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Interacdes medicamentosas induzidas pelo aprazamento e os erros
no preparo de antibacterianos

Drug interactions resulting from scheduling and errors in the preparation of antibacterials

Francisco Gilberto Fernandes Pereiral, Georgia Alcantara Alencar Melo?, Nelson Miguel Galindo Neto?, Rhanna
Emanuela Fontenele Lima Carvalho?, Eugenié Desirré Rabelo Néri* Joselany Afio Caetano?

Objetivo: identificar as interagdes medicamentosas induzidas pelo aprazamento e os erros no preparo de
antibacterianos administrados. Métodos: estudo observacional e transversal, realizado em clinicas médicas de
um hospital da rede sentinela. A coleta de dados ocorreu por meio da observagio das prescri¢des e do preparo
de 265 doses de antibacterianos com a utilizagdo de um check-list. Resultados: prevaleceu a administracio da
Piperaciclina e Tazobactan, com 51 doses. O aprazamento de horario dos antibacterianos com outro medicamento
ocorreu prevalentemente no periodo matutino, destacando-se interagdes com anticoagulantes injetaveis e entre
antimicrobianos de classes diferentes, e associou-se a ndo disponibilidade no setor de orientagdes impressas
acerca dos cuidados com a administragdo do medicamento (p=0,003). O principal erro encontrado foi o de dose
(32,5%). Conclusao: o aprazamento de antibacterianos em setor de clinica médica pode potencializar possiveis
interacdes medicamentosas e os erros de dose sdo identificados na administracdo dos medicamentos.
Descritores: Antibacterianos; Erros de Medicacdo; Unidades Hospitalares; Interacdes de Medicamentos;
Enfermagem Médico-Cirtrgica.

Objective: to identify drug interactions resulting from scheduling and errors in the preparation of antibacterials.
Methods: observational and cross-sectional study carried out in medical clinics of a sentinel hospital. Data
were collected through the observation of prescriptions and the preparation of 265 doses of antibacterials
with the use of a check list. Results: the administration of Piperaciclina and Tazobactan prevailed, with 51
doses. The scheduling of antibacterials with another drug occurred predominantly in the morning. Interactions
with injectable anticoagulants and between antimicrobials of different classes stood out. The scheduling was
associated with the lack of availability of printed guidelines on medication administration (p=0.003). The main
error was the dose (32.5%). Conclusion: the scheduling of antibacterials in the medical clinic may potentiate
possible drug interactions and dose errors have been identified in the administration of drugs.

Descriptors: Anti-Bacterial Agents; Medication Errors; Hospital Units; Drug Interactions; Medical-Surgical
Nursing.
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Introducao

0 uso de agentes antibacterianos ocorre em
larga escala, correspondendo a cerca de 30,0% dos
gastos com medicamentos em institui¢oes de saude.
Esta elevada utiliza¢do tem sido associada ao aumento
dos custos de cuidados de saude e a emergente resis-
téncia bacteriana a esses medicamentos®-?,

Os antibacterianos representam a classe de
medicamento mais prescrita nos hospitais devido a
sua acdo de destruicdo das bactérias, bem como aos
erros de administragdo que chegam a 27,4%. Ao con-
siderar-se que no ambiente hospitalar, cerca de 20 a
50,0% dos antimicrobianos sdo utilizados de forma
inadequada entre outras causas, pela administracdo
incorreta, considera-se a importancia da vigilancia do
uso destes medicamentos®. Neste contexto, a fim de
melhorar a qualidade do tratamento com antibacte-
rianos e reduzir os custos relacionados aos seus even-
tos adversos, iniciativas que versam sobre a investiga-
¢do das etapas de prescrigao, preparo e administracdo
sdo pertinentes aos ambientes de satde®.

As prescri¢des apresentam, simultaneamente,
diversos medicamentos que podem possuir interacdo
medicamentosa e até contraindicacdo de administra-
¢do simultanea. As potenciais interagdes medicamen-
tosas podem possuir resultados positivos (aumento
da efetividade), entretanto, na maioria das vezes, os
efeitos obtidos sdo negativos (diminuicdo da efetivi-
dade e toxicidade). Estudo realizado em Unidades de
Terapia Intensiva apontou que essas podem ocorrer
em até 71,0% dos pacientes e que, entre outros fato-
res, podem ser causadas pelo aprazamento dos hora-
rios das administracoes(®.

0 aprazamento seguro e preciso é funcdo do
profissional enfermeiro que, a partir de horarios fixos
de rotina, registra os hordarios nos quais os medica-
mentos devem ser administrados. Entretanto, a dis-
tribuicdo de hordrios em momentos padronizados e
fixos contribui para que varios medicamentos sejam
administrados simultaneamente no mesmo paciente,
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o que intensifica as chances de interacdo medicamen-
tosa acidental®.

Outra etapa importante para administracdo se-
gura de medicamento é o preparo. Embora este passo
seja muitas vezes, negligenciado. Os erros cometidos
durante o mesmo podem comprometer a seguranga e
eficdcia da terapia medicamentosa realizada. E possi-
vel encontrar estudos realizados na tltima década, em
bases de dados nacionais, que abordem a administra-
¢do de medicamentos e os efeitos pés-administragio;
mas, ainda, sdo pouco explorados cientificamente os
estudos relacionados ao aprazamento de horarios
(com foco na interacdo medicamentosa induzida pela
determinagio de horarios para administragdo de me-
dicamentos) e o preparo de antibacterianos.

As etapas de aprazamento e preparo dos anti-
bacterianos sdo atribui¢cées predominantemente da
enfermagem. Desse modo, considera-se relevante in-
vestigar os erros relacionados a essas etapas, diante
danecessidade de evidéncias cientificas para corrobo-
rar com a reducdo da probabilidade de erro, subsidiar
o planejamento da educac¢do continuada e da forma-
¢do dos profissionais da enfermagem.

Ante o exposto, o presente estudo objetivou
identificar as interacdes medicamentosas induzidas
pelo aprazamento e erros no preparo dos antibacte-
rianos administrados.

Métodos

Trata-se de estudo observacional e transver-
sal, realizado entre agosto e dezembro de 2014, nos
setores de clinica médica em um hospital de ensino
pertencente a Rede Sentinela da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria, localizado em Fortaleza-Ceara,
Brasil. No periodo de coleta de dados, as clinicas mé-
dicas do referido hospital encontravam-se divididas
em dois postos de enfermagem, A e B, que contem-
plavam a assisténcia a 114 leitos nas seguintes espe-
cialidades: Dermatologia, Cardiologia, Clinica Médi-
ca, Endocrinologia, Gastroenterologia, Pneumologia,
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Neurologia, Nefrologia, Hematologia e Reumatologia.

Para o calculo amostral a partir da definigdo
do total de doses a serem observadas, solicitou-se ao
servico de farmacia hospitalar da Institui¢ao a quanti-
dade de doses de antibacterianos, seccionada por tur-
nos, dispensada para as Clinicas A e B, em um periodo
de 30 dias anterior ao inicio da coleta de dados, a qual
foi de 270 e 420 doses para as Clinicas A e B, respecti-
vamente, totalizando 690.

Assim, o grupo amostral da pesquisa foi forma-
do por 40,0% das doses informadas pelo servico de
farmacia, ou seja, 276. Este percentual amostral foi
calculado com base na média de erros de preparo e
administracdo de medicagdo antimicrobiana presen-
te em outro estudo brasileiro®. Considerou-se, ainda,
erro amostral de 5% e nivel de confianga de 95%. Fo-
ram, portanto, realizadas 157 observagdes na Clinica
Médica B, sendo 67, no periodo da manh3; 30 a tarde;
e 60 a noite. Na Clinica Médica A, foram observadas
108 doses: 44 pela manh3; 22 no periodo vespertino;
e 42 no plantdo noturno. Ressalta-se que a amostra fi-
nal foi de 265 doses, visto que as 11 primeiras doses
observadas foram descartadas devido ao efeito Ha-
wthorne.

A coleta de dados foi operacionalizada em dias
sorteados aleatoriamente pelos pesquisadores. Nes-
tes dias especificos, os trés turnos eram contemplados
pela observacdo dos erros, independentemente de fi-
nais de semana ou feriados. A quantidade de doses
observadas em cada turno variou em funcdo da dis-
ponibilidade de antibacterianos aprazados para cada
periodo.

A principio, procedeu-se a leitura da prescricao
médica para identificar o medicamento utilizado e o
aprazamento de horario. A classificacdo farmacolé-
gica e a verificagdo das possiveis intera¢cdes medica-
mentosas foram realizadas conforme o sistema Anato-
mico Terapéutico Quimico do Collaborating Center for
Drug Statistics Methodology, empregado pelo Centro
Colaborador para o Monitoramento Internacional de
Medicamentos®.

As coletas de dados foram realizadas por dois

pesquisadores independentes que, apos treinamento
prévio para padronizacdo de suas condutas, observa-
ram as mesmas situacdes de preparo. As informacdes
coletadas por ambos foram comparadas, por meio
de dupla checagem do instrumento e debate sobre o
momento observado, a fim de evitar discrepancia na
coleta dos dados. Para evitar o efeito Hawthorne, co-
mum em estudos observacionais, o qual compreende
mudancas drasticas na execu¢do de determinadas ta-
refas pelos sujeitos quando sabem que estdo sendo
observados por pessoas que nido fazem parte da rotina
do local de trabalho, as observacdes realizadas no pri-
meiro més de coleta de dados nio foram consideradas
para analise.

Foi utilizado instrumento do tipo check-list, com
as seguintes variaveis: classificagdo do medicamento,
tempo utilizado para o preparo, disponibilizacdo no
setor de orientagdes impressas acerca da adminis-
tracdo do medicamento e erro de preparo. Ademais,
os erros foram categorizados, conforme a taxonomia
utilizada para pesquisas internacionais, em erros de
dose, erros de horario (tempo de preparo) e escolha
errada do medicamento, caracterizada pela selecdo
incorreta do medicamento prescrito, no momento do
preparot?,

Os dados obtidos foram agrupados no banco de
dados com auxilio do software Statistical Package for
the Social Science 19.0 para julgamento estatistico. O
teste de qui-quadrado foi realizado para identificar as
associagdes entre as variaveis levantadas e os erros de
medicacdo. Foi considerado nivel de significancia de
5%.

0 estudo respeitou as exigéncias formais conti-
das nas normas nacionais e internacionais de pesqui-
sas envolvendo seres humanos.

Resultados
Das 265 observagdes realizadas, as classes de
antibacterianos mais utilizadas nas Clinicas foram:

penicilinas 112 (42,3%), glicopeptideos 68 (25,7%),
cefalosporinas 47 (17,7%), quinolonas 22 (8,3%) e
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imidazolicos 16 (6,0%). O Levofloxacino foi o antibac-
teriano menos utilizado, em uma frequéncia de quatro
vezes, conforme Tabela 1.

Em relacdo ao aprazamento dos medicamen-
tos, o qual foi realizado em totalidade por enfermei-
ros, houve predominancia de horarios de adminis-
tracdo de doses nos perfodos manha e noite. Esses
foram os turnos nos quais houve maior quantidade de
aprazamento dos antibacterianos para administra¢do
simultanea com outros medicamentos que possuiam
potenciais interacdes medicamentosas. Na Clinica Mé-
dica A, destacaram-se 15 aprazamentos que induziam
as interacdes medicamentosas no periodo matutino e
oito durante o plantdo noturno, enquanto na Clinica
Médica B, 39 aconteceram pela manha e 22 a noite.

Tabela 1 - Distribuicdo dos tipos de antibacterianos
e quantidade de interacdes medicamentosas (n=265)

Turno

Antibacterianos Manha Tarde Noite Total

Sim Ndo Sim Nao Sim Nao

Clinica Médica A

Ciprofloxacino 2 6 0 0 0 10 18
Piperaciclina + Tazobactan 4 4 4 7 1 10 30
Sulbactam + Ampicilina 3 7 5 6 2 6 29
Teicoplanina 3 6 0 0 0o 0 9
Vancomicina 3 6 0 0 5 8 22
Total 15 29 9 13 8 34 108
Clinica Médica B

Cefepime 5 3 2 5 4 7 26
Ceftriaxone 12 0 0 5 1 3 21
Levofloxacino 0 3 0 1 0o 0 4
Metronidazol 0 0 1 6 6 3 16
Oxacilina 2 4 1 4 5 8 24
Piperaciclina + Tazobactan 8 2 0 4 6 1 21
Sulbactam + Ampicilina 2 5 0 1 0 0 8
Teicoplanina 9 0 0 0 0 7 16
Vancomicina 1 11 0 0o 0 9 21
Total 39 28 4 26 22 38 157

E importante destacar que 23 doses de Pi-
peraciclina + Tazobactam foram administradas em
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associacdo com outros medicamentos, como Litio e
Furosemida. Sobressaem, também, neste aspecto, o
Metronidazol e a Teicoplanina, com aproximadamen-
te metade das doses administradas sob potencial in-
teracdo medicamentosa. A interacdo medicamento-
-medicamento foi a mais frequente, a administracdo
concomitante com anticoagulantes injetaveis, como a
Heparina Sédica de baixo peso molecular, e a associa-
¢do entre cefalosporinas com penicilinas (oxacilina)
destacaram-se em quantidade.

Alguns medicamentos possuiam as orienta¢des
impressas acerca da administra¢cdo disponibilizadas
no setor: na Clinica B, constavam as orientac¢des quan-
to a Piperaciclina e o Tazobactan, enquanto na Clinica
A, as informacgdes se encontravam disponiveis acerca
da Teicoplanina, do Sulbactam e da Ampicilina.

A Tabela 2 apresenta os dados referentes a inte-
racdo medicamentosa induzida pelo aprazamento as-
sociada a existéncia de orientagdes impressas acerca
da administracao disponivel no setor. Destaca-se que
na Clinica B houve menos disponibilidade de infor-
macdes impressas e associacdo estatistica com maior
numero de aprazamentos que induziam interacées
(p=0,003).

Tabela 2 - Associacdo entre a interagdo medicamen-
tosa induzida pelo aprazamento e pela disponibilida-
de de orientagdes impressas acerca da administracdo
do antibacteriano (n=265)

Disponibilidade de orientacoes

Interacdo medica-  impressas acerca da adminis-

mentosa induzida tragdo do antibacteriano ~ Total p*
pelo aprazamento
Sim Nao

Clinica Médica A

Sim 20 12 32

Nao 39 37 76 0,286

Total 59 49 108
Clinica Médica B

Sim 16 49 65

Nao 7 85 92 0,003

Total 23 134 157

*Teste qui-quadrado



Interacdes medicamentosas induzidas pelo aprazamento e os erros no preparo de antibacterianos

Quanto aos tipos de erros observados, identifi-
cou-se que em 29 (11,6%) preparos ocorreu a escolha
errada do medicamento e em 81 (32,5%) houveram
erros de dose, com tendéncia para subdose. Em re-
lacdo ao horério, o tempo de preparo apresentou-se
prolongado em algumas situagdes, o que pode influen-
ciar na estabilidade farmacolégica dos medicamentos
e, logo, configurar um erro.

Entre os medicamentos escolhidos de forma
errada destaca-se que a similaridade nos nomes dos
antibacterianos pode ter gerado certa confusdo ou
lapso na selecdo da droga a ser preparada, como por
exemplo os da classe das cefalosporinas (Ceftriaxona,
Cefepime e Cefazolina).

No que se refere ao tempo para preparo do
medicamento, a Tabela 3 apresenta média de tempo
variando de 14 a 30 minutos. Foi observado que o
Sulbactam, a Ampicilina e o Cefepime foram os me-
dicamentos com maior tempo para preparo, 60 e 72
minutos, respectivamente. Enquanto a maior média,
30 minutos, foi percebida no Levofloxacino. Em con-
trapartida, um achado que requer atencéo foi o tempo
minimo de 4 minutos para o preparo da Piperaciclina
e Tazobactam na Clinica Médica B.

Tabela 3 - Distribui¢cdo do tempo para preparo de an-
tibacterianos nas Clinicas Médicas A e B (n=265)

Tempo para o preparo (minutos)

. . Clinica Médica A Clinica Médica B
Antibacterianos
n Média Mini- Maxi- n Média Mini- Maxi-
mo mo mo mo
Ciprofloxacino 18 15 7 28 - - - -

Piperaciclina + tazobactan 30 21 10 44 21 17 4 34

Sulbactam + ampicilina 29 26 7 72 8 14 7 26

Teicoplanina 9 26 12 38 16 16 5 31
Vancomicina 22 14 5 48 21 18 6 33
Cefepime - - - - 26 22 7 60
Ceftriaxone - - - - 21 17 7 30
Levofloxacino - - - - 4 30 10 50
Metronidazol - - - - 16 22 10 31
Oxacilina - - - - 24 22 10 40

Nas situacdes em que o tempo de preparo foi
superior a 30 minutos, observou-se que a causa da
demora era a interrupg¢do para execuc¢do de outras ati-
vidades.

Discussao

0 estudo apresenta como limitacdo a investiga-
¢do em um cenario especifico, o qual pode diferir da
realidade de outras clinicas médicas. Ademais, os da-
dos obtidos se referem ao aprazamento e preparo de
antibacterianos, de forma que outras classes farmaco-
légicas podem possuir resultados diferentes.

Os antibidticos sdo frequentemente utilizados
para tratar doengas relacionadas com infecgdo bacte-
riana devido a eficiéncia de a¢do e urgéncia clinica de
resolubilidade. A interagdo medicamentosa em decor-
réncia dos antagonismos das drogas pode fragilizar o
mecanismo de a¢do antibi6tica e o combate ineficaz as
infeccdes pode culminar no pior progndstico e morte
do paciente®', Diante do uso de multiplos medica-
mentos em pacientes no contexto hospitalar, as intera-
¢des podem ocorrer e o comprometimento da eficacia
antibidtica pode contribuir para o desenvolvimento
de resisténcia bacteriana aos antibiéticos#1%,

De acordo com estudo que analisou 53 culturas
para antibiograma de pacientes com infec¢do hospi-
talar internados em Unidade de Terapia Intensiva, as
maiores resisténcias bacterianas foram relacionas as
cefalosporinas e aos glicopeptideos®. Estas classes
corresponderam a 43,4% dos antibacterianos admi-
nistrados nas Clinicas Médicas investigadas neste es-
tudo. A larga utilizagdo na clinica médica, somada com
a resisténcia bacteriana detectada em outro estudo,
alerta a enfermagem para cuidados redobrados com o
aprazamento de tais medicamentos.

Resultado de estudo internacional sobre erros
na administracdo de medicamentos em unidade de
emergéncia ratifica que as incongruéncias no horario
constituem os erros mais comuns nesta etapa®®. Ao
considerar que o horadrio de administracdo depen-
de do tempo investido no preparo do medicamento,
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destaca-se a relevancia dos resultados deste estudo,
0s quais apontam a duragao de 72 minutos no preparo
de alguns antibacterianos.

A demora no preparo pode acarretar atraso da
infusdo, o que constitui erro com graves consequén-
cias, uma vez que a prescri¢do e o aprazamento aten-
dem a necessidade de manutencado dos niveis plasma-
ticos para acdo do medicamento que consideram a sua
meia-vida e eliminagdo, assim, quando estes niveis
ndo sdo mantidos por uma nova infusao, o micro-orga-
nismo pode desenvolver mecanismos de adaptagio e
se tornar resistente aquele principio ativo®. Além dis-
so, o preparo ocorrido por longo periodo pode promo-
ver exposicdo ambiental do medicamento e favorecer
a contaminagao do interior dos dispositivos utilizados
no preparo e na administracdo®®,

Tratando-se dos tipos de erros observados,
identificaram-se a escolha errada do medicamento e
os erros de dose. Estes tipos de erros sdo preocupan-
tes, pois ha consenso para que a indica¢do do antibac-
teriano aconteca de acordo com as caracteristicas bio-
logicas da parede celular da bactéria, caso contrario
pode haver consideravel dificuldade para penetracdo
do principio ativo no interior do micro-organismo. As-
sim, quando ha selecdo errada do medicamento nas
etapas de preparo ou administracao, o paciente pode
ser exposto a uma substancia ineficaz e farmacodina-
micamente incompativel aquela bactéria®?.

A frequéncia de erros de dose encontrada nesta
pesquisa coincide com aquela demonstrada em uma
avaliacdo nacional de 3.500 registros realizados sobre
erros de medicamentos, entre os quais, 11,4% eram
erros de dose™. Neste caso, a dose errada de antimi-
crobiano pode comprometer a biodisponibilidade, efi-
cacia e efeito terapéutico do principio ativo, culminan-
do, em alguns casos, com toxicidade potencializada e
ou aumento da resisténcia bacteriana.

Observou-se que a indisponibilidade de
orientacdes sobre os cuidados na administracdo de
medicamentos foi estatisticamente relacionada ao

aprazamento de medicamentos com interagcdo medi-
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camentosa a serem administrados no mesmo hordrio.
Tal achado sugere que os enfermeiros responsaveis
pelos aprazamentos tendem a ndo cometer erros se
as instrucoes escritas estiverem disponiveis, o que au-
menta a consciéncia sobre a relevancia da disponibili-
dade de informes impressos acerca da tematica para
consulta dos profissionais.

Neste contexto, é relevante que tais impressos
possuam informacgdes suficientes para subsidiar a
utilizacdo segura pelos profissionais de enfermagem,
que devem incluir: nome do medicamento, via, indi-
cacdo, contraindicagdo, apresentacdo, posologia, téc-
nica de diluicdo/reconstituicdo, estabilidade, reacdes
adversas, tempo de infusdo e as potenciais interacoes
medicamentosas*®. Ademais, é importante o treina-
mento e a sensibilizacdo dos profissionais para que
a utilizacdo dos impressos ocorra de forma correta,
para que se sintam estimulados a aderir ao recurso
disponivel®”.

A estrutura administrativa e organizacional das
instituicdes de saide motiva a equipe de enfermagem
a seguir horarios padronizados institucionalmente.
Assim, tal padroniza¢do requer muita atencdo dos en-
fermeiros responsaveis pelo aprazamento para que a
possibilidade de potencial interacdo medicamentosa
seja considerada durante o aprazamento dos medi-
camentos de cada paciente®®. Para enfrentamento
da inducdo de interacdo medicamentosa pelo apraza-
mento, salienta-se que a informatizacao da prescricdao
médica e do aprazamento da enfermagem, associada a
alguma ferramenta no sistema informatizado que im-
peca o aprazamento de medicamentos com interacdo
medicamentosa para o mesmo horario, constitui-se
uma estratégia que pode ser eficaz.

Vislumbra-se que este estudo possa contribuir
para alertar os profissionais de enfermagem quanto a
necessidade de organizar os horarios de administra-
¢do dos medicamentos, atendendo aos principios far-
macocinéticos e farmacodinamicos, de modo a garan-
tir maior eficacia quanto ao principio ativo utilizado
e evitar as interagdes. Além disto, os achados levam
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a refletir sobre a necessidade do uso racional de an-
timicrobianos e, por fim, constitui-se em conjunto de
indicadores que podem subsidiar o planejamento de
treinamentos e o aperfeicoamento na formagao dos
profissionais de enfermagem.

Conclusao

As potenciais intera¢cdes medicamentosas de-
correntes do aprazamento de horario dos antibac-
terianos associado a outro medicamento ocorreram
com maior prevaléncia no periodo matutino (Pipe-
raciclina + Tazobactam administradas em associacdo
com Litio e Furosemida; Metronidazol e Teicoplanina;
e interacdo medicamento-medicamento com anti-
coagulantes injetaveis, e a associacdo entre cefalos-
porinas com penicilinas (oxacilina)), as quais se as-
sociaram com a ndo disponibiliza¢do de orientacoes
impressas acerca dos cuidados com a administracdo
do medicamento no setor. Deste modo, aprazamento
de antibacterianos em setor de clinica médica pode
potencializar possiveis interacdes medicamentosas e
os erros de dose sdo identificados na administracdo
dos medicamentos.
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