HEALTH ano PHARMACY cv'

Impacto daimplementac¢ao de um Programa de Gerenciamento de Antimicrobianos
no consumo de teicoplanina: utilizacao da Dose Diaria Definida como ferramenta
de verificacao

Impact of the Antimicrobial Stewardship Program implementation on the consumption of teicoplanin: use of the Defined
Daily Dose as a measuring tool

Allan da S. Nascimento'; Marcos F. Passaro’; Priscilla S. de S. Silva'; Sérgio F. Rodriguez’; Tacio de M.
Lima?; Marilia B. Visacri*'

1.Irmandade da Santa Casa de Misericérdia de Santos, Santos, SP, Brasil.

2. Departamento de Ciéncias Farmacéuticas, Centro Integrado de Ciéncias da Saude, Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, Rio
de Janeiro, RJ, Brasil.

3. Departamento de Farmacologia, Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade Estadual de Campinas, Campinas, SP, Brasil.

Autor correspondente: Marilia Berlofa Visacri, ORCID: 0000-0003-1433-4768. E-mail: mvisacri@unicamp.br.
Departamento de Farmacologia, Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade Estadual de Campinas. Rua Tessalia Vieira de Camargo,
126, Cidade Universitaria Zeferino Vaz - Bardo Geraldo, CEP: 13083-887, Campinas, Sdo Paulo, Brasil. Tel: +5519983582498.

Citar: Citar: Nascimento A S; Passaro M F; Silva P S; Rodriguez S F; Lima T M; Visacri M B. Impacto da implementacdo de um Programa de
Gerenciamento de Antimicrobianos no consumo de teicoplanina: utilizacdo da Dose Diaria Definida como ferramenta de verificagao.
Brazilian Journal of Health and Pharmacy, v. 3, n. 3, p. 10-17, 2021. DOI: https://doi.org/ 10.29327/226760.3.3-2

Data de Submisséo: 04/05/2021; Data do Aceite: 03/08/2021

RESUMO

Atualmente, uma das maiores ameacas a saude publica é a resisténcia microbiana. Medidas que promovam o uso
racional dos antimicrobianos devem ser propostas e ferramentas de vigilancia sobre o uso destes medicamentos devem
ser utilizadas. O objetivo deste estudo foi utilizar a Dose Diaria Definida (DDD) para comparar o consumo de teicoplanina
no periodo de janeiro de 2017 a dezembro de 2019, verificando o impacto do consumo apds a implementagao de um
Programa de Gerenciamento de Antimicrobianos (PGA) em um hospital de Grande Porte com Capacidade Extra em
Santos-SP. Trata-se de um estudo descritivo, quantitativo e retrospectivo em que foram incluidas todas as prescricdes de
teicoplanina para pacientes hospitalizados no periodo descrito. O PGA foi implementado em marco de 2018. O consumo
de teicoplanina foi calculado pela DDD, expresso em DDD/1000 pacientes-dia e uma andlise foi conduzida comparando o
consumo antes e apds a implementacdo do PGA. Nossos resultados mostraram que em 2018, a DDD da teicoplanina teve
uma reducao de 89,5 (29,9%) e no ano seguinte, teve uma nova queda de 29,1 (13,9%). Ou seja, houve uma reduc¢ao na
DDD de 118,6 (39,6%) em 2 anos. Isso significou uma economia de R$ 14.305,53, considerando que cada frasco de 400 mg
custou R$ 48,25 (R$ 120,62/g de teicoplanina). Em conclusdo, medidas simples e que ndo dependam de grandes recursos
financeiros séo eficientes para reduzir o consumo de antimicrobianos e os gastos na saude, com melhora indireta na
seguranca do paciente e qualidade do servico prestado.

Palavras-chave: Antibacterianos; Gestdo de Antimicrobianos; Teicoplanina; Servico de Farmacia Hospitalar.
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ABSTRACT

Currently, antimicrobial resistance is one of the biggest threats to public health. Strategies to promote prudent antibiotic
use should be proposed and surveillance tools on the use of these drugs should be used. This study aims to compare
the consumption of teicoplanin in the period from January 2017 to December 2019 using Defined Daily Dose (DDD),
in order to verify the impact of consumption after the implementation of an Antimicrobial Stewardship Program (ASP)
in a tertiary hospital in Santos’s city, Brazil. This is a descriptive, retrospective, and quantitative study that included all
medical prescriptions of teicoplanin for inpatients during the period proposed. The ASP was implemented into the
hospital in March 2018. The consumption of teicoplanin was calculated by DDD, expressed in DDD/1000 patient-days,
comparing the consumption before and after the implementation of the ASP. Our findings showed that the DDD of
teicoplanin reduced of 89.5 (29.9%) in the year of 2018, following with a decrease of 29.1 (13.9%) in the year of 2019.
Therefore, there was a reduction in the DDD of teicoplanin of 118.6 (39.6%) in two years, generating cost-savings of
14,305.53 Brazilian real, since each 400 mg vial of teicoplanin cost 48.25 Brazilian real (120.62/g of teicoplanin). In
conclusion, easy intervention that do not depend on large financial resources are effective to reduce the consumption

of antimicrobials and health expenditures, indirectly improving the patient safety and the quality service.

Keywords: Anti-Bacterial Agents; Antimicrobial Stewardship; Teicoplanin; Pharmacy Service, Hospital.

INTRODUCAO

Atualmente, uma das maiores ameagas a saude
publica é a resisténcia microbiana. Estima-se que
o numero de mortes decorrentes de infeccdes
por bactérias resistentes aos antimicrobianos
possa chegar a 10 milhdes a cada ano até 2050. O
aumento da resisténcia microbiana ocasionada
principalmente pelo uso excessivo e inadequado de
antibioticos, de fato, é uma preocupacao de ordem

mundial (O'NEILL, 2016).

Diante disso, é evidente a necessidade de
implementacdao de programas e politicas que
combatam esse problema. Em 2015, no Brasil,
foi implantado um Plano de Acdo Nacional
de Prevencao e Controle da Resisténcia aos
Antimicrobianos. Este, através de uma Diretriz
Nacional, visa orientar profissionais da saude na
elaboracao e implementacao de Programa de
Gerenciamento de Antimicrobianos (PGA) (do inglés
Antimicrobial Stewardship Program), expressando
a recomendacao da atuacao clinica e de gestao de

antimicrobianos pelo farmacéutico, sendo um de

seus objetivos estratégicos para otimizar o uso de
antimicrobianos na saude humana (ANVISA, 2017;
BRASIL, 2018).

Ademais, uma das acdes recomendadas na Diretriz
Nacional é a implementacdo do uso de indicadores
de processo para avaliacdo do consumo e do uso
de antimicrobianos. A Dose Diaria Definida (DDD),
preconizada pela Organizacdao Mundial de Saude
(OMS)
Infecciosas (IDSA), é uma das medidas mais utilizadas

e Sociedade Americana de Doencas
para a mensuracao deste consumo (ANVISA, 2017;
RETTO et al., 2016; SOUZA et al., 2017).

Um dos antibidticos mais consumidos nos
hospitais é a teicoplanina e, portanto, deve ser
alvo de intervencdes que garantam o seu uso
racional. Trata-se de um antimicrobiano da classe
dos glicopeptideos utilizado como alternativa a
vancomicina no tratamento de infec¢des causadas
resistentes aos

por bactérias Gram-positivas

beta-lactamicos, como o Staphylococcus aureus
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resistente a meticilina (MRSA), e possui a vantagem
de causar menos nefrotoxicidade e outros eventos
adversos (KATO-HAYASHI et al., 2019), bem como
a possibilidade de usa-lo em doses elevadas em
concentragoes inibitorias minimas mais altas. Outras
vantagens da teicoplanina sdo a comodidade
posoldgica e a possibilidade de administracao pela
via intramuscular, que permitem a desospitalizacao
mais segura do paciente, sendo muito utilizada para
este fim no Brasil (OLIVEIRA et al., 2016).

O presente artigo € uma comunicagao breve ressal-
tando a importancia da implementacao de um
PGA em hospitais e os seus beneficios. Ainda, sera
apresentada a experiéncia clinica de profissionais
farmacéuticos de um Hospital de Grande Porte com
Capacidade Extra em Santos-SP, a fim de incentivar
que demais instituicdes brasileiras também imple-
mentem este programa. Assim, o objetivo deste
estudo foi utilizar a DDD para comparar o consumo
de teicoplanina no periodo de janeiro de 2017
a dezembro de 2019, verificando o impacto do
consumo apds a implementacao de um PGA.

METODOLOGIA

Descricao do Estudo

Trata-se de um estudo descritivo, quantitativo e
retrospectivo, conduzido em um Hospital de Grande
Porte com Capacidade Extra em Santos-SP, no periodo
de janeiro de 2017 a dezembro de 2019. Os critérios
de inclusdo nesta pesquisa foram todas as
prescricoes eletrdnicas de teicoplanina para pacientes
hospitalizados. Foram excluidas as prescricbes dos

pacientes atendidos no pronto socorro.

Programa de Gerenciamento de
Antimicrobianos (PGA)

A partir do ano de 2018, o servico de farmdcia clinica
e o Servico de Controle de Infec¢do Hospitalar (SCIH)
implementaram um PGA, principalmente com os

antibioticos teicoplanina e vancomicina. Em relacao
a teicoplanina, o farmacéutico verificava o tempo
em dias de prescricao da dose de ataque (400 mg de
12/12 h), a transicao para dose de manutencao (400
mg de 24/24 h) e, em casos de ndao conformidade,
entrava em contato com o médico prescritor para
sugerir a alteracdo. Caso ndo obtivesse sucesso,
enviava um alerta ao infectologista para que ele
avaliasse a sugestao e decidisse uma conduta. Ja
a vancomicina comecou a ter seus niveis séricos
Unidades de
Terapia Intensiva (UTls) geral, neonatal e pediatrica

monitorados (vancocinemia) nas
pelos farmacéuticos clinicos, visando melhorar a
efetividade e seguranca do tratamento e evitar uma
substituicao pela teicoplanina, devido a ndo resposta
clinica e/ou niveis séricos desejaveis (concentragoes
no vale de 15 a 20 mcg/dL) de vancomicina.

Ademais, o programa de desospitalizacao ganhou
novas estruturas e foi destinado uma sala, reformada
e exclusiva para infusao terapéutica (administracao
de antibidticos em pacientes desospitalisados)
e treinamento da equipe do Pronto-Socorro e
Unidades de Internacdo para identificar possiveis
pacientes elegiveis para desospitalizacdao, com
critérios elencados em check-list no prontudrio,
onde eram avaliados parametros clinicos, sociais,
psiquiatricos e se a antibioticoterapia era o Unico
motivo para a internacao.

Coleta e Analise de Dados

O relatério de consumo de produtos por pacientes,
disponivel no sistema operacional do hospital
(MV2000i), foi utilizado para consultar o inicio
do tratamento com teicoplanina de todos os
pacientes no periodo mencionado, verificando-se
a posologia do antimicrobiano e o término da dose
de ataque, definida pelo infectologista do hospital
como, no maximo, 4 dias em 2017. Em 2018 houve
uma alteragao na recomendagdo para, no maximo,
5 dias, de acordo com estudos recentes (LEE et al.,
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2015; DA COSTA et al., 2020).

O consumo foi calculado através da férmula
DDD = (A/B)/P*1000, Total do
antimicrobiano consumido em gramas (g), no

onde: A =

periodo de tempo considerado; B = dose diaria
padrao do antimicrobiano calculado em gramas
(g) para um adulto de 70 Kg, sem insuficiéncia
renal, estabelecida pela OMS (WHOCC, 2021); P =
Pacientes-dia, no periodo de tempo considerado
(ANVISA, 2017). O relatério de pacientes-dia foi
obtido pelo sistema operacional do hospital, no
modulo do MV2000i denominado “Gerenciamento
de Internacao (PARI), através do relatério de
Estatistica Hospitalar. O custo unitario de cada
frasco foi obtido através do custo médio do
produto, disponivel na consulta de produtos do
modulo MV2000i denominado “Controle de Estoque
(MGES)", no més de julho de 2021.

Os dados obtidos foram armazenados em planilhas
do programa Microsoft Excel®. Foi utilizada
estatistica descritiva, onde os resultados foram

expressos em frequéncia absoluta e relativa (%).
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Figura 1 - Comparacdo do consumo mensal de
teicoplanina (DDD/1000 pacientes-dia) entre os anos
2017,2018 e 2019.

Aspectos Eticos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa (CAAE: 33295820.0.0000.5448) com
dispensa do Termo de Consentimento Livre e Escla-
recido (TCLE). .

RESULTADOS

As figuras 1 e 2 mostram o consumo de teicoplanina
em DDD/1000 pacientes-dia por més e por ano,
respectivamente. E possivel notar que em 2018,
a DDD da teicoplanina teve uma reducao de 89,5
(29,9%) e no ano seguinte, teve uma nova queda
de 29,1 (13,9%). Mesmo a dose de ataque tendo
aumentado em 1 dia (ou seja, duas doses a mais
por paciente) no ano de 2018 com relagao a 2017,
o consumo diminuiu. Ou seja, houve uma reducao
na DDD de 118,6 (39,6%) em 2 anos. Isso significou
uma economia de R$ 14.305,53, considerando
que cada frasco de 400 mg custou de RS 48,25 (RS
120,62/g de teicoplanina). Portanto, houve uma
reducao do consumo de teicoplanina, bem como
dos custos, apds a implementacao do PGA.

DDD/1.000 pacientes-dia

2017 2018 2019

Figura 2 - Comparacdo do consumo de teicoplanina
(DDD/1000 pacientes-dia) entre os anos 2017, 2018 e
2019.
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DISCUSSAO

Apo6s a implementacdo do PGA na instituicao,
houve uma reducdo na DDD da teicoplanina de
118,6 (39,6%) em 2 anos, podendo-se observar que
o PGA é uma estratégica util para o uso racional
dos antimicrobianos. Um dos principais pontos
notados foi que as doses de ataque da teicoplanina
eram mantidas por mais dias que o recomendado
pelo SCIH. Esta questao acontecia, provavelmente,
pela instituicao ser
ocorrendo a transicdo da dose de ataque para a

um hospital-escola, nao

dose de manutencdo em momento oportuno,
uma vez que o médico Staff discutia as condutas,
mas quem prescrevia, na maioria das vezes, era
o residente. Com a implementacdao do PGA,
garantiu-se que a transicao da dose de ataque para
a dose de manutencdo ocorresse no dia correto.
Isso impactou significantemente no consumo de
teicoplanina. De fato, para a maioria dos pacientes,
é recomendada uma dose inicial mais elevada do
antimicrobiano, sendo que a reavaliacdao continua
da antibioticoterapia, bem como, da progressao da
doenca, deve fazer parte dos cuidados habituais
(MARTINEZ et al., 2020). Para este acompanhamento
e a otimizacao da utilizacdo dos antimicrobianos,
torna-se essencial a implementacdo de um PGA
(MARTINEZ et al., 2020).

Os dados sobre intervencdes em PGA nos paises
em desenvolvimento sdao limitadas (COX et al.,
2017; NATHWUANI et al., 2019). Cox et al. (2017)
relatam que existem alguns pontos que devem
ser abordados para sua implementagao e sugerem
algumas estratégias, dentre elas, as intervengdes
menos complexas no ambiente hospitalar, como
conversao da via intravenosa para a via oral e
a otimizacdao da profilaxia antibidtica cirdrgica.
Seguindo esse raciocinio, nosso estudo observou
que, com uma intervencao facil de ser aplicada,
como o0 monitoramento da transicao da dose de
ataque para a dose de manutencao de teicoplanina,

houve uma reducdao importante no consumo de
teicoplanina.

Ademais, essas intervencdes  significaram

também uma reducdao dos custos diretos
com a teicoplanina, gerando uma economia
de R$ 14.305,53. A reducdo de custos com a
implementacdao de PGA estd de acordo com
estudos anteriores, que mostram ainda reducao
na internacao e de readmissao hospitalar, bem
como melhora de desfechos clinicos, quando se
implementa este tipo de programa (GOFF et al.,
2012; NGUYEN et al., 2015; NATHWUANI et al.,
2019). Por outro lado, ndo ha evidéncias sélidas de
gue um PGA seja eficaz na reducdo da resisténcia
aos antibidticos em ambientes

(BERTOLLO et al., 2018).

hospitalares

Vale destacar que durante os anos estudados
nao houve desabastecimento de teicoplanina na
instituicdo em questdo, bem como algum efeito
sazonal na prescricdo deste antimicrobiano.
Entretanto, alguns fatores podem ter impactado
nos nossos resultados: (i) o hospital recebe
novos residentes em marco de cada ano; (ii) a
monitorizacdo terapéutica da vancomicina e
programa de desospitalizacao devem ter impactado
na reducdo do consumo e custos com teicoplanina;
(iii) preferéncia dos prescritores na prescricao de
um medicamento em detrimento de outro. Por
exemplo, em marco de 2017 foi observada uma
reducao importante no consumo de teicoplanina,
que foi inversamente proporcional ao consumo
de linezolida (dado ndo apresentado), mas sem
nenhuma razdo aparente. Ainda, em junho de
2019 outra redugdo significativa no consumo
de teicoplanina foi notada, concomitantemente
a uma reducdo de outros antimicrobianos para
(dados

nao apresentados), que inferimos que seja devido

cobertura de bactérias Gram-positivas
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a uma menor incidéncia de infeccdo por estes
microrganismos pontualmente neste més.

Apesar dos esforcos para melhorar o uso racional
de antimicrobianos nos hospitais brasileiros, este
ainda é um desafio. Santos e Domingues (2019)
mostraram que pacientes submetidos a dialise e
terapia antimicrobiana apresentaram pelo menos
um problema relacionado ao medicamento, em
especifico os antimicrobianos, e prop0s a atuacdo
de uma equipe multiprofissional na deteccao e
prevencdo de problemas evitdveis, mediante a
implantacdo de sistemas informatizados, programa
de educacdo continuada, protocolos e rotinas,
aliados ao um PGA institucional. Felizmente, temos
jd algumas publicacdes brasileiras relatando suas
experiéncias positivas com a implementacao de
um PGA (MAGEDANZ et al, 2012; OKUMURA et al.,
2015; OKUMURA et al., 2016; DOS SANTOS et al,,
2018). Uma recente revisao da literatura encontrou
47 publicacoes referentes a intervencdes de PGA no
Brasil, sendo este o pais da América Latina/Caribe
com mais relatos (HEGEWISCH-TAYLOR et al., 2020).

Este estudo tem algumas limitagcdes: apenas dados
de consumo de teicoplanina foram levantados;
dados dos custos levaram em consideracao apenas
o valor unitério do antimicrobiano (custos indiretos
como com procedimentos, recursos humanos,
diaria de hospitalizacdo, entre outros, ndo foram
contabilizados); e dados relativos a resisténcia

bacteriana na instituicdo ndo foram apresentados.

Espera-se que mais instituicdes brasileiras
implementem PGA utilizando intervencbées menos
complexas e que nao dependam de grandes

recursos financeiros e publiquem seus resultados.

CONCLUSAO

O estudo mostrou uma reducao na DDD da
teicoplanina de 118,6 (39,6%) no periodo de 2 anos

analisados apos a implementa¢dao do PGA. Medidas
simples e que ndo dependam de grandes recursos
financeiros sdo eficientes para reduzir o consumo de
antimicrobianos e os gastos na saude, com melhora
indireta na seguranca do paciente e qualidade do
servico prestado.
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