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RESUMO: Objetivo: Avaliar interacdes medicamentosas (IM), em que 0S riscos se So-
brepdem aos beneficios (nivel 1) ou os beneficios se sobrepdem aos riscos (nivel 11); a
partir da analise retrospectiva de prescri¢cdes médicas em um Hospital Universitario no
estado de S&o Paulo, Brasil. Métodos: Foram analisadas 19762 prescricdes médicas des-
tinadas a farmacia do hospital, de janeiro a setembro de 2009; com o auxilio de programas
sobre IM, para categorizar IM de nivel I e Il. Resultados: Na analise 26,53% apresentaram
IM, em que 23,64% foram classificadas em nivel | e 76,35% em nivel Il. Dentre as IM
com maior frequéncia no nivel I, estavam: &cido acetilsalicilico (AAS) e clopidogrel,
AAS e heparina, captopril e espironolactona, digoxina e hidroclorotiazida. Houve uma
reducdo em percentual de IM de nivel I, comparando janeiro representado por 26,5% e
setembro representado por 18,4%. Ja nas IM de nivel Il, tem-se as seguintes associacdes
com maior frequéncia: AAS e propranolol, AAS e insulina regular humana, AAS e ate-
nolol, AAS e enalapril, AAS e carvedilol. Conclusdo: A atuacdo dos farmacéuticos cola-
borou a reducédo de IM de nivel I, devido a intervencéo por meio de comunicagdo estabe-
lecida com os prescritores; sinalizando a importancia da equipe interprofissional em sa-
ude.

PALAVRAS-CHAVE: Interacbes Medicamentosas; Pacientes Internados; Educacdo
Interprofissional.

BENEFIT-RISK RELATIONSHIP IN DRUG INTERACTIONS IN
PRESCRIPTIONS FROM A UNIVERSITY HOSPITAL IN THE STATE OF
SAO PAULO

ABSTRACT: Objective: To evaluate drug interactions (MI), in which risks outweigh the
benefits (level 1) or benefits outweigh the risks (level 11); from the retrospective analysis
of medical prescriptions in a University Hospital in the state of S&o Paulo, Brazil.
Methods: 19,762 prescriptions destined to the hospital pharmacy were analyzed, from
January to September 2009; with the help of programs on M, to categorize level I and 11
MI. Results: In the analysis 26.53% presented MI, in which 23.64% were classified in
level 1 and 76.35% in level Il. Among the most frequent level I M1 were: acetylsalicylic
acid (ASA) and clopidogrel, ASA and heparin, captopril and spironolactone, digoxin and
hydrochlorothiazide. There was a reduction in the percentage of level | MI, comparing
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January, which accounted for 26.5%, and September, which accounted for 18.4%. As for
level 11 M, the following associations were more frequent: ASA and propranolol, ASA
and regular human insulin, ASA and atenolol, ASA and enalapril, ASA and carvedilol.
Conclusion: The role of pharmacists collaborated to the reduction of level | MI, due to
the intervention by means of communication established with the prescribers; signaling
the importance of the interprofessional health team.

KEYWORDS: Drug Interactions; Inpatients; Interprofessional Education.

% UNIPAR

RELACION BENEFICIO-RIESGO EN INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS EN PRESCRIPCIONES DE UN HOSPITAL
UNIVERSITARIO DEL ESTADO DE SAO PAULO

RESUMEN: Objetivo: Evaluar las interacciones medicamentosas (IM), en las que los
riesgos superan a los beneficios (nivel I) o los beneficios superan a los riesgos (nivel I1);
a partir del analisis retrospectivo de las prescripciones médicas en un Hospital
Universitario del estado de S&o Paulo, Brasil. Métodos: Se analizaron 19.762
prescripciones destinadas a la farmacia del hospital, de enero a septiembre de 2009; con
la ayuda de programas sobre 1M, para categorizar los IM de nivel 1 y 1l. Resultados: En
el analisis el 26,53% presentaron IM, en el que el 23,64% se clasificaron en nivel 1y el
76,35% en nivel 1l. Entre los IM de nivel | m&s frecuentes estaban: &cido acetilsalicilico
(AAS) vy clopidogrel, AAS y heparina, captopril y espironolactona, digoxina e
hidroclorotiazida. Hubo una reduccion del porcentaje de IM de nivel I, comparando enero,
que supuso el 26,5%, y septiembre, que supuso el 18,4%. En cuanto a los IM de nivel 11,
fueron més frecuentes las siguientes asociaciones: AAS y propranolol, AAS e insulina
humana regular, AAS y atenolol, AAS y enalapril, AAS y carvedilol. Conclusiones: El
papel de los farmacéuticos colabord a la reduccion de las IM de nivel |, debido a la
intervencion mediante la comunicacion establecida con los prescriptores; sefialando la
importancia del equipo sanitario interprofesional.

PALABRAS CLAVE: Interacciones Medicamentosas; Pacientes Hospitalizados;
Educacion Interprofesional.

1. INTRODUCAO

O uso concomitante de diferentes medicamentos em ambiente hospitalar € comum
na préatica e esta intrinsecamente relacionado ao risco de interagdes medicamentosas,
podendo trazer respostas tanto desejadas quanto indesejadas, como alteracdes nas
concentragcdes plasmaticas com consequentes mudangas na eficdcia e na seguranca
(KOVACEVIC et al., 2020; DIESVELD et al., 2021); especialmente quando associados
com situagdes criticas de satde (CASTRO et al., 2023). Kovacevi¢ et al. (2020) definem

interacdo medicamentosa como tipos especiais de respostas farmacologicas, em que 0s
efeitos de um ou mais medicamentos sdo alterados pela administracdo simultanea ou
anterior de outros, ou atraves da administragcdo concomitante com alimentos. Essa pratica
é justificavel quando os beneficios superam os riscos ou quando melhora a eficacia do

tratamento, ou ainda para a terapia de multiplas doencas coexistentes (BREUKER et al.,
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2021). Assim como os medicamentos contribuem de forma significativa para o tratamento
e boa recuperacdo do paciente, 0 mau uso também pode agravar a saude, aumentando o
tempo de internacdo e consequentemente os riscos de infec¢do hospitalar (MARCUM et
al., 2021; AFOLALU; JORDAN; KYRIACOS, 2021).

Estudos revelam que o problema com prescricdes médicas ndo € uma questao
restrita aos paises emergentes como os da América Latina, mas também é comum em
paises considerados de primeiro mundo, envolvendo varios problemas relacionados a
prescricdo médica, desde a elaboracao, dispensacéo e administracao do medicamento, tais
como: dose incorreta, diluicio em solucdo incompativel, escolha de terapéutica
inadequada, esquema terapéutico incorreto, desconhecimento de alergias relativas ao
paciente, ilegibilidade, troca de medicamentos, além da omissdo de informacdes na
prescricdo do medicamento (RODZIEWICZ; HOUSEMAN; HIPSKIND, 2022; KOECK
etal., 2021).

Para um monitoramento efetivo, que engloba desde a prescri¢cdo consciente, a

correta dispensacdo e administragdo, & importante observar habitos de todos os
profissionais envolvidos!!. Considera-se também que a administragdo concomitante de
duas ou mais substancias diferentes em uma mesma formulacédo pode causar ou elevar o0s
riscos de reacdes adversas aos medicamentos (RAM) devido as possiveis interacdes
medicamentosas; motivo pelo qual se torna necessaria a participacdo efetiva de uma
equipe interprofissional em hospitais, clinicas e demais unidades com servigos em saude
(DIESVELD et al., 2021; ERMAKOV; FOMINA; KARTASHOVA, 2021).

Na avaliacdo de possiveis interacdes medicamentosas em prescricdes médicas, o
profissional farmacéutico utiliza algumas ferramentas de apoio, como literaturas
atualizadas e programas validados para esse fim, com a possibilidade de verificar o tipo
de interacdo medicamentosa e avaliar o grau de risco que esta pode trazer. A partir dessas
avaliac@es o profissional farmacéutico toma a decisdo em interferir na prescrigdo medica
com a prestacdo de informacgOes e orientagcdes pertinentes ou efetuar a liberacdo dos
medicamentos prescritos pelo médico (DAHRI et al., 2022; DEAWJAROEN et al.,
2022).

Diante da contextualizacdo apresentada, este estudo objetivou realizar um
levantamento retroativo de interacbes medicamentosas em prescricdes médicas desde o
més de janeiro até 0 més de setembro do ano de 2009, em um Hospital Universitario,

localizado na cidade de S&o Bernardo do Campo, no estado de Sao Paulo, Brasil.
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2. METODOS
2.1 Avaliagéo das interagdes medicamentosas

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Nove
de Julho, sob o0 nimero 318381. Neste trabalho foram analisadas entre 1957 e 2471 copias
de prescricdes médicas em cada més (janeiro a setembro), que foram destinadas a
farmécia do hospital para separacdo de medicamentos dos pacientes hospitalizados. Os
medicamentos de cada prescrigdo foram analisados com o auxilio dos programas nas
paginas: medscape em drug interaction checker e drugs.com em drug interactions
checker, utilizados como ferramentas para a busca de possiveis interacfes existentes entre
0s medicamentos prescritos. Somado a isso, foram utilizados artigos cientificos
complementares sempre que se julgou necessario recorré-los para uma melhor clareza da

interacdo e/ou efeito adverso.

2.2 Coleta e andlise de dados

Os dados foram coletados através da prescrigdo médica e em seguida langados em
uma tabela do programa Microsoft Excel, elaborada para quantificar as interacGes
medicamentosas. Apds a quantificacdo, a classificacdo foi demonstrada por meio de
figuras elaboradas para sinalizar as interacbes de nivel | (para as interacOes
medicamentosas consideradas importantes em termos de gravidade), em que 0S riscos
podem superar os beneficios em uma terapia; e as interac@es de nivel Il (para as interaces
medicamentosas consideradas de gravidade modera) em que os beneficios podem superar
os riscos e, dependendo do estado do paciente, pode ser uma interacdo benéfica.

Para a quantificacdo e abordagem das informagdes nas figuras, foram utilizados
0s seguintes parametros: interacdes nivel I, guando quantificadas em porcentagem maior
ou igual a 3%; interacdes nivel Il, quando quantificadas em porcentagem maior ou igual
a 2%. As interagOes quantificadas em porcentagem inferior a essas foram inseridas nos
graficos como “outras”.

Na analise foram consideradas apenas as avalia¢cBes que constatavam alguma
interacdo medicamentosa (maior ou menor severidade). As prescricdes que néo
apresentaram interag0es foram desconsideradas. Nesse estudo, ndo foram consideradas

as interacOes de medicamento com alimento, assim como de medicamento com etanol.
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3. RESULTADOS

A andlise quantitativa de prescricdes mensais somou 19762 prescri¢cGes
analisadas, de janeiro a setembro de 2009, em que 5244 prescrigdes apresentaram
interacdo medicamentosa; representando 26,53% das prescricdes médicas.

As prescricdes analisadas para a obtencdo de dados referentes a interacao
medicamentosa no més de janeiro de 2009 foram todas aquelas emitidas a farmacia do
dia 1° ao dia 31, em que foi consultado um montante de 2118 prescri¢cGes médicas. Deste
total, foi detectado algum tipo de interacdo em 317 prescri¢bes (14,96%). A Figura 1
mostra a porcentagem de interacbes medicamentosas de nivel | e as interacdes de nivel
I1, em relagéo ao total de interacOes detectadas ao longo do més. Ao analisar o total de
interacbes medicamentosas, foram constatadas 84 interacdes de nivel I, representando
26,5% do total de interacdes; e 233 interacdes de nivel 11, representando 73,5% do total
de interacGes.

No més de fevereiro as prescricdes médicas analisadas totalizaram 1957, emitidas
a farmécia do dia 1° ao dia 28. Constatou-se interacbes medicamentosas de niveis | e Il
em 305 prescricdes (15,58%). A Figura 1 apresenta a porcentagem de interacdes
detectadas ao longo deste més. Foram identificadas 69 interacdes medicamentosas de
niveis |, representando 22,62% do total de interacdes; e 236 interagdes de nivel I,
representando 77,38% do total de interagdes.

As prescricdes médicas analisadas no més de marco totalizaram 2259, emitidas a
farmacia do dia 1° ao dia 31. As interacbes medicamentosas de niveis | e Il foram
identificadas em 365 prescricdes (16,15%), conforme apontado na Figura 1. Deste total,
131 interaces medicamentosas de niveis I, representando 35,89% do total de interacdes;
enquanto as de nivel Il foram constatadas 234 interacdes, representando 64,11% do total
de interacGes.

No més de abril as prescricbes médicas analisadas totalizaram 2275, emitidas a
farmacia do dia 1° ao dia 30. Foram evidenciadas interacfes medicamentosas de niveis |
e Il em 637 prescrigOes (28%), conforme sinaliza a Figura 1. Detectou-se 114 interag0es
medicamentosas de niveis I, representando 17,9% do total de intera¢des; enquanto as de
nivel 11 foram 523 interacdes, representando 82,1% do total de interacGes.

A andlise realizada no més de maio totalizou 2124 prescri¢cbes médicas, emitidas
a farmacia do dia 1° ao dia 31. As interacfes medicamentosas de niveis | e Il foram
consolidadas em 680 prescrigdes (32,01%), conforme demonstrado na Figura 1.

Identificou-se 162 interacGes medicamentosas de niveis I, representando 23,82% do total
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de interacdes; enquanto as de nivel Il foram identificadas 518 interacGes, representando
76,18% do total de interacdes.

No més de junho foram consolidadas 2296 andlises de prescrigdes médicas,
emitidas a farmécia do dia 1° ao dia 30. Evidenciou-se interacbes medicamentosas de
niveis |1 e Il em 675 prescri¢cbes (29,39%), conforme apontado na Figura 1. Foram
detectadas 142 interagdes medicamentosas de niveis I, representando 21,04% do total de
interagdes. J4 as interagBes medicamentosas de nivel 11, foram detectadas no total de 533,
representando 78,96% do total de interagdes.

Em analise que aconteceu no més de julho, consolidou-se o total de 2471
prescricbes medicas, emitidas a farmécia do dia 1° ao dia 31. As interacdes
medicamentosas de niveis | e Il foram identificadas em 666 prescricdes (26,95%),
conforme apontado na Figura 1. Foram sinalizadas 197 interacGes medicamentosas de
niveis I, representando 29,58% do total de interacdes. As interacdes medicamentosas de
nivel 1l foram sinalizadas em 469 prescrigdes médicas, representando 70,42% do total de
interagoes.

A andlise realizada no més de agosto foi consolidada em 2060 prescricdes
médicas, emitidas a farmacia do dia 1° ao dia 31. Constatou-se interacfes
medicamentosas de niveis | e Il em 762 prescri¢cdes (36,99%), conforme demonstra a
Figura 1. Dentre as interacfes medicamentosas identificadas, 130 interacdes
medicamentosas foram inseridas em niveis |, representando 17,06% do total de
interacdes; enquanto as de nivel 1l foram constatadas em 632 interacdes, representando
82,94% do total de interacdes.

Por fim, as prescricdes médicas analisadas no més de setembro totalizaram 2202,
emitidas a farméacia do dia 1° ao dia 30. As interacdes medicamentosas de niveis | e Il
foram confirmadas em 837 prescri¢bes (38,01%), conforme sinalizado na Figura 1. As
interacbes medicamentosas de niveis | foram definidas em 154 prescricdes, representando
18,4% do total de interacdes; enquanto as de nivel Il foram definidas em 683 interacdes,

representando 81,6% do total de interagdes.

Arquivos de Ciéncias da Salide da UNIPAR, Umuarama, v.27, n.2, p. 653-665, 2023. ISSN 1982-114X 658




LI uniear

Figura 1 - Demonstra o levantamento das interagGes medicamentosas de niveis | e 11 do més de janeiro ao

més de setembro de 2009, a partir da avaliagdo mensal de prescricdes médicas. Considera-se a frequéncia

de interagBes de acordo com o nivel de gravidade.
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As interacfes medicamentosas de nivel | estdo relacionadas com os resultados
obtidos através da pagina medscape em drug interaction checker, aliado a utilizacdo de
literaturas complementares representadas por artigos, quando se necessitou de melhor
clareza identificar a interacdo medicamentosa. A Figura 2 aponta as interagOes

medicamentosas de nivel | representadas por maior percentual e frequéncia repetida ao

longo dos meses em que ocorreu a analise das prescrigdes.

Figura 2 - Demonstra a frequéncia de interacfes medicamentosas de nivel | e as administracdes
concomitantes de fA&rmacos que exibiram maior percentual ao longo dos meses nas prescri¢des analisadas.
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As interacdes medicamentosas de nivel Il foram relacionadas em consonancia
com os resultados obtidos através da pagina medscape em drug interaction checker.
Aliado a isso, foram utilizadas literaturas complementares quando se necessitou de
melhor clareza a elucidacao da interacdo medicamentosa.

A Figura 3 destaca as interacfes de nivel Il mais frequentes, sinalizadas por
maiores percentuais ao longo dos meses analisados, em que estdo representadas as
seguintes interacdes: &cido acetilsalicilico e propranolol, acido acetilsalicilico e insulina
regular humana; acido acetilsalicilico e atenolol; acido acetilsalicilico e enalapril; &cido

acetilsalicilico e carvedilol.

Figura 3 - Demonstra a frequéncia de interagdes medicamentosas de nivel 11 e as administrac6es
concomitantes de fArmacos que exibiram maior percentual ao longo dos meses nas prescricdes analisadas.
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4. DISCUSSAO

A maior preocupagéo dos profissionais farmacéuticos da Institui¢do, destinou-se
as interacGes de nivel I, uma vez que os riscos se sobrepdem aos beneficios. Todavia, as
interacdes de nivel 1l merecem conhecimento para 0 monitoramento do paciente, uma vez
que tais interagdes sdo consideradas moderadas; mesmo com os beneficios identificados
em sobreposi¢ao aos riscos.

Na deteccdo de alguma das classificagbes de interacdes (nivel I ou IlI), o
farmacéutico estabelece contato com o meédico responsavel pela prescricdo a fim de
interd-lo com as informagGes cabiveis, para resolver o problema relacionado a interacéo
medicamentosa (ZAAL et al., 2020). Cabe ao médico decidir se mantera ou nédo a

prescri¢cdo com as interagdes, avaliando o fator beneficio-risco.
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% UNIPAR

Instituicdo foi a comunicagdo com os médicos, pois o ritmo de trabalho de ambos os
profissionais é intenso; os primeiros pelas rotinas administrativas e assistenciais ao setor
e aos demais profissionais (equipe de farmacia, equipe de enfermagem, entre outros) e 0s
segundos pela demanda de pacientes e 0 cumprimento de visitas aos leitos, somado a
realizacdo de procedimentos. Aliado a isso, considera-se também a resisténcia do médico
em aceitar as informagdes do farmacéutico em relacdo ao medicamento (AFOLALU;
JORDAN; KYRIACOS, 2021). Esses fatores se tornam um impasse na comunicacado
entre tais profissionais, e o paciente acaba sendo o maior prejudicado, resultando em um
atendimento com baixa qualidade no que diz respeita a humanizagdo e a seguranca ao
paciente. A adocdo de novos sistemas de prescri¢cdo e dispensagdo, como a prescricao
médica eletronica e a dispensacdo de medicamentos com codigo de barras, ja se faz
presente em inimeros hospitais (EISENBACH et al., 2020; SHRESTHA et al., 2021).
Nesse cenario, 0 médico ndo prescreve manualmente, pois utiliza um computador com
um programa especializado para esse fim. Com o proposito de resolver varios problemas
relacionados a prescri¢do, o programa contém um pré-cadastro de possiveis interaces
medicamentosas, em que 0 médico ao digitar os medicamentos relativos a prescricéo, ja
fica ciente das possiveis interacdes, o que possibilita a troca de medicamento antes de
gerar a prescricdo (ALSHAHRANI; MARRIOTT; COX, 2021; JUNGREITHMAYR et
al., 2021).

A porcentagem de interac6es medicamentosas em relacdo ao total de prescrices

geradas durante os nove meses de pesquisa foi crescente (14,45% em janeiro, 33,47% em
setembro); fato que comprova os problemas descritos anteriormente (DIESVELD et al.,
2021; ERMAKQV; FOMINA; KARTASHOVA, 2021). Todavia, houve éxito de atuacdo
dos farmacéuticos a reducdo do percentual de ocorréncias de interacdes de nivel I, as
consideradas mais importantes em termos de gravidade, sendo constatada inicialmente
com percentual representado por 26,5% de interagdes em janeiro de 2009 e finalizando
em setembro de 2009 com percentual representado por 18,4%.

As interagdes mais frequentes, que apareceram em porcentagens acima da média
de corte, foram as interacGes envolvendo os farmacos: AAS e clopidogrel, captopril e
espironolactona (interacdes de nivel 1); e AAS e insulina regular humana (interagédo de
nivel 11). A justificativa para o alto percentual de prescricdes de AAS associado ao
farmaco clopidogrel foi o impacto na diminuicdo da mortalidade em pacientes que
apresentavam sindromes coronarianas agudas (BRUNTON; HILAL-DANDAN;
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KNOLLMANN, 2019). No caso das prescrigdes de captopril e espironolactona, apesar
de os inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA) reduzirem as
concentragdes plasmaticas de aldosterona, podendo potencializar os efeitos
hiperpotassémicos de um diurético poupador de potassio; o diurético exerce o efeito anti-
hipertensivo quando utilizado isoladamente, aumentando a eficicia do anti-hipertensivo
quando utilizado em conjunto. Com relacdo a interacdo entre AAS e insulina regular
humana, vale ressaltar que numerosos farmacos podem provocar hipoglicemia ou
hiperglicemia, e nessa interacdo o AAS exerce seu efeito hipoglicemiante por aumentar
a sensibilidade das células beta do pancreas a glicose e potencializar a secrecdao de
insulina (BRUNTON; HILAL-DANDAN; KNOLLMANN, 2019).

5. CONCLUSAO

Esse estudo mostrou que em varios casos as interagdes medicamentosas sdo
frequentes e envolvem na maioria das vezes farmacos pertencentes aos grupos de anti-
hipertensivos, anti-agregante plaquetarios, diuréticos, digitalicos e antidiabéticos.
Embora o estudo apresentado nesse trabalho tenha acontecido no ano de 2009, nao
obstante as Instituicdes Hospitalares vivenciam praticas que se voltam as interacdes
medicamentosas com 0s mesmos farmacos, uma vez que ndo ha novos farmacos para as
condic@es clinicas relacionadas com tais grupos farmacolégicos. Logo, o limite entre o
beneficio e o risco correspondem a tonica nas analises cotidianas de prescri¢cfes. Nesse
estudo foi evidenciado que o beneficio superou o risco nas prescricbes médicas
analisadas, apontado pelo declinio de prescricbes com risco superior ao beneficio ao
longo dos meses analisados. Esse fato reforca a necessidade de atuagéo interprofissional
em salde, em contexto de praticas colaborativas, com vistas ao uso seguro, racional e
eficaz de medicamentos; gerando beneficios ao paciente.

Os dados apresentados por esse estudo foram restritos a um periodo de nove meses
de pesquisa, sinalizando a limitacdo vinculada ao espaco de tempo analisado. As
perspectivas para um estudo longitudinal, bem como a comparacdo entre o periodo

estudado e os dias atuais compdem estratégias de recomendacédo para investigagao futura.
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