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RESUMO

Antecedentes: O cancer infantojuvenil é considerado raro, definido como crescimento
desordenado de células que submergem a érgaos proximos podendo levar a metastase. A
associacdo de medicamentos é uma estratégia terapéutica, que visa ampliar os efeitos
positivos do tratamento. Objetivo: realizar os cuidados farmacéuticos aos pacientes
pedidtricos oncoldgicos. Cenario: Oncologia pediatrica do Hospital Universitario Alcides
Carneiro de agosto/2016 a julho/2017. Método: O estudo é do tipo longitudinal, ndo
controlado com criancas e adolescentes de 0 a 18 anos, de ambos os géneros.
Resultados: Foram avaliadas 426 prescricdes de 95 pacientes, onde 48,5% do género
feminino e 51,5 % do masculino, com idade média de 7,5 anos e utilizando 11
medicamentos. O diagndstico prevalente foi a leucemia linféide aguda com 22%.,
identificou-se o Antineopldsico mais frequente que foi o metotrexato com 22,7% e
constatou-se que a classe terapéutica mais utilizada foi a dos antibidticos com 54%.

Resultado Principal: Apresentou-se 240 interacbes: 191 do tipo medicamento -
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medicamento e 49 do tipo medicamento — alimento. A dipirona apareceu como o
medicamento mais envolvido nas interacdes. ldentificou-se 365 incompatibilidades
medicamentosas e o sulfametoxazol+trimetoprima foi o medicamento mais envolvido
com 61%. Realizou-se 197 intervengdes farmacéuticas. Conclusao: uma terapia
medicamentosa segura necessita de um acompanhamento multiprofissional, incluindo o
farmacéutico que é o responsdvel por garantir o uso racional dos medicamentos,
contribuindo para uma melhor qualidade de vida dos pacientes e minimizando os efeitos

nocivos destas associacdes de medicamentos.

Palavras-Chave: Cuidados farmacéuticos. Pediatria. Antineoplasicos.

INTRODUCAO

O cancer é caracterizado como crescimento desordenado das células com
capacidade invasora de tecidos e dOrgdos proximos, podendo transformar-se em
metdstase. E possivel o aparecimento e desenvolvimento em tecidos humanos, de todas
as idades, sobretudo em criancgas, porém a incidéncia € bem menor que nos adultos [5].
Nos ultimos anos, o cancer ja é considerado a maior causa de mortes por doencas na faixa
etaria de 1 a 19 anos, e em 2017 no Brasil, é estimado mais de 9.000 novos casos de
cancer infantojuvenil [15].

Durante o tratamento do cancer, a quimioterapia € o método mais utilizado, a fim
de promover melhora na qualidade de vida dos pacientes, no entanto é responsavel ainda
por uma série de alteragdes fisioldgicas e emocionais atrelada aos seus componentes nao
seletivos. Neste caso, é importante que se faca a integralizacdo da equipe de saude
responsavel pelo tratamento, para que haja um maior comprometimento no
acompanhamento destes pacientes pediatricos, onde os profissionais ali atuantes possam

estar envolvidos acerca da orientagdo adequada no cuidado destas criancgas [3].
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No acompanhamento do paciente oncoldgico, o farmacéutico se torna
responsavel pelos resultados da farmacoterapia e a supervisdo do atendimento. Essa
pratica é guiada pelos efeitos de maior importancia encontrados nos medicamentos
antineoplasicos, identificando os problemas relacionados como interagdes
medicamentosas, rea¢des adversas, dosagem inadequada e outros [13].

Em criangas com cancer, é severo o aparecimento de efeitos colaterais causados
pelo tratamento medicamentoso, onde os sintomas mais frequentes sdo perda de
apetite, de peso, alopecia, hematomas, sangramentos nasal e bucal, mucocite, nauseas,
vOmitos e diarreias, sendo necessaria uma intervencdo para maior controle [3].

Na equipe interdisciplinar, o farmacéutico intervém identificando a necessidade
do tratamento farmacoldgico com medicamentos adicionais, implementacado, selecdo e
resolvendo os problemas oriundos de seu uso, para que o paciente seja tratado como um
todo, desde a estabilizacdo da enfermidade até os sintomas mais desagradaveis [16].

A contribuicdo do farmacéutico configura uma medida decisiva e aperfeicoa a
terapia medicamentosa, previne e assegura maior qualidade no decorrer do tratamento.
A implementacdo desta pratica nesta instancia gera resultados positivos no dominio da
saude e no dmbito econdmico e em longo prazo se traduz também no progresso de
gualidade da assisténcia a saude reduzindo problemas relacionados a morbimortalidade
[13].

A pesquisa tem como meta realizar os cuidados farmacéuticos e auxiliar na
compreensdo dos problemas encontrados no uso dos medicamentos, sendo possivel
fornecer um suporte mais adequado a equipe de saude no acompanhamento
farmacoterapéutico dos pacientes, garantindo a prevencdo e resolugcdo destas

dificuldades oriundas do tratamento.

APROVACAO DE ETICA
Foram respeitados os aspectos éticos e implicacdes legais, de acordo com a

Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude CNS/MS, que aprova as diretrizes e
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normas reguladoras da pesquisa envolvendo seres humanos. Obteve aprovagdao do

Comité de Etica da UEPB sob o nimero do parecer 51770915.7.0000.5187.

METODOLOGIA

DESIGN DE ESTUDO

Estudo longitudinal, ndo controlado e realizado no setor de oncologia do Hospital
Universitario Alcides Carneiro (HUAC), localizado na cidade de Campina Grande-PB, por
um periodo de 12 meses, de agosto/2016 a julho/2017. E um hospital geral e tem
capacidade para 198 leitos, subdivididos nos seguintes setores de internagdo: clinica
cirdrgica, unidade de terapia intensiva adulta e pedidatrica, pediatria, clinicas médicas e
oncologia pediatrica. Incluiram-se criancas e adolescentes de 0 a 18 anos, de ambos os
géneros, admitidas para internacdo no setor, cujos pais ou responsaveis aceitaram assinar
o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para participarem da pesquisa. Esta
foi descrita baseado na ferramenta Strobe.

Ao longo do estudo, realizou-se um acompanhamento farmacoterapéutico para
cada paciente selecionado, com coleta dos dados didrios. Coletou-se informacdées
relativas a dados clinicos, medicamentosos, exames, reacdes adversas e outros, com
estudo detalhado, identificando as intera¢Ges, incompatibilidades medicamentosas e
possiveis problemas relacionados aos medicamentos (PRM), realizando as intervencdes
farmacéuticas necessdrias ao corpo clinico, através do comunicado farmacéutico. 0]
Portal CAPES, por meio da base de dados MICROMEDEX®, subsidiou na identificacio dos
potenciais e/ou reais PRM, interacdes medicamentosas, medicamento/alimento, e
incompatibilidades medicamentosas.

A administracdo de medicamentos junto com as refeicdes pode resultar em
interacbes que modificam o efeito potencial destes durante o tratamento, seja para
diminuir a irritacdo da mucosa gastrointestinal, aumentar/diminuir a absor¢do do

farmaco ou até mesmo manter concentracdes plasmaticas elevadas dentre outras ac¢des.
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Quando encontrados os erros, estes sdao resolvidos através das intervengdes

farmacéuticas junto aos médicos e enfermeiros.

RESULTADOS

POPULACAO DO ESTUDO

Este estudo foi realizado a partir do acompanhamento de pacientes pediatricos.
avaliando um total de 426 prescri¢cdes de 95 pacientes da ala oncoldgica de um hospital
de ensino; destes (n = 46, 48,5%) eram do sexo feminino e (n = 49, 51,5 %) do sexo
masculino, apresentando uma média de idade de aproximadamente 7,5 anos. Estes
pacientes tiveram um tempo médio de internacdo de 13 dias, e utilizaram uma
quantidade média de 11 medicamentos diferentes incluindo os antineopldsicos, como

mostra a tabela 1.

Tabela 1: Caracteristicas dos pacientes hospitalizados.

Caracteristicas (n) %
Feminino 46 48,5
Masculino 49 51,5

(média)
Idade 7,5 anos
Tempo de Internacao 13 dias
Medicamentos Utilizados 11 cada paciente

Os diagndsticos mais prevalentes encontrados entre as neoplasias foram:

leucemia linfoide aguda (n= 20, 22%) pacientes, leucemia linfoide aguda tipo A (n=19,
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20%) , leucemia mieloide aguda tipo A (n=15, 16%), rabdomiossarcoma (n= 11, 12%),

neuroblastoma (n=5, 5%) , tumor de Wilms (n=5, 5%) , linfoma nao hodgkin, (n=4, 4%) e

(n=16, 16%) com diagndstico ndo prevalentes, mas todos demonstrados na figura 2.

Figura 2: Distribuicdo percentual por tipo de cancer infanto juvenil

Diagndsticos (%)

m L EUCEMIA LINFOIDE AGUDA -A = LEUCEMIA LINFOIDE AGUDA- B

® LEUCEMIA MIELOIDE ERABDOMIOSSARCOMA
B NEUROBLASTOMA TUMOR DE WILMS

= LINFOMA NAO HODGKIN LINFOMA DE BURKITT
= LINFOMA HODGKIN ® ADENOCARCINOMA

= LINFOMA LINFOBLASTICO OUTROS

Os antineoplasicos receberam uma aten¢dao maior durante a prescri¢cdo, estando

presente de maneira fixa, e encontrado 110 vezes prescrito em 426 prescricdes. Entre os

mais frequentes estdo o metotrexato com (n= 25, 22,7%), em seguida vincristina (n= 15,

13,6%), citarabina (n=10 ,9,2%), ciclofosfamida (n=9 ,8,2%), daunorrubicina (n=8, 7,3%),

mercaptopurina (n=8, 7,3%), asparginase (n= 8, 7,3%), etoposideo (n= 7, 6,3%), leucovorin
ina (n=8, 7,3%) ginase (n= 8, 7,3%) ideo (n=7, 6,3%), | i

(n= 7, 6,3%), mesna (n=6, 5,4%), carboplatina (n= 3, 2,7%), ifosfamida (n=3, 2,7%) e

paclitaxel (n=1, 1%).

Observou-se também a prescricdo dos medicamentos de suporte e compilaram-se

em suas devidas classes farmacoldgicas, obtendo-se os seguintes resultados: a classe dos

antimicrobianos com um total de 54%, seguida dos antieméticos 13% e dos corticoides

11%, a soma das outras classes resultaram num total de 22%. Podendo ser observada as

classes prevalentes na figura 3.
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Figura 3: Prevaléncia das classes farmacoldgicas prescritas.
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11%

O estudo mostrou que dos 95 pacientes acompanhados, (n= 51, 53,7%)
apresentaram interagdes, destas constou-se um total de 240 intera¢bes, 191 do tipo
medicamento - medicamento e 49 do tipo medicamento — alimento, lembrando que sé
consideramos as graves e contraindicadas.

Nas interacdes medicamento — medicamento, (n= 180, 94%) é de gravidade maior
e (n= 11, 6%) contra indicada. Nas interagées medicamento — alimento houve 100% de
prevaléncia da gravidade maior.

Os principais medicamentos envolvidos nas interacdes medicamentosas
encontradas seguem em destaque, dipirona com 13,5%, hidrocortisona com 8,5% e o
fluconazol com 6,5%, outros medicamentos somados correspondem juntos a 100% de

todos os envolvidos, como descreve a tabela 2.
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Tabela 2: Lista dos medicamentos frequentes envolvidos nas interagdes.

Medicamentos (n) %o
Interacoes envolvidas
Dipirona 25 13,5
Hidrocortisona 15 8,5
Fluconazol 12 6.5
Dexametasona 10 5
Cloridrato de ondansetrona 7 33
Cloridrato de tramadol 6 3
Sulfametoxazol+trimetoprima 5 2.5
Metotrexato 5 2.5
Metronidazol 4 2
Asparginase 3 1,5
Vincristina 3 1,5
Cloridrato de hidroxizina 2 1
Nifedipina 2 1
Risperidona 2 1
Azitromicina 2 1
Outros 88 46
Total 191 100

As principais duplas de interacdes e suas reagcGes adversas provocadas nos pacientes,
foram detectadas na avaliacdo dos medicamentos prescritos e listadas, como mostra a

tabela 3.
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Tabela 3: Duplas de interagdes medicamentosas e respectivas rea¢des adversas

Medicamentos RAM %
Dipirona + Hidrocortisona
Prednisolana Risco aumentado de tlcera 23
Dexametasona gastrointestinal e ou
sangramento.
Fluconazol + Ondasetrona
Asparginase Rizco aumentado de 21
prolongamento de intervalo
QT e arritmias
Hidroxizina + Amitriptilina
Fluconazol Risco de toxicidade e 16
SulfametoxazolTrimetoprima + Risperidona cardiotoxicidade (parada
cardiaca).
Asparginase + Vincristina Risco aumentado de 16
toxicidade
Metotrexatot+ Diparona
Tramadol+ Ondasetrona Risco da sindrome da 7
serotonina
Leucopenia, trombocitopenia, 3
SulfametoxazolTrimetoprima + Metotrexato anemia, nefrotoxicidade e
ulceracdes mucosas.
SulfametoxazolTrimetoprimat  Enalapril Risco de hipercalemia 1
Vincristina+ Captopril Alteragtes nos niveis de 1
medicamentos.
Outros - 10
Total - 100
Além da andlise das interagbes, foi realizado um estudo sobre as

incompatibilidades medicamentosas, caracterizada como um conjunto de reacles
indesejaveis que ocorre in vitro, (fora do organismo) entre os farmacos e se este novo
composto for administrado podera causar um evento adverso a salde do paciente. Entre
os 95 pacientes acompanhados juntamente com a analise das 426 prescri¢cdes, apenas (n
=17, 18%) ndo apresentaram incompatibilidades e (n= 78, 82%) tiveram uma quantidade

de 365 incompatibilidades medicamentosas.
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Destas, (n=312, 85%) aconteceram em Y torneira na passagem do equipo,(n= 44,
12%) na mistura com o soro e (n=9, 3%) na seringa, conforme descreve a figura 4,
precisa-se identificar, cada vez mais, estas incompatibilidades, pois inviabilizam o

tratamento medicamentoso, podendo torna-lo ineficaz.

Figura 4: Principais incompatibilidades encontradas

ETORNEIRAY MISTURA u SERINGA

3%

12%___ ‘

85%

Outro dado relevante nas incompatibilidades foi a analise do medicamento mais
envolvido, que foi o sulfametoxazol+trimetropim (Bactrim) com (n= 47,61%) , seguido do
cloridrato de ondansetrona (Nausedron) (n=10, 13%), fenitoina (n=6 , 8%), furosemida (n=
5, 6%), cloridrato de cefepima (n=5, 6%) e os outros medicamentos totalizando (n=5, 6%),

na figura 5.

Figura 5 : Principais medicamentos envolvidos nas incompatibilidades
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Apds identificar todos estes problemas envolvendo os medicamentos, realizou-se
197 intervengbes farmacéuticas junto aos médicos e enfermeiros plantonistas, destas
(n=23, 12%) de forma oral e (n=174, 88%) de forma escrita anexadas no prontuario,
(n=97, 49%) foram aceitas e (n=100, 51%) nao foram aceitas. A orientacdo farmacéutica
por meio de intervencdes é responsdvel por garantir ao paciente um tratamento eficaz e
seguro.

Pacientes infantis acometidos pelo cdncer merecem atencdo e cuidado
interdisciplinar maior, o farmacéutico clinico junto a equipe tera como missao diminuir
frequéncia das discrepancias nas prescricées, promovendo efetivamente o

restabelecimento da saude evitando maiores danos a estes pacientes.

DISCUSSAO

Neste estudo, realizou-se cuidados farmacéuticos aos pacientes pedidtricos
oncoldgicos e de acordo com as caracteristicas socio- demograficas apresentadas,
comprovou-se que o cancer infantojuvenil é predominantemente maior em pacientes no
género masculino (51,5%), que no feminino (48,5%) corroborando com o estudo de
Hadas [6].

A gquantidade elevada de medicamentos prescritos para pacientes hospitalizados é
um forte indicador de risco, pois essa elevacio é diretamente proporcional ao
desenvolvimento de eventos adversos, interacdes e incompatibilidades medicamentosas
consequentemente aumentando o tempo de internacdao. Observou-se que foram
utilizados 11 medicamentos por paciente e uma média de tempo de internacdo de 13
dias, em um estudo recentemente realizado, obteve-se uma média de 10,5
medicamentos prescritos por paciente e, além disso, o mesmo refere que esse resultado
foi encontrado em multiplos estudos Alvim [1].

SOBOPE (2015) afirma que o cancer mais comum na infancia e adolescéncia sao as

leucemias, principalmente a leucemia linféide aguda, sendo também uma realidade
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mundial [14]. Neste estudo, a leucemia linfédide aguda incidiu em destaque,
representando 22% de todas as neoplasias existentes, de acordo com Sampaio (2014),
gue detectou em sua pesquisa, que este tipo de leucemia é de maior incidéncia com
42,6% do total das neoplasias encontradas [12].

De acordo com protocolo de quimioterapicos, constatou-se que os principais
antineoplasicos prescritos e utilizados no setor de pediatria foram o metotrexato com
22,7%, pertencente a classe dos antimetabdlitos, seguidos pela vincristina com 13,6%,
alcaloide natural. Estes dados vao de encontro com varios estudos bem como o de
Carvalho (2015) que em sua pesquisa verificou também o uso do metotrexato e
vincristina como medicamentos mais relevantes e utilizados na pediatria oncoldgica.[4].

Observou-se que as classes dos medicamentos mais prescritos foram os
antibidticos, com maior porcentagem representando 54%, seguido dos antieméticos com
13%. A vasta utilizacdo de antibidticos por pacientes em uso da terapia antineoplasica é
explicada como medida preventiva levando em consideracdo que sdo pacientes
imunodeprimidos suscetiveis a instalacdo de infecgcdes secunddrias. Em seguida, os
antieméticos se apresentam como a segunda classe mais prescrita, em combate a
nauseas e vomitos, provocados pela utilizacdo de antineoplasicos, responsaveis por lancar
toxinas pelo mecanismo de acdo, estimulando a lesdo das células enterocromafins do
intestino delgado através da liberacdo de serotonina (5-hidroxitriptamina ou 5-HT)
resultando nestes sintomas.

No estudo de Sampaio (2014), cada paciente utilizou-se cerca de 2 a 3
antieméticos em cada internacgao, autenticando de acordo com nosso estudo a posi¢ao
dos antieméticos em combate as nduseas e vomitos, como o segundo mais prescrito [12].

Evidenciamos a grande prevaléncia do uso da dipirona, estudos como de
Hennemann- Krause (2012) comprovam a vasta utilizagao, justificando o uso como alivio
da dor oncoldgica, por ser um analgésico e antipirético de acdo central e ou periférica,
por meio da inibicdo das prostaglandinas com acao sobre as cicloxigenases. Este é um dos

medicamentos mais utilizados na América Latina como alivio da dor e da febre [7].
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O consumo de alimentos com medicamentos pode gerar efeito marcante sobre a
velocidade e extensdo de sua absorcdo. Na andlise das prescricdes, todos os
medicamentos apresentaram algum tipo de interacdo com alimento, desta forma o
estudo sugere maior acompanhamento dos pacientes pelos profissionais de saide duran-
te a prescricdo e/ou administracdo dos medicamentos junto a dieta, além da orientagdo
guanto ao consumo em intervalo de tempo adequado, a fim de minimizar as reacgdes
adversas e as interacdes medicamento/medicamento e medicamento/alimento.

Dentre as principais duplas de interagdes detectadas na avaliagdo dos
medicamentos prescritos estd em destaque o uso de dipirona podendo resultar em risco
aumentado de ulcera gastrointestinal e ou sangramento. O uso de cloridrato de
hidroxizina e cloridrato de amitriptilina, fluconazol e cloridrato de ondansetrona ou
asparginase, resultam em prolongamento do intervalo QT (tempo de ativacdo e
recuperacdo do miocardio ventricular), decorréncia responsavel por promover
taquicardia ventricular, arritmias ventriculares e de outros tipos associado a uma severa
reducdo do débito cardiaco, bem como fibrilacdo ventricular chegando a levar o individuo
a morte Micromedex [8].

O aparecimento de incompatibilidades na oncopediatria pode estar
correlacionada ao elevado numero de medicamentos diante da complexidade da
condicdo clinica dos pacientes. Neste estudo 85% dos medicamentos possuiam
incompatibilidades em Y torneira (equipo), 12% na mistura com o soro e 3% na seringa.
Construir ou buscar um meio de pesquisa para consultar sobre incompatibilidades entre
os medicamentos no momento da administracdo é uma das maneiras de prevenc¢ao dessa
ocorréncia [2]. Estudos como de Miranda et. al.,, (2012), apontam que a intervencao
clinica do farmacéutico na equipe interdisciplinar em saude, reduz significativamente os
erros de prescricdo, promovendo aumento da seguranca ao paciente e prevencdo de
eventos adversos [9].

De acordo com os estudos de Santos (2013) um dos medicamentos de maior

destaque para as incompatibilidades medicamentosas quando administradas em Y, foi a
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sulfametoxazol+trimetoprima, resultado este que confirma com os nossos, evidenciado o
medicamento como mais envolvido nas incompatibilidades representando 61% destas
[11].

A cada interacdo e incompatibilidade medicamentosa encontrada eram realizadas
intervencgdes junto a equipe de saude para orientar e alertar sobre os efeitos maléficos.
Das intervencOes realizadas, (n=97, 49%) foram aceitas e (n=100, (51%) ndo foram
aceitas, o estudo de Paulo et. al. (2016) demonstrou uma aceita¢cdo das intervencdes
farmacéuticas de 86% pela equipe médica, representando um valor maior em relagao ao
nosso [10]. Lembramos que este servico clinico do farmacéutico nunca fora desenvolvido

nesta instituicao sendo o primeiro, assim acreditamos na positividade destes resultados.

CONCLUSAO

Com a crescente complexidade do cancer e sua larga possibilidade terapéutica, o
estudo comprovou a necessdria contribuicdo do farmacéutico clinico no tratamento de
criancas e adolescentes com cancer.

Durante o desenvolvimento dos cuidados farmacéuticos clinicos, fez-se a
identificacao e avaliacao das interacdes e incompatibilidades medicamentosas existentes,
bem como a realizacdo da intervencdo e uma proposta de um planejamento
farmacoldgico adequado junto a equipe multiprofissional, com metas claras e objetivas
para a prevengao de eventos adversos nos pacientes.

A participacdao do farmacéutico na equipe multiprofissional é fundamental para
uma terapia segura que contribua para a integridade, manutengdao e restauragao da
saude do individuo, identificando e reduzindo os principais problemas relacionados ao

uso de medicamentos e aumentando as chances de cura desta doenca.
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