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PACIENTES COM DOENCA RENAL CRONICA

A ocorréncia e impacto dos erros de medicagdo
se diferenciam substancialmente de acordo com
circunstancias clinicas, faixas etarias e cenario de saude,
sendo que a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) destacou
trés areas prioritarias como foco de agbes para proteger
pacientes de danos relacionados ao uso de medicamentos:
transicdo do cuidado, polifarmacia e situagdes de alto
risco’. As situagbes de alto risco sdo aquelas nas quais
0s pacientes estdo mais vulneraveis a ocorréncia de
dano, destacando-se cuidados em cendrios hospitalares,
uso de grupos especificos de medicamentos, bem como
determinados grupos de pacientes. Tais situacdes néo séo
mutuamente excludentes e muitos pacientes podem estar
expostos a varias dessas simultaneamente’. Entretanto,
neste boletim, serdo discutidos, especificamente, aspectos
relacionados a doenga renal cronica (DRC) e sua relevancia
para o cenario de prevengdo de erros de medicagéo.

0 paciente com DRC apresenta, usualmente, multiplos
problemas de saude e é submetido a transicdo de
cuidado, recebendo assisténcia de diferentes profissionais
de salde e especialidades médicas*. Entretanto,
frequentemente, a DRC néo é identificada ou levada em
consideracdo no itinerario terapéutico do paciente ao
longo dos sistemas de salde. Isso aumenta a chance
da ocorréncia de erros de medicacdo, que, por sua vez,
podem contribuir para desfechos clinicos negativos,
incluindo a incidéncia de lesdo renal aguda; aumento
da frequéncia e do tempo de internacoes; e aumento da
gravidade da doenga®’. Nesse contexto, uma proporgéo
substancial da carga de doenga na DRC relaciona-se
a eventos adversos preveniveis pela identificacdo das
necessidades especificas do cuidado voltado a esse
grupo de pacientes®°.

Além disso, é necessario destacar que o controle e
tratamento da DRC e comorbidades envolvem o uso de
multiplos medicamentos, que demandam metabolismo
ou excrecgdo renal, ou podem ser nefrotoxicos®'". Uma
farmacoterapia complexa também expde 0s pacientes
com DRC ao risco de omissdes farmacoterapéuticas, como
a falha para iniciar 0 uso de medicamento estimulante
da eritropoiese. Esses fatores aumentam o risco de
eventos adversos relacionados a medicamentos que, em
decorréncia da ampla funcionalidade renal no organismo
humano, podem ter como consequéncia uma gama
de complicagdes como a hipercalemia, hipercalcemia,
hipoglicemia, distdrbios de dcido-base e sangramento*5''.

Ajuste de dose em pacientes
com DRC e nefrotoxicidade

A DRC determina alteracdes na farmacocinética e
farmacodindmica de vérios farmacos'?' tornando o uso
seguro de medicamentos um processo desafiador que
abrange a determinacgdo da funcdo renal, a selegdo de
farmacoterapia mais efetiva e segura para o paciente
frente a fungdo renal identificada, o uso adequado
de medicamentos para manejar as complicacdes
urémicas e as comorbidades, além da realizacdo de
ajustes de doses®®® Em decorréncia disso, observa-se
que a maioria dos erros de medicagcdo envolvendo
pacientes com DRC pode ser prevenida mediante ajuste
adequado da dose de medicamentos conforme a fungéo
renal>®'™* Visando contribuir para acgdes em prol da
otimizacdo da farmacoterapia de pacientes com DRC
e evitar erros de medicagcdo com doses erradas, a
Kidney Disease: Improving Global Outocomes (KDIGO)
publicou recomendacdes relativas a dose e manejo de
medicamentos, que estdo apresentadas no Quadro 1'2.
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Quadro 1 - Recomendacdes importantes para o manejo da
farmacoterapia de pacientes com doenca renal cronica (DRC)

1. Considerar o ritmo de filtragdo glomerular (RFG) para o ajuste de dose de medicamentos.

2. Em situacdes nas quais a dose deve ser precisa (ex.. farmacos com intervalo terapéutico estreito) e/ou a
estimativa do RFG nédo for confiavel (ex.: baixa massa muscular), recomenda-se usar métodos baseados na medida
da cistatina C ou mensuragao direta do RFG.

3. Descontinuartemporariamente o uso de medicamentos nefrotdxicos ou que sdo excretados porvia renal em pacientes
com RFG < 60 mL/min/1.73 m? (Estagio 3a-5 de DRC) que apresentem doengas graves concomitantes que aumentem o
risco de lesdo renal aguda. Dentre esses medicamentos estdo os inibidores do sistema renina-angiotensina-aldosterona
(inibidores da enzima conversora da angiotensina, bloqueadores do receptor de angiotensina Il, antagonistas da
aldosterona), diuréticos, carbonato de litio, digoxina, anti-inflamatoérios nédo esteroides € metformina.

4. Orientar pacientes com DRC a procurar orientagdo médica ou farmacéutica antes de usar medicamentos isentos
de prescricdo ou suplementos proteicos nutricionais.

5. Orientar pacientes com DRC a ndo se automedicarem utilizando plantas medicinais.
6. Descontinuar o uso de metformina em pacientes com RFG < 30 mL/min/1.73 m? (Estagio 4 a 5 de DRC).

7. Monitorarregularmente o RFG, bem como o0s niveis plasmaticos dos farmacos e de eletrolitos de todos os pacientes
em uso de medicamentos potencialmente nefrotoxicos, como carbonato de litio e inibidores de calcineurina.

8. Proporcionar o tratamento adequado para pacientes com DRC com outros problemas de salde que demandam
medicamentos que interferem na fungdo renal, como o cancer. Porém, deve-se realizar o ajuste de dose segundo 0

valor de RFG identificado.

Referéncias bibliograficas: 12

Profissionais envolvidos no sistema de medicacdo devem
usar, preferencialmente, como referéncia para orientar a
adequacéo da dose, as informagdes disponiveis em bases de
dados com corpo editorial e atualizagdes periddicas como
0 UpToDate®, Micromedex®, Dynamed®, entre outros, que
também se encontram disponiveis no formato de aplicativos
de celular®® As orientagdes dos fabricantes constantes na
bula destinada a profissionais de saude, registrada na
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), também
devem ser verificadas. Para orientar a ateng@o ao idoso,
o Critério de Beers da American Geriatrics Society (AGS)
também apresenta uma relagdo de medicamentos que
demandam ajustes ou devem ser evitados considerando a
fungdo renal™.

Porém, é importante destacar que, para alguns
medicamentos, existe divergéncia entre as fontes de
informagdo sobre a necessidade e forma de ajuste

posolégico na DRC. Nesses casos, é imprescindivel a
individualizagéo do cuidado ao paciente com DRC mediante
avaliagdo frequente dos parametros de efetividade e
de seguranga. Se houver possibilidade de realizagdo de
monitorizagdo terapéutica da concentracdo plasmética do
farmaco, essa é uma importante ferramenta para orientar
ajustes posologicos' . No Quadro 2.1 ¢ Quadro 2.2 estio
relacionados os medicamentos que devem ou podem ter a
dose ajustada; ou cujo uso deve ser evitado em pacientes
com DRC. Tal relagdo foi definida por especialistas
canadenses usando o método Delphi modificado sob a
perspectiva da atencdo primaria’®.

Outra medida importante para prevenir erros de medica-
¢do envolvendo pacientes com DRC é evitar ou reduzir a
exposicdo a medicamentos nefrotoxicos®'??' No Quadro
3, ¢ apresentada uma relagdo ndo exaustiva das principais
classes de medicamentos nefrotéxicos?.
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Quadro 2.1 - Principais medicamentos de uso na atencao primaria que DEVEM

ter ajuste de dose

Medicamento

Antibacterianos
Ciprofloxacino
Levofloxacino
Nitrofurantoina

Sulfametoxazol+
Trimetroprima

Anticoagulantes
Apixabana
Dabigatrana
Edoxabana
Rivaroxabana

Anticonvulsivantes
Gabapentina
Pregabalina

Antidiabéticos Orais
Canagliflozina
Dapaglifozina
Empaglifozina
Glibenclamida
Metformina

Antivirais
Aciclovir
Valaciclovir

Outros
Baclofeno
Carbonato de Litio
Colchicina
Digoxina
Duloxetina
Espironolactona
Fibratos

Legenda: [ Evitar o uso

ou seu uso evitado com hase no ritmo de filtracao glomerular

Ritmo de filtragao glomerular (mL/min/1,73 m?)

<15 15-29 30-44 45-59

Ajustar a dose [ Ajuste de dose desnecessario Referéncias bibliogréficas: 19
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Quadro 2.2 - Principais medicamentos de uso na atencao primaria que PODEM
ter ajuste de dose ou seu uso evitado com base no ritmo de filtracao glomerular

Ritmo de filtragdo mL/min/1,73 m?
Medicamento <15 15-29 30-44 45-59

Anticolinérgicos

Urinérios
Solifenacina
Tolterodina

Anvirais
Famciclovir
Oseltamivir

Antidiabéticos Orais
Gliclazida

soegiotne |

Sitagliptina
Outros
Bifosfonatos
Escitalopram
Metoclopramida
Rosuvastatina

Venlaxafina

Legenda: [M Evitar o uso Ajustar a dose [ Ajuste de dose desnecessario Referéncias bibliograficas: 19




Quadro 3 - Exemplos de medicamentos e agentes diagndsticos nefrotdoxicos Bm

ANTIMICROBIANOS
Aminoglicosideos
Antibacterianos beta-lactdmicos
Antifingicos poliénicos

Antivirais

Glicopeptideos
Polimixinas
Quinolonas
Sulfonamidas

Outros

ANTINEOPLASICOS

Analogos de mostarda nitrogenada

Agentes imunoterapicos
Analogos de &cido fdlico
Analogos de pirimidina
Antibiéticos citotoxicos
Compostos de platina

Fator de crescimento endotelial
antiangiogénico

Inibidores de tirosinoquinase

Inibidores do checkpoint imune

Inibidores do receptor do fator
de crescimento epidérmico

Qutros

ANALGESICOS
BISFOSFONATOS

FARMACOS CARDIOVASCULARES

Inibidores do sistema renina-angio-

tensina-aldosterona
Diuréticos
Agentes modificadores de lipideos

Qutros

FARMACOS PARA ULCERA PEPTICA E

DOENCA DO REFLUXO GASTROESOFAGICO

IMUNOSSUPRESSORES
Inibidores da calicineurina

Imunosupressores seletivos

INIBIDORES DA AGREGAGAO PLAQUETARIA

SUBSTITUTOS DO SANGUE E FRAGOES

PROTEICAS DO SANGUE

OUTROS

AGENTES DIAGNOSTICOS

Referéncias bibliograficas: 22

Amicacina, Gentamicina, Tobramicina
Amoxicilina, Ampicilina, Cefazolina, Ceftazidima, Oxacilina, Piperacilina+Tazobactam
Anfotericina B desoxicolato

Aciclovir Abacavir, Atazanavir, Adefovir, Didanosina, Cidofovir, Foscarnet, Indinavir,
Lamivudina, Ritonavir, Valaciclovir, Telaprevir, Tenofovir

Vancomicina

Colistina, Polimixina B

Ciprofloxacino, Levofloxacino

Sulfadiazina, Sulfametoxazol+Trimetroprima

Rifampicina, Tetraciclina

Ifosfamida

Interleucina (alta dose), Interferons

Metotrexato, Pemetrexede

Gencitabina, Fluorouracilal

Mitomicina

Cisplatina, Carboplatina*, Oxaliplatina* (*nefrotoxicidade menor que cisplatina)

Bevacizumabe

Axatinibe, Crizotinibe, Dabrafenibe, Imatinibe, Sunitinibe, Sorafenibe, Pazopanibe,
Vermurafenibe

Ipilimumabe, Nivolumabe, Pembrolizumabe

Cetuximabe, Panitumumabe, Gefitinibe, Erlotinibe

Aflibercepte, Abatacepte, Bortezonibe, Bleomicina, Daunorrubicina, Lenalidomida,
Pentostatina

Antinflamatorios nédo esteroides inibidores da ciclooxigenase

Alendronato, Acido Zoledrénico, Pamidronato

Bloqueadores do receptor de angiotensina Il, Inibidores da enzima conversorada
angiotensina, Inibidores da renina

Bumetamida, Espironolactona, Furosemida
Estatinas

Anlodipino, Digoxina, Hidralazina

Cimetidina, Lansoprazol, Omeprazol, Ranitidina

Ciclosporina, Tacrolimus
Everolimus, Sirolimus, Mofetil micofenolato

Clopidogrel, Dabigatrana, Prasugrel, Ticlodipina
Amido hidroxietilico, Dextrano, Manitol

Acetazolamida, Alopurinol, Carbonato de Litio, Esteroides anabélicos, Infliximabe,
Mesalazina, Metimazol, Metformina, Orlistate, Propiltiouracila, Topiramato

Contrastes iodados, Gadolinio (em altas doses), Fosfato de sodio oral(preparagao
para colonoscopia)
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Avaliacao da farmacoterapia em pacientes com DRC

0 primeiro passo para a seguranga no uso de medicamentos
em pacientes com DRC é uma prescricdo adequada ao
contexto clinico do paciente que deve compreender a
avaliacdo da relacdo risco-beneficio de cada medicamento.
A indicacdo de um medicamento ndo pode ser considerada
como definitiva, pois a condic¢ao clinica do paciente pode se
modificar ao longo do tempo. Por isso, é importante realizar
uma avaliacdo global de toda a farmacoterapia de pacientes
com DRC, de forma continua e com frequéncia individualizada.

A avaliagéo global da farmacoterapia deve ter como objetivo
evitar 0 uso de medicamentos desnecessarios, bem como

omissdes terapéuticas. Apds identificar que o paciente esta
utilizandotodos 0s medicamentos necessarios e indispensaveis
para seus problemas de salde, deve-se também proceder a
adequacdo da dose dos medicamentos em relacdo a funcao
renal e detectar a exposi¢cdo a medicamentos potencialmente
nefrotoxicos ou que trazem riscos ao paciente, promovendo
sua desprescricao* quando possivel*?'??* Dessa forma,
promove-se a reducdo da polifarmacia desnecessaria e a
seguranca do paciente é aprimorada, diminuindo a chance
de interagbes medicamentosas com danos e outros eventos
adversos relacionados ao uso de medicamentos ainda mais
relevantes no contexto da DRC*%%,

*Desprescricdo ¢ um processo planejado e supervisionado de reducdo da dose ou interrupcédo do uso
de um medicamento que pode vir a causar ou esta causando dano, ou que ndo apresenta mais beneficio
para o paciente. Envolve a minimizacdo da carga total de medicamentos em termos de dose, nimero de
comprimidos/unidades utilizados ou frequéncia de utilizagdo.**?

A avaliagdo da farmacoterapia pode ser facilitada com o
uso de instrumentos, como a versdo em portugués do PAIR
(Pharmacotherapy Assessment in Chronic Renal Disease),
validada no Brasil, e que facilita a identificacdo de problemas
farmacoterapicos?®. No ambito hospitalar, como medida
para promover o uso seguro de medicamentos em pacientes

Engajamento do

Programas preventivos e de preparacdo para o automanejo,
com o0 objetivo de fazer com que o paciente participe
ativamente do seu autocuidado, tém sido foco prioritario na
assisténcia a doencas cronicas ndo transmissiveis, como
a DRC. Tais medidas perpassam também pela promogéo
da adoc¢do de um tratamento medicamentoso seguro pelo
paciente, que pode impactar na sua satisfagédo e contribuir
para sua qualidade de vida. E estratégico, por exemplo,
educar o paciente sobre o risco do uso de medicamentos
como anti-inflamatérios ndo esteroides, terapias ditas
emagrecedoras, fitoterapicos, plantas medicinais e outros
medicamentos comumente utilizados que podem causar
declinio da fungéo renal'® 2.

No caso especial da terapia renal substitutiva (ex:hemodia-
lise, dialise peritoneal), 0 manejo adequado da DRC abran-

com DRC, tem sido recomendado: I) elaborar uma relagéo
de medicamentos nefrotdxicos da instituicdo; Il) estabelecer
mecanismos que permitam verificar a dose dos medicamentos
eliminados pelo rim quando ocorrer aumento ou diminuigdo
da funcdo renal; e Ill) assegurar a dose adequada dos
medicamentos para pacientes em terapia renal substitutiva?®'.

paciente com DRC

ge restrigdes alimentares e liquidas, bem como o uso de
medicamentos para o controle de sinais e sintomasassociados
que causam incomodos e restringem a vida diaria dos
pacientes, prejudicando sua qualidade de vida e a de sua
familia. Consequentemente, isso também pode impactar
na sua satisfacdo com o tratamento e nos seus desfechos
clinicos??._Nesse complexo contexto, a adogdo de medidas
de engajamento do paciente e de familiares/cuidadores em
conjunto com estratégias clinicas, tais como acompanhamento
farmacoterapéutico, preservacio da funcdo renal, prescricdo
de dialise centrada no paciente e preservacgdo da fungéo renal
residual, contribuem ndo s6 para que o individuo possa viver
melhor com a DRC, como, também, para minimizar a ocorréncia
de erros de medicagéo, promovendo a seguranca do paciente
(leia mais no Boletim sobre Estratégias para envolver o paciente
na prevencdo de erros de medicacdo)?”.
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Transicao do cuidado na DRC

Pacientes com DRC que recebem hemodialise configuram um
grupo de alto risco para discrepancias na farmacoterapia
devido aos complexos esquemas de tratamento. Além disso,
devido as suas comorbidades*®, esses pacientes sdo0 mais
susceptiveis ainternagdes e visitas aos servigos de emergéncia,
e também recebem cuidado de mais de um profissional de
saude. Esses momentos de transi¢do do cuidado ocasionam
aumento na ocorréncia de erros de medicagéo, sobretudo
erros de comunicagdo envolvendo transicdo para ambientes
hospitalares, que podem causar danos graves aos pacientes.
A conciliagdo medicamentosa é uma importante estratégia
que pode ser especialmente Util para os pacientes com DRG,
devendo ser adotada para prevenir erros de medicagdo e
promover uma transigéo segura entre os diferentes locais de
cuidado a saude (Leia mais no Boletim sobre Prevencédo de
erros de medicagdo na transicdo do cuidado)>?'.

Os resultados associados com a conciliagdo de
medicamentos em unidades de dialise tém contribui-
do para a identificagdo de discrepancias clinicamente
relevantes e recomenda-se que essa pratica seja parte
do programa de seguranca do paciente nesses Servigos.
Entretanto, para maximizar seus beneficios, recomenda-se
que a conciliagdo seja desenvolvida de forma integrada com a
revisdo da farmacoterapia*. Essa integracdo contribui para
a diminuigdo de internagdes e redugdo das taxas de reinter-
nacdo®. Qutros beneficios alcangados com aconciliagdo
de medicamentos em unidade de didlise sdo a melhoria
da adesdo ao tratamento, a maior proporg¢éo de pacientes
utilizando medicamentos adequados, a redugdo de custos e
a melhoria da qualidade de vida*. Alguns exemplos de erros
de medicagdo envolvendo pacientes com DRC, assim como
estratégias para preveni-los, encontram-se no Quadro 4.
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Quadro 4 - Exemplos de erros de medicacao envolvendo pacientes com doenca renal cronica (DRC)

Exemplos de erros

Caracterizagao do problema
e riscos associados

Praticas seguras recomendadas

Uma paciente idosa com DRC Estagio 5 em hemodialise apresentou
uma queda no domicilio e foi internada para cirurgia no fémur.
Durante a internacdo, foi prescrito tramadol a paciente que
desenvolveu constipacdo, demandando uso de enema de glicerina.
Na alta, foi prescrito tramadol por 15 dias e uso de enema de
fosfato de sddio. Apos a alta, a paciente usou 3 frascos de enema
de fosfato de sddio devido a constipacéo e, no quarto dia apds a
alta, retornou a clinica para hemodialise. Na revisdo laboratorial,
identificou-se um nivel plasmatico de fdsforo de 10 mg/dL e a dose
de sevelamer prescrita foi aumentada. No lugar do enema de
fosfato de sddio, prescreveu-se lactulose para a constipacao.

Um paciente com DRC, diabetes e dor neuropética apresentou um
Ritmo de Filtragcdo Glomerular (RFG) igual a 42 mL/min/1,73 m2. Em
uma crise algica, recebeu uma prescricdo de gabapentina 300 mg
de 8 em 8 horas na unidade de pronto atendimento. Apds 10 dias de
uso da gabapentina, o paciente apresentou sonoléncia exacerbada
e confusdo mental. Procurou seu nefrologista que identificou a
necessidade de alterar a posologia do medicamento para 150 mg de
12 em 12 horas. Ap6s dois dias os sintomas melhoraram.

+ Prescricdo de medicamento inadequado
ao contexto clinico do paciente.

+ Auséncia de ajuste de dose.

Avaliagdo global da farmacoterapia.
Adocdo de conciliagdo de medicamentos nas transigdes do cuidado.
Engajamento do paciente e familiar/cuidador.

Desenvolver, divulgar e deixar facilmente acessiveis listas de medicamentos que demandam ajuste de
dose, que sdo nefrotdxicos, ou cujo uso ndo é recomendado em pacientes com DRC.

Utilizar sistema de prescricdo com suporte a decisdo clinica que identifique a necessidade de
ajuste de dose ou recomende alternativas terapéuticas seguras para pacientes com DRC.

Uma paciente recebeu uma prescrigdo manual de “p-calcitol
- aplicar 01 mcg no acesso da hemodialise”. Na farmacia, o
funcionario que a atendeu entregou-lhe uma ampola de calcitriol
1 mcg e informou que era 0 mesmo medicamento. A técnica
de enfermagem que administrou 0 medicamento era novata
na clinica de hemodiéalise e apenas solicitou a prescri¢do, mas
ndo realizou a checagem adequada. Nos exames periddicos da
paciente, o paratorménio ainda se apresentava muito elevado,
fazendo com que o prescritor perguntasse a paciente se ela
tinha conseguido comprar o medicamento. Ela falou que havia
adquirido 0 medicamento na farmacia e mostrou a embalagem
da ampola de calcitriol que estava em sua bolsa.

« Erro na redacdo de prescricdo sem
especificar a forma farmacéutica (0
paricalcitol é envasado em uma ampola
comdmcg de 1ou2ml).

« Uso de abreviatura para o nome do
farmaco paricalcitol (p-calcitol).

+ Troca entre nomes de medicamentos com
grafia ou som semelhante.

Sempre que possivel, ndo realizar prescrigdo manuscrita.

Elaborar prescrigdes completas e sem uso de abreviaturas.

Utilizar sistemas de prescrigéo eletronica com parametrizacdo adequada da descrigéo dos medicamentos.
Ndo realizar dispensacao de prescri¢des incompletas, rasuradas ou ilegiveis.

Garantir treinamento de colaboradores de farmacia que minimize erros de dispensacdo de
medicamentos com nomes que tenham grafia ou som semelhante.

Desenvolver incentivos e fluxos de dispensagdo que envolvam o farmacéutico no atendimento de
prescrigdes de dificil interpretagéo.

Desenvolver, divulgar e deixar facilmente acessiveis listas de medicamentos com nomes de grafia
ou som semelhante.

Realizar checagem completa antes da dispensacédo e administracdo de medicamentos.
Envolver o paciente no processo de checagem de dispensagéo e administracéo.
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