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Palavras do autor

Caro estudante, a insercdo do profissional farmacéutico em
equipes multiprofissionais envolvendo  diferentes formacgdes
curriculares ou em atuacdes que necessitem de um conhecimento
especifico tem sido cada vez mais solicitada para atender a
uma demanda mais exigente e atingir a qualidade desejada no
atendimento do paciente.

Agora, continuaremos estudando sobre Atualidades em
Farmacia. O conteudo abordado nessa disciplina focard a
formacao interdisciplinar para sua atuacdo farmacéutica, com a
qual vocé podera adquirir conhecimentos que permitam que vocé
desempenhe um excelente trabalho.

Retomaremos conteudos aprendidos ao longo do curso, como
bioguimica e hematologia clinica, uroanalises, imunologia e outros
que envolvam os exames laboratoriais, além da discussao sobre as
diversas interacbes gque o medicamento pode ter. Finalizaremos
abordando as legislacdes farmacéuticas por meio de estudos e
analises de casos clinicos.

Os conteudos apresentados estdo divididos em quatro unidades:
na Unidade 1 — Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais
em estudos de caso |, estudaremos as alteracOes hematologicas,
bioquimicas, microbioldgicas e parasitologicas, observando os
resultados laboratoriais que possam auxiliar na tomada de decisdo
em relacdo a um tratamento especifico.

JénaUnidade 2 - Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais
em estudos de caso I, vamos nos deparar com situacdes clinicas
de alteracdes imunologicas, hormonais, de liquor, bem como de
analise de urina, sempre observando os resultados laboratoriais e o
quadro clinico apresentado pelo paciente.

Na Unidade 3 — Abordagem e reconhecimento das principais
interacdes medicamentosas, analisaremos as principais interacdes
medicamentosas, 0 uso de medicamentos que podem alterar os
resultados laboratoriais e as reacdes adversas a medicamentos,
questdes sao importantes para a atuacao do farmacéutico com o
paciente ou sua equipe de trabalho multiprofissional.



Por fim, na Unidade 4 — Estudos de pontos especificos das
legislacdes que norteiam a atuacdo profissional e a conduta
ética, abordaremos cenarios de estudos com casos abordando as
legislacdes farmacéuticas que fundamentam e estruturam a atuacao
profissional, o codigo de ética e a pratica de dispensacao e prestacao
de servicos, além da atuacdo do farmacéutico no Sistema Unico de
Saude (SUS), legitimando esse profissional nas suas diversas areas
de atuacgdo.

A interacdo entre os diversos conhecimentos adquiridos ao
longo da graduagao e suas aplicagdes € de suma importancia para
a formacgao de um profissional mais completo e capaz. Segundo
as diretrizes do curso de Farmacia, ela leva o estudante a aprender
a aprender, o que engloba aprender: a ser, a fazer, a conviver e
a conhecer, assegurando a integralidade da atenc¢do e a qualidade
e humanizacdo do atendimento prestado aos individuos, familias
e comunidades.

Bons estudos!



Unidade 1

Abordagem dos
parametros clinico-
laboratoriais em estudos
de caso — |

Convite ao estudo

Vocé j& deve ter assistido a seriados ou filmes em que
diversos profissionais da saude discutem sobre uma maneira
de salvar um paciente ou de chegar a um diagndstico.
Algumas das tentativas desses profissionais agravam o caso e
por muitas vezes chegam a finais de sucesso no tratamento,
salvando o paciente. O papel do farmacéutico em equipes
multiprofissionais traz um pouco dessa realidade na qual os
resultados laboratoriais, bem como o uso de medicamentos,
sao de seu dominio e podem fazer a diferenca no tratamento do
paciente. Assim, estar preparado para isso € muito importante.

Nesta unidade, intitulada Abordagem dos parametros
clinico-laboratoriais em estudos de caso - [ iremos
retomar algumas areas do conhecimento aplicadas a casos
clinicos para debates em ambientes farmacéuticos, como
alteracdes hematologicas, bioquimicas, microbiologicas
e parasitologicas. Possibilitaremos o desenvolvimento de
competéncias para que vocé conheca e aplique os conteudos
abordados nesta disciplina. Assim, vocé tera subsidios para
agregar conhecimentos que permitam uma excelente atuacao
profissional, podendo, ao final de cada unidade, elaborar um
estudo de caso voltado para a abordagem do farmacéutico no
diagnostico clinico-laboratorial € o uso racional de farmacos
em caso de pacientes com diferentes disfuncdes.



Vamos acompanhar a rotina de Jeremias, um farmacéutico
preocupado com 0s seus pacientes. Ele atua na farmacia de um
grande hospital, onde todos sabem que podem contar com sua
orientacao. Um exemplo foi quando o Sr. Ronaldo foi internado
no hospital em que Jeremias trabalhava, apresentando quadro
clinico de mal-estar, nauseas, ictericia, perda de apetite, urina
escura, vomitos e dor abdominal difusa. O farmacéutico
achou intrigante o caso desse paciente e participou de toda a
discussao clinica com a equipe multiprofissional para auxiliar
na solucao desse caso.

Geralmente deixamos somente para os medicos a fun¢ao
e a grande responsabilidade de discutir um caso clinico, mas,
no caso do Sr. Ronaldo, de que maneira o farmacéutico
poderia auxiliar a equipe? Jeremias, atento aos seus pacientes,
COMeECOU a Se perguntar se esse quadro poderia ter origem
medicamentosa ou se seria 0 quadro agudo de uma doenca
se instalando. Seriam necessarios alguns exames, mas, quais
0s mais indicados? No decorrer dessa disciplina iremos nos
deparar com esse e outros casos e 0s seus possiveis desfechos.
Para encontrarmos essas possiveis solucdes, analisaremos
0s resultados apresentados nos exames laboratoriais, além
do quadro clinico apresentado, e usando alguns recursos de
pesquisa poderemos investigar melhor cada caso e chegar a
hipoteses de diagnostico e a melhor conduta para cada um.



Secao ll

Estudos de casos clinicos — alteracdes
hematolégicas e bioquimicas

Dialogo aberto

Jeremias € um farmacéutico experiente e muito dedicado,
trabalha em um grande hospital e sempre auxilia 0s profissionais que
ali também trabalham, como os médicos, enfermeiros, nutricionistas
entre outros. Ele sabe que para um bom atendimento aos pacientes
€ necessario um trabalho em equipe, o que vem construindo ao
longo do tempo em que trabalha nesse hospital.

Quando o Sr. Ronaldo foi internado, Jeremias estava de plantao
na farmacia, ficou muito preocupado com o Caso e quis acompanha-
lo de perto. Conversando com os medicos que atendiam o paciente,
decidiram checar seu historico e verificaram gue ele havia recebido
transfusao de sangue durante uma cirurgia, ocorrida ha quatro meses.
Intrigados com o caso, toda a equipe concordou em solicitar alguns
exames para o laboratorio, como dosagem sérica de bilirrubinas
(direta e indireta), aminotransferases (ALT e AST) e diversas outras
enzimas, hemograma, exame de urina de rotina (EAS), entre outros.

Apos alguns minutos, comecaram a chegar alguns resultados
que foram observados: bilirrubina total = 3,2 mg/dL, bilirrubina
indireta = 0,7 mg/dL, bilirrubina direta = 2,7 mg/dL; ALT = 822 U/L
e AST = 402 U/L. Ainda faltam alguns exames, mas, olhando para
esses resultados, qual interpretacao podemos ter dos possiveis
problemas que o paciente apresenta? Vocé sabe o que significa
cada um desses resultados?

Vamos estender esse cenario para duas outras possibilidades,
uma com resultados laboratoriais negativos para as hepatites A,
B e C. Nesse caso, o que poderia ter causado tantas alteracdes
hepaticas nesse paciente? Vocé acha que o uso indiscriminado de
medicamentos poderia causar esse quadro?

Uma outra possibilidade seria com resultados laboratoriais
positivos para hepatite viral. Nesse caso, que tipo de hepatite melhor

J1 - Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais em estudos de caso — 9



caracterizaria 0 quadro apresentado? Quais as principais alteracoes
gue o paciente apresentaria nos resultados do hemograma?

Para resolver essas questdes da situacao-problema proposta, oOs
conteudos apresentados nesta secdo lhe dardo uma orientacao para
o melhor entendimento do assunto, deixando-o capaz de resolver e
discutir com seus colegas e professores as possiveis conclusdes do caso.

Inicialmente vamos estudar um pouco sobre alteracdes
bioguimicas e funcionamento hepatico focando as enzimas hepaticas
e seus principais marcadores clinicos. Como a disfuncdo hepatica
também pode ser causada por virus, abordaremos os diferentes tipos
de hepatites. As funcdes hematologicas tambem serdo abordadas
a partir dos resultados obtidos com o hemograma do Nnosso caso-
problema. No segundo problema abordaremos o diabetes tipo 2 para
entendermos que o estudo em bioquimica vai além dos exames.

E importante destacar que a bioquimica ¢ bastante ampla, por
isso, preste atencdo nos resultados de exames fornecidos, mas
lembre-se de que O paciente € sempre 0 mais importante.

Nao pode faltar

Quando um paciente comeca a apresentar alteracdes fisiologicas
que levam ao desequilibrio/quebra da homeostase, as modificagdes
de pardmetros hematologicos e bioquimicos sdo os principais a
serem alterados. Por esse motivo, esses sdo 0s exames sanguineos
mais solicitados para analisar o nivel de alteracdo sofrida pelo quadro
patologico do paciente.

@ Lembre-se

O processamento das amostras para exames laboratoriais € composto por
trés fases denominadas pré-analitica, analitica e pos-analitica. A fase preé-
analitica engloba todas as atividades que precedem o ensaio laboratorial,
compreendendo as atividades realizadas antes da determinacdo analitica.
A fase analitica inicia-se com a validacao do sistema analitico, passando
pelo controle de qualidade interno e encerra-se quando a determinacdo
analitica gera um resultado. Ja a fase pos-analitica inicia-se apos a geracao
do resultado analitico, quantitativo e/ou qualitativo, sendo finalizada apos
a entrega do laudo e interpretacdo do resultado.

10 U1 - Abordagem dos pardmetros clinico-laboratoriais em estudos de caso — |



Alteracdes bioquimicas

Para falarmos das principais alteracdes bioquimicas, devemos
entender antes a gama de exames que podem ser realizados nessa
area. Alguns deles sdo a determinagao da glicemia, do colesterol
e diversos marcadores das funcdes corporeas, por exemplo a
determinacdo do teor de ureia e creatinina que sao fortes marcadores
renais, bem como a dosagem das aminotransferases (ALT e AST),
juntamente com o gama-GT, bilirrubinas e a amilase como bons
marcadores enzimaticos e nao enzimaticos da funcédo hepaticos.

As enzimas sao proteinas que tém alguma atividade catalitica (a
qual acelera uma reacdo quimica atuando em um tipo especifico de
substrato ou em substratos diversos, como € o caso das enzimas
hepaticas de funcdo mista do sistema p-450) e estdo presentes em
todos os tipos celulares.

v=| Exemplificando

A agua oxigenada € uma solugdo de perdxido de hidrogénio (H,0,)
que, com o tempo, sofre uma reacao de decomposicao, liberando gas
oxigénio e agua:

H202(a9) > H200) + %O2(g)

Essa reacdo ocorre de forma bem lenta. Todavia, quando colocamos
a agua oxigenada de 10 volumes em um machucado, notamos uma
grande efervescéncia, que € a mesma reacdo de decomposi¢cao
apresentada, porém muito mais rapida. O que acelerou essa reacao?
Uma enzima presente no sangue chamada catalase.

O ambiente no qual as enzimas atuam € o meio intracelular.
Assim, sua concentracdo no plasma tende a ser baixa, mas pode
acontecer um aumento quando houver lesdo celular. Nesse caso,
as enzimas que antes estavam no meio intracelular em algum tecido
especifico, extravasam para o plasma em decorréncia da lise celular
ou mesmo do aumento da permeabilidade celular. Uma segunda
causa que pode provocar o aumento da concentracdo de enzimas
no plasma € a sintese elevada por parte das células que irdo liberar
O excesso de enzimas para o plasma.

etros clinico-laboratoriais em estudos de caso — 11




A determinacdo dos teores de enzimas plasmaticas constitui
uma importante ferramenta no diagnostico e acompanhamento
terapéutico de diversas doencas, principalmente de hepaticas,
cardiovasculares, 0sseas, pancreaticas e musculares. Possibilita ainda
conhecer a extensdo, a gravidade e a evolucao de determinadas
doencas ou mesmo o diagnostico diferencial entre duas morbidades
com sintomatologia clinica semelhante, possibilitando, assim, maior
eficacia no tratamento.

&z” Assimile

Enzimas sdo proteinas que atuam como catalisadores, acelerando a
taxa em que as reacdes bioquimicas prosseguem, mas nao alterando
a direcdo ou a natureza das reacdes. A presenca ou a auséncia dessas
substancias importantes afeta as condicdes bioquimicas, as quais,
em seguida, influenciam os outros processos fisioldgicos No corpo.
As deficiéncias enzimaticas sdao frequentemente herdadas como
condi¢cdes autossdmicas recessivas € podem ser transmitidas de pai
para filho. Quando vocé compreende o papel da enzima e a reagdo
quimica governada por ela, € possivel entender os meandros dos
processos biologicos humanos.

Devido ao quadro sugestivo de lesdo hepatica apresentado
pelo paciente em nossa situacao-problema, abordaremos alguns
assuntos relacionados as funcdes do figado.

Funcdo hepatica

A avaliacdo da funcdo hepatica pode indicar disturbios pré-
hepaticos, como as anemias hemoliticas ou defeitos na conjugacao
da bilirrubina; disturbios hepaticos, como as hepatites, a cirrose ou
as neoplasias; e pos hepaticos, como nas colestases, dependendo
dos resultados encontrados nos testes solicitados.

O figado, o maior 6rgao glandular do ser humano, é responsavel
pela sintese da maioria das proteinas plasmaticas e também realiza a
depuracao de substancias toxicas em virtude da presenca de inumeras
enzimas localizadas nos hepatocitos. Apresenta intensa irrigacdo
sanguinea proveniente da artéria hepatica e veia porta. A artéria

12 U1 - Abordagem dos pardmetros clinico-laboratoriais em estudos de caso — |



hepatica é responsavel pela nutricdo dos hepatocitos e a veia porta
drena o sangue do trato gastrintestinal, levando ao figado todos os
nutrientes absorvidos no processo digestivo para serem metabolizados
(com excecdo dos lipidios, que sdo drenados pelo sistema linfatico).

Os hepatocitos comunicam-se com a circulagdo sanguinea
(arterial e venosa) e com o sistema digestivo por meio de canaliculos
biliares que originam o duto biliar, por onde excretam, atraves da
bile, dejetos metabdlitos (por exemplo, a bilirrubina) ou substancias
digestivas de grande importancia biologica (como os sais biliares).
O ducto biliar une-se ao ducto pancreatico — recebendo o suco
pancreatico —, o qual despeja seu conteudo (bile e suco pancreatico)
no duodeno através do ducto hepato-pancreatico ou colédoco.

Figura 1.1 | Estrutura hepatica macro e microscépica

Ductos hepéticos

Figado
Ducto cistico

Ducto hepa’t'\cé comum
Ducto biliar comum
/Ducto do pancreas

Vesicula biliar:

Ducto pancreatico
'Ampola de Vater

Esfincter de Oddi

Duodeno
a)

Veia hepética

m Veia central

P, f'-'"" Ny /“".

LObutoE ! |
Veia porta

Artéria hepatica
Ducto biliar T hepética

o) U fi ©

Fonte: Lima, 2015 (p. 217).

Canaliculos biliares

Sinusoides
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D9 Pesquise mais

Para saber mais sobre a estrutura anatdmica do figado e seu
funcionamento, sugerimos que assista ao video a sequir.

THIAGO BOMFIM DOS SANTOS. The Liver - O figado. Disponivel em:
<https://www.youtube.com/watch?v=0S47inZx7mY&feature=youtu.
be>. Acesso em: 17 maio 2018.

O estudo da concentracdo plasmatica de elementos
bioquimicos proprios do hepatdcito ou provenientes do
metabolismo hepatico fornece parametros valiosos para a
avaliacao da funcao hepatica no que diz respeito a doencas direta
ou indiretamente relacionadas ao figado.

Os testes laboratoriais mais empregados na avaliacdo da fung¢ao
hepatica sdo as dosagens das concentragdes plasmaticas de
bilirrubinas, transaminases (aminotransferases), fosfatase alcalina,
gama-glutamil transferase (gama-GT ou G-GT), proteinas totais,
albumina, protrombina, amodnia, acidos biliares. Outras dosagens
sao auxiliares no diagnostico da funcao hepatica como € o caso da
pesquisa de marcadores virais para hepatite.

o() Reflita

No processo farmacocinético de um medicamento, como ocorre
a metabolizacdo ou biotransformacdo hepatica de um farmaco na
fase | e na fase II?7 Quais as principais rea¢cdes envolvidas? Quais as
caracteristicas dos metabolitos?

Principais marcadores hepaticos

Os marcadores que normalmente sao utilizados para avaliacdo da
atividade hepatica sdo as enzimas aspartato-aminotransferase (AST),
alanina-aminotransferase (ALT), gama-glutamil transferase (gama-
GT), fosfatase alcalina (FA), desidrogenase latica (LDH). As enzimas
AST e ALT estao mais relacionadas com as funcdes hepatocelulares,
enquanto a GGT e a FA tém predominancia colestaticas (mais
presentes nos ductos biliares).

14 U1 - Abordagem dos pardmetros clinico-laboratoriais em estudos de caso — |



Vocabulario

Colestase ¢ a condicdo médica na qual a bile ndo pode fluir do figado
ao duodeno. Na colestase obstrutiva ha um bloqueio mecanico nas vias
biliares, por exemplo por um calculo biliar ou tumor. Ja na colestase
metabolica ha um disturbio na producdo da bile, por exemplo por uma
guestao genético ou como efeito colateral de algum medicamento.

Aspartato-aminotransferase (AST)

Antigamente denominada transaminase glutédmica oxalacética
(TGO), a AST € uma enzima envolvida na transferéncia de radicais
amino entre o aspartato e o cetoacido, presente nos musculos
esqueléticos e cardiaco, nos parénguimas hepaticos e renal, nas
hemacias e no sistema nervoso central. Quando observada isolada
com valores alterados, ndo € possivel afirmar falha da funcao
hepatica, pois € produzida em outros orgaos.

Seu aumento varia conforme a patologia, podendo aumentar mais
de 50 vezes o valor de referéncia superior nas hepatites virais agudas; nos
casos de cirrose, 0 aumento € em torno de quatro vezes. Outras situacdes
em que ha elevacdo da enzima sdo hepatites ndo virais e cronicas,
colestase, medicamentos como paracetamol e anticonvulsivantes.

Quadro 1.1 | Valor de referéncia para AST

Valor de referéncia

até 40 U/L

Fonte: elaborado pelo autor.

Alanina-aminotransferase — ALT

Era chamada de transaminase glutamico pirtvica (TGP), enzima
envolvida em transferéncia de radicais amino entre alanina e
cetoacido, € encontrada em maior quantidade no figado e pouco
Nno musculo estriado, por isso O seu aumento € um indicativo
mais especifico de lesdo hepatica. E uma enzima livre apenas no
citoplasma, diferentemente da AST, e, portanto, também € marcador
de lesdo hepatica guando ha aumento na circulagdo sanguinea. Em
Casos agudos, seu valor costuma ser superior ao da AST.

U1l - Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais em estudos de caso - | 15



Quadro 1.2 | Valor de referéncia para ALT
Valor de referéncia
até 45 U/L

AST e ALT com resultados acima de 150 U/L podem ser fortes
indicadores de problemas hepaticos, mas ndo podem ser fatores
analisados de forma isolada. Quando a AST e a ALT apresentam
valores maiores do que 1000 U/L, normalmente ha presenca de
hepatites virais, hepatites por drogas ou hepatite isquémica.

Fonte: elaborado pelo autor

Relagdo ALT/AST

Em lesdes hepaticas € mais comum observarmos a alteragao
conjunta dessas enzimas, mas em alguns casos podemos ver
um aumento isolado de AST e por isso a possibilidade de doenca
hepatica € muito pequena, enquanto o aumento isolado de ALT
pode ser considerado uma lesao hepatica por ser uma enzima com
produc¢ao mais elevada no figado.

Além dos resultados das aminotransferases, a relacdo entre os
valores de AST e ALT podem ser indicativos de alguns possiveis
diagnosticos. Normalmente, a relagdo AST/ALT é menor do que
1,0, ou seja, a ALT costuma ser um pouco maior do que a AST. Ja
na hepatite alcoolica, a AST eleva-se mais, tornando-se pelo menos
duas vezes maior do que a ALT (AST/ALT é maior do que dois). Nos
casos de cirrose, os valores podem ter uma elevacao e ficar com
uma relacdo igual a um. Obviamente esses dados sao caminhos
que podem ser percorridos para um possivel desfecho, mas quando
isolados ndo estabelecem nenhum diagnostico.

E importante lembrar que podem ocorrer resultados normais de
AST e ALT e mesmo assim o paciente pode ter uma doenca hepatica
cronica, como a hepatite C, portanto, mesmo sem alteracdes na
AST e ALT o médico pode considerar a possibilidade de doencas do
figado, sendo necessaria uma anamnese mais detalhada.

16 U1 - Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais em estudos de caso - 1



|:[9 Pesquise mais

Sugerimos a leitura do artigo indicado a sequir, no qual séo comparadas
as enzimas hepaticas em trés grupos de pacientes: dependentes, ex-
dependentes e ndo usuarios do etanol. Perceba a diferenca entre elas
e os valores de relagcao entre AST e ALT.

TELLI, Elisa Maria Rodriguez Pazinatto; FRIGERI, Michele; MELLO,
Sandra Regina de. Avaliacdo da atividade de enzimas hepaticas em
dependentes, ex-dependentes e nao usuarios do etanol. Revista
Brasileira de Andlises Clinicas, Rio de Janeiro, v. 48, n. 3, p. 245-
252, 2016. Disponivel em: <http://www.rbac.org.br/wp-content/
uploads/2016/11/ARTIGO-10_RBAC-48-3-2016-ref -188.pdf>.  Acesso
em: 17 maio 2018.

Bilirrubinas

Abilirrubina é formada, em sua maior parte, a partir da degradacao
do grupo "heme" da hemoglobina e outras hemoproteinas, ou seja,
vem da destruicdo das hemacias. Os 6rgaos de degradacdo séo o
figado, o baco e a medula oOssea.

A bilirrubina livre liga-se a albumina, conhecida como bilirrubina
nao conjugada ou Indireta (BInd), sofre o processo de conjugacdo
no figado e é convertida em bilirrubina conjugada ou direta (BDir).

A BInd é insoluvel (lipossoluvel) e ndo pode ser excretada pela
urina, circulando ligada a albumina, ao contrario da BDir, que ¢
hidrossoluvel, excretada pela urina e pelos canais biliares, chegando
as fezes. O aumento da BInd é causado por dois fatores: aumento
da degradacao das hemacias ou por alteracdes da conjugacao
no figado; enquanto o aumento da BDir € causado sobretudo por
problemas na eliminacao da bilirrubina pela bile.

A obstrucao do fluxo de bile pode causar 0 aumento de ambas,
predominando o aumento da bilirrubina direta ou quando ha
deficiéncia na conjugacdo ou o aumento da bilirrubina conjugada
no sangue (indicando lesao mais intensa dos hepatocitos). Assim, o
doseamento das bilirrubinas pode nos orientar para problemas pré-
hepaticos, hepaticos e pos-hepaticos.

O método de analise ocorre com a determinacao dos valores
de bilirrubina total e direta. A bilirrubina indireta € calculada pela
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diferenca entre elas. O aumento da bilirrubina leva ao seu deposito
nos tecidos e olhos, dando a eles uma coloragao amarelada chamada
ictericia, percebida geralmente quando os niveis de bilirrubina totais
sdo superiores a 3,0 mg/dL.

Quadro 1.3 | Valores de referéncia para bilirrubinas

dloOr Aae erere d
Bilirrubina conjugada (direta) 0,3a 0,7 mg/dL
Bilirrubina ndo conjugada (indireta) 0,52 1,0 mg/dL
Bilirrubinas totais 0,5a15mg/dL

Fonte: elaborado pelo autor

o(b Reflita

Vocé consegue explicar por que varias criangas recém-nascidas
apresentam quadro de ictericia e o motivo de serem tratadas
com fototerapia nos hospitais? Para ajuda-lo a responder a esses
questionamentos, sugerimos a consulta ao site MD.SAUDE, que trata
desse tema no artigo a sequir.

PINHEIRO, Pedro. O que significam TGO, TGP, gama GT e bilirrubina?
Disponivel em: <https://www.mdsaude.com/2009/12/ast-alt-tgo-tgp.
html>. Acesso em: 17 maio 2018.

Hepatites

A causa mais frequente das hepatites € por um dos seus cinco
virus — A, B, C, D ou E. No entanto, também podem ser causadas
por outros fatores, como: consumo excessivo de alcool e uso
de determinados medicamentos, como paracetamol, isoniazida,
anticonvulsivantes, entre outros. Varias outras infeccdes podem
causar inflamacao no figado, mas dificilmente causam sintomas tao
expressivos quanto as hepatites.
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Quadro 1.4 | Caracteristicas das hepatites virais

Caracteristica Hepatite A Hepatite B Hepatite C
Agente causal Fecal-oral Parenteral Parenteral
) HAV; RNA de HBV; DNA HCV; RNA de
Via de L , L
. fita simples; de fita dupla; fita simples;
transmissao
sem envelope envelope envelope
Penodo Eje 2-6 semanas 4-26 semanas 2-22 semanas
incubagao
Principalmente similar ao
P - Frequentemente HBV, mas
subclinico; o )
Sintorma Cac0s araves: sub-clinica; com maior
o o febre, sem probabilidade
febre, cefaleia, N
cefaléia de se tornar
mal-estar -
cronica
Doenca
hepatica Nao Sim Sim
cronica
Vacina .
o Vacina
inativadora; .
. | produzida por
) imunoglobulina .
Vacina engenharia Nenhuma
fornece "
rotecio genetica em
P . leveduras
temporaria

Fonte: adaptado de <http://www.abcdamedicina.com.br/wp-content/uploads/2016/08/hepatites-
virais-e1471307269518.jpg>. Acesso em: 10 abr. 2018.

D9 Pesquise mais

Para aprofundar o seu conhecimento sobre as hepatites, sugerimos
que vocé assista ao video a sequir.

MINHA VIDA. O que é hepatite? Disponivel em: <https://www.
youtube.com/watch?v=gCqgbxYzRd4A&feature=youtu.be>.  Acesso
em: 16 mar. 2018.

A hepatite € uma doenca com grande prevaléncia em todo o
mundo e pode apresentar dois quadros: a aguda, de curta duracao;
ou cronica, que pode ser de longa duragdo (no minimo seis meses).
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A hepatite viral aguda € uma inflamacdo do figado provocada
pela infec¢gao por um dos cinco virus da hepatite. Na maioria das
pessoas, a inflamag¢ao comeca subitamente e dura somente algumas
semanas. Os sintomas podem ser muito graves ou ate inexistentes,
O que complica o diagnostico. Normalmente, o paciente pode
apresentar: falta de apetite, nauseas, vomito, febre, dor na parte
superior direita do abddbmen e ictericia. Geralmente, o tratamento
especifico Nndo € necessario.

A hepatite A € a de maior ocorréncia, seguida da hepatite B.
Algumas atividades podem gerar maiores riscos de desenvolver
a hepatite, como tatuagem ou piercing corporal sem os devidos
cuidados de biosseguranca, compartilhamento de agulhas para
injetar drogas ou ter varios parceiros sexuais.

Ja a hepatite crénica € uma inflamacao do figado que se
desenvolve silenciosamente por pelo menos seis meses. As causas
diferem um pouco do quadro agudo e, nesse caso, 0s virus da
hepatite B e C sdao os maiores causadores, podendo acontecer
também devido ao uso de determinados medicamentos.

O problema mais grave € que muitas pessoas nao tém sintomas
ou apresentam apenas alguns sintomas sutis, como sensacao de
mal-estar generalizado, perda de apetite e fadiga, podendo resultar
em cirrose e evoluir para um cancer hepatico. O tratamento pode
ser feito com alguns medicamentos, como os antivirais ou 0s
corticoides. Ja nos quadros mais avancados pode ser necessario o
transplante de figado.

A hepatite C € uma causa comum de hepatite cronica, chegando
a /0% dos casos e por muitas vezes pode ser assintomatica até o
agravamento e comprometimento do figado. Para o tratamento sao
utilizados medicamentos antivirais e outros agentes dependendo do
tipo do virus.

|:[9 Pesquise mais
Saiba como se prevenir das hepatites assistindo ao video a seguir.

MINHA VIDA. Proteja-se contra as hepatites. Disponivel em: <https://
youtu.be/IFGMTmhKO90>. Acesso em: 16 mar. 2018.
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Até o momento, aprendemos sobre as alteracdes bioguimicas e
estamos resolvendo o quadro sugestivo de doenca hepatica do Sr.
Ronaldo, colocado em nossa situagdo-problema. Contudo, como
dissemos anteriormente, as alteracdes fisiologicas podem afetar
diversos 0rgaos e sistemas e por isso podemaos Nos perguntar: cComo
vai estar o hemograma do Sr. Ronaldo? Nesse caso precisamos
entender um pouco mais sobre o tecido sanguineo e suas alteracdes.

Alteragdes hematoldgicas

O sangue é uma mistura formada pelo plasma (0 componente
liquido), globulos brancos (leucocitos), globulos vermelhos
(hemacias) e plaquetas. O corpo contém cerca de cinco litros de
sangue, que desempenha diversas funcdes essenciais para © NOSSO
organismo, como transporte de oxigénio e nutrientes essenciais
(tais como gorduras, acucares, minerais e vitaminas) para 0s
diversos tecidos do corpo, além do transporte de gas carbonico
para os pulmades e outros produtos residuais para Os rins para serem
eliminados do corpo. Também promove o transporte de hormonios
(mensageiros quimicos), permitindo a comunicagao entre as varias
partes do corpo.

Figura 1.2 | Tipos de células sanguineas

Elementos formados do sangue

G Eosindfilo
b
MGREEHS Linfécitos

Gloébulos brancos do sangue Neutrofilo

Fonte <https://www.msdmanuals.com/pt/casa/dist%C3%BArbios-do-sangue/biologia-do-sangue/componentes-
do-sangue#v13946443_pt>. Acesso em: 17 maio 2018.
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Principais componentes do sangue
Plasma

O plasma é o componente liquido do sangue e constitui mais
da metade do seu volume. Ele é composto, principalmente, por
sais (eletrolitos) e proteinas dissolvidos em agua, sendo a principal
delas a albumina. Tal proteina ajuda a evitar que liquidos exsudem
para o exterior dos vasos sanguineos e penetrem nos tecidos e
ela liga-se a substancias e transporta-as, tais como hormonios e
certos medicamentos.

Glébulos vermelhos

Os globulos vermelhos (também chamados de eritrocitos
ou hemacias) compde cerca de 40% do volume do sangue. As
hemacias contém hemoglobina, uma proteina que confere a cor
vermelha ao sangue e que permite a este transportar oxigénio dos
pulmdes a todos os tecidos corporais. Oxigénio € utilizado pelas
células na producdo da energia de que O COrpo necessita, o que
origina dioxido de carbono como produto residual.

Glébulos brancos

Os globulos brancos (também denominados leucocitos)
existem em menor quantidade do que os globulos vermelhos,
numa propor¢ao aproximada de 1 globulo branco para cada 600
a /00 globulos vermelhos. Os globulos brancos sao responsaveis,
sobretudo, pela defesa do corpo contra infecgdes. Existem cinco
tipos principais de globulos brancos.

Os neutrofilos sao o tipo mais numeroso e servem para ajudar
a proteger o corpo contra infeccdes, seja matando e ingerindo
bactérias e fungos ou ingerindo residuos estranhos.

Os linfocitos consistem em trés tipos principais: as células T
(linfocitos T) e as células NK (natural killer), que ajudam na defesa
contra infeccdes virais e também podem detectar e destruir algumas
células cancerosas, € as celulas B (linfocitos B), que se transformam
em células produtoras de anticorpos.

Os mondocitos ingerem as células mortas ou danificadas e ajudam
na defesa contra muitos organismaos infecciosos.
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Os eosinofilos matam parasitas, destroem células cancerosas e
estdo envolvidos nas reacdes alérgicas.

Os basofilos também participam das reacgdes alérgicas.

Quando o numero de globulos brancos € demasiadamente
baixo (leucopenia), infeccdes se tornam mais provaveis. Um numero
de globulos brancos mais elevado do que o normal (leucocitose)
pode nao causar sintomas diretamente, mas pode ser o indicio de
algumas doencas, como uma infeccao ou leucemia.

Plaquetas

As plaguetas (também chamadas trombocitos) sdo particulas
semelhantes a células, menores do que os globulos vermelhos
ou brancos. As plaguetas existem em menor numero do que
0s globulos vermelhos. As plaguetas atuam no processo de
coagulagado reunindo-se no local da hemorragia e se aglutinando,
de maneira a formar um tampdo que ajuda a vedar O vaso
sanguineo. Ao mesmo tempo, elas liberam substancias que
favorecem a coagulacao.

Quando a quantidade de plaguetas € demasiadamente baixa
(trombocitopenia), equimoses e hemorragias anormais se tornam
mais provaveis. Quando a quantidade de plaguetas ¢ muito elevada
(trombocitemia), o sangue pode coagular de maneira excessiva e
causar acidentes vasculares cerebrais ou infartos do miocardio.

Hemograma

O exame para detectar e analisar esses principais
componentes do sangue € o hemograma. O hemograma
completo € o exame de sangue realizado com maior frequéncia,
pois € uma avaliacdo de todos os componentes celulares
(globulos vermelhos, globulos brancos e plaguetas) no sangue.
Equipamentos automatizados realizam esse exame de forma
rapida e com uma quantidade de amostra muito pequena, para
confirmar os resultados desse exame podem ser feitas algumas
l@minas para visualizacao No Microscopico.
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ﬂ9 Pesquise mais

Assista ao video a seguir e entenda um pouco mais sobre o0 processo
de confec¢cdao do hemograma em laboratorios que atendem a uma
grande demanda de exames.

CAETANO BATISTA NETO. Hemograma - Laboratdrio: entrevista.
Disponivel em: <https://youtu.be/snsYdfGmLAQ>. Acesso em: 17
maio 2018.

Aanalise feita para a série eritrocitaria incluio numero de hemacias e
0 hematocrito (%), quantidade de hemoglobina no sangue, o tamanho
medio dos globulos vermelhos (VCM), a variagdo de intensidade do
tamanho das hemacias (RDW), a quantidade de hemoglobina em uma
populacdo de hemacias (HCM) e a concentragdao de hemoglobina
em uma populacao de hemacias (CHCM).

Na série leucocitaria encontramos os diferentes tipos de globulos
brancos, principal componente do sistema imunologico do corpo. As
analises relacionadas aos globulos brancos no hemograma incluem o
numero total de leucocitos, os percentuais e numeros dos diferentes
tipos de leucocitos. Como visto anteriormente, cada tipo de leucocito
tem uma funcao determinada e um tipo de alvo especifico.

v=| Exemplificando

A contagem do numero de glébulos brancos de cada tipo (contagens
diferencial e absoluta de globulos brancos) pode sugerir a um médico as
possiveis causas de uma alteracdo na contagem total de globulos brancos.
Por exemplo, se uma pessoa com sintomas de resfriado apresentar uma
contagem elevada de globulos brancos devido ao aumento de neutrofilos,
0 meédico provavelmente suspeitaria de uma pneumonia bacteriana ao
invés de uma infeccao viral, uma vez que os neutrofilos sao recrutados
mais frequentemente para combater infeccdes bacterianas.

As plaguetas também sdo determinadas como parte do hemograma. O
numero de plaguetas € uma medida importante da capacidade do sangue
de formar codgulos sanguineos. Um numero elevado de plaquetas
(trombocitose) pode levar a coagulos de sangue em vasos sanguineos
pequenos, sobretudo Nos que se encontram NO Coragao ou NO cerebro.
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Quadro 1.5 | Valores de referéncia para o hemograma

Valores de referéncia — Adulto Masculino Feminino
Eritrocitos (108/mm?) 45a6.1 40a54
Hemoglobina (g/dL) 1282178 11.3a16.3

Hematocrito (%) 40 a 54 36 a48

VCM (fL) 77 a92 77 a92

HCM (pg) 27 a 32 27 a 32

CHCM (%) 30 a 35 30a 35

Leucocitos x 1000 mm?® | x 1000 mm?

Leucocitos totais 402110 40a110
Neutrofilo bastonete O a 4 (%) 00a04 00a04
Neutrofilo segmentado 36 a 66 (%) 20a75 20a75
Eosindfilo 2 a 4 (%) 01a04 01a04
Basofilo O a1 (%) 00a01 00a01
Linfocitos 25 a 45 (%) 15a40 15a40
Monocitos 2 a 10 (%) 02als 02alb
Plaguetas 140.000 a 400.000 mm?®

Fonte: adaptado de <http://www.cdalab.com.br/manexa/m30.htm>. Acesso em: 10 abr. 2018

Sem medo de errar

Agora que estudamos sobre as alteracdes bioguimicas e as
possiveis complicacdes hepaticas, vamos relembrar o caso do
Sr. Ronaldo.

Ele apresentava um quadro clinico de mal-estar, nauseas,
ictericia, perda de apetite, urina escura, vomitos, dor abdominal
difusa. Também teve alteracdes em marcadores hepaticos, com
valores alterados para AST e ALT, além das bilirrubinas.

A partir dos conteudos estudados, vocé ja consegue levantar
uma hipotese diagnostica?

A situacdo-problema nos leva a dois possiveis desfechos.
O primeiro deles € um quadro de inflamacao hepatica ndo viral,
podendo ter sido causada pelo uso de medicamentos com
efeitos hepatotoxicos. Um exemplo classico € o uso abusivo de
paracetamol em que a dose recomendada segundo o Food Drug

U1 - Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais em estudos de caso - I 25



Administration (FDA) para adultos € de 325 mg a 650 mg e para
criangas com menos de 12 anos de 10-15mg/kg/dose, ambas com
intervalos de 4h a 6h. A dose didria limite para adultos € 4 gramas,
a0 passo que para criangas € 75mg/Kg.

A insuficiéncia hepatica esta relacionada com o metabolismo do
paracetamol pela via citocromo P-450. Sabe-se que a glutationa € a
responsavel pela neutralizacdo do potencial toxico do paracetamol.
Como as criancas normalmente apresentam altos estoques de
glutationa seria esperado que elas fossem menos vulneraveis ao
paracetamol; entretanto, estados de febre prolongada, diarreia,
voOmitos ou subnutricao baixam os niveis de glutationa, o que torna
as criangas tao suscetiveis quanto os adultos.

A droga pode causar danos hepaticos severos aléem de ictericia.
A hepatotoxicidade, que pode levar a faléncia hepatica fulminante,
tem manifestacdo tardia, de dificil tratamento para recuperacao
do figado e é observada principalmente na interacédo entre o
paracetamol e o uso de alcool.

Agora, vamos pensar no seqgundo desfecho possivel para esse
caso clinico que € a presenca de resultados positivos para hepatite
viral. No caso do Sr. Ronaldo existe um fator que nos chama a
atencao para o quadro de hepatite viral, principalmente por ter
recebido uma transfusao sanguinea devido a uma cirurgia realizada
ha quatro meses, podendo ser a mais provavel a hepatite C. Vocé
se lembra por que?

Nesse caso, o quadro de hepatite se da devido a lesdo causada
pelo virus, alterando o funcionamento normal do figado e
aumentando os valores das enzimas hepaticas ALT para o dobro dos
valores de AST alem de alterar a bilirrubina, principalmente a direta
(forma conjugada), ficando muito mais alta do que a indireta (forma
nao conjugada), mostrando com isso um problema hepatico.

Perceba a importancia de entendermos as relacdes bioguimicas
com o quadro clinico apresentado pelo paciente, pois dessa forma o
farmacéutico pode atuar mais diretamente com sua equipe, orientando
e ajudando na tomada de decisao, bem como junto ao paciente.
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Avancando na pratica

Tem muito acucar nessa Bioquimica

Descricao da situagao-problema

Uma mulher de 50 anos, da regido do interior de Minas Gerais,
chega a clinica com queixas de sede intensa, aumento da ingestdo de
liquidos e miccdo excessiva. Relata nao sentir sintomas de infec¢ao do
trato urinario e nao ter qualquer outro problema medico. Entretanto,
nao € examinada por um méedico ha muitos anos. O exame mostrou
que estava obesa, poréem sem qualquer perturbacdo aguda. O exame
fisico estd normal e o de urina mostrou a presenca de 4+/4+ de
glicose e nivel de acucar no sangue de 320 mg/dL.

Qual é o diagnostico mais provavel? Quais outros ©rgaos ou
sistemas podem estar envolvidos na doenga?

Resolucdo da situacdo-problema

O diabetes melito € caracterizado por niveis sanguineos
de glicose elevados. E constituido por dois tipos principais,
dependendo da patogénese. O diabetes tipo 1 caracteriza-se por
deficiéncia de insulina e geralmente se manifesta durante a infancia
ou a adolescéncia. Ja o diabetes tipo 2 € causado por resisténcia a
insulina, manifestando-se, em geral, com niveis de insulina elevados.
Diagnosticado na vida adulta, o diabetes tipo 2 € muito mais comum
do que o diabetes tipo 1. Os fatores de risco incluem obesidade,
historia familiar, estilo de vida sedentario e, nas mulheres, estado
hiperandrogénico ou anovulacao.

O diabetes melito € reconhecido atualmente como uma das
doencas mais comuns e importantes que afetam norte-americanos
e outras populacdes. Estima-se que uma entre quatro das criancas
nascidas hoje desenvolverdo diabetes melito durante sua vida, em
razao da obesidade e da inatividade. Alem disso, o diabetes melito
tem um efeito severo nos vasos sanguineos, particularmente na
patogénese da aterosclerose (bloqueio das artérias por lipideos e
placas), que levam ao infarto do miocardio ou ataque cardiaco. O
tratamento do diabetes melito ¢ considerado como o equivalente
precursor de um evento cardiovascular, pelo risco de uma futura
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doenca aterosclerdtica. O diabetes melito também ¢é associado a
imunossupressao, insuficiéncia renal, cegueira, neuropatia e outros
disturbios metabolicos.

Faca valer a pena

1. Alguns exames servem como suporte ao diagndstico em situacdes
dificeis de realizagdo da sorologia, como nos casos de epidemias e em
caso de falta de kits especificos. Nesse sentido, o hemograma desempenha
papel fundamental para o imediato tratamento. Supondo que um paciente
chegou ao pronto atendimento do hospital municipal com sinais clinicos
de infeccdo e nao foi possivel identificar o foco infeccioso.

Assinale a alternativa correta que corresponde ao tipo de leucdcito que
estara predominante no hemograma realizado rapidamente, se a infecgao
for viral.

a) Eosinofilos.
b) Linfocitos.
c) Monocitos.
d) Plasmocitos.
e) Neutrofilos.

2. As provas de funcdo hepatica englobam uma variedade de dosagens
enzimaticas e ndo enzimaticas para averiguar o estado geral do figado e
das vias biliares.

Assinale a alternativa que aponta exclusivamente parametros utilizados
para provas de funcao hepatica.

a) ALT, AST, gama-GT, fosfatase alcalina, seroalbumina, alfa-1-antitripsina,
fosfatase acida e creatinina.

b) Fosfatase alcalina, gama-GT, seroalbumina, tempo de sangria, tempo de
coagulacdo, tempo de protrombina, prova do laco, glicemia.

c) Bilirrubinas direta e indireta, colesterol total e fragdes, ALT, AST e
fosfatase acida.

d) Dosagem de fibrinogénio, gama-GT, fosfatase &cida, glicemia,
alfa-1-antitripsina.

e) ALT, AST, albumina sérica, fosfatase alcalina, gama-GT e tempo
de protrombina.
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3. As coletas de sangue destinadas a determinacio de glicemia demandam
uma atencao especial, pois as hemacias continuam consumindo a glicose
disponivel. Na validagcdo da técnica de coleta de sangue, apresentada
no grafico a seguir, foram avaliados trés procedimentos: A — sem
anticoagulante; B — com anticoagulante inibidor da enolase; e C — com
gel separador. Os valores de glicemia foram determinados nas amostras
sem hemolise, seguidamente, apds estocagem antes da centrifugagdo
do sangue, que foi feita em intervalos crescentes de 30 minutos para
separagdo do soro ou do plasma.

Figura | Variacdo do tempo de glicemia em funcdo do tempo de estocagem
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Fonte: <http://download.inep.gov.br/educacao_superior/enade/provas/2010/farmacia_2010.pdf>. Acesso em:
18 maio 2018.

Diante desses resultados, o farmacéutico responsavel pelo setor de
bioquimica clinica concluiu que:

a) Investir na utilizagdo do gel separador nas coletas ndo é vantajoso, pois
esse uso causou perdas expressivas de glicemia em um periodo de até
duas horas de estocagem.

b) Deve-se diminuir o custo operacional, padronizando as coletas sem
anticoagulante e realizando a separagdo do soro em até duas horas de
estocagem, pois nesse intervalo a queda da glicemia foi similar nos
trés procedimentos.

c) As coletas devem ser realizadas com anticoagulante inibidor da enolase,
pois ele permitiu prolongar a estocagem por até quatro horas sem perdas
expressivas de glicemia, ampliando o tempo possivel de deslocamento das
amostras apos a coleta.
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d) As coletas sem anticoagulante devem ser padronizadas, limitando-se o
deslocamento dos coletores a um periodo de no maximo 30 minutos, até
que o soro seja separado, pois nesse tempo a queda da glicemia foi similar
nos trés procedimentos.

e) A utilizagdo de amostras de sangue coletado sem anticoagulante era
necessaria, desde que o soro fosse separado em até duas horas apos a
coleta, se corrigisse o resultado da glicemia por um fator de correcdo.
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Secao 1.2

Estudos de casos clinicos de microbiologia
Dialogo aberto

Caro aluno, esperamos que o conteudo estudado até o
momento e as discussdes dos casos clinicos estejam sendo
proveitosas para vocé. Sabemos que no dia a dia esses conteudos
se tornam interdisciplinares e algumas situacdes podem ser mais
complexas, mas esses desafios sao superados quando estamos
preparados. Nesta secdo iremos trabalhar conteudos relacionados
a bacteriologia, envolvendo exame de urina. Para isso, citaremos
caracteristicas e morfologia bacteriana, técnicas de coloragao
bacteriana e atencado ao tratamento com antimicrobianos.

A fim de contribuir para a assimilacdo dos temas abordados, a
partir de agora, vocé acompanhara o farmacéutico Jeremias em
mais um dia de trabalho.

Na Secdo 1.1, vimos o farmacéutico Jeremias participando de
um caso clinico no qual a sua atuacdo foi de grande importancia
para a equipe de saude e para O paciente, o Sr. Ronaldo. Apods
realizar todo o tratamento de seu problema hepatico, o Sr. Ronaldo,
agora curado, estava pronto para receber a alta hospitalar, o que
aconteceria no dia seguinte.

Na noite anterior, o paciente percebeu que tinha urinado pouco
e comecou a sentir dores e queimacado durante a miccao. Como
nos primeiros dias de internacao, ele fez uso de sonda uretral para
analise de volume e exame de urina, e ndo tinha percebido essa
ardéncia antes. Nesse mesmo dia, quem nao poderia deixar de
fazer uma visita ao seu paciente era o farmacéutico Jeremias, que
demonstrou muita preocupacao com a situacdo do Sr. Ronaldo
desde o inicio e fez questdo de acompanhar de perto a evolucao
do caso. Durante a conversa, o paciente relatou discretamente esse
incObmodo na hora de urinar e o farmacéutico perguntou se ele ja
tinha falado sobre isso com seu meédico. O Sr. Ronaldo disse que
ainda nao havia falado com ele a respeito, pois estava com medo de
ter de ficar mais um dia internado.
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Ao sair do quarto do paciente, Jeremias informou ao médico que
acompanhava o Sr. Ronaldo sobre suas dores e ardéncia durante a
miccao, e pediu que o profissional avaliasse © caso, que era uma
possivel infeccdo urinaria. O medico solicitou exame de urina 1
(EAS) para confirmar o diagnostico, mas disse que ainda assim daria
alta para o Sr. Ronaldo. Em poucas horas, chegou o resultado do
exame, apresentado a sequir.

Exame fisico:

Cor: amarelo citrino
Densidade: 1.010
Aspecto: turvo
Deposito: moderado

Exame quimico:

Nitrito: positivo

Proteinas: 30

Glicose, corpos cetonicos, bilirrubina: ausentes
pH: 6,5

Urobilinogénio: <1mg/dL

Sangue: presente (+/4+)

Exame microscopico do sedimento urinario:
Hemacias: 2.500/mL

Leucocitos: 45.500/mL

Células: presentes

Muco: alguns

Flora bacteriana: aumentada

Cilindros e cristais: ausentes

Qual a conduta a ser tomada nesse caso? E necessario algum
outro exame ou tratamento para o paciente? Que tipo de bactérias
Sa0 mais comuns Nos casos de infeccao urinaria e como devem ser
tratadas? Como o farmacéutico Jeremias pode ajudar o paciente?
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Podemos observar que o caso proposto resgata informacdes
relacionadas a area de microbiologia, mais especificamente as
bactérias presentes em secrecdes corporeas, cComo a urina. A
seguir, abordaremos alguns topicos a fim de retomar os conceitos
fundamentais sobre esse assunto, como: estrutura bacteriana,
coloracao para identificacao bacteriana e infeccao urinaria, bem
Ccomo o uso de antimicrobianos, além de relacionar esses conteudos
com a pratica clinica.

Para resolver as questdes propostas na situacao-problema,
0s conteudos apresentados nesta se¢do darao subsidios para
o melhor entendimento do assunto, deixando-o capaz de
resolver e discutir com seus colegas e professores as possiveis
conclusdes do caso.

Bons estudos!

Nao pode faltar

Bacteriologia

As bactérias sao seres unicelulares, de estrutura simples,
sem a membrana gue delimita o nucleo. Sao classificadas como
procariotas, tendo apenas um compartimento, o citoplasma.

O seu material hereditario, uma longa molécula de DNA, esta
enovelada normalmente na regido central, sem qualquer separacao
doresto do conteudo citoplasmatico. Apresentam paredes celulares,
formadas pelo polissacarideo complexo peptidioglicano, podendo
ter diferenca em sua espessura.

Utilizando um microscopio, podemos observar diversas
estruturas que compdem a célula bacteriana. Algumas dessas
estruturas sdo encontradas na parte externa a parede celular,
enquanto outras sao internas.
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Figura 1.3 | Estruturas da célula procariota
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Fonte: <https://goo.gl/JpnVnl>. Acesso em: 18 maio 2018

vz| Exemplificando

Antes de continuar, sugerimos que vocé assista ao video a sequir. Ele
exemplifica a classificacao e os tipos de bactérias, o que ird ajuda-lo a
complementar os assuntos ja trabalhados ate este ponto.

GLADSON VIANA. Aula 03 Microbiologia — Bactérias. Disponivel em:
<https://youtu.be/IwTV16YrDNs>. Acesso em: 18 maio 2018.

A parede celular € uma estrutura semirrigida que mantém a forma
caracteristica de cada célula bacteriana. Ela protege a membrana
plasmatica e o interior celular de mudancas no ambiente externo,
que podem ser prejudiciais, como a expansao do volume ou a
variacao de pressao.

Tal estrutura tem importancia clinica por contribuir para a
capacidade de infecdo de algumas espécies. E também alvo de
antibioticos e sua composicao quimica ajuda a identificar os
principais tipos de bactérias. Sua composicao € um complexo de
proteinas e carboidratos que chamamos de peptideoglicano, cujos
componentes se juntam na parede celular.

As células bacterianas tém em comum a parede celular e a
membrana citoplasmatica que, pelas suas diferencas, podem ser
classificadas em gram-positiva e gram-negativa.
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Figura 1.4 | Esquema representando as paredes celulares bacterianas. (a) A estrutura
do peptidioglicano em bactérias gram-positivas. Juntos, o esqueleto de carboidrato
(porgao glicano) e as cadeias laterais tetrapeptidicas (porcao peptidica), compdem
o peptidioglicano. A frequéncia de pontes cruzadas peptidicas e o numero de
aminoacidos nessas pontes varia de acordo com a espécie de bactéria. (b) Uma
parede celular gram-positiva. (c) Uma parede celular gram-negativa
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Fonte: Tortora; Funke; Case (2017, p. 82).

Podemos representar de uma forma esquematica a diferenca entre
as bactérias gram-positivas e gram-negativas, conforme Figura 1.5.
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Figura 1.5 | Diferenca entre paredes celulares de bactérias gram-positivas e
gram-negativas
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Fonte: <https://www.istockphoto.com/br/vetor/gram-positiva-e-negativa-bact%C3%A9ria-gram-
gm518294121-49051886>. Acesso em: 24 maio 2018

(tz” Assimile

O peptidoglicano ¢ uma unica macromolécula de forma sacular,
rica em ligacdes cruzadas que cerca a membrana celular bacteriana,
conferindo-lhe rigidez. E enorme (bilh&es em peso molecular; compare
com proteinas cujo peso molecular € na ordem de milhdes). Essa
macromolécula consiste em um esqueleto de glicano (polissacarideo)
formado por acido N-acetil muramico e N-acetil glicosamina, com
cadeias laterais de peptideos contendo aminoacidos D e L e, as vezes,
acido diaminopimeélico. As cadeias laterais fazem ligacdes cruzadas
por pontes peptidicas. Essas pontes variam em estrutura entre
espécies bacterianas. O acido muramico, os acidos D-amino e o acido
diaminopimeélico nao sao sintetizados por mamiferos. Peptidoglicano é
encontrado em todas as eubactérias, exceto a clamidia e a micoplasma.

As coloracdes diferenciais reagem com deferentes estruturas
bacterianas e por isso nos mostram diferentes bactérias, auxiliando
na classificacdo de cada uma. Normalmente a coloracdo de Gram
e a coloracdo acidorresistente sdo muito utilizadas, além de outras
como as coloracdes especiais (coloracdo negativa para capsulas,
coloracao para endosporo e coloragao para flagelos).
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Coloragao de Gram

A coloracdo de Gram € uma coloracao diferencial, pois reage de
forma diversa para cada tipo de bactéria. Normalmente, utilizando
uma sequéncia de corantes € possivel classificar as bacterias em
gram-positivas ou negativas pela diferenca da estrutura da parede e
da membrana celular das bactérias.

U9 Pesquise mais

A coloracdo de Gram foi desenvolvida em 1884 pelo bacteriologista
dinamarqués Hans Christian Gram. Ela € um dos procedimentos de
coloracdo mais Uteis, pois classifica as bactérias em dois grandes
grupos: gram-positivas e gram-negativas.

O procedimento para a coloracdo de Gram pode ser realizado
da seguinte forma: um esfregaco fixado em calor € coberto com
um corante basico purpura, geralmente cristal violeta. Uma vez
que a coloracdo purpura colore todas as células, ela € denominada
coloracao primaria.

ApOs um curto periodo de tempo, o corante purpura é lavado
e o esfregago € recoberto com iodo, um mordente. Quando ©
iodo ¢ lavado, ambas as bactérias gram-positivas e gram-negativas
aparecem em cor violeta-escura ou purpura.

&3& Assimile
Algumas vezes, uma substancia guimica € adicionada a solucao para
intensificar a coloracao; esse aditivo € denominado mordente. Uma
funcdo do mordente € aumentar a afinidade de uma coloracao por

uma amostra bioldgica; outra, € revestir uma estrutura (como um
flagelo) para torna-la mais espessa e mais facil de ser vista apds corada.

A sequir, a ldmina ¢é lavada com alcool ou com uma solucao de
alcool-acetona. Essa solucao € um agente descorante, que remove a
coloracdo purpura das células de algumas especies, mas ndo de outras.
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O alcool € lavado e a lamina é corada com safranina ou fucsina,
um corante basico vermelho. O esfregagco € lavado novamente,
seco com papel e examinado microscopicamente.

Figura 1.6 | Esquema de coloracédo de Gram
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Fonte: adaptada de Tortora; Funke; Case (2017, p. 65)

O corante purpura e o iodo se combinam no citoplasma de cada
bactéria, corando-a de violeta-escuro ou purpura. As bactérias que
retém essa cor apos a tentativa de descoloracdo com o alcool sdo
classificadas em gram-positivas; as bactérias que perdem a coloracao
purpura ou violeta-escura apos a descoloracdo sdo classificadas em
gram-negativas.

Como as bactérias gram-negativas se tornam incolores apos a
lavagem com &lcool, elas ndo sdo mais visiveis. E por isso que o
corante basico safranina € aplicado, pois ele cora a bactérias gram-
negativas de cor de rosa. Os corantes como a safranina, que tém
uma cor contrastante com a coloracao primaria, sao denominados
contracorantes. Como as bactérias gram-positivas retém a cor
purpura original, elas ndo sao afetadas pelo contracorante safranina.

o{b Reflita

A coloragcdo de Gram exerce alguma importancia em condutas e
diagnosticos clinicos de bactérias isoladas de infecgcdes humanas?
Vocé consegue citar pelo menos um exemplo?
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Essa classificacao ¢é realizada apenas para determinar a
caracteristica da parede celular bacteriana e por isso ndo
identifica a bactéria, apenas a classifica em gram-negativa
ou gram-positiva. Apesar disso, tem grande aplicacdo na
microbiologia, sendo Util para a area médica. Tal classificacao
€ mais eficiente em bactérias jovens, em fase de crescimento,
e sua principal funcao ¢ a de determinar o melhor tratamento
para uma doenga.

Encontrando  bactérias gram-positivas, podemos usar
penicilinas e seus derivados, aléem das cefalosporinas que, por
sua vez, ndo sao efetivos contra bactérias gram-negativas, pela
presenca de lipopolissacarideo em sua membrana externa.
Lembrando que muitas bactérias sao capazes de desenvolver
resisténcia aos antibioticos.

Um estudo realizado em Londres (Inglaterra), rastreou a
disseminacao de um tipo de superbactéria, a Staphylococcus
aureus, meticilina-resistente (MRSA), e chegou a conclusdo de
que, diferentemente da crenca a respeito da origem da maioria
dos casos de MRSA como sendo de infecgcdes hospitalares,
essa pesquisa encontrou um padrao centrado em torno de
individuos especificos que espalham as bactérias conforme se
movem pelo sistema de saude. Foram observados sinais de que
as cepas de MRSA, as quais se acreditava serem estritamente
associadas a hospitais, podem se espalhar da mesma forma pela
comunidade em geral.

Exemplos de bactérias gram-positivas: Staphylococcus
aureus, Streptococcus pneumoniae, Enterococcus.

Exemplos de bactérias gram-negativas: Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Haemophilus influenzae.

E[9 Pesquise mais

Para ajuda-lo a compreender os conceitos trabalhados sobre coloragao
de Gram, sugerimos que assista ao video a sequir.

BIOONERD. Coloragcdo de Gram. Disponivel em: <https://youtu.be/
gMQUsh2c0zQ>. Acesso em: 21 maio 2018.
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‘] Sugerimos também a leitura dos materiais desenvolvidos pela Anvisa,
indicados a sequir. Eles abordam o©s principais conceitos sobre as
bacteérias gram-negativas e gram-positivas.

BRASIL. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa). Gram-
negativos fermentadores. Médulo 2. 2008. Disponivel em: <http://
www.anvisa.gov.br/servicosaude/controle/rede_rm/cursos/boas_
praticas/MODULOZ2/introducao.htm>. Acesso em: 21 maio 2018.

Gram-negativos ndo fermentadores. Modulo 3. 2008.
Disponivel em: <http://www.anvisa.gov.br/servicosaude/controle/
rede_rm/cursos/boas_praticas/modulo3/objetivos.htm>. Acesso em:
21 maio 2018.

. Gram-positivos. Modulo 4. 2008. Disponivel em: <http://www.
anvisa.gov.br/servicosaude/controle/rede_rm/cursos/boas_praticas/
modulo4/objetivos.htm>. Acesso em: 21 maio 2018.

Infecgdes urinarias

As infec¢cdes do trato urinario (ITU) estdo entre as doengas
infecciosas mais comuns na pratica clinica, particularmente
em criancas e adultos do sexo feminino, sendo apenas menos
frequentes do que as do ftrato respiratorio. As Infeccdes
Relacionadas a Assisténcia a Saude (IRAS) representam cerca
de 30% a 50% das infeccdes adquiridas em hospitais gerais
(MARTINO, 2013).

As infeccbdes do sistema urinario sdo iniciadas mais
frequentemente por uma inflama¢cdo da uretra, ou uretrite.
A infeccao da bexiga € denominada cistite e a infeccao dos
ureteres, ureterite. O perigo mais significativo das infeccdes do
trato urinario inferior € o de elas poderem migrar para os ureteres
e afetar os rins, causando a pielonefrite. Ocasionalmente, os
rins sao afetados por infecgdes bacterianas sistémicas, como
a leptospirose. Os patdogenos causadores dessa doenca sao
encontrados na urina excretada.
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Figura 1.7 | Anatomia do sistema urinario

Veia cava
inferior

Suprarrenal

Fonte: <https://i.pinimg.com/564x/01/bf/f9/01bff986288793862ed9d0d2c2185b8a.jpg>. Acesso em: 21 maio 2018.

Devido a proximidade do anus com a abertura urinaria, as
bactérias intestinais predominam nas infeccdes do sistema urinario.
A maioria das infec¢des urinarias € causada por Escherichia coli.
Infec¢des por Pseudomonas sp., devido a sua resisténcia natural
aos antibioticos, sdo especialmente problematicas.

Alguns protocolos clinicos podem ser instituidos para o
diagnostico e tratamento das infeccdes urinarias, tanto em
instituicGes publicas (secretarias de saude municipais e estaduais),
privadas (hospitais e clinicas), bem como em diversas sociedades
brasileiras médicas (urologia, infectologia e outras). Observa-se que,
Nnos casos de inicio abrupto de sintormas como disuria, aumento da
frequéncia miccional (polacidria), urgéncia miccional, e hematuria,
na auséncia de sintomas sugestivos de vaginite ou infeccdo do trato
reprodutivo, € possivel a presenca de cistite. Caso ocorra disuria e
polaciuria, na auséncia de sintomas vaginais (descarga ou irritagcao),
ha mais de 90% de possibilidade de se tratar de infec¢ao urinaria.

Ja a pielonefrite devera ser uma hipotese quando houver dor
lombar, febre, calafrios, nauseas e vOmitos, mesmo na auséncia de
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sintomas de cistite. O exame de urina normal (Urina tipo 1) nao deve
excluir hipotese diagnostica caso a suspeita exista.

Do ponto de vista clinico, a infeccdo do trato urinario pode
comprometer tanto o trato urinario baixo, em que a presenca
de bactérias se limita a bexiga, quanto o superior, sendo gque na
mulher a Escherichia coli € o patdgeno mais frequente, associado
a um percentual entre 75% e 95% dos episodios de cistite nao
complicada e pielonefrite. O restante dos casos esta associado
a outras enterobactérias, como Staphylococcus saprophyticus,
Enterococcus faecalis e Streptococcus agalactiae (estreptococo
B-hemolitico do grupo B).

Um tipo de relato que se observa atualmente e com maior
frequéncia € o de infeccao do trato urinario (ITU) de forma
recorrente. AITU recorrente € definida pela presenca de pelo menos
dois episddios em seis meses ou de pelo menos trés episodios em
12 meses. Nas mulheres com idade entre 18 e 39 anos, a prevaléncia
de recorréncia aos seis meses é de 24%.

Dasmedidasndoantimicrobianas paraa profilaxiadalTUrecorrente,
destaca-se a vacina imunoestimulante oral OM 8930 / Uro-Vaxom®
do laboratorio Apsen — a Unica existente —, sendo constituida por
lisado de polissacarideos de E. coli. A opcao pela imunoprofilaxia em
vez da profilaxia antibiotica podera evitar 0 aumento das resisténcias
aos antimicrobianos pela menor utilizacdo deles e, com base em
estudo de revisdo sistematica, foi possivel concluir que o uso da
vacina diminui o numero de recorréncia de ITU.

ﬂ9 Pesquise mais
Assista ao video a seqguir, para aprofundar o seu conhecimento sobre a ITU.

MD.SAUDE. Principais sintomas da infeccdo urinaria. 2016. Disponivel
em: <https://youtu.be/iYQ7xY0O2d38>. Acesso em: 21 maio 2018.

Urocultura

A urocultura € um exame que utiliza a urina para identificar a
presenca de bactérias. Os rins e a bexiga sdo locais sem colonizagao
bacteriana, por isso a deteccdo de uma bactéria na urina pode ser um
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indicativo de infeccdo urinaria. Ha casos de colonizacdo bacteriana
positiva, sem obrigatoriamente ocorrer uma doenca ativa.

A urocultura é realizada pela inoculagcao da urina em meios de
cultura apropriados para a reproducdo de bactérias. E realizada a
incubagao por um periodo entre 24 horas e 48 horas e, caso ocorra
crescimento bacteriano (formacdo de coldnias), sera possivel isolar
e identificar o tipo de bactéria, aléem de determinar quais antibioticos
sao eficazes para combaté-las (antibiograma).

As placas com meio seletivo (Mc Conkey ou EMB) e outro meio
ndo seletivo (Agar Sangue de Carneiro a 5%) deveréo ser incubadas
por um periodo entre 24 horas e 48 horas, a uma temperatura
entre 35°C e 37°C. O meio C.LED. (Cisteina-Lactose-Eletrolito
Deficiente), permite o crescimento das enterobactérias, impedindo o
espalhamento dos Proteus, a maioria dos gram-positivos e leveduras.

Como resultados da urocultura, sdo destacados o tipo de
bactéria, o numero de coldnias formadas (UFC) e os antibiodticos
que apresentem resultados como sensiveis (apropriados para
combater esse tipo de bactéria) e os resistentes (inapropriados para
o tratamento por ndo causarem dano a bactéria).

OGB Reflita

Sdo consideradas infeccdes do trato urinario aquelas com resultados
de urocultura com contagem de coldnias igual ou maior a 100.000
UFC/mL. Caso uma urocultura apresente um resultado com valores
menores do que esse, deve-se descartar a possibilidade de infeccdo
urinaria? Quais os critérios que devem ser considerados?

Segundo pesquisa realizada para determinacao do protocolo de
atendimento de infeccdo urinaria em paciente adulto, pelo Hospital
Israelita Albert Einstein, foram analisadas 3.280 uroculturas positivas
provenientes dos setores de emergéncia desse hospital, o que
permitiu a identificacao do perfil microbiologico e da resisténcia a
antimicrobianos. Os principais agentes etiologicos sao a Escherichia
coli, organismo infectante mais comum com 81,9% das culturas
identificadas. Aléem dela e em ordem de acometimento, estdo
presentes: Klebsiella spp., Proteus spp. e Enterobacter spp. (que
juntos perfazem 11,2%).
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Quadro 1.6 | Perfil microbiolégico de culturas urinarias positivas provenientes dos
setores de emergéncia do HIAE, de janeiro a outubro de 2017

Microorganismo Todos Mulheres<45anos | Mulheres>45anos Homens

N = 3280 (N =1753) (N =1262) (N = 265)
Escherichia coli 81,9% 86,1% 80% 62,6%
Proteus spp 3,3% 2,5% 4.4% 3,0%
Klebsiella spp 57% 4,1% 71% 9,4%
Enterobacter spp 2.2% 2.2% 21% 3,0%
Streptococcus agalactiae 1,6% 2,4% 0,6% 1,9%
Enterococcus faecalis 1,3% 0,8% 1,2% 4,9%
Pseudomonas aeruginosa 1,4% 0,1% 2,1% 6,8%
Outros 2,7% 1,9% 2,6% 8,3%

Fonte: Pires (2018, p. 4)

Ainda sobre a mesma pesquisa, foram apresentados 0s
resultados de sensibilidade aos antimicrobianos para as culturas
positivas e observa-se um alto nivel de sensibilidade. No entanto,
deve ser analisada pelo médico a necessidade de mudanca no
tratamento quando o antimicrobiano for resistente. Por isso, 0 Uso
de protocolos é importante para padronizar o atendimento e tomar
a conduta correta nos casos que se enquadram ComMo Mmaioria € Nos
demais casos.

Quadro 1.7 | Sensibilidade geral a antimicrobianos dos principais agentes isolados

Amox Cefalot | Cefurox | Ciproflox | Nitrof | Norflox | SMT/TMP
Clav
Escherichia coli* 89.1% 62.5% 91.8% 84.8% 97.8% 86.9% 75.2%
Proteus spp 96.8% 100% 94.4% 93.5% 0 98.9% 92.6%
Klebsiella spp 93.7% 100% 84.3% 89.2% 21% 95.8% 90.8%

Fonte: Pires (2018, p. 4)

Uso de antibidticos

O conhecimento do padrdo local da resisténcia bacteriana €
muito importante para a escolha correta dos antibioticos de forma
empirica para o tratamento dos pacientes com infec¢des urinarias.
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Os antibioticos sao a linha de frente nos tratamentos para as
infecgdes do trato urinario, porém, observa-se um aumento na
resisténcia dos agentes infecciosos e a falta de perspectiva quanto
ao desenvolvimento de novos antimicrobianos podera complicar o
tratamento das infeccdes urinarias.

Um estudo realizado no Canada avaliou a resisténcia bacteriana
de isolados do trato urinario de pacientes ambulatoriais. Os dados
mostraram que a nitrofurantoina e a ciprofloxacina sdo mais eficientes
do que o sulfametoxazol/trimetoprima e ampicilina na terapia
empirica das infec¢cdes urinarias. Isso sugeriu uma reavaliagdo na
terapéutica de primeira e segunda linha para esse tipo de infecgao.

A classe de antibioticos que vem apresentando maior aumento
da resisténcia € a de fluorquinolonas (ciprofloxacina e norfloxacina),
por ser a mais recomendada no tratamento de infeccdes urinarias
comunitarias e, portanto, mais exposta a essas bactérias. Os
estudos sobre resisténcia dos agentes infecciosos aos antibioticos
demonstram gue o sulfametoxazol e trimetoprima ja ndo € mais
considerado eficiente no tratamento da infeccdo urinaria, pois suas
taxas de resisténcia se encontram acima de 50%.

A nitrofurantoina € o antibiotico com menor indice de resisténcia,
poréem seu uso foi diminuido devido aos seus efeitos colaterais e ao
surgimento de novos antibioticos. Ja a ampicilina e a amoxicilina,
drogas muito utilizadas, possuem um carater de resisténcia elevado.

Sem medo de errar

O caso do Sr. Ronaldo precisara esperar um pouco mais. De
acordo com o resultado do exame de Urina 1, pode-se ver um
quadro tipico de infeccdo urinaria, primeiramente pelo quadro
clinico que o paciente apresenta: disuria, que € a dor ou ardéncia
Nno momento de urinar, urgéncia em urinar e alteracao do volume
urinario. Além desses sintomas, foi observado no exame: nitrito
positivo, 0 que € um indicador indireto de presenca de bactérias
anormais na urina; presenca de sangue (pouco, mas presente),
O que pode indicar um processo inflamatorio na bexiga, mesmo
com a contagem de hemacias dentro de valores normais, € um
fator indicativo muito forte de infeccdo € o numero de leucocitos
presentes acima de 5.000/mL, alem da observacdo de flora
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bacteriana aumentada, lembrando que esse ultimo fator pode ser
apenas um crescimento bacteriano pelo manuseio da amostra,
mas gue, no conjunto, também se torna um fator. Provavelmente o
paciente apresenta cistite, por conta dos sintomas apresentados. No
entanto, o problema para esse caso € que a infeccao foi adquirida
no hospital e nao na comunidade, 0 que a caracteriza como uma
infeccdo urinaria complicada, sendo necessaria a realizacdo de
urocultura para caracterizacdo da bactéria e o antibiograma para a
detectar a sensibilidade desse agente infeccioso.

Por isso € muito provavel que o Sr. Ronaldo fique pelo menos
mais um dia internado para que haja uma seguranca maior quanto
ao tratamento dessa infeccao e para que possa ser observado o
resultado da urocultura. Qual seria a melhor forma de o farmacéutico
Jeremias e o médico do Sr. Ronaldo conversarem? Veja que o
farmacéutico, nessa hora, deve ter um conhecimento minimo
em microbiologia para que possa fundamentar seus argumentos
a serem apresentados a equipe de trabalho, que inclui tanto os
medicos quanto a equipe de enfermagem.

Avancgando na pratica

Queda de cabelo, o que pode ser?

Descricao da situagcao-problema

Os casos em microbiologia podem ser muito diversos e com
diferentes tipos de patdgenos, como O caso a sequir: paciente
do sexo feminino, 65 anos, branca, brasileira, procurou o medico
por conta de queda de cabelos e por apresentar regides ja sem
cabelo (alopecia) com quadro progressivo ha varios meses. Relata
que cocava de vez em quando os locais da lesdo, apresentava areas
com auséncia de cabelo e pontos negros nas lesdes, com quadro
inflamatorio leve e presenca de algumas papulas.

Fazia uso de um medicamento manipulado para passar N0 Couro
cabeludo com betametasona e acido salicilico, sem apresentar
melhora. Investigando um pouco mais, 0 méedico verificou que
Nao havia outras doencas ou uso de medicamentos que pudessem
causar o problema, mas verificou que os sintomas surgiram apos o
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uso de um capacete que estava umido e com cheiro muito forte,
segundo a paciente.

Apos o medico solicitar alguns exames, foi feita uma investigacao
microbiologica com a semeadura de fios de cabelo em meio
de cultura agar Sabouraud com cloranfenicol. Apos incubacao
observou-se a formacao de peguenas coldnias com coloracao
creme e apos 21 dias houve o aparecimento de coloracao violeta nas
colonias. A microscopia mostrou gque essas coldnias apresentavam
hifas segmentadas e, apos isolamento e cultivo em agar dextrose,
foi possivel observar um crescimento fungico mais notorio.

Aqui pode-se observar um quadro tipico de infeccdo fungica
que causa muito desconforto ao paciente, além de ser uma porta
de entrada para outras infeccdes. Vocé ja consegue levantar uma
hipotese de diagnostico?

Resolucdo da situacdo-problema

O material biologico isolado foi caracterizado como Tinea
violaceum, um fungo do tipo Trichophyton. Sua identificacao foi
possivel por terem sido usados critérios macro e micromorfologico,
além do resultado positivo para a reacao de hidrolise de ureia. As
lesdes causadas por T. violaceum no couro cabeludo se caracterizam
pela presenca de pontos negros, com ou sem a queda do cabelo no
local, a qual pode ser permanente com o agravo do quadro.

Os demais sintomas que © paciente pode apresentar sdo:
descamacao, coceira, inchaco na lesao, reacao alérgica no local, além
de feridas. Os exames microbioldgicos sao necessarios para que Nao
haja um diagnostico errbneo, como o de dermatites ou foliculites.

O tratamento é realizado com farmacos antimicoticos topicos,
como solug¢do de terbinafina, € normalmente associado ao uso
interno, por via oral, de antimicoticos trizolicos (fluconazol ou
cetoconazol) ou terbinafina.

Esse € um problema aparentemente simples que pode ter
se originado de diversas formas, como pelo uso de escovas e
pentes, toalhas ou capacetes de moto. Por isso, a percepcao dos
sintomas apresentados pelo paciente sdo importantes para indicar
exames que possam realmente fechar o diagnostico e propor um
tratamento adequado.
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Faca valer a pena

1. Mulher de 84 anos, residente de casa de cuidados de longa permanéncia,
com doenca de Alzheimer, é levada a emergéncia por agitagcdao e
confusao, estando febril, taquicardica e hipotensa. O exame mostra veias
do pescoco planas, campos pulmonares limpos, nenhum sopro ou galope,
e as extremidades quentes e bem perfundidas. O estado hemodinamico
melhora com infusdo rapida de fluido. Os exames de laboratério mostram
evidéncias de infeccdo do trato urinario (ITU).

A partir do caso narrado, considere as afirmacdes a sequir:

I. A contagem alta de leucdcitos com formas imaturas em hemograma,
além de leucocitose, € um fator indicativo de infeccao bacteriana.

II. Leucocituria é sempre fator determinante para o diagnostico de infecgao
do trato urinario.

lll. A paciente pode estar com um quadro de choque séptico devido a
infec¢do do trato urinario.

IV. As ITUs geralmente sdo diagnosticadas com base em uma combinagao
de sintomas e de achados urinarios.

E correto o que se afirma em:

a) |, apenas.

b) I e ll, apenas.

c) I, Il elll, apenas.
d) I, llle IV, apenas.
el 1, lllelV.

2. O controle de microrganismos se refere s diferentes formas de mata-
los ou remové-los, reduzir o seu numero e inibir o seu crescimento.
O método de escolha depende do tipo de material que contém o
microrganismo. Esse controle pode ser feito por meio de métodos fisicos
e meétodos quimicos. Com relagdo ao crescimento microbiano e aos
meétodos de controle de seu crescimento, julgue os itens a sequir.

I. Estima-se que até 70% das infec¢des bacterianas humanas ocorram com
a formacao de biofilmes bacterianos. A maioria das infec¢des nosocomiais
(hospitalares) esta relacionada aos biofilmes aderidos aos cateteres para o
acesso venoso e a administracdo de medicamentos e nutricdo parenteral.
II. O aumento de tamanho de uma coldénia de bactérias ocorre mais em
funcao do aumento no tamanho celular do que do aumento do numero
de células.

lll. O género Clostridium tem espécies de bactérias que causam o tétano
e o botulismo, sdo anaerdbias obrigatorias e ndo conseguem resistir a
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presenca de oxigénio molecular, pois ndo tém enzimas detoxificadoras de
espécies reativas de oxigénio.

IV. O usoinadequado de antibacterianos pode contribuir para o surgimento
de bactérias resistentes a esses farmacos; por isso sdo recomendados
tratamentos curtos e interrupgao da administracdo desses medicamentos
com os primeiros sinais de melhora e auséncia de sintomatologia como
febre e prostragao.

Assinale a alternativa correta:

a) Apenas as afirmacdes | e Il estdo corretas.

b) Apenas as afirmacdes | e |l estdo corretas.
c) Apenas as afirmacgdes Il e |l estdo corretas.
d) Apenas as afirmacdes Il e IV estdo corretas.
e) Apenas as afirmacgdes |, Il e Ill estdo corretas.

3. O método de coloracdo de Gram é um teste laboratorial de grande
importancia nas analises clinicas, produzindo resultados rapidos e que
auxiliam na conduta terapéutica. As bactérias sao caracterizadas como
gram-positivas ou gram-negativas em esfregacos de pus ou fluidos
organicos, permitindo que o profissional do laboratério possa monitorar
as infeccdes.

Em analises clinicas, esse método € usado principalmente para identificar
preliminarmente a morfologia das bactérias ou para estabelecer se ha um
numero significativo delas nas amostras clinicas.

Sobre a coloracdao de Gram, marque a alternativa CORRETA:

a) Bactérias gram-positivas e gram-negativas apresentam o mesmo
comportamento ao serem tratadas com alcool.

b) O esfregaco, ao receber o lugol, cora as bactérias gram-negativas na
cor avermelhada do corante.

c) Ao receber a fucsina, o esfregagco cora as bactérias gram-positivas na
cor avermelhada do corante.

d) Também podem ser utilizadas a iodina no lugar da fucsina e a safranina
no lugar do lugol.

e) Bactérias gram-positivas e gram-negativas absorvem de maneira
idéntica o cristal violeta e o lugol.
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Secao 1.3

Estudos de casos clinicos de parasitologia
Dialogo aberto

Caro aluno, nesta secao vamos acompanhar o farmacéutico
Jeremiasemmaisumdiadetrabalho.Vejaqueaatuacao farmacéutica
pode ser desenvolvida em diversos ambientes: hospital, farmacia
comunitaria, laboratorios e muitos outros. Por isso devemos estar
preparados para uma atuagao profissional completa.

Nos casos anteriores, o farmacéutico Jeremias pdde atuar de
forma plena com o paciente e também auxiliar a equipe de saude.
No entanto, hoje ele se deparou com um outro gque quase passou
despercebido pela equipe.

Dessa vez, O caso se passou No pronto atendimento do hospital
em que Jeremias trabalha. Um paciente do sexo masculino, 33
anos, queixava-se de fragueza ha dois meses e apresentava sangue
nas fezes. Ele estava palido, ictérico, acianotico e para auxiliar no
diagnostico, foram pedidos alguns exames.

Os resultados do hemograma foram os seguintes:
Série vermelha (eritrocitaria)
Hemacias: 2,2 milhdes/mm?®
Hemoglobina: 4,5%
Hematocrito: 15,1%

V.C.M.: 68,6 fL

H.C.M.: 20,4 pg

C.HCM.: 29,8%

RDW: 16,1%

Série branca (leucocitaria)
Leucdcitos: 22.000/mm®
Bastonetes: 2%
Segmentados: 40%
Eosinofilos: 27%
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Linfocitos: 22%

Basofilos: 1%

Monaocitos: 8%

Plaguetas: 395.000/mm?

Observacdes: hemacias microciticas e hipocrémicas

Que valores anormais podemaos notar nesses resultados? Ja €
possivel suspeitar de algum problema de saude?

Também foram solicitados exames de biogquimica, cujos
resultados estdo apresentados a seguir:

Ferro: 10 pg/dL

Ferritina: 7 ng/mL

Saturacao de transferrina: 8%
Transferrina: 541 mg/dL
Acido folico: 11 mg/mL
Vitamina B12: 200 pg/mL

Vocé também percebeu os valores da série vermelha diminuidos?
Isso € um grande indicativo de anemia, mas a investigagao deve
determinar a sua causa. Como vocé entende os resultados da
bioquimica do paciente? A partir dos resultados do hemograma e
da bioquimica, vocé arriscaria algum palpite?

Jeremias, muito empolgado com 0S casos, principalmente
com aqueles que chegam no pronto atendimento, quis conferir
essas informacdes e percebeu que ndo se tratava simplesmente
de uma anemia. Decidiu conversar com o medico para
saber se poderia auxiliar em algo e, depois de analisarem 0s
resultados novamente, o farmacéutico sugeriu uma investigagao
parasitologica ao medico, que concordou em pedir um exame de
fezes do paciente. Como este estava muito debilitado, o médico
resolveu deixa-lo em observacao.

No dia seguinte, Jeremias foi até o laboratdrio do hospital para
ver o resultado do paciente e o técnico convidou-o a observar esse
resultado pelo microscopico e compartilhar de sua descoberta,
conforme figura a sequir.
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Figura 1.8 | Imagem do exame parasitologico visto em microscopio dptico em
aumento de 400x

Fonte: <https://www.cdc.gov/dpdx/hookworm/images/1/Hookworm_egg_BAM_MCS.jpg>. Acesso em: 24
maio 2018.

Agora, o que vocé pode dizer sobre o diagnostico desse paciente?
Os resultados apresentados tém relacdo com essa parasitose? A falta
de saneamento basico pode aumentar a incidéncia dessa doenca?
Quais os tratamentos necessarios para esse paciente?

Os conteudos apresentados nesta secdo lhe dardo subsidios
para o melhor entendimento do assunto, deixando-o capaz de
resolver e discutir com seus colegas e professores as possiveis
conclusdes do caso.

Comecaremos estudando um pouco a respeito das causas
das parasitoses e suas formas de prevencao. Em seguida,
falaremos sobre os exames realizados para identificar as estruturas
caracteristicas que auxiliam no diagnostico dessas doencas. Por
fim, comentaremos algumas doencgas causadas por endoparasitas,
mostrando os ciclos evolutivos, sintomas e tratamentos. Vale
lembrar que ha uma grande quantidade de seres vivos que
podem causar doencgas parasitarias nos seres humanos, por isso
desenvolveremos apenas as mais prevalentes no Brasil e que
geram um maior impacto na saude do nosso pais.
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Nao pode faltar

E interessante notar como, muitas vezes, as doencas parasitarias
sdo deixadas de lado ou até mesmo esquecidas, devido ao
avan¢o da medicina com a descoberta de novas doencas e
tratamentos. Assim, podemos chamar essas patologias de doencgas
negligenciadas, aquelas causadas por agentes infecciosos ou
parasitas e consideradas endémicas em populacdes de baixa renda.
Essas enfermidades apresentam indicadores inaceitaveis e recebem
investimentos reduzidos em pesquisas, producao de medicamentos
e em seu controle, o que contribui para a manuten¢ao da situagao
de desigualdade, ja que representam um grande obstaculo ao
desenvolvimento dos paises.

v=| Exemplificando

Como exemplos de doencas negligenciadas, podemos citar:
dengue, doenca de Chagas, esquistossomose, hanseniase,
leishmaniose, malaria, tuberculose, entre outras, que continuam
sendo algumas das principais causas de morbidade e mortalidade
em todo o mundo. Veja um pouco mais sobre as doencas
negligenciadas e algumas iniciativas mundiais para combater esse
problema no artigo da agéncia de noticias da Fundacao Oswaldo
Cruz (Fiocruz), indicado a seguir:

VALVERDE, R. Doengas negligenciadas. Disponivel em: <https://
agencia.fiocruz.br/doen%C3%A7as-negligenciadas>. Acesso em: 24
maio 2018.

Em busca de solucionar esse problema, a Organizacao das
Nacdes Unidas (ONU), em conjunto com diversas iniciativas
publicas e privadas, firmou parcerias para reunir recursos financeiros
e estruturais com os ministérios de saude de paises endémicos,
além da parceria firmada com diversos profissionais que atuaram no
combate de diversas doencas em todo o mundo.

Em 2012, foitracado um roteiro de acdes que foram intensificadas
por essas parcerias a fim de oferecer apoio e recursos adicionais
para a eliminagao de dez das doencgas tropicais negligenciadas
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mais comuns. Diversas acdes foram realizadas, como o tratamento
de 1 bilhdo de pessoas com pelo menos uma doenga tropical
negligenciada em 2015; tratamento preventivo de 556 milhdes de
pessoas contra a filariose linfatica (elefantiase).

Devido a essas iniciativas, segundo a Organizacdo Mundial de
Saude (OMS), a integracdo das doencas tropicais negligenciadas
(DTN) na saude global teve um progresso significativo em 2015,
de acordo com as metas tracadas. Foram implementadas cinco
intervencdes que pudessem sobrepujar as DTN, sendo elas:

« Quimioterapia preventiva.

 Gestdo inovadora e intensificada de doencas.

» Ecologia e gestdo de vetores.

e Servicos de saude publica veterinaria.

»  Provisao de agua potavel, saneamento e higiene.

Mesmo no século XXI ainda nos deparamos com situacdes que
nos remetem a Idade Média, como o fato de cerca de 2,4 bilhdes
de pessoas ainda ndo terem instalacdes sanitarias basicas, como
banheiros e latrinas, e de mais de 660 milhdes de pessoas continuarem
a beber agua de fontes 'nao melhoradas’, segundo a OMS.

Parasitologia

E uma ciéncia que se baseia no estudo dos parasitas e de
suas relacdes com o hospedeiro, englobando os protozoarios,
do reino Protista, e nematelmintos, platelmintos e artropodes, do
reino Animal.

o(b Reflita

Em uma aula de zoologia, um aluno fez a seguinte afirmagdo: "Nenhum
ser vivo é capaz de sobreviver e reproduzir-se independentemente de
outro”. O que vocé acha sobre esse conceito?

Os seres vivos e 0 meio ambiente estdo em processo de
adaptacdo, isto €, estdo evoluindo sempre; porém, para que essa
evolugcao ocorra 0 agente ou forca que provocou o desequilibrio
ambiental agiu de maneira constante, progressiva e lenta, mas, se
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o desequilibrio for brusco, rapido ou muito abrangente ndo havera
evolucdo e sim, destruicao. O relacionamento entre 0s seres vivos
visa a obtencado de alimentos e/ou a protecao.

Como ja foi dito, o inter-relacionamento € muito importante,
podendo variar de colaboracdao mutua (simbiose) até
predatismo e canibalismo; quando um organismo menor se
sentiu beneficiado, comecou a existéncia do parasitismo, que
€ a associacdo entre seres vivos, em que ha unilateralidade de
beneficios e um dos associados € prejudicado pela associacao;
assim, temos o parasito como agressor € o hospedeiro como
quem aloja o parasito.

Observa-se uma mudanca no perfil epidemioldgico do Brasil,
principalmente quando se trata de doencas parasitarias. Algumas
doencas tém apresentado expansdo geografica devido a multiplos
fatores, como a leishmaniose e a malaria, enquanto outras tém
expandido por causa ao aumento do movimento populacional,
como viagens de ecoturismo para regides tropicais. O aumento
de algumas doencas se deve também a melhora nas técnicas
diagnosticas, além de outros fatores como o aquecimento
global, as migragdes alteradas, os desequilibrios ecologicos,
entre outros.

‘tz" Assimile
Entende-se por transicao epidemiologica as mudangas ocorridas
no decorrer do tempo nos padrdes de morte, morbidade e
invalidez, que caracterizam uma populacdo especifica e, em geral,

ocorrem em conjunto com outras transformacdes demograficas,
sociais e econdmicas.

Atransi¢cao epidemioldgica no Brasil esta em constante mudanca.
Em 1930, as doencas infecciosas e parasitarias correspondiam a
cerca de 46% das mortes em capitais brasileiras. A partir de entdo,
verificou-se uma reducao progressiva e, em 2003, essas doencas ja
equivaliam a apenas 5% dessas mortes, aproximadamente.
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Figura 1.9 | Mortalidade proporcional, segundo causas, em capitais de estados
brasileiros, de 1930 a 2004
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Fonte: Malta et al. (2006, p. 49)

ﬂ9 Pesquise mais

Acesse 0 conteudo completo desse artigo e pesquise um pouco mais
sobre a transicao demografica e epidemioldgica no Brasil a partir da
leitura do artigo a sequir.

MALTA, D. C. et al. A construcao da vigilancia e prevencado das doencas
crénicas ndo transmissiveis no contexto do Sistema Unico de Saude.
Epidemiol. Serv. Saude, v. 15, n. 3, p. 47-65, 2006. Disponivel em:
<http://scielo.iec.gov.br/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S1679-
49742006000300006& Ing=ptenrm=iso&ting=pt>. Acesso em: 24
maio 2018.

Prevencao

As infeccdes parasitarias podem ser um indicador
socioecondmico de uma regido ou pais, podendo ser associada
a muitos fatores relacionados a essa populacdo, como o tipo
de instalagcdes sanitarias, contaminacao fecal da agua e de
alimentos consumidos, fatores socioculturais e educacionais
para a prevencao, contato com animais ou mesmo a auséncia
de saneamento basico.
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As formas de prevencdo das parasitoses variam para cada
uma, mas as criangas sao as mais afetadas e principalmente
as de classes mais pobres, com menos acesso a saneamento
basico e agua potavel.

Em um estudo realizado no Brasil com criancas de 7 a 14 anos,
55,3% dos estudantes foram diagnosticados com algum tipo de
parasitose e as mais comuns foram a ascaridiase, a tricuriase e a
giardiase, confirmando que as parasitoses intestinais ainda séo
bastante disseminadas e com alta prevaléncia em nosso pais.
Nesse periodo de vida € que se apresenta um maior indice de
enteroparasitoses causadas por Giardia sp., Ascaris sp. e Trichuris sp.

As doencas parasitarias estdao associadas a determinantes
sociais e ambientais, mostrando elevada prevaléncia em regides
com déficit em educacdo, precarias condi¢cdes de habitacao,
abastecimento de agua potavel e saneamento basico.

E fundamental a pratica de medidas preventivas no
contexto familiar com relacao a parasitoses, no que se refere a
manipulagao, armazenamento e preparo de alimentos, conduta
com a agua a ser consumida, como tambem conhecimento
acerca desse tipo de agravo a saude por parte da populacao,
preferencialmente adquirido mediante um processo educativo,
o qual possibilite ao individuo a mudanca de comportamentos
para a promog¢ao de sua saude.

Assim, a educacdo em saude se faz necessaria nesses Casos
para evitarmos a proliferacdo de diversos tipos de parasitas.
Algumas medidas que sempre devem estar presentes durante
todas as orientacdes sao:

e lavar as maos antes das refeicbes e apoOs O USO
do banheiro.

e Manter as unhas curtas e evitar colocar as maos na boca.

e Lavar bem os alimentos antes de ingeri-los, principalmente
frutas e verduras.

* Ingerir agua potavel: paraisso, pode-se utilizar agua filtrada
ou fervida.
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D9 Pesquise mais

Conheca um pouco dos projetos governamentais que levam ajuda
para muitas pessoas, como o Movimento Brasil sem parasitose: educar
€ 0 caminho, realizado pela Federacao Brasileira de Gastroenterologia,
indicado a seguir.

FEDERACAO BRASILEIRA DE  GASTROENTEROLOGIA  (FBG).
Movimento Brasil sem parasitose: educar € o caminho. Disponivel em:
<www.brasilsemparasitose.com.br>. Acesso em: 24 maio 2018.

Principais grupos de importancia em parasitologia médica
Existem diversas formas de apresentar a classificacao

parasitaria, variando de muito basica a complexa. [remos abordar
dois grandes grupos de parasitos de importancia clinica:

1. Metazoarios: helmintos (vermes pluricelulares),
compreendem o filo dos Nematelmintos (classe Nematoda).

2. Protozoarios:  parasitos  unicelulares, compreendem
as classes dos Lobosea (amebas), flagelados e
esporozoarios (plasmaodio).

Protozoarios de importancia clinica

O sub-reino Protozoa inclui animais unicelulares eucarioticos.
Muitos protozoarios multiplicam-se por divisdo binaria e certos
grupos tém formas mais especializadas. Existem dois modos
principais de transmissdo de infeccdes por protozoarios:
pela ingestdo do protozoario no estagio infectante ou pela
transmissao por um artropode vetor.

Amebiase

As amebas que podem ser parasitas nos seres humanos
sao encontradas no mundo todo. A forma movel que se
reproduz e se alimenta (trofozoita) vive normalmente no trato
gastrointestinal baixo. Podem formar um estagio cistico e,
guando sdo infectantes, sua transmissao se da pela ingestao de
alimentos ou agua contaminados com 0s cistos.
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A Entamoeba histolytica (ameba) pode ser colocada como
umas das principais representantes desse grupo, principalmente
devido a sua patogenicidade. Conforme o seu ciclo biologico,
ilustrado na Figura 1.10, os cistos e trofozoitos sdo passados
nas fezes (1). Cistos sdo tipicamente encontrados em fezes
formadas, enquanto os trofozoitos sao tipicamente encontrados
em fezes diarreicas. A infeccao por Entamoeba histolytica
ocorre pela ingestdo de cistos maduros (2) em alimentos
contaminados por fezes, em agua contaminada ou pelas maos.
A decistacdo (3) ocorre no intestino delgado em que trofozoitos
(4) sao liberados, os quais migram para o intestino grosso. Os
trofozoitos se multiplicam por fissao binaria e produzem cistos;
ambos os estagios ocorrem nas fezes (1). A protecao conferida
por suas paredes permite que oS cistos sobrevivam por um
periodo de dias a semanas no ambiente externo, além de serem
responsaveis pela sua transmissao. Trofozoitos passados nas
fezes sao rapidamente destruidos uma vez fora do corpo e, se
ingeridos, Nnao sobreviveriam a exposicao ao ambiente gastrico.
Em muitos casos, os trofozoitos permanecem confinados
ao lumen intestinal (A — infec¢do ndo invasiva) de individuos
portadores assintomaticos, passando os cistos nas fezes. Em
alguns doentes, os trofozoitos invadem a mucosa intestinal
(B — doenca intestinal) ou, através da corrente sanguinea,
sitios extraintestinais, como o figado, o cérebro e os pulmdes
(C - doenca extraintestinal), com manifestacdes patoldgicas
resultantes. Foi estabelecido que as formas invasivas e nao
invasivas representam duas espécies separadas, respectivamente
E. histolytica e. dispar. Estas duas espécies sao morfologicamente
indistinguiveis, a menos que E. histolytica seja observada com
globulos vermelhos ingeridos (eritrofagocistose). A transmissao
também pode ocorrer através da exposicao a matéria fecal
durante o contato sexual (caso em que ndo apenas cistos, mas
também trofozoitos podem ser infecciosos).
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Figura 1.10 | Ciclo bioldgico da E. histolytica
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Fonte: <http://1.bp.blogspot.com/-qgtnuPOGOLY/VgLQYfFoztl/AAAAAAAAAB8/3USLeRqwBIU/s640/
cicloameb%25C3%25ADase.jpg>. Acesso em: 24 maio 2018.

Existem varios tipos de protozoarios da ordem Amoebida da
classe Lobosea, mas a de maior importancia clinica € a E. histolytica,
a qual ocorre em cerca de 10% da populacao mundial e € uma das
principais causas de morte por infec¢ao parasitaria.
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Figura 1.11 | Estdgios evolutivos da Entamoeba histolytica. Representacdo
esquematica da morfologia do trofozoito (A), pré-cistos (B) e cistos (C, D e E)

Fonte: Ferreira (2017, p. 59).
Para o diagnostico, deve-se coletar pelo menos trés amostras
de fezes recentes a fim de se pesquisar e identificar trofozoitas ou

cistos nas fezes ou na mucosa intestinal.

Figura 1.12 | Cisto de £. histolytica em imagem de microscopia optica (aumento de 400x)

Fonte: <https://www.cdc.gov/dpdx/amebiasis/images/1/E_histodispar_2x2_A.jpg>. Acesso em: 24 maio 2018.
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A amebiase pode ser assintomatica ou apresentar leve
desconforto abdominal, mal-estar, diarreia alternada com
constipagcao ou, se na fase aguda, pode ocorrer disenteria
sanguinolenta e febre. O tratamento depende da localizagao da
infeccao: pode ser administrado iodoguinoleina, metronidazol,
desidroemetina e combinacdes.

Todos os casos positivos devem ser tratados. A ameba pode
invadir os pulmaoes, ceérebro, a pele e outros tecidos, sendo a
amebiase hepatica a mais comum e mais grave.

Outra classificacdo dos protozoarios sdo os flagelados da
classe Zoomastigophorea que incluem alguns patogénicos que
habitam o trato gastrointestinal (TGI) e a corrente sanguinea. Os
dois principais representantes dessa classe sao a Giardia lamblia
(TGl) e o Trypanosoma cruzi (corrente sanguinea), causando,
respectivamente, a giardiase e a doenca de Chagas.

Outra classe de protozoarios sao 0s esporozoarios, endoparasitas
obrigatorios sem organelas de locomoc¢do aparentes, incluem
alguns dos mais importantes e disseminados parasitas humanos, a
malaria e a toxoplasmose. A maioria das espécies produz uma forma
de esposo que € infectante para o hospedeiro definitivo depois de
ingerido ou inoculado pela picada do vetor.

Existem aproximadamente 156 espécies nomeadas de
Plasmodium que infectam varias espécies de vertebrados. Quatro
especies sao consideradas verdadeiros parasitos de humanos,
pois utilizam humanos quase exclusivamente como hospedeiros
intermediarios naturais: P. falciparum, P. vivax, P. ovale e P. malariae.

Além do Plasmodium, outros protozoarios com um certo grau
de importancia medica também fazem parte desse grupo, como
a Babesia e o Toxoplasma gondii, podendo ocasionar a babesiose
(doenca do carrapato) e a toxoplasmose, respectivamente.

Nematelmintos

As espécies da classe Nematoda, parasitos multicelulares que tém
aparéncia redonda em seccdes transversais, podem apresentar trés
formas morfologicas basicas: ovos, larvas e vermes adultos. Essa classe
incluias espécies devida livre, gue sao metabolicamente independentes,
e as parasitas, dependentes metabodlicas de uma espécie hospedeira.
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Embora os ciclos biologicos dos nematodeos sejam semelhantes,
cada organismo tem o seu ciclo especifico, podendo ocorrer a
infec¢do por ingestdo dos ovos em alimentos ou agua contaminada
e alguns pela forma larval que penetra atraves da pele e migra para
o trato intestinal.

O diagnostico laboratorial pode ser realizado com amostras
de fezes por meio da identificacdo de larvas e, as vezes, do verme
adulto. Testes sorologicos estdo disponiveis para o diagnostico de
alguns nematodeos.

As infeccOes por nematodeos podem ser consideradas graves
devido a trés principais fatores:

1. O numero de vermes presentes.
2. O periodo de tempo da persisténcia da infeccao.
3. A saude geral do hospedeiro.

Dependendo da espécie envolvida, as infeccdes podem durar
alguns meses e outras podem manter-se por periodos mais longos,
que pode ir de 10 a 15 anos. A autoinfeccdo (oro-fecal) pode
aumentar ainda mais o tempo de infegao.

Os principais representantes dessa classe sdo a ascaris (Ascaris
lumbricoides) e o ancilostomo (Ancylostoma duodenale ou
Necator americanus).

! Atencao

O uso de testes imunoldgicos para o diagnostico de ascaridiase deve
ser avaliado com muito cuidado. A maioria deles detecta IgG, e um
resultado positivo pode estar relacionado com uma infec¢ao pregressa,
mas nao atual, podendo apresentar anticorpos contra o parasito sem
estar infectada.

Ancilostomiase

E uma doenca intestinal causada por nematodeos dos géneros
Ancylostoma e Necator que ocasionam anemia, sintomas
digestivos e desnutricdo, entre outras alteragcdes. O termo
ancilostomiase refere-se as especies Necator americanus e
Ancylostoma duodenale, tendo poucas diferencas morfologicas.

riais em estudos de caso - 63

jem dos parametros clinico-labo




A diferenca € a distribuicdo geografica, que varia levemente para
cada organismo. Para fins de identificacdo, os vermes adultos de
cada um apresentam pequenas diferencas relacionadas a capsula
bucal. Os estagios de ovo e larvas sdo basicamente iguais, nao
sendo possivel sua diferenciacdo nessas fases.

Figura 1.13 | Ovo de ancilostomo sem corante (aumento de 400x)

Fonte: <https://www.cdc.gov/dpdx/hookworm/images/1/Hookworm_egg_BAML,jpg>. Acesso em: 25 maio 2018.

Figura 1.14 | Variacdo entre as capsulas bucais do Ancylostoma duodenale (A) e
Necator americanos (B)

Fonte: (A): <https://www.cdc.gov/dpdx/hookworm/images/4/Aduodenale_head_A.jpg>; (B) <https://www.cdc.
gov/dpdx/hookworm/images/4/Namericanus_head_B.jpg>. Acessos em: 25 maio 2018.
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A infeccdo humana por ancilostomideos € muito comum em
paises em desenvolvimento, sendo a maior causa de anemia e
desnutricao na populacédo. Estima-se que cerca de 576 milhdes
de pessoas estejam parasitados no mundo. Depois da malaria,
a ancilostomiase € a infeccdo parasitaria que mais causa perda
potencial de vida saudavel resultante de doencas (em inglés: DALYSs)

Como pode-se ver na imagem a seqguir, no ciclo bioldgico do
ancilostomo, os ovos sao passados nas fezes e, sob condicdes
favoraveis (umidade, calor, sombra), as larvas levam de 1 a 2 dias para
eclodir. As larvas rabditiformes liberadas crescem nas fezes e/ou no
solo e, apos um periodo de 5 a 10 dias (e duas mudas), tornam-se larvas
filariformes (terceiro estagio) infecciosas, que podem sobreviver de 3
a 4 semanas em condicdes ambientais favoraveis. Em contato com o
hospedeiro humano, elas penetram na pele e sao transportadas por
meio dos vasos sanguineos para o coragao e depois para os pulmaoes.
Eles penetram nos alveolos pulmonares, sobem a arvore brénquica
ate a faringe e sdo engolidos. As larvas atingem o intestino delgado,
onde residem e amadurecem em adultos. Os vermes adultos vivem
no lumen do intestino delgado, no qual se ligam a parede intestinal
com a consequente perda de sangue pelo hospedeiro. A maioria dos
vermes adultos € eliminada em um periodo de 1 a 2 anos, mas a
longevidade pode chegar a varios anos.

Figura 1.15 | Ciclo biologico do Necator americanus e Ancylostoma duodenale
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Fonte: <http://2.bp.blogspot.com/-ztf85rSUmc8/VgLV4aAFmjl/AAAAAAAAACO/ATN2rxGv4nc/s640/
cicloancilostomose.jpg>. Acesso em: 25 maio 2018.

etros clinico-laboratoriais em estudos de caso - I 65

Abordagem dos para




Algumas larvas de A. duodenale, apos a penetragdo da pele do
hospedeiro, podem ficar no estado latente (no intestino ou musculo).
Além disso, a infec¢do por A. duodenale provavelmente tambeém
pode ocorrer pela via oral e transmamaria. O N. americanus, no
entanto, requer uma fase de migracao transpulmonar.

O diagnostico da ancilostomiase ¢é realizado pela identificacao
dos ovos mediante exame parasitologico de fezes. Por se tratar
de ovos com baixo peso especifico, as técnicas de flutuacao e a
de sedimentacdo sao bastante eficazes. Sdo ovos que se diferem
facilmente de outros helmintos intestinais como Ascaris e Trichuris,
mas ndo € possivel a diferenciacao de ovos de N. americanus com os
de outras espécies de Ancylostoma utilizando a microscopia de luz.

&z” Assimile
O método de concentracao por sedimentacao (Método de Hoffmann) é
recomendado para a pesquisa de ovos pesados, como o do Schistosoma
mansoni, revelando tambeém ovos e larvas de outros helmintos. Mesmo

nao sendo ideal para a pesquisa de cistos, estes poderao ser observados,
especialmente se forem corados na preparacao.

Os meétodos de flutuagdo utilizam a sedimentacdo espontanea
(Método de Willis) ou o emprego de centrifugagao para a lavagem do
material fecal (Método de Willis), sequida da suspensdao desse material
em liquido de densidade determinada, cuja constituicao e modo de
uso dependem do metodo empregado.

Pesquisas tém sido desenvolvidas utilizando um ensaio
imunoenzimatico reverso paraaimunoglobulina E (IgE) especificaem
pacientes reconhecidamente com infec¢cdes por ancilostomideos.
Essa metodologia de sorodiagnostico apresentou resultados
favoraveis e tem sido sugerida como um meio alternativo para o
diagnostico da infeccao por ancilostomideo.

A anemia por deficiéncia de ferro (causada pela perda de sangue
no local da ligagao intestinal dos vermes adultos) € o sintoma mais
comum da infecgao por ancilostomo e pode ser acompanhada por
complicagdes cardiacas. Sintomas gastrointestinais e nutricionais/
metabolicos tambem podem ocorrer. Além disso, manifestacdes
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cutaneas locais podem ocorrer durante a penetracao pelas larvas
filariformes e os sintomas respiratorios podem ser observados
durante a migracao pulmonar das larvas.

O tratamento da ancilosmiase pode ser feita com albendazol,
mebendazol ou pamoato de pirantel. A dosagem € a mesma para
criancas e adultos. Albendazol deve ser tomado com alimentos.
Conforme a recomendacdo da Federacao Latino-americana
de Parasitologistas, a avaliacdo de cura dessa doenca deve ser
realizada mediante exame de trés amostras de fezes, 15 ou 20 dias
apos o tratamento.

A reposicao de ferro e suplementacdo de nutrientes devem
fazer parte da estratégia terapéutica e podem aumentar as
chances de reducao da morbidade na populacao, principalmente
gestantes e criangas.

U_(Il Pesquise mais

O universo das infeccdes parasitarias € bastante vasto, por isso vale a
pena Mmanter um conteudo atualizado e de facil acesso. Acesse o link
a sequir para ver a iniciativa da Universidade Federal de Santa Catarina,
qgue criou um atlas on-line com diversas informacdes.

LIMA, L. M.; SANTOS, J. |. dos; FRANZ, H. C. F. Atlas de parasitologia
clinica e doencas infecciosas associadas ao sistema digestivo. 2012.
Disponivel em: <http://www.parasitologiaclinica.ufsc.br/index.php/
info/conteudo/>. Acesso em: 22 maio 2018.

Sem medo de errar

Nosso colega farmacéutico, Jeremias, esta acompanhando um
caso de anemia severa de um paciente do pronto atendimento do
hospital no qual trabalha e que apresentou resultados alterados
em parametros hematologicos, bioquimicos. Depois de discutir
0 caso com o médico de plantao, ambos decidiram solicitar um
exame parasitologico e obtiveram um resultado positivo para
ovos de um helminto.

A preocupacdo do farmacéutico nao foi s6 com o quadro de
anemia que O paciente apresentava, mas também com a causa
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dessa anemia. Essa € uma visdo muito importante na area clinica,
pois evita que o paciente seja tratado apenas do quadro agudo e
num segundo momento volte a entrar em sofrimento, retornando
a emergéncia com o mesmo quadro.

Agora, vamos analisar alguns dos resultados apresentados,
comecando pelos resultados do hemograma:

Quadro 1.8 | Série eritrocitaria do hemograma

Resultados do paciente Valores de referéncia

Hemacias 2,2 milhdes/mm?® 4.5 a 6,1 milhées/mm?
Hemoglobina 4,5% 12,83 178%
Hematocrito 15,1% 40 a 54%

Fonte: elaborado pelo autor

Veja que os resultados do paciente estdo muito diferentes dos
valores de referéncia. Fica claro o seu estado de anemia, levando
em consideracao o resultado para as hemacias, as quais estao
microciticas (volume corpuscular diminuido) e hipocrémicas (pouca
coloracado), o que pode caracterizar um quadro de perda de sangue
muito importante e que deve ser investigado.

Na serie leucocitaria, o numero aumentado de leucocitos €
justificado pelo processo infeccioso da verminose, normalmente
caracterizado por uma eosinofilia (aumento do numero de
eosinofilos): o resultado do paciente foi de 27% de eosinofilos,
sendo o valor de referéncia de 2% a 4%.

Com relagao aos valores bioquimicos, a avaliacao de ferro e
de indice de saturacdo da transferrina sao fundamentais. O ferro
sérico de 10pg/dL estd muito reduzido e o IST de 8% demonstra um
quadro tipico e caracteristico de anemia por deficiéncia de ferro.

Aferritina de 7 ng/mL esta baixa e se relaciona com niveis baixos de
ferro, podendo ser causada por: anemia ferropriva, hipotireoidismo,
sangramento gastrointestinal, sangramento menstrual intenso e
alimentacao pobre em ferro e vitamina C.
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Ja a transferrina em 541 mg/dL pode indicar deficiéncia grave
de ferro, desnutricdo ou gravidez, pois € usada para avaliar o
metabolismo de ferro.

A respeito das dosagens dos elementos vitaminicos, acido folico
e vitamina B12 pode-se notar que estdo com valores que margeiam
a normalidade, podendo ser descartados outros tipos de anemias se
nao a por deficiéncia de ferro.

Toda essa analise pode ser feita com base nos valores de
resultados dos exames laboratoriais para auxiliar a hipotese
diagnostica do paciente de um quadro de anemia, porém, com
valores eritrocitarios tdo baixos o paciente deve ficar em observacao
e, de acordo com a avaliacao médica, até receber uma transfusao
de concentrado de hemacias para resolver o quadro clinico agudo
do paciente.

A investigacdo foi um pouco mais a fundo, buscando a causa da
anemia. A partir dos achados parasitologicos do exame de fezes do
paciente pode-se observar um ovo de helminto e, analisando sua
morfologia, a conclusédo € de uma infec¢do por ancilostomideo. Isso
explica o quadro anémico gue o paciente apresentava: lembremos
que ele se queixava de fraqueza ha dois meses, o que € realmente
um grande periodo de perda de sangue.

Avancando na pratica

Infecgao compartilhada por Entamoeba histolytica

Descricdo da situacao-problema

Dona Lourdes levou seus dois filhos pequenos, Leandro, de
quatro anos, e Laura, de seis anos, ao pediatra para uma consulta.
Ambas as criangas estavam doentes ha varios dias. Seus sintomas
incluiam diarreia com fezes mucosas, fraqueza, flatuléncia, nausea e
colica abdominal. Amostras de fezes foram enviadas ao laboratorio
para exame parasitologico, de cultura e antibiograma. No entanto, a
cultura nao revelou nenhum patdgeno intestinal.

As técnicas tradicionais de exame parasitologico de fezes foram
realizadas e os achados foram relacionados nas laminas a seguir.
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Figura 1.16 | Achado parasitologico corado com tricromio

v

Fonte: <https://www.cdc.gov/dpdx/amebiasis/images/2/Ehistdisp_cyst_tric3.jpg>. Acesso em: 22 maio 2018.

Figura 1.17 | Achado parasitolégico de amostra direta em meio Umido com iodo

K £r.

Fonte: <https://www.cdc.gov/dpdx/amebiasis/images/4/Ehistdisp_troph_wtmt2.jpg>. Acesso em: 22 maio 2018.

Com base na morfologia do achado no exame, de qual parasita
voceé suspeitaria? Ha apenas um tipo de parasita ou pode ser uma
infestagdo multipla?
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Resolucédo da situacdo-problema

No caso apresentado, devemos suspeitar de uma parasitose que
tenha um certo nivel de contaminacao, possivelmente de maneira
oro-fecal e também por meio de foOmites, pois as duas criancas
(irmaos) estavam infectadas. Os sintomas da infec¢do por parasitas
podem ser muito variados, mas, nesse caso, a atividade sintomatica
na regiao intestinal estd muito caracteristica, principalmente pela
presenca de muco nas fezes.

Trata-se de uma infeccao por protozoario e, pelas caracteristicas
dos achados parasitologicos, esta relacionada com Entamoeba. A
primeira imagem trata-se de um cisto de E. histolytica manchado
com corante tricromio. Os dois nucleos sao visiveis no plano focal
(setas a esquerda), e o cisto contém um corpo cromatdide com
extremidades tipicamente embotadas (seta a direita).

A segunda imagem nao se trata de um outro parasito, mas sim
do trofozoita de E. histolytica em amostra direta em meio Umido
com iodo, mostrando esse tipo de protozoario em outra fase do
seu ciclo biologico.

Faca valer a pena

1. Em relacdo ao diagndstico laboratorial dos protozoarios intestinais,
analise as afirmativas a seguir:

|. A motilidade dos trofozoitos presentes em fezes recentemente emitidas
pode ser observada ao exame direto, a fresco. A coloracdo tricromica,
no entanto, tem a vantagem de favorecer a observacdo minuciosa da
morfologia dos organismos corados.

II. As coloracBes permanentes, como o tricrébmio e a hematoxilina férrica,
sao usadas para a identificacao de trofozoitos e cistos, e para a confirmacao
da espécie.

Ill. Os cistos de Entamoeba histolytica/E. dispar, a0 exame microscopico
do sedimento fecal, apresentam quatro nucleos com cariossoma
volumoso e excéntrico.

A respeito das afirmativas lidas, é correto o que se afirma em:
a) |, apenas.

b) I e Il, apenas.
c) Il e lll, apenas.
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d) I e lll, apenas.
e)l, llelll.

2. A ancilostomose, também conhecida como amareldo, é provocada
por trés tipos de verme: o Necator americanus e outros dois do género
Ancylostoma. As fémeas liberam ovos no intestino delgado, que sdo
expulsos pelas fezes e eclodem no periodo entre cinco e dez dias,
tornando-se larvas infectantes.

Acerca da doenca conhecida como amareldo (ou ancilostomiase), é
correto afirmar que:

a) Seu agente causador pertence ao mesmo filo da lombriga (Ascaris
lumbricoides), que causa a ascaridiase, e da ténia (Taenia solium), que
causa a teniase.

b) No filo do agente causador do amareldo, os organismos sdo sempre
parasitas, uma vez que nao tém cavidade celomatica verdadeira.

c) O doente apresenta cor amarela na pele porque o parasita aloja-se nas
células hepaticas, produzindo aumento do figado (hepatomegalia).

d) O ciclo de vida do agente causador ¢é igual ao da lombriga (Ascaris
lumbricoides), com a diferenca de que as larvas do amareldo penetram
ativamente no corpo do hospedeiro.

e) Medidas de saneamento so sdo efetivas no combate a doenca se forem
eliminados também os hospedeiros intermediarios.

3.

O nutricionista da Universidade Estadual de Kansas Amber
D. Howells e colaboradores pesquisaram por que pessoas
que trabalham em restaurantes por vezes ndo seguem as
diretrizes da correta higiene alimentar. Observaram que
o treinamento pode aumentar o conhecimento sobre
seguranga alimentar, mas que nem sempre isso muda
a pratica. A culpa, para os trabalhadores, é do tempo
apertado. (ABRAMCZYK, 2009, [s.p.])

Sobre o tema, pode-se afirmar que as pessoas que consumirem alimentos
preparados pelos profissionais citados poderao:

|. Contrair infeccdes intestinais decorrentes das bactérias presentes nas
maos dos funcionarios que trabalham com comida.

II. Contrair verminoses pela presenca de ovos de vermes nos alimentos
mal lavados.

IIl. Ter diarreia amebiana causada pela presenca de protozoarios nos alimentos.
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IV. Desenvolver a nova gripe suina pelo cozimento inadequado de
alimentos originados da carne de porco.

E correto o que se afirma em:

a) Il e lll, apenas.

b) I e lll, apenas.
c) Il elV, apenas.
d) I, Il e lll, apenas.
el I, lllelV.
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Unidade 2

Abordagem dos
parametros clinico-
laboratoriais em estudos
de caso - |l

Convite ao estudo

Ola, estudante!

Sabemos que os profissionais de saude devem sempre
trabalhar de forma cooperativa e multiprofissional, somando
esforcos para que o paciente seja sempre o maior beneficiado e
arazao principal dos nossos esforcos. Para isso, devemos estar
preparados, e a discussao de casos clinicos € uma ferramenta
excelente para a abordagem de temas que aproximarao vocé
da sua futura realidade profissional, voltada a pratica clinica no
contexto da atuacao farmacéutica.

Nesta  unidade, retomaremos  alguns  conceitos
sobre alteracdes hormonais, com discussdes sobre o
hipotireoidismo, e falaremos a respeito de alteracdes que
podem ser encontradas no exame de liquor de um paciente
que apresenta suspeita de meningite. Em seguida, vamos
comentar sobre a area de uroanalises, abordando um caso
de infeccao de repeticao do trato urinario, problema cuja
incidéncia tem aumentado ultimamente. E, por fim, vamos
relembrar conceitos sobre imunologia, tratando de um caso
de artrite reumatoide e discutindo os avancos no diagnostico
e tratamento dessa doenca, principalmente com o uso dos
medicamentos biologicos.

Vamos acompanhar a farmacéutica Julia, que se formou
ha pouco tempo e estd muito contente com sua funcao
Nno hospital da cidade em que mora. Ela € uma profissional



muito confiante e segura, pois estudou bastante durante a
sua graduagao, mas ainda tem pouca experiéncia, o que a faz
continuar estudando.

Em sua rotina, ela vai se deparar com varios desafios que
demandardo sua ativa participagdo, como o caso de Rute,
uma professora da escola de ensino infantil da cidade que deu
entrada no hospital em que Julia trabalha, queixando-se de
Muito cansaco, ganho de peso e constantes esquecimentos.
Julia prontamente se colocou a disposicao da equipe e
comecou a olhar o caso mais de perto. Poderia ter alguma
relacdo com anemia? Essa foi a principal preocupacdo de
Rute quando consultou um medico. Mas Julia percebeu que
a pele e os cabelos da paciente estavam bem ressecados, e
ponderou se isso poderia fazer parte do quadro clinico da
paciente ou se era apenas uma coincidéncia. Quais exames o
medico solicitou para o caso de Rute? Como a farmacéutica
poderia auxiliar nesse caso?

Outra ocorréncia interessante aconteceu quando, certo
dia, a propria farmacéutica levou sua tia ao hospital, pois esta
estava reclamando de dores recorrentes e queimacao na hora
de urinar. Como deve ser feito o diagnostico e tratamento de
uma infeccdo de repeticao do trato urinario? Julia sabia que
poderia ser uma situacao um pouco mais seria e complicada,
pois a paciente ja tinha usado antibioticos fortes da ultima vez,
e a farmacéutica comecou a se preocupar com uma possivel
resisténcia bacteriana.

Outro caso ocorreu quando o Sr. Amadeo, dono de uma
mercearia que ficava na periferia da cidade, deu entrada no
hospital com queixa de dor, rigidez e edema nos joelhos e
tornozelos, tendo dificuldade de sair da cama pela manha e
tendo sua capacidade de cumprir suas obrigacdes no trabalho
comprometidas pela dor. O Sr. Amadeo ja € conhecido no
hospital devido as suas visitas constantes por causa da sua
artrite que atinge ambas as maos e punhos ha cerca de um
ano. Mas dessa vez o inchag¢o nos joelhos esta muito intenso,
e ele quer saber gue medicamento vai fazer isso melhorar.



Qual seria a atuacdo da farmacéutica Julia para esse caso?
Quiais exames foram solicitados para o Sr. Amadeo e quais os
tratamentos que ele pode fazer?

Julia realmente procura saber um pouco mais sobre cada
um destes casos, pois como ja dissemos, ainda lhe falta
experiéncia profissional, mas ela compensa iSSO com muito
estudo e dedicacdo. E vocé, esta pronto para aprender junto
com Julia? Ao longo dessa unidade, estudaremos esses casos
e perceberemos que a atuacao do farmacéutico, seja ela no
ambiente hospitalar, na farmacia comunitaria ou em qualquer
outra area de atuagao farmacéutica € de extrema importancia,
e por isso devemos estar preparados para realizar analises
de resultados clinicos e laboratoriais, auxiliando os medicos
nos possiveis diagnosticos, entendendo e participando dos
tratamentos propostos.



Secao 2.1

Estudos de casos clinicos de alteracdes
hormonais e de liquor

Dialogo aberto

A situacdo de recem-formado € um pouco complicada, pois ha
muita energia para a atuacao profissional, porém, muitas vezes falta
um pouco de experiéncia de atuacdo na area, e esse € O caso da
farmacéutica Julia, formada recentemente e, no momento, atuando
no hospital de sua cidade.

Certo dia logo pela manha, Rute, uma professora da escola de
ensino infantil da cidade, com 35 anos, deu entrada no hospital e,
passando em consulta medica, queixou de desanimo, fragueza, ganho
de peso, intolerancia ao frio e constipacao. Também referiu constantes
esquecimentos. Ha algum tempo vem observando aumento do volume
do pescoco. Na historia pregressa nao relata outras doencas. Rute
acha que pode estar anémica e automedicou-se com comprimidos
de vitaminas e sulfato ferroso, mas nao esta percebendo melhora.

No exame, a pressao arterial e o pulso estdo normais. Seu cabelo
esta fino, mas ndo ha reqides focais de alopecia ou cicatrizes do
couro cabeludo. Sua pele ¢ difusamente seca.

Julia estava passando pela emergéncia para ver os casos daquela
manha, a fim de verificar se haveria algum caso em que poderia atuar
com os servicos farmacéuticos. Ela olhou o prontuario de Rute, e
averiguou, entre outras informacdes, que ela tem dormido bem e
Nnao se sente deprimida e que, aléem dos medicamentos citados, nao
faz uso de outros medicamentos.

O caso de Rute ja comeca a tomar um certo direcionamento a
partir das informacdes obtidas. Vocé tem alguma ideia? Vejamos
mais algumas informacdes sobre o caso dela: no exame fisico foi
observado discreto aumento difuso da glandula tireoide. A paciente
tem 1,52 m de altura e peso corporeo de 78 kg. Os resultados dos
exames solicitados para avaliacdo da tireoide foram: TSH = 13,8mU/L
(ref. 0,5a 4,5 e T4 livre = 0,7ng/dL (ref. 0,8 a 1,8).
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Tratando-se de uma possivel alteracdo na tireoide, quais as
preocupac¢des que surgem? Quais outros exames podem ser
solicitados para esse caso? Quais os tratamentos mais adequados?
Como a farmacéutica Julia poderia auxiliar nesse caso?

Nesta secdo, abordaremos alguns conteudos  sobre
endocrinologia, hormonios produzidos e suas respectivas glandulas,
controle e autocontrole da producao e liberacdo de hormonios,
bem como as interferéncias no funcionamento normal do
organismo, demonstrando as consequéncias da falta ou do excesso
de hormonios, resultando em diversas doengas.

Para resolver as questdes levantadas em nossa discussao,
trataremos de conteudos que lhe dardo subsidios para melhor
entendimento do assunto, capacitando-o para resolver e discutir
com seus colegas e professores as possiveis conclusdes deste caso.

Bons estudos!

Nao pode faltar

A area de endocrinologia trata, entre outras questdes, dos
hormonios da tireoide, que desempenham um papel muito
importante no Nosso organismo. Eles estdao diretamente
relacionados ao metabolismo, crescimento e desenvolvimento.
Vamos discorrer sobre alguns assuntos dessa area, como as
principais glandulas endocrinas e 0s hormdnios produzidos,
além da agcdo que desempenham em NOssO organismo.

@ Saiba mais

Para comecar o estudo sobre sistema endocrino, vale a pena rever
alguns conceitos-chave. Confira o video que segue e aproveite para
fazer suas anotacdes. ANATOMIA E ETC. COM NATALIA REINECKE.
Sistema Endocrino: Introducdo | Anatomia e etc. Disponivel em:
<https://youtu.be/3z79gvXn-1M>. Acesso em: 25 abr. 2018.

Sistema Endodcrino

O sistema endocrino é formado pelas glandulas hipofise,
hipotalamo, tireoide, paratireoides, as suprarrenais, O pancreas
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e as gbnadas. Esses orgaos sintetizam e secretam mensageiros
bioquimicos especificos, conhecidos como hormonios. Os
hormonios sao secretados no sangue e, com colaboragado
sincronizada do sistema nervoso central (SNC) e do sistema
imune, atuam regulando o metabolismo, o crescimento, o
desenvolvimento e a reproducao. Outros tecidos, como o
adiposo e o intestinal, também sdo metabolicamente ativos e
estdo envolvidos nessas atividades.

Os horménios sao compostos que atuam sobre células
localizadas a certa distancia de seu lugar de origem, mas
sabemos também que muitos hormonios atuam localmente,
sobre as células vizinhas, no nivel paracrino, e até mesmo na
propria célula a partir da qual se originam, de modo autocrino.

Figura 2.1 | Lista das glandulas enddcrinas e os principais hormoénios secretados por elas

Horménio antidiurético (ADH)
Ccitogina (OT)
Horménios requladores

Glandula hipéfise ? T~ a';:;"'"i'm""""
A adenc-hipdfise (hipéfise anterior) secreta:
Horménio adrenocorticotréfico (ACTH)
Horménio foliculo-estimulants (FSH)
Horménio do crescimento (GH)
Horménio luteinizante (LH)
Horménio estmulador de melandcito (MSH)

Glandula tireoide Glandulas paratirecide

Prolactina (PRL) ina (CT) na superficie
Horménio estimulador da tirecide (TSH) Horménio tireoidiane (TH) posterior da fireoide)
A neuro-hig ‘hipdfise postenior) libera: Paratormdnio (PTH)
Horméaio antidiurético (ADH)
Ocitocina (OT)
Corago -
Atriopeptina
Glandulas suprarrenais Trato (@n

Cortex: Colecistoquinina (CCK)
Corticosteroides Peptideo inibitério gdstrico (GIP)

Medula: Gastrina

Epinefrina (E)

Norepinefrina (NE)

Secretina
Peptideo intestinal vasoativo (VIP)

Rim

Calcitriol Glucagon
Eritropoietina (EPO) Insulina
Renina Somatostatina
Polipeptideo pancredtico
(sexo
Androgénios

Inibina

Ovérios (sexo feminino)
Estrogénio

Inibina
Progesterona

Fonte: Reisner (2016, p. 400).
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Eixo Hipotalamo-Hipofise-Tireoide

O sistema nervos central (SNC), por meio do hipotalamo, serve
como elo com o sistema endocrino. A glandula pituitaria, tambeéem
conhecida como hipofise, esta localizada abaixo do hipotalamo, na
sela turcica ossea. Estruturalmente, a hipofise pode ser dividida nas
porcdes anterior (adeno-hipofise) e posterior (neuro-hipofise).

Dentro do hipotalamo, os neurdnios hipofisiotroficos secretam
fatores especificos que seguem via sistema porta (circulacdo
sanguinea) adeno-hipofisario até a adeno-hipdfise, onde se ligam a
receptores para estimular ou inibir a secre¢ao dos cinco hormonios
adeno-hipofisarios principais. Alem disso, os neurdnios localizados
primariamente Nnos nucleos supradptico e paraventricular do
hipotalamo secretam vasopressina e ocitocina a partir dos axonios
que se estendem para dentro da neuro-hipofise.

O hipotalamo e a hipofise sdo estruturas com funcionamento
cooperativo atuando como dominantes na regulacéo do sistema
endocrino. Estas duas glandulas secretam hormonios que controlam
funcdes metabolicas e homeostaticas, incluindo  reproducgao,
crescimento, lactagao, fisiologia da glandula tireoide e das glandulas
suprarrenais e homeostasia da agua.

Figura 2.2 | Sistema hipotalamo e hipodfise, anatomia e comunicacdo do sistema
circulatorio (sistema porta)

Area hipotalamica

L9
%
L & - \
Quiasma_ ST -
éptico \ f Ny i ) -
\ Nicleos
Artéria paraventriculares
hipofisaria e supraopticos
superior
Sistema
porta- .
hipotalamico- A.den.a’ )
hipofisario hipofisaria
inferior
Paraa
circulagao
sistémica

\;

e Para a circulacéo
Hipofise: \ sistémica
Lobo anterior

Lobo posterior

Fonte: Golan et al. (2016, p. 472).
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Uma das caracteristicas mais importantes do sistema endocrino é
sua habilidade de autorregulacdo via controle por retroalimentagao
positiva ou negativa. A retroalimentacdo positiva € estimuladora e
resulta em alteracdes rapidas.

Cada via de controle regula um aspecto da hemostasia endocrina
e esta, portanto, sujeita a estreita regulacdo. Normalmente se
discute a inibicdo por retroalimentacdo sob o aspecto de alcas,
sendo que a conexao que regula e fica entre um hormonio e seu
alvo acaba criando uma “alca” que altera a extensdo da liberacao
hormonal subsequente. Essas alcas de retroalimentacdo regulam
estreitamente os eixos hipotalamo-hipofise, estabelecendo niveis
de controle em cada estagio de acdo. Em geral, os hormonios
sistémicos produzidos pelos orgaos-alvo regulam de modo negativo
a hipofise e o hipotalamo para manter um nivel de equilibrio de
liberacdo hormonal.

o(b Reflita

E muito interessante o sistema de controle por retroalimentacdo que
0s eixos hipotalamo-hipofise-orgdos possuem e que desempenha um
papel na autorregulacdo da producao e secrecao dos hormonios.

Quais sdo 0s riscos que acometem um paciente com uso cronico de
corticoides, levando em consideragcao o controle da suprarrenal por
um desses eixos?

Para o funcionamento do eixo que controla a tireoide, onde em
resposta aos niveis circulantes dos hormonios secretores essenciais
tirotoxina - T4 e tri-iodotironina - T3, liberados pela tireoide, o
hipotalamo e a hipofise alteram a producao de seus proprios produtos
hormonais, neste exemplo o hormonio liberador de tireotrofina -
TRH e o hormodnio tireoestimulante - TSH, respectivamente). No
caso de diminuicdo da funcao tireoidiana, uma quantidade menor
de T4 e T3 ¢ liberada na circulagdo, e o hipotalamo e a hipofise
respondem aumentando a produc¢ao de seus hormonios, em uma
tentativa de estimular a tireoide. Por outro lado, se a tireoide se torna
hiperativa como nos estados hipertirecidianos, o hipotalamo e a
hipofise percebem as concentracdes elevadas de T4 e T3 e, por sua
vez, diminuem a producao de seus hormonios, TRH e TSH.
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O TRH secretado pelo hipotdlamo estimula os tiredtrofos
da adeno-hipofise a produzirem e secretarem TSH . Ja o TSH é
responsavel pela producao e pela secrecao de hormonio tireoidiano
pela tirecide. O hormodnio tireoidiano € o que regula toda a
homeostasia da energia corporal, controlando negativamente a
liberacdo hipotalamica de TRH e hipofisaria de TSH.

Estes dois hormonios sao utilizados para diagnostico da etiologia
do hipotirecidismo, sendo a reposicao de hormonio tireoidiano
uma etapa efetiva para o tratamento desta doenca.

Se o hipotirecidismo for causado pela auséncia de resposta
da glandula tireocide (deficiéncia primaria), os niveis séricos
de TSH estardo elevados, em decorréncia da diminuicao da
retroalimentacao negativa do hormoénio tirecidiano. Por esse
motivo, o nivel sérico de TSH constitui o principal teste usado na
triagem da doenca primaria da tireoide.

Por outro lado, se o hipotireoidismo for causado por defeito
na producao hipofisaria de TSH (deficiéncia secundaria), o nivel
de TSH ndo estard elevado, apesar da presenca de baixos niveis de
hormaonio tireoidiano. Nesse contexto, se o TRH fosse administrado,
a elevacdo normalmente esperada do TSH estaria ausente ou
significativamente reduzida.

A principal funcao da tireoide € produzir hormonios tireoidianos,
T3 e T4. Estes hormonios possuem em sua estrutura um arcabouco
de duas moléculas de tirosina iodadas que se unem por uma ligagao
eter, sendo que o anel externo € hidroxilado e o interno ¢ ligado
covalentemente a tireoglobulina durante a sintese do hormonio.

Os hormonios tireoidianos apresentam diversas funcdes em
NOSSO Organismo, Como O aumento do metabolismo e a sintese de
proteinas, sendo necessario para o crescimento e o desenvolvimento
da crianca (mental e sexual). A sequir, listamos algumas funcdes
organicas e a influéncia dos hormonios da tireoide.

Taxa metabdlica — o hormonio tiredideo aumenta o metabolismo
de todos os tecidos do corpo, podendo aumentar a taxa metabolica
basal entre 60 e 100% acima do normal na presenca de grandes
quantidades de T4.

Funcdo gastrointestinal — o hormodnio tiredideo estimula a
funcdo gastrointestinal, causando aumento da motilidade e da
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produc¢do de secrecdes gastrointestinais, podendo causar diarreia
e aumento do apetite.

Efeitos neuromusculares — o hormonio tiredideo tem efeitos
acentuados no controle neural da funcao e do tonus muscular.
Nos bebés, o hormonio tiredideo € necessario ao desenvolvimento
normal do encéfalo, favorecendo as funcdes cerebrais.

Funcao cardiovascular - as funcdes cardiovascular e respiratoria sdo
profundamente afetadas pela funcdo da tireoide. Com o aumento da
taxa metabolica, © consumo de oxigénio e a produc¢ao de subprodutos
metabolicos aumentam e ha vasodilatacdo crescente. Em especial, o
fluxo sanguineo da pele € aumentado como modo de dissipar calor
corporal resultante da taxa metabolica mais alta.

Disfuncdes Hormonais da Glandula Tireoide

Disturbios da tireoide podem fazer com que ela produza mais ou
menos hormonios do que o normal. Disturbios da hipofise ou do
hipotalamo tambéem podem afetar a funcao da tireoide, ja que esta
ultima é controlada pelas primeiras.

Sédo quatro os principais tipos de doenca da tireoide:
hipertireoidismo (que é o excesso de hormonio da tireoide);
hipotireoidismo (que € a diminuicdo de hormdnio da tireoide);
cancer da tireoide e noddulos e bocio benignos da tireoide (nao
cancerigeno). Neste estudo, abordaremos apenas o hipertireoidismo
e o hipotireoidismo, que estdo relacionados com o problema do
estudo dessa secao.

Hipertireoidismo

Caracterizado pela secrecao excessiva dos hormonios
tireoidianos devido a hiperfuncao da glandula. O hipertireoidismo
pode estar associado a uma série de fatores como tireoidites,
doenca de Graves, excessos no tratamento com drogas tireoidianas,
secrecdo excessiva do hormoénio TSH (devido a um adenoma
hipofisario), bocio nodular ou carcinoma funcionante da tireoide.

A glandula aumentada eleva sua captacdo de iodo, aumentando a
velocidade de secrecdo dos seus hormonios. A maior concentragcao
de hormodnios livres circulantes eleva a taxa metabodlica do
organismo, levando a um aumento na temperatura da pele, bem
como da sudorese e sensibilidade ao calor (sinais iniciais que variam
de acordo com a carga hormonal produzida).
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‘tz" Assimile

Ja consegue identificar essa doenca pelos sintomas que ela apresenta?
No video a seguir, vocé tera um pouco mais de informacdes sobre
O hipertireoidismo. Mas vale lembrar que, para avaliar, diagnosticar
e tratar o hipertireoidismo € necessario passar em consulta médica.
MINHA VIDA. Hipertireoidismo: excesso de hormonios afeta a tireoide.
23 jul. 2012. Disponivel em: <https://youtu.be/uVnd878B4co>. Acesso
em: 26 abr. 2018.

A doenca de Graves, um disturbio autoimune, € causa mais
comum do hipertirecidismo, na qual anticorpos IgG se ligam
aos receptores do TSH, ativando-os. Tal ativagao promove
uma estimulagéo elevada e anormal da tireoide, resultando na
liberacdo excessiva dos hormonios T3 e T4 e, posteriormente, em
hipertireoidismo. Conhecida tambéem como bocio exoftalmico, a
doenca de Graves ainda causa oftalmopatia, gerando um processo
inflamatorio da orbita ocular.

! Atencdo

A incidéncia da doenca de Graves é maior em mulheres com idades
entre 30 e 60 anos, especialmente naguelas com historia familiar de
anormalidades tireoidianas. Apenas 5% dos pacientes tém menos de
15 anos de idade.

Como o autoanticorpo (IgG) na doenca de Graves atua
independentemente do eixo hipotalamo-hipofise-tireoide, ocorre
ruptura da homeostasia do hormaonio tireoidiano.

vZ| Exemplificando

No momento em que ocorre o hipertireoidismo, surgem os sintomas
clinicos desta desordem hormonal, e os exames laboratoriais revelam
altos niveis plasmaticos de hormonios tireoidianos e niveis baixos ou
indetectaveis de TSH.
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Alguns dos sintomas mais comuns ligados ao hipertireoidismo
sdo: nervosismo, ansiedade, irritabilidade, fragueza muscular,
fadiga, bocio, insénia, emagrecimento, sudorese, palpitagcao,
taquiarritmias atriais, taquicardia, pele quente e sedosa, intolerancia
3o calor, tremor, retracdo palpebral, presséo arterial divergente,
hiper-reflexia, exoftalmia, retracao palpebral, alteracdes menstruais,
hiperdefecacao, hiperfagia.

ﬂ9 Pesquise mais

Apos a ultima revisdo das diretrizes de tratamento do hipertireoidismo,
vale a pena conferir alguns destaques sobre o consenso da Sociedade
Brasileiro de Endocrinologia e Metabologia. Acesse o editorial publicado:

ROMALDINI, J. H.; VILLAGELIN, D.; MIKLOS, A. B. P. P. Destaques dos
NovVOoSs consensos sobre doencas da tireoide da Sociedade Brasileira de
Endocrinologia e Metabologia. Arquivos Brasileiros de Endocrinologia
& Metabologia, Séo Paulo, v. 57, n. 3, p. 163-165, abr. 2013. Disponivel
em: <https://bit.ly/2tUCPgk>. Acesso em: 26 abr. 2018.

Hipotireoidismo

Caracteriza-se pela deficiéncia na producao de hormonios
tireoidianos devido a destruicdo dos tecidos glandulares ou a
doencas que acometem a glandula. E o disturbio mais comum
da tireoide, e sua maior causa em todo o mundo sempre foi a
deficiéncia de iodo ingerido pela populacao.

c@ Reflita

Devemos nos preocupar?

Segundo a Dra. Tania Bachega, presidente da Comissao Nacional dos
Desreguladores Endocrinos da Sociedade Brasileira de Endocrinologia
e Metabologia (SBEM), 0 aumento do consumo de soja faz crescerem
as preocupagdes com relacdo a este alimento alterar o equilibrio da
funcdo tireoidiana, sendo gque estudos in vitro ja demonstraram que
os fitoestrogenos, presentes na soja, podem diminuir a acao periférica
dos hormonios tireoidianos, e também afetar a sua sintese inibindo }
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4 a tireoperoxidase, uma enzima importante na sintese dos hormonios
tireoidianos. SOCIEDADE BRASILEIRA DE ENDOCRINOLOGIA E
METABOLOGIA - SBEM. Alimentagdo e Tireoide. Rio de Janeiro, fev.
2013. Disponivel em: <https://bit.ly/2uwc29L>. Acesso em: 11 jul. 2018.

Os sinais e sintomas da deficiéncia hormonal tireoidiana muitas
vezes podem ser discretos, mas uma serie de caracteristicas pode
ser indicativa da doenca, como fala arrastada, expressdo facial
apatica, comprometimento mental, letargia, fadiga, pele seca e
aspera, bradicardia e sensibilidade ao frio, entre outras.

O hipotireoidismo pode existir sob a forma primaria, secundaria,
congénita, do adulto (mixedema) e grave, quando recebe o nome
de coma mixedematoso. A forma primaria tem como principais
causas a atividade autoimune — causadora do bocio, radioterapias
na regidao do pescoco, cirurgias realizadas para retirada de
neoplasias, tratamentos que utilizam drogas antitireoidianas, bocio
simples e uso de medicamentos como amiodarona, litio ou iodo.

v=| Exemplificando

Um exemplo de hipotirecidismo € a tireoidite de Hashimoto, ou
tireoidite autoimune, uma doenga cronica tipicamente caracterizada
por aumento (bocio) e uma infiltracdo linfocitica densa da glandula
tireoide. Ela € causada pela presenga de autoanticorpos que atacam
as células da tireoide, sendo ©os principais 0s contra a peroxidase
tireoidiana (TPO) e os contra a tireoglobulina (Tg).

O hipotireoidismo secundario € consequéncia de uma redugao
nos niveis de producdo de tireotropina (TSH) pela hipofise anterior
ou TRH pelo hipotalamo. Ja o hipotireoidismo congénito, também
conhecido como cretinismo, ocorre quando o individuo nasce
com grande deficiéncia da tireoide ou até mesmo sem possuir a
glandula, podendo levar ao retardo mental permanente.

O hipotireoidismo do adulto ou mixedema € mais frequente
em mulheres do que em homens, podendo ser classificado em
clinico ou subclinico, sendo que esse ultimo raramente apresenta
sintomas e causa uma leve elevacao do nivel de TSH.
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D9 Pesquise mais

O hipotireoidismo subclinico esta sendo muito discutido atualmente
e vale a pena saber um pouco mais sobre ele. Recentemente, o New
England Journal Medicine (NEJM) publicou uma revisdo sobre esse
assunto; confira as principais recomendacdes.

TOYOSHIMA, M. T. K. NEJM: nova revisdo sobre hipotireoidismo
subclinico. Portal PEBMED, out. 2017. Disponivel em: <https://bit.
ly/2lUOIFR>. Acesso em: 28 abr. 2018.

As manifestacdes clinicas dessa doenca estdo relacionadas
principalmente com dois fatores: o estado hipometabodlico
resultante da deficiéncia de hormoénio tiredideo e o
acometimento mixedematoso dos tecidos do corpo. O estado
hipometabodlico associado ao hipotireoidismo caracteriza-se por
inicio gradativo de fraqueza e fadiga, tendéncia a acumular peso
apesar da perda do apetite e intolerancia ao frio. A medida que
a doenca progride, a pele torna-se seca e aspera e 0s cabelos
ficam asperos e quebradicos. A face torna-se congestionada,
com palpebras edemaciadas, e ha rarefacao do terco externo
dos supercilios. A motilidade gastrintestinal diminui e isto causa
constipacao intestinal, flatuléncia e distensao abdominal. Em
alguns casos, observa-se relaxamento mais lento dos reflexos
tendineos profundos e bradicardia. O acometimento do sistema
nervoso central evidencia-se por obnubilagcdo mental, letargia e
deficit de memoria.

O hipotirecidismo € tratado com reposicaoc hormonal de
preparacdes sintéticas de T3 ou T4. A maioria dos pacientes ¢é
tratada com T4. Os niveis séricos de TSH sdo usados para avaliar a
adequacado do tratamento de reposicdo com T4. Quando o nivel
de TSH normaliza, a dose de T4 ¢ considerada satisfatoria (apenas
nos casos de hipotireoidismo primario). A abordagem “doses baixas
aumentadas lentamente” deve ser considerada no tratamento
dos pacientes idosos com hipotireoidismo, em vista do risco de
provocar sindromes coronarianas nos pacientes suscetiveis.
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‘tz" Assimile

Agora fica mais facil diferenciar o hipertireoidismo do hipotireoidismo. Assista
a0 video, que fornece mais algumas orientagdes sobre o hipotireoidismo.

MINHA VIDA. Hipotireoidismo: falta de hormonios afeta tireoide. 23
jul. 2012. Disponivel em: <https://youtu.be/SqsBdfTN3yA>. Acesso em:
26 abr. 2018.

Liquido Cefalorraquidiano — Liquor

O liquido cefalorraquidiano (LCR) € um fluido localizado no espaco
intracraniano, que preenche o canal central da medula, 0os espacos
subaracnoides craniano e raquiano e o canal central da medula, e
tem como fun¢do fornecer nutrientes ao cérebro, remover produtos
da atividade neuronal e proteger mecanicamente as células cerebrais.
Por isso tudo o LCR ¢é essencial para a atividade neuronal.

A coleta € realizada normalmente por puncao lombar e requer
algumas precaucdes, incluindo a medicao da pressao intracraniana
e a cautela necessaria para evitar que qualquer outra coisa possa
atravessar as membranas hematoencefalicas ou mesmo danificar o
tecido neural.

As amostras sao coletadas, preferencialmente, em trés tubos
estéreis e devem ser rotulados em 1, 2 e 3, sendo que o tubo 1 €
utilizado para testes quimicos e sorologicos, o tubo 2 € geralmente
utilizado para testes microbiologicos e o tubo 3, utilizado para
contagem celular diferencial.

Alguns parametros saoanalisados noliquor, como: aspecto, contagem
de células, testes quimicos que envolvem a dosagem de proteinas,
glicose, lactato e glutamina e, por fim, os ensaios microbiologicos.

Os niveis de glicose no LCR podem ser usados na diferenciagao
da meningite bacteriana da viral. A hipoglicorraguia no LCR tem
COmMo causa alteracdes no transporte de glicose atraves da barreira
hematoencefalica e pela grande utilizacao desta glicose por parte
das células encefalicas.

A quantidade total de proteinas no LCR € usada como parametro
para identificar doencas SNC ligadas a producdo intratecal de
imunoglobulinas ou ao aumento da permeabilidade da barreira
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hematoencefalica. Em infeccdes, esclerose multipla, hemorragias
intracranianas, malignidades, sindrome de Guillain-Barre, algumas
anormalidades endocrinas, uso de alguns medicamentos e outras
varias infeccdes causam o aumento de proteinas no LCR.

Para a diferenciacdo de meningite bacteriana de uma meningite
asseptica, a concentracao de lactato € um melhor indicador,
comparado a outros marcadores convencionais, uma vez que O
lactato € inversamente proporcional ao valor da relagao de glicose
no LCR/soro. Por isso, o aumento do nivel de lactato acaba sendo
detectado mais cedo do gue a baixa na concentragao de glicose.

Para caracterizar uma doencga inflamatoria do SNC, a contagem
total de leucocitos no LCR € o parametro mais sensivel.

Identificar tipos de células no LCR € uma ferramenta importante
de diagnostico, porque dependendo da linhagem presente pode-se
definir uma conduta terapéutica adequada.

A linfocitose surge em infeccdes fungicas, virais e tuberculosas,
apesar de também poder haver aumento de neutrofilos nas
primeiras 24 a 48 horas dessas infeccdes. Na meningite bacteriana,
ha predominio de neutrofilos no LCR, sendo que mais de 10%
dos casos de meningite bacteriana podem também apresentar
predominancia de linfocitos, principalmente no inicio da infecgao.

Normalmente o LCR nao apresenta hemacias, e a sua presenca
isolada € muito relacionada ao resultado de uma puncao traumatica.
Mas caso esteja presente em muita quantidade, e nao seja devido a
nenhum trauma, € provavel que seja mesmo um processo patologico.

Sem medo de errar

Sera que o caso de Rute é anemia, como ela desconfiava?
Com certeza ndo é! Os casos de hipotireoidismo que apresentam
manifestacdes clinicas sao bem tipicos, correto? Lembre-se de que
ha também os casos subclinicos, e nesses 0s sintomas muitas vezes
nem aparecem.

Vamos lembrar de que Rute estd apresentando desanimo,
fragueza, ganho de peso, intolerancia ao frio e constipacao;
disse estar sofrendo com esquecimentos constantemente e vem
observando aumento do volume do pescoco. Outros sintomas
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apresentados sao cabelos mais finos e pele mais ressecada. Esses
sdo sinais classicos de hipotireoidismo.

Outro fator que deve ser observado € o IMC da paciente, que tem
1,52 m de altura e peso corporeo de 78 kg, resultando em um valor de
IMC = 33,8, 0 que caracteriza um quadro de obesidade. Vale lembrar
de que a obesidade em si ndo € um fator decorrido somente do
hipotireoidismo, visto que ocorre uma diminuicado No metabolismo,
mas se 0 ganho de peso ocorreu nos ultimos meses e sem motivo
aparente, e possivel que tenha sido causado pela doenca.

O que realmente fecha o diagnodstico de hipotireoidismo sdo os
resultados dos exames solicitados para avaliagao da tireoide, que
mostram um resultado de TSH mais elevado — 13,8mU/L (ref. 0,5 a 4,5)
—e um valor de T4 livre reduzido — 0,7ng/dL (ref. 0,8 a 1,8).

Para facilitar o entendimento dos resultados de TSH e T4,
observe a Figura 2.3.

Figura 2.3 | Fluxograma para avaliacdo diagnostica de pacientes com hipotireoidismo,
com indicacao de resultados diminuidos, aumentados e normais.
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Fonte: <https://bit.ly/2KLugWm>. Acesso em: 28 abr. 2018.

Veja a importancia de entender o controle de liberagcdo e
inibicado dos hormonios da tireoide relacionando o eixo hipotalamo-
hipofise trabalhado nessa secdo. A avaliacao dos resultados obtidos
das dosagens dos hormonios esta de acordo com o0s sintomas da
paciente, caracterizando um quadro tipico de hipotireoidismo.

Vale lembrar que, para esse caso, a atuacao do farmacéutico
se faz necessaria para a orientacdo quanto ao uso correto do
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medicamento, que deve ser sempre no periodo da manha e em
jejum. A absorg¢ao da levotiroxina € influenciada pelos alimentos,
e por isso o recomendado € gque se tome o medicamento de
estdbmago vazio, normalmente uma antes ou duas horas apos a
ingestao de alimento, para aumentar sua absorcao.

Avancgando na pratica

Meningite bacteriana

Descricao da situagcao-problema

Abordaremos um assunto diferente agora, por isso € interessante
entender o quadro clinico desse caso. Paciente masculino, 24
anos, deu entrada no hospital com queixa de dor de ouvido e
dor de cabeca ha cinco dias. Nesses dias, evoluiu com febre de
39°C e cefaleia frontal pulsatil, ndo estava mais respondendo aos
analgésicos e no quinto dia comecgou a apresentar vomitos.

O paciente, durante a consulta médica, ndo manifestou mais
nenhuma alteracdo nos sistemas e negou doencgas prévias ou
contato com pessoas que tenham tido doencas febris. No exame
fisico, o paciente apresenta bom estado geral, porém mostra sinal
de rigidez na nuca.

Uma série de exames foi solicitada, entre eles hemograma e
puncdo lombar para coleta de liquor (liquido cefalorraquidiano —
LCR). O hemograma mostrou leucocitose com 89% de neutrofilos
segmentados. O resultado da analise do liquor seque: turvo,
coloracao xantocromica, 22.400 ceélulas (normal: até 5), 400
hemacias, 91 neutrofilos, teste da tinta da china negativo, teste
de latex para bacteriologia positivo para Neisseria, proteina de
196mg/dL , glicose de 18mg/dL — normal: 2/3 da glicemia (glicemia
de 120mg/dL ).

No dia seguinte a sua internacdo, uma pesquisa de antigenos
bacterianos foi solicitada, com resultado positivo para Meningococo C.

Resolugdo da situagdo-problema

Um caso bem classico de meningite bacteriana, mas que poderia
ter passado despercebido se a consulta médica tivesse sido feita de
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maneira adequada. A inflamacdo das meninges, conhecida como
meningite, pode acometer a aracnoide, a pia-mater e o espago
subaracnoideo e suas causas podem ser virais ou bacterianas,
sendo que as bacterianas sao as mais graves, e dentre elas as mais
agudas sao causadas por meningococos, pneumococos, hemofilos
e estreptococos do grupo B.

Com os resultados do exame de liquor e a rigidez na nuca,
fica clara a conduta imediata de prescricao de antibioticoterapia
e corticoterapia, ceftriaxona nesse caso. A confirmacao do tipo
bacteriano so foi possivel no dia seguinte, por isso, nesses casos,
o inicio do antibiotico deve ser imediato e de forma empirica, para
fazer os ajustes apos confirmacao laboratorial.

O exame de LCR ¢ imprescindivel para diagnostico. O sinal claro
€ 0 aumento do numero de células, principalmente neutrofilos,
além de hipoglicorraquia intensa, hiperproteinorraquia € aumento
do lactato. Muitas vezes, € possivel encontrar o agente etiologico
pelo exame bacteriologico direto, pelos antigenos, pela prova do
latex ou pelo crescimento em meios de cultura.

Com o tratamento correto, os pacientes apresentam melhora
rapida. No caso de nosso paciente, a febre diminui de seis a 12
horas apos inicio do tratamento, e os sinais de irritacdo da meninge
desaparecem em alguns dias. Tradicionalmente, deve-se realizar
novo exame de LCR apos trés dias do primeiro, para definir a
evolucdo do quadro.

Faca valer a pena

1. A causa mais comum de hipotireoidismo, onde n3o ha suplementacio
adequada de iodo, é a doenca de Hashimoto. Avalie as afirmativas a sequir:
| — Ocorre com mais frequéncia em pacientes acima de 40 anos.

Il - Tem origem bacteriana.

IIl - Pode também apresentar nodulo tireoidiano.

E correta o que se afirma em:
a) |, apenas.

b) Ill, apenas.

c) Il e lll, apenas.

d) I e lll, apenas.

e)l, llell.
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2. O diagrama abaixo ilustra o controle da producdo de horménios
pela tireoide:

Hipotalamo

g@
Hipéfise

anterior

TSHl

Grgéos-alvo

Tiredide

Fonte: <https://goo.gl/RR1f67>. Acesso em 5 jul. 2018

A respeito desse controle, analise as afirmativas.

I. E um exemplo de retroalimentac3o negativa: porque se a concentracio
de horménios tireoidianos no plasma aumenta, a secrecdo de TSH pela
hipofise acaba diminuindo.

II. A secrecao de hormdnios tireoidianos aumenta caso a hipofise libere
mais TSH.

IIl. A concentracdo de TSH no plasma encontra-se elevada em criancas
com tireoide atrofiada.

E correto o que se afirma em:
a) |, apenas.

b) Ill, apenas.

c) l ell, apenas.

d) Il e lll, apenas.

e)l, llelll.

3. Considere uma paciente de 63 anos, do sexo feminino e que teve
hipertireoidismo 19 anos atras, com remissao espontanea do quadro
depois de um ano com Tapazol (TPZ) 30 mg ao dia. Ha trés anos
voltou a apresentar diminui¢gao do TSH no sangue, mas apresentando
menos sintomas. Ha cinco meses fez tratamento para hipotiroidismo
sintomatico com 20 mg de TPZ e piorou depois de prescricdo de
tiroxina, 50 pg/dia feita pelo clinico geral.

Com a suspensdo da tiroxina, o TSH voltou a cair para 0,05 pU/mL,
com T4 livre (T4L) = 3,1 ng/dL (ref. até 1,7) e T3 livre (T3L) = 0,59 ng/
dl (ref. até 0,37).
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Pensando no diagnostico, qual a alternativa correta?
a) Tireoidite subaguda.

b) Tireoidite silenciosa.

c) Doenca de Graves.

d) Bécio multinodular téxico.

e) Hipotireoidismo subclinico.

U2 - Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais em estudos de caso - I 99



Secao 2.2

Estudos de casos clinicos da uroanalise
Dialogo aberto

Ola, aluno!

Assim como a nossa farmacéutica Julia, em breve vocé estara
formado e empolgado com a sua recem formacao, mesmo
sabendo que enfrentard muitos desafios do dia a dia da profissao
farmacéutica. Mas sera que encontraremos alguns desses casos
clinicos na vida real?

Nessa secao, trabalharemos um pouco com os casos de infeccao
urinaria, Nna atuacdo na area de uroanalise, e vocé percebera que
estas infecgdes podem se relacionar tanto com a area de analises
clinicas como com o cuidado ao paciente.

Certo dia, a farmacéutica Julia acompanhou sua tia de 62 anos
ao hospital, pois ela reclamava, novamente, de dores e queimacao
na hora de urinar, e dessa vez parecia estar pior. Fazia menos de dois
meses que ela tinha encerrado um tratamento com antibioticos para
uma infecgao urinaria que a deixou muito abatida. Julia comegou
a pensar que o tratamento talvez nao tivesse sido adequado, mas
sua tia havia melhorado bastante e talvez fosse uma nova infecgao.

Realizando a consulta médica, constatou-se temperatura axilar
de 38°C, pulso com 130 bpm, presséo arterial de 76x32mmHg,
frequéncia respiratéria de 24 mpm (movimentos por minuto),
apresentando uma certa letargia, mas agitacdo quando era
abordada. Foiadministrado soro fisiologico e os exames laboratoriais
mostraram contagem de leucdcitos de 17.000/mm?®, com 67% de
neutrofilos, 3% de bastonetes e 24% de linfocitos, e o exame de
urina apresenta ++4/4+ de esterase leucocitaria, nitrito negativo e
tracos de sangue, com microscopia de 50 leucocitos por campo ou
100.000 leucocitos por mL e 3.000 hemacias por mL e abundante
flora bacteriana.

Observamos um caso muito sugestivo de infecgdo do trato
urinario (ITU), porém com uma gravidade maior devido a hipotensdo
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e letargia observadas. A paciente poderia estar em chogue devido a
infec¢gao? Estaria mais grave dessa vez por ser uma recorréncia da
infeccdo urinaria? Nesse caso, quais os cuidados que a tia de Julia
deveria tomar? Como deve ser feito o diagnostico e tratamento de
uma infeccao de repeticao do trato urinario dessa gravidade?

Nessa secao estudaremos alguns conceitos importantes da
uroanalise: classificacao das infeccdes urinarias e das infeccdes de
repeticao ou recorrentes, exames que podem ser realizados, como:
urina tipo 1 (EAS) e urocultura, além dos resultados que podem ser
obtidos e suas interpretagdes.

Temos observado na pratica clinica um aumento do numero de
casos de ITU de repeticao, principalmente em mulheres, e por isso
devemos estar preparados para identificar e orientar corretamente
esses pacientes. Preparado? Entdo vamos nessal

Nao pode faltar

A infeccdo do trato urinario (ITU) quando apresenta sintomas €
uma das mais frequentes infeccdes bacterianas que pode acometer
0 ser humano, sendo mais predominante entre os adultos e mais
frequente no sexo feminino. A ocorréncia desse tipo de infeccado é
comum nas criangas logo no primeiro ano de vida, verificando-se
com maior frequéncia no sexo feminino; tendo o predominio da
pielonefrite devido a presenca de refluxo ureteral.

Navidaadulta, asITUocorremcommaior frequéncianasmulheres,
tendo valores mais altos de ocorréncia em idades relacionadas a
atividade sexual, durante a gestacao ou na menopausa, sendo que
15% das mulheres terdo pelo menos uma infeccao urinaria aoc ano e
até 80% delas terao ao menos um episodio de ITU na vida.

@ Reflita

As ITU podem ocorrer tanto em homens como em mulheres, podendo
variar de acordo com a idade e a diversas outras situacdes. Vocé sabe
por que as infeccdes urindrias sao mais frequentes no sexo feminino?
Elabore algumas hipoteses sobre isso.
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A ITU é observada com maior frequéncia na mulher, como
citado por Figueiredo e outros autores:

Na idade adulta, em mulheres, o inicio da atividade sexual
tem papelimportante, indicando relacao estreita entre esses
dois eventos. Outros fatores associados sdo pH vaginal,
auséncia de lactobacilos vaginais e vaginites bacterianas.
Ainda em relagdo ao sexo feminino, no periodo gestacional
ocorrem modificagdes anatomofuncionais do aparelho
urinario que resultam em maior incidéncia de bacteriuria,
de 4 a 7%, como também maior gravidade e risco de
pielonefrite. Essas complicagdes sao mais frequentes no
terceiro trimestre da gravidez e o melhor periodo para
verificacdo de possivel bacteriuria é na décima sexta
semana. (FIGUEIREDO, 2010, p 274)

Para vocé ter uma ideia geral sobre a epidemiologia da infec¢cao
urinaria, observe o grafico a sequir comparando a incidéncia de
infecgdes sintomaticas e bacteridria assintomatica relacionando o
periodo de vida e a diferenca de sexo.

Figura 2.4 | Dados de incidéncia da infeccdo urinaria
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|:[9 Pesquise mais

Vocé pode assistir ao video a seguir e entender um pouco mais sobre as
diferencasentreaprevalénciade ITUemhomens e mulheres. MD.Saude.
Por que as mulheres tém mais infeccao urinaria que os homens? 24
maio 2016. Disponivel em: <https://youtu.be/OFsL4j1SUEI>. Acesso
em: 5 maio 2018.

A classificacdo das ITUs pode ser feita de acordo com o
local em que ocorre a infeccao, bem como sua gravidade. Com
relacdo ao local de ocorréncia € denominada cistite quando a
infeccdo urinaria ocorre apenas nas vias urinarias baixas; quando
afeta tanto o trato inferior como o superior, pode ser chamada
de pielonefrite, e € mais preocupante pois pode afetar os rins.
A cistite pode apresentar sintomas caracteristicos de ITU, mas
também pode ser assintomatica.

Com relacao a gravidade, as ITU podem ser classificadas em
complicadas ou nao complicadas. As infeccdes complicadas
apresentam maior risco de falhas no tratamento, além de alteracdes
que podem ser anatdmicas ou funcionais do sistema urinario, o que
favorece a infeccdo. Normalmente, as pielonefrites se apresentam
com maior grau de complexidade, associadas a microrganismos
mais resistentes e presenca de calculos renais. As cistites,
frequentemente, sao infeccdes com baixa complexidade, e sdo
identificadas como nao complicadas.

OQutra situacdo um pouco controversa No meio medico ¢ a
da bacteriuria assintomatica, caracterizada pela presenca de uma
determinada quantidade de bactérias (>10°UFC/mL) encontradas
em pelo menos uma amostra de urina isolada para homens e em
duas amostras sucessivas para mulheres, quando os sintomas de
infeccdo urinaria nao estao presentes.

As ITU podem ter origem na comunidade (que ocorre na forma
mais simples) ou em ambiente hospitalar (durante a internacdo ou
apos 48 horas de alta hospitalar). A cistite e a pielonefrite podem ser
agudas ou cronicas.
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Figura 2.5 | Localizacdo das infecc®es das vias urinarias
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Fonte: <https://bit.ly/2L4OsYI>. Acesso em: 5 maio 2018

Sao diversas as doencas associadas a ITU. Segundo Figueiredo
(2010, p. 274), "a mais importante € o diabetes, que tem maior
incidéncia ligada a infeccdo (20%), como também aumento da
probabilidade de complicacdes’. O paciente diabético também
tem uma possibilidade maior de apresentar pielonefrite e isso
pode estar relacionado a uma migragao deficitaria de leucocitos
em direcdo a area infectada no diabético, e assim a infec¢ao evolui
mais rapidamente, atingindo o trato urinario superior. Outro fator
que O paciente diabético apresenta € a diminuicao do aporte
leucocitario por causa da dificuldade da circulagdo sanguinea
decorrente da doenca microvascular, 0 que possibilita uma
evolugao rapida da infecgao.

Infeccdes do trato urinario recorrentes

Sequndo Sacomani et al (2014, p. 119), a ITU recorrente ¢
caracterizada pela presenca de dois ou mais episodios de ITU em
seis meses ou trés ou mais episodios ao ano apos a cura da primeira
infeccdo e ocorre em aproximadamente 30% a 50% das mulheres
gue desenvolvem o quadro de cistite aguda.

No caso de ITU recorrente, a comprovacao das infeccdes por
urocultura € muito importante para saber o nivel de resisténcia
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bacteriana. Outros aspectos tambeém devem ser avaliados para a
ITU recorrente, por exemplo, quando ndo ha alteragao funcional
ou anatdbmica, diminuem as evidéncias para outros problemas
associados, como hipertensdo e doenca renal cronica. Porem,
alguns fatores podem ser qualificados como risco comportamental
que estdo associados com a ITU recorrente, como a frequéncia de
relacdo sexual e o uso de espermicidas.

Nos ultimos anos, tem-se assistido a uma diminuicao
progressiva da susceptibilidade dos microrganismos causadores
de infecgdes urinarias aos antimicrobianos geralmente utilizados
no tratamento das ITUs, e por muitas vezes isso se deve ao inicio
do tratamento sem os devidos critérios (tratamento empirico) e
sem a realizacao de urocultura para classificacao do tipo e da
sensibilidade bacteriana.

Aliado a esses fatores, existe ainda a falta de perspectivas
quanto ao desenvolvimento de novos antibioticos, o que podera
comprometer seriamente o tratamento destas infeccdes.

A experiéncia clinica tem verificado um aumento da prevaléncia
de cepas de Escherichia coli (microrganismo mais frequente
nas cistites ndo complicadas) resistentes a varias das classes de
antimicrobianos disponiveis. Por isso, € necessaria uma mudanca
de pensamento clinico quanto ao uso racional de antimicrobianos,
para evitar um aumento progressivo do numero de infeccdes
potencialmente nao trataveis com agentes antimicrobianos orais
devido a resisténcia bacteriana.

Diagndstico da Infecgdo Urinaria

O diagnostico das ITUs se da pela analise clinica, juntamente
com a anamnese do paciente realizada pelo meédico; este pode
encontrar, normalmente, um quadro de disuria, urgéncia miccional,
polacidria, nicturia e dor suprapubica. A febre, neste caso, nao é
comum. Ainda na anamnese, a oOcCorréncia prévia de quadros
semelhantes, diagnosticados como cistite, deve ser valorizada.

A pielonefrite, forma mais grave de ITU, pode ser iniciada como
um quadro de cistite associada a um tratamento ndo adequado, e
apresenta um quadro de febre >38°C, com calafrios e dor lombar
(unilateral ou bilateral). Este conjunto de sintomas estdo presentes
na maioria dos quadros de pielonefrite.
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&z” Assimile

Vamos entender esses e alguns outros termos relacionados com o
sistema urinario. Micgdo - ato de urinar. Poliuria - urina em grande
quantidade. Oliguria - volume urinario diminuido (100 — 400 ml
didrios/24h). Disuria - dor ou dificuldade para urinar, sensacdo de
gueimagdo durante a micgdo. Polaciuria - frequéncia aumentada
da necessidade de urinar. Hematuria - presenca de sangue na urina.
Pidria - urina com pus. Glicosuria - presenca de glicose na urina.
Incontinéncia urinaria - incapacidade de controlar voluntariamente a
diurese. Nicturia - aumento da frequéncia urinaria noturna.

Além dos aspectos clinicos, o diagnostico laboratorial € de

extrema importancia na confirmacao de diversos casos de ITU. Entre

[ON)

exames mais solicitados estao o exame de Urina 1 ou elementos

anormais em sedimentoscopia (EAS) e uso da tira reagente, urina 24
horas e a urocultura.

@ Saiba mais
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Segundo as diretrizes em urologia, a uroanalise pode ndo ser
necessaria para o diagnostico quando ha uma infecgdo urinaria
nao complicada em mulheres com sintomas de disuria, polaciuria
e auséncia de corrimento vaginal, da mesma forma que ndo ha
necessidade de realizar cultura de urina apods o tratamento com
resolucdao dos sintomas em mulheres saudaveis.

O exame de urina € composto por algumas etapas:

1. Analise macroscopica — observa-se a cor, formagao de
espuma, aspectos gerais e a transparéncia.

2. Exame fisico — com o uso da tira reagente ¢ aferida a
densidade da urina.

3. Exame quimico — com analise de pH, proteinas, glicose,
hemoglobina, cetonas, bilirrubina, urobilinogénio, nitrito,
esterase de leucocitos.

4. Exame microscopico — analise das estruturas celulares

presentes na urina como células diversas, leucocitos,
hemacias, cilindros, cristais, bactérias, entre outros.
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A solicitacdo de diagnostico laboratorial pode ser feita para
auxiliar no diagnostico de doengas; alem disso, € importante realizar
triagem de populacdes para doencas assintomaticas, congénitas
ou hereditarias; monitorar a progressao de doencas € monitorar a
efetividade ou complicacao da terapia.

Existem algumas iniciativas cientificas para tentar padronizar
uma nomenclatura adequada para 0 exame de urina, chamado por
muitos de exame de urina de rotina, mas que recebe também as
seguintes denominagdes, entre outras: rotina da urina, urina |, urina
tipo I, ECU (exame comum da urina), EAS (elementos anormais e
sedimentoscopia), sumario da urina, urina simples, SEA, urina, exame
da urina, analise fisico-quimica da urina e sedimento, urina parcial,
uroanalise, urinalise, entre outros. Adotaremos nesta secao como
padrao a nomenclatura de exame de urina 1.

@ Reflita

Quando se tem um exame negativo para bacteriuria, pode-se excluir
a probabilidade de ITU? E o conceito inverso (quando ha resultado
positivo para bacteridria € um positivo para ITU)?

Coleta de material para exame de urina 1

Os resultados da analise de urina podem ser influenciados pelos
diferentes tipos de amostras coletados, assim como pelo horario de
coleta e o procedimento de coleta, podendo gerar interpretagcdes
errébneas nos resultados. Um procedimento a ser adotado € a
anotacao do horario da coleta da amostra e da realizacao do exame,
para que ocorra uma interpretacao adequada dos resultados obtidos.

A amostra padrao para o exame de urina 1 € a primeira amostra
da manhd, colhida logo apos acordar. Recomenda-se que para a
coleta dessa amostra o paciente deva ter feito oito horas de repouso
e pelo menos quatro horas apos a ultima micgao. Essa € a amostra
padrao, devido a concentracao de substancias contidas nela e
a facilidade de crescimento bacteriano que colonizam a bexiga,
refletindo melhor as condicdes basais do paciente.

Para o exame de urina 1, a amostra deve ser coletada em
um frasco de plastico, limpo, seco e a prova de vazamentos, de
preferéncia descartavel. A urina deve ser coletada apos assepsia
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local, desprezando-se o primeiro jato e coletando o jato medio,
apenas o suficiente para a amostra.

Para que sejam observados os conceitos minimos de padroniza¢ao
e seguranca, recomenda-se fortemente que o laboratorio forneca
instrucdes claras, por escrito e com desenhos ilustrativos, para garantir
que o procedimento seja realizado dentro de critérios adequados.

Etapas de analise da urina

Durante a fase de analise fisica observa-se o aspecto e a cor da
urina. A urina normal apresenta um aspecto claro e transparente,
podendo turvar devido a presenca de alguns elementos como cristais
amorfos ou sedimentos. A urina pode estar mais escura, por estar mais
concentrada, ou mais clara, quando a amostra estiver mais diluida.

A cor da urina pode variar dentro dos tons de amarelo até o
ambar e isso se deve a presenca de urocromo, um pigmento
presente na urina que sofre oxidacdo e pode alterar a cor da urina.
Por isso que uma amostra de urina deve ser analisada em menos de
duas horas. Urina com coloracao mais rosada ou vermelha pode ser
causada pela presenca de hemacias, hemoglobina livre, mioglobina
ou porfirinas, além de alguns medicamentos, como a fenazopiridina
(Pyridium) e a fenitoina. Outras coloracGes podem ser observadas
dependendo da ingestdo de alimentos ou outras substancias.

A variacao entre a ingestao de liquidos e as perdas do nosso
corpo compdem uma medida fisica do exame de urina 1. Em
relacao a densidade, parte-se da capacidade que o tubulo renal tem
de realizar a reabsorcao de liquidos e sais minerais: ele € capaz de
controlar o volume excretado, e quanto mais diluida for uma urina,
menor sera sua densidade.

A administracdo de grandes volumes propicia densidades tdo baixas
quanto 1,003, enquanto a restricao ou as perdas extrarrenais acentuadas
podem proporcionar densidades de 1,030 a 1,040. Em condicdes
habituais, considera-se normal o intervalo entre 1,018 +/- 0,003.

O odor nao € um parametro habitualmente incluido no exame
de urina de rotina, mas existem situacdes especiais nas quais deve
ser considerada a utilidade de se referir isso no laudo.

A andlise quimica da urina inclui a determinacao do pH, a pesquisa
e, ocasionalmente, a dosagem de proteinas, hemoglobina, glicose,
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bilirrubinas, urobilinogénio, corpos cetonicos, nitrito e esterase leucocitaria.
Esses aspectos podem ser medidos por tiras reagentes para urina.

Figura 2.6 | Parametros analisados em tira reagente para urina (uritest)
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Fonte: <https://www.aconlabs.com/wp-content/uploads/2016/12/1170135401-URS-color-chart-11P-021309-
copy.jpg>. Acesso em: 17 jul 2018

Além do uso das tiras reagentes, hoje podemos contar com 0s
leitores automatizados de tiras reagentes que foram desenhados para
medir a intensidade das reacdes e eliminar as variancias de tempo
de reacdo e interpretacao da cor. O uso dos leitores diminuem a
influéncia da subjetividade nos resultados, oriunda da diferenca das
visualizacdes de cada observador.
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Conforme a natureza e a quantidade dos elementos presentes
no sedimento, € possivel obter informacdes sobre a existéncia de
processos patologicos envolvendo os rins e as vias urinarias, bem
como de alguns disturbios metabolicos sistémicos.

Os elementos figurados presente na urina sao identificados pelo
exame microscopico do sedimento urinario, entre os quais se destacam
as células epiteliais, os leucocitos, as hemacias, os cilindros, os cristais,
as bacteérias e os fungos. Por isso a identificacdo microscopica € um
aspecto muito importante, podendo avaliar a evolugcao de um quadro
ja conhecido ou identificar de forma quali e quantitativa as estruturas
presentes na urina, caracterizando uma nova doenca.

Pode-se usar, também, sistemas automatizados para leitura
de sedimentos, mas a técnica manual ainda € muito empregada,
utilizando a camara de Neubauer.

Na uroanalise sao utilizados os quatro quadrantes laterais para
guantificacao de alguns elementos que podem ser observados
Nna analise de sedimentos: hemacias, leucocitos, células, cilindros,
cristais, muco, bactérias, entre outros.

v=| Exemplificando

Vale a pena dar uma olhada no projeto Laces, da UFG, que conta
com um atlas de uroandlise virtual e gratuito. LABORATORIO DE
ANALISES CLINICAS E ENSINO EM SAUDE. Atlas Virtual de Uroanalise.
Universidade Federal de Goias, jun. 2017. Disponivel em: <https://bit.
ly/2m7AMBDb>. Acesso em: 6 maio 2018.

Urocultura

A urocultura € um procedimento realizado em um meio de cultura
com uma amostra da urina do paciente para identificar o crescimento
bacteriano. De preferéncia, deve ser semeada a amostra obtida a
partir do jato medio da primeira urina da manha, com procedimentos
assepticos, diminuindo a ocorréncia de contaminagao na coleta.

Como a bexiga e 0s rins sao 0rgaos estéreis, a colonizacdo pode
ser residente sem provocar um quadro infeccioso. O mesmo vale
para quando, porventura, ha contaminacao na coleta: os resultados
néo sao afetados; porém, valores entre 10 mil e 100 mil UFC/mL ja
podem indicar uma infeccao. A coleta em criancas é feita com um
saco coletor e, caso necessario, pode ser feita a puncao suprapubica.
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@ Saiba mais

O uso de técnicas de cultivo para a urocultura tem evoluido nos ultimos
anos; alguns dispositivos (kits) ja montados com os meios de cultura
adequados para esse fim ja sao encontrados no mercado, facilitando
O manuseio da amostra da urina, além de proporcionar seguranca e
confiabilidade nos resultados encontrados.

Os avancos na analise do sedimento urinario envolvem, atualmente,
muitas tecnologias de ponta. No artigo a sequir, vocé tera uma
perspectiva dessas inovacoes.

BOTTINI, P.V.; GARLIPP, C.R. Urinalise: comparacao entre microscopia
optica e citometria de fluxo. Jornal Brasileiro de Patologia Médica e
Laboratorial. Rio de Janeiro, v. 42, n. 3, p. 157-162, jun. 2006. Disponivel
em: <https://bit.ly/2KNkP1W>. Acesso em: 23 maio 2018.

Para o diagnostico de bacteridria, deve ser considerado um
numero superior a 105 colénias/ml de urina, mas esse critério
pode variar de acordo com a situagao em relacdo ao paciente,
sexo e uso de algum tipo de medicamento, principalmente
antibioticos. Por isso esse diagnostico é alvo de questionamentos
para caracterizacdao de uma ITU.

Algumas mulheres podem apresentar uma contagem mais baixa
de coldnias, quando comparado com um quadro de cistite, que é
definida com o minimo de 100 mil UFC. Assim, o contexto clinico
€ importante, e quando o resultado da urocultura € positivo isso
auxilia na identificacdo do patogeno.

Para ser considerada uma urocultura negativa, deve-se observar
crescimento negativo entre 48 a 72 horas de incubacao, diferente do
resultado positivo, quando ha crescimento de coldnias bacterianas
nesse mesmo periodo, normalmente superior a 100 mil UFC. Nesses
casos, deve ser feita sua identificacdo e teste de sensibilidade aos
antibioticos (antibiograma).

Valores de crescimento de coldnias abaixo de 10 mil UFC podem
ser considerados contaminacdes de coleta, mas isso pode depender
de algumas situagcdes, como o uso de antibioticos, o resultado obtido
em pacientes do sexo masculino — a contaminacao € menor em
homens, e esse valor ja pode ser considerado um quadro infeccioso
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—, OU gquando ha crescimento de bactérias patogénicas com alto
grau de resisténcia, como Pseudomonas, Klebsiella e Enterobacter,
entre outras. Para valores abaixo de 100 mil UFC, deve-se observar
O quadro clinico do paciente, principalmente se houver piuria e
sintomas sugestivos de ITU.

Sem medo de errar

Parece que a tia da Julia precisava vir para o hospital mesmao!
Vamos lembrar da situacdo em que ela se encontrava? O que
mais chamou a atencado foi a hipotensao severa, além do quadro
de letargia. Como foram feitos diversos exames, pode-se observar
uma sugestao muito grande para uma nova infeccao urinaria,
provavelmente recorrente da infec¢do anterior.

Fica bem evidente a situacdo dessa paciente em estado de
choque, que pode ter sido causada por uma sepse de foco urinario
e, Nesse caso, uma urosepse, gerando um quadro de sindrome da
resposta inflamatoria sistémica (SIRS), isto €, uma hipotensdo que
causou perfusdo tecidual inadequada. E essencial tentar determinar
a causa subjacente e, assim, fazer o tratamento apropriado. Ela
nao tem historia de hemorragia ou de perda de grande volume de
sangue, de modo que o choque hipovolémico € improvavel. Alem
disso, o chogue hipovolémico e o choque cardiogénico causam
intensa vasoconstricao periférica, resultando em extremidades frias
e pegajosas. As extremidades dessa paciente estdo quentes e bem
perfundidas (embora de modo inapropriado) apesar da hipotensao,
O que sugere forma distributiva de choque. Com a contagem alta de
leucocitos com formas imaturas e com os achados na urina, € mais
provavel chogue séptico como consequéncia de ITU.

As [TUs sdo comuns nos idosos, acometendo tanto adultos
debilitados como adultos sadios. De fato, entre as infeccdes mais
comuns em pacientes com mais de 65 anos, as ITUs sao superadas
apenas pelas infeccdes respiratorias. Os fatores de risco que
contribuem para a alta incidéncia de ITU nos idosos e nos pacientes
institucionalizados incluem incontinéncia, historia de ITU prévia,
deficit neurologico, imunossupressao, desnutricdo e doencgas
associadas. Esses fatores podem causar anormalidades funcionais
Nno trato urinario ou alterar as defesas contra infeccdes. Além disso,
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a hospitalizacdo frequente expde esses pacientes a patdgenos
Nnosocomiais e a instrumentacao invasiva, como sondas de demora.

As [TUs geralmente sdo diagnosticadas com base em uma
combinagao de sintomas e de achados urinarios. Em pacientes
sintomaticos, geralmente sdo encontradas bactérias em altas
concentragdes na urina, sendo recuperadas mais de 105 unidades
formadoras de coldnia (UFC/mL) a partir de uma amostra colhida
em condicdes normais. Se a amostra for obtida por sondagem, o
achado de >102UFC/mL é considerado significativo. Em mulheres
com sintomas de cistite aguda, frequentemente nao sao feitas
culturas de urina, mas o tratamento empirico pode ser iniciado com
base nos achados do exame com fita reagente relativos a esterase
leucocitaria (usada como marcador de pidria) ou a nitrito (usado
como marcador de bacteridria).

Em casos de pacientes que apresentam ITU recorrente, o
acompanhamento ambulatorial se faz necessario devido ao
risco aumentado que esse paciente pode ter, e quando esse
acompanhamento ndo for possivel, deve-se tomar medidas que
possam amenizar a infeccdo recorrente.

Assim, pudemos ver um quadro de ITU recorrente associado
a uma urosepse que levou a tia da Julia ao hospital para seu
tratamento. O diagnostico para ITU foi confirmado devido a diversos
fatores em conjunto, como os achados laboratoriais, leucocitose
e alteracdes na urina, além do guadro clinico sugestivo. Vimos
também que o exame de urina 1 necessita de diversos cuidados
para nao apresentar falso positivo ou falso negativo, atrapalhando o
tratamento proposto.

Avancgando na pratica

Um problema renal as vezes vem acompanhado de outro!

Descricao da situagao-problema

Paciente do sexo masculino refere que, sem sentir coisa
alguma antes, ha cerca de cinco dias comecou a experimentar
fortes dores na forma de colica na regiao lateral esquerda,
irradiando para a virilha. O paciente ainda diz que a dor nao
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melhora com repouso e em nenhuma posicao, apresentando
uma piora progressiva no quadro.

Nos dois ultimos dias comecou a apresentar calafrios, com febre
de 39,5°C. Relata que havia ocorrido essa mesma dor na forma
de colica duas vezes antes, e que a urina tinha saido avermelhada,
parecida com sangue.

No exame fisico, o paciente apresenta um regular estado geral
devido a dor, porém corado e hidratado. O pulso estava em 120
bpm e a pressdo arterial em 120x60 mmHg, frequéncia respiratoria
normal e temperatura corporea em 38,3 °C. Os membros superiores
e inferiores apresentavam boa perfusdao periférica, com pulsos
simetricamente palpaveis e sem edemas.

O paciente apresentou 0s seguintes resultados de exames
laboratoriais: hemoglobina 13 g/dL; hematdcrito: 38%; leucocitos
totais: 15.000; plaquetas: 250.000mm’. Exames bioguimicos: ureia
50 mg/dL; creatinina 1,3 mg/dL; Na (sodio) 138 mEg/L; K (potassio):
5,0 mEg/L.

Exame de urina 1: pH 6,0; numero de hemacias: 500.000mm?> ;
leucocitos: 300.000mm’ -

Urocultura: 100.000 coldénias com identificacdo positiva para
de E. coli.

Urografia excretora: deformidade calicial a direita. Moderada
dilatacdo pielocalicial e ureteral a esquerda, correspondendo a uma
imagem circular radiopaca. Presenca de falha de enchimento em
grupo calicial superior esquerdo.

Para a investigacao desse caso um tanto complicado, algumas
guestdes sdo levantadas: qual sera a hipotese diagnostica para
ele? Quais 0s sinais ou sintomas que levam ao diagnostico? Qual
a conduta e o tratamento a ser adotada? Quais orientagdes podem
ser dadas para esse paciente?

Resolugdo da situagdo-problema

Podemos ver que se trata de uma infeccao urinaria pela rapida
progressaoc que houve nos ultimos dois dias e pela presenca de
febre, 0 que pode agravar um pPouUcCo Mais a situacdo: uma cistite
nao tem como caracteristica comum provocar febre no paciente,
mas uma pielonefrite, sim.
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Na cistite, o paciente normalmente apresenta ardéncia e
urgéncia ao urinar, dificuldade de segurar a urina, vontade de urinar
mesmo com a bexiga vazia, sensacdo de peso na barriga, presenca
de sangue na urina.

Quando o paciente comeca a apresentar febre baixa e dor
lombar também pode ser cistite, poréem, sempre que esses sintomas
surgirem, deve-se pensar também em pielonefrite, principalmente
se a febre for alta e vier acompanhada de vomitos, perda de apetite
e mal-estar geral.

Alguma semelhanga com O NOSsO Ccaso?

O paciente também apresenta uma leucocitose, e com 0s
resultados do exame de urina 1 e da urocultura, fica claro que ele
tem uma infecc¢ao urinaria e que a situacado pode ser complicada,
pois ha risco de ser uma pielonefrite.

Vocé tambem percebeu a informacao de uma imagem radiopaca
na uretra, com falha de enchimento em calice esquerdo?

Nesse caso € bem provavel que estejamos diante de uma situagao
de litiase (calculo renal), o que explica as fortes dores sentidas pelo
paciente cinco dias atras.

Algumas pessoas podem apresentar excesso de sais minerais
na urina, € mesmo com a ingestdo de grande volume de agua a
formacao de pedras continua ocorrendo principalmente pela
presenca de ions calcio que, quando produzidos ou excretados em
grande quantidade, podem se precipitar. Normalmente a ingestao
de liquidos em volumes normais ou quantidade maior pode diluir
0S ions precipitantes na urina e, com isso, evitar a formacdo de
calculos renais.

A colica renal, sintoma de litiase, ocorre quando um calculo renal
de cerca de 4 mm se aloja na regidao do ureter, causando obstruc¢ao
e dilatagdo do sistema urinario, produzindo uma dor muito
intensa na regido lombar. Ao contrario das dores da coluna, que
melhoram com repouso e pioram a movimentacao, a colica renal
doi intensamente, independentemente da posicao do paciente,
podendo vir acompanhada de nauseas e vOmitos. Sangue na urina €
frequente e ocorre por lesao direta do calculo no ureter.

Para o tratamento desse paciente deve-se pensar nos dois
problemas que foram apresentados. Como ha uma sugestdo de
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pielonefrite, serd necessaria internacao hospitalar para administracao
de antimicrobianos de amplo espectro juntamente com medicag¢ao
analgésica para aliviar a dor da colica renal, além de observar se
ocorre a saida espontanea do calculo ou se sera necessario algum
outro tipo de intervencado (uma litotripsia, por exemplo, que pode
ser extracorporea).

Faca valer a pena

1. Na etapa quimica da uroanalise utiliza-se uma fita reagente (tira de
plastico), na qualareas determinadas sdo impregnadas com substancias que
reagirdo com os diversos elementos presentes na urina, proporcionando
uma analise mais agil e com a sensibilidade necessaria para auxiliar no
diagnostico. Compde um método colorimétrico e comparativo.

Analise os dois grupos de informacdes a sequir:

A) Glicose.

B) Proteina.

C) Corpos cetbdnicos.

D) Nitrito.

1. Recurso indireto para pesquisa de bacteriuria.

2. Cerca de 1/3 é de origem plasmatica e 2/3 derivados de secrecao renal
e trato genital.

3. Pode ocorrer falso negativo na presencga de vitamina C.

4. Esta area da fita reagente é extremamente sensivel a umidade ambiental.

Faca a associacao correta entre os parametros obtidos pela analise quimica
da urina e suas caracteristicas,

a) A3; B2; C4; D1.
b) A4; B3; C2; D1.
c) Al; B2; C4; D3.
d) A2; B4; C3; D1.
e) Al; B4; C2; D3

2. O exame de urina atual inclui, além do exame fisico, as analises
quimicas e microscopicas. As analises quimicas foram simplificadas, com a
utilizacdo da quimica seca nas tiras reagentes, e a analise microscopica tem
incorporado os beneficios da automacgao e da informatizacdo, empregando
metodologias de citometria de fluxo e de analise digital de imagens.

Uma vez que diferentes substancias sdo rotineiramente pesquisadas,
€ possivel, também, a deteccdao de algumas condicdes morbidas nao
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diretamente relacionadas com os rins ou vias urinarias, como hemolise
intravascular, algumas doencas hepaticas e de vias biliares.
Adaptado de Concurso do Hospital Universitario — UFSC (2016).

Sobre a coleta, preparo e transporte de amostra de urina para realizagdo
de exame de urina de rotina, assinale a alternativa correta:

a) Ndo ha necessidade de nenhum preparo especial do paciente para
a coleta de urina para exame de rotina, mesmo que o individuo tenha
realizado atividade fisica intensa nas seis horas precedentes.

b) A primeira amostra da manha é a amostra ideal para o exame de
urina de rotina, por ser mais concentrada, garantindo, assim, a detecc¢do
de substancias quimicas e elementos formados que podem nao ser
observados em uma amostra aleatoria mais diluida.

c) Pelo favorecimento da regido anatdmica, independente do sexo, o
paciente ndo precisa realizar assepsia anteriormente a coleta de urina, pois
este material normalmente ja se apresenta contaminado.

d) Para as amostras de urina no exame de rotina ndo € necessario
que o paciente entregue o frasco com o material no laboratério em
um tempo maximo especifico, desde que esta urina permaneca a
temperatura ambiente.

e) Como a urina é um material bioldgico que ndo possui nenhum agente
potencialmente contaminante, nao exige a observacdo de cuidados
especificos de coleta, a fim de serem preservadas a integridade da amostra
e a seguranca dos profissionais que a manuseiam.

3. O método de conservacdo das amostras de urina mais usado é a
refrigeracdo, capaz de evitar as alteragcdes da amostra pelo periodo de
uma noite.

As alteracdes frequentes na urina mantida sem conservantes a temperatura
ambiente por mais de duas horas, podem ser de cor, aspecto, odor e pH,
entre outras. A causa possivel para escurecimento da urina nas condicdes
supracitadas inclui:

Assinale a alternativa correta.

a) Crescimento bacteriano e precipitagdo de material amorfo.
b) Oxidacdo a urobilina.

c) Multiplicagdo bacteriana e metabolizacdo da ureia.

d) Oxidagdo ou reducdo de metabdlitos.

e) Todas as alternativas estdo corretas.
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Secao 2.3

Estudos de casos clinicos em imunologia
Dialogo aberto

QOla, aluno!

A nossaimunidade, ou seja, Nosso sistema de defesa desempenha
papelfundamentalem nossavida. Sem ele, estariamos desprotegidos
contra o ataque de patdgenos com 0s quais entramos em contato
diariamente; muitas vezes nem percebemos que estes agentes
tentaram nos infringir alguma injuria, pois somos protegidos pelo
NOSSO Sistema imune.

Preparado para acompanhar mais uma vez nossa farmacéutica
Julia em seu dia a dia no hospital? Julia vive uma rotina intensa,
principalmente pela sua dedicacdo aos pacientes, e tem uma
vontade grande de atuar na equipe de farmacia clinica do hospital
em qgue trabalha, assim, sempre que pode, ela tenta acompanhar
alguns casos discutidos por essa equipe. Dentre estes casos, ha o
do Sr. Amadeo, 48 anos, comerciante que nos ultimos anos tem
passado em diversas consultas no hospital e muitas vezes teve
que ser atendido na emergéncia devido a fortes dores nas maos e
punhos. Esta passando hoje na emergéncia devido a dores, rigidez
matinal e edema nos joelhos e tornozelos, sintomas que nao tinham
sido relatados na ultima consulta, ha cerca de oito meses.

Arigidez articular geralmente dura varias horas antes de melhorar.
Ele tambeém relata mal-estar e fadiga facil nos ultimos meses, mas
nega febre, calafrios, erupcdes cutaneas e perda de peso. Sua pressao
arterial € de 130/80mmHg, a frequéncia cardiaca € de 82 bpm e a
frequéncia respiratoria, de 14 mpm (movimentos por minuto).

O exame das articulacdes apresenta edema bilateral, vermelhidao
e dor ao realizar algum movimento na maioria das articulacdes das
maos, punhos e joelhos. Os resultados dos exames mostram anemia
leve, com hemoglobina de 12,2g/dL , hematocrito de 38,5%, volume
corpuscular médio (VCM) de 85,7 fL, contagem de leucocitos de
7.900/mm* com diferencial normal e contagem de plaquetas de
300.000/mm*® . O exame de urina € normal, sem proteinas e sem
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eritrocitos. A velocidade de hemossedimentacdo (VHS) é de 77mm/h, as
provas de funcao renal e hepatica sao normais e ele apresenta fator
reumatoide positivo.

Jafaziaum certotempo que o Sr. Amadeo ndo passava em consulta
e, olhando o seu prontuario, a equipe de farmacia percebeu que ele
nao vem sendo acompanhado pelo seu medico na atencado primaria
ou pelo seu reumatologista, além de estar usando por conta propria
ibuprofeno e paracetamol — medicamentos isentos de prescricdo —,
pois ja tinham sido usados outras vezes, com alivio das dores.

Julia e a equipe de farmacia percebem que além de uma
exacerbacao no quadro de artrite reumatoide do Sr. Amadeo,
existe um fator importante de automedicacdo e falha na adesao ao
tratamento. Qual seria a atuacdo que a farmacéutica Julia poderia ter
nesse caso? Quais os tratamentos disponiveis para esse paciente?
De que forma a orientacao no momento da alta para esse paciente
poderia auxiliar no tratamento e na melhora clinica?

Para a resolucao dessa situacao-problema, retomaremos alguns
assuntos sobre imunologia e seus componentes principais e temas
sobre as manifestacdes autoimunes, como tolerancia imunologica
e autoimunidade. Com isso, pretendemos entender como a artrite
reumatoide se instala e evolui, reconhecendo suas manifestacdes
clinicas, bem como 0s exames necessarios e tratamentos que
podem ser feitos.

Preparado para conhecer o sistema imunologico? Essa € uma
area de estudo muito ampla, por isso trataremos de alguns topicos
importantes e perceberemos que para fazer o acompanhamento de
um paciente € necessario ter informacgdes sobre o paciente, sobre a
doenca e sobre os tratamentos disponiveis.

Pense nessa frase de William Osler: Tdo importante quanto
conhecer a doenca que o individuo tem, € conhecer o individuo
que tem a doenca.

Nao pode faltar

Sistema Imunoldgico

Vivemos em um mundo muito hostil, habitado por uma
quantidade alarmante de agentes potencialmente infecciosos que
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gostariam de nos utilizar como hospedeiros para a propagacdo de
seus genes, mas ainda Ndo conseguimos evitar esse contato.

Uma visao ampla da funcdo do sistema imune € a de que
ele evolui para ser capaz de identificar o que € proprio e, assim,
reconhecer o gque € nao proprio. A capacidade de fazer tal distincao
é primordial. O sistema imune ¢é frequentemente desafiado pelo
nao proprio, incluindo patdgenos como virus, bactérias, fungos,
protozoarios, toxinas, entre outros. A protecao contra essas
entidades € assegurada por uma série de processos cognitivos e
destrutivos cuja compreensao constitui a base da imunologia.

A imunidade ¢é dividida em inata e adaptativa (adquirida). A
diferenca esta no tipo e no tempo de resposta ao estimulo inicial: a
imunidade inata apresenta uma resposta rapida e sempre da mesma
forma para diversos estimulos ou agentes agressores, sendo as
barreiras fisicas, quimicas e tambem as bioldgicas com a atuagao
de células com um certo grau de especializacdo para essa resposta
imune (imunidade celular), além de moléculas soluveis que estao
presentes nos individuos (imunidade humoral). A resposta inata do
sistema imune ndo apresenta alteracdes quali ou quantitativa apos
o contato com o estimulo, sempre respondendo da mesma forma,
independente do contato prévio ao agente agressor.

Figura 2.7 | Organizagdo do sistema imune

Sistema Imune

Adaptivo
(Especifico)
2° linha de defesa
Protege/reexposicédo

Inato
(Nao especifico)
1° linha de defesa

Componentes Componentes Componentes Componentes
Celulares Humarais Celulares Humarais

Fonte: <https://bit.ly/2m885UG>. Acesso em: 11 jul. 2018.
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O sistema imune apresenta, basicamente, uma defesa organizada
em trés niveis. Primeiramente, as barreiras fisicas, como a pele,
mucosas, cilios e as secrecdes liberadas que continuamente lavam
e limpam as superficies das mucosas, ajudando a combater e
remover estruturas estranhas.

O sistema imune inato apresenta-se como um segundo nivel de
defesa, que constitui uma forma nao especifica de atuacao porém
com grande efetividade, destruindo agentes agressores logo no
primeiro contato com nosso organismo. Esse sistema tambem é
responsavel por alertar celulas que atuam na imunidade adquirida.

A imunidade adaptativa (ou adquirida) dispde de células
especificas para desempenhar essa fung¢ao, utilizando diversos
recursos para isso, como, por exemplo, a producao de anticorpos
que tém afinidade especifica com 0 agente agressor.

‘rz” Assimile

Anticorpo € um termo com o qual todos nos acostumamos. S&o
glicoproteinas produzidas por linfocitos apos a estimulacao por uma
macromolécula, denominada antigeno. O anticorpo € uma glicoproteina
sofisticada existente sob diferentes formas e com funcdes diversas,
normalmente representada no formato da letra Y. Os bracos menores
sdo idénticos entre si e capazes de se ligarem a antigenos. O tronco do
Y possui sitios especializados para interacdo com as proteinas do sistema
complemento ou receptores celulares especificos.

|:[_(|1 Pesquise mais

Confira esse artigo que trata do sistema imunologico em seu nivel
celular e humoral.

CRUVINEL, W. de M. et al. Sistema imunitario: Parte |. Fundamentos da
imunidade inata com énfase nos mecanismos moleculares e celulares
da resposta inflamatoria. Revista Brasileira de Reumatologia, Sao
Paulo, v. 50, n. 4, jul./ago. 2010, p. 434-447. Disponivel em: <https://
bit.ly/2LdOVcE>. Acesso em: 17 maio 2018.
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Os linfocitos B e T apresentam-se como agentes celulares
que participam ativamente da imunidade adquirida, possuindo
receptores em suas membranas que geram um reconhecimento
especifico dos antigenos, tomando parte também da producao
de anticorpos que vao reconhecer um antigeno intacto, criando a
resposta imunologica.

(tz” Assimile

Geralmente, as imunidades adaptativas sdo divididas em humoral
e celular. Num modelo simplificado do sistema imune, as principais
células a mediar a resposta adaptativa sao as células B (de bursa
ou bolsa de Fabricius) e as células T (derivadas do Timo). Quando
a resposta se processa de forma humoral, ocorre a producao de
anticorpos que apresentam um alto grau de especificidade para um
antigeno, fungdo esta desempenhada pelas células B (linfocitos B) que
se diferenciam em plasmaocitos, secretando os anticorpos e sendo
mais efetivos, primariamente, contra agentes infecciosos extracelulares
(como muitas bacteérias).

Por outro lado, ocorre a ativagao das células T (linfécitos T) como
resposta celular no reconhecimento de um antigeno especifico. As
células T, por sua vez, sao diferenciadas em a) citotdxicas (CD8+), que
reconhecem as células infectadas e, em sequida, provocam sua lise
(quebra) com uso de proteinas citotoxicas, denominadas perforinas
e granzimas, e também em b) auxiliares (CD4+), que ativam os
macrofagos para destruir os microrganismos fagocitados. As respostas
imunes celulares sdo, portanto, efetivas contra numerosos agentes
infecciosos intracelulares (como os virus) e também extracelulares.

A ligagdo de um anticorpo a membrana celular de um
determinado antigeno, por exemplo, pode provocar sua ruptura e
conseguente morte celular, sendo este um mecanismo de defesa
estruturado para combater os antigenos (conceito do "'nao proprio”),
mas tambem pode ocorrer liberacdo de substancias que criem
um resultado adverso aos tecidos sadios, levando a acdes contra
estes, podendo ser caracterizadas como reacdes autoimunes (ndo
reconhecimento do proprio).
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@ Reflita

Como podemos pensar o funcionamento de uma vacina em Nnosso
organismo? O que a torna diferente de um soro terapéutico?

Artrite Reumatoide

A artrite reumatoide (AR) € uma das diversas doencas autoimunes
que podem acometer o ser humano. Para que ocorra uma doencga
autoimune € necessario uma quebra da tolerancia imunologica, que
seria @ nao responsividade a um antigeno, induzida pela exposicao
prévia a este mesmo antigeno, sendo a capacidade do organismo em
Nao atacar o proprio Corpo, Mesmo possuindo a capacidade de fazé-lo.

De qualguer modo, uma minoria expressiva dos individuos
— cerca de 5% a 8% — desenvolve algumas doencas autoimunes.
Embora algumas sejam relativamente brandas, observa-se uma
morbidade e uma mortalidade relativamente consideraveis entre
esses individuos.

A diversidade de doencas autoimunes €& grande, e as mais
conhecidas sdo a doenca de Graves, a artrite reumatoide, a tireoidite
de Hashimoto, o lupus eritematoso sistémico, a diabetes mellitus
tipo 1, entre outras. Dentro desse contexto e baseado na situacao
problema inicialmente proposta, abordaremos mais especificamente
a artrite reumatoide.

A artrite reumatoide (AR) € uma doenca inflamatoria cronica,
multissistémica, de etiologia desconhecida, que afeta principalmente
articulacdes periféricas de modo simétrico, geralmente levando
a destruicdo da cartilagem e deformacdes articulares. Seu curso
€ variavel, podendo apresentar em 20 a 25% dos pacientes
manifestacdes extra-articulares, como vasculite e nodulos
subcutaneos. As mulheres sao mais afetadas do que os homens, e o
inicio da doenca atinge o seu apice entre os 35 e 50 anos de idade.
A AR tem distribuicdo mundial, atingindo aproximadamente 1% da
populacao adulta total.

O processo inicial conta com a evolucao da doenca em
manifestacées como hiperplasia e hipertrofia do revestimento
sinovial, com lesdo microvascular. Com o tempo, o tecido
sinovial edematoso sofre profusao na cavidade sinovial, formando
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O que €& conhecido como pano. Um infiltrado mononuclear
circunda os vasos e consiste em linfocitos T, macrofagos e
linfocitos B. Todas essas células revelam seu envolvimento ativo
Nno processo inflamatorio cronico pela expressao de marcadores
de comprometimento e de ativacdo. Entre os linfocitos T, as
células T do tipo CD4 (linfocitos T auxiliares) superam em grande
numero as celulas T CD8 (linfocitos T citotoxicos), com as
celulas expressando-se nos receptores celulares dos linfocitos T
e formando um componente distinto de infiltrado. Ja as células
inflamatorias presentes no exsudato contido na cavidade articular
consistem principalmente em leucocitos polimorfonucleares.

Figura 2.8 | Deformidades causadas pela artrite reumatoide

Fonte: <https://bit.ly/2zumMex>. Acesso em: 11 jul. 2018

@ Saiba mais

Para ilustrar como ocorre a formacao do processo inflamatorio na
articulacdo de um paciente com AR, veja esse video:

ARTRITE REUMATOIDE. Artrite Reumatoide. Out. 2014. Disponivel em:
<https://youtu.be/b6risggdwRs>. Acesso em: 16 maio 2018.

Podemos ver a seguir uma representacdo esquematica de uma
articulacao saudavelemacom uma camada fina de células sinoviais
formando uma linha. Em b, observa-se um joelho com AR. Ha
hiperplasia da camada sinovial e infiltrado de células inflamatorias.
Em Jdltima analise, desenvolve-se o "pannus’, que é destruicdo
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(erosao) do tecido articular localizado entre a membrana sinovial e
da cartilagem. Células do sistema imune podem migrar da matriz
para cartilagem articular e para dentro da matriz 0ssea subjacente
formando o "pannus’.

Figura 2.9 | Esquema de uma articulagdo normal (a) e uma com AR (b)

osteoclasto
fibroblasto

A macrofafo
célula dendritica
linfécito T
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cartilagem giog

R -/ mastocito
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Hiperplasia sinovial

[el3e)

Fonte: <https://bit.ly/2uaHqLl>. Acesso em: 11 jul. 2018.

Acreditava-se que o processo inflamatorio na AR poderia ser
iniciado pelo autoanticorpo (geralmente IgM) especifico para um
determinante na regido Fc (tronco do Y dos anticorpos) das IgGs.
Este anticorpo anti-IgG é chamado fator reumatoide (FR).

Pode ocorrer um depdsito de complexos imunologicos
nas articulagdes quando o FR se liga a IgG, criando o processo
inflamatorio pelo recrutamento do fator complemento.

Entretanto, enquanto os autoanticorpos desempenham um
papel importante nesta doenca, € pouco provavel que o FR seja
o iniciador comum da artrite, pois apenas 30% dos pacientes com
artrite ndo apresentam niveis detectaveis de FR.

A producao de IFN-gama (interferon) e IL-17 (interleucinas) pelas
celulas T induz a ativacao de macrofagos e fibroblastos sinoviais.
Essas células secretam citocinas pro-inflamatorias, tais como TNF-
alfa (fator de necrose tumoral) e IL-1, que medeiam o dano ao
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tecido, secretando enzimas degradativas e radicais toxicos que
destroem a integridade da cartilagem.

O diagnostico da AR é dado por diversos achados, e ndo ha
um unico exame que faca o diagnostico preciso de 100%. Por isso
sa0 necessarios resultados de exames laboratoriais e a presenca
de sinais e sintoma clinicos que leverm a um diagnostico o mais
precoce possivel para diminuir os danos causados pela doenca,
principalmente as deformacdes articulares periféricas.

Alguns resultados de exames que indicam AR podem ser feitos
por imagem, como radiografia, mostrando desmineralizagcdo ossea
ou edemas. A dosagem do fator reumatoide € um bom indicador,
mas ndo pode ser o Unico a ser feito: os resultados sdo positivos
em 75 a 80% dos pacientes que apresentam uma concentracao alta
desse fator. A analise do liquido sinovial pode mostrar um aumento
de volume ou turbidez com elevacdo do numero de leucocitos,
entre outros fatores que ajudam na determinagao do diagnostico,
como a velocidade de hemossedimentacao e fatores inflamatorios
e hemograma. No Brasil, foi estabelecido um protocolo clinico
com diretrizes terapéuticas para diagnostico e tratamento da AR.

Tratamento da Artrite Reumatoide

O tratamento da AR varia de acordo com caracteristicas de
cada paciente e efeitos de tratamentos anteriores. Para realizar
um tratamento que possa auxiliar o paciente, € necessario medir
a atividade da doenca, devendo ser considerados alguns fatores
como a avaliagcao dos sintomas e do estado funcional, incluindo
estudos radiologicos. Os objetivos principais do tratamento sado:
prevenir ou controlar a lesdo articular, prevenir a perda de funcao
e diminuir a dor.

Esses objetivos tentam maximizar a qualidade de vida dos
pacientes, pois a remissao completa, apesar de ser o objetivo final
do tratamento, raramente € alcancada.

Uma das formas de se realizar o inicio da terapéutica envolve a
maneira como o paciente e seus familiares entendem a doenca e os
possiveis tratamentos disponiveis. Como € uma doenca que afeta
diversos sistema e compromete as atividades diarias de vida do
paciente, € interessante que ocorra um tratamento multiprofissional
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e que seja, se possivel, orientado pelo reumatologista com as
principais decisdes compartilhadas com o paciente.

v=| Exemplificando

Uma forma de exemplificar a forma de tratamento para o paciente com
AR € o fluxograma de tratamento definido pelos Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas do Ministério da Saude. COMISSAO NACIONAL
DE INCORPORACAO DE TECNOLOGIAS NO SUS - CONITEC.
Fluxograma de Tratamento de Artrite Reumatoide. [S.l], dez. 2017.

Disponivel em: <https://bit.ly/2N7d9Es>. Acesso em: 11 jul. 2018.

A AR pode ser conduzida com a soma de tratamentos ndo
farmacologicos e farmacologicos. Aabordagem nao medicamentosa
pode ser recomendada para todos 0s pacientes e incluem repouso
e atividades fisicas orientadas, protecao das areas doloridas, além de
uma alimentacao que nao cause transtornos inflamatorios.

O tratamento normalmente € empirico e seque uma abordagem
gradual. Uma medicacao de primeira linha € representada por
medicamentos anti-inflamatorios nao esteroidais (AINEs), que
tendem a controlar os sintomas pelo blogueio da ciclo-oxigenase 2
(Cox-2) e as substancias dele derivado.

Medicamentos modificadores do curso da doenga (MMCD)
pertencem a uma segunda linha de tratamento, incluindo a
cloroquina, metrotexato, penicilamina e sais de ouro. Algumas
condutas preveem o uso de MMCD logo no inicio do diagnostico da
AR e avaliagdes clinicas frequentes sdo recomendadas para auxiliar
Nno ajuste do tratamento.

O uso de corticosteroides, embora sintomaticamente eficaz,
geralmente € evitado, uma vez que eles nao alteram o curso da doenca
e estdo associados a reacdes adversas importantes a longo prazo.

As terapias recentes para o tratamento de doencas autoimunes
tém se concentrado em atingir linfocitos e citocinas especificas
envolvidas na resposta autoimune. Por exemplo, as interferonas do
tipo | (IFN-a) tém sido implicadas no desenvolvimento de muitos
processos autoimunes, incluindo o lupus. A terapia com anticorpos
monoclonais anti-IFN tem demonstrado inibir a superexpressao

U2 - Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais em estudos de caso - | 127



dos genes de IFN e suprimir a expressao de citocinas dependentes
de interferona (p. ex., TNF-a, IL-10 e IL-1). Outras terapias recentes
provocam a deplecdo de células B autorreativas, tendo como alvo
CD20 (rituximabe) modulando a atividade de células B sem deplecao
da linhagem de linfocitos (epratuzumabe), bloqueando fatores de
crescimento de células B (belimumabe) ou inibindo a comunicagao
entre células T e B pelo blogueio dos fatores coestimulantes (CTLA-
4 1g). O problema observado € gue o sucesso destes tratamentos
apresenta muitas variagdes entre os pacientes.

Passando da fase experimental para a clinica estdo os
medicamentos biologicos, que compreendem os tratamentos
citados anteriormente como 0s anticorpos monoclonais e
antagonistas de citocinas, e agora também uma outra classe
de medicamentos tem apresentado resultados promissores, OS
inibidores das JAK (Janus associated kinases).

|:[9 Pesquise mais

Uma nova classe de medicamentos esta sendo estudada e utilizada
em doencas oncologicas e autoimunes: os inibidores da JAK (Janus
Associated Kinases). Para conhecer um pouco mais sobre essa classe
de medicamentos, acesse o seguinte artigo:

SANTOS, D.; MENDES, S.. MORGADO, M. Inibidores das Janus
Associated Kinases na Terapéutica Farmacologica. Revista Portuguesa
de Farmacoterapia, Estoril, v 9, p. 21-34, 2017. Disponivel em: <https://
bit.ly/2utBvAg>. Acesso em: 20 maio 2018.

Sem medo de errar

Realmente a area da imunologia € muito vasta e fascinante. Mas
vamos relembrar um pouco o caso apresentado. O Sr. Amadeo
foi até o hospital com fortes dores nas articulagdes e com gueixa
de rigidez matinal e edema nos joelhos e tornozelos de ambos 0s
lados. Apresenta resultado de velocidade de hemossedimentacao
(VHS) de 75mm/h, o que € um valor elevado para a faixa normal
(em media é de 8mm/h), além de resultado positivo para fator
reumatoide (FR).
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Como o paciente ja tem um historico de AR, nao é surpresa os
resultados obtidos nessa consulta mostrarem uma exacerbag¢ao
do quadro inflamatorio. Evidenciado pelo exame clinico e com
os resultados apresentando valor de VHS elevado, ha a indicacao
de um quadro inflamatorio e o FR positivo, mesmo nao sendo
demonstrados os valores titulados (concentracao de reacao).
Porém o que mais chama a atencao é o fato do Sr. Amadeo ndo
ter passado com seu medico nos ultimos meses e estar tomando
medicamentos sem a devida orientagao profissional e sem indicacao
para O seu problema em especifico.

O uso de AINEs para a AR € a primeira linha de tratamento, mas
deve ser considerada devido aos seus efeitos adversos (irritacdes
gastrointestinais e possibilidade de sangramento, entre outros), e em
conjunto deve ser administrado algum medicamento modificador
do curso da doenga (MMCD), cuja primeira escolha €, normalmente,
o metotrexato, salvo em casos de hipersensibilidade, tuberculose
sem tratamento, hepatites ou alteracdes em enzimas hepaticas e
funcao renal afetada.

Veja que na consulta realizada com o Sr. Amadeo algumas
informacdes precisam ser checadas, como febre, perda de peso e
contagem de leucocitos, pois servem de diagnostico para um quadro
de tuberculose, o que nao esta indicado Nno caso do Sr. Amadeo.

A equipe de farmacia clinica, juntamente com a equipe médica,
pode discutir o melhor tratamento para o caso do Sr. Amadeo
seguindo o protocolo clinico de tratamento da doencga, pois a
doenca esta incapacitando suas atividades diarias e, como ele € dono
de um negocio, isso pode prejudica-lo muito. Nesse caso, deve ser
avaliado o tipo de falha terapéutica que pode estar acontecendo,
uma vez que essas podem ser classificadas em primaria — quando o
medicamento ndo atinge o objetivo terapéutico, ou em secundaria
— quando apos resposta satisfatoria inicial, ha recidiva da doenca,
com piora da sua atividade.

ApOs um breve periodo de internacao, apenas para diminuir o
quadro de dor do Sr. Amadeo, Julia e a equipe de farmacia clinica
preparam um roteiro de alta para esse paciente, mostrando os
efeitos adversos que 0 novo medicamento prescrito pode causar,
as alternativas para o controle da dor, caso venham a aparecer e
uma orientacao sobre as formas de aquisicdo do medicamento,
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visto que ¢ um medicamento do componente especializado (alto
custo); sdo necessarios alguns documentos preenchidos pelo
medico e a solicitagdo que deve ser encaminhada para alguma
farmacia de alto custo. Dessa forma, o Sr. Amadeo podera fazer
a aquisicao do medicamento sem gastos adicionais, o que
aumentara a adesao ao novo tratamento.

Assim pudemos ver a importancia de conhecer um pouco
mais sobre o sistema imunologico e suas principais caracteristicas
nas doencas autoimunes, especificamente a AR. Percebemos a
importancia de realizar um diagnostico preciso para que ocorra
a indicagcao de um tratamento adequado, além da orientagao ao
paciente portador de uma doenca crénica e degenerativa que, se
nao for tratada e acompanhada de forma correta, pode acarretar
em muitas perdas para o paciente.

Avancgando na pratica

Vacinagdo de HPV — ainda uma polémica?

Descricao da situagao-problema

O papiloma virus humano (HPV) é a doenca sexualmente
transmissivel mais comum nos Estados Unidos. Por algumas
estimativas, metade a trés quartos de todas as pessoas sexualmente
ativas foram infectadas com HPV. Na maioria das pessoas, aresposta
imune natural encontra o virus e o elimina do corpo. Contudo, para
algumas pessoas, as infeccdes pelo HPV levam a verrugas genitais
e cancer cervical. Alguns oponentes da vacinacdo de adolescentes
contra o HPV apontam o relativamente pequeno numero de
mulheres que desenvolvem cancer cervical. Todavia, a cada ano,
cerca de 3,5 milhdes de mulheres tem um teste de Papanicolau
anormal, que mostra que as células cervicais foram afetadas pelo
HPV. Os custos médicos diretos de acompanhamento dessas
mulheres podem ser tao grandes quanto 6 bilndes de dolares por
ano, e o custo emocional de reportar um teste anormal nao pode
ser medido. Na maioria das vezes, o teste anormal reverte para um
normal assim que o corpo da mulher encontra e remove o virus
HPV. No entanto, os cientistas, médicos e defensores da saude
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publica sentem que a prevencado das infeccdes € uma abordagem
mais eficaz e eficiente em termos de custo. Em 2009, o uso da
vacina Gardasil® em meninos foi aprovado. Embora o cancer
cervical nao seja um problema para meninos € homens, o HPV
pode causar verrugas genitais, cancer anogenital e varias formas
de canceres de cabeca e de garganta no sexo masculino. A vacina
Gardasil® pode ndo somente os proteger contra essas doencas,
mas também ajudar a reduzir a propagacao do HPV, bem como
reduzir efetivamente as taxas de cancer cervical nas mulheres.

Como que o organismo desenvolve a imunidade a partir da
vacina? E quais as células e estruturas envolvidas?

Resolugao da situacdo-problema

Inicialmente precisamos saber do que a vacina do HPV ¢ feita,
para entdo entender como pode ocorrer a imunizag¢do pela vacina.

Existem mais de 100 tipos conhecidos de papilomavirus. O HPV
€ um virus baseado em DNA que pode viver somente em células
epiteliais finas e planas, conhecidas como epitélio escamoso. A
vacina contra HPV foi desenvolvida para prevenir a infeccao por
HPV e diminuir a incidéncia de cancer cervical. A primeira vacina,
Gardasil®, protege contra quatro diferentes cepas de HPV: as
cepas 16 e 18, associadas ao cancer cervical, e os tipos 6 e 11, que
causam verrugas genitais. Uma vacina mais recente, Cervarix®,
protege somente contra os tipos 16 e 18. As vacinas sao compostas
de particulas semelhantes ao virus (VLPs), que sao proteinas do
capsideo do virus. Quando injetadas em uma pessoa, as VLPs
iniciam uma resposta de anticorpos que tem um efeito protetor
contra os tipos de HPV dos quais elas foram derivadas.

Devido a vacina nao conter nenhum DNA viral, ela ndo pode
causar infeccao por HPV. Dessa forma, os linfocitos B sdo ativados
e tornam-se plasmaocitos, 0s quais produzem anticorpos a partir
do estimulo vacinal das proteinas do capsideo do virus. Caso uma
pessoa ja tenha HPV, o virus esta dentro das células. Os anticorpos
agem no compartimento extracelular e ndo podem afetar os virus
dentro das células, por isso a vacinacao contra o HPV tem sido
dada para jovens a partir dos 11 ou 12 anos de idade — acredita-se
ser uma idade em que o jovem tem poucas chances de apresentar
vida sexual ativa.
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Faca valer a pena

1. Uma mulher de 55 anos de idade estd em tratamento para artrite
reumatoide. Sua doencga tornou-se muito pior, e um novo medicamento é
adicionado. Apos seis meses, ela observa suores noturnos, perda de peso,
tosse crénica e uma radiografia de torax que indica uma lesdo escavada.

Qual dos seguintes medicamentos apresenta maior probabilidade de ter
sido prescrito para o tratamento da artrite reumatoide?

a) Sais de ouro.
b) Naproxeno.
c) Metotrexato.
d) Infliximabe.
e) Prednisona.

2. Umamulherde 22 anos de idade apresenta um exantema eritematoso em
suas faces, que piora com a exposicao ao sol. Ela perdeu aproximadamente
cinco quilos, reclama de dor generalizada nas articulagcdes e sente-se
cansada o tempo todo. O exame fisico mostrou-se normal exceto pela
erupcao. Os testes laboratoriais revelam contagem de leucdcitos de
5.500 (normal). A analise da urina mostra niveis elevados de proteina, mas
nenhuma hemacia, leucocito ou bactéria.

Qual das seguintes condicdes € mais provavel de ser encontrada pelo
laboratoério nesta doencga?

a) Numero diminuido de células T auxiliares (CD4+).
b) Baixo nivel de inibidor de C1.

c) Altos niveis de anticorpos anti-DNA de fita dupla.
d) Numero aumentado de células T citotoxicas.

e) Baixa atividade microbicida dos neutrofilos.

3. O teste de fator reumatoide (FR) é o mais util dos testes imunoldgicos
para confirmacao de artrite reumatoide. Nessa doenca, os anticorpos
produzidos pelos linfocitos nas articulagdes sinoviais reagem com outros
anticorpos, produzindo complexos imunes, ativagdao do complemento e
destruicao tecidual.

Encontra-se no liquido sinovial de pacientes com artrite reumatoide
mais frequentemente:
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a) IgM reagindo com as cadeias L de IgG.

b) IgM reagindo com os determinantes da cadeia H de I1gG.
c) IgE reagindo com antigenos bacterianos.

d) anticorpo anticolageno.

e) anticorpo anti-DNA.

U2 - Abordagem dos parametros clinico-laboratoriais em estudos de caso - I 133



Referéncias

ABBAS, A. K.; LICHTMAN, A. H.; PILLAI, S. Imunologia celular e molecular. 8. ed. Rio
de Janeiro: Elsevier, 2015.

ALBERT, X. et al. Antibiotics for preventing recurrent urinary tract infection in non-
pregnant women. Cochrane Database of Systematic Reviews, n. 3, 2004. Disponivel
em: <https://bit.ly/2KQvOI0>. Acesso em: 28 abr. 2018.

ANATOMIA E ETC. COM NATALIA REINECKE. Sistema Endocrino: Introducdo | Anatomia
e etc. Disponivel em: <https://youtu.be/3z79gvXn-1M>. Acesso em: 25 abr. 2018.

ANDRIOLO, A. [org] et al. Recomendacgdes da sociedade brasileira de patologia clinica/
medicina laboratorial (SBPC/ML): realizacdo de exames de urina. Barueri: Manole, 2017.

ARTRITE REUMATOIDE. Artrite Reumatoide. Out. 2014. Disponivel em: <https://
youtu.be/bbrisggdwRs>. Acesso em: 16 maio 2018.

BOTTINI, P. V.; GARLIPP, C. R. Urindlise: comparagédo entre microscopia optica e
citometria de fluxo. Jornal Brasileiro de Patologia Médica e Laboratorial, Rio de
Janeiro, v. 42, n. 3, p. 157-162, jun. 2006. Disponivel em: <https://bit.ly/2KNKP1IW>.
Acesso em: 23 maio 2018.

BRENTA, G. et al. Diretrizes clinicas praticas para o manejo do hipotireoidismo.
Arquivos Brasileiros de Endocrinologia & Metabologia, Séo Paulo, v. 57, n. 4, p. 265-
291, jun. 2013. Disponivel em: <https://bit.ly/2KxAplg>. Acesso em: 26 abr. 2018.

CABRAL, V. P. et al. Infecgdes graves em pacientes com artrite reumatoide em uso
de anakinra, rituximab ou abatacept: revisdo sistematica de estudos observacionais.
Revista Brasileira de Reumatologia, S&o Paulo, v. 56, n. 6, p. 543-550, nov./dez. 2016.
Disponivel em: <https://bit.ly/2NLKsxR >. Acesso em: 15 maio 2018.

CRUVINEL, W. M. et al. Sistema imunitario: Parte |. Fundamentos da imunidade inata
com énfase nos mecanismos moleculares e celulares da resposta inflamatoria. Revista
Brasileira de Reumatologia, Séo Paulo, v. 50, n. 4, p. 434-447, 2010. Disponivel em:
<https://bit.ly/2LcnLkT>. Acesso em: 16 maio 2018.

FIGUEIREDO, J. A. de. Infeccdo urinaria. In: NARDOZZA JUNIOR, A; ZERATI FILHO,
M.; REIS, R. B. dos (Ed.). Urologia fundamental. Sao Paulo: Planmark, 2010. p. 273-280.

GOLAN, D. E. et al. Principios de farmacologia: a base fisiopatologica da
farmacoterapia. 3. ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2016.

KALRA, O. P.; RAIZADA, A. Approach to a patient with urosepsis. Journal of Global
Infectious Diseases, v.1,n. 1, p. 57-63, 2009. Disponivel em: <https://bit.ly/2mb2Aocz>.
Acesso em: 5 maio 2018.

KAYSER, C.; SOUZA, A. W. S. Agente antifator de necrose tumoral a. no tratamento da
artrite reumatoide na pratica clinica diaria. Revista Brasileira de Reumatologia, Sao
Paulo, v. 47, n. 3, p. 212-217, maio/jun. 2007. Disponivel em: <https://bit.ly/2NI2wJf>.
Acesso em: 16 maio 2018.



KODNER, C.; GUPTON, E. K. T. Recurrent Urinary Tract Infections in Women:
Diagnosis and Management. American Family Physician, v. 82, n. 6, p. 638-643,
2010. Disponivel em: <https://bit.ly/2zsPZGu>. Acesso em: 5 maio 2018.

LAURINDO, I. M. M. et al. Artrite reumatoide: diagnostico e tratamento. Revista
Brasileira de Reumatologia, S&o Paulo, v. 44, n. 6, p. 435-442, nov./dez. 2004.
Disponivel em: <https://bit.ly/2L8lIYC>. Acesso em: 28 abr. 2018.

LOPES, H. V.; TAVARES, W. Diagnostico das infec¢des do trato urinario. Revista da
Associagdo Médica Brasileira, S&o Paulo, v. 51, n. 6, p. 306-308, nov./dez. 2005.
Disponivel em: <https://bitly/2LbwcNc>. Acesso em: 5 maio 2018.

MAIA, A L. et al. Consenso brasileiro para o diagndstico e tratamento do
hipertireocidismo: recomendagdes do Departamento de Tireoide da Sociedade
Brasileira de Endocrinologia e Metabologia. Arquivos Brasileiros de Endocrinologia
& Metabologia, Séo Paulo, v. 57, n. 3, p. 205-232, abr. 2013. Disponivel em: <https://
bit.ly/2zcx3f0>. Acesso em: 27 abr. 2018.

MD.SAUDE. Por que as mulheres tém mais infeccdo urinaria que os homens?. 24
maio 2016. Disponivel em: <https://youtu.be/0FsL4j1SUEI>. Acesso em: 5 maio 2018.

MESQUITA JUNIOR, D. et al. Sistema imunitario — parte Il: fundamentos da resposta
imunologica mediada por linfocitos T e B. Revista Brasileira de Reumatologia, Sdo
Paulo, v. 50, n. 5, p. 552-580, 2010. Disponivel em: <https://bit.ly/2LaBCs1>. Acesso
em: 16 maio 2018.

MINHA VIDA. Hipertireoidismo: excesso de hormonios afeta a tireoide. 23 jul. 2012.
Disponivel em: <https://youtu.be/uVnd8Z8B4co>. Acesso em: 26 abr. 2018.

MINHA VIDA. Hipotiroidismo: falta de hormonios afeta tireoide. 23 jul. 2012.
Disponivel em: <https://youtu.be/SqsBdfTN3yA>. Acesso em: 26 abr. 2018.

MOTA, L. M. H. et al. Consenso da Sociedade Brasileira de Reumatologia 2011
para o diagnostico e avaliacdo inicial da artrite reumatoide. Revista Brasileira de
Reumatologia, Sdo Paulo, v. 51, n. 3, p. 207-219, 2011. Disponivel em: <https://bit.
ly/2KTMmit>. Acesso em: 20 abr. 2018.

. Diretrizes para o diagnostico da artrite reumatoide. Revista Brasileira de
Reumatologia, Sdo Paulo, v. 53, n. 2, p. 141-157, mar./abr. 2013. Disponivel em:
<https://bit.ly/2mfgFkx>. Acesso em: 16 maio 2018.

______. Seguranca do uso de terapias bioldgicas para o tratamento de artrite
reumatoide e espondiloartrites. Revista Brasileira de Reumatologia, Sdo Paulo,
v. 55, n. 3, p. 281-309, 2015. Disponivel em: <https://bit.ly/2Jg2VPR>. Acesso
em: 15 maio 2018.

PEREIRA, V. P. L.; ROBAZZI, T. C. M. V. Uso de imunobioldgicos e desenvolvimento
de doencas neoplasicas em pacientes com doencas reumaticas juvenis: revisao
sistematica. Revista Brasileira de Reumatologia, Séo Paulo, v. 57, n. 2, p. 174-181,
mar./abr. 2017. Disponivel em: <https://bit.ly/2Lal2po>. Acesso em: 15 maio 2018.

REISNER, H. M. Patologia: uma abordagem por estudos de casos. Porto Alegre:
AMGH, 2016.



ROMALDINI, J. H.; VILLAGELIN, D.; MIKLOS, A. B. P. P. Destaques dos novos consensos
sobre doencas da tireoide da Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia.
Arquivos Brasileiros de Endocrinologia & Metabologia, Sao Paulo, v. 57, n. 3, p. 163-
165, abr. 2013. Disponivel em: <https://bit.ly/2tUCPgk>. Acesso em: 26 abr. 2018.

SACOMANI, C. A. R. et al. Infecgao urinaria de repeticao. In: NARDI, A. C. et al (Ed.).
Diretrizes Urologia - AMB. Sdo Paulo: Sociedade Brasileira de Urologia, 2014. p. 119-
128. Disponivel em: <https://bit.ly/2ubbWon>. Acesso em: 5 maio 2018.

SANTOS, D.; MENDES, S.; MORGADO, M. Inibidores das Janus Associated Kinases
na Terapéutica Farmacologica. Revista Portuguesa de Farmacoterapia, Estoril, v. 9,
p. 21-34, 2017. Disponivel em: <https://bit.ly/2utBvAg>. Acesso em: 20 maio 2018.

SGARBI, J. A et al. Consenso brasileiro para a abordagem clinica e tratamento
do hipotireoidismo subclinico em adultos: recomendag¢des do Departamento
de Tireoide da Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia. Arquivos
Brasileiros de Endocrinologia & Metabologia, Sao Paulo, v. 57, n. 3, p. 166-183, abr.
2013. Disponivel em: <https://bit.ly/2tYwVux>. Acesso em: 26 abr. 2018.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE ENDOCRINOLOGIA E METABOLOGIA - SBEM.
Alimentacdo e Tireoide. Rio de Janeiro, fev. 2013. Disponivel em: <https://bit.
ly/2uwc29L>. Acesso em: 11 jul. 2018.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE REUMATOLOGIA. Artrite Reumatoide. Sdo Paulo, 27 set.
2017. Disponivel em: <https://bit.ly/2tCHJOZ>. Acesso em: 28 abr. 2018.

TOYOSHIMA, M. T. K. NEJM: nova revisao sobre hipotireoidismo subclinico. Portal
PEBMED, out. 2017. Disponivel em: <https://bit.ly/2IUOIFR>. Acesso em: 28 abr. 2018.

VILLENEUVE, E.; NAM, J; EMERY, P. 2010 ACR-EULAR classification criteria for
rheumatoid arthritis. Revista Brasileira de Reumatologia, Séo Paulo, v. 50, n. 5, p.
481-483, 2010. Disponivel em: <https://bit.ly/2JnDsFs>. Acesso em: 28 abr. 2018.

VINAGRE, A. L. M.; SOUZA, M. V. L. Interferéncias na absor¢do de levotiroxina e
dificuldades no manuseio de pacientes com hipotireoidismo na unidade de terapia
intensiva: relato de dois casos e revisdo de literatura. Revista Brasileira de Terapia
Intensiva, S&o Paulo, v. 23, n. 2, p. 242-248, abr./jun. 2011. Disponivel em: <https://
bit.ly/2zfwtgG>. Acesso em: 25 abr. 2018.

YONEKURA, C. L. et al. Incidéncia de tuberculose em pacientes com artrite
reumatoide em uso de blogueadores do TNF no Brasil: dados do Registro
Brasileiro de Monitoracdo de Terapias Biologicas BiobadaBrasil. Revista
Brasileira de Reumatologia, Sao Paulo, v. 57, p. 477-483, 2017. Disponivel em:
<https://bit.ly/2NbkWkJ>. Acesso em: 15 maio 2018.



Unidade 3

Abordagem e
reconhecimento das
principais interacoes
medicamentosas

Convite ao estudo

QOla, aluno!

Cumprimos até aqui um quadro bem extenso de conteudos
discutidos na forma de casos clinicos, envolvendo conceitos
de bioguimica, imunologia, uroanalises, microbiologia e outras
que tém uma estreita relacdo entre os saberes necessarios para
a formagao de um bom profissional. A partir dessa unidade
trabalharemos mais diretamente com o medicamento em si,
suas interagdes, interferéncias e principais reacdes adversas,
dando ao estudante de farmacia melhores subsidios para
orientacao sobre o correto uso dos medicamentos.

Um ditado conhecido no meio farmacéutico € que “0s
medicamentos acrescentam nao s6 anos a vida, mas tambéem
vida aos anos”. Isso porgue os medicamentos tém contribuido
com a saude da populacdo na forma de prevencao e a reducao
das complicacdes causadas pelas doencgas, da mortalidade e
promovendo a melhoria da qualidade de vida individual.

Temos observado um aumento do acesso da populagcao
ao medicamento, tornando os programas de distribuicado mais
populares e conseguindo maior abrangéncia de atuacdo na
promocao e recuperagao da saude. Poréem, a facilidade do
acesso ao medicamento traz consigo uma outra realidade, que é
o fato dos atores (pacientes e profissionais da saude) envolvidos
neste contexto serem, muitas vezes, influenciados por diversos
motivos a utilizarem os medicamentos de maneira nao racional.



O Sistema Nacional de Informacdes Toxico-Farmacologicas
(Sinitox) mostra alguns resultados alarmantes, em que os
medicamentos respondem por cerca de 27% das intoxicacdes
em todo o Brasil, chegando a causar a morte de 16% dos casos
de intoxicacao no pais, numeros esses sustentados por mais
de dez anos nas estatisticas nacionais.

Diante dessa realidade (medicamentos fazendo bem e
fazendo mal), no contexto de aprendizagem desta unidade
trabalharemos com o farmacéutico Walter, que atende a
populagcao em sua farmacia situada em uma regido do interior
de S3o Paulo. Acompanharemos alguns casos em que a
atuacdo do farmacéutico Walter foi imprescindivel para a
melhora do paciente, como quando um paciente que fazia
uso de um medicamento ha um certo tempo comecou a
apresentar sinais de intoxicacao, ou no caso de um paciente
gue chegou muito triste em sua farmacia dizendo que os
resultados de alguns exames a que tinha se submetido estavam
alterados, e que, por isso, teria que mudar a sua rotina diaria,
além de comecar a usar alguns medicamentos. Quais motivos
vocé poderia apontar em relacdo aos resultados dos exames
laboratoriais? Em uma outra situacao, um paciente apresentou
reacdes adversas a um medicamento. Qual seria a melhor
forma de conduzir o manejo do uso destes medicamentos?

Para responder essas e as demais questdes que podem
surgir em relacao a esse contexto, discutiremos a importancia
das interagcbes medicamentosas, 0s riscos e alguns beneficios
que podem causar, e tambem abordaremos a interferéncia que
algumas substancias podem causar em exames laboratoriais.

Neste cenario o farmacéutico tem papel fundamental
na dispensacao racional de medicamentos, pois muitas
vezes esse € o ultimo contato que o paciente tera com um
profissional da saude para ajuda-lo quanto ao uso adequado
dos medicamentos ou Nno acompanhamento dos resultados
desejados daquela farmacoterapia. O farmacéutico também
podera avaliar se esse paciente apresenta algum fator que



possa comprometer o acesso ou a adesao aos medicamentos
que estdo sendo utilizados.

Preparado para fazer a diferenca? A continuidade dos estudos
€ o alicerce para a formacao de um profissional preparado e
capaz de agir de maneira adequada em qualquer situacao.

Na area farmacéutica ha o seguinte principio: primum non
nocere, ou seja, ‘primeiramente, Nnao devemos prejudicar’, e é
0 que devemos fazer. Bons estudos!



Secao 3.1

Estudo das interagcdes medicamentosas
Dialogo aberto

Ola, aluno!

Vocé sabe que, com o avango das pesquisas sobre medicamentos,
a quantidade de farmacos disponiveis no mercado € muito grande,
como € grande também a quantidade de pessocas que podem
utilizar muitos medicamentos ao mesmo tempo. Mas sera que entre
0s medicamentos pode ocorrer algum tipo de interacdo? Vamos
acompanhar um atendimento feito pelo farmacéutico Walter, que
ilustra essa situacao.

Certo dia em sua farmacia, Walter recebe um paciente ja
conhecido, o Sr. Carlos, 54 anos, que faz uso de varfarina ha
seis meses para tratar uma fibrilacao atrial crénica. A vida dele é
bem agitada; viaja sempre para diversos lugares do Brasil como
representante comercial de uma empresa. Dessa vez, vem querer
saber a opinido do farmacéutico sobre seu joelho que estd muito
inchado e com sinais de sangramento interno (hematomas).

Sr. Carlos contou que na ultima semana fez uma viagem para o
sul da Bahia e que ingeriu alimentos muito diferentes e exoticos, e no
dia seguinte apresentou uma diarreia muito intensa e fétida. Passando
pelo medico local, foi diagnosticado com diarreia do viajante e lhe foi
receitada sulfametoxazol e trimetoprima durante sete dias.

Dois dias depois, ja tomando o antibiotico, seus colegas fazem
uma despedida em um restaurante local antes da volta do Sr. Carlos
para Sdo Paulo, e nessa noite todos se embriagam. Logo ao sair, ele
tropeca e cai, batendo seu joelho na calcada. No dia sequinte, seu
joelho esta muito inchado, mas como tinha embarcar no aviao para
voltar, toma uma dipirona para diminuir a dor e volta para casa, indo
direto a farmacia. Walter olha para o joelho do Sr. Carlos e o orienta
a ir o quanto antes ao hospital para uma avaliacao medica.

No hospital € confirmado um problema grave no seu joelho
devido a batida, mas também com um derrame sanguineo na
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articulacao (hemartrose), os exames laboratoriais revelam valores
elevados da relacdo normalizada internacional (INR), sendo essa
uma medida do carater da anticoagulacao, e, por isso, um marcador
para avaliar os niveis de varfarina em atividade, mostrando que o
medicamento esta em uma faixa de atividade acima do normal,
criando uma condicao de intoxicagao.

Diante do acontecido podemos nos questionar: como 0s niveis
terapéuticos bem estabelecidos de um medicamento que era
utilizado de forma crénica (varfarina) subitamente desenvolveu uma
caracteristica clinica de intoxicacdo farmacologica? Essa condicdo
poderia ser evitada de alguma forma?

Nessa secao abordaremos as interacdes medicamentosas
entre farmaco-farmaco e farmaco-alimento, inclusive com efeitos
do uso do alcool. Para resolver as questdes levantadas em nossa
discussao, trataremos de conteudos que lhe dardo subsidios para
melhor entendimento do assunto, capacitando-o para resolver e
discutir com seus colegas e professores as possiveis conclusdes
deste problema.

Preparado? Bons estudos!

Nao pode faltar

Interacdo Farmaco-Farmaco

Interacdo medicamentosa € um evento clinico em que os efeitos de
um farmaco sao alterados pela presenca de outro agente quimico como
outros farmacos, substancias presentes em alimentos e/ou bebida ou
algum agente quimico ambiental, constituindo, assim, a causa mais
comum de efeitos adversos (JACOMINI: SILVA, 2011, p. 168).

O uso de dois ou mais medicamentos aumenta O risco
potencial de interacdes medicamentosas, podendo contribuir para
O agravamento de doencas ou até mesmo para obito. O risco de
interacdo € proporcional ao numero de farmacos prescritos para
um paciente e, quando © paciente esta hospitalizado, 0s riscos
aumentam (SILVA et al,, 2010, p. 171).

Pode ocorrer, em certos casos, a prescricao de muitos farmacos
para uma doenca, caracterizando a polifarmacia. Essa condicao,
por um lado vantajosa em buscar um tratamento mais completo
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da doenca e suas complicacdes, por outro lado pode proporcionar
um maior numero de efeitos indesejados que ocorre em fungao
dessas interacdes. Quando analisamos as prescricdes medicas em
hospitais, pode-se perceber que a maioria dos pacientes precisa
receber um numero grande de farmacos simultaneamente.

o(b Reflita

Serd que as interagdes medicamentosas podem contribuir para um
maior tempo de hospitalizacdo, aumentar os custos da instituicdo e
também o risco de danos potencialmente graves ao paciente?

Em geral, as interacdes dos medicamentos com estreita margem
terapéutica e baixo indice terapéutico apresentam maior risco ao
paciente e, por isso, sao mais importantes na clinica, como 0s
digitalicos, fenitoina e aminoglicosideos, ou ainda medicamentos
amplamente utilizados sem um controle mais restrito pela populacao,
como os anti-inflamatorios ndo esteroidais e anticoncepcionais.

‘tz” Assimile

Por que alguns medicamentos sao mais toxicos do que outros? Para responder
essa pergunta temos que relembrar o conceito de indice Terapéutico (IT).

A concentragdo terapéutica (dose em que se espera que o farmaco
faca efeito) esta entre a concentracdo minima eficaz e a maxima (efeito
toxico). A relagdo entra essas duas concentracdes € chamada de indice
terapéutico (IT) do farmaco. O valor numérico do IT € obtido da divisdo
da dose toxica (DL50 - dose letal de 50% das cobaias) sobre a dose ou
concentracdo efetiva (DES0 — dose efetiva para 50% das cobaias).

Alguns farmacos apresentam um baixo IT (IT < 10) e sdo classificados
como potencialmente perigosos. Quando faz uso dessas substancias,
O paciente deve ser monitorado de forma mais cuidadosa.

Atualmente, diversos programas de computador e aplicativos sao
capazes de verificar as interacdes entre os farmacos, mas sempre €
necessaria uma analise pela equipe de atendimento (farmacéuticos,
enfermeiros, médicos) a fim de identificar quais as interacdes que
apresentam relevancia clinica para o paciente.
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Segundo Bisson (2016, p. 73) em relacao aos riscos envolvidos
com a ocorréncia de interacdes medicamentosas, podemos
organiza-las em cinco niveis:

Nivel 1 — potencialmente grave ou que coloca em risco a vida
do paciente.

Nivel 2 — a interacéo pode causar deterioracao do quadro clinico
do paciente.

Nivel 3 - a interacdo causa efeitos menores com
ocorréncia suspeitada.

Nivel 4 — a interacao pode causar efeitos de moderados a mais
graves com dados confirmatorios muito limitados.

Nivel 5 — a interacdo pode causar efeitos de menores a mais
graves com ocorréncia improvavel.

Além do nivelde significancia, as interacdes podem ser classificadas
pelo tempo de instalacdo (rapida ou retardada), pelo nivel de gravidade
(maior, moderada ou menor) e em relagdo a documentagao
(estabelecida, provavel, suspeitada, possivel, improvavel).

Classicamente, as interacdes medicamentosas podem ser
identificadas como farmacocinéticas e farmacodinamicas. As
interacdes farmacocinéticas estao relacionadas com os mecanismos
de absorcédo, distribuicao, metabolismo e eliminacdo (ADME) do
Nosso organismo. Essas interacdes podem diminuir o gradiente
de concentracdo dos farmacos, interferindo na biodisponibilidade
e na eficacia terapéutica, uma vez gue sua OCOrréncia nao seja
tao oObvia por depender de inumeros fatores envolvidos. Ja as
interacdes farmacodinamicas, mais previsiveis, ocorrem por meio
do proprio mecanismo de acao entre os farmacos ou interagindo
com receptores especificos. Produzem efeitos de antagonismo ou
sinergismo farmacologico.

Um outro tipo de interacdo € relacionado as incompatibilidades
medicamentosas, podendo ser chamado de interacao farmacéutica.
Esse tipo de interacdo ocorre se mais do que um medicamento
injetavel é misturado no mesmo recipiente ou dispositivo intravenoso,
ocorrendo alguma alteracao estrutural que leva a modificacao
das substancias e dos resultados terapéuticos. Caracterizam as
interacdes in vitro e, normalmente, acontecem no preparo do
medicamento, momentos antes da administragdo no paciente.
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As incompatibilidades podem ser fisicas ou quimicas, sendo
que as fisicas podem ser constatadas visualmente e manifestam-
se como precipitacdo, turvacao, alteragao da cor ou formagao de
espuma. Ja as incompatibilidades guimicas se manifestam com
uma degradacao irreversivel de um dos componentes da solucao,
gue pode ser consequéncia de processos de hidrolise, oxidacao
ou isomeracdo. O produto desse processo pode ndo apresentar
alteracdo visivel, mas pode produzir um efeito nulo ou de grande
prejuizo, acarretando riscos de falta de efetividade ou de toxicidade
ao paciente (SANTOS; TORRIANI: BARROS, 2013, p. 67).

(:z& Assimile

O risco das interagdes medicamentosas aumenta conforme a idade do
paciente, com o uso de multiplos farmacos e também quando varias
equipes médicas se envolvem no tratamento, prescrevendo diferentes
medicamentos. Em criangas, 0s processos responsaveis pela metabolizacao
e excregdo dos farmacos nao se encontram totalmente desenvolvidos,
podendo desencadear, Nos primeiros anos de vida, problemas relacionados
com os efeitos de toxicidade dos farmacos, ocasionando, assim, efeitos
adversos importantes.

As interacdes podem ocorrer na fase da absorgdo dos farmacos,
guando ha a possibilidade de acontecerem interacdes fisico-
guimicas no trato gastrintestinal entre os dois farmacos ou entre
o farmaco e outras substancias, como alimentos ou ions. Pode
haver alteracdes na motilidade gastrintestinal devido uma diarreia
ou constipacao, alterando também a flora bacteriana ou a fungao
da mucosa.

Na fase da distribuicdao, podem ocorrer alteracdes no fluxo
sanguineo ou de ligacao tecidual. A alteracdo mais comum nessa
fase € a alteracao das ligacdes as proteinas plasmaticas, podendo
haver deslocamento dos medicamentos ou a propria falta de
proteinas, aumentando a biodisponibilidade do farmaco na sua
porcao livre.

Na fase da biotransformacao ou metabolizacdo, as alteracdes
podem ocorrer pelos mecanismos conhecidos como inducao ou
inibicdo enzimatica, alterando o funcionamento normal das enzimas
CYP do citocromo P-450 da regido hepatica. Tanto na inducao
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como na inibicdo, os principais efeitos decorrentes de interacdes
entre os farmacos sao as suas concentracdes aumentadas, perda de
efeito e diminuicdo no tempo de acao pelo aumento na velocidade
de biotransformacao.

E, na ultima fase, a excregao, ha a possibilidade de ocorréncia
de alteracdes na filtracdo glomerular, na reabsorcdo ou secrecao
tubular, causadas pelas alteracdes do pH renal, alterando a ionizacao
dos farmacos ou metabolitos.

vZ| Exemplificando

A interacdo que ocorre entre o fenobarbital e o alcool € do tipo
farmacocinética envolvendo o metabolismo, em que os dois farmacos
apresentam propriedades indutoras enzimaticas, aumentando o
risco do paciente apresentar crises convulsivas enguanto o uso
desses medicamentos for concomitante, por causa da diminuicao da
concentracao plasmatica do fenobarbital de forma mais precoce.

As interagcdes farmacodinamicas sdo as gue ocorrem entre dois
ou mais farmacos, por meio de seus proprios mecanismos de acao,
ou competindo junto aos receptores especificos. Produzem efeitos
de antagonismo, quando um farmaco anula o efeito do outro, ou
de sinergismo, quando um farmaco potencializa o efeito do outro,
podendo ser por adicao ou potencializacao. Esse tipo de interacao,
por ter resultados mais previsiveis, Nos proporciona, tambem,
algumas interacdes benéficas, como o caso da associacao entre o
fenoterol e o ipratropio no tratamento da asma.

S
4 Facavocé mesmo

Faca uma relacao das principais interagbes que podem ocorrer
entre algumas classes de farmacos intensamente utilizadas, como
0os medicamentos depressores do sistema nervoso central (SNC); os
antibioticos; interagdes com anticolinergicos; anticoagulantes; agentes
betablogueadores e anti-inflamatorios ndo esteroidais.

Na literatura especializada, encontramos drogas que
apresentam uma quantidade enorme de interacdes; entre elas,
podemos citar a varfarina e a cimetidina. Fica clara a importancia
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principalmente da prevenc¢ao e, guando necessario, do tratamento
dos efeitos dessas interagdes.

Profissionais de saude precisam estar atentos as interacdes entre
farmacos, com recursos para identificar de imediato a severidade
da interacdo, e € necessario que eles estejam aptos a descrever
o resultado das potenciais interacdes e sugerir apropriadas
intervencdes. Esta € tambeém a incumbéncia de todo o profissional
de saude, com especial destaque para o farmacéutico, por ser
este um profissional diretamente envolvido nos processos de
dispensacao e acompanhamento da farmacoterapia.

Os profissionais da saude, principalmente os farmacéuticos,
precisam saber avaliar corretamente a gravidade das interacdes de
um paciente, além de intervir de forma pontual. O uso adequado ou
racional dos medicamentos € uma forma de mostrar os melhores
caminhos para uma terapia adequada. Um dos fatores que mais
preocupa os profissionais da saude € a automedicacdo.

As estatisticas revelam que 35% dos medicamentos obtidos
no Brasil sdo para a automedicacdo, sendo 0s mais solicitados os
analgésicos, os descongestionantes nasais, os anti-inflamatorios,
antirreumaticos e anti-infecciosos de uso sistémico; e para adquirir
44 1% destes seria necessaria a apresentacao da prescricao medica.

D9 Pesquise mais

Acesse o site da ANS para se aprofundar mais neste contexto do
uso correto e racional de medicamentos; isso facilitara suas futuras
orientagcdes farmacéuticas.

BRASIL. Agéncia Nacional de Saude Suplementar - ANS. Medicamentos:
Uso seguro e cuidados essenciais. Rio de Janeiro, [s.d.]. Disponivel em:
<https://bitly/2000Lco>. Acesso em: 25 maio 2018.

Interagdo Farmaco-Alimento

Segundo Lopes, Carvalho e Freitas (2010, p. 299) a interacdo
medicamento-nutriente € definida como uma alteracdo da
cinética ou da dinamica de um medicamento ou nutriente, ou
ainda o comprometimento do estado nutricional como resultado
da administracao de um medicamento.
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A maioria das drogas e dos nutrientes € absorvida no intestino
delgado. As interacdes droga-nutriente podem alterar essa
absorcao por meio da reducdo do tempo de esvaziamento do
trato digestorio e pela formacdo de quelatos, originados a partir
de reacdes entre cations metalicos presentes na matriz dos
alimentos, com os farmacos, devido as suas caracteristicas fisico-
quimicas, bem como pelas mudangas na absor¢ao de gorduras,
das vitaminas lipossoluveis e do colesterol, devido as lesdes
produzidas na mucosa intestinal.

o() Reflita

Por que o grapefruit € um alimento que provoca tantas interacdes com
0s medicamentos?

Em sua maioria, € recomendada a administracao de
medicamentos junto as refeicdes ou logo apos elas, e existe
a possibilidade de interferéncia prejudiciais a absorcdo dos
farmacos. Entretanto ha excecdes, como a hidroclorotiazida,
a teofilina, o metoprolol e o diazepam, que na presenca de
carboidratos e gorduras sao mais bem absorvidos. Alguns anti-
inflamatorios e antimicrobianos tém suas reacdes adversas
diminuidas quando ingeridos junto com alimentos. Sucos
de frutas citricas também devem ser evitados na ingestdo de
medicamentos, pois prejudicam a absorcao destas substancias
por causa da possibilidade de alteracdo do pH gastrico.

Uma atuacdo com a necessidade marcante da equipe
multiprofissional se da com pacientes que fazem uso de
sonda enteral, por onde receberdo tanto alimentos quanto
medicamentos. O medicamento, para ser administrado via sonda,
deve estar sempre na forma liquida. Se nao estiver nessa forma,
deve-se transformar a forma solida para liquida - solucao ou
suspensao, pois assim ele é rapidamente absorvido e causa menos
riscos de oclusao da via. Varios medicamentos sofrem interacao
com 0s nutrientes presentes na dieta enteral, resultando em
alteracdes no efeito clinico esperado dos pacientes em funcao
das variacdes dos niveis sericos.

Acompanhe no quadro a seguir alguns exemplos de interagdes
entre medicamentos e alimentos.
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Quadro 3.1 | Possiveis interacdes entre medicamentos e alimentos

Medicamento Efeito Manejo
Captopril A presenca de Administrar em jejum,
alimentos reduz a 1 hora antes ou 2 horas

absorcao em 10 a 50%.  depois da refeicao.
Deve-se evitar alimentos
ricos em potassio.

Ciprofloxacino Os alimentos ndo Administrar o
afetam a extensao antibiotico 2 horas
total da absorcdo, mas  apos as refeicdes.
derivados lacteos e
bebidas fortificadas
com calcio acabam
quelando o antibiotico.

Levotiroxina A presenca do alimento Fazer uso do
diminui a absorcao medicamento em
do medicamento. jejum, 30 a 60 minutos

antes do café da
manha, com agua.

Fonte: elaborado pelo autor

Algumas alternativas para minimizar 0s impasses destas
interacdes sdo: limitar e modificar as prescricdes farmacologicas
para um periodo mais curto de tempo; avaliar quando o
medicamento € estritamente necessario; reavaliar periodicamente
o tratamento escolhido.

Sem medo de errar

Complicada a situacao que o Sr. Carlos, concorda? Veja que
a conduta do farmacéutico Walter, observando a gravidade da
situacao, foi a de encaminha-lo rapidamente para um atendimento
de urgéncia. Vamos lembrar dos principais acontecimentos dessa
situacao. O Sr. Carlos ja fazia uso de varfarina ha um certo tempo,
em doses habituais e sem reacdes adversas. Em uma viagem,
ele iniciou um tratamento para uma diarreia com sulfametoxazol
associado a trimetroprima e, apos uma noite de comemaoracao com
uso excessivo de alcool, bateu o joelho, que ficou muito inchado e
com hematomas.
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O farmacéutico Walter, conhecendo o historico do Sr. Carlos,
prontamente se pds a pesquisar um pouco mais sobre esse caso
e foi checar as interagcdes entre os componentes que o paciente
tinha relatado.

Podemos chegar a algumas conclusdes sobre a possibilidade dos
riscos apresentados pelas interacdes medicamentosas do Sr. Carlos.

Um  primeiro mecanismo que pode estar acontecendo €,
provavelmente, a interacao da varfarina com o sulfametoxazol, causando
a inibicdo enzimatica da enzima hepatica CYP2C9, o que acarreta em
um prolongamento do efeito da varfarina por uma via farmacocinética
do tipo metabolica. Outra possibilidade levantada € a ocorréncia de um
deslocamento plasmatico, em que o sulfametoxazol pode ter maior
afinidade com as proteinas plasmaticas ligadas a varfarina, fazendo
com que a sulfametoxazol se ligue a essas proteinas, © que deixa a
varfarina livre no organismo e, devido a alta concentra¢do, aumenta sua
toxicidade, sendo essa uma interacao medicamentosa tambem do tipo
farmacocinética, mas por um fator de distribuicdo do farmaco.

Qutra informacgdo investigada ¢ sobre o trimetoprima € o
alcool que, assim como a sulfametoxazol, também causam
inibicdo enzimatica da enzima hepatica CYP2C9, e dessa
maneira, sao trés fatores contribuindo para o aumento da
varfarina no organismo. O alcool, além disso, diminui a sintese
dos fatores relacionados a coagulacao. Outra caracteristica
do trimetoprima ¢ a supressdo da flora intestinal que produz
a vitamina K, responsavel pela coagulacao do sangue. Dessa
forma, quando esta vitamina estad em baixa, aumenta-se a taxa
do anticoagulante, facilitando o sangramento.

Perceba que o estudo das interacdes nesse caso faz toda a diferenca
no tratamento do Sr. Carlos. O que parecia um tratamento padrao, sem
maiores complicacdes, na verdade se mostra como uma combinagao
entre varfarina, sulfametoxazol e trimetoprima, que agem inibindo
enzimas, e deve ser monitorada constantemente, evitando também o
uso de alcool, pois este pode aumentar o risco de sangramento.

A atuacdo farmacéutica serve para que em casos parecidos com
esse, possamos prevenir a ocorréncia de interagcdes indesejadas
e que trazem risco a saude do paciente. Essa situacao poderia ter
sido evitada se o Sr. Carlos, ao ter passado por consulta médica,
mencionasse o fato de que faz uso da varfarina.
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Outra forma de evitar essa situacao seria obter informacdes com o
farmacéutico no momento da compra do antibiotico, pois ele o alertaria
sobre o risco das interacdes medicamentosas e poderia orienta-lo
melhor sobre os medicamentos. O Sr. Carlos poderia, inclusive, ter
retornado ao medico para buscar uma alternativa terapéutica.

Por fim, podemos comentar sobre a questdao da ingestdo de
bebida alcoolica em demasia que, apesar de nao ter sido a principal
causa da situacao, auxiliou, de certa forma, no processo de efeito
toxico da varfarina.

Avancgando na pratica

Interacao com o antibiodtico

Descricao da situagao-problema

Mulher de 78 anos de idade ¢ levada pela filha a seu médico
de familia para avaliagdo de sono excessivo. Sua familia observou
que ela estava progressivamente mais confusa e ‘lenta” na ultima
semana, adormecendo durante o jantar nos ultimos dois dias.
Essa manha ndo acordou na hora habitual para o desjejum, e o
marido chamou a filha para ajudar. O marido e a filha tiveram muita
dificuldade em acorda-la e vesti-la para ir ao médico. Ela confessa
que realmente vem se sentindo muito cansada, mas atribui esse
cansago a ter plantado tomates no jardim, limpado os canteiros de
flores e, posteriormente, ter-se resfriado e apresentar tosse na ultima
semana. Nao ha nenhum historico de traumatismo ou depressao.

A paciente tem historico clinico de hipertensao, coronariopatia
estavel, historia de taquicardia supraventricular e ansiedade. E alérgica
as penicilinas e, recentemente, comecou a tomar um antibiotico para
a bronquite. No exame fisico, 0s sinais vitais estdao normais e pressao
arterial de 142/87 mm Hg. Estd bem nutrida, mas parece estar um
tanto cansada. O exame € normal, exceto pelo seu estado mental.
Parece estar ligeiramente sedada, porém abre 0s olhos em resposta
as vozes e responde com fala ligeiramente arrastada.

Realizando uma revisdo das medicacdes em uso, verifica-se o
uso de aspirina, alprazolam (um benzodiazepinico), diltiazem (um
blogueador dos canais de calcio), hidroclorotiazida (um diurético
tiazidico), lovastatina (uma estatina, inibidor da HMG-CoA redutase)
e claritromicina (um antibiotico macrolidio).
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O médico suspeita que a paciente esteja sofrendo uma interacao
medicamentosa, que causa alteracao do metabolismo e toxicidade
clinica subsequente (sonoléncia). Ao rever a lista de medicamentos,
observa o acréscimo recente da claritromicina para tratamento da
bronquite. Se vocé fosse o farmacéutico que estivesse colaborando
no estudo clinico desta paciente para definir as possiveis interacdes,
qual seria O seu parecer, sabendo que a claritromicina € um
antibiotico macrolidio? De que maneira os macrolidios afetam o
metabolismo normal de outros farmacos?

Resolucdo da situagdo-problema

Para uma senhora de 78 anos, o uso de alguns medicamentos
e suas interacdes se tornam inapropriados e com um certo risco.
Cruzando as informacdes sobre interacdes medicamentosas para
O esguema terapéutico dessa paciente, observa-se uma interacao
contraindicada, quatro interacdes maiores (ou principais) e uma
moderada, sem contar as possiveis interacdes que podem ocorrer
com os alimentos.

A claritromicina pode interagir com a lovastatina, que € a interagao
contraindicada pois ha a possibilidade de © uso concomitante desses
farmacosaumentar orisco de miopatia e rabdomiolise porinterferéncia
do metabolismo das estatinas, causada pelo antimicrobiano.

A interacao que pode ter originado 0s sintomas de sonoléncia
da paciente esta relacionada ao uso conjunto de claritromicina
e alprazolam. O mecanismo descrito é por inibicao enzimatica,
especificamente da isoenzima CYP3A4, causada pela claritromicina
no metabolismo do alprazolam. Dessa forma, ocorre um aumento
da biodisponibilidade do benzodiazepinico, aumentando e
prolongando o estado de sedacao.

Porisso € necessario um manejo dos medicamentos em uso por essa
paciente e, se possivel, alteracdo de alguns farmacos para diminuicao
das interacdes importantes. Vocé consegue relacionar outras interagdes
que também podem estar acontecendo com essa paciente?
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Faca valer a pena

1. Com o lancamento de novos medicamentos e a pratica clinica
da polifarmacia (varios medicamentos ao mesmo tempo), amplia-
se a capacidade dos profissionais de saude em atender as demandas
dos pacientes, porém aumenta-se a probabilidade de interagdes
medicamentosas e eventos adversos de grande importancia para o
desfecho clinico.

Qualdas seguintes situacdes poderia levar um paciente com niveis terapéuticos
bem estabelecidos de um medicamento de uso crbénico a desenvolver
subitamente manifestacdes clinicas de toxicidade farmacologica?

a) Em todas as tomadas posoldgicas, o paciente toma o medicamento
com alimentos e bebidas variadas, nao alcoodlicas.

b) O paciente comeca a tomar outro medicamento, que intensifica o
metabolismo hepatico de primeira passagem do medicamento de
uso croénico.

c) O paciente comeca a tomar outro medicamento, que aumenta a
ligagdo do medicamento de uso crénico as proteinas.

d) O paciente comeca a tomar outro medicamento, que inibe o
metabolismo hepatico do medicamento de uso crénico.

e) O paciente comeca um esquema de exercicio fisico agressivo,
aumentando, assim, a sua massa muscular.

2. Um paciente do sexo masculino, 71 anos, 66 kg, sem histéria familiar de
hipertensao arterial sistémica e diabetes mellitus tipo 2, mas diagnosticado
como portador de dislipidemia e depressao, procurou ajuda no Servico
de Informacdo de Medicamentos e de Atencdo Farmacéutica da Unidade
Basica de Saude. O farmacéutico observou que o usuario utilizava
corretamente os seguintes medicamentos prescritos: diazepam: 10 mg/
dia; bezafibrato: 400 mg/dia, sinvastatina: 20 mg/dia; AAS: 100 mg/
dia. Além disso, o farmacéutico verificou que o paciente apresentava
0s seguintes resultados bioquimicos: colesterol: 190 mg/dL (valor de
referéncia até 200 mg/dL); triglicérides: 145 mg/dL (valor de referéncia até
150 mg/dL); glicemia de jejum: 98 mg/dL (valor de referéncia até 100 mg/
dL); hemoglobina glicosilada: 6,7% (valor de referéncia até 7%).

Adaptado de BRASIL. Instituto Nacional de Estudos e Pesquisas Educacionais
Anisio Teixeira — INEP. Provas e Gabaritos ENADE 2007. Disponivel em:
<https://bit.ly/2Mnqljf>. Acesso em: 6 ago. 2018.
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Analisando os medicamentos prescritos e os resultados bioquimicos do
usuario, o farmacéutico devera:

a)

Comunicar ao médico e ao paciente os riscos da interacdo
medicamentosa entre o bezafibrato e a sinvastatina pois, quando
administrados concomitantemente, aumentam o risco do
aparecimento de miopatias, caibras musculares e convulsdes tdnico-
clénicas generalizadas.

Comunicarao médico que o0 AAS, quando utilizado de maneira crénica,
pode desencadear o aparecimento de lesdo renal e Ulceras gastricas,
nao devendo, portanto, ser prescrito para idosos, principalmente
quando portadores de hipertensdo arterial sistémica, diabetes mellitus
tipo 2 ou dislipidemias.

Informar ao médico que o diazepam apresenta meia-vida de
eliminacao de até dois dias, por ser um farmaco com caracteristica
lipossoluvel e, quando administrado em idosos, que geralmente tém
metabolizacdo hepatica mais lenta, pode acumular-se no organismo,
ocasionando sedacdo, tonturas e vertigens, o que aumenta o risco de
quedas e, consequentemente, de fraturas.

Sugerir ao médico que a sinvastatina deve ser substituida pela
atorvastatina, que ndo tem interacao com o bezafibrato, pois o usuario
apresenta resultados laboratoriais satisfatorios e os medicamentos e
as doses prescritas sao pertinentes ao tratamento das patologias.
Alertar o paciente de que, para obter melhor eficiéncia clinica da
sinvastatina, esta devera ser utilizada no periodo da noite, apos o jantar,
pois apresenta como mecanismo de acao principal a inibicao competitiva
da enzima HMG-coA redutase que participa da etapa inicial da biossintese
do colesterol, favorecendo a reduc¢ao do LDL-colesterol exdgeno.

3. A administracdo simultanea de alguns farmacos pode causar alteracdes
acentuadas nos efeitos de alguns deles. Essas interagbes podem causar
efeitos toxicos ou inibir o efeito do farmaco, anulando seu efeito
terapéutico. Sobre as interacdes medicamentosas relacionadas aos anti-
inflamatorios ndo esteroides (AINES), avalie as afirmativas.

Os AINES podem aumentar a frequéncia ou a gravidade das ulceragdes
gastrointestinais, quando combinados com glicocorticoides.

O uso concomitante de varfarina e AINE pode resultar em aumento do
risco de sangramento, pois os AINES suprimem a funcao plaquetaria
normal e aumentam os niveis de varfarina plasmatica.
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[Il. Os AINES promovem uma interacao benéfica com os inibidores da ECA
(Enzima Conversora de Angiotensinogénio), pois os AINES estimulam
a producdo de prostaglandinas vasodilatadoras e natriuréticas,
auxiliando a diminuicao da pressao arterial.

E correto apenas o que se afirma em:

a |

b) lell
c) llell.
d) lelll
e) I 1lelll.
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Secao 3.2

Estudo das alteragcdes desencadeadas por
medicamentos aos parametros bioquimicos

Dialogo aberto

QOla, aluno!

O uso de medicamentos tornou-se praticamente obrigatorio
para o tratamento da maioria das doencas, e na atualidade esse
uso passou a desempenhar um papel cultural na populacao
brasileira, principalmente no que diz respeito a automedicacao. Mas
serd que o medicamento € sempre necessario? E muito comum
observar uma mae saindo de um consultorio medico reclamando
gue o filho esta passando mal e 0 médico ndo receitou nenhum
medicamento. Visto que existem diversos cuidados e tratamentos
nao medicamentosos que podem surtir efeitos benéficos, ndo seria
de se estranhar tal comportamento?

Imagine agora outra situacdo, em que certa pessoca toma um
simples medicamento analgesico para aliviar uma dor de cabeca. E
se outra pessoa fizer uso de um medicamento homeopatico antes
de dormir? O que elas tém em comum sao 0s exames laboratoriais
gue fardo no dia seguinte, e ambas podem esquecer de citar o
fato de terem ingerido substancias, ou simplesmente podem nao
achar relevante essa informacdo. E muito comum vermos na
rotina farmacéutica, seja na farmacia comunitaria ou na atuagao
em analises clinicas, as interferéncias nos resultados dos exames
laboratoriais causadas por medicamentos.

Nesta secao reencontraremos o farmacéutico Walter na rotina
de sua farmacia, localizada em uma cidadezinha do interior paulista.
Nosso colega farmacéutico se deparou recentemente com um de
seuspacientes, o Sr. Luiz, que ha cercade seismeses foidiagnosticado
com diabetes tipo 2 e comecou a fazer uso de alguns medicamentos
para o controle de sua glicemia. Ele havia conseguido estabilizar os
niveis glicémicos com o tratamento, porém esses niveis tornaram
a se elevar na ultima semana. Assim, em sua consulta farmacéutica
rotineira, este realizou uma anamnese e afericao da glicemia,
constatando uma glicemia de 212 mg/dL, o farmacéutico pergunta
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sobre o uso dos medicamentos que o Sr. Luiz ja fazia, e este relatou
que esta fazendo de maneira correta, pois tinha muito medo de
descontrolar sua diabetes. Também relata que apresentou dor de
garganta muito forte na semana anterior e gque sua vizinha tinha lhe
dado um medicamento para tomar. O medicamento que ele usou
por cerca de quatro dias foi a prednisona, um corticoide que tem
indicacao para certos quadros inflamatorios. Diante dessa situacao,
quais orientacdes o farmacéutico pode dar para esse paciente? Os
corticoides alteram o controle glicémico?

Ao longo dessa secdo, abordaremos a interferéncia que
0s medicamentos podem causar nos resultados dos exames
laboratoriais e de que maneira isso pode ser evitado e interpretado.

Pronto para aprofundar seus conhecimentos nessa area?
Bons estudos!

Nao pode faltar

Os exames laboratoriais exercem um papel fundamental no
que diz respeito as decisdes clinicas, sendo seu principal objetivo
fornecer aos medicos e outros profissionais resultados sequros e
confidveis, garantindo manejo adequado dos pacientes.

Um laudo analitico de qualidade depende do sucesso de todos
0S processos que envolvem a realizacao do exame, desde a coleta
e analise até a liberacdo do resultado final.

Segundo Santos, Torriani e Barros (2013, p. 100) a coleta
adequada do material para analises laboratoriais depende da correta
identificacdo do paciente, da utilizacdo de métodos e procedimentos
adequados na coleta e do acondicionamento dos tubos, frascos
ou meios de cultura apropriados para cada tipo de amostra. A
verificacdo da qualidade da amostra, de acordo com o material
e 0s exames solicitados pelo medico, € de extrema importancia,
pois fatores pré-analiticos podem interferir significativamente nos
resultados das analises.

Existem muitos fatores que podem interferir em exames
laboratoriais, dentre estes 0s medicamentos sao 0s mais importantes
e podem ser in vivo, in vitro ou ambos.
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‘tz" Assimile
Define-se interferéncia in vivo como aquela decorrente de efeito
biologico, podendo ocorrer por alteracdo fisiologica do organismo
em resposta ao uso do medicamento ou por reagao adversa ao
medicamento no organismo. Ja a interferéncia in vitro decorre dos
efeitos do medicamento no processo analitico, modificando o
resultado do ensaio laboratorial.

As interferéncias nos exames laboratoriais podem tanto aumentar
o valor mensurado da substancia que esta sendo investigada como
diminui-lo. No caso de exames qualitativos, as interferéncias podem
resultar em alteracdes na leitura do teste, gerando falsos-positivos
ou falsos-negativos. Outro aspecto € a magnitude da interferéncia
de um medicamento sobre o resultado de um exame, muito
variavel, sendo fundamental que se avalie a interagao levando-se em
consideracao aspectos especificos da formulagao do medicamento
e da metodologia laboratorial empregada. Para isso, pode-se utilizar
algumas bases de dados que realizam essa checagem, como o
<www.drugs.com> ou o Micromedex® solution, que pode ser
acessado pelo portal da Saude Baseada em Evidéncia, disponivel
em: <http://www.psbe.ufrn.br/> .

v=| Exemplificando

Um exemplo de interferéncia fisiologica, ou seja, in vivo, da acdo do uso
de medicamentos € a interferéncia dos glicocorticoides suprimindo o
hormonio estimulador da tireoide (TSH).

Alguns estudos demonstraram a interferéncia de farmacos
em pacientes que realizaram testes laboratoriais e o uso
concomitante de algum tipo de medicamento, como pode ser
demonstrado na Tabela 3.1.

Tabela 3.1 | Relacdo entre a probabilidade de interferéncia nos testes laboratoriais e
numero de medicamentos utilizados pelos pacientes

Numero de medicamentos
utilizados

1 até 7% >

Probabilidade de interferéncia
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2 ate 16%
3-4 até 67%
5 ou mais ate 100%

Fonte: Kroll e Elin (1994, p. 1996)

c@ Reflita

Serd que ¢é contraindicado realizar algum exame laboratorial quando
O paciente esta fazendo uso de um ou mais medicamentos? Quantos
pacientes em situagao ambulatorial ou hospitalar negligenciam essa
informacao? Quantos podem ter resultados alterados?

Os medicamentos que o paciente esta utilizando podem afetar
significativamente alguns resultados laboratoriais, portanto, isso
deve ser levado em consideracdo ao interpretar os resultados. E
uma boa pratica observar os medicamentos que um paciente esta
tomando em algum tipo de formulario de solicitacdo laboratorial,
especialmente se esses medicamentos puderem influenciar
potencialmente os resultados, como anti-hipertensivos quando
se investigam causas secundarias de hipertensdo ou terapia de
reposicao hormonal ao solicitar exames endocrinologicos.

Medicamentos podem ter um efeito direto sobre a amostra ou
processo de teste de laboratorio, causando um resultado impreciso.
Por exemplo, ao investigar o H. pylori, um resultado falso-negativo
de um teste de antigeno fecal pode ocorrer em pacientes tomando
antibioticos ou inibidores da bomba de prétons (IBPs), pois isso
diminuiria a carga gastrica do H. pylori.

Os medicamentos também podem causar um efeito bioldgico ao
paciente, o que levaria a um resultado alterado. Por exemplo: alguns
antibidticos como a eritromicina, medicamentos cardiovasculares,
como a amiodarona e propranolol, anti-inflamatorios nao esteroidais
(AINEs), como o piroxicam e medicamentos para problemas
gastrointestinais, como 0 omeprazol, podem ser responsaveis por
um aumento do fator de coagulacao medido pelo exame de Razao
Normalizada Internacional (RNI, ou INR em inglés) em um paciente
gue toma varfarina, que normalmente apresenta um RNI estavel.
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O uso prolongado de metformina ou IBP € uma possivel
explicagdo para baixos niveis de vitamina B12. Muitos medicamentos
tém efeito sobre o equilibrio de sodio e potassio no organismo, por
exemplo: os diuréticos podem causar hipernatremia (especialmente
diuréticos de alca), hiponatremia (especialmente os tiazidicos),
hipercaliemia (especialmente diuréticos poupadores de potassio) e
hipocaliemia (diuréticos de alca e tiazidicos).

O uso prolongado de estatinas (sinvastatina, atorvastatina, entre
outras), podem elevar os niveis plasmaticos de algumas enzimas
que estdo amplamente distribuidas nos tecidos, como a fosfatase
alcalina, creatinofosfoquinase (CPK), aspartato aminotransferase
(AST) e alanina aminotransferase (ALT).

Segundo Ferreira (2010), o propranolol, usado para hipertensdo,
e 0 acido acetilsalicilico sdo alguns exemplos de medicamentos
que podem causar interferéncia nos hormonios tireoidianos. Veja
a sequir mais exemplos de alteracdes causadas por medicamentos.

« Amiodarona - principio ativo utilizado para pacientes que tém
arritmia cardiaca. Interfere nos hormonios tireoidianos. 1sso
ocorre tanto em pacientes que nao apresentam alteracdes
clinicas como naqueles que ja apresentam alteracdes como
hipertireoidismo e hipotireoidismo.

e Propranolol - principio ativo utilizado para tratar pacientes com
hipertensdo. Pode causar alteracdes nos exames de dosagens
de enzimas hepaticas (ALT, AST, LDH) e também na dosagem
de ureia, que € utilizada para verificar funcionamento renal.

o Cetoconazol - principio ativo antifungico. Podem causar
alteracdes nas enzimas hepaticas. Pacientes que fazem
uso de anticoagulante oral (cumarinicos), se o utilizarem
concomitantemente ao cetoconazol, terdo seus efeitos
aumentados, alterando significativamente os exames laboratoriais
gue medem o tempo de protrombina, que € um exame utilizado
para verificar se 0 anticoagulante esta agindo corretamente.

e Piroxican - principio ativo anti-inflamatorio. Pode causar um
aumento na glicemia. Em pacientes normais, pode levar o
medico a pensar em diabetes, e nos pacientes ja sabidamente
diabéticos, pode elevar demais o resultado da dosagem e
dificultar o controle medicamentoso da diabetes.
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e Paracetamol - analgésico e antipirético. Pode causar
resultado falsamente diminuido de glicemia.

Interferéncia da Vitamina C (acido ascoérbico)

O uso de altas doses de vitamina C (dcido ascorbico),
particularmente, tornou-se um agravante para os analistas clinicos.
O acido ascorbico é facilmente absorvido e atinge niveis séricos
relativamente elevados. Quando presente em amostras biologicas,
pode — por ser um potente agente redutor — em alguma etapa
guimica, interagir com os constituintes dos reagentes analiticos
utilizados na determinacao do parametro bioquimico, causando um
falso resultado na analise (MARTINELLO; SILVA, 2003, p. 324).

O &cido ascorbico € um conhecido interferente nas reacdes
biogquimicas que envolvem os sistemas indicadores com oxidases
e peroxidases, como a reacdo de Trinder (método enzimatico
colorimétrico). Esta reacao € utilizada na quantificacdo de
componentes sericos como glicose, colesterol, triglicerideos e acido
urico. Além de inibir esta reacao, o acido ascorbico pode, tambem,
interferir nas reacdes para a determinacao de bilirrubina, creatinina,
fosforo, ureia e enzimas aminotransferases, lactato desidrogenase e
fosfatase alcalina (MARTINELLO; SILVA, 2003, p. 324).

Na uroanalise a vitamina C também pode gerar fortes
interferéncias. O uso das tiras reagentes para uroanalise fornece
informacdes que podem levar a deteccao precoce de doencas
em muitos orgaos. As tiras reagentes de urina estao disponiveis em
muitas empresas de diagnostico em todo o mundo, e os itens de
teste comuns incluem sangue, bilirrubina, urobilinogénio, cetonas,
proteina, nitrito, glicose, pH, densidade especifica e leucocitos.

Astiras de uroanalise sdo revestidas comreagentes para a medicao
de cada analito, e as reacdes quimicas produzem gradacdes de cor
para serem medidas semi-quantitativamente. Muitas dessas reacdes
sdo reacdes de oxidagado, e o0 grau de oxidagao € proporcional a
concentracao do analito testado.

A presenca de vitamina C — um antioxidante — na urina pode,
portanto, causar resultados falso-negativos para alguns itens de teste.
Isto € especialmente problematico para sangue e glicose, que sao
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detectados por meio da reacdo de peroxidase. Os resultados falso-
negativos podem também ocorrer por nitrito, bilirrubina e leucocitos.

Muitas empresas de diagnostico tém procurado desenvolver tiras
de uroanalise resistentes a tal interferéncia. Alternativamente, uma
empresa (YD Diagnostics, Korea) lancou uma tira reagente com
um teste qualitativo para vitamina C para medir adicionalmente a
concentracao de vitamina C na urina.

Figura 3.1| Tira reagente para uroanalise com deteccdo de acido ascorbico (vitamina C)
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Fonte: <https://bit.ly/2LVIheb>. Acesso em: 6 jun. 2018

Interferéncia nas provas de fungao renal

Segundo Bezerra e Malta (2017, p. 44), a avaliacdo da funcado
renal € realizada principalmente pelas dosagens sericas e clearance
de creatinina e ureia eliminados pelo rim, um orgao que pode
sofrer muita interferéncia pelas alteracdes metabodlicas e induzidas,
como a formacao ou excrecao acelerada ou retardada de uma
determinada substancia quimica, supressao ou estimulacdo de
enzimas nos processos de degradacao, competi¢ao pelos sitios de
ligacdo. O clearance da creatinina na urina de 24 horas e a creatinina
sérica sdo 0s metodos mais utilizados para avaliagdo da capacidade
de filtracdo glomerular. Como exemplo, € possivel citar a classe
dos antimicrobianos cefalosporinicos que sao excretados por via
renal causando efeitos in vivo e in vitro. Os efeitos in vivo causam
a disfuncao renal, ocasionando o aumento da concentracao da
creatinina, podendo ser observadas interferéncias 20 minutos apos
a administracdo da droga, a depender da concentracdo do farmaco
e da disposicao do paciente; e os efeitos in vitro interagem com a
solucdo reagente (picrato alcalino), aumentando a concentracao da
creatinina de 1,5 a 8,5 vezes.
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Interferéncias em exames hematoldgicos

Segundo Ferreira et al. (2013, p. 95 as interferéncias
medicamentosas hematologicas sdo de extrema importancia,
poIiS Mmesmo gquando pouco comuns, podem provocar alteracdes
hematologicas graves, como a agranulocitose, aplasia de medula
Ossea, trombocitopenias, especialmente a trombocitopenia
induzida por heparina. Tem-se a neutropenia induzida por
medicamentos (NIM), que é um distdrbio raro, esporadico e
transitorio. Os medicamentos mais comuns associados com NIM
sao antitirecidianos, anticonvulsivantes e antibioticos, embora a
patogénese da NIM ainda ndo esteja esclarecida.

Plantas Medicinais

Segundo Ferreira et al. (2013, p. 99), o uso prolongado de plantas
medicinais também pode gerar interferéncias nos resultados de
alguns exames. Plantas contendo compostos cumarinicos, como
a camomila (Chamomilla recutita) e o guaco (Mikania glomerata
Spreng) podem interferir, causando um falso aumento na
determinacdo do tempo de sangramento, tempo de protrombina
e tempo de tromboplastina parcial ativada (perfil de coagulagdo). O
sangramento ocasionado, mesmo que reduzido, pode interferir em
exames, tais como exame de urina (hemoglobinulria ou hematuria)
e pesquisa de sangue oculto nas fezes (PSOF), o que pode gerar um
resultado falso-positivo. O uso de tais plantas deve ser considerado,
ainda, como causa de distorcdo em hemogramas, causando
pancitopenia (diminuigdo global de elementos celulares do sangue).

D9 Pesquise mais

Aprofunde um pouco mais seus conhecimentos sobre a interferéncia
dos medicamentos nos resultados de exames laboratoriais relacionados
com a glicemia em pacientes diabéticos lendo e debatendo com seus
colegas o artigo no link que segue.

KANASHIRO, D. H. et al Interferéncias em exames laboratoriais:
critério diagnostico para o diabetes mellitus e principais farmacos
hipoglicemiantes. Infarma, v. 25, n. 3, p. 6, 2013. Disponivel em:
<https://bit.ly/20FgY5h>. Acesso em: 5 jun. 2018.
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Sem medo de errar

Perceba que a automedicacdo pode ser um fator de muito
prejuizo a saude do paciente, por isso a orientacao farmacéutica e
muito importante.

O Sr. Luiz, que é diabético com valores glicémicos relativamente
controlados, comecou a tomar prednisona, com indicacdo da
vizinha, para uma dor de garganta; provavelmente ele ndo sabia das
contraindicacdes desse medicamento.

A hiperglicemia afeta a maioria dos pacientes que fazem
uso de corticoide, principalmente no periodo pos-prandial. A
intensidade e a duracao do efeito dependem do corticoide. Esses
pacientes, principalmente os diabéticos, devem, portanto, ser
mais bem monitorados.

Muitos dos efeitos colaterais da prednisona sao determinados
pela dosagem da droga, bem como pelo tempo que um paciente
permanece usando tal medicacdo. Assim como acontece com
outros medicamentos, os efeitos colaterais variam de paciente para
paciente e nem todos apresentam sintomas.

A prednisona também € conhecida como glicocorticoide devido
ao efeito que tem sob o metabolismo da glicose. A forma como a
prednisona interage com os niveis de acucar no sangue € elevando
esses niveis.

Ha uma tendéncia a hiperglicemia, principalmente por causa do
aumento da gliconeogénese hepatica e do antagonismo periférico
a acao da insulina, resultando em diminuicao da captacao de glicose
no musculo e tecido gorduroso. Isso pode induzir o aparecimento de
diabetes, usualmente sem cetose, relacionado com a dose e a duracao
do tratamento. O diabetes, na maioria das vezes e reversivel com a parada
da administracao dos GC, embora os individuos com predisposicao
genetica possam permanecer diabéticos (PEREIRA et al,, 2007, p. 40).

Pudemos perceber que muitos farmacos exercem efeitos in vivo,
in vitro ou ambos simultaneamente sobre os testes laboratoriais.
Entendemos que, quando um medicamento induz mudanga de um
parametro biologico por intermédio de um mecanismo fisiologico
ou farmacologico, tem-se a interferéncia in vivo (ou reagdo adversa
do organismo ao medicamento). A interferéncia de farmacos nas
determinacdes analiticas € um problema frequente na pratica clinica
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laboratorial. A polimedicacao e, principalmente, a automedicacao,
além de aumentarem o risco de interacdes entre os varios farmacos,
aumenta a probabilidade de interferéncia com as metodologias
analiticas usadas nos diferentes testes clinicos (OLIVEIRA, 2016, p. 12).

Dessa forma, quando o paciente for fazer um exame, €
interessante que ele siga algumas recomendacdes, COmMo:

e Levar uma lista com os nomes, de preferéncia dos principios
ativos, de todos os medicamentos que tiver ingerido até trés
dias antes do exame.

e Incluir na lista ervas, chas, laxantes, homeopaticos,
fitoterapicos, suplementos vitaminicos.

» Informar a frequéncia e a quantidade de ingestao de alcool.
* Naoingerir bebida alcoolica as vesperas da realizagdo de exames.

Avancgando na pratica

Alteracao das enzimas hepaticas

Descricdo da situacao-problema

Paciente, apos a realizacdo dos exames laboratoriais, leva
0s resultados para serem analisados pelo seu farmacéutico de
confianca, que fica preocupado com a saude hepatica do paciente.
Os resultados dos principais marcadores hepaticos, fosfatase alcalina
e aminotransferases (ALT e AST) estdo alterados.

Apds avaliagdo farmacéutica, o profissional constatou que
O paciente ja fazia uso de alguns medicamentos anteriormente
prescritos: propranolol 40mg, um comprimido ao dia, para controle
da hipertensdo leve e cetoconazol, que esta tomando ha cerca de
dez dias, para uma manifestacao fungica em algumas unhas do pe.

O uso desses medicamentos pode alterar os exames laboratoriais?
Com resultados alterados, € possivel afirmar que o orgao analisado
pode estar apresentando alguma disfuncdo? Se vocé fosse o
farmacéutico, quais orientacdes daria a este paciente?
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Resolucao da situacdo-problema

Os exames laboratoriais refletem o estado fisiologico do individuo
no momento da coleta da amostra; € como uma fotografia da
fisiologia do paciente. O ideal é que esta fotografia seja a mais
representativa possivel do estado de saude do individuo, porém o uso
de medicamentos, além de outras situacdes, distorce essa imagem.

Os medicamentos, assim como outros fatores, podem alterar
resultados de exames laboratoriais. No caso exposto, tanto o
propranolol como o cetoconazol apresentam fortes indicios de
produzirem alteracdes nos resultados de enzimas hepaticas, mas o
orgao nao esta doente. Isso se deve, em partes, a esses farmacos
serem inibidores enzimaticos no figado, o que leva a uma alteragao
na biotransformacao de farmacos e no funcionamento de algumas
enzimas hepaticas do complexo formado pelo citocromo P450.

Aléem do jejum, a composicao da dieta € um fator que influencia
a intensidade de variacdo e o tempo de retorno da concentracao
de algumas substancias aos niveis basais. A ingestdo de pequena
quantidade de bebida alcoolica, por exemplo, por pessoa nao
habituada a beber, pode provocar a elevagcao significativa e a
permanéncia de niveis elevados de triglicérides por trés a cinco dias.
A boa pratica laboratorial recomenda que, para a maioria de exames
de sangue, a coleta seja realizada apos um periodo minimo de quatro
horas de jejum, para o individuo adulto.

Faca valer a pena
1. Na coleta de sangue para a realizacdo de exames laboratoriais,
importante que se conheca, controle e, se possivel, evite algumas variaveis

que possam interferir na exatiddo dos resultados.

Assinale a opg¢ao que apresenta quatro condi¢cdes pré-analiticas de
variagao dos resultados de exames laboratoriais.

a) Variacdo cronobioldgica; género; idade; posicdo corporal.

b) Atividade fisica; jejum; uso de medicamentos; automagdo dos exames.
c) Género; idade; jejum; emissdo de laudo.

d) Dieta; uso de farmacos, idade; controle de qualidade.

e) Posicdo corporal; atividade fisica; uso de farmacos e drogas de abuso;

uso de soro controle.
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2. Com 50 anos de idade, o senhor JP ¢ usuario de insulina e tem
boa adesdo ao servico de saude, retirando com assiduidade seus
medicamentos na UBS e realizando seus exames sempre que solicitado.
Usuario ocasional de alcool, mantém a glicemia sob controle desde
que iniciou o acompanhamento pela Equipe da Saude da Familia, ha
trés anos. Entretanto, nos ultimos dois meses apresentou aumento
significativo da glicemia.

Tendo sido verificada a adesdo ao tratamento, o uso e armazenamento
corretos da insulina durante visita domiciliar, foi observada a presenca
de outros medicamentos guardados no domicilio (prednisona 20
mg, diclofenaco tépico). O senhor JP refere tomar os comprimidos
de prednisona e passar a pomada para dor nas costas ha dois meses,
porque atua na construcdo civil e ndo pode faltar ao trabalho (relata
bons resultados).

Diante do quadro, a atitude mais adequada a ser tomada pelo farmacéutico é:

a) Considerar a elevagdo da glicemia um possivel resultado do uso
de corticosteroides.

b) Conferir a dieta e as orientacbes sobre exercicios fisicos e aguardar
normalizacdo do quadro.

c) Discutir com o médico o aumento da dose da insulina,
independentemente dos outros medicamentos.

d) Explicarao usuario que o uso de bebida alcoolica estd comprometendo
o tratamento da diabetes.

e) Sugerir ao médico o uso de hipoglicemiantes orais.

3. Muitos medicamentos interferem nos resultados dos exames
laboratoriais, provocando alteracdes que podem levar o médico a uma
interpretagdo errbnea do exame.

De acordo com a interferéncia das drogas nos resultados dos exames,
marque a alternativa CORRETA:

a) O uso de acido ascorbico afeta positivamente o resultado da analise
do colesterol, provocando valores falsamente elevados.

b) O uso de antidcidos afeta fisiologicamente o resultado da analise
da ureia.
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c) O uso de barbituricos afeta negativamente o resultado da analise de
calcio, provocando valores falsamente baixos.

d) O usodaespironolactona afeta fisiologicamente o resultado da analise
de potassio.

e) O Enalapril pode reduzir a fungdo renal, alterando os marcadores
especifico de ureia e creatinina.
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Secao 3.3

Estudo das principais rea¢des adversas
provocadas pelas classes de medicamentos

Dialogo aberto

Ol3, estudante!

O uso de medicamentos corresponde a uma importante
ferramenta terapéutica, gerando uma melhora significativa na
qualidade de vida das pessoas. Mas, e os efeitos colaterais? Sera que
€ um assunto tdo preocupante assim?

O farmacéutico Walter foi colocado a prova de novo; dessa
vez, atendeu um paciente com cerca de 30 anos de idade que
chegou a sua farmacia com queixa de dor abdominal e queimacao
estomacal. O paciente veio a procura de um medicamento para
esses problemas, mas o farmacéutico Walter, sempre atento aos
possiveis desdobramentos quanto ao uso de medicamentos,
convidou-o para acompanha-lo a sala de orientacdo farmacéutica,
com intuito de realizar uma investigagao rapida a procura de algo
que justificasse essa dor e a queimacao.

O paciente relata que comecou um tratamento com diclofenaco
de sodio ha cerca de trés semanas devido a um problema ortopédico
causado por uma lesao na perna esquerda em um jogo de futebol
COmM 0S amigos, € que nessa ultima semana tem apresentados esses
sintomas gastricos. Por conta propria, comegou a fazer uso de
antiacidos a base de hidroxido de aluminio apos as refeicdes e tem
percebido uma melhora, porem nao dormiu direito nessa ultima
noite por causa dos sintomas apresentados.

Os sintomas que o paciente apresenta podem ser uma reagao
adversa ao medicamento? De que forma podemos comprovar essa
reacdo? O uso dos medicamentos utilizados pelo paciente esta
correto? Quais intervencdes o farmacéutico pode fazer nesse caso?

Nesta secao trabalharemos com as reacOes adversas aos
medicamentos (RAM), um assunto que para a area da farmacia &
de suma importancia pois envolve diretamente o paciente e seu
tratamento. Iremos identificar e classificar as RAM, bem como
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entender as questdes de farmacovigilancia que envolvem os eventos
adversos e suas notificagdes.

Preparado para encerrarmos essa unidade? Bons estudos!

Nao pode faltar

Quando se administra um medicamento, além dos efeitos
terapéuticos uUteis podem ser observados impactos indesejados em
algumas pessoas. Eles podem ser leves, porém, as vezes, podem ate
levar a morte do paciente.

Reacdes adversas a medicamentos — RAM

Estudos epidemiologicos de reacdes adversas a medicamentos
tém ajudado na avaliagdo da dimensao do problema, calculando as
taxas de reacdes a cada droga individualmente, e na caracterizagcao
de alguns determinantes dos efeitos adversos destas.

(z&” Assimile

A Organizagao Mundial da Saude - OMS (2002), define reacdo
adversa como:

qualquer resposta prejudicial ou indesejavel, nao
intencional, a um medicamento, a qual se manifesta
apos a administracao de doses normalmente utilizadas
no homem para profilaxia, diagnodstico ou tratamento
de doencga ou para modificagdo de fungdo fisioldgica.

E importante entender que ndo se devem considerar RAM os
efeitos adversos que aparecem depois de doses maiores do que
as habituais, ocorridas de forma acidental ou intencional. Néo se
recomenda o uso dos termos “efeitos toxicos” ou “efeitos colaterais”
para se referir a RAM, pois, na verdade, sdo tipos especificos de
reacdes ou eventos adversos, e por isso € importante distinguir RAM
de evento adverso.

Reacdo adversa € um resultado adverso que pode ser atribuido,
com algum grau de probabilidade, a uma acdo de um farmaco. Ja o
evento adverso € qualquer ocorréncia desfavoravel passivel de aparecer
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enquanto o paciente esta usando © medicamento, mas que pode ou
nao ser atribuida a esse paciente, podendo ser causado por erro de
medicacado, como erro de dose, via ou intervalo de administragao.

Podemosavaliar o uso de medicamentos em situagdes diversas, como
no ambiente hospitalar e no ambiente ambulatorial. A probabilidade de
uma doenca ser induzida por uma droga € muito grande, e com isso
diversos agravos podem surgir com desfechos simples (dores ou mal-
estar) ou mais graves (hospitalizagdo ou até a morte).

Durante uma hospitalizacdo, pacientes recebem em média
dez diferentes drogas; sabe-se que no uso de mais de seis drogas
concomitantemente, a probabilidade de ocorréncia de reacdes
adversas é de 5%, mas se forem usadas mais de 15 drogas, a chance
de ocorrer uma reacao adversa grave aumenta para 40%. Por meio
de alguns estudos retrospectivos em pacientes ambulatoriais,
observou-se uma taxa de 20% de RAM que interferem negativamente
com a terapéutica ou com a saude do paciente.

As reacdes que sao dependentes do paciente e que sdo
previsiveis apresentam como fatores de risco idade, sexo, patologia
associada e polifarmacia. No idoso, as RAM sao mais frequentes,
pois normalmente o0s processos patologicos sdo mais graves
e passa a ser necessaria uma terapéutica mais agressiva, além
das comorbidades que acompanham o idoso e suas alteracdes
normais a farmacocinética dos medicamentos em relacdo ao
organismo senil.

As RAM imprevisiveis sao assim denominadas porgue somente
se descobre a forma de reacao do organismo ao medicamento
quando ele € administrado no paciente. Podem ocorrer divido a
intolerancia, quando o efeito farmacologico do medicamento
ocorre em doses inferiores as doses usuais preconizadas. Pode
ser também devido a processos alérgicos, quando ocorre
um resultado de sensibilizacdo prévia, mediada pelo sistema
imunologico, a um determinado medicamento ou a outra
substancia de estrutura semelhante. Ou também nos casos de
idiossincrasia, quando a RAM corresponde a um efeito distinto
daquele que o medicamento geralmente ocasiona, podendo ser
determinado geneticamente.
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@ Saiba mais

Para entender um pouco mais sobre as reacdes adversas, veja O video
da TV Saude Brasil que segue, organizando os conceitos ja trabalhados.

TV SAUDE BRASIL. Reacdes adversas a medicamentos | série educacio
farmacéutica em oncologia. 3 out. 2017. Disponivel em: <https://bit.
ly/2MgDm7L>. Acesso em: 15 jun. 2018.

Classificagdo das RAM
As reacgdes adversas podem ser classificadas de acordo com sua
gravidade em:

1. Letal - que pode ter causado a morte do paciente.

2. Grave - quando implica risco de morte ou invalidez permanente
ou de duracdo maior que um dia.

3. Moderada — quando causa invalidez transitoria ou requer
tratamento para conter a evolucao da reacao.

4. Leve — ndo produz invalidez, ndo requer tratamento e ndo é
necessario interromper o tratamento.

OGB Reflita

Todas as reacOes adversas a medicamentos sao eventos adversos, mas
nem todos os eventos adversos sao reacdes adversas a medicamentos.
Vocé consegue explicar por qué?

As RAM se manifestam principalmente por reacdes cutaneas que
podem ser graves, gerando morbidade ao paciente. Podem ocorrer
na proporcao de 1 para cada 1000 pacientes que fazem uso de
medicamentos (principalmente se o paciente estiver internado).

A maioria das rea¢cdes cutaneas a drogas costuma ser observada
como um exantema morbiliforme ou maculopapuloso, como mostra
a Figura 3.2.
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Figura 3.2 | Exantema morbiliforme

-~

Fonte: <https://bit.ly/2MEDWrT>. Acesso em: 18 jun. 2018

Outras manifestacdes cutaneas séo as reacdes da Sindrome de
Stevens-Johnson e a necrolise epidérmica toxica, que podem ser
classificadas como graves e necessitam de internacdo e cuidados
especiais. Segundo Criado et al. (2004, p. 479),

' ' A sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) é caracterizada pela
presenca de lesdes semelhantes as do eritema multiforme,
porém com maculas purpuricas e bolhas distribuidas ou
mesmo lesdes em alvos atipicos dispostas sobre o dorso
das mdos, palmas, plantas dos pés, regido extensora das
extremidades, pescoco, face, orelhas e perineo, sendo
proeminente o envolvimento da face e do tronco. A
incidéncia da SSJ é estimada em cerca de um a trés casos

por milhdo de habitantes ao ano.

Figura 3.3 | SSJ caracterizada por maculas purpuricas no rosto e no dorso

Fonte: <https://bit.ly/2vGhjgm>. Acesso em: 18 jun. 2018.
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As

RAM podem ser classificadas de acordo com a

comprovacao da ocorréncia, quando se deseja individualizar
um medicamento como causador da RAM.

As reacdes adversas podem ser:

1

Comprovada ou confirmada - aparece apos a
administracdo do medicamento, desaparece apos
a suspensdao e volta a aparecer quando se retoma a
administracdo do mesmo medicamento.

Provavel—aparece aposaadministracao do medicamento,
desaparece apoOs a suspensao e nao se efetua uma
nova administracao.

Possivel — além da administracdo do medicamento, existem
outras circunstancias que podem explicar o aparecimento
do efeito adverso com probabilidade similar.

Duvidosa — existe outra circunstancia mais provavel que
a administracao do medicamento.

Essa classificacdao € importante principalmente pela aplicacdo
do algoritmo de Naranjo, pelo qual pode ser indicada a relacao
causal entre medicamento e determinado efeito adverso. Em
razao de sua facilidade de aplicacdo, € muito Util no dia a dia
profissional, otimizando o estabelecimento da relacdo causal e
diminuindo a subjetividade de uma avaliagdo clinica.

Quadro 3.2 | Algoritmo de Naranjo

= . ~ . Soma
Questdo Sim Ndo | Desconhecido S —
1. Existem notificacdes
. - +1 0 0
conclusivas sobre esta reagéo?
2. A reacdo apareceu apos a
e N : +2 -1 0
administracao do farmaco?
3. A reagdo melhorou quando o
. ! +1 0 0
farmaco foi suspenso?
4. Areacao reapareceu quando ) 1 0
da sua readministragdo?
5. Existem causas alternativas
- . -1 +2 0
(até mesmo outro farmaco)?
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6. A reagdo reaparece com a
introducao de um placebo?

7. A Concentracao plasmatica

estd em nivel toxico? +1 0 0

8. A reagdo aumentou com
dose maior ou reduziu com +1 0 0
dose menor?

9. O paciente ja
experimentou semelhante
reacdo anteriormente com +1 0 0
medicamentos de mesmo
farmaco?

10. A reagdo foi confirmada por

qualquer evidéncia objetivas? + 0 0

Total

Fonte: Capucho (2008, p. 11).

Apos a intervencao, deve-se somar o total de pontos para
classificar a ocorréncia da RAM como confirmada, provavel, possivel
ou duvidosa. A partir da classificacdo, algumas atitudes sao tomadas
frente a RAM, como o manejo de manifestacbes provocadas
pelo medicamento, reducao da dose ou suspensdo do uso do
medicamento, administracao de outros medicamentos ou medidas
terapéuticas corretivas para a RAM, entre outras medidas a serem
tomadas, sempre com a avaliacdo de um profissional da saude.

ﬂ9 Pesquise mais

Conhega um pouco mais sobre a importancia do estudo de RAM nessa
pesquisa sobre reagdes adversas a medicamentos realizada entre
formandos do curso de Farmacia e Enfermagem e discuta entre os
seus colegas o assunto.

MEDEIROS, J. C.; FERREIRA, S. C.; PAIXAO, M. N. J. Conhecimento
sobre reagao adversa a medicamentos entre graduandos de farmacia
e enfermagem. Rev. Pesq. Saude, v. 18, n. 1, p. 13-17, jan./abr. 2017.
Disponivel em:

<https://bit.ly/2MEINOL>. Acesso em: 18 jun. 2018.
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Farmacovigilancia

Os estudos realizados no periodo  pré-comercializacdo,
principalmente os ensaios clinicos, fornecem um conjunto razoavel
de informacdes sobre a seguranca dos medicamentos, No entanto,
algumas reacdes adversas, em especial aguelas com taxa de ocorréncia
baixa, tém pouca probabilidade de serem identificadas nessa fase.
Figura 3.4 | Fases pré-clinica e clinica de desenvolvimento de novos farmacos

ESTUDOS PRE-CLINICOS

©)
) ) z
'- ~ § —_—
Pesquisadores sintetizam uma nova Substancia é testada in Producéo da substancia Solicitagao de
substancia quimica. vitro e em animais para em escala maior, autorizagdo a agéncia
identificagdo de possivel desenvolvimento da reguladora sanitaria
atividade farmacoldgica. formulagdo e realizagdo de e ao comité de ética
novos testes em animais. em pesquisa para

realizagdo de ensaios
clinicos.

ESTUDOS CLiNICOS Fasel

Fase Ill

Fase Il

LI

O

-
I

=] ==  ANvVISA @G <

Medicamento & Agéncia . Solicitagdo de registro Verificagdo de E”'SHiO com um Ensaio com um

aprovado para regu!afjove avalia do medicamento na eficécia e seguranga numero limitado pequeno grupo
comercializag&o. a solicitacao agéncia reguladora em uma amostra de de pacientes para de voluntarios
sanitaria. pacientes maior. verificagéo do saudaveis para

potencial de eficacia verificar se a
substancia &
segura para uso
em humanos.

Fonte: adaptado de Lombardino e Lowe (2004, p. 854).

@ Saiba mais

Conheca um pouco mais sobre a farmacovigilancia e como ela esta
relacionada com a seguranc¢a do paciente assistindo ao video que segue.

OLIVEIRA, S. Farmacovigilancia seguranca para o paciente. 15 ago. 2016.
Disponivel em: <https://youtu.be/allYGagh6tfk>. Acesso em: 16 jun. 2018.

Monitorar a seguranca dos medicamentos em todas as fases
de pesquisa e utlizacdo € essencial, e por isso foi instituida a
Farmacovigilancia, definida pela OMS (2002) como “a ciéncia e as
atividades relacionadas com deteccao, avaliacdo, compreensao e
prevencao de reacdes adversas ou qualquer outro possivel problema
relacionado ao medicamento”.
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Resultados concretos da farmacovigilancia decorrem  de
medidas administrativas, como a retirada de medicamentos do
mercado, a modificacao de bulas e rotulos e a restricdao do uso do
produto. A vigilancia pos-comercializagao € uma responsabilidade
compartilhada entre consumidores, profissionais e autoridades de
saude, pesquisadores, academia, imprensa e industria farmacéutica
e, nesse sentido, atencdo especial deve ser dada a medicamentos
recentemente lancados no mercado.

v=| Exemplificando

Varios casos sao conhecidos mundialmente em que medicamentos
produziram agravos a saude da populacao, como € o caso da talidomida
nas décadas de 1950 e 1960, que causou inimeros casos de focomelia (a
focomelia € uma anomalia congénita que impede a formacao normal de
bracos e pernas, deixando-os curtos ou ausentes na formacao do feto).
Mais recentemente podemos citar o rofecoxibe, um anti-inflamatorio
COX-2 seletivo que pode causar problemas cardiovasculares, lancado
em 1999 e retirado do mercado somente em 2004.

No Brasil, a farmacovigiléancia compreende, principalmente,
atividades de relato e registro de desvios de qualidade e RAM, com
analise e estabelecimento de causalidade. Os estudos de RAM podem
ser realizados a partir de dados obtidos de estudos epidemiologicos
classicos, sobretudo ensaios clinicos, estudos de coorte e caso-
controle ou de técnicas epidemiologicas especificas, como sistemas
de monitoracdo intensiva hospitalar ou na comunidade e sistemas
de notificacdo espontanea, sendo que este ultimo também se aplica
aos desvios de qualidade.

A notificagdo espontanea pode ser feito no site da ANVISA
pelo Sistema de Notificagdo em Vigilancia Sanitaria (Notivisa) no
endereco: <http://portal.anvisa.gov.br/notivisa> (acesso em: 13 ago.
2018). O Notivisa é um sistema informatizado desenvolvido pela
agéncia para receber notificacdes de incidentes, eventos adversos
(EA) e queixas técnicas (QT) relacionados ao uso de produtos e de
servicos sob vigilancia sanitaria.

Na atividade de dispensacdo, o contato do farmacéutico com
as pessoas que frequentam a farmacia lhe permite conhecer os
medicamentos que consomem, estado de saude, problemas de
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saude familiar, entre outros. E provavel que esse contato lhe dé
a oportunidade de advertir também certos efeitos imprevistos
provocados por um medicamento em algum paciente.

Sem medo de errar

Realmente reacdo adversa nao € algo que devemos deixar de
lado. Nesta secao, nos deparamos com o atendimento realizado
pelo farmacéutico Walter em um paciente que estava usando
diclofenaco ha trés semanas devido a uma lesdo na perna. Por
ter sentido uma forte queimacao, o paciente comecou a tomar
antiacido a base de hidroxido de aluminio, percebendo uma melhora
na queimagao, mas piorou nessa ultima noite, levando-o a recorrer
a farmacia para usar um outro medicamento que pudesse resolver
O seu problema.

Apos essa breve anamnese, podemos perceber alguns problemas
Nno caso desse paciente, primeiramente sobre o uso do diclofenaco:
sua indicacao nao esta errada, mas a duracao do tratamento esta
muito longa; provavelmente o paciente ndo se sentiu totalmente
curado da lesao na perna e continuou tomando o medicamento.
Vamos nos lembrar de algumas informacdes sobre esse farmaco.

O diclofenaco de sodio € um anti-inflamatorio ndo esteroidal
(AINE) com inibicao da enzima cicloxigenases 1 e 2, e com isto
obtém-se a inibicao da dor, da inflamacao e da febre. Nem todos
0s AINEs inibem de forma igual as enzimas COX 1 e 2, e podem ser
agrupados em convencionais ou tradicionais, como o ibuprofeno,
O naproxeno e o diclofenaco, que apresentam diversos graus de
seletividade, mas que inibem ambas as enzimas; e em seletivos,
como o celecoxib e o etoricoxib, que apresentam afinidade
especifica na inibicao da COX 2.

Devido ao seu mecanismo de acdo, € amplamente descrito na
literatura medica que os efeitos adversos mais frequentes dos AINEs
estdo relacionados ao trato gastrointestinal. Os AINEs inibem a COX 1
(fungdes fisiologicas) presente na mucosa gastrointestinal, resultando
em uma série de efeitos adversos com diversas gravidades, desde a dor
abdominal, diarreia e dispepsia até ulceras, hemorragias gastrointestinais
e perfuracdo. O risco de complicacdes € maior em pessoas com
antecedentes pessoais de Ulceras pepticas, hemorragias gastrointestinais,
dispepsia ou intolerancia; e condicbes como a idade avancada.
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Dessa forma podemos suspeitar que os sintomas do paciente
atendido pelo farmacéutico Walter estejam relacionados ao uso
do medicamento diclofenaco. Usando o algoritmo de Naranjo
apresentado, vocé consegue chegar em qual pontuagao para
correlacionar os sintomas com o medicamento em uso? Pratique
O uso dessa ferramental

Walter chega a algumas conclusdes, como a presenca de
algum problema gastrico provavelmente relacionado ao uso do
medicamento. Para isso, deve-se descontinuar o diclofenaco e evitar
medicamentos AINEs tradicionais, podendo considerar o uso de
antagonistas de H2, se a dor e a pirose persistirem, e considerar 0 Uso
de inibidores de bomba de proton, se o quadro clinico nao melhorar.

Outra conclusdo que podemos chegar € de que o uso do
antiacido pode ter agravado a situacdo gastrica por mascarar os
efeitos adversos do AINE. Deve ser descontinuado o uso do antiacido
e encaminhar o paciente para um atendimento especializado para
investigar algum problema decorrente do uso do AINE.

Uma situacdo que nao podemos deixar de pensar tambeém ¢ a
dor da lesao na perna do paciente, pois se ele ainda faz uso do anti-
inflamatorio € porque ainda sente dor ou algum desconforto, e ¢
interessante solicitar uma avaliacao médica para prescricao de anti-
inflamatorio COX-2 seletivo ou 0 uso de corticosteroides.

Percebeu que uma situacdo que poderia ser rotineira com a
venda de um medicamento nos mostrou problemas mais graves
do que pareciam? A aplicagcdo da anamnese farmacéutica com o
raciocinio clinico trouxe o levantamento de outros problemas e as
suas possiveis solucdes, jJuntamente com o apoio medico.

Avancando na pratica

Paciente hipertenso, cardiaco fazendo uso de antigripal

Descricdo da situagdo-problema

Um paciente de 56 anos procurou atendimento meédico por
apresentar sintomas intensos de gripe (tosse, rinorreia, congestdo
nasal e sonoléncia) além de relatar sensacao de “peito cheio”
(congestao toracica), o que estava causando tambeém falta de ar.
Nao apresenta febre, mas sua pressao arterial € de 180x100 mmHg
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e na ausculta cardiaca e possivel perceber um galope de 32 bulha
(som que caracteriza uma cardiopatia ou o seu agravo) e edema de
membros inferiores.

Conversando com o paciente, este revelou estar fazendo uso de
alguns medicamentos para melhorar 0s sintomas da gripe nesses
ultimos cinco dias, como: Claritin D®, Naridrin® e Advil®.

Para entender melhor a situacao clinica do paciente, o medico
investigou os problemas de saude ja existentes e o paciente disse
sofrer de insuficiéncia cardiaca, hipertensao arterial e hiperlipidemia,
fazendo uso cronico de alguns medicamentos: lisinopril 20 mg por
dia, sinvastatina 40 mg por dia, furosemida 40 mg por dia e cloreto
de potassio 20 mEq por dia. Sobre o uso de seus medicamentos,
O paciente confessa uma adesao irregular ao tratamento prescrito.

Sera que existe alguma relagao entre a composicao dos
medicamentos utilizados para combater os sintomas da gripe
e O quadro de hipertensdo arterial em curso? Alguma dessas
formulacdes pode estar implicada nos sinais descompensados de
insuficiéncia cardiaca?

Resoluc¢do da situagdo-problema

Perceba que esse caso pode estar relacionado com reacdes
adversas e algumas interagdes medicamentosas. Sabemos que
os farmacos utilizados como antigripal tém formulacdes muito
variadas; o Claritin D® tem em sua formulacao a Loratadina, um
anti-histaminico triciclico potente, e o Sulfato de Pseudoefedrina,
um agente vasoconstritor para administracao via oral. O
descongestionante nasal que o paciente utilizou foi o Naridrin®, que
apresenta como principio ativo a nafazolina, um simpatomimetico,
descongestionante, com a¢ao agonista alfa2- adrenérgica.

Pode-se observar a utilizagdo de alguns medicamentos
simpatomimeéticos agonistas de receptores alfa adrenérgicos,
podendo causar como reacao adversa o aumento da pressao
arterial em funcao da vasoconstricao direta. Alem disso, os AINEs
(ibuprofeno) aumentam a pressao arterial e podem interagir com
0s agentes anti-hipertensivos, reduzindo sua efetividade. Os AINEs
tambeém podem agravar a insuficiéncia cardiaca, aumentando a
retencao hidrica e elevando a pressao arterial.
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Por isso, nesse caso, o uso de alguns medicamentos €
contraindicado devido as doengas de base que o paciente apresenta,
podendo agrava-las, levando o paciente a uma internacao pelas
reacdes adversas instaladas.

Faca valer a pena

1. Define-se farmacovigilancia como as atividades relativas a identificacdo,
avaliagao, compreensao e prevencao de eventos adversos ou qualquer
outro problema relacionado com medicamentos na pos-comercializagao.
A esse respeito, avalie as afirmativas a seguir:

I.  Ainefetividade terapéutica € a falha inesperada de um medicamento em
produzir o efeito planejado determinado por investigagao cientifica prévia.

Il.  Anotificacdo de seguimento é necessaria para melhor elucidar a relagdo
de causalidade entre o efeito descrito e o medicamento suspeito.

Ill. A reagdo adversa € uma reacdo nociva e ndo intencional a um
medicamento e ocorre normalmente pelo uso de doses maiores que
as definidas para uso em humano.

IV. Constituem o grande interesse da farmacovigilancia as reagdes
graves, ou seja, aquelas que representam risco de oObito ou que
resultaram em obito, internacdo ou prolongamento da hospitalizacao,
incapacidade permanente ou significativa, anormalidade congénita e/
ou efeito clinicamente significante. As reacdes nao descritas ou pouco
conhecidas, ao contrario, tém pequena relevancia estatistica para
a farmacovigilancia.

Esta correto o que se afirma em:

a) l e ll, apenas.

b) Il e lll, apenas.
c) lll e 1V, apenas.
d) I, Il e lll, apenas.
el 1, 1llelV.

2. O uso concomitante de varios medicamentos é pratica comum no ambiente
hospitalar. Em tais casos, a avaliacdo da farmacoterapia deve ser realizada de
maneira cuidadosa pelo farmacéutico, visando a observacao de interacdes
medicamentosas potenciais, de modo a evita-las, e contribuindo para melhores
resultados da farmacoterapia e para a reducao de reacdes adversas preveniveis.
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Assinale a opcao que contém uma interacao medicamentosa potencial e a
orientacao que deveria constar no parecer farmacéutico, com o objetivo de
evitar a interacdao ou de monitorar a ocorréncia do seu provavel resultado.

a) Vancomicina e gentamicina: risco aumentado de hepatotoxicidade.
Parecer: considerar antibioticoterapia alternativa ou monitorar a
funcao hepatica e a audicao.

b) Captopril e ibuprofeno: diminuicdo do efeito anti-hipertensivo do
captopril. Parecer: considerar terapia anti-inflamatoria alternativa ou
monitorar a pressao arterial e a funcao renal.

c) Claritromicina e midazolam: aumento da atividade depressora
central do midazolam. Parecer: a suspensdo da claritromicina €
indicada, sem substituicdo.

d) Metotrexato e sulfametoxazol + trimetroprim: aumento da
toxicidade do sulfametoxazol. Parecer: substituir o metotrexato por
outro antineoplasico.

e) Fenobarbital e metilprednisolona: aumento dos efeitos terapéuticos
da metilprednisolona. Parecer: aumentar a dose de metilprednisolona
ou substituir o fenobarbital por outro anticonvulsivante.

3. A OMS define a farmacovigilancia como a ciéncia e atividades relativas
a deteccao, avaliagdo, compreensao e prevencdo dos efeitos adversos
ou de quaisquer outros problemas relacionados a medicamentos. A
notificacao espontanea de suspeita de reacdes adversas a medicamentos
€ recomendada como a principal fonte de informacao para os sistemas
nacionais de farmacovigilancia, segundo recomendacdes da OMS.

Sobre esses sistemas, é correto afirmar:

a) o Sistema Nacional de Farmacovigilancia no Brasil fica sob a gestdo da
Secretaria Nacional de Vigilancia Epidemioldgica.

b) é funcdo dos hospitais sentinela a realizacdo de estudos de coorte e
caso-controle voltados a seguranca de medicamentos.

c) a OMS recomenda a adesdo de todos os paises ao Sistema Mundial
de Farmacovigilancia; no entanto, o Brasil ainda ndo dispde de um
sistema estruturado.

d) trata-se de um sistema de notificacbes espontaneas baseado
na identificacdo e deteccao das suspeitas de reacdes adversas
pelos profissionais da saude em sua pratica diaria e no envio dessa
informacdo a um organismo que a centraliza.
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e) as notificagdes de reacdes adversas e queixas técnicas ocorrem
em formularios distintos e devem ser realizadas preferencialmente
por farmacéuticos.
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Unidade 4

Estudos de pontos
especificos das
legislacOes que norteiam
a atuacao profissional e a
conduta éetica

Convite ao estudo

Caro aluno, chegamos a nossa ultima unidade de trabalho.
A partir de agora, abordaremos alguns assuntos relacionados
a deontologia farmacéutica e aos principais aspectos
regulatorios da profissao.

A OMS (Organizacao Mundial de Saude) tem uma posicdo
de orientacao aos paises em desenvolvimento que, aléem
de aumentar e racionalizar os recursos, precisam investir
em treinamento e capacitacao dos profissionais de saude,
implementando Politicas Nacionais de Medicamentos que
garantam producao, acesso, selecdo, aquisicdo a precos
acessiveis e utilizacdo racional dos medicamentos.

A implementacdo de politicas e normativas norteadoras da
saudenopaissetornamumaprioridade, levandoemconsideracao
a escassez dos recursos financeiros e de pessoal que estao
disponiveis para uma implementacao ou desenvolvimento de
um servico de saude de qualidade. Nesse aspecto, o Brasil tem
avancado muito nos ultimos anos, desde 1990, com a criacao
do SUS (Sistema Unico de Saude) e de politicas nacionais de
medicamentos e de assisténcia farmacéutica que promovem
O uso racional de medicamentos, alem de um aumento de
investimentos na aquisicao de medicamentos.



Nesta unidade, acompanharemos o dia a dia da colega Raquel,
uma farmacéutica que participa ativamente de diversas atividades
do Conselho Regional de Farmacia (CRF). Nesse conselho, ela faz
parte de algumas comissdes, inclusive a de ética, © que nos leva a
primeira situacao a ser discutida sobre o caso de analise de conduta
ética de um farmacéutico que possivelmente cometeu um erro
em manipulacdo. Foi protocolada denuncia no CRF-SP (Conselho
Regional de Farmacia do Estado de S3ao Paulo) referente ao obito
de uma paciente apos a ingestao de medicamento de baixo indice
terapéutico, manipulado em uma farmacia com possivel erro de
dosagem do medicamento. Uma situagdo complicada para a
farmacéutica Raquel, ja que ela foi a relatora do caso na comissao
de etica, devendo avaliar, com os demais membros da comissao,
0S erros envolvidos nesse caso e as responsabilidades que cabem
ao farmacéutico. O que vocé pensa sobre esse caso?

Uma outra situagcao vivenciada pela profissional Raguel foi
de uma farmacia que solicitou a ajuda do CRF para organizagao
e melhoria na dispensacao racional de medicamentos e
dos servicos farmacéuticos ofertados aos pacientes. Nesse
caso, a farmacéutica do CRF desenvolveu uma capacitacao
aos colegas que trabalhavam nessa farmacia, mostrando os
passos necessarios para um bom atendimento e a promogao
de uma assisténcia farmacéutica com resultados concretos.
Esse treinamento foi estendido para os alunos da faculdade de
farmacia da cidade, ja que alguns deles faziam estagio na mesma
farmacia e perceberam a importancia desse assunto. Nele, serao
respondidos os seguintes guestionamentos: quais as legislagdes
envolvidas sobre esse assunto? A farmacia pode realizar consulta
farmacéutica e emitir a prescricdo de qualquer medicamento?
Como realizar uma dispensacao de medicamentos de forma
correta? Quais as atribuicdes clinicas do farmacéutico?

Finalizando a unidade, vamos acompanhar Raquel
realizando uma visita de fiscalizacdo a uma farmacia de um
posto de saude (UBS) da cidade em que trabalha. Nessa
visita, verifica todos os critérios relacionados a atuacao do



farmacéutico no SUS, suas atribuicdes e responsabilidades,
bem como as possibilidades de atuacdo nesse ambiente de
trabalho diante das dificuldades enfrentadas no setor publico.

Toda a profissao farmacéutica esta embasada em
legislacdes que devem ser de conhecimento de todo bom
profissional. Segundo o Cédigo de Etica Farmacéutica,

Art. 29, O farmacéutico atuard com respeito a
vida humana, ao meio ambiente e a liberdade de
consciéncia, [...].

Art. 32. A dimensdo ética farmacéutica é determinada
em todos os seus atos, sem qualquer discriminacao,
pelo beneficio ao ser humano, ao meio ambiente e pela
responsabilidade social. (CONSELHO REGIONAL DE
FARMACIA DO ESTADO DE SAO PAULO, 2016, [s.p.]))

Seguindo esses principios, vocé estara pronto para finalizar os
estudos da disciplina de Atualidades em Farmacia Il.

Bons estudos.



Secaon4.1

Estudo das legislacdes farmacéuticas que
fundamentam a atuacgao profissional

Dialogo aberto

Caro aluno, nesta secao abordaremos as atribuicdes, proibicdes
e direitos do farmacéutico que constam no codigo de ética da
profissdo, previsto na Resolucdo n? 596, de 21 de fevereiro de
2014 (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2014). Para auxiliar na
conduc¢ao desse assunto, faremos uso da situacdo-problema a sequir.

Foi protocolada denuncia no CRF-SP referente ao obito de
uma paciente, apos a ingestao de medicamento de baixo indice
terapéutico, manipulado em uma farmacia.

Apos a investigacdo, foi possivel constatar que o Obito decorreu
da intoxicacao causada pelo medicamento, em razao da dosagem
muito acima dos niveis suportados pelos seres humanos.

Na receita, o medicamento estava prescrito como clonidina
30 capsulas de 35 ug (1 por dia durante 30 dias). Em razao da
letra ininteligivel constante na receita medica, o0 medicamento foi
manipulado na dosagem de 35 mg cada capsula. A manipulagcdo
ocorreu fora do horario de trabalho do responsavel técnico e foi
realizada por uma estagiaria.

ldentifique as possiveis irregularidades ocorridas Nno  caso
apresentado, apontando os procedimentos inadequados, possiveis
erros e responsabilidades do farmacéutico e demais profissionais,
com base na legislacdo profissional principalmente apontadas pela
Resolucdo n? 596/2014 (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2014).

Essa € uma questao que envolve uma analise ética diante da legislagcao
em vigor. Faga uso das indicagdes legais para realizar o embasamento
desse caso e desenvolva um raciocinio para a defesa e para a acusagao
do farmacéutico envolvido na comissao de ética do conselho.



Nao pode faltar

Juramento farmacéutico

Juro exercer a profissdo farmacéutica

com honra, zelo e consciéncia, seguindo

sempre 0s preceitos éticos e jamais

causando qualquer prejuizo a saude.

(CONSELHO REGIONAL DE FARMACIA DO ESTADO DE
SAO PAULO, 2006)

Comegamos enfatizando o juramento farmacéutico que todo
profissional da area faz ao se formar. A partir dele podemos ver os
aspectos eticos que a profissao exige, alem do cuidado ao paciente,
quando é comentado ‘jamais causar prejuizos a saude”.

Sdo questdes importantes que devem ser levantadas e debatidas,
poIiS uma minoria corrupta ndo pode fazer uma maioria honesta
ficar com a reputacdo comprometida. Por isso, inicialmente,
compreenderemos O principio da ética e da moral, para depois
abordar o Codigo de Etica Farmacéutica.

Principios da ética e da moral

A terminologia ética € muito complexa, provavelmente por
envolver varios aspectos, dentre eles, © modo de viver, agir e pensar
de cada um, o que nao deixa de ser bastante variado.

A ética € definida por diversos autores como a parte da filosofia
dedicada a estudar os valores morais e 0s principios que devem
reger a conduta dos homens, ou 0 ramo do conhecimento que
estabelece os conceitos de bem e de mal. Pode-se pensar na ética
como uma escolha pessoal, individual, que ndo dependa de outras
pessoas. Por outro lado, pode-se acreditar que a €tica so existe na
relacao com outras pessoas.

Dois conceitos que sempre serdo apresentados de forma pareada
sao a moral e a ética. Enquanto a moral estabelece principios,
normas e regras de comportamentos aplicados ao dominio da
pratica, a ética pertence ao dominio da teoria. Ela € a mais pura
reflexao sobre a moral.
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A ética, como parte da filosofia, indaga:

* A pura esséncia, a origem e as condi¢des fisicas, psiquicas e
sociais em gue se realizam os atos morais.

» A natureza, a fungao e os parametros do julgamento moral,
do que é certo ou errado, bom ou mau, justo ou injusto.

e Como nascem e por gue se sucedem diferentes sistemas
morais, etc.

Quando refletimos sobre nossos atos e comportamentos
morais, avaliando-os, indagando-os ou julgando-os, passamos
do plano da pratica, que é a moral propriamente dita (moral
efetiva, vivida), para o dominio da teoria moral. Em outras palavras,
caminhamos para o conceito de ética.

Portanto, ética séo os puros julgamentos morais do gue € bom
Ou ruim, certo ou errado, justo ou injusto, honesto ou desonesto.

Toda acdo humana € unica e nao pode ser repetida. Ainda
que se pareca com um milhdo de outras, ela foi pensada por um
individuo unico, em circunstancias unicas e visando obter resultados
absolutamente diferenciados, podendo trazer consequéncias unicas
para ela ou para outras pessoas.

&z” Assimile

Algumas pessoas tém tido destaque nas discussdes do campo da ética,
entre eles Leandro Karnal, Clovis de Barros, e outros. Para aprofundar
um pouco a discussdo sobre ética, veja o video a sequir, do Prof.
Mario Sergio Cortella, que discute um pouco sobre o assunto no Café
Filosofico da CPFL. O video como um todo € muito interessante, mas
queremos destacar o trecho entre o minuto 45 e o 49, que discute o
assunto proposto.

CAFE FILOSOFICO CPFL. Etica do Cotidiano: Mario Sergio Cortella
e Clovis de Barros Filho. 7 set. 2016. Disponivel em: <https://www.
youtube.com/watch?v=9_YnIPXKILU>. Acesso em: 28 ago. 2018.

Se considerarmos a ética como parte das acdes humanas,
podemos atribuir a ela um aspecto moral, diferentemente de outros
animais, que sdo guiados pelo extinto, o ser humano tem uma
conduta regrada e socialmente aceita.
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Podemos definir como moral o conjunto de valores, de normas e
de nogdes praticas do que € certo ou errado, proibido ou permitido,
dentro de uma determinada sociedade organizada.

A moral pertence ao dominio da pratica, ou seja, refere-se
aos comportamentos bons ou maus praticados pela sociedade.
Por exemplo, o ato moral de ficar nu em uma praia de nudismo
€ permitido pela comunidade local e totalmente proibido em uma
praia comum ou em outro lugar publico.

Conforme podemos perceber no exemplo anterior, a moral
estabelece principios, normas e regras de comportamento de
determinada sociedade. O que pode ser moral em um lugar, pode
serimoral em outro, a depender da cultura cristalizada de cada lugar.

As regras morais sao anteriores a nos, ou seja, logo ao nascer ja
herdamos da sociedade normas morais do que é correto e justo.
Somos educados conforme a cultura do bem e do mal, cabendo a
cada um de nos refletir se a aceitamos ou nao.

Considerando que as sociedades sao dindamicas (mudam
constantemente), a moral ndao permanece congelada, mas
transforma-se a cada dia. Outros valores se estabelecem e alguns
deles se tornam costumes que, apos alguns anos, deixam de ser
guestionados e passam a ser encarados como naturais.

) Exemplificando
Dilemas éticos e reagdes de profissionais

Em uma pesquisa realizada pela consultoria ICTS e divulgada na revista
Exame (PATI, 2013), foram entrevistadas 3.211 pessoas vinculadas a
empresas privadas no Brasil. Foram abordados dilemas eticos do meio
empresarial e guestionou-se sobre como seria a reacao dos entrevistados
em relacao a cada dilema. Diversas situacdes foram apresentadas, entre
elas a denuncia de um ato antietico cometido por um colega ou a
convivéncia com atos antieticos. Um caso que chamou a atencao foi a
reacao obtida a respeito da questao de se aceitar algum tipo de suborno
para dar vantagem a um fornecedor, pois, do total dos entrevistados,
38% aceitariam e, se considerarmos apenas os entrevistados homens
nao graduados, esse valor sobe para 43%.
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Com relagao ao julgamento ético, um assunto muito discutido é
o doembate entre a “impulsividade” e o autocontrole. Dessa questao,
surge a necessidade ou eficacia baseada na punicdo para uma
melhora ou aperfeicoamento do comportamento que € indesejavel
e dos fatores naturais, individuais e culturais no comportamento do
individuo. Dai surge uma grande questao ética: os homens so agem
eticamente por temerem uma severa punicao?

Estruturando nosso conteudo, essa pergunta mostra a
necessidade da elaboracao de codigos escritos e que fundamentem
a atuagao profissional de uma maneira legal, prevendo os direitos,
0s deveres ou atribuicdes e as proibicdes necessarias para o bom
exercicio profissional. Essas normas constam, dentre outras leis e
resoluc®es, no Codigo de Etica Farmacéutica.

A guestao da ética profissional ndo pode estar restrita a condutas
normativas, postas em pratica somente de forma definida ou
autoritaria. Pelo contrario, pode ser vista como um conjunto de virtudes
que auxiliam no exercicio da profissao, tais como a honestidade,
a competéncia, a prudéncia e a responsabilidade, em um amplo
conjunto de qualidades do individuo, que deve ser transferido para o
ambito profissional, resultando em beneficios reciprocos.

Segundo Aristoteles (384-322 a.C. apud ROSSINI, 2005, p. 95), "O
homem, quando guiado pela ética, € o melhor dos animais, quando
sem ela, € o pior de todos”.

As normas sao divididas em principios e regras. Enquanto os
principios representam normas abertas, aplicaveis a situagcdes que
nao podem nunca ser precisadas de antemao, as regras, ao contrario
dos principios, poréem fundamentadas neles, tém o campo de
aplicacao sempre delimitado. Disso surge a importancia do Codigo
de Etica Farmacéutica, uma vez que € nele que estdo explicitos os
principios e as regras de conduta da profissdo, sem prejuizo das
responsabilidades civel e penal dispostas em lei.

De fato, para a elaboracdo de um codigo desse tipo € preciso nao
apenas conhecer a moral da sociedade em que se vive, mas tambem
pensar as particularidades da profissdo contemplada. E de esperar-se que
esse conjunto de normas e regras sejam apresentadas para os futuros
profissionais Ndo apenas como uma lista de regras a serem decoradas.

Em 25 de marco de 2014, foi publicado no Diario Oficial da
Unido o atual Codigo de Etica Farmacéutica (Anexo ), o Codigo
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de Processo Etico (Anexo Il) e as Regras de aplicacdo das sancdes
disciplinares (Anexo Ill), aprovados pela Resolugdo n? 596/2014 do
Conselho Federal de Farmacia (CFF), de 21 de fevereiro de 2014.

O Codigo de Etica Farmacéutica foi estruturado da seguinte maneira:
Titulo | = Do Exercicio Profissional

Capitulo | = Dos Principios Fundamentais

Capitulo Il = Dos Direitos

Capitulo Il — Dos Deveres

Capitulo IV — Das Proibicdes

Capitulo V — Da Publicidade e dos Trabalhos Cientificos
Titulo Il — Das Relacdes Profissionais

Titulo Il — Das Relacdes com os Conselhos Federal e
Regionais de Farmacia

Titulo IV — Das Infracdes e Sancdes Disciplinares
Titulo V — Das Disposicdes Gerais

O Codigo de Processo Etico aborda o tramite do processo,
desde a apuracao de eventual falta €tica até a execu¢do da deciséo
proferida em processo etico-disciplinar. Ja o Anexolll, que estabelece
as infracdes e as regras de aplicacdes das sancdes disciplinares,
classifica as infracdes, separando-as em leves, medianas e graves,
de maneira a uniformizar as penas para condutas iguais, © que torna
0 codigo isondmico.

Por fim, destacamos que o farmacéutico € um profissional da
saude, cumprindo-lhe executar todas as atividades inerentes ao
ambito profissional farmacéutico, de modo a contribuir para a
salvaguarda da saude e, ainda, todas as acdes de educacao dirigidas
a coletividade na promocdo da saude.

Resolucdo n® 596/2014 — Cédigo de Etica Farmacéutica

No Capitulo 1 do Titulo | do cédigo, pode-se observar o principio
para a atuacao farmacéutica, que no artigo 12 diz:

O exercicio da profissdo farmacéutica tem dimensdes de
valores éticos e morais que sdo reguladas por este Codigo,
além de atos regulatdrios e diplomas legais vigentes, cuja }



q transgressdo podera resultar em sangdes disciplinares
por parte do Conselho Regional de Farmacia (CRF), apds
apuracédo de sua Comissdo de Etica, observado o direito ao
devido processo legal, ao contraditério e a ampla defesa,
independentemente das demais penalidades estabelecidas
pela legislagdo em vigor no pais. (CONSELHO FEDERAL DE
FARMACIA, 2014, [s.p.])

Nesse primeiro capitulo, o codigo de ética ainda traz os principios
do respeito a vida humana, ao meio ambiente e a liberdade de
consciéncia, a isonomia, da responsabilidade, honra e dignidade,
da valorizacdo profissional e atualizagdo constante, da promogdao,
prevencao e recuperacao da saude, e da autonomia profissional.

O Capitulo 2 aborda os direitos do profissional farmacéutico. Ele
constitui-se de um conjunto de normas éticas ligadas a um bem
comum e que possibilitam a adequada atuacao profissional.

Sao direitos do farmacéutico, de acordo com o artigo 11:

I) exercer a sua profissdo sem qualquer discriminacdo, seja
por motivo de religido, etnia, orientagdo sexual, raca,
nacionalidade, idade, condicao social, opinido politica,
deficiéncia ou de qualquer outra natureza vedada por lei;

Il) interagir com o profissional prescritor, quando
necessario, para garantir a seguranca e a eficacia da
terapéutica, observado o uso racional de medicamentos;

Ill) exigir dos profissionais da saude o cumprimento da
legislagdo sanitaria vigente, em especial quanto a
legibilidade da prescricao;

IV) recusar-se a exercer a profissio em instituicdo
publica ou privada sem condi¢des dignas de trabalho
ou que possam prejudicar o usuario, com direito a
representacdo as autoridades sanitarias e profissionais;

V) opor-se a exercer a profissdio ou suspender a sua
atividade em instituicdo publica ou privada sem
remuneragcao ou condicdes dignas de trabalho,
ressalvadas as situacdes de urgéncia ou emergéncia,
devendo comunica-las imediatamente as autoridades
sanitarias e profissionais;

VI) negar-se a realizar atos farmacéuticos que sejam
contrarios aos ditames da ciéncia, da ética e da técnica,
comunicando o fato, quando for o caso, ao usuario,
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a outros profissionais envolvidos e ao respectivo
Conselho Regional de Farmacia;

VIl) ser fiscalizado no ambito profissional e sanitario,

obrigatoriamente por farmacéutico;

VIIl) exercer sua profissio com autonomia, ndo sendo

1X)

X)

XI)

X1

obrigado a prestar servicos que contrariem os ditames
da legislagdo vigente;

ser valorizado e respeitado no exercicio da profissao,
independentemente da fungcdo que exerce ou
cargo que ocupe;

ter acesso a todas as informacdes técnicas
relacionadas ao seu local de trabalho e ao pleno
exercicio da profissao;

decidir, justificadamente, sobre o aviamento ou
nao de qualquer prescricao, bem como fornecer as
informacgdes solicitadas pelo usuario;

nao ser limitado, por disposicao estatutaria ou
regimental de  estabelecimento farmacéutico,
tampouco de instituicdo publica ou privada, na escolha
dos meios cientificamente reconhecidos a serem
utilizados no exercicio da sua profissdo. (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2014, [s.p.])

Pode-se perceber que essas normas garantem ao farmacéutico
a sua integridade pessoal e profissional, abordando o exercicio
da profissdo, bem como a interacao entre outros profissionais,
principalmente o prescritor.

O Capitulo 3 trata dos deveres do farmacéutico. Vale ressaltar que
o profissional enquanto inscrito no conselho, mesmo nao exercendo
efetivamente sua atividade profissional, esta sujeito a eles.

Sao deveres do farmacéutico, previsto no artigo 12:

)]

comunicar ao Conselho Regional de Farmacia e
as demais autoridades competentes os fatos que
caracterizem infringéncia a este Cédigo e as normas
que regulam o exercicio das atividades farmacéuticas;
dispor seus servicos profissionais as autoridades
constituidas, ainda que sem remuneragao ou qualquer
outra vantagem pessoal, em caso de conflito social
interno, catastrofe ou epidemia;
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1)

V)

V)

Vi)

Vi)

exercer a profissdo farmacéutica respeitando os atos,
as diretrizes, as normas técnicas e a legislagdo vigentes;
respeitar o direito de decisdo do usuario sobre
seu tratamento, sua propria saude e bem-estar,
excetuando-se aquele que, mediante laudo médico
ou determinacao judicial, for considerado incapaz de
discernir sobre op¢des de tratamento ou decidir sobre
sua propria saude e bem-estar;

comunicarao ConselhoRegionalde Farmaciaeasdemais
autoridades competentes a recusa em se submeter a
pratica de atividade contraria a lei ou regulamento, bem
como a desvinculagdo do cargo, fungdo ou emprego,
motivadas pela necessidade de preservar os legitimos
interesses da profissao e da saude;

guardar sigilo de fatos e informagdes de que tenha
conhecimento no exercicio da profissdo, excetuando-
se os casos amparados pela legislacdo vigente, cujo
dever legal exija comunicagdo, denuncia ou relato a
quem de direito;

respeitar a vida, jamais cooperando com atos que
intencionalmente atentem contra ela ou que coloquem
em risco a integridade do ser humano ou da coletividade;

VIIl) assumir, com responsabilidade social, ética, sanitaria,

IX)

X)

XI)

X1)

ambiental e educativa, sua fungdo na determinacao de
padrdes desejaveis em todo o ambito profissional;
contribuir para a promogao, protecao e recuperagao
da saude individual e coletiva, sobretudo quando, nessa
area, ocupar cargo ou desempenhar funcao publica;
garantir ao usuario o acesso a informacgao independente
sobre as praticas terapéuticas oficialmente reconhecidas
no pais, de modo a possibilitar a sua livre escolha;
selecionar e supervisionar, nos limites da lei, os
colaboradores para atuarem no auxilio ao exercicio das
suas atividades;

denunciar as autoridades competentes quaisquer
formas de agressao ao meio ambiente e riscos inerentes
ao trabalho, que sejam prejudiciais a saude e a vida;

Xlll) comunicar ao Conselho Regional de Farmacia, em 5

(cinco) dias, o encerramento de seu vinculo profissional
de qualquer natureza, independentemente de retencao
de documentos pelo empregador;

XIV) recusar o recebimento de mercadorias ou produtos

sem rastreabilidade de sua origem, sem nota fiscal ou
em desacordo com a legislacdo vigente;



ﬂ XV) basear suas relagdes com os demais profissionais,
farmacéuticos ou ndo, na urbanidade, no respeito
mutuo, na liberdade e na independéncia de cada um;

XVI) respeitar as normas éticas nacionais vigentes, bem como
proteger a vulnerabilidade dos envolvidos, ao participar
de pesquisas envolvendo seres humanos ou animais.
(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2014, [s.p.])

O artigo 13 traz os aspectos relativos a situacao de afastamento
do profissional e cita que:

O farmacéutico deve comunicar previamente ao Conselho
Regional de Farmacia, por escrito, o afastamento
temporario das atividades profissionais pelas quais detém
responsabilidade técnica, quando nao houver outro
farmacéutico que, legalmente, o substitua.

§ 12 - Na hipotese de afastamento por motivo de doenga,
acidente pessoal, 6bito familiar ou por outro imprevisivel,
que requeira avaliacao pelo Conselho Regional de Farmacia,
a comunicacdo formal e documentada devera ocorrer em 5
(cinco) dias Uteis apos o fato.

§ 22 - Quando o afastamento ocorrer por motivo de
férias, congressos, cursos de aperfeicoamento, atividades
administrativas ou outras previamente agendadas, a
comunicacdo ao Conselho Regional de Farmacia devera
ocorrer com antecedéncia minima de 48 (quarenta e oito)
horas. (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2014, [s.p.])

O Capitulo 4 comenta sobre as proibicdes pertinentes a atuagao
profissional do farmacéutico, sendo este proibido de:

I) participar de qualquer tipo de experiéncia com
fins bélicos, raciais ou eugénicos, bem como de
pesquisa ndo aprovada por Comité de Etica em
Pesquisa/Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa
(CEP/CONEP) ou Comissdo de Etica no Uso
de Animais;

I) exercer simultaneamente a Medicina;

Ill) exercer atividade farmacéutica com fundamento em
procedimento ndo reconhecido pelo CFF; [>
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Q IV) praticar ato profissional que cause dano material, fisico,
moral ou psicolégico, que possa ser caracterizado
como impericia, negligéncia ou imprudéncia.
(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2014, [s.p.])

Assim, as consequéncias do ato que cause o dano podem
configurar crime contra a pessoca, como a administracdo de
medicamento de “venda sob prescricdo medica” sem a respectiva
prescricao. Caracterizado como infragao grave.

Ainda sao proibicdes para o farmacéutico:

V) deixar de prestar assisténcia técnica efetiva ao
estabelecimento com o qual mantém vinculo
profissional, ou permitir a utilizagdo do seu nome por
qualquer estabelecimento ou instituicdo onde nao
exerca pessoal e efetivamente sua funcédo;

VI) realizar ou participar de atos fraudulentos em qualquer
area da profissdo farmacéutica;

VIl) fornecer meio, instrumento, substancia ou
conhecimento para induzir a pratica, ou dela participar,
de tortura, eutanasia, aborto ilegal, toxicomania ou de
quaisquer outras formas de procedimento degradante
ou cruel em relagdo ao ser humano e aos animais;

VIIl) produzir, fornecer, dispensar ou permitir que
sejam dispensados meio, instrumento, substancia,
conhecimento, medicamento, férmula magistral ou
especialidade farmacéutica, fracionada ou ndo, que
ndo inclua a identificacdo clara e precisa sobre a(s)
substancia(s) ativa(s) nela contida(s), bem como suas
respectivas quantidades, contrariando as normas
legais e técnicas, excetuando-se a dispensacao
hospitalar interna, em que podera haver a codificacdo
do medicamento que for fracionado sem, contudo,
omitir o seu nome ou férmula. (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2014, p. [s.p.])

Com relacao ao produto manipulado nessas condicdes, além
de infracdo ética, pode ser considerado crime contra a saude
publica, previsto no Codigo Penal (BRASIL, 1940). Um exemplo € a
manipulagao de formulas e a rotulagem de modo a ndo identificar
seus principios ativos, caracterizados como infragdo mediana.
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Entre outras proibicoes previstas nesse capitulo, estao previstas
proibicdes ao farmacéutico quando este tambem estiver atuando
em servico publico.

|:[9 Pesquise mais

Para conhecer mais sobre as principais infracdes e sua gravidade,
acesse o codigo de ética farmacéutico comentado, indicado a seguir:

CONSELHO REGIONAL DE FARMACIA DO ESTADO DE SAO PAULO
(CRF-SP). Cédigo de Etica Farmacéutica: versdo comentada. S&0 Paulo:
Conselho Regional de Farmacia do Estado de Sdo Paulo, 2016. 36 p.
Disponivel em: <https://goo.gl/zc59NT>. Acesso em: 28 ago. 2018.

Resolugdo n2 357/2001 — Boas Praticas de Farmacia

A Resolucdo n® 357/2001 (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA,
2001) é constituida por trés anexos que tratam das boas praticas em
farmacia, ficha de consentimento informado e ficha de verificagcao
das condi¢cdes do exercicio profissional, respectivamente.

O principal foco dessa resolucao estd no Anexo |, que aborda
diferentes aspectos de boas praticas a serem adotadas em farmacias,
caracterizando, além da aplicacdo de conhecimentos técnicos,
completa autonomia técnico-cientifica, a conduta elevada que se
enquadra dentro dos padrdes éticos que norteiam a profissao.

Entende-se como boas praticas farmacéuticas o conjunto de
técnicas e medidas que visam assegurar a manuten¢ao da qualidade e
seguranca dos produtos disponibilizados e dos servigos prestados em
farmacias e drogarias, com o intuito de contribuir para © uso racional
desses produtos e para a melhoria da qualidade de vida dos usuarios.

No Capitulo 1 dessa resolucdo, sdo discutidos o exercicio
da profissao farmacéutica e as atribuicdes quando no exercicio
da assisténcia e direcao técnica na farmacia e drogaria, além das
definicdes necessarias sobre o assunto.

O Capitulo 2 normatiza a direcdo, a responsabilidade e a assisténcia
técnica, sendo que no artigo 72 é citado que "toda a farmacia ou drogaria
contara obrigatoriamente, com profissional farmacéutico responsavel,
que efetiva e permanentemente assuma e exerca a sua direcao técnica,
sem prejuizo de mantenca de farmacéutico substituto, para atendimento
as exigéncias de lei" (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2001, [s.pJ).
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O Capitulo 3 trata da funcado da dispensacao dos medicamentos
prescritos, genéricos, de controle especial (ANVISA, 1998, Portaria
N2 344/1998), manipulados, homeopaticos, fitoterdpicos, ndo
prescritos (MIP), como ato privativo do farmacéutico, bem como
a sua identificacdo na farmacia. O artigo 22 define a questdo da
dispensacao de medicamento de acordo com a legibilidade da
receita e diz que "'ndo poderdo ser aviadas receitas ilegiveis e/ou que
possam induzir a erro ou troca na dispensacdo dos medicamentos
ou que se apresentem em codigo (sob siglas, numeros, etc)”
(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2001, [s.p.]).

A continuagao dos artigos desse capitulo faz uma analise sobre
a interpretacdo da prescricao e 0s aspectos tecnico-cientificos que
competem ao farmacéutico.

O Capitulo8discorre sobre os servicos farmacéuticos, que também
foram citados e regulamentados na Resolucdo da Diretoria Colegiada
(RDC) n2 44/2010 (ANVISA, 2010), como a aplicacdo de injetaveis, os
pequenos curativos, a inalacdo; verificagao da temperatura e pressao
arterial, determinacdo de parametros bioquimicos e fisiologicos,
colocacdo de brinco, e, do artigo 74 ao artigo 76, cita:

Art. 74. O farmacéutico podera prestar servicos obedecidas
as Legislagdes Federal, Estadual e Municipal quando houver.
Art. 75. A presenca do farmacéutico é indispensavel a
realizagdo dos servicos.

A autorizacao expressa ao auxiliar ou profissional habilitado
e a manutengao de treinamentos periddicos, definicao
de procedimentos operacionais padroes [POP] e seu
aperfeicoamento é condicional para o farmacéutico prestar
os servicos desejados no estabelecimento. (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2001, [s.p.])

O Anexo | encerra com o Capitulo 10, abordando os aspectos da
fiscalizagao das atribuigdes farmacéuticas, no qual cita no artigo 116,
‘compete aos Conselhos Regionais de Farmacia, a fiscalizacdo dos
estabelecimentos farmacéuticos, para verificacdo das condicdes
de Atencdo Farmacéutica, sendo essa comprovada através da ficha
de verificacao das condicdes do exercicio profissional. (Anexo II1)"
(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2001, [s.p.]).
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@ Reflita

Depois de discutirmos um pouco sobre legislacdo farmacéutica, vocé
consegue imaginar por que o arcaboug¢o normativo direcionado a
profissao farmacéutica € tao importante para o dia a dia profissional,
em todos os seguimentos de atuagao?

Sem medo de errar

Como vimos, nossa colega Raquel precisa lidar com uma
denuncia, que chegou até o CRF, sobre o uso de um medicamento
manipulado o qual apresentava alteracdo na dose e que provocou a
morte de uma paciente.

Juntamente com a fatalidade da situacao, observamos alguns fatores
que podem ser agravantes do caso, como a manipulacao fora do horario
de trabalho do farmacéutico responsavel, realizada por estagiaria, sem a
devida supervisdo. Alem da manipulagdo de um medicamento para o
qual a indicacdo da dose estava com letra ininteligivel.

Devido a esses fatores, podemos relacionar as seguintes
irregularidades, que, por sua vez, podem ter outros desdobramentos,
de acordo com a discussao do grupo e o nivel de aprofundamento
juridico. De acordo com a Resolugdo n? 596/2014, que dispde
sobre o Codigo de Etica Farmacéutica (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2014), observam-se as infracdes cometidas pelo
descumprimento dos seus artigos: 22, 32, 42, dos itens VII, IX, e XI
do artigo 12, dos itens IV, XVIII e XX do artigo 14.

Levando em consideracéo a Resolucdo n2 357/2001 (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2001), que dispde sobre as Boas Praticas
de Farmacia, podem ser elencadas as infracdes cometidas pelo
descumprimento dos artigos 72, 82; a ndo observancia do artigo 10;
o descumprimento dos artigos 19, 44, 45, 46 e 50.

Podem ser relacionadas, ainda, irregularidades no cumprimento
da RDC n2 67/2007 (ANVISA, 2007) que dispde sobre as Boas
Praticas de Manipulacdo de Preparacdes Magistrais e Oficinais, além
do Codigo Penal (BRASIL, 1940).

Perceba que a analise € sempre focada no processo ético e para o
julgamento da comissao designada para esse caso sao apresentados
os fatos, bem como a possibilidade de testemunhas, além do direito
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do contraditorio, garantindo a ampla defesa do acusado com um
advogado designado para o caso.

Diante desse cenario, pode-se trabalhar com algumas
possibilidades de penas aplicadas. Caso tenha sido a primeira
infragcdo e submissdo a comissao de ética do CRF, valem os
enquadramentos feitos pelo codigo de ética e outras leis em
vigor. Considerando que o profissional possa ser enquadrado
pela Resolucdo n° 596/2014 do Codigo de Etica Farmacéutica
(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2014), nos itens e artigos
citados anteriormente, observa-se uma falta grave (art. 92 do Anexo
Il da Resolugdo n? 596/2014) e duas medianas (art. 82 do Anexo
[l da Resolucdo n? 596/2014). De acordo com a defesa realizada,
pode-se definir uma pena correspondente a infracdo maior (nNo
caso, é uma infragao grave) e considerar as outras infragcdes, ou nao,
ou até como agravantes, gerando uma suspensao de trés meses
do exercicio profissional, com ou sem multa de um a trés salarios
minimos regionais, previstos para infracdes medianas. Caso ocorra
reincidéncia nas infracdes, a pena aplicada € aumentada de acordo
com o Codigo de Etica Farmacéutica.

Vocé ou 0 seu grupo de discussao chegaram a esses resultados
tambeém? Foi discutido algum outro item de relevancia para o grupo
Ou para toda a turma? Esses resultados podem variar um pouco,
devido a interpretacdo da legislagcao que for aplicada ao caso.

Assim, finalizamos a primeira secao da unidade, na qual
discutimos sobre as principais atribuicdes, proibicdes e direitos do
farmacéutico, a partir do codigo de ética profissional.

Avancando na pratica

Sou farmacéutico e médico. E agora?

Descri¢cdo da situacao-problema

Um farmacéutico, apods cinco anos de um excelente exercicio
profissional, sentia necessidade de fazer mais por seus pacientes,
devido as diversas reclamacdes que ouvia todos os dias sobre as
dificuldades encontradas no sistema de saude. Como sempre foi
um profissional adepto a educacao continuada e ao atendimento
clinico dos seus pacientes, prestou vestibular para o curso de
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medicina e, ao ser aprovado, pdde, inclusive, eliminar algumas
disciplinas da grade basica. Apos formar-se, montou seu consultorio
no predio ao lado da farmacia de sua propriedade.

Qual a conduta ética que esse profissional deverad adotar, de
acordo com o Codigo de Etica da Profissdo Farmacéutica?

Resolucdo da situagcdo-problema

De acordo com o artigo 14 do Codigo de Etica Farmacéutica,
Resolugdo n? 596/2014, inciso Il (CONSELHO FEDERAL DE
FARMACIA, 2014), é proibido ao farmacéutico o exercicio simultaneo
da medicina. Ele devera fazer uma opcao entre as duas profissdes.

Nao poder exercer simultaneamente as duas profissdes significa
que ele deve fazer a baixa do registro profissional no respectivo
conselho de classe, inviabilizando, dessa forma, a permanéncia
como farmacéutico responsavel pela farmacia ou o trabalho nas
duas profissdes, mesmo que ocorram em horarios distintos.

Faca valer a pena

1. De acordo com o Caédigo de Etica Farmacéutica (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2014), o farmacéutico:

)  Tem o direito de interagir com o profissional prescritor, quando
necessario, para garantir a seguranca e a eficacia da terapéutica
farmacologica, com fundamento no uso racional de medicamentos.

I)  Pode anunciar produtos farmacéuticos ou processos por meios capazes
de induzir ao uso indiscriminado de medicamentos.

[l) Deve comprometer-se a prestar colaboragdo aos colegas que dela
necessitem, assegurando-lhes consideracao, apoio e solidariedade que
reflitam a harmonia e o prestigio da categoria.

IV) Quando atuante no servico publico, pode cobrar ou receber
remuneracao do usuario do servico.

A respeito das assertivas apresentadas, € correto apenas o que se afirma em:

a) lell
b) lelll
c) llelll.
d llelV.
e) lllelV.
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2. Um cédigo de ética é a relacdo organizada de procedimentos permitidos
e proibidos dentro de um corpo social organizado. O objetivo central
de um codigo de ética profissional é a formagdo da consciéncia sobre
padrdes de conduta em determinada profissao. Com base no Cdédigo de
Etica Farmacéutica, estabelecido pela Resolucdo n®596/2014 (CONSELHO
FEDERAL DE FARMACIA, 2014), julgue os itens que se seguem.

l) E vedado ao farmacéutico o exercicio simultdneo da farmacia
e da medicina.

l) E vedado ao farmacéutico delegar a outros profissionais atos ou
atribuicdes exclusivos da profissdo farmacéutica.

Il) A recusa do recebimento de mercadorias ou produtos sem
rastreabilidade de sua origem, sem nota fiscal ou em desacordo com
a legislagdo vigente € uma faculdade do farmacéutico.

IV) O profissional farmacéutico responde individualmente, mas nao
solidariamente, quando realiza ato de dispensacdo em atendimento
a prescricao contraria aos ditames da ciéncia, da ética e da técnica.

E correto apenas o que se afirma em:

a) lell
b) llelll
c) I Iell.
d) lelV.
e) llelV.

3. Certo farmacéutico assumiu a responsabilidade técnica de uma
farmacia hospitalar na area de quimioterapicos. Chegando ao local da
manipulagcdo, encontrou uma série de irregularidades, que foram relatadas
e encaminhadas ao diretor administrativo para providéncias. Informou,
ainda, que so entraria em atividade técnico-profissional apds sanadas
essas inconsisténcias.

Sabe-se que o farmacéutico pode adotar essa conduta, pois o codigo de
ética prevé que ele:

a) Tem livre decisdo em relagdo as suas acdes técnico-cientificas, sem
precisar informar ao Conselho Regional de Farmacia.

b) Pode ser fiscalizado por qualquer profissional, desde que este entenda
um pouco sobre a area de saude.

c) Pode optar por utilizar ou ndo o codigo em relagdo as suas agdes
técnico-cientificas e, assim, podera agir segundo o codigo ou nao.
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d) Pode se opor a exercer a profissdo, ou suspender a sua atividade
individual ou coletivamente, em instituicdo publica e privada, em que
inexistam remuneracdo ou condi¢cBes dignas de trabalho, ou que
possam prejudicar o usuario.

e) Pode se negar a realizar atos farmacéuticos, mesmo que autorizados
por lei, contrarios aos ditames da ciéncia e da técnica, comunicando
o fato, quando for o caso, ao usuario, a outros profissionais envolvidos
ou ao respectivo conselho regional de farmacia.
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Secao 4.2

Estudo das legislacdes que norteiam as atividades
do farmacéutico na pratica farmacéutica de
dispensacao e prestacao de servicos

Dialogo aberto

Caro aluno, nesta segcao acompanharemos mais uma das
atividades do Nucleo de Educagdo Permanente (NEP) do Conselho
Regional de Farmacia (CRF), o qual se propde a realizar diversas
atividades que geram capacitacdao para uma melhoria continua dos
servicos prestados pelos farmacéuticos inscritos, bem como para
académicos em formacao.

Dessa vez a farmacéutica Raquel, membro do NEP, foi realizar uma
capacitacdo, em uma seccional, sobre organizacdo e melhoria na
dispensacgao racional de medicamentos e dos servicos farmacéuticos
ofertados aos pacientes em farmacias. Essa capacitacao foi estendida
para 0s alunos de Farmacia da regido em que esta situada a seccional
do CRF, visto que, principalmente os alunos de ultimo ano, em
fase de estagio, ja percebem a importancia desses assuntos para
aprofundamento do conhecimento adquirido. Disso surgem alguns
guestionamentos sobre 0 assunto, aos quais a farmacéutica deve dar
énfase na capacitacdo, que sdo: quais sao as atribuicdes clinicas do
farmacéutico? Quais legislacdes tratam dos cuidados farmacéuticos?
Afarmacia pode realizar consulta farmacéutica e emitiruma prescricao
de quaisquer medicamentos? Como realizar uma dispensacdo de
medicamentos de forma correta?

Nesta secdo aprenderemos sobre os diferentes tipos de servicos
farmacéuticos que podem ser prestados aos pacientes e aplicados
em diferentes ambientes de atuacdo, como a farmacia comunitaria,
O hospital, entre outros. Veremos também a importancia do
processo de dispensacao farmacéutica ao paciente.

Bons estudos!



Nao pode faltar

Antes de falarmos sobre algumas normas legislativas
administrativas gue incidem sobre o segmento farmacéutico, ¢
importante frisar o cuidado que devemos ter sobre os conceitos
necessarios para diferenciar alguns termos gue ainda podem causar
interpretacdes erradas nesse ambito profissional. E o caso de
assisténcia farmacéutica, farmacia clinica e aten¢do farmacéutica.

Todos eles trazem consigo um conceito que pode ter diferencgas,
principalmente pelo pais de origem, como pharmaceutical care, que
tem sua origem nos trabalhos de Hepler e Strand (1990), nos Estados
Unidos, por meio do projeto Minessota — PWDT (Pharmacist Workup of
Drug Therapy, do inglés, Analise da Farmacoterapia pelo Farmacéutico).
Outra fonte muito conhecida sdo os trabalhos de Maria Jose Faus
Dader, pela Universidade de Granada, na Espanha, com o projeto
do Consenso sobre Atencao Farmacéutica e aplicagdao do Método
Dader. Citando a Atencion Farmacéutica, vale ressaltar que atencao
farmacéutica ndo € equivalente ao termo em inglés pharmaceutical
care, o qual pode se assemelhar a seguimento farmacoterapéutico.

Com a farmacia clinica, na década de 1960, iniciou-se 0 processo
de orientacdo da pratica farmacéutica para o paciente. A atencao
farmacéutica, a partir da década de 1990, veio apresentar a filosofia
de pratica que precisaria ser internalizada pelo profissional para suas
acdes assistenciais serem resolutivas e promotoras de melhores
resultados em saude com o uso de medicamentos.

No Brasil, em 2001, foi realizada uma oficina de trabalho
denominada Atencdo farmacéutica no Brasil: trilhando caminhos,
na qual foi constituido um grupo de trabalho com o objetivo de
promover a sistematizacao das experiéncias e buscar estratégias
para a promog¢ao dessa pratica farmacéutica no pais. A oficina
procurou, entre outros objetivos, contribuir para uma interpretacao
mais clara dos conceitos de Atencao e Assisténcia Farmacéutica,
estabelecendo que:

[..]aAtencdo Farmacéutica é o modelo de pratica desenvolvido
no contexto da Assisténcia Farmacéutica, na perspectiva da
integralidade das acdes de saude. Houve consenso de que
Assisténcia e Atencdao Farmacéutica sdo conceitos distintos. P

U4 - Estudos de pontos especificos das legislagdes que norteiam a atuagéo profissional e a conduta ética 209



‘] Este ultimo refere-se a atividades especificas do Farmacéutico
no ambito da atencdo a saude, enquanto o primeiro envolve
um conjunto mais amplo de ag¢des, com caracteristicas
multiprofissionais. (IVAMA et al., 2002, p. 17)

D9 Pesquise mais

Conhecaasdefinicdesdo Consenso Brasileiro de Aten¢do Farmacéutica
(IVAMA et al,, 2002) e tire suas duvidas sobre os conceitos envolvendo
a assisténcia e a atencdo farmacéutica, acessando o material, a sequir:

IVAMA, A. M. et al. Consenso brasileiro de atencdo farmacéutica:
proposta. Atencdo farmacéutica no Brasil: “Trilhando Caminhos”.
Brasilia: Organizagdo Pan-Americana da Saude, 2002. Disponivel em:
<https://goo.gl/iLsIVv>. Acesso em 28 ago. 2018.

E preciso ampliar a compreensdo de que assisténcia farmacéutica
consiste apenas no ciclo logistico, organizado da sele¢cdo a
dispensacdo do medicamento. E necessaria uma integracdo das
acdes da assisténcia farmacéutica ao processo de cuidado do
paciente nos servicos de saude, incluindo os servicos farmacéuticos.

A assisténcia farmacéutica deve estar vinculada a atencao a
saude e configurar-se como uma atividade assistencial, tendo o
medicamento como um insumo essencial nesse processo. No
entanto, o medicamento nao pode ser o foco dessa assisténcia, e
sim o paciente, como objetivo principal do cuidado para a obtencdo
dos resultados terapéuticos efetivos.

A visdo do ciclo logistico do medicamento ou do cuidado ofusca
a gestao clinica do medicamento, que inclui um grupo de acdes
especificas voltadas para a melhoria dos resultados terapéuticos.
Esses servicos clinicos podem ser providos juntamente com a
dispensacao do medicamento, mas ndo independentes desta. Os
servicos devem ser individualizados e especificos para cada paciente
e acontecer em interagao direta com este.




Figura 4.1 | Modelo da assisténcia farmacéutica integrada ao processo do
cuidado em saude
Cadeia de abastecimento
farmacéutico/Producéo quisicao
da Assisténcia
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Figura 1 - Modelo logico-conceitual da assisténcia farmacéutica integrada ao

processo de cuidado em saude

Nota: o termo utente refere-se ao paciente.
Fonte: <http://scielo.iec.gov.br/img/revistas/rpas/v2n3/3a06f1.gif>. Acesso em: 29 ago. 2018

vz| Exemplificando

Imagine que um paciente chega até o seu local de trabalho e
solicita um medicamento com prescricao medica, mas vOocé nota
ser um medicamento potencialmente perigoso, ou de baixo indice
terapéutico, como a digoxina ou varfarina. Perceba a importancia
de se ter, aléem de um bom gerenciamento tecnico e logistico do
medicamento, uma preocupacao com o gerenciamento clinico desse
medicamento. Serd que o paciente fara o uso correto? Quais PRMs
(Problemas Relacionados ao uso do Medicamento) podem surgir?
Quiais os cuidados necessarios?

Esse exemplo mostra a necessidade de se repensar O processo
de dispensacdo racional de farmacos, bem como a pratica clinica
do farmacéutico.
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A proposta a ser desenvolvida neste material nédo esta restrita a
atenc¢ao farmacéutica, ouaoc acompanhamento farmacoterapéutico.
Ela também envolve os servicos farmacéuticos de forma geral, em
toda sua abrangéncia no cuidado centrado no paciente.

Q“’ Assimile
Os servigos farmacéuticos podem ser ofertados em varios locais
de pratica, publicos ou privados. Isso inclui hospitais, ambulatorios,
unidades basicas de saude, domicilios e farmacias. Diferentemente do

conceito inicial praticado com a Farmacia Clinica, que ficou por muito
tempo restrita a0 ambiente hospitalar.

Servicos farmacéuticos

Algumas atividades desenvolvidas pela area farmacéutica tém
impacto direto na qualidade de vida dos pacientes, podendo até
Criar um impacto positivo nos sistemas de saude. IsSO ocorre, pois
a promocdo do uso racional de medicamentos influencia toda
uma cadeia de informacdes e resultados que podem levar a muitos
ganhos, assim como a monitorizagcdo e cuidado ao paciente por
meio dos servicos farmacéuticos que apoiam uma farmacoterapia de
gualidade e de resultados concretos. A orientacao sobre aimportancia
da adocao de estilos de vida saudaveis € outra forma de atuacdo com
pacientes na manutencao e prevencao de problemas de saude, além
da identificagcdo de sinais de alerta sobre riscos de doengas cronicas
ou complicagcdes que possam ser decorrentes delas.

Um dos marcos na legislacdo brasileira que abordou os servicos
farmacéuticos foi a Resolugao da Diretoria Colegiada (RDC) n®
44/2009 (ANVISA, 2009), a qual regulamenta alguns servicos
farmacéuticos que podem ser desenvolvidos na farmacia, como:
afericao de pressao arterial, glicemia capilar e temperatura corporea,
administracao de medicamentos e inalacdo e perfuracao de lobulo
auricular para colocacado de brincos.

oé) Reflita

Quais sdo os servicos farmacéuticos de atencdo a saude que podem
ser prestados pelo farmacéutico a populacdo?
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Os servicos farmacéuticos clinicos sdo inspirados na filosofia da
pratica da aten¢ao farmacéutica e sdo um conjunto de valores que guia
0s comportamentos e responsabilidades do profissional, estabelecendo
prioridades e efetuando julgamentos e decisdes clinicas.

Os objetivos dos servicos clinicos ofertados devem estar claros
para o farmacéutico. Eles envolvem, entre outros aspectos, a
melhoria do processo de uso do medicamento, além da obtencao
dos melhores resultados terapéuticos planejados e, com isso, a
melhora da qualidade de vida do paciente. Por isso, 0s servicos e
a atuacao clinica dos profissionais tém o foco no paciente e na
interacdo entre o farmacéutico com o paciente e com 0s outros
profissionais de saude, criando uma rede de atencao ao paciente.

Os servigcos farmacéuticos clinicos sdo os servicos de atencao a
saude prestados pelo farmacéutico a populacao. Eles estao voltados
a gestdo clinica dos medicamentos no que diz respeito a promogao,
recuperacao da saude e prevencao de doencas e devem contemplar
os critérios de necessidades de saude da populacao alvo.

A orientacdo para a prestagcao dos servicos farmacéuticos
envolve a responsabilizacdo pela farmacoterapia dos pacientes e
devem ter algumas caracteristicas e valores como:

e Prestar cuidado centrado no paciente.

. Entender a atenc¢do primaria a saude como direcionadora
da organizacdo do sistema de saude.

e Perceber o significado de atencdo a saude em uma
perspectiva ampla de saude coletiva, assim como das
implicacdes das suas decisdes.

e Promover o uso racional de medicamentos.

e Tomar decisdbes baseadas no conhecimento e
evidéncias cientificas.

 Documentar todo o processo de trabalho.
e Administrar o servico, promovendo a gestao da pratica clinica.

Recentemente, em 2016, o Conselho Federal de Farmacia
(CFF) sugeriu alguns servicos que poderiam ser prestados pelo
farmacéutico no ambiente da farmacia.
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Figura 4.2 | Servicos clinicos ofertados pela equipe de farmacia
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Fonte: adaptado de Conselho Federal de Farmacia (2016, p. 74)

Para cada agao a ser realizada pelo farmacéutico ou por sua
equipe, é primordial que 0s objetivos estejam muito claros e a
proposta, bem definida.

@ Saiba mais

Assista ao video a seguir, da equipe da Abrafarma, no qual séo explicados
os tipos de servicos farmacéuticos previstos pelo CFF.

ASSISTENCIA FARMACEUTICA AVANCADA. Servicos farmacéuticos
em farmdcias e drogarias. 2017. Disponivel em: <https://youtu.be/
Z4Bsbmoxuuk>. Acesso em: 30 ago. 2018.

Dispensagdo farmacéutica

A dispensacdo farmacéutica de medicamentos se torna
imprescindivel para alcancar os objetivos terapéuticos. Ela é
uma das etapas da assisténcia farmacéutica e constitui uma das
ultimas oportunidades de identificar, corrigir ou reduzir possiveis
riscos associados a farmacoterapéutica, além de promover o uso
racional de medicamentos.

De forma geral, a pratica da dispensacao continua sendo tratada
como um ato de entrega de um produto e caracteriza uma atividade
centrada no medicamento, sem um processo de comMunicacao
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entre farmacéutico e paciente. Além disso, na dispensacdo nao
sao cumpridas as etapas que caracterizam o processo de cuidado,
configurando-se como um servico muito mais vinculado a
distribuicdo do que a assisténcia ao paciente.

A pratica farmacéutica na farmacia comunitaria deve desenvolver
um novo enfoque sobre o medicamento e a terapéutica, buscando
se aproximar mais das reais necessidades vividas pela populacao
durante o uso dos medicamentos.

o(b Reflita

Imagine uma situacdo na qual vocé é um farmacéutico que atua em uma
farmacia sem manipulacao (drogaria) e atende uma paciente de 49 anos,
com queixa de tosse. Ela diz estar muito incomodada e alega ndo apresentar
melhora. Por fim, solicita um medicamento para acabar com o problema.

Como seria 0 processo de atendimento e de dispensacao para essa
paciente? Quais 0s principais questionamentos que devem ser feitos
nesse caso?

Juntamente com as mudancas no conceito e pratica da atencao
farmacéutica, a dispensacao racional passa a ser vista como pecga
fundamental no resultado terapéutico. Pode-se observar uma
preocupacao maior com os aspectos tecnicos relacionados na analise
dareceita e nas informacdes que devem ser prestadas ao usuario sobre
a maneira de usar, reacoes adversas, interacdes, entre outras.

U9 Pesquise mais

Existem muitos materiais e estudos sobre a dispensacao de
medicamentos. Sugerimos a leitura do artigo a seguir, que discute
sobre uma proposta pratica de dispensacado racional de medicamentos.

ANGONESI, D.; RENNO, M. U. P. Dispensacéo farmacéutica: proposta
de um modelo para a pratica. Ciéncia e Saude Coletiva, v. 16, n. 9,
p. 3883-3891, 2011. Disponivel em: <http://www.scielo.br/pdf/csc/
v16n9/a24v16n9.pdf>. Acesso em: 30 ago. 2018.

Legislacao sobre os servicos farmacéuticos

As legislacdes brasileiras foram se adequando a esse Novo cenario
dos servicos farmacéuticos a partir da Resolucdo n¢ 308/1997
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(CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 1997), que dispde sobre a
assisténcia farmacéutica em farmacias e drogarias e propde um
conceito de dispensacao de medicamentos.

Em seguida houve a aprovacdo da Politica Nacional de
Medicamentos por meio da Portaria n® 3.916/1998, a qual publica
que o proposito da dispensacao € “garantir a necessaria seguranca,
eficacia e qualidade dos medicamentos, a promocao do uso
racional e o acesso da populacao aqueles considerados essenciais”
(BRASIL, 1998).

A dispensacaoc e 0s servicos farmacéuticos passam por uma
mudanga do contexto comercial, mudando para um carater sanitario-
social em que o farmacéutico é responsavel ndo so pelo fornecimento
do medicamento, como também pela orientacao para O Seu Uuso
adequado. Por isso, a informacao € parte inerente de todo produto
farmacéutico, a ponto de se considerar que um medicamento nao é
SO a substancia que o compde, mas também a informacao.

Um grande avanco foi a publicacdo da RDC n2 44 de 2009 da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA, 2009), que estabelece
0s critérios e condicdes minimas para 0 cumprimento das boas praticas
farmacéuticas de dispensacdo, assegurando ao paciente o direito a
informacao e orientacao quanto ao uso de medicamentos.

Mais recentemente, a Lein?13.021de 2014 (BRASIL, 2014) confirmou
as farmacias e drogarias o titulo de estabelecimentos de saude e
permitiu que sejam prestados servicos no local pelo farmacéutico,
garantindo, assim, a assisténcia farmacéutica integral, 0 que ressalta
a importancia dos servicos clinicos prestados pelo profissional e uma
dispensacao racional de medicamentos.

D9 Pesquise mais

O Conselho Regional de Farméacia do Estado de Sdo Paulo (CRF-SP)
preparou um material muito interessante sobre a Lei n2 13.021/2014
(BRASIL, 2014), no qual comenta o seu conteudo para auxiliar no
seu entendimento.

CONSELHO REGIONAL DE FARMACIA DO ESTADO DE SAO PAULO
(CRF-SP). Lei n2 13.021/2014 comentada e anotada. S&o Paulo: CRF-SP,
2015. Disponivel em: <https://goo.g/URG8TR>. Acesso em: 30 ago. 2018.
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Sem medo de errar

Note a importancia que esse assunto tem para ser abordado com
os profissionais que lidardo diretamente com os pacientes. Sera
uma grande responsabilidade para a farmacéutica Raquel. Vamos
lembrar qual foi a proposta?

Uma farmacia solicitou uma capacitacao para melhorar
O processo de dispensacdo de medicamentos e 0S Servicos
farmacéuticos ofertados pela farmacia. Ao mesmo tempo, os
estagiarios de farmacia conseguiram que esse mesmo treinamento
fosse realizado na faculdade.

Para organizar essa capacitacao, Raquel pode fazer o
embasamento necessario a partir da legislacao citada, como a
RDC n? 44/2009 (ANVISA, 2009) e a Lei n2 13.021/2014 (BRASIL,
2014), e também fazer uso dos conteudos disponibilizados pelo CFF
orientando os servicos e condutas farmacéuticas.

O planejamento inicial devera prever um diagnostico e
prognostico dos servicos hoje ofertados pela farmacia que solicitou
a capacitacao, podendo ser uma oficina ou um exercicio para a
geréncia e administracao do estabelecimento. Em seguida devera
ser feita uma caracterizacdo do publico que recebera esse tipo
de servico, mostrando os interesses e os problemas normalmente
relatados, inclusive as caracteristicas do processo de atendimento
e venda, pois O paciente gue entra na farmacia, muitas vezes, nao
sabe o que sera ofertado de servicos clinicos e com isso pode gerar
reclamacdes, como demora no atendimento, por exemplo.

Apos as estratégias administrativas, devem ser elencados os
servicos que serao oferecidos, 0s quais devem passar por um
periodo de experimentacao e de regulamentacdo com a criacao
dos POPs (Procedimentos Operacionais Padrdes) para cada um,
mostrando as responsabilidades e atribuicdes de cada colaborador.
Agqui podem ser colocados servicos que ja eram oferecidos, como
aplicacdo de injetaveis, inalacdo, afericdo de pressdo arterial e
glicemia, mas tambem podem ser reestruturados para que sigam
um procedimento com caracteristicas muito profissionais e para
que possa haver treinamento sobre cada servico.

Perceba que até aqui a estrutura da capacitacao leva em
consideracao as caracteristicas do local em que ela sera aplicada, ou
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seja, ndo sera dada uma palestra sobre as orientacdes do CFF ou algo
parecido. Tudo passa por um processo de constru¢cdo associado aos
Novos conhecimentos do processo de capacitacao. A partir das novas
propostas, pode-se criar eficientes canais de comunicagcdo com o
paciente, 0s quais podem ser materiais impressos com orientacdes
Ou recursos audiovisuais que promovam a saude e o cuidado.

Toda a estrutura funcional da farmacia deve estar voltada para o
atendimento e preocupada com a saude do paciente, por isso, cada
colaborador da farmacia tem seu papel fundamental nesse contexto.
Os balconistas, por exemplo, devem saber identificar um problema
de saude autolimitado e orientar para uma consulta farmacéutica,
ou saber que alguns medicamentos sdao potencialmente perigosos
(baixo indice terapéutico) e comisso fazer algumas perguntas basicas
gue possam identificar um possivel problema relacionado ao uso
do medicamento (PRM) e solicitar a orientacao do farmacéutico.
Tudo deve seguir um fluxo natural de atividades clinicas, para que o
paciente se sinta acolhido e cuidado.

Ao planejar esse treinamento, pudemos colocar em pratica os
conteudos trabalhados nesta secao, levando em consideracao as
legislacdes em vigor para a aplicacdo dos servicos farmacéuticos
em drogarias e do processo de dispensacao de medicamentos, para
gue O paciente possa receber todas as informacdes necessarias ao
sucesso no seu tratamento.

Avancando na pratica

“Sera que eu tomo remédios demais?”

Descricao da situagcao-problema

Imagine um cenario em que o farmacéutico de uma Unidade
Basica de Saude que se depara com um caso de uma paciente de
68 anos de idade, do sexo feminino, que foi encaminhada ao servico
de atencao farmacéutica pelo auxiliar de farmacia porgue a paciente
queria polivitaminico. Essa paciente apresentou varias receitas
diferentes, mas nenhuma com esse medicamento prescrito. Ela
relatou muita fraqueza e episodios de quase desmaio ao levantar-
se da cama nessa ultima semana. Em consulta farmacéutica,
fol realizada uma revisao da farmacoterapia da paciente e foi
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constatado que fazia uso de Enalapril 10 mg, 1 comprimido (cp)
12/12 horas; Clortalidona 25 mg, 1 cp cedo; e Atenolol 50 mg, 1 cp
12/12 horas, que foram prescritos pelo cardiologista. Também fazia
uso de Captopril 25 mg, 1 cp 8/8 horas; Hidroclorotiazida 50 mg,
meio cp cedo; Omeprazol 20 mg, 1 cp em jejum; e Paracetamol
500 mg, 1cp 8/8 horas, se tivesse dor — estes foram prescritos pelo
clinico geral do posto de saude. O polivitaminico, por sua vez, fora
indicado pela sua vizinha.

Qual deve ser a conduta do farmacéutico em relacao a essa
situacdo? O polivitaminico serd mesmo necessario?

Resolucdo da situagcdo-problema

Essa ndo € uma situagao muito dificil de se encontrar, em que
uma paciente passa em consulta com mais de um médico. No caso
em questao, ela recebe acompanhamento do clinico geral da UBS
e, em alguns momentos, do servico especializado de saude, nesse
caso, o cardiologista.

No cenario descrito, pode-se perceber o uso de muitos
medicamentos, o que gera a condi¢cdo de polifarmacia, podendo
criar problemas relacionados ao uso dos medicamentos. Como a
paciente tem prescricdes de medicos diferentes, realizaremos um
dos servicos descritos, a conciliagdo dos medicamentos prescritos
pelos dois médicos que a consultaram.

Essa ¢ uma andlise em que o farmacéutico consegue
otimizar a farmacoterapéutica do paciente e evitar problemas de
discrepancias, tal como a duplicacdo de farmacos ou alteracdes de
doses prescritas. No caso citado, pode-se observar uma quantidade
muito grande de farmacos com acgdo anti-hipertensiva. Vamos
rever os que foram prescritos: Enalapril e Atenolol (prescritos
pelo cardiologista) e Captopril (prescrito pelo clinico geral), além
de diuréticos que vao aumentar esse efeito hipotensor, como:
Clortalidona e Hidroclorotiazida.

Como a prescricao do cardiologista era mais recente, optamos
por orientar a paciente a seguir a terapéutica prescrita por ele
e, dessa forma, orientamos a retirada dos medicamentos que
pertenciam a mesma classe terapéutica do tratamento (duplicagao).
Entdo, a fragueza da paciente era proveniente do excesso de anti-
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hipertensivos que estava fazendo uso, nao sendo necessaria a
dispensacao do polivitaminico. Apos uma semana das orientacdes
realizadas, a paciente voltou para um retorno da consulta
farmacéutica e disse estar muito melhor, com mais disposicao e
gue nao sentiu mais tonturas ou desmaios.

Faca valer a pena

1. A assisténcia farmacéutica é o conjunto de acdes voltadas &
promocao e a recuperacao da saude, tanto individual quanto coletiva.
Ela tem o medicamento como insumo principal e visa ao seu acesso e
ao seu uso racional. Nesse contexto, podemos afirmar que assisténcia
farmacéutica envolve:

) A selecdo de medicamentos baseada na eficacia terapéutica e na
garantia de padrdes de qualidade, independentemente da regularidade
de fornecimento.

l) A produgdo de insumos e medicamentos com controle de qualidade
rigoroso dos processos, dos insumos e dos produtos.

) A prescricdo de medicamentos centrada no diagnodstico preciso da
doenca, necessario para a racionalizacdo do consumo de medicamentos.

IV) A distribuicdo dos medicamentos, considerando-se critérios regionais
de necessidades.

V) A dispensacdo do medicamento, prescrito por profissional habilitado,
tornando-se desnecessarias outras orientacdes.

E correto apenas o que se afirma em:

a) Lilell.
b) I lleV.
c LIVeV.
d NI, IVeV.
e) I llelV.

2. A Lein?13.021/2014 (BRASIL, 2014) transformou as farmacias e drogarias
em unidade de prestacdo de assisténcia farmacéutica, assisténcia a saude
e orientacao sanitaria individual e coletiva, e assegurou a atuacao do
farmacéutico nesses estabelecimentos. Essa lei respalda a atuagao clinica
do farmacéutico na provisdo de diferentes servicos, como educacao em
saude, rastreamento em saude, acompanhamento farmacoterapéutico
e revisao da farmacoterapia, e procedimentos, como afericao de pressao
arterial, dosagem de glicemia e vacinagao.

220 U4 - Estudos de pontos especificos das legislagdes que norteiam a atuagéo profissional e a conduta etica



Com base no instrumento legal citado e tendo em vista as obrigacdes do
farmacéutico no exercicio de suas atividades, avalie as afirmacdes a seguir.

) E obrigacdo do farmacéutico notificar os profissionais de saude e os
orgaos sanitarios competentes, bem como o laboratodrio industrial, a
respeito dos efeitos colaterais, das reacdes adversas, das intoxicacdes,
voluntarias ou ndo, e da farmacodependéncia observados e registrados
na pratica da farmacovigilancia.

l) E obrigacdo do farmacéutico prestar orientacdo farmacéutica nas
farmacias, a fim de informar ao paciente os medicamentos com
menor preco e proceder ao acompanhamento farmacoterapéutico de
pacientes internados em estabelecimentos hospitalares.

) Eobrigacdo do farmacéutico prestar orientacdo farmacéutica, com vista
a esclarecer ao paciente a relacdo beneficio-risco, a conservacao e a
utilizacao de farmacos e medicamentos, bem como as suas interacdes
medicamentosas e a importancia do seu correto manuseio.

E correto o que se afirma apenas em:

a L

b) Il

c) lell.
d) llelll
e) I Ilelll

3. Asatribuicdes do farmacéutico, responsavel técnico pelo estabelecimento
ou ndo, em farmacias e drogarias, podem ser divididas em clinicas (voltadas
ao paciente) e nao clinicas (voltadas ao produto). Analise as correlagdes a
seguir e classifique-as quanto ao seu tipo de atividade (considere: |. atividade
clinica; Il. atividade ndo clinica). Em seguida, assinale a alternativa correta.

Ch>

Manipulacdo de formulas magistrais e oficinais.

Intercambialidade de medicamentos.

C) Elaboragdo de Manual de Boas Praticas de Dispensagao.
)

e~~~ o~ — —

D) Avaliacdo da prescricao.
E) Dispensacao.
F) Farmacovigilancia.

Assinale a alternativa correta:
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a) A-Il; B-1I; C-1I; D-I; E-I; F-I.
b) A-Il; B-I; C-lI; D-II; E-I; F-I.
c) A-Il; B-1; C-ll; D-1I; E-I; F-II
d) A-l; B-I; C-ll; D-1II; E-I; F-11.
e) A-l; B-ll; C-1; D-II; E-II; F-1.
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Secao 4.3

Estudo das legislagcdes que norteiam e atuacao do
farmacéutico no SUS

Dialogo aberto

Caro aluno, no contexto da atuacao farmacéutica e dentre
0s varios campos de atuacao, O cenario gue se apresenta diante
do sistema de saude brasileiro € aquele em que o farmacéutico
deve cada vez mais se fazer presente. Por isso, desta vez vamos
acompanhar uma atividade de fiscalizacdo realizada pela fiscal do
Conselho Regional de Farmacia (CRF), a farmacéutica Raquel. A agdo
ocorreu em um estabelecimento com atividades farmacéuticas,
especificamente, uma visita de fiscalizacao que foi realizada na
Unidade Basica de Saude (UBS) da sua regiao, e que tinha um espaco
para armazenamento e dispensacao de medicamentos a populacao
do municipio em que esta inserida.

A farmacéutica que trabalhava na UBS recebeu a fiscal Raquel
com um certo receio, pois tinha algumas duvidas sobre as principais
acdes que eram realizadas e sobre aquilo que estava previsto de
acordo com a legislacdo. Ela era recem-formada, tinha assumido
O posto de responsavel técnica pela farmacia da unidade basica
ha pouco tempo e ainda estava se adequando a rotina diaria da
atuacdo em um orgao publico.

A fiscal realizou a visita de forma tranquila, no intuito de orientar
a jovem farmacéutica a respeito das acdes e aspectos mais
importantes e obrigatorios aos quais esta deveria se atentar, tais como
suas atribuicdes e responsabilidades, alem da oferta dos servicos
farmacéuticos que poderiam ser oferecidos nesse ambiente de
trabalho, mesmo diante das dificuldades enfrentadas no setor publico.
Assim, a fiscal levantou alguns questionamentos para a farmacéutica
responsavel pela UBS: no Sistema Unico de Saude (SUS), qual é o
amparo legal para as atividades desenvolvidas pelo farmacéutico?
Quiais 0s principais servicos que a area farmacéutica pode desenvolver
no setor publico? Quais sao as principais dificuldades enfrentadas no
processo de assisténcia farmacéutica no SUS?
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A seguir, buscaremos ajudar a jovem profissional a responder
a essas questdes. Saiba que vocé podera enfrentar situacdo
semelhante futuramente.

Nesta secao, abordaremos a assisténcia farmacéutica no setor
publico, mostrando a estrutura do SUS e a legislacdo que envolve
a atuacao farmacéutica nesse ambiente, como a Politica Nacional
de Medicamentos (PNM) e a Politica Nacional de Assisténcia
Farmacéutica (PNAF).

Bons estudos!

Nao pode faltar

Para entendermos de que maneira o farmacéutico pode atuar no
SUS, primeiramente vamos abordar a estrutura e os principios que
fundamentam esse sistema. A partir da promulgacao da Constituicao
de 1988, houveram subsidios legais para a criagdo do SUS, vindo este a
ser criado oficialmente em 1990, o que garantiu que toda a populacao
fosse atendida de forma gratuita dentro de um sistema de saude
orientado pelos principios da universalidade, equidade e integralidade.

A historia da saude publica brasileira € muito rica e com muitas
influéncias dos sistemas de saude adotados ao redor do mundo, além
de vinculado a previdéncia social, por isso apenas os trabalhadores
com carteira de trabalho assinada podiam fazer uso da saude
publica, periodo em que a saude brasileira tinha caracteristicas mais
previdenciarias, criando assim o Instituto Nacional de Assisténcia
Médica da Previdéncia Social (INAMPS).

A criacdo do SUS foi um rompimento com a dependéncia dos
fundos da previdéncia social e passou a ter uma arrecadacao propria
advinda dos impostos recolhidos nas trés esferas do governo.
Podemos entender que o SUS é fruto de uma luta popular de
muitas décadas anteriores a sua criacdo em 1990, com debates que
culminaram na VIl Conferéncia Nacional de Saude, que aconteceu
em 1986, em Brasilia, com a livre participagao da sociedade, exigindo
melhores condi¢cdes e aplicagcao dos direitos do cidadao.

Logo depois, em 1988, foi promulgada a nova Constituicao
Federal (BRASIL, 1988) que, devido as fortes pressdes populares
e ao descontentamento com a saude brasileira, da o direito ao
cidadao de ter uma saude plena, sendo esta de responsabilidade
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do governo, conforme artigo 196: "A saude ¢ direito de todos e
dever do Estado, garantido mediante politicas sociais e econdmicas
que visem a reducao do risco de doenga e de outros agravos e ao
acesso universal e igualitario as acdes e servicos para sua promocao,
protecdo e recuperacdo.” (BRASIL, 2018, p. 153).

U9 Pesquise mais

O Ministerio da Saude produziu um filme sobre as politicas de saude
no Brasil, com relatos historicos desde 1900 até os dias de hoje. Assista
e veja o longo caminho que o Brasil percorreu até chegarmos ao SUS.
Para fins didaticos, o trecho de maior relevancia para discussao dos
acontecimentos historicos que repercutem até hoje € do inicio do
filme (1900) até o ano de 1937 (14 minutos iniciais).

BRASIL. Ministério da Saude. Gestdo Estratégica e Participativa. Organizacdo
Pan-Americana da Saude (OPAS). Universidade Federal Fluminense (UFF).
Politicas de Saude no Brasil: um século de luta pelo direito a saude. 2016.
Disponivel em: <https://youtu.be/YmUsYSpi-GQ>. Acesso em: 31 ago. 2018.

A Lei Organica da Saude (LOS) foi uma consequéncia perante
O conteudo relacionado a saude que constava na Constituicao
(BRASIL, 1988), e em setembro de 1990 foi instituida a Lei n2 8.080
e a Lei n2 8.142 (BRASIL, 1990) que daria autonomia para criacao
do Sistema Unico de Saude (SUS). A LOS ja previa a criacdo de uma
politica de medicamentos e seu sistema de distribuicdo de forma
descentralizada com a cooperacao de todas as esferas do governo
(federal, estadual e municipal), sendo que em 1998 foi decretada
a Portaria n? 3916 de 30 de outubro de 1998 (BRASIL, 1998),
estabelecendo a Politica Nacional de Medicamentos.

Politica Nacional de Medicamentos (PNM)

A base estrutural para o desenvolvimento da saude em um
pais € a determinacao de politicas publicas no setor, criando uma
regulamentac¢ao norteadora dos servicos e da atuagao dos diversos
profissionais envolvidos. Na década de 1970, o Ministério da Saude
deu inicio a programas para o tratamento de algumas doencas e
para a viabilizacdo dos tratamentos em todo o Brasil, criou, em 1971,
a Central de Medicamentos (CEME). Apds o SUS estar em vigéncia
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na década de 1990, observou se a necessidade de melhoria no
acesso aos medicamentos pela populagao brasileira e, por isso,
foram criados programas de incentivo e de reestruturacdo dos
servicos de saude, em 1997. Devido a essas mudancas, a CEME, por
ser um orgao centralizado de distribuicdo, € extinta, deixando uma
marca de ineficiéncia e desperdicios na historia da saude brasileira.

A década de 1990 é palco de inumeras discussdes sobre o acesso
ao medicamento no pais, envolvendo diversos setores nas areas civil,
cientifica, governamental e técnica do setor da saude, influenciando
diversas acdes que de alguma forma vieram a beneficiar toda a populacao.

Segundo Storpirtis (2009), em meio a grandes debates no setor
farmacéutico, o Ministério da Saude, por meio da Portaria n? 3.916
de 30 de outubro de 1998 (BRASIL, 1998), estabelece a Politica
Nacional de Medicamentos (PNM), criada com o propodsito de
avancar nas estratégias de acesso e uso racional de farmacos. Essa
politica define as responsabilidades das trés esferas de governo no
SUS e adota as seguintes diretrizes:

e Adocdo da Relacdo de Medicamentos Essenciais (RENAME).

» Regulamentacao da assisténcia farmacéutica.

e Promocao do uso racional de medicamentos.

» Desenvolvimento cientifico e tecnologico.

e Promocao da producao de medicamentos.

» Garantiadaseguranca, eficacia e qualidade dos medicamentos.

* Desenvolvimento e capacitacao de recursos humanos.

A assisténcia farmacéutica passou por um processo de valorizacao e
muitas conquistas se efetivaram no SUS, principalmente as estratégias de
melhoria do acesso aos produtos farmacéuticos, por meio de incentivos
financeiros e programas especificos para doencas de maior prevaléncia,
para agravos de maior risco e para doencas que representam alto custo
individual de tratamento (STORPIRTIS, 2009, p. 27-28).

o@ Reflita

A assisténcia farmacéutica ¢ vista hoje como um servico que compde
o sistema de saude de uma forma integral? Qual o seu papel na saude
da populagdo e como esta inserida nas Redes de Atencdo a Saude?
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Apartirdasdiretrizes apresentadas anteriormente, ficou estipulado
na PNM algumas prioridades que caracterizam os objetivos
principais dessa politica e para a realizacdo das acdes indispensaveis
a0 seu cumprimento de forma efetiva. Sdo prioridades da PNM:

e Revisdo permanente da Relacdo Nacional de Medicamentos

Essenciais (RENAME).

e Assisténcia farmacéutica.
e Promocdo do uso racional de medicamentos.

e« Organizacdo das atividades de vigilancia sanitaria
de medicamentos.

Para cada uma dessas prioridades sdo elencadas as diversas
acdes que os profissionais da saude, em especial o farmacéutico,
devem trabalhar para assegurar 0 acesso aos medicamentos, bem
COMO O seu uso racional.

vZ| Exemplificando

Diversas acOes podem ser adotadas ou realizadas em diversos segmentos
da area farmacéutica para que se possa trabalhar com as prioridades da
PNM, por exemplo, uma orientacao em educagao de saude sobre 0s
riscos da obesidade na diabetes e na hipertensao, que pode ser realizada
em grupo de apoio em uma UBS ou PSF (Programa Saude da Familia),
ou a participacdo em campanhas de prevencao a essas doengas, Como
ocorre em um evento promovido pelo CRF-SP, o Farmacéutico na
praca. Nesse evento, realiza-se afericdo de pressao arterial e glicemia
capilar, aléem de atendimento para tirar as duvidas da populagao sobre o
uso racional de medicamentos. Confira acessando o link a seguir:

CONSELHO REGIONAL DE FARMACIA DO ESTADO DE SAQO PAULO
(CRF-SP). Maior agdo farmacéutica voluntaria do pais. 20 fev. 2018.
Disponivel em: <https://goo.gl/A99Xkc>. Acesso em: 31 ago. 2018.

Com o intuito de promover um processo de descentralizacdo
da aquisicdo e uma forma de realizar a distribuicdo dos
medicamentos essenciais, a nova politica de medicamentos
respeita as necessidades epidemiologicas de cada regido brasileira,
diferentemente do cenario centralizador da extinta CEME. A partir
dessa nova proposta, 0s gestores na area da saude participam do
processo de aquisicdo mediante repasses individualizados dos
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recursos financeiros, contando com a cooperacao técnica dos
estados e municipios, iniciando um processo de descentralizagcao
da assisténcia farmacéutica no SUS.

Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica

Resultante de varios acontecimentos na politica de saude brasileira,
como desdobramentos da PNM, em 1999, houve a aprovacao da
Lei n2 9.787 (BRASIL, 1999), a qual estabelece os medicamentos
geneéricos e tambeéem define as principais funcdes da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Da mesma forma, em 2002, houve
a criacao do Departamento de Assisténcia Farmacéutica (DAF) em
Brasilia, culminando com a | Conferéncia Nacional de Medicamentos
e Assisténcia Farmacéutica, ocorrida em 2003.

Entre esses fatos, em 6 de maio de 2004, o Conselho Nacional de
Saude publicou a Resolugao n? 338, aprovando a Politica Nacional
de Assisténcia Farmacéutica. Em seu artigo 19, ela estabelece os
seguintes principios:

I) A Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica é parte
integrante da Politica Nacional de Saude, envolvendo
um conjunto de a¢des voltadas a promocao, protecao
e recuperacdo da saude e garantindo os principios da
universalidade, integralidade e equidade;

I) A Assisténcia Farmacéutica deve ser compreendida
como politica publica norteadora para a formulacao
de politicas setoriais, entre as quais destacam-se as
politicas de medicamentos, de ciéncia e tecnologia,
de desenvolvimento industrial e de formagdao de
recursos humanos, dentre outras, garantindo a
intersetorialidade inerente ao sistema de saude do pais
(SUS) e cuja implantagdo envolve tanto o setor publico
como privado de atencgdo a saude;

I1) A Assisténcia Farmacéutica trata de um conjunto de
acdes voltadas a promocgao, protecao e recuperacao
da saude, tanto individual como coletivo, tendo o
medicamento como insumo essencial e visando o
acesso e ao seu uso racional. Este conjunto envolve
a pesquisa, o desenvolvimento e a producao de
medicamentos e insumos, bem como a sua selecao,
programacao, aquisicdo, distribuicao, dispensacao, [»
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4] garantia da qualidade dos produtos e servicos,
acompanhamento e avaliacdo de sua utilizacdo, na
perspectiva da obtencao de resultados concretos e da
melhoria da qualidade de vida da populagao;

IV) Asacdesde Assisténcia Farmacéutica envolvem aquelas
referentes a Atencao Farmacéutica, considerada como
um modelo de pratica farmacéutica, desenvolvida no
contextodaAssisténcia Farmacéuticaecompreendendo
atitudes, valores éticos, comportamentos, habilidades,
compromissos e co-responsabilidades na prevengao
de doencas, promogao e recuperacdo da saude, de
forma integrada a equipe de satude. E a interacdo
direta do farmacéutico com o usuario, visando uma
farmacoterapia racional e a obtencdo de resultados
definidos e mensuraveis, voltados para a melhoria
da qualidade de vida. Esta interagdo também deve
envolver as concepgoes dos seus sujeitos, respeitadas
as suas especificidades bio-psico-sociais, sob a 6tica da
integralidade das agcdes de saude. (BRASIL, 2004, [s.p.])

Entdo, entendemos a assisténcia farmacéutica como um
Servico que visa a promocao, prevencao e recuperacao da
saude, individual e coletiva, envolvendo as atividades de pesquisa,
producao, distribuicdo, armazenamento, prescricao e dispensacao
relacionados aos medicamentos.

A assisténcia terapéutica integral, incluindo a assisténcia
farmacéutica, ganha destaque como area de atuacdo do SUS, sendo
que a Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica (PNAF) traz a
ideia da assisténcia farmacéutica como parte do cuidado a saude e
0 medicamento, o insumo essencial e ndo o principal, cujo acesso
deve ser garantido com o uso racional.

Segundo Vieira (2010, p. 149)

Esses marcos legais e a forma como a assisténcia
farmacéutica foi incorporada ao SUS evidenciam a
relevancia dada a ela no ambito da atencdao a saude.
Entretanto, para que de fato as politicas estabelecidas
pelo Estado sejam implementadas, é preciso que sejam
assegurados Os recursos necessarios a execucao das [”
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4 atividades e também que sua gestao seja eficaz, efetiva
e eficiente.

@ Saiba mais

Confira esse video com uma boa organizacao dos fatos relacionados a
assisténcia farmacéutica.

POLITICAS DE SAUDE FCF — UNICAMP. Assisténcia Farmacéutica no
SUS. 18 abr. 2017. Disponivel em: <https://youtu.be/W1rPQPcc5Qg>.
Acesso em: 31 ago. 2018.

Entre os eixos estratégicos de atuacao dos profissionais diante
da PNAF, a utilizacdo da Relacao Nacional de Medicamentos
Essenciais (RENAME) foi um dos pontos de grande destaque, com
uma atualizagdo constante e como uma forma de promover o uso
racional, além de auxiliar na selecdo dos medicamentos do ciclo da
assisténcia para os gestores publicos.

‘tz” Assimile
Para a efetivacdo da assisténcia farmacéutica se faz necessario o
gerenciamento logistico do farmaco e, para isso, aplica-se o Ciclo
da Assisténcia Farmacéutica. Esse ciclo € um sistema constituido
pelas etapas de selecdo, programacdo, aquisicao, armazenamento,
distribuicao e dispensacdo, sendo interdependentes e com suas
interfaces nas acdes da aten¢do a saude.

RENAME

Uma das estratégias para a promocao do uso racional de
medicamentos esta na adocao de politicas de saude que considera
O Uso e adocdo das listas de medicamentos essenciais. A constru¢ao
de politicas publicas de saude que valorizam listas de medicamentos
essenciais promove maior equidade No servico, Com repercussao
comprovada sobre a melhoria no acesso e no custo-efetividade dos
cuidados a saude (YAMAUTI et al., 2017, p. 976).

A RENAME ¢ o arsenal medicamentoso disponivel para utilizacao
em todo o sistema de saude, necessarios para O tratamento,
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prevencao e controle da maioria das doencas que apresentam
algum tipo de relevancia epidemiologica no Brasil. Sua atualizagao
continua ¢ indispensavel, principalmente com os medicamentos
que sao prescritos ou distribuidos em nivel ambulatorial.

A partir da RENAME, os municipios elaboram e organizam
suas listas estaduais e municipais de medicamentos, facilitando a
descentralizacdo da gestao, orientando a selecdo ou padronizacao
no processo de aquisicdo (abastecimento) e no ato da prescricao,
principalmente no ambito do SUS, o que constitui um mecanismo
para reducdo dos custos.

Cabe ressaltar que a RENAME orienta as acdes que permitem a
disponibilizacdo constante dos medicamentos considerados essenciais.
Dessa forma, direciona o desenvolvimento cientifico e tecnoldgico
e a producao de medicamentos, bem como a definicdo de listas
de medicamentos nos ambitos estadual e municipal, estabelecidas
segundo critérios epidemiolodgicos (STORPIRTIS, 2009, p. 27).

@ Saiba mais

Acesse a Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) na
sua ultima atualizacéo (2017):

BRASIL. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e
Insumos Estratégicos. Departamento de Assisténcia Farmacéutica e
Insumos Estratégicos. Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais:
RENAME 2017. Brasilia: Ministério da Saude, 2017. 210 p. Disponivel em:
<https://goo.gl/U2w3Vu>. Acesso em: 31 ago. 2018.

Acesso aos medicamentos e Componentes da Assisténcia
Farmacéutica (medicamentos basicos, estratégicos e especializados)

Segundo Vieira (2010, p. 151) em marco de 2006, com a
aprovacao da Portaria n? 698 (BRASIL, 2006), instituiu-se entao
o bloco de financiamento para a assisténcia farmacéutica
constituido por quatro componentes: Componente Basico da
Assisténcia Farmacéutica; Componente Estratégico da Assisténcia
Farmacéutica;, Componente Medicamentos de Dispensacao
Excepcional (atualmente denominado Componente Especializado
da Assisténcia Farmacéutica) e o Componente de Organizacao da
Assisténcia Farmacéutica, sendo que este ultimo foi retirado do
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bloco de financiamento pela Portaria n2 204/2007 (BRASIL, 2007).
Cada um desses componentes esta descrito a seguir:

1. Componente Basico: para aquisicdo de medicamentos
e insumos da assisténcia farmacéutica no ambito da atengao
basica em saude e relacionados a agravos e programas de saude
especificos, por meio do repasse de recursos financeiros as
secretarias municipais e/ou estaduais de saude ou pela aquisi¢cdo
centralizada de medicamentos pelo Ministério da Saude.

2. Componente Estratégico: para financiamento de acdes
de assisténcia farmacéutica de programas de saude estratégicos:
a) controle de endemias, tais como a tuberculose, a hanseniase,
a malaria, a leishmaniose, a doenca de Chagas e outras doencgas
endémicas de abrangéncia nacional ou regional; b) Programa
DST/Aids (antirretrovirais); c) Programa Nacional do Sangue e
Hemoderivados; e d) Imunobiologicos, sendo os medicamentos
adquiridos e distribuidos pelo Ministério da Saude.

3. Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica:
uma estratégia de acesso a medicamentos no ambito do SUS. Este
componente é caracterizado pela busca da garantia de integralidade
do tratamento medicamentoso em nivel ambulatorial, com linhas de
cuidado definidas em Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas
publicados pelo Ministério da Saude. O acesso aos medicamentos
para as doencas contempladas e garantido mediante a pactuacao do
financiamento entre a Uniao, estados, Distrito Federal e municipios.
Alguns medicamentos sdao adquiridos diretamente pelo Ministério
da Saude; para outros, ha repasse federal as secretarias estaduais de
saude para aquisicao e dispensacao dos medicamentos; e, por fim,
ha medicamentos sob a responsabilidade exclusiva dos estados,
Distrito Federal e municipios.

Além do financiamento federal, estados e municipios
devem alocar recursos proprios para a aquisicao de
medicamentos. Adicionalmente, no mesmo instrumento
normativo, o Ministério da Saude também definiu a alocagdo
de recursos no Bloco de Financiamento da Gestao do SUS
para a estruturacdo de servigos e a organizagdo de acdes de
assisténcia farmacéutica. (VIEIRA, 2010, p. 151-152)



@ Reflita

A judicializacdo € uma forma de acesso as agcdes e servicos publicos de
saude, que estdo previstos como direito do cidaddo a partir do principio
da integralidade do SUS, principalmente na aquisicdo de medicamentos.

Qual impacto os processos de judicializacao na saude podem ter nos
or¢camentos publicos, principalmente as acdes judiciais na area de
assisténcia farmacéutica e oncologica?

Sem medo de errar

Quando falamos sobre o SUS e as politicas publicas de saude,
temos um historico muito rico que acompanha toda a historia da
politica brasileira, passando pelos diversos periodos de politicos e
lideres que marcaram O Nosso passado. Pensando nesse processo
de construcdo politica, temos hoje uma evoluc¢do conceitual muito
grande que precisa ser mais pragmatica e com melhores processos
de gestdo para recursos materiais e humanaos.

Na area de atuacao publica do CRF, nossa fiscal, a farmacéutica
Raquel, esta responsavel pelas atividades de fiscalizacdo. Como
representante do CRF, pode usar de suas prerrogativas para a
orientagcdo do melhor resultado das atividades do estabelecimento
visitado, bem como a autuacao de acdes ou processos que infrinjam
O contexto normativo do setor. No caso proposto, a fiscal encontrou
uma colega farmacéutica recém-formada e gue tinha assumido a
responsabilidade técnica da UBS recentemente. Raquel fez algumas
indagac¢des a profissional, como: no SUS, qual € o amparo legal
para as atividades desenvolvidas pelo farmacéutico? Quais 0s
principais servicos que a area farmacéutica pode desenvolver no
setor publico? Quais sdo os principais problemas enfrentados na
assisténcia farmacéutica no SUS?

Assim, a farmacéutica poderia responder essas questdes a
fiscal, argumentando que, da mesma forma como uma drogaria
ou farmacia comunitaria, a unidade basica do SUS que tiver
algum tipo de atividade envolvendo medicamentos € obrigada a
ter a presenca de um farmacéutico, o qual deve ser responsavel
técnico com documentacdo regularizada pelo Conselho Regional
de Farmacia, em que tanto ele quanto o estabelecimento devem

U4 - Estudos de pontos especificos das legislagdes que norteiam a atuagéo profissional e a conduta ética 233



estar inscritos. Devem ser observadas e cumpridas as exigéncias e
critérios de normas como a Lei n® 5.991 de 17 de setembro de 1973
(BRASIL, 1973), que dispde sobre o controle sanitario do comercio
de drogas, medicamentos, insumos farmacéuticos e correlatos; a
Lei n2 13.021 de 8 de agosto de 2014 (BRASIL, 2014), que dispde
sobre o exercicio e a fiscalizacdo das atividades farmacéuticas; a
Resolucdo da Diretoria Colegiada (RDC) da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) n2 44 de 17 de agosto de 2009 (ANVISA,
2009), que dispde sobre as boas praticas em Farmacias e Drogarias;
a Resolugdao n? 578 de 26 de julho de 2013 (CONSELHO FEDERAL
DE FARMACIA, 2013), que regulamenta as atribuicdes técnico-
gerenciais do farmacéutico na gestdo da assisténcia farmacéutica
no ambito do Sisterna Unico de Saude (SUS).

Assim, como a fiscal gostou das primeiras respostas da
farmacéutica, seguiu realizando orientacdes sobre os itens
obrigatorios nesse cenario, enfatizou orientacdes quanto as
condutascorretasaseremadotadas, comojaeradoconhecimento
da farmacéutica da unidade basica, e também destacou que o
cenario deve apresentar uma estrutura que permita a realizacao
de servicos de saude, promovendo as acdes de farmacia. Para
isso, a estrutura fisica da unidade de saude tem de permitir
uma area especifica para a farmacia, criando condi¢cdes para
que sejam realizadas as atividades administrativas, de estoque
e dispensacdo, alem das orientacdes farmacéuticas necessarias
aos pacientes.

Uma das orientacdes dadas pela fiscal foi sobre o local de
armazenamento, que deve ter espaco suficiente para que sejam
armazenados os diversos tipos de medicamentos, incluindo os de
controle especial (Portaria N2 344/1998, da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria) e os termolabeis.

Destacou também que, para a condug¢do adequada dos
servicos de saude ofertados pela farmacia, o profissional deve
criar um sistema administrativo para a estrutura logistica do
medicamento e, para isso, criar processos de gestdo eficientes
que possam garantir a qualidade dos produtos e servicos a serem
ofertados. Para que a estrutura da farmacia esteja completa,
a presenca do farmacéutico, como responsavel técnico, é
obrigatdria e primordial para que o paciente possa receber as
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orientacdes necessarias, bem como 0s outros profissionais da
saude inseridos em um trabalho multiprofissional, visando ao uso
correto dos medicamentos.

Para uma boa conducdo das atividades farmacéuticas, a fiscal
Raquel apontou que, com a grande demanda atendida pela unidade
basica, a farmacéutica da unidade tem uma excelente oportunidade
de trabalhar com a promocao do uso racional de medicamentos
e orientacdes adequadas na dispensacdo dos medicamentos. Os
colaboradores da unidade basica que estejam envolvidos com o
medicamento devem ter aperfeicoamento constante para prestar um
bom servico a populagdo. Além dos fatores de gestdo de pessoal, €
necessario a existéncia de protocolos, procedimentos e até mesmo
um documento interno, que devem ser de conhecimento geral e
permanecer disponiveis a todos os profissionais da unidade basica.

Para que o servico farmacéutico ganhe ainda maior relevancia,
sabe-se que a atuacao desse profissional na saude publica garante
uma economia de recursos financeiros e materiais dentro da esfera
publica, sendo um setor que apresenta uma tendéncia de maiores
gastos ou desperdicios. O farmacéutico se torna peca-chave na
organizacao dos diversos servicos publicos de saude, principalmente
no ciclo da Assisténcia Farmacéutica, garantindo uma atencdo a
saude de qualidade e uma gestdo eficiente dos medicamentos.

Com esse caso pudemos ver o quanto o farmacéutico e sua
equipe devem estar comprometidos com a saude da populacdo e
com os fatores logistico e administrativos voltados ao medicamento
e, para isso, O conhecimento sobre as normas legislativas e
administrativas que amparam o trabalho desses profissionais
devem ser de conhecimento de todos, bem como a estrutura de
funcionamento do SUS.

Avancando na pratica

Descarte adequado de residuos de saude

Descricdo da situacao-problema

Dona Marlene, 72 anos, queixa-se de artrose e dores na coluna, e
ja apresenta, como doencas de base, diabetes e hipertensdo arterial.
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Apos passar em consulta médica, foi a unidade basica buscar a dipirona
gue tinha sido prescrita para suas dores. Aproveitando a ida até a UBS,
levou consigo uma sacola com alguns medicamentos vencidos e
seringas com agulhas usadas das suas aplicacdes de insulina e pediu
orientacdes sobre como fazer o descarte correto daquele material. O
gue a UBS pode fazer com esse material? Como farmacéutico, quais
as orientacdes vocé poderia dar para a Dona Marlene?

Resolucdo da situacdo-problema

Sabe-se que o nivel de intoxicacao por medicamentos € muito
alto no Brasil e no mundo. Uma forma de contribuir para 0 aumento
desses indices é a automedicag¢ao ou algum evento adverso com o
uso do medicamento, que pode resultar no quadro de intoxicacao
levando a internagdo ou Obito, por isso, manter medicamentos
vencidos ou em desuso em casa pode criar condicdes para um
processo de intoxicacao acidental. Até 24,2% das internacdes
hospitalares de urgéncia ou emergéncia sao provocadas por
problemas relacionados a medicamentos, e cerca de 70% delas
poderiam ser evitadas.

No Brasil, existem diferentes regulamentos técnicos federais
publicados pela Anvisa e pelo Conselho Nacional do Meio Ambiente
(Conama) que versam sobre residuos de servicos de saude.
Entretanto, eles deixam lacunas quanto ao manejo e disposicao
final de residuos de medicamentos domiciliares vencidos ou
inapropriados para uso.

Por isso, no caso de Dona Marlene, a UBS deve recolher sim
os residuos de saude trazidos por ela (medicamentos e seringas
com agulhas), devendo fazer o acondicionamento adequado até
a destinacéo final para incineracdo. E necessario a formulacdo de
procedimento para esses casos e treinamento do pessoal para
evitar qualquer tipo de acidente.

Outra atuacao importante a ser feita com essa paciente ¢ a
orientacdo quanto ao uso adequado de medicamentos no ato da
dispensacao da dipirona, principalmente devido a sua idade. Como
a paciente também tem diabetes e hipertensdo arterial, podem ser
aferidos seus parametros para um acompanhamento do caso e, se
necessario, realizar alguma intervencao.
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Faca valer a pena

1. A partir da publicacdo da Portaria Ministerial N 3.916, de 30 de outubro
de 1998 (BRASIL, 1998), o Brasil passou a contar com a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria, que busca garantir condi¢cdes para seguranga e qualidade
dos medicamentos consumidos no pais. Dada a suaabrangéncia, a consolidagao
da Politica Nacional de Medicamentos envolve a adequacao de programas e
projetos as diretrizes e prioridades estabelecidas nesse documento, entre os
quais se destaca a reorientagcdo do modelo de assisténcia farmacéutica.
Dentro do contexto da reorientacdo do modelo de assisténcia farmacéutica,
configuram-se como estratégias convergentes a essa diretriz:

) A implementacdo de campanhas de conscientizacdo e combate
a automedicacao.

I) A prescricdo e dispensacdo de medicamentos mais utilizados na
atencdo basica, dispostos na Relacao Nacional de Medicamentos
Essenciais (RENAME).

Il A atuacdo do profissional farmacéutico no combate ao uso indevido e
excessivo de medicamentos.

(Adaptado de Enade — Farmacia)

E correto apenas o que se afirma em:

a) |

b) L

c) lelll
d) llelll
e) I 1lelll

2. A Organizacdo Mundial da Satide (OMS) publicou um documento avaliando

as condicdes da populacdo mundial com relacao ao acesso e a utilizacdao dos

medicamentos. Esse documento apresenta as seguintes informacdes:

e Trinta e trés por cento da populacdo ndo tem acesso aos
medicamentos essenciais.

¢ Nos paises em desenvolvimento, de 50% a 90% dos medicamentos
dispensados sao pagos pelo proprio usuario.

¢ Cercade40 milhdes de mortes anuais nos paises em desenvolvimento
sdao provocadas por pneumonia, malaria, tuberculose e outras
doencas, contra as quais existem vacinas e medicamentos eficazes.

« Setenta e cinco por cento dos antibioticos sao
prescritos inadequadamente.
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*  Apenas 50% dos pacientes sao aderentes ao tratamento.
e Del0% a20% dos medicamentos comercializados sao reprovados em
provas de controle de qualidade.
(Adaptado de Enade — Farmacia)

Apos analisar as informacdes apresentadas, utilizando seus conhecimentos
sobre a politica de acesso a medicamentos nos diversos paises, assinale a
afirmativa correta.

a) Aracionalidadeeagestdaoderecursosfinanceirosnossistemasde saude
sao preocupacdes predominantes nos paises em desenvolvimento,
principalmente na América Latina, pois nesses paises a demanda é
crescente e o0s recursos sao sempre finitos.

b) O desenvolvimento de uma atencdo farmacéutica de qualidade, com
profissionais farmacéuticos preparados para o servico publico de
saude, pode melhorar todos os parametros apresentados, melhorando
também a qualidade de saude de toda a populagcao mundial.

c) A implantacdo e a implementacdo dos medicamentos genéricos
podem contribuir para a reducdo dos precos e favorecer o acesso
aos medicamentos, inclusive pela populagao de renda familiar baixa,
geralmente excluida do sistema de saude.

d) Os paises menos desenvolvidos, além de aumentar e racionalizar
0OS recursos, precisam investir em treinamento e capacitagao dos
profissionais de saude, implementando politicas nacionais de
medicamentos que garantam producao, acesso, selecdo, aquisi¢cao a
precos acessiveis e utilizacdo racional dos medicamentos.

e) Os resultados apresentados demonstram que 0s paises necessitam
aumentar os investimentos em saude, aplicando esses montantes
basicamente na aquisicao de medicamentos de qualidade e sequranca
comprovadas e favorecendo o acesso da populacao a eles.

3. Atualmente, um fator que tem dificultado a utilizacdo racional dos
medicamentos no pais € a questdo da judicializacao da saude, em que
0s magistrados obrigam o Estado a adquirir medicamentos, essenciais ou
ndo, os quais geralmente nao estdo disponiveis em todos os municipios
brasileiros. A maioria das acdes judiciais € proveniente de pacientes
oriundos do sistema privado de saude.

A partir do texto-base, avalie as assercdes a seguir e a relacdo proposta
entre elas.

I) A sentenca judicial, nesses casos, estd baseada nos principios da
universalidade e integralidade previstos nas Leis Organicas do SUS.
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PORQUE
I)  Segundo os principios éticos/doutrinarios do SUS e a Constituigdo
Federal de 1988 (BRASIL, 1988), todo cidad&o brasileiro, ou que estiver
em territério nacional, tem direito a assisténcia integral a saude,
inclusive com o fornecimento de medicamentos para a manutencao
de sua saude ou remissao dos sintomas de uma patologia.
(Adaptado de Enade — Farmacia)

A respeito dessas assercdes, assinale a opcao CORRETA.

a) As assercles | e Il sdo proposicdes verdadeiras, e a Il é uma
justificativa correta da I.

b) As assercles | e Il sdo proposicdes verdadeiras, mas a Il ndo é
justificativa correta da |.

c) Aassercdo | € uma proposicdo verdadeira, e a |l € uma proposicdo falsa.

d) Aassercdo | éuma proposicao falsa, ea ll € uma proposicdo verdadeira.

e) Aassercdo | e ll sdo proposicdes falsas.
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