bebé cinza associada ao uso de
cloranfenicol no periodo neonatal e, mais a arritmia com o uso de cisaprida no
tratamento de refluxo gastroesofagico, chamou a atencédo para a necessidade de
normas, a fim de regular a experimentagdo e comércio de novos medicamentos para
criangas, garantindo seguranga e eficacia®®. Diante da falta de formulagdes
adequadas para criangas e a escassez de evidéncias disponiveis sobre seguranga e
eficacia, o que leva a um aumento de risco de eventos adversos nessa populagéo’.

Neste cenario, o farmacéutico clinico possui um desafio para reduzir
eventos adversos a medicamentos e melhorar a qualidade dos cuidados dos
pacientes pediatricos. A Farmacia Clinica tem como intuito garantir o uso racional e
seguro dos medicamentos, realizado de forma interprofissional e com atividades
centradas no paciente, com o objetivo de otimizar a terapéutica farmacologica®. As
atividades desenvolvidas por farmacéuticos clinicos possuem o intuito de garantir ao
paciente uma farmacoterapia adequada, com resultados terapéuticos definidos,
minimizando consequentemente o0s resultados desfavoraveis da terapia
medicamentosa, além de diminuir custos®.

As intervengdes farmacéuticas (IFs) sdo um componente importante no
papel do farmacéutico clinico na prevencédo de eventos adversos relacionados a
medicamentos. Evidéncias na literatura comprovaram que as IFs tém um impacto
positivo nos orcamentos hospitalares, mas ¢é dificil elucidar quais intervencdes séo
mais custo-efetivas. Intervengdes que economizam custos muitas vezes incluem a
interrup¢cdo de medicamentos desnecessarios, a mudanga para medicamentos com

custo menor ou a alteracdo da via de administracao 21°.
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A pratica diaria dos farmacéuticos clinicos compreende uma ampla
variedade de intervengdes sobre medicamentos, sendo que a classificacdo e
documentagao das IFs melhoram as habilidades de avaliagdo dos farmacéuticos e a
qualidade da assisténcia''. Apesar da relevancia das IFs para o uso racional de
medicamentos ser aceita atualmente e o impacto positivo das IFs esteja bem
estabelecido na literatura, a maioria dos relatos envolvem somente pacientes
adultos.

Assim, o presente estudo tem como objetivo realizar uma revis&o narrativa
para identificar e caracterizar os artigos disponiveis em periddicos cientificos que
realizaram o relato de IFs nas prescricoes de medicamentos na populagédo

pediatrica.

Metodologia

Este estudo constitui uma revisao narrativa de carater descritivo a respeito do
desenvolvimento de IFs em prescricdes de medicamentos de pacientes pediatricos
internados em hospitais. A coleta de dados foi realizada entre julho e agosto de
2018. Utilizou-se para as pesquisas as bases de dados Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Nacional Library of Medicine (PubMed) e Biblioteca Virtual em
Saude (BVS).

Como critério de elegibilidade para inclusdo dos artigos no estudo: descricao
de IFs em prescricbes de medicamentos na populagdo pediatrica, os estudos
deveriam estar disponiveis na forma de artigos cientificos. Anais, monografias,
dissertacdes, teses, revisbes e boletins informativos foram excluidos da revisao.
Selecionou-se artigos publicados entre janeiro de 2010 a julho de 2018. As
referéncias dos artigos selecionados foram verificadas com a finalidade de identificar
outros artigos que atendessem aos critérios de inclusdo e que nao houvessem sido
localizados nas bases de dados consultadas no periodo. Artigos que relataram
analises de IFs nas populagdes pediatrica e populagdes adultas concomitantemente
foram excluidos do estudo. Estudos que relatavam somente sobre a conciliagao
farmacéutica nas transicoes do cuidado na populacdao pediatrica também foram
excluidos deste estudo.

A busca para identificar os estudos iniciou com uma revisdo no intuito de
identificar descritores suficientemente sensiveis que localizassem os artigos para

cumprir os objetivos da pesquisa. Para compor a estratégia de busca, foram
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identificados Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) na BIREME em portugués e
termos MeSH (Medical Subject Headings) no PubMed. A busca se limitou aos
idiomas inglés e portugués. Os Decs utilizados foram: farmacia, pediatria e hospital.
Os termos MesH foram pharmacists, paediatrics e hospital. Os termos e descritores
foram combinados entre si, para viabilizar a busca de artigos relacionados ao
objetivo deste estudo.

Foi realizada a leitura dos titulos dos artigos e pré-selecionados os que se
enquadravam no tema. Apos a pré-selecédo foi realizada a leitura seletiva do resumo
de cada artigo com a finalidade de eleger os artigos de acordo com os critérios
estabelecidos. Foram extraidos dos artigos: autores, ano de publicagdo, pais onde
foi realizado o estudo, numero de intervengdes, desenho do estudo, metodologia de
intervencao e resultados. Por ultimo, foi realizada a analise dos textos e a realizagao

de leitura interpretativa e redacéo.

Resultados

As estratégias de busca permitiram a identificacdo de 1466 artigos nas bases
de dados selecionadas. Ao longo das analises dos titulos e resumos um total de
1461 artigos foram excluidos por diversos motivos: assunto ndo condizente com o
abordado, ndao apresentagdo de resumos ou artigos na integra e artigos em idiomas
diferentes dos selecionados. Incluiram-se quatro artigos a partir da analise manual
das referéncias dos artigos selecionados. Ao total foram selecionados nove artigos
para analise do texto integral que irdo compor a revisdo sobre o assunto. A figura 1
ilustra a estratégia de busca e o processo de selegéo dos artigos.

Os detalhes dos nove artigos selecionados se encontram na tabela 1. Todos
os estudos foram publicados entre 2012 e 2018 e concluiram que a intervencédo do
farmacéutico no uso de medicamentos melhora os desfechos dos pacientes
internados. Esses estudos foram conduzidos no Australia, Bélgica, Brasil, Canada,
China, Estados Unidos da América, Franca, Holanda, Paquistao e Suigca. Dos nove
artigos selecionados, seis eram prospectivos, dois eram retrospectivos e um era um
ensaio clinico randomizado. Os artigos avaliavam o numero de intervengdes
realizadas, o tipo de intervencdo, a aceitacdo das IFs pelos prescritores, deteccao
dos erros, os medicamentos mais envolvidos nas IFs e o impacto das IFs através de
indicadores.
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1466 artigos identificados
atraves da pesguisa

1454 artigos
excluidos apos leitura
L do titulo

v

L

12 artigos com titulo
condizente com o assunto

ahordado
7 artigos excluidos
| apos aleitura dos
k resumos
L

5 artigos relevantes
identificados atraves da

pesquisa
4 artigos incluidos
apos conferéncia das -
referéncias ‘\,

Dados de 9 artigos
incluidos nesta revisao

Figura 1. Diagrama de fluxo da revisao narrativa.

Tabela 1. Caracteristicas dos estudos selecionados (n=9).

Autor Local e ano

principal e de ]
o Desenho e metodologia

ano de realizacao

publicacao do estudo

Cunningham'? EUA, 2010 Estudo prospectivo. Foi realizada a coleta de IFs por
(2012) farmacéuticos e erros de medicagdo durante o
periodo. As IFs foram definidas como otimizacao de
dose, recomendagdo de terapia medicamentosa,
exames laboratoriais necessarios, erro (prescri¢ao,
separagao e administracdo), compatibilidade, duvidas
na administragdo de medicamentos, solicitacdo de

informagdes sobre farmacos e outros.
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Maat (2012)"

Zhang'?
(2012)

Prot-Labarthe®
(2013)

Ramadaniati'*
(2014)

Holanda,
2004-2008

China,
2010-2011

Bélgica,
Canada,
Franca e
Suica, 2009-
2010

Australia,
2011-2012

Coorte prospectiva com controle de caso aninhado.
Prescricoes de medicamentos eletrbnicos para
pacientes pediatricos internados foram verificados e,
se necessario, intervengbes foram feitas pelo
farmacéutico clinico pediatrico. Prescricbes que
requerem intervencao (casos) foram comparados com

prescricdes que ndo exigiam intervencdes (controles).

Ensaio clinico randomizado. Foi realizado um estudo
controlado randomizado de 160 pacientes pediatricos
com doencga do sistema nervoso, doenga do sistema
respiratorio ou doengca do sistema digestivo, que
foram alocados aleatoriamente em dois grupos, com
80 pacientes em cada grupo. Intervengcbes de
farmacéuticos clinicos no grupo experimental
incluiram responder duvidas de meédicos e
enfermeiros, realizar recomendagdes sobre o
tratamento, verificagao de prescricoes e
aconselhamento ao paciente na alta. No grupo
controle, os pacientes foram tratados sem

intervencgdes farmacéuticas.

Estudo prospectivo e multicentro de seis meses.
Problemas relacionados a medicamentos e
intervengdes foram compiladas de quatro centros
pediatricos. Dados sobre pacientes, medicamentos
envolvidos, intervencdo realizada, documentacao,
aceitacdo da intervencdo e impacto estimado da

intervencgao foram analisados.

Estudo prospectivo observacional. O investigador
principal observou e documentou todas as

intervencgdes clinicas realizadas por farmacéuticos
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Tripathi®®
(2015)

Okumura'®
(2016)

Hanque'”
(2017)

EUA, 2003-
2013

Brasil, 2012

Paquistao,
2016

clinicos entre 35 e 37 dias em cada uma das cinco
alas de estudo dos trés locais de pratica: unidade de
pediatria geral, unidade cirurgica de pediatria e
unidade de pediatria hemotologia-oncologia. As taxas,
tipos e significAncia das intervengcbes dos
farmacéuticos nos  diferentes locais  foram

comparadas.

Estudo retrospectivo. Foi realizada a revisdo dos
registros de intervengdes de farmacéuticos na UTIP
(Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica), com um
periodo distinto de aumento da presenca de
farmacéutico a partir de 2008. Foram comparados
dados demograficos e resultados em pacientes que
tiveram e nao tiveram intervencdes farmacéuticas
durante os 2 periodos (2003-2007 e 2008-2013).

Estudo prospectivo transversal. Realizado em uma
UTIP de hospital da comunidade com 12 leitos. Foram
incluidos individuos com menos de 18 anos
internados para analise descritiva, quando receberam

uma intervengao farmacéutica.

Estudo prospectivo e descritivo. Foi realizado o
desenho de um programa para avaliagao do uso de
antimicrobianos que contemplava o0s seguintes
fatores: selecdo de agente apropriado, baseado nas
caracteristicas do paciente, origem do paciente
(comunidade ou outro hospital/enfermaria),
antibioticos anteriores utilizados, doenca atual,
natureza da doenga, detalhes microbiolégicos
disponiveis se qualquer houver antes da admissao,

dose apropriada, descalonamento - término ou
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mudanca de antibidtico com espectro estreito com
base no diagndstico definitivo apés 48 horas e
recomendacao sobre interagdes ou monitorizagao da
terapia. O farmacéutico discutia esses fatores nos
rounds com a equipe e realizava as devidas
intervengdes. Uma comparacgao foi realizada antes e

depois da implementacédo desse programa.

LaRochelle'® EUA, 2009- Estudo retrospectivo. O farmacéutico clinico estava
(2018) 2011 presente durante os rounds interprofissionais e nas
tardes aproximadamente 25 horas por semana e 12
dias por més. Atividades incluiram rodadas de
pacientes, participagdo em emergéncias médicas, e
ajuste nas terapias medicamentosas conforme
necessario. Os dados foram registrados e apos

analisados.

A tabela 2 sumariza os resultados de cada estudo, o que no total conta com a
descricdo de 35700 IFs realizadas com uma taxa de aceitacdo meédia de 92% por
parte dos prescritores nos estudos que quantificaram a aceitacdo, exceto em Maat et
al. onde a aceitagdo foi considerada baixa, apenas 57,5%. Alguns desfechos
impactantes emergem desses estudos baseados na documentacdo das
intervengdes, como por exemplo, no estudo de Haque et al., onde houve uma
diminuicdo de 64% no uso de antibiéticos e uma reducdo de 58% de custo. A
mortalidade também foi avaliada nesse estudo e antes da implementagcdo do
programa de avaliagao pelo farmacéutico era de 16,2% e apds a implementagao era
de 15,7%. Porém, o estudo de LaRochelle et al. obteve um dado diferente: a
mortalidade foi maior no grupo onde ocorreram as intervengdes. Isso pode ser
devido ao fato de que o grupo de intervengédo possuia maior pontuacdo no PRISM
(Pediatric Risk of Mortality).

Dos nove estudos incluidos nesta revisdo, seis foram desenvolvidos em
unidades de terapia intensiva pediatrica (UTIP). Outro dado importante de se
observar € que a classe mais envolvida nas |IFs foram os anti-infecciosos de uso

sistémico, seguido de analgésicos e farmacos atuantes no sistema digestivo e
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metabolismo. O estudo de Haque et al., foi um estudo diferenciado, pois somente
avaliou as IFs realizadas pelo farmacéutico no uso de anti-infeccioso. Doses
inadequadas e sugestbes de mudangas na terapia medicamentosa foram as IFs
mais comuns relatadas nos estudos.

Okumura et al., unico estudo brasileiro, traz a aceitacdo das IFs tanto pela
equipe médica, quanto pela equipe de enfermagem, que foi em torno de 89%. Prot-
Labarthe et al. quantificou o numero de IFs realizadas juntamente a equipe de

enfermagem que foi de 23% e junto com a equipe médica foi de 73%.

Tabela 2. Resultados dos estudos selecionados (n=9).

Autor principal e L
L Principais resultados
ano de publicacao

Cunningham (2012) 1315 IFs, com uma taxa de 21 IFs por dia. Erros estimados
foram de 24,5%. A IF mais comum foi a recomendacgao de
mudanga na terapia medicamentosa (46%). A maioria das
IFs ocorreram na unidade geral de pediatria.

Maat' (2012) 1577 IFs em 138449 prescricdes foram feitas, sendo que
81% das intervengdes podiam resultar em eventos adversos
relacionados a medicamentos. Intervengdes em anti-
infecciosos para uso sistémico foram feitas com mais
frequéncia. A maioria das Ifs foi devido a doses
inadequadas (45%). O risco de intervengdes foi maior para
criangas de 1 més a 2 anos do que de 12 a 18 anos de
idade (OR = 1,97 (IC 95% 1,63 a 2,38)).

Prot-Labarthe® (2013) 996 intervencgdes foram registradas: 238 (24%) na Franca,
278 (28%) no Canada, 351 (35%) na Suica e 129 (13%) na
Bélgica. Os principais problemas com medicamento foram a
técnica de administracdo inadequada (29%), sem indicagao
de tratamento (25%) e dose mais alta do que a
recomendada (11%). As IFs foram principalmente com o

intuito de otimizar o modo de administracao (22%), ajuste de



Zhang' (2012)

Ramadaniati' (2014)

Tripathi'® (2015)

Okumura'® (2016)

Hanque'” (2017)
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dose (20%) e monitorizagdo terapéutica (16%). As duas
principais classes de medicamentos foram os anti-
infecciosos para uso sistémico (23%) e do sistema digestivo
e do metabolismo (22%).

109 IFs sendo que 47 foram consultas para médicos e
enfermeiros, 31 foram sugestdes de alteragao no tratamento

e 31 foram relacionados a prevencéao de erros.

982 intervencgdes foram documentadas nos trés contextos de
pratica ao longo da duragao do estudo. Ajuste de dose foi a
IF mais frequente na unidade de pediatria geral e cirurgica,
diferente da unidade de hematologia-oncologia onde a
recomendagao da prescricdo de uso regular foi a IF mais
frequente. A classe de medicamentos mais envolvidas foram
os anti-infecciosos de uso sistémico, seguido dos

analgésicos e sistema digestivo e do metabolismo.

27773 IFs realizadas, a mais frequente foi relacionada a
mudangas na terapia medicamentosa ou monitoramento de
terapia (79,8%, n=22165). A IFs foram mais realizadas em

pacientes mais jovens, mais doentes e internados na UTIP.

141 problemas detectados pelos farmacéuticos, sendo que
as IFs mais frequentes foram em relacdo: prevencao de
solugcdes intravenosas incompativeis (21%) e doses
inadequadas (17% devido a doses baixas e altas). Entre os
dez principais medicamentos envolvidos, seis eram anti-
infecciosos:  meropenem, vancomicina, piperacilina-

tazobactam, cefepime e oseltamivir.

29 IFs e incluiram: ajuste de dose (n=11), selecdo de
antibiotico (n=15), descalonamento (n=5), recomendacao de
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monitoramento e interagdes (n=6). A mortalidade foi 16,2% e
15,7% durante a fase anterior a implementagao do programa

e apos a implementagao do programa, respectivamente.

LaRochelle'™ (2018) 2073 intervengbes realizadas, uma média de 4,4
intervengdes  por paciente. Recomendagdes de dose
(26,6%), recomendagao relacionadas a farmacocinética
(20,1%) e descontinuagdo de medicamentos (17,5%) foram

0s mais comuns tipos de intervengdes realizadas.

Discussao

O farmacéutico clinico pediatrico traz beneficios através da identificagao de
potenciais eventos adversos relacionados a terapia medicamentosa e
consequentemente, contribui para a seguranga do paciente e um desfecho positivo
do paciente. Apesar da importancia ja bem estabelecida do farmacéutico clinico,
experiéncias vém discretamente sendo relatadas e a importancia desses servicos
para o cuidado de criancas e adolescentes tem levado a resultados interessantes,
mas que certamente sdo sub-relatados’®16.

A aceitagdo das IFs foi considerada alta em todos os estudos que a
avaliaram, exceto em Maat et al., indicando uma confianga da equipe no profissional
farmacéutico. E importante que o farmacéutico esteja inserido na equipe
multiprofissional, pois dessa forma pode contribuir na prevencao de erros e eventos
adversos'™. A maioria dos estudos foi avaliado em UTIP, pois os pacientes
internados nessas unidades sdo pacientes com condigdes clinicas complexas e que
necessitam de muitas intervencdes. O cuidado de uma equipe multiprofissional
nesses pacientes complexos vem sendo associado a diminui¢do de erros e melhora
de desfechos. A realizagdo de rounds diarios com a equipe multiprofissionais de
UTIP tem contribuido para a diminuicdo da mortalidade desses pacientes’. Esse
dado vem ao encontro da diminuicdo da mortalidade encontrada no estudo de
Haque et al.

A classe mais envolvida nas IFs nos estudos incluidos nessa revisao foram os
anti-infecciosos. O uso dessa classe de medicamentos esta relacionado com o fato

de que a maioria dos estudos ocorreu em UTIP, onde o uso de anti-infecciosos €&
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muito alto devido a casos de sepse, infecgdes e profilaxias cirurgicas. A utilizagao
frequente de anti-infecciosos pode levar a diversos problemas relacionados a terapia
medicamentosa como a resisténcia aos anti-infecciosos, toxicidade de farmacos e
interagdes medicamentosas’’.

Esse estudo pode avaliar as IFs de varias instituicbes de saude em varios
paises de diferentes continentes. Entretanto, é dificil comparar os estudos, pois cada
um avalia as IFs de uma maneira, ndo ha um método padronizado para avaliagao do
impacto da acao do farmacéutico na populagao pediatrica. Outro ponto importante a
se levar em consideragao € a heterogeneidade dos desfechos descritos e o desenho

dos estudos.

Conclusao

Através dos estudos é possivel concluir que o farmacéutico clinico pode
contribuir de forma positiva nos desfechos dos pacientes pediatricos. A participacao
desse profissional em rounds com outros profissionais da saude, como meédicos e
enfermeiros, pode beneficiar a seguranga do paciente. A discussdo do uso de
medicamentos com a equipe pode levar a identificacdo de potenciais erros e
prevencao de eventos adversos relacionados a terapia medicamentosa.

Ainda sdo necessarias mais pesquisas que utilizem métodos padronizados e
estudem os mesmos desfechos e eventos, permitindo assim a comparacao clara
entre os resultados e uma avaliagdo mais precisa da atuagao do farmacéutico clinico

em unidades hospitalares de pediatria.
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Resumo

Objetivo: realizar uma analise documental descritiva a partir de documentos oficiais
publicados ao longo dos ultimos 10 anos no Brasil que se relacionem com as
orientagdes sobre medicamentos destinados a criangcas. Métodos: Busca de
documentos realizada de forma online, publicadas a partir de 2008. As informacdes
coletadas foram compiladas e analisadas. Resultados: Foram selecionados dois
documentos publicados a nivel federal: Formulario Terapéutico Nacional (FTN) 2010
e o documento da Assisténcia Farmacéutica em Pediatria no Brasil (AFPB) 2017. Os
documentos demonstram que esta em construcdo o processo de disponibilizacédo e
uso racional de medicamentos adequados as criancas, através da consolidagao da
AFPB, que visa discutir e resolver as necessidades de desenvolvimento e producao
de apresentagdes apropriadas as criangas, como os farmacos para o tratamento
condi¢gdes congénitas e condi¢gdes infecciosas. O FTN é um documento de
orientagao para prescricao, dispensacao e uso racional de medicamentos, porém se
encontra desatualizado, pois ha uma RENAME (Relagdo Nacional de
Medicamentos) do ano de 2017. Conclusao: Espera-se que com o desenvolvimento
das estratégias e recomendagdes contidas no documento da AFPB haja uma
melhora na assisténcia a saude da populacdo pediatrica em relagdo aos
medicamentos.

Descritores: Pediatria, Legislagcdo de Medicamentos, Uso de Medicamentos
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Abstract

Objective: to conduct a descriptive documentary analysis based on official
documents published during the last 10 years in Brazil that relate to guidelines on
medicines for children. Methods: Search of documents carried out online, published
as of 2008. The information collected was compiled and analyzed. Results: Two
documents published at the federal level were selected: National Therapeutic Form
(FTN) 2010 and the document of Pharmaceutical Assistance in Pediatrics in Brazil
(AFPB) 2017. The documents demonstrate that the process of availability and
rational use of appropriate drugs is under construction to children through the
consolidation of the AFPB, which aims to discuss and address the developmental
needs and production of appropriate presentations to children, such as drugs for
treatment congenital conditions and infectious conditions. The FTN is a guiding
document for the prescription, dispensation and rational use of medicines, but it is
outdated because there is a RENAME (National Drug List) for the year 2017.
Conclusion: It is expected that with the development of strategies and
recommendations contained in the AFPB document there is an improvement in the
health care of the pediatric population in relation to medicines.

Keywords: Pediatrics, Legislation drug, Drug utilization

Introducgao

A populagdo pediatrica apresenta fatores como idade, estatura, massa
corporal e estagio de desenvolvimento, que influenciam na resposta dos
medicamentos nesses pacientes. As evidéncias de mudangas mais significativas sao
observadas em relagéo a farmacocinética'. Apesar, da prescricido de medicamentos
em pediatria seguir os mesmos critérios adotados para os adultos, essa populagéo
apresenta particularidades e muitas vezes nao ha evidéncia suficiente para garantir
os riscos e beneficios da terapia medicamentosa?.

Durante décadas, eram poucos os medicamentos com aprovagao para uso
pediatrico, pois a maioria dos medicamentos disponiveis foram desenvolvidos para o
uso em adultos. As criancas, frequentemente, ndo sao incluidas em ensaios clinicos
para o desenvolvimento de novos farmacos e isso deve-se, por um lado, a falta de
interesse comercial da industria farmacéutica por esta populacédo. Por outro lado,
deve-se a dificuldade de pesquisa na populagdo pediatrica, cujas barreiras tém sido

fundamentalmente de cunho ético e metodologico®.



30

Situagbes ao longo da histdria demonstraram que a resposta das criangas
em relagdo a alguns farmacos é diferente da resposta dos adultos. Um exemplo de
medicamento que apresenta essa diferenga € o cloranfenicol. Durante o uso deste
farmaco em neonatos foi possivel identificar a sindrome do bebé cinzento. Outro
episddio observado foi em relagdo ao uso de sulfonamidas que podem levar ao
desenvolvimento de severo dano cerebral relacionado com hiperbilirrubinemia.
Também foi verificado o desenvolvimento de arritmia cardiaca durante o uso de
cisaprida para o tratamento de refluxo gastrointestinal. Esses exemplos de efeitos
ndo sdo observados em adultos quando utilizam esses medicamentos*°.

A extrapolacdo de dados provenientes de estudos de medicamentos
realizadas apenas na populagao adulta ndo € recomendada, devido a ocorréncia de
situagbes como as descritas anteriormente. Entretanto, na pratica clinica, as
criancas e adolescentes sao frequentemente submetidas a terapia medicamentosa,
mesmo sem estudos de seguranca e eficacia. Essa pratica configura o uso o uso off-
label (OL) e/ou n&o licenciado (NL) de medicamentos e que esta comprovadamente
associado a um aumento dos efeitos adversos?®.

Também ha uma falta de formulacdes adequadas para criangas e escassez
de evidéncias disponiveis sobre seguranca e eficacia, o que leva a uma alta taxa de
prescricdo de medicamentos OL e NL para essa populagdo e um aumento do risco
de eventos adversos’. As prescricdes de medicamentos de uso OL ou NL néo
significam que estas sejam incorretas, mas indicam que as avaliagbes e evidéncias
exigidas pelas autoridades sanitarias sobre o medicamento n&o estdo disponiveis ou
ndo sao suficientes para estarem em sua ficha técnica®+.

Em paises como os Estados Unidos da América (EUA), medicamentos de
uso OL e NL vem recebendo atengdo das autoridades sanitarias. Agéncias
regulatérias como a Food and Drug Administration (FDA) vém buscando motivar a
industria farmacéutica a suprir a caréncia de medicamentos necessarios para o uso
em pacientes pediatricos. Foi criado em 2012 pela FDA, subordinado ao grupo IND
(Investigacdo de Novas Drogas), o Safety and Innovation Act (SIA) em 2012, que
implantou o Plano de Estudos Pediatricos. Esse plano é exigido para novas
moléculas, nova indicagado, nova forma farmacéutica, nova posologia e nova via de
administragao®.

Na Europa, a European Medicines Agency (EMEA) se mobilizou sobre o

assunto e estabeleceu uma série de medidas envolvendo uma regulagao especifica
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para o uso de medicamentos na infancia e ao desenvolvimento de medicamentos
para uso na populagao pediatrica. No Reino Unido tem se adotado pelas agéncias
sanitarias uma politica mais especifica atentando para medidas regulatérias, atraves
da estruturacado de pesquisas sobre medicamentos para criangas e desenvolvimento
de documentos como um formulario terapéutico especializado®”.

Em 2007, a Organizagdo Mundial de Saude (OMS) preocupada com essa
questao, publicou a primeira Lista de Medicamentos Essenciais para Criangas e
langou ainda a campanha Make medicines child size, com o objetivo de sensibilizar
e promover uma agao global sobre o problema da falta de formulagbes pediatricas.
Em relagcéo ao Brasil, os medicamentos sado regularizados pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA), mas o pais ainda ndo tem uma regulacéo especifica
para registro e uso de medicamentos em criangas®.

O objetivo da publicagdo de listas e resolugdes € melhorar a saude das
criangas, através da garantia de que os medicamentos para uso pediatrico sejam
objeto de investigagdo de elevada qualidade, do desenvolvimento e autorizagdo de
medicamentos para uso pediatrico, e da melhoria da informacgao disponivel relativa a
utilizacdo de medicamentos destinados especificamente as criangas. Diante disso, o
presente trabalho objetivou realizar uma analise documental descritiva a partir de
documentos oficiais publicados ao longo dos ultimos 10 anos no Brasil e que se

relacionem as orientagcdes sobre medicamentos destinados a criangas.

Métodos

Trata-se de um estudo descritivo através de analise documental. Nessa
pesquisa, a busca e selecdo de documentos visa desenvolver novos conhecimentos
sobre o tema que esta sendo estudado®. Consiste em uma série de operagbes que
objetivam estudar documentos no intuito de compreender e elucidar o conteudo
expresso nos documentos escolhidos para o corpus da pesquisa, de forma que
contextualize os assuntos em busca de se inscrever em um status cientifico®.

A busca de documentos foi realizada de forma online em sites que
disponibilizam informagdes sobre documentos oficiais no Brasil, publicadas a partir
de 2008. As informacgdes coletadas foram compiladas e analisadas. Com isso, foram
descritos os documentos existentes relacionados a medicamentos considerando a

populagao pediatrica no Brasil.
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Resultados

Foram selecionados 2 documentos publicados a nivel federal, entre os anos
de 2008 e 2018. Um dos documentos selecionados foi o Formulario Terapéutico
Nacional (FTN) que contém informagdes cientificas, isentas de conflitos de interesse
e com base em evidéncias, sobre os farmacos constantes da Relagdo Nacional de
Medicamentos Essenciais (RENAME) de 2010, visando subsidiar profissionais de
saude para a prescricdo, dispensagao e uso dos medicamentos indispensaveis a
nosologia prevalente'. O outro documento selecionado foi 0 documento que aborda
a Assisténcia Farmacéutica em Pediatria no Brasil (AFPB). Essa publicagao visa
identificar as necessidades em relagdo aos medicamentos e formas farmacéuticas
adequadas a populagdo pediatrica e propor diretrizes e estratégias para
disponibilizagdo deles'".

O Formulario Terapéutico Nacional € um documento que apresenta como
objetivo orientar a pratica de saude. Este documento apresenta as monografias dos
medicamentos essenciais, € suas respectivas apresentacdes, referindo-se aos
farmacos constantes da RENAME 2010. As monografias dos medicamentos incluem
a indicacao de uso e esquemas para administracdo para adultos, criancas e idosos,
contraindicacdes, apresentacdes disponiveis de acordo com a RENAME,
especificacoes, precaucdes, aspectos farmacocinéticos, efeitos adversos, aspectos
farmacéuticos, orientagcdes aos pacientes e interagcdes medicamentosas. O FTN &
um documento de orientacdo para prescricdo, dispensacdo e uso racional de
medicamentos, porém se encontra desatualizado, pois ha uma RENAME do ano de
201770,

O documento da AFPB visa discutir e resolver as necessidades de
desenvolvimento e producdo de apresentacdes apropriadas as criangas, como 0s
farmacos para o tratamento condigbes congénitas, para desordens relacionadas a
prematuridade, para condicdes infecciosas e mesmo para condi¢gdes crénicas
eventualmente presentes na infancia. Estabelecimento de diretrizes de cuidado e
investimento em agdes para o uso racional de medicamentos na Pediatria mostram-

se como caminho e est&o apontadas ao longo deste relatério™.

Discussao
Para induzir o emprego ético de medicamentos OL, € necessario que seu uso

excepcional seja justificado clinicamente. A ANVISA, como 6&rgéo regulador
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brasileiro, deve estabelecer critérios e normas que induzam estudos comparativos e
mostrem a eficacia e seguranga do uso de medicamentos em criangas®. O Eixo |, do
documento de AFPB traz recomendacgdes e estratégias para esclarecer e disseminar
os aspectos éticos relacionados a participagao da populacédo pediatrica em estudos
sobre medicamentos no pais'’.

Em seu estudo Riet-Nales et al. conclui em seu estudo que a falta de
conhecimento sobre desenvolvimento e produgao de medicamentos, principalmente
no que tange a falta de formulagbes pediatricas adequadas para as criangas, foi
identificado como uma barreira para o acesso aos medicamentos essenciais’. Essa
analise é coerente ao assunto abordado no documento de AFPB, nos eixos I, Ill e
IV, sobre o desenvolvimento e produgdo de medicamentos para criangas, regulagao
sanitaria de produgdo e incorporacdo de tecnologias, respectivamente. E
recomendada a identificacdo das necessidades de medicamentos e produtos
prioritarios para saude pediatrica e mecanismos de incentivo a producido pela
industria farmacéutica nacional. Sobre a regulagdo sanitaria de produgdo, sao
abordadas as experiéncias de agentes reguladores de saude internacionais que
desenvolveram acgdes para regular e estimular a produgdo de medicamentos para
criangas, com o intuito de consequentemente reduzir o numero de uso de
medicamentos OL, NL e o relato de eventos adversos. Uma das recomendacgdes
desse eixo € estabelecer mecanismos que permitam analises diferenciadas para
processos de registro de medicamentos com indicagdo pediatrica, seguindo iniciativa
de outras agéncias internacionais. Também é recomendado a publicacdo de dados
de eficacia e seguranga dos medicamentos para uso na populagéo pediatrica’.

Esta recomendacgdo é condizente com um dos objetivos do FTN que tem
como finalidade fomentar o uso seguro de medicamentos baseados em evidéncias
cientificas. O FTN pode ser comparado a Lista de Medicamentos Essenciais para
criangas, lancada pela OMS em 2007'2. Esses dois formularios, visam prover
informagdes importantes sobre o uso de medicamentos para criangas.

O Eixo VII do documento de AFPB traz questbes relacionadas com a
disponibilidade de informacbdes sobre o uso de medicamentos para as criancas.
Refere sobre a importancia da elaboragcdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes
Terapéuticas, com rigor metodoldgico e sem conflitos de interesse. A importancia da
apropriacdo de informacido sobre o uso de medicamentos em criangas € abordada

também no Eixo VIII, onde ha recomendacao de promover atividades sobre o uso
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racional de medicamentos em pediatria, direcionadas aos cidadaos, especialmente
pais, cuidadores e educadores''. Beckhauser et al relata em seu estudo que muitas
vezes 0s responsaveis pela crianga ndo possuem informacdes suficientes sobre
medicamentos, porém, mesmo assim, adotam a pratica de automedicacdo nas
criangas, muitas vezes administrando medicamentos que nao possuem acdes
comprovadas nesse publico™s.

Outra recomendacao € estimular e promover a presenca de farmacéutico
clinico com capacitacéo especifica na rotina das unidades de assisténcia a saude da
populagdo pediatrica. Essa recomendacao € coerente com varios estudos que
descrevem as acbes dos farmacéuticos clinicos com resultados positivos em
unidades de internacéo pediatricas, principalmente em unidades de terapia intensiva
pediatrica’#1%16. Também é sugerido formar e capacitar profissionais da saude que
compdem a equipe multiprofissional, pois estudos demonstram que atuagdo de
equipes multiprofissionais promovem a seguran¢a do paciente. O cuidado de uma
equipe multiprofissional nesses pacientes pediatricos vem sendo associado a
diminuigdo de erros e melhora de desfechos'. O documento AFPB torna-se um
documento oficial norteador para a construcdo de politicas para o processo
medicamentoso para a populagao pediatrica brasileira.

As recomendacgobes estratégias para o desenvolvimento da AFPB podem ser
comparadas com a experiéncia de outros paises, como por exemplo, a EMEA que
conta ja ha 10 anos com o Comité de Pediatrico que possui o Regulamento
Pediatrico. Em relatério decenal, o Comité Pediatrico apresenta resultados
importantes como a autorizacdo de mais de 260 novos medicamentos para uso
pediatrico. Em 2017, o numero de planos de investigacéo pediatrica (PIP) aprovados
ultrapassou os mil, dos quais 131 foram concluidos no final de 2016. O Regulamento
da EMEA visa garantir que existem provas da qualidade, da seguranca e da eficacia
dos medicamentos antes de estes serem utilizados por criangas. Isto traduz-se em
mais investigagdo clinica realizada em criangas antes da autorizagdo dos
medicamentos. Os numeros disponiveis no relatorio revelam um crescimento. A
proporcdo de ensaios clinicos, que incluem criancas, disponivel na base de dados
europeia de ensaios clinicos EudraCT aumentou 50% no periodo de 2007-2016, de
8,25 % para 12,4 %'8.

E importante observar a experiéncia de outros paises que obtiveram sucesso

na regulamentacdo da pesquisa de novos medicamentos e formulacbes mais
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adequadas para criangas. Dez anos se passaram desde a implantacdo do Comité
Pediatrico e ha uma continuidade no desenvolvimento dessas acgdes, além de
melhorias nos processos que foram citadas no relatério. No Brasil, somente em 2017
foi publicado o documento que visa abordar essas questdes de necessidades de
desenvolvimento e producdo de apresentacdes apropriadas as criancas, assim
como novos farmacos para o tratamento de diversas doencas. Isso demostra, uma
descontinuidade nas politicas relacionadas ao medicamento e particularmente ao
paciente pediatrico, e faz com que haja fragilidade na seguranga do medicamento a
populacao infantil. Os documentos selecionados demonstram o trabalho inicial de
construcdo da politica de medicamentos pediatricos. Observa-se que a construgao
documental necessita evoluir para contemplar a totalidade da terapéutica
pediatrica® 18,

Conclusao

Espera-se que com o desenvolvimento das estratégias e recomendacdes
contidas no documento da Assisténcia Farmacéutica em Pediatria no Brasil haja
uma melhora na assisténcia a saude da populagdo pediatrica em relagcdo aos
medicamentos. A informacdo de elevada qualidade disponivel sobre os
medicamentos para a populacdo pediatrica € fundamental para a construgcdo de
politicas publicas que possam garantir o uso racional de medicamentos para as
condigdes clinicas das criangas.
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DISCUSSAO GERAL

Os temas abordados nos estudos apresentam em comum os medicamentos
e 0 paciente pediatrico. Conforme descrito, sabe-se que ndo ha medicamentos e
formulagdes adequadas para essa populagado. Isso se deve a falta de interesse das
industrias, a dificuldade da realizacdo de estudos clinicos e a falta de
regulamentagao pelas agéncias sanitarias. Em razédo disso, a populagédo pediatrica
acaba utilizando medicamentos NL ou OL. Diante desse cenario, encontra-se o
farmacéutico, que possui como atribuigao profissional garantir o uso de racional de
medicamentos, podendo alcangar esse objetivo através das intervencgdes

farmacéuticas.

O primeiro estudo, “Intervencdes farmacéuticas em prescricdes pediatricas:
uma revisao narrativa”, incluiu relatos publicados entre 2012 e 2018, considerados
recentes. A partir desses estudos selecionados na revisdo das IFs, observou-se que
o farmacéutico contribui para a segurangca do paciente e prevengdo de eventos
adversos em criancgas. Os resultados encontrados na revisao das |IFs foram bem
diversificados, assim como em outras revisdes sobre o tema. Foram relatados a
quantificacdo das IFs, aceitacdo da equipe, porcentagem de erros, medicamentos
envolvidos, indicadores, o tipo de intervengao e em alguns estudos foi quantificado o
custo. O valor encontrado para aceitacao das IFs foi bem similar quando comparado
com outros estudos de revisdo (SHANGERA et al., 2006; DROVANDI et al., 20018).
Em uma revisdo sobre IFs realizada em 2006, Shangera et al. avaliou ndo so
pacientes internados em hospitais, mas também pacientes que sofreram alguma IF
em ambulatérios. Apesar de avaliar pacientes pediatricos de ambulatodrios, os

achados foram os mesmos deste estudo.

Foi possivel também observar que poucos estudos sobre IFs sdo publicados
com o foco na populagéo pediatrica. Foram identificados somente 9 estudos sobre o
assunto e, dentro desses 9 selecionados, somente um estudo brasileiro. No Brasil,
experiéncias com o relato de IFs vém surgindo discretamente e a importancia de
servicos farmacéuticos com o cuidado de criancas e adolescentes tem levado a
resultados interessantes, mas que certamente sao sub-relatados (OKUMURA,;
SILVA; COMARELLA, 2016). Revisdes acerca das IFs em pacientes pediatricos

também identificaram poucos estudos, e também nenhum deles pertencente ao
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Brasil (SHANGERA et al., 2006; DROVANDI, 2018). Um dos fatores que podem ter
contribuido para o baixo numero de estudos encontrados é a questao da limitagao
da lingua, pois s6 foram selecionados os estudos em inglés e portugués. Outro
ponto que pode ter contribuido para isso foi 0 método de selecéo de artigos, que ndo
foi pareado e a exclusdo de artigos pelos titulos, pois muitas vezes, o titulo nédo

sintetiza adequadamente o que é debatido no estudo.

O segundo estudo, “A situacdo dos medicamentos pediatricos no Brasil ao
longo dos ultimos 10 anos”, surgiu da ideia de verificar os documentos oficiais sobre
os medicamentos em relagdo a populagdo pediatrica no Brasil, ja que essa
populagado € conhecida como “6rfaos terapéuticos”. A partir desse estudo foi possivel
refletir sobre a relacdo dos medicamentos e criangcas no nosso pais. Somente dois
documentos oficiais do Ministério da Saude foram encontrados com relagcéo a
criangas. Um deles, o Formulario Terapéutico Nacional, apresenta na sua maior
parte orientagdes de uso de medicamentos, tanto em adultos, quanto em criangas.
Esse documento se baseia nos medicamentos que constam na RENAME de 2010,
sendo que ha atualmente a RENAME de 2017. O outro documento encontrado foi
em relacdo a Assisténcia Farmacéutica em Pediatria no Brasil, que apresenta varias
recomendagdes e estratégias em relagdo as criangas. Quando comparamos esses
documentos nacionais com estratégias de outros paises, como EUA, paises da
Uniao Europeia, entre outros, pode-se chegar a conclusao de que, apesar de estar
sendo construida uma politica publica de medicamentos para a populagéo infantil, o
Brasil ainda esta muito atrasado nessa questio.
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CONSIDERAGOES FINAIS

Diante do exposto, verificou-se que a avaliacdo do uso dos farmacos pela
populagcdo pediatrica torna-se de grande importancia para que se garanta a
seguranga do paciente e o uso racional de medicamentos, ou seja, para que 0s
pacientes recebam os medicamentos apropriados para suas condicdes clinicas, em
doses adequadas as suas necessidades individuais, por um periodo adequado e ao

menor custo para si e para a comunidade.

Para que se garanta o uso racional de medicamentos, é importante também
que hajam medicamentos e formas farmacéuticas adequadas para essa populagéo.
Enquanto ainda n&do ha, o profissional farmacéutico pode realizar IFs para tentar
garantir que esses pacientes usem os medicamentos de forma racional. E também
importante realizar estudos que relatem a experiéncia das equipes multiprofissionais
no processo medicamentoso, a fim de padronizar métodos para possiveis
comparagdes e consequente aprimoramento na assisténcia prestada ao paciente

pediatrico.
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