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RESUMO

A farmacovigilancia é conceituada pela Organizagdo Mundial de Saude como atividade de supervisdo e estudo
das reacGes adversas em decorréncia do uso de medicamentos (RAMs), verificando sua seguranca e eficécia para
a saude da populagdo. Tal verificagdo é feita por meio da notificagdo espontanea feita por profissionais médicos.
Entretanto, a maioria dos casos é subnotificado, prejudicando a fiscalizacdo dessas medica¢des. Com isso, é
fundamental a introdugdo desse estudo no contexto da Covid-19, uma vez que o tratamento para essa patologia
ainda é controverso. O objetivo do trabalho foi analisar o conhecimento em farmacovigilancia dos profissionais
médicos no atendimento aos pacientes portadores de Covid-19. Tratou-se de uma pesquisa descritiva que,
através de um formulario eletronico, determinou o perfil profissiografico dos médicos, além de ter mensurado
o entendimento destes profissionais frente aos efeitos adversos e as principais RAMs. Buscando, por meio da
execucdo desse trabalho, novos conhecimentos a respeito da compreensdo sobre essa enfermidade. Os
profissionais médicos demonstraram um elevado conhecimento sobre o conceito de RAMs. No entanto, o
entendimento com rela¢do a conduta a ser tomada diante de uma suspeita de uma reagdo adversa foi baixo. A
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reacao adversa mais documentada foi 0 aumento das transaminases hepaticas, e a reacdo menos frequente foi
a crise convulsiva ou outras alteragdes neuroldgicas. O farmaco que mais desencadeou algum efeito indesejavel
foi o corticoide. Os resultados desde estudo concluiram que a formacgao profissional de um médico é crucial para
o seu conhecimento e suas condutas diante de uma reagao adversa a medicamento.

DESCRITORES: Farmacovigilancia; Covid-19; Efeitos Adversos.

Pharmacovigilance is conceptualized by the World Health Organization as a supervisory activity and study of
adverse reactions resulting from the use of drugs (ADRs), verifying their safety and efficacy for the health of the
population. Such verification is done through spontaneous notification made by medical professionals. However,
most cases are underreported, hampering the monitoring of these medications. Therefore, it is essential to
introduce this study in the context of Covid-19, since the treatment for this pathology is still controversial. The
objective of the study was to analyze the knowledge of pharmacovigilance of medical professionals in the care
of patients with Covid-19. It was a descriptive research that, through an electronic form, determined the
professional profile of the physicians, in addition to measuring the understanding of these professionals
regarding adverse effects and the main ADRs. Seeking, through the execution of this work, new knowledge about
the understanding of this disease. Medical professionals demonstrated a high level of knowledge about the
concept of ADRs. However, the understanding regarding the conduct to be taken in the face of a suspected
adverse reaction was low. The most documented adverse reaction was increased liver transaminases, and the
least frequent reaction was seizures or other neurological changes. The drug that most triggered any undesirable
effect was the corticosteroid. The results of this study concluded that the professional training of a physician is
crucial for their knowledge and their conduct in the face of an adverse drug reaction.
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A farmacovigilancia é conceituada pela
Organiza¢do Mundial de Saude (OMS) como atividade
de supervisdo e estudo das reacbes adversas em
decorréncia do uso de medicamentos, verificando sua

seguranca e eficacia para a satde da populagdo.®

Desde o inicio da pandemia da COVID-19, varios
estudos foram realizados tendo como objetivo o melhor
tratamento e manejo desta doenca, por isso, varios

pesquisas
adversas a

farmacos que foram alvos dessas

apresentaram relatos de reacgOes
medicamentos (RAMs) nos pacientes com COVID-19,
variando de leves a graves complicacdes.? Entende-se
como RAMs, manifestagGes clinicas relacionadas ao uso
de farmacos em doses que se adequam a janela

terap@utica e ao quadro clinico do paciente.®

As RAMs sdo consequéncias graves a saude
publica, sendo fatores de piora da morbimortalidade e
saude,
contribuindo para um prolongado tempo de internacgdo
se refletindo na superlotagdo e falta de disponibilidade
de leitos para pacientes com SARS-CoV-2.”) Sendo

aumentos dos gastos nos servicos de

assim, destaca-se a importancia do papel dos
profissionais da salde na notificacdo espontanea de tais
reacdes adversas.® Entretanto, apesar da notificacdo
espontanea ter se mostrado uma das ferramentas mais
importantes para o relato das RAMs tardias e/ou raras
e/ou graves na atualidade, a maioria dos casos é
subnotificado, prejudicando a fiscalizagdo dessas

medicagdes.”®

Dessa forma, ressalta-se a necessidade de
profissionais capazes de identificar as RAMs e notificar-
las de forma correta, ja que tal conhecimento é
imprescindivel e sua negligéncia pode trazer agravantes
a condicdo clinica do paciente e ao sistema de saude.

Por fim, esta pesquisa tem como objetivo avaliar o
conhecimento dos profissionais da saude (médicos,

ISSN: 2595-0290

enfermeiros e técnicos de enfermagem, fisioterapeutas
e farmacéuticos) da regido Nordeste acerca da
farmacovigilancia e das RAMs, correlacionando com o
perfil profissiografico dos colaboradores, além da
identificacdo das principais reacdes medicamentosas
atendimento  dos

observadas no pacientes

diagnosticados com SARS-CoV-2.

O estudo ja consta com a aprovacao do Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) por meio no parecer n2
4.342.964, estando de acordo com a Resolugdo n2
466/2012 do Conselho Nacional de Saldde, que
determina as normas regulamentadoras de pesquisas
envolvendo seres humanos.

Trata-se de um estudo transversal com a finalidade
de analisar a farmacovigilancia e o perfil profissiografico
dos profissionais de saude de instituicGes médicas da
regidao Nordeste do Brasil no tratamento de pacientes
com covid-19.

O projeto estabelecera, como critério de inclusdo,
a atuacdo de profissionais que estardo diretamente
relacionados aos processos de prescri¢do, dispensagao
e administracdo de medicamentos; serdo excluidos
aqueles profissionais que nao estardo exercendo suas
atividades nas instituicdes médicas do municipio
durante o periodo da pesquisa, por motivo de férias ou
licenga de qualquer natureza.

A coleta de dados serd realizada de maneira
voluntaria e com a apresentacdo do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) através de um
guestionario eletrénico do Google Forms. O mesmo
constituird 3 secbes: a primeira sera relacionada a
farmacovigilancia e o perfil profissiografico dos
profissionais de saude; a segunda compreenderd o
conhecimento do nivel de entendimento destes
profissionais frente as rea¢les adversas e se ocorre

notificacdo, e a terceira sera referente as principais
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reacOes adversas a medicamentos e condutas diante
destas. Na caracterizacao do perfil profissiografico dos
profissionais de saude serd priorizado a categoria dos
profissionais, tempo de formacdo e tempo de atuacao
no hospital puablico, para a farmacovigilancia
preconizard o conhecimento sobre o conceito da
mesma, segundo a Organizacdo Mundial de saude. Para
analisar o conhecimento deste profissionais frente as
reacbes adversa, utilizou-se adaptacao do
qguestionario QUESA,6 em que serdo abordadas as

relacdo ao

uma

seguintes varidveis: entendimento em
conceito de reacdes adversas a medicamentos; quais as
principais reagdes adversas que deverdo ser notificadas;
os conhecimentos institucionais acerca do local que
pode atuar frente as suspeitas de reacGes adversas a
medicamentos, e informacdes fundamentais para
executar uma notificacdo de reacbes adversas a
medicamentos, segundo a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Na terceira e Ultima se¢do
sera explorada o reconhecimento das rea¢des adversas
e quais sdo as principais condutas dos profissionais de

saude diante destas.

A pesquisa ndo apresenta riscos significativos,
apesar disso, dentre alguns dos riscos que podem
ocorrer estd a identificacdo dos pacientes envolvidos.
Entretanto, esse risco serd minimizado pela ndo
solicitagdo de dados pessoais que possam gerar
identificacdo, como o nome e e-mail, preservando o
anonimato no preenchimento dos questionarios.
Havendo algum dano decorrente da pesquisa, o
participante terd direito a solicitar indenizagdo através
das vias judiciais e/ou extrajudiciais, conforme a
legislacdo brasileira (Codigo Civil, Lei 10.406/2002,
Artigos 927 e 954; entre outros; e Resolugdo CNS
numero 510 de 2016, Artigo 9). Além disso, pode existir

ISSN: 2595-0290

o risco de incOmodo ao tomar o tempo do participante
para responder o questiondrio. Porém o questionario
serd realizado de maneira privativa, por meio da
plataforma Google Forms, no momento e no local em
gue o participante se sentir mais a vontade, através do
uso de internet, com duracdo em média de 8 minutos.
Ademais, serd esclarecido por escrito (TCLE) que os
individuos poderao recusar a participacao, e a recusa
ndao oferece nenhum 6nus a eles. Dificuldades em
realizacdo de cdlculos estatisticos serdao atenuadas com
a consultoria de profissional estatistico.

Em relacdo aos beneficios, a pesquisa proporciona
o conhecimento de quais os medicamentos que mais
causam reacOes adversas e quais as principais reacées
adversas existentes na terapia do covid-19. Dessa
maneira, permite-se uma deteccdo precoce das RAM,
evitando que elas progridam e gerem danos mais
severos ou irreversiveis, assim, melhora-se o manejo
dos profissionais de saude a respeito das RAM presentes
na terapia do Covid-19.

A tabela abaixo mostra que os participantes do
estudo sdo apenas médicos. Desse total, a maioria ndo
quis informar o seu sexo e grande parte sdo adultos de
26 a 58 anos.

Além disso, em sua maioria, os profissionais
referiram um tempo entre 6 e 15 anos da conclusdo do
curso de formacdo, enquanto a atuacdo deles na
instituicdo correspondeu a um tempo igual ou inferior a
5 anos. Mais da metade dos profissionais sdo
especialistas. Por fim, a pesquisa atingiu em sua maioria

o estado do Piaui.

Tabela 1 - Dados descritivos dos profissionais médicos da regido Nordeste. Brasil, 2023. (continua)

VARIAVEIS
SEXO N %
Feminino 4 21,05
Masculino 6 31,58
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Nao informado

Tabela 1 - Dados descritivos dos profissionais médicos da regido Nordeste

9

ISSN: 2595-0290

47,37

. Brasil, 2023. (continuacao)

VARIAVEIS

IDADE N 9%
26 1 526
33 1 5,26
40 1 526
45 3 15,79
46 1 526
48 2 10,53
55 1 526
58 1 5,26
73 1 5,26
Nao informado 7 36,84
ESTADO CIVIL N %
Casado (a) 7 36,84
Nao informado 7 36,84
Separada 3 15,79
Solteiro (a) 2 10,53
TEMPO DE FORMACAO N %
< 5anos 4 21,05
> 26 anos 3 15,79
Entre 16 e 25 anos 6 31,58
Entre 6 e 15 anos 6 31,58
TEMPO DE ATUACAO NA INSTITUICAO DE SAUDE

ATUAL N %
< 5anos 9 47,37
Entre 16 e 25 anos 6 31,58
Entre 6 e 15 anos 4 21,05
TITULACAO N %
Especialista 14 73,68
Mestre (a) 4 21,05
Residente 1 5,26
AREA DE ATUACAO PROFISSIONAL N %
Ambulatério 4 21,05
Centro Cirargico 3 15,79
Enfermaria 5 26,32
Pronto Socorro 3 15,79
UTI 4 21,05
ESTADO DA FEDERACAO N %
Piauf 17 89,47
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Maranhdo
Bahia
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1 5,26
1 5,26

Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados referentes aos medicamentos
gue mais apresentaram reagdes adversas na terapia do
Covid-19 na regido nordeste estdo apresentados no

grafico 1, destacando-se as classes dos antimicrobianos,
com 26,32% (n=5), e dos corticoides, com 26,32% (n=5).

Gréfico 1 — Frequéncia de reagdes adversas relatadas durante a terapia do Covid-19 no Nordeste. Brasil, 2023

Fonte: Dados da pesquisa.

O gréfico 2 expbe quais as reagOes adversas
observadas com maior frequéncia na terapia da COVID-
19. Em primeiro lugar, com 21,05% (n=4), esta a falta de
reacdes as medica¢Oes utilizadas. Subsequentemente,
em ordem, encontram-se: o aumento das
transaminases hepatica, com 15,79% (n=3), a alteragdo
do prolongamento do intervalo QT, urticaria ou reagGes

B Anticoagulantes
B Antimicrobianos
m Corticoides
Anti-reumatico
B Antiparasitario

B N3o utilizou as medicagdes
relacionadas

disturbio
alteracgdes

cutaneas e hemorragias ou algum
hematolégico com 10,53% (n=2) e
gastrointestinais, disturbio de metabolizagao da glicose,
nauseas e vomitos, arritmias ou demais altera¢des
cardiacas, edema e crises convulsivas ou outras

alteragGes neurolégicas com 5,26% (n=1).
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Grafico 2 — Frequéncia das RAM observadas pelos profissionais em pacientes portadores de COVID-19 em terapia

medicamentosa.

Crises consulsivas ou outras alteragdes neuroldgicas
Urticaria ou demais reacdes cutaneas

Edema

Alteracdes cardiacas

N&o causou nenhuma RAM

Hemorragia ou algum distrbio hematolégico
Distarbio de metabolizacédo da glicose

Alterages gastrointestinais

Aumento das transaminases hepaticas

0,00%

Fonte: Dados da pesquisa.

Outro dado coletado avalia qual conduta adequada
apos detectar a suspeita de RAM em paciente portador
de COVID-19.
medicamento

Suspender a administracdo do

definitivamente é a  conduta
predominante com 63% dos participantes (n=12).
Reduzir a dose, mas ndo suspender a medica¢dao do
medicamento foi a conduta escolhida por 37% dos
participantes (n=7) e ninguém relatou administrar
outros medicamentos ou medidas terapéuticas que

reduzam ou anulem os efeitos adversos 0% (n=0).

DISCUSSAO

O presente estudo retrata a predominancia
(31,58%) de profissionais do sexo masculino (com
excecdo daqueles que ndo informaram o sexo), o que
contrasta com os resultados encontrados por uma
observacdo realizada com a equipe da Saude da
Familia, no estado do Ceard, uma vez que 59,3% dos
profissionais de saude eram do sexo feminino.”
Ademais, um hospital universitario da regido Centro-

I 5 26%

I 10,53%

I 5 26%
I 15,79%
e 21 ,05%
I 10,53%

I 5 26%

I 10,52%
. 15,79%

5,00% 10,00% 15,00% 20,00% 25,00%

Oeste do Brasil analisou o conhecimento dos
profissionais de saude sobre eventos adversos em
unidade de terapia intensiva, obtendo o sexo
masculino como maioria dos participantes (62,2% dos
entrevistados), resultado compativel com estudo
vigente. OQutrossim, salienta-se o ambiente da
enfermaria como resultado unanime dentre os mais
comuns de observacdo de RAM na terapia do covid-
19, tal fator deve-se, principalmente, ao repouso e
observacdo dos pacientes nessa ala dos hospitais, o

que aumenta o nimero de notificacdes.®

Além disso, o estudo retrata a prevaléncia de
profissionais com faixa etdria mais adulta, com a
titulagdo de especialistas e com o tempo de conclusdo
do curso superior a 6 anos, possivelmente, pelo fato
de que o mesmo foi realizado, em maior parte, por
preceptores, staffs e supervisores do Programa de
Residéncia.9 Boa parte dos profissionais médicos que
aceitaram participar deste estudo apresentam mais de
6 anos de trabalho na instituicdo de saude, este
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resultado foi também averiguado em um estudo
realizado com profissionais da saude presente no
ambiente hospitalar. Tal resultado corrobora o
argumento de maior vivéncia dos profissionais
médicos com o paciente pode tornd-lo mais habil a
compreender e identificar as RAM.®

No contexto das reacdes adversas a
medicamentos na terapia do Covid-19 no Brasil, uma
pesquisa sugere que O grupo

farmacolégico que mais apresenta RAM sdo as

determinada

aminoquinolonas (26,3%), os antibidticos macrolideos
(10,8%) e os agentes antitrombdticos (6,3%) foram os
grupos subsequentes que mais desencadearam
reacOes adversas, resultado que diverge do presente
trabalho, ja que os profissionais entrevistados
relataram que os antimicrobianos e os corticoides
foram os que mais apresentaram reagdo
medicamentosa, com um percentual de 26,31% cada

um, ja os anticoagulantes aparecem com (15,79%)."

Nesse contexto, algumas literaturas identificaram
631 RAM dentre 402 pacientes com diagndsticos de
Covid-19, com a hidroxicloroquina (59,9%) como a
principal responsavel pelos efeitos, outro resultado
que destoa do estudo realizado.10 Além disso, um
recente estudo analisou as RAM no tratamento para
Covid-19 em cincos pais da América Latina, resultando
ivermectinas e

nos antibidticos macrolideos,

aminoquinolonas como os principais farmacos
responsaveis, com um percentual de 36,7%, 36,2% e
12,1%, respectivamente. Sobre os corticoides, os
resultados sdo inferiores a 1% do total de notificagdes
resultados

analisadas, contrastando com os

identificados pelo presente estudo.*!

Na observacao individual das principais rea¢des
adversas apresentadas, alguns autores destacam o
prolongamento do intervalo QT como a mais
observada dentre todas as RAMs, com um percentual
de 33,6%. No
prolongamento do intervalo QT em apenas 10,53% de

estudo atual observa-se o

todas as RAM relatadas pelos profissionais de saude,
sendo o aumento das transaminases hepaticas

ISSN: 2595-0290

(15,79%) a RAM mais citada. Alguns autores também
destacam as manifestacGes gastrointestinais, o que
concorda com os resultados deste trabalho, uma vez
que esta também foi a segunda RAM mais

manifestada pelos pacientes examinados pelos

entrevistados, determinando um percentual de
10,53%. A principal manifestacdo cutanea que os
autores averiguaram foi o prurido, apresentando um
percentual de 6,5%, conclusdo semelhante ao da
pesquisa vigente, que 10,53% dos participantes
evidenciaram e outras

urticarias manifesta¢des

cutaneas.®

Quanto ao aparecimento de tais manifestacdes,
algumas literaturas sugerem a diarreia foi o episédio
indesejavel mais frequente, com um percentual de
15%, seguido de cefaleia (10,6%) e dor abdominal
(9,6%). Elas mencionam ainda que os eventos
gastrointestinais tém uma forte associa¢do apds o uso
de ivermectina e que o prolongamento do intervalo
QT tem surgido, principalmente, em pacientes que
fizeram o uso de hidroxicloroquina e da cloroquina,
classificada como reac3o adversa grave.*!

Outrossim, segundo a OMS, o uso de farmacos
off-label na terapia do Covid-19, tem aumentado as
notificagdes de RAM, pois o numero de reacles
adversas como hipotensdo, enjoo, dor de cabecga,
insOnia, arritmias, febre, alucina¢des, entre outros
eventos tem aumentado nos pacientes que se
enquadram nesse padrdo de comportamento.*?

A classe dos anticoagulantes tem sido utilizada
como profilaxia para eventos tromboembdlicos em
paciente com Covid-19. No entanto, a literatura
evidencia que o uso de anticoagulantes contribui
consideravelmente para o aumento de hemorragia,
afetando significativamente a mortalidade dos
pacientes.*) E importante destacar que o presente
estudo evidencia a presenca de hemorragia e outros
distirbios da coagulacdo como um dos principais
eventos adverso observado durante a terapia da
Covid-19, correspondendo a um percentual de

15,79%.
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Nas literaturas observadas ndo foi encontrado
nenhum artigo que evidenciasse a auséncia de reagdes
adversas em pacientes sob tratamento farmacoldégico
da Covid-19. Entretanto, a maioria dos profissionais
entrevistados (21,05%) ndo identificaram nenhuma
reacdo adversa a medicamentos durante uso de
drogas off-label por pacientes com esta enfermidade.
Muitos estudos tém retratado resultados divergentes
guanto ao tratamento do Covid-19, o que dificulta a
conclusdo dos possiveis efeitos terapéuticos e

adversos relacionados a farmacoterapia da Covid-19.

Ao se analisar as condutas dos profissionais apds
suspeita de RAM, um estudo aplicado em um hospital
sentinela de ensino do estado do Ceara destaca, com
74,8% dos profissionais abordados, a suspensdo de
medicacGes novas no mercado em caso de possiveis
RAM, jd que as consequéncias podem ser
imprevisiveis. Nesse contexto, a presente pesquisa
salienta concordancia com o estudo cearense, ja que a
(63%) optam pela
suspensdo desses medicamentos. Além disso, 37% dos

maioria dos entrevistados

entrevistados escolhem administrar outros

medicamentos ou medidas terapéuticas que
combatam as RAM, mantendo os medicamentos
possivelmente causadores em alguns casos. Nenhum
dos entrevistados sugere reduzir a dose independente
do tipo de RAM e continuar com a medicagao reativa.
Desde modo, a vivéncia do médico com o paciente,
pode capacitd-lo a compreender e a conduzir
corretamente quando diante de uma reagdo

adversa.®

Os resultados deste estudo revelam que a
formagcdo dos profissionais, e os conhecimentos
adquiridos no decorrer dela, culminam na consciéncia
sobre a importancia da correta identificacdo de uma
RAM na terapia do Covid-19, quais medicamentos
mais as causam, quais as RAMs mais frequentes e qual
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a conduta adequada a ser tomada. Dessa maneira,

garante-se mais seguranga na atuacdo dos

profissionais e ao uso dos medicamentos.

Entretanto, os médicos apresentam inseguranca
acerca da conduta adequada a se tomar diante de uma
suspeita ou confirmacdo de RAM na terapia do Covid-
19. Isso
aperfeicoamento na

demonstra a necessidade de um

formacdo de profissionais
especialistas com seguranca para a devida vigilancia

ativa da seguranca no uso de medicacdes.

Além disso, percebe-se que o conhecimento dos
profissionais médicos tem relacdo direta com o seu
perfil profissiografico, pois médicos com formacgdo ha
mais de 6 anos tiveram maior compreensdo sobre a
conduta correta a ser tomada em caso de um possivel
evento indesejado. Assim, ratifica-se a ideia de que
maior tempo de trabalho intra-hospitalar garante aos
profissionais a experiéncia e seguranca necessarias
para usar os medicamentos de maneira adequada.

Outrossim, é importante destacar que a
enfermidade do Covid-19 ainda é considerada nova no
meio cientifico, com poucas fontes de estudo e
certezas a respeito do tratamento, bem como dos
possiveis efeitos adversos presentes na terapia. Nesse
contexto, durante o periodo da pandemia, observou-
se o uso de indevido de medicamentos como:
hidroxicloroquina, cloroquina e azitromicina, que é um
antimicrobiano, com o intuito de prevenir a infeccdo
do SARS-CoV-2 ou até melhorar o progndstico durante
o curso do adoecimento, se nenhuma comprovacao de
eficacia para tais funcbes. Concomitante ao uso
indiscriminado dessas medicag¢des, surgiram as RAMs,
e os farmacos que mais desencadearam reagdes
adversas foram: corticoides, antimicrobianos e
anticoagulantes. Essas informacdes foram reveladas
por profissionais médicos, demonstrando o
conhecimento para identificar uma RAM e saber sua

origem.
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Dessa forma, os dados coletados contribuem
para a formulacdo de novas estratégias que auxiliem
na propagacao de informacgdes verdadeiras e seguras,
tanto para a populacdo, como para profissionais da
area da salde, acerca dos maleficios do uso

indiscriminado de medicag¢des contra o Covid-19.

Por fim, ressalta-se a importancia de politicas
publicas direcionadas aos profissionais atuantes no
mercado de trabalho, que objetivem uma melhor
profissionalizacdo dos médicos, de maneira que tais
profissionais se encontrem capazes de identificar,
conduzir e notificar as RAMs, além de orientar quanto
ao uso adequado de medicagdes, visando garantir a
seguranca dos pacientes.
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