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RESUMO

Os estudos de utilizacdo de medicamentos sdo importantes
ferramentas para o farmacéutico para a tomada de decisio
quanto ao seu uso numa determinada populagao. A legisla-
¢ao brasileira que trata de Controle de Infeccao Hospitalar,
preconiza indicadores do uso de antimicrobianos, em vir-
tude do dificil controle da resisténcia bacteriana. Os indica-
dores estio relacionados ao percentual de uso por pacientes
e a frequéncia com que cada antimicrobiano ¢ empregado
em relaciao aos demais. Este trabalho teve como objetivo a
avaliacao de artigos cientificos da base de dados scielo e des-
crever as etapas de coletas de dados para a elaboracao desses
indicadores, que possam ser comparados ao longo do tempo
e entre instituicoes. Os resultados mostram que os medica-
mentos em todos os trabalhos sao classificados por grupos
pelo Anatomical Therapeutic Chemical (ATC), e aplicados
métodos farmacoepidemiologicos para quantificacao, co-
nhecido como Defined Daily Dose — Dose Diaria Definida
(DDD). Outras informacdes que sdo necessarias devem cole-
tadas dentro da instituicio onde o servico de farmacia esta
inserido e apds os dados coletados, sio inseridos em plani-
lhas eletronicas do Microsoft Office Excel® e tabulados os
dados.

PALAVRAS-CHAVE: Dose diaria definida, antimicrobia-
nos, ATC.

ABSTRACT

Drug use studies are important tools for the pharmacist to make
decisions about their use in a particular population. The Brazil-
ian legislation that deals with Hospital Infection Control recom-
mends antimicrobial use indicators due to the difficult control of
bacterial resistance. The indicators are related to the percentage
of use by patients and the frequency with which each antimicro-
bial is used in relation to the others. The objective of this work
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was to evaluate the scientific articles of the scielo database and
to describe the steps of data collection for the elaboration of
these indicators, which can be compared over time and between
institutions. The results show that the drugs in all works are clas-
sified by groups by the Anatomical Therapeutic Chemical
(ATC), and applied pharmacoepidemiological methods for
quantification, known as Defined Daily Dose (DDD). Other in-
formation that is needed should be collected within the institu-
tion where the pharmacy service is inserted and after the data
collected, inserted into Microsoft Office Excel® spreadsheets
and tabulated data.

KEYWORDS: Defined daily dose, antimicrobial, ATC.

1. INTRODUGAO

A regulac@o dos produtos pelos 6rgdos sanitarios tem
como objetivo a protegdo da saude da populagédo e esse
controle ¢ tdo antigo que em 1224 o Imperador de Ho-
henstaufen, Frederico 11, implantou a inspegao regular dos
compostos preparados nas farmacias e declarou que a vida
de um fornecedor seria sacrificada caso o consumidor
morresse’.

O uso abusivo de medicamentos tem sido objeto de
crescente interesse em saude publica e é geralmente vei-
culado na imprensa brasileira e no dia a dia da dispensa-
¢d0, quer seja na farmacia comunitaria, publica ou hospi-
talar, sabemos que algo nio esta de acordo, pois os paci-
entes se submetem ao uso de muitos medicamentos € mui-
tas vezes sabemos que ndo sdo necessarios. Assim o foco
no uso racional de medicamentos se tornou uma das prin-
cipais atividades do profissional farmacéutico indepen-
dente da sua area de atuag@o e esta respaldada nos estudos
farmacoepidemiologicos como consumo de medicamen-
tos em excesso e eventos adversos.
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A farmacoepidemiologia, aplica principios epidemio-
l6gicos no estudo dos efeitos dos medicamentos nas po-
pulagdes humanas, assim como a epidemiologia estuda
a doenga em uma determinada area, quem contrai a do-
enca e quais fatores especificos colocam os individuos em
risco®. E uma combinagdo da farmacologia clinica e epi-
demiologia. Teve sua origem na farmacovigilancia, que
abrange os efeitos adversos dos medicamentos, que teve
seu auge no principio da década de cinquenta, quando foi
constatado que o cloranfenicol causava anemia aplastica®.

Para o farmacéutico, os conhecimentos da farmacoe-
pidemiologia sdo necessarios como ferramentas para a in-
terpretacdo critica da literatura cientifica sobre farmacos
e sua conversao em parametros aplicaveis para a tomada
de decisdo. Os critérios e métodos da farmacoepidemio-
logia sdo tuteis para desenvolver suas atividades em areas
como avaliagdo do uso de medicamentos, pratica essa
ja utilizada pela ANVISA nos seus relatorios para medi-
camentos de controle especial, apds o uso do SNGPC(
Sistema Nacional de Gerenciamento de produtos contro-
lados) e também solicitada pela legislagdo vigente de
Controle de Infeccdo Hospitalar, que preconiza indica-
dores do uso de antimicrobianos, em virtude do dificil
controle da resisténcia bacteriana, sendo atualmente con-
siderado um problema de satude publica. Neste ano, 2017,
a SESA PR através da Resolugdo n° 299/2017 institui o
Plano Estadual de Prevengdo e Controle de Infecgdes Re-
lacionadas a Assisténcia a Saude e controle sobre a Resis-
téncia Microbiana no Parana, e desta forma através do sis-
tema Online de Notificagdo de Infeccdo Hospitalar
(SONIH), buscara gerenciar o consumo de antimicrobia-
nos nos EAS (Estabelecimentos de Atengdo a Satde) do
Parana.

Para a quantificagdo dos medicamentos deve ser usada
metodologias especificas que atrelam o consumo com a
populagdo em estudo, ndo bastando apenas contar as cai-
xinhas dos produtos. Os estudos de utilizacdo de medica-
mentos nos anos 60 despertaram grande interesse mun-
dial, o que contribuiu para que farmacéuticos e pesquisa-
dores do Norwegian Medical Depot (NMD) desenvolves-
sem um sistema de classificagdo. Conhecido como Ana-
tomical Therapeutic Chemical — Quimica Terapéutica
Anatomica (ATC), os medicamentos sdo divididos em di-
ferentes grupos de acordo com o d6rgdo ou sistema orga-
nico no qual atuam e com suas propriedades farmacologi-
cas e terapéuticas’. A unidade de medida do sistema, cha-
mada de Defined Daily Dose — Dose Diaria Definida
(DDD), ¢ uma unidade de medida técnica, definida como
a dose de manutengdo média considerada por dia para um
medicamento utilizado para a sua indicagdo principal em
adultos®’.

Ressalta-se que essa unidade técnica de medida ndo
reflete necessariamente a dose diaria recomendada ou
prescrita. O Sistema de classificagdo ATC/DDD tornou-
se padrao ouro internacional como unidade de medida de
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utilizagdo de medicamentos, porém, deve-se considerar
que esta classificagdo ndo ¢ uma recomendagdo de uso
clinico, por ndo conter julgamentos sobre a eficacia das
drogas®. A Organizacdo Mundial da Saude aprovou o sis-
tema em 1982 e foi adotado internacionalmente em 19963
sendo até hoje uma importante ferramenta para mapear
situacdes de uso de antimicrobianos. Estudos de utiliza-
¢do de medicamentos permitem detectar possiveis inade-
quagdes de uso de medicamentos, o que possibilita inter-
ven¢des adequadas quando necessario. Os antibacterianos
para uso sist€mico sdo classificados no codigo JO1 da
classifica¢do Anatomical Therapeutic Chemical.

Este trabalho tem como objetivo descrever as etapas
de coletas de dados para a elaborag¢ao dos indicadores re-
lacionadas ao grupo de antimicrobianos da Portaria
2616/98, na area da Farmacia Hospitalar, buscando as me-
todologias que sdo utilizadas em artigos cientificos de
forma a favorecer os farmacéuticos de hospitais na apli-
cabilidade para a pratica de farmacia hospitalar.

2. MATERIAL E METODOS

O trabalho foi realizado através de pesquisa cientifica
na base de dados Scielo, onde foi buscado artigos cienti-
ficos que tratassem do tema de consumo de antimicrobia-
nos por Dose Diaria Definida. Foram utilizados os termos
“antimicrobianos”, “DDD” e “Hospital”. As metodolo-
gias utilizadas nos artigos para estabelecimento da rotina
de como quantificar os antimicrobianos foram avaliadas e
coletadas as informagdes para um roteiro pratico de quan-
tificagdo de antimicrobianos. Foram encontrados dezes-
seis trabalhos utilizando os termos “Antimicrobianos”,
“DDD” e “Hospital” e foram encontrados oito trabalhos
do Chile, cinco do Brasil, um da india, um do Peru, um
do México. As publicagdes foram entre de 2002 a 2015.
Foi excluido um dos trabalhos por nao falar sobre DDD.
A metodologia empregada para a classificacdo dos anti-
microbianos € a ATC, e para elaboragdo de indicadores a
DDD, que ndo houve nenhuma alterag@o na formula tra-
dicional. Abaixo segue os resultados compilados com
exemplos praticos.

Passos para a elaboragao de indicadores de an-
timicrobianos.

1. Primeiro € necessario relacionar os antimicrobianos
que sdo utilizados na institui¢cdo e organizar uma tabela de
forma a facilitar a busca de informagao. Os trabalhos pes-
quisados orientam a classificagdo no site da WHO Colla-
borating Centre for Drug Statistics Methodology, dispo-
nivel no site: https://www.whocc.no/atc_ddd_index/. O
modelo da tabela segue abaixo mostra apenas alguns me-
dicamentos dos grupos dos aminoglicosideos, cefalospo-
rinas, monobactdmicos e carbapenémicos. Os de-
mais grupos devem ser inseridos na tabela, como penici-
linas, penicilinas e outros beta lactimicos com inibidores
de beta lactamase, quinolonas, macrolideos entre outros.
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Tabela 1. Classificagao dos antimicrobianos por classe, (ATC) — Codigo
Anatoémico Terapéutico Quimico e DDD (Dose Diaria Definida)

Grupo Medicamento e apresentagio ATC DD
Amicacina
30z/ml AMP. Jml
250g/ml AMP. 2l J01GB0G 1
Gentamicina
Aminoghicosidzos 20mg/ml AMP. Iml; 40mg/ml AMP. Inl; 40mg/ml AMP. 24J01GB03 0.4
Cefazolina 1z Fr. AMP. J0iDBM 3
Cefalexina
230mg 3ml SUSE.; 300mg CAP. T0IDBO! 2
1"Geragio  |Cefalotina Ig Fr. AMP. J01DB03 4
Cefuromima 730mg Fr. AMP.
Geragio | Acetilcefuroxima J00mg COMP. JIDC02 03
Ceftriaxona 1g Fr. AMP. J0iDD04 2
FGeragio  |Ceftaziding 1g Fr. AMP. J01DD02 4
Cefalosponinas {*Geragio  |Cefepima- 1g Fr. AMP. JOIDEOL 2
Meropenem g Fr. ANP, J0IDH02 2
Catbapenémicos Imipenem-cilastatina 300mg Fr. AMP. JOIDHS1 1
Monobactamicos Atreonam - 1g Fr. AMP. JOIDEOL 4

2. Dentre as metodologias pesquisadas, citam que as
prescri¢cdes farmacéuticas diarias devem ser agrupadas
por alas de internagdo, separadas pelo uso e sem uso de
antimicrobianos, preenchendo uma planilha eletronica do
Microsoft Office Excel® com as devidas quantidades,
conforme tabela 2 que serve meramente de exemplo pois
os valores sdo ficticios. Ao término do més, sera possivel
verificar a quantidade de pacientes em uso de antimicro-
bianos por setor e seu respectivo percentual. Essa tabela
também dara ao final do més o nimero de pacientes dia,
embora essa informagdo possa ser coletada no setor que
controla as interna¢des na institui¢do, ¢ importante que a
Farmacia tenha seus proprios indicadores, sendo sempre
mais independente. Esse nimero sera importante para es-
tabelecimento das DDDs. A tabela abaixo servira de refe-
réncia para a montagem da sua tabela. Vale lembrar que ¢é
importante separar pacientes com uso de antimicrobianos
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3. Calculando as Doses diarias definidas por medica-
mentos. As formulas para calculo das doses diarias sdo di-
ferentes da area hospitalar da area de outras areas, como
dispensagdo publica ou comunitaria, que usam o nimero
de habitantes. Para a area hospitalar, tem que se levar em
consideracdo numero de leitos e a rotatividade ao longo
do periodo, por isso o numero de pacientes dia encontrado
na tabela anterior é importante, pois ele ja nos da esse ni-
mero. A formula estabelecida pode ser para 100 ou 1000
pacientes, ou seja, o calculo pode ser dose diaria definida
para 100 leitos dia ou dose diaria definida para 1000 pa-
cientes dia.

A/B x 100
P

DDD para 100 pacientes dia =

Onde:

A= Quantidade total do antimicrobiano consumido (ex-
presso em gramas);

B = Dose diaria padrio estabelecida para o antimicrobi-
ano (em gramas);

P= pacientes-dia no periodo observado

Para facilitar, use planilhas eletronicas do Microsoft
Office Excel®, que permite os calculos automaticamente,
conforme se pode observar nas colunas ¢ “E ¢ G” da ta-
bela 3 e apds organizar as planilhas, podem ser copiadas
e alimentadas més a més com as duas informagdes ge-
radas, ou seja, a quantidade consumida de cada medica-
mento ¢ o nimero de pacientes dia. As DDDs ja estdo na
tabela 1 e sdo informagdes ja estabelecidas pelo Collabo-
rating Centre for Drug Statistics Methodology® da OMS,
disponivel no site: https://www.whocc.no/atc_ddd_in-
dex/. De posse dos dados podem ser agrupados por clas-
ses, por medicamentos, conforme tabela 4 ¢ ir além com
elaboragdo de graficos para melhor visualizagéo.

Tabela 3. Calculos de DDD/100 pacientes dia e percentual por antimi-
crobianos, gerados por planilhas eletronicas do Microsoft Office Excel®

profilaticos em cirurgia e criangas e considerar todos os 1 . d ¢ ° ‘ f ¢
dias do més, pois a tabela abaixo ¢ apenas um exemplo
id - P . di P p 2 Consumo de Anfimicrobianas - Mato 2017
que considerou €inco dias apenas. 3 VEDICAVENTO  QUANTIDALEDDD estabelida DDD/A0pa i Forncado Caedo % DD por ATM Fomula doCaledo
Tabela 2. Planilhas eletronicas do Microsoft Office Excel® com dados 4 | Cefirizsona 10 2 0 (FBACHINCE) 431(D4*10017)
sobre o0 uso de Antimicrobianos, por ala de internagdo. 5 Cefuzoling 0 3 466 (-BICI*100CE) 418 D3*100D7)
A B c | o | E F 6 | H | 6 Mepenen 2 1 87 (BAC6 I CY) ) (D§*1007)
t MEsmaio | maa | mas [ mac | um 7 Tota DOD/ 0 di 073 (=SOMAD4DS)
2 |Dia Antimicrobianos (ATM) N .
3 COM SEM COM SEM COM SEM COM SEM B }Umm Pluemei dli Mi.m HJ
g : : : i : i 110 z iz Tabela 4. Consumo de Antimicrobianos por DDD/100 pacientes dia e
B 2 1 N N N 1 = - percentual més de maio de 2017.
714 ad L e e e L 2 2 Consume de Antimicrobianos - Maio 2017
8 =] 1 1 1 1 1 5 5
o o1 T T P B R MEDICAMENTO DDD/100 pac.dia % DDD por ATM
"10|ToTaL n [ 7 [ 6 [ 7 0 [ w [ s [ s Ceftriavona 41,96 431
11 |Total de pacientes dia 143 (=B1+C1+DIHEIHF1I0+GI0+H10+T10) i ) _|.
12 | Total pacientes com ATM 76 (=B10+D10+F10+H10) Cefazalina 46.62 418
13 |96 de pacientes com ATM 53,147 (=D14*100/D12) Meropenen 8.74 ]
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As tabelas acima mostram o passo a passo para a ela-
boragdo de indicadores que possam servir de ferramentas
para comparacdo ao longo do tempo e entre institui¢des.
Ap06s avaliados os trabalhos exemplificamos com as tabe-
las, que vai desde a classificacdo de medicamentos utili-
zando a base de dados da OMS, onde se agrupa os medi-
camentos por classes através do ATC e sua respectiva
DDD que nao esta descrita em livro nenhum de farmaco-
logia, bem como dados dos medicamentos existentes nas
instituigdes. Somente a organizagdo dessa tabela dara ao
farmacéutico um conhecimento de classes e produtos
existentes na instituicdo que servira de base consolidada
para respostas rapidas e cientificas. O farmacéutico
hospitalar deve na sua pratica seguir as legisla¢des profis-
sionais e sanitarias, porém muito tem dificuldades de tira-
las do papel para a pratica real e os trabalhos publicados
na area ndo mostram como fazer passo a passo. Desta
forma esse trabalho facilitara a constru¢do de indicadores
importantes que serdo exigidos pela SESA PR a partir de
2018.

3. DISCUSSAO

Os trabalhos avaliados ndo mostram o passo a passo
da rotina hospitalar para a elaboragéo de indicadores, mas
a juncdo destes permitiu fazer um caminho para que o far-
macéutico possa seguir ¢ adaptar as suas necessidades na
prevengdo e controle das infec¢des hospitalares e constru-
¢do de indicadores exigidos pela vigilancia sanitaria. Nao
foi foco deste trabalho, mas observamos alguns proble-
mas nos trabalhos avaliados como a utilizagdo da meto-
dologia DDD para neonatologia, pois os estudos que en-
volvem pediatria causam problemas em fung¢do da grande
diferenca de magnitude da dose, por isso muitos excluem
a pediatria. Dentre os trabalhos avaliados, cinco mostra-
vam claramente como estimar as DDD, mas nenhum ex-
plicita claramente como buscar as informagdes para con-
solidar e estabelecer os dados. Um dos estudos envolveu
15 hospitais Chilenos, mas ndo mostrou como foi a coleta
de dados.

Os estudos avaliados mostram que os indicadores fo-
ram feitos para todas as areas de internag@o dos hospitais
como apenas para uma unidade a exemplo a mais comum
a unidade de terapia intensiva (UTI). Outros mostram to-
dos os antimicrobianos, ou somente aqueles que possuem
maior probabilidade de induzir a resisténcia bacteriana.
No Parana ja foi discutido que sera apenas em UTI ¢ al-
guns grupos de antimicrobianos.

Desta forma sugerimos que com as tabelas e planilhas
exemplificadas, cada farmacéutico em sua rotina possa
achar o melhor método no estabelecimento dos indicado-
res em consonancia com as diretrizes estaduais e da co-
missdo de controle de infecgdo hospitalar.

4. CONCLUSAO
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A literatura cientifica muitas vezes ¢ complexa para
quem esta na base e com muitas atividades para executar
no dia a dia, desta forma este trabalho pretende oferecer
aos farmacéuticos hospitalares uma ferramenta simples
de avaliagdo de consumo de antimicrobianos, estabelecer
o padrao de consumo e utilizar esses dados obtidos para
elaboracdo de politicas e diretrizes institucionais de uso
racional de antimicrobianos e implantacdo de programa
de controle de antimicrobianos. Na literatura cientifica ¢
consenso que orientar o uso racional de antimicrobianos
¢ um desafio, onde a presenga de microrganismos multir-
resistentes, a auséncia de indicadores epidemiologicos lo-
cais, de diagnostico microbiologico precoce, aliados as
dificuldades em estabelecer a terapia adequada sao alguns
dos problemas ja identificados e que precisam ser resol-
vidos.
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