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RESUMO

Objetivos: analisar as (in)compatibilidades potenciais de medicamentos intravenosos com
base no aprazamento de horarios realizado pela equipe de enfermagem. Métodos: coorte
histérica (retrospectiva) com 110 adultos de unidades criticas. Identificaram-se medicamentos
intravenosos aprazados de modo concomitante, cujas duplas foram analisadas quanto a (in)
compatibilidade por meio do sistema de screening Trissel's™ 2 Compatibility IV-Micromedex
2.0. Utilizou-se estatistica paramétrica e nao paramétrica segundo natureza da variavel.
Resultados: identificaram-se 565 duplas de medicamentos. Destas, 44,9% foram compativeis;
e 8,8%, potencialmente incompativeis. A maioria das duplas potencialmente incompativeis
envolveu substancias com pH alcalino como fenitoina (32%) e bicarbonato de sodio (8%)
e acidos fracos como midazolam (12%) e dobutamina (6%), as quais poderiam resultar em
precipitacdo. Conclusdes: quase metade das misturas aprazadas simultaneamente foi compativel,
aspecto que, indiretamente, reflete o trabalho orquestrado entre a equipe de enfermagem e o
farmacéutico clinico nas discussoes e decisdes acerca do aprazamento de horarios.
Descritores: Administragao Intravenosa; Incompatibilidade de Medicamentos; Unidades de
Terapia Intensiva; Enfermagem de Cuidados Criticos; Educagdo em Enfermagem.

ABSTRACT

Objectives: To analyze potential (in)compatibilities of intravenous drugs based on the
scheduling prepared by the nursing team. Methods: historic cohort (retrospective) with 110
adults in critical units. Intravenous medications were identified concomitantly, whose pairs
were analyzed for (in) compatibility using the screening system Trissel’s™ 2 Compatibility IV-
Micromedex 2.0. Parametric and non-parametric statistic were used according to the nature
of the variable. Results: 565 pairs of drugs were identified. Of these, 44.9% were compatible;
and 8.8%, potentially incompatible. Most potentially incompatible pairs involved substances
with alkaline pH such as phenytoin (32%) and sodium bicarbonate (8%) and weak acids
such as midazolam (12%) and dobutamine (6%), which could result in precipitate formation.
Conclusions: almost half of the mixtures simultaneously administrated was compatible,
which indirectly reflects in the organized work between the nursing team and the clinical
pharmaceutic in the discussions and decisions related to time scheduling.

Descriptors: Intravenous Administration; Incompatibility of Drugs; Intensive Care Units;
Critical Care Nursing; Nursing Education.

RESUMEN

Objetivos: analizar las (in)compatibilidades potenciales de medicamentos intravenosos basado
en el aplazamiento de horarios realizado por equipo de enfermeria. Métodos: cohorte histérica
(retrospectiva) con 110 adultos de unidades criticas. Identificaron medicamentos intravenosos
aplazados de modo concomitante, cuyas duplas han analizadas cuanto a la (in)compatibilidad por
medio del sistema de screening Trissel's™ 2 Compatibility IV-Micromedex 2.0. Utilizd estadistica
paramétrica y no paramétrica segundo naturaleza de la variable. Resultados: identificaron 565
duplas de medicamentos. De estas, 44,9% compatibles; y 8,8%, potencialmente incompatibles.
Mayoria de las duplas potencialmente incompatibles envolvié substancias con pH alcalino
como fenitoina (32%) y bicarbonato de sodio (8%) y acidos débiles como midazolam (12%) y
dobutamina (6%), las cuales podrian resultar en precipitacién. Conclusiones: casi mitad de las
misturas aplazadas simultdneamente fue compatible, aspecto que, indirectamente, refleja el
trabajo orquestado entre el equipo de enfermeria y el farmacéutico clinico en las discusiones
y decisiones acerca del aplazamiento de horarios.

Descriptores: Administracion Intravenosa; Incompatibilidad de Medicamentos; Unidades
de Cuidados Intensivos; Enfermeria de Cuidados Criticos; Educacion en Enfermeria.
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INTRODUCAO

Em diferentes cenarios assistenciais, o uso seguro de medica-
mentos é considerado, pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS),
o terceiro desafio global no ambito da seguranca do paciente.
Custos relativos aos danos causados por Erros de Medicacédo (EM)
sdo estimados em US$ 42 bilhdes por ano no mundo™. Préticas
inseguras relativas a administracdo de medicamentos, incluindo
infusdo de medicamentos intravenosos (IV) incompativeis, repre-
sentam um dos eventos adversos relacionados a medicamentos
(EAM) mais frequentes durante a hospitalizacdo, e podem resultar
em danos irreversiveis, 0s quais sdo muitas vezes evitaveis®?.

Incompatibilidade entre medicamentos (IN) ocorre quando
dois ou mais medicamentos sdo combinados em mesma solucéo
ou recipiente e provocam um fendmeno fisico-quimico indese-
javel, cujo produto final pode apresentar modificacao do estado
fisico®. Infusées simultaneas de medicamentos incompativeis
podem resultar na administracao de subdose dos medicamen-
tos; em obstrucdo de cateteres, com consequente perda do
dispositivo intravenoso; na formacéo de precipitados que pode
causar flebites ou tromboembolismo pulmonar; na evolugao
para quadros sépticos; ou em morte“®. Desse modo, a IN pode
comprometer a eficicia terapéutica do medicamento e afetar a
estabilidade clinica de pacientes criticos, especialmente porque
muitos medicamentos possuem efeitos dose-dependentes”?.

Pacientes criticos sao altamente vulneraveis a IN. A gravidade
e instabilidade dos quadros clinicos, a complexidade do regime
terapéutico, a coadministracao de medicamentos com osmola-
ridade e potencial hidrogenidnico (pH) distintos, sobrepostas
ao limitado numero de acessos venosos ou vias de cateteres,
contribuem para a ocorréncia de IN“#610-13),

Adicionalmente, ha o problema do aprazamento dos horarios de
administragdo dos medicamentos de maneira concomitante’®',
Estudos apontam que o aprazamento realizado pela equipe de
enfermagem retrata uma concentracdo de medicamentos em
determinados horarios, os quais parecem ter relagdo com arotina
institucional. Independentemente da via de administracdo ou
da acao farmacoldgica, os horarios de administracdo de medi-
camentos parecem ocorrer de modo invaridvel nos diferentes
servigos'*'1519), Essa pratica de adotar horarios-padrao, geralmente
horas (h) pares -8, 10,12, 14,16, 18, 20, 22,0, 2, 4 e 6h —, distan-
tes de trocas de plantéo e horérios de visitas pode ocasionar IN,
uma vez que sao desconsideradas varidveis interferentes na sua
ocorréncia, tais como o pH dos medicamentos, fabricantes dos
produtos, tipo de diluente e de infusado, concentracao final da
mistura, tempo de contato entre os medicamentos, condi¢des
de preparo dos medicamentos (temperatura e luminosidade) e
o uso de dispositivo multilimens (p.ex., )",

Dada a importancia do aprazamento dos horarios para a
administracdo de medicamentos na precipitacdo de IN e em
razao do protagonismo da equipe de enfermagem, elaborou-se
o presente estudo.

OBJETIVOS

Analisar (in)compatibilidades potenciais de medicamentos (IPM)
intravenosos, com base no aprazamento de horarios realizado

Garcia JH, Crespo JCL, Handa AY, Padilha KG, Secoli SR.

pela equipe de enfermagem na admissao e na alta de pacientes
internados em unidades de cuidado critico.

METODOS
Aspecto ético

Esta pesquisa é parte do estudo “Seguranca de Pacientes
em Unidades de Terapia Intensiva’, cujo objetivo foi analisar a
influéncia de distintas varidveis (pacientes, recursos humanos,
cultura de seguranca) na ocorréncia de eventos adversos em
unidades criticas"”. Desse modo, o projeto encontra-se em
conformidade com as diretrizes da Resolucao 466/12 do Con-
selho Nacional de Saude (CNS), sendo aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa do Hospital Universitario da Universidade
de Sédo Paulo (HU-USP).

Desenho, local do estudo e periodo

O estudo consiste em uma coorte histérica (retrospectiva)
de pacientes adultos internados em unidades criticas (Unidade
de Terapia Intensiva — UTI; e Semi-Intensiva — SI) de um Hospital
Universitério da cidade de Sao Paulo. Trata-se de um hospital geral,
cuja assisténcia médico-hospitalar é de média complexidade. As
unidades criticas, destinadas ao atendimento de adultos submeti-
dos a tratamento clinico e/ou cirdrgico, totalizam 20 leitos, sendo
12 de UTl e 8 de SI"®,

A elaboracao deste estudo observacional foi norteada pelas
diretrizes do Strengthening the Reporting of Observational Studies
in Epidemiology (STROBE).

Populacao ou amostra; critérios de inclusao e exclusao

A amostra consecutiva foi composta por 110 pacientes
adultos (= 18 anos), que utilizaram dois ou mais medicamen-
tos administrados por via intravenosa, estiveram internados
no periodo de maio a julho de 2012, com tempo de perma-
néncia na UTI ou SI maior ou igual a 72 horas. Excluiramse os
prontudrios de pacientes cujos dados relativos a prescricao
estavam incompletos.

Protocolo do estudo

Os dados foram obtidos por meio da consulta ao banco
original do estudo no ano de 2015, o qual permitiu a extragao
das variaveis demogrificas (sexo, idade), clinicas (numero de
comorbidades, procedéncia, unidade de hospitalizacao, tipo
de internacao, Simplified Acute Physiology Score Il - SAPSII), da
evolucao clinica (condicdo de alta [sobrevivente ou 6bito], Nur-
sing Activities Score — NAS) e das relativas ao regime terapéutico
(nimero de prescritores, nimero de medicamentos prescritos,
nome dos medicamentos, horarios de aprazamento e dia da
prescricdo [admissao e alta)).

Por meio da prescricdo médica, identificaram-se os medi-
camentos IV aprazados de modo simultaneo (mesmo horério),
que formaram duplas cuja (in)compatibilidade foi analisada.
Na identificacao da (in)compatibilidade, considerou-se que
todos os medicamentos IV aprazados no mesmo horario foram
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coadministrados na mesma via, independentemente do nimero
de dispositivos venosos. Foram analisados todos os medicamentos
aprazados e administrados de forma continua ou intermitente
em dispositivo Y, a excecado de solugdes cristaloides/coloides e
nutricdo parenteral.

A (in)compatibilidade foi verificada por meio do software
on-line Trissel's™ 2 Compatibility IV, hospedado na base de
dados Micromedex 2.0°, com acesso realizado pelo portal CA-
PES - Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel
Superior?,

As duplas de medicamentos foram analisadas quanto a (in)
compatibilidade no método e infusdo por “dispositivos em Y”
e classificadas em“incompativeis’, “compatibilidade varidvel”e
“medicamentos nao testados”. Denominam-se “incompativeis”
os medicamentos que apresentam alteracdo fisico-quimica,
quando misturados durante a infusdo em dispositivo em Y; a
“compatibilidade variavel”é atribuida quando ha divergéncia nos
resultados de compatibilidade entre os medicamentos forneci-
dos por diferentes fabricantes; e “medicamentos nédo testados”
sdo aqueles cuja dupla de medicamentos nao foi testada®.

Considerou-se incompatibilidade potencial entre medicamentos
(IPM) a possibilidade tedrica de haver alteragcdo de compatibilidade
dos medicamentos decorrente da infusdo simultanea destes por
dispositivos em Y.

Analise dos dados e estatistica

Utilizou-se o software R 3.5.1 e estabeleceu-se o nivel de
significancia de 5%. No tratamento estatistico, varidveis cate-
goricas foram apresentadas em tabelas e graficos (frequéncia
absoluta e relativa). Para varidveis quantitativas, calcularam-se
média e desvio-padrao (DP). As médias foram comparadas pelo
teste de Wilcoxon, teste de McNemar e teste T pareado. Na
analise inferencial, a distribuicdo dos dados foi testada quanto
a normalidade para a selecdo de testes paramétricos ou ndo
paramétricos.

RESULTADOS
Caracteristicas dos pacientes

A maioria dos pacientes pertencia ao sexo masculino (52,7%;
n = 58), foi oriunda de unidades criticas, centro cirrgico ou pron-
to-socorro (87,2%; n = 96) e internada na UTI (77,3%; n = 85) com
diagnostico clini-
co (61%; n = 67).

Amédiadeidade Paulo, Brasil, (N = 110)

Garcia JH, Crespo JCL, Handa AY, Padilha KG, Secoli SR.

Tabela 1 - Caracteristicas demogréficas, clinicas e de evolucao dos pacientes
criticos — 2015, Hospital Universitario, Sdo Paulo, Sdo Paulo, Brasil, (N=110)

Variaveis demograficas, N=110
clinicas e de evolugéao n (%) Média (+ DP)
Género

Masculino 58(52,7)

Feminino 52 (47,3)
Idade 62,9 (16,3)
Numero de comorbidades 2,3(£1,8)
Procedéncia

Pronto-socorro 48 (43,6)

UTI, UCSI e Centro cirargico 48 (43,6)

Enfermaria 14 (12,8)
Local de hospitalizacédo

UTI 85(77,3)

ucsl 25(22,7)
Tipo de internacao

Clinica 67 (61,0)

Cirdrgica 43 (39,0)
Tempo de permanéncia 7.2 (+4,7)
SAPSII 48,6 (+24,9)
Condicéo de alta

Sobrevivente 94 (85,4)

N&o sobrevivente 16 (14,6)

Nota: DP - desvio-padrao; UTI - Unidade de Terapia Intensiva; UCSI - Unidade de Cuidados
Semiintensivos; SAPSII - Simplified Acute Physiology Score .

Infusées simultaneas de medicamentos: admissao e alta
hospitalar

Do total da amostra, verificou-se que 41,8% (n = 46) apresen-
taram infusdes simultaneas de medicamentos que resultaram
em IPM. Destes, a maioria (71,8%; n = 33) apresentou a incom-
patibilidade na admissao; 6,5% (n = 3), na alta; e 21,7% (n = 10),
em ambos os dias de andlise.

A admissao apresentou média de 1,8 (£1,1) duplas de me-
dicamentos incompativeis; e no momento de alta do paciente,
2,3 (£1,5) de duplas. Em ambos os dias, a média foi de 1,7 (£0,5).
Nao se observou diferenca estatisticamente significante entre os
dias (p = 0,796) (teste T pareado).

Houve maior nimero de medicamentos prescritos, prescritores,
dispositivos vasculares e maior carga de trabalho na admissao
em comparacao ao dia da alta (Tabela 2).

Tabela 2 - Carateristicas terapéuticas e de evolucdo dos pacientes criticos — 2015, Hospital Universitério, Sao Paulo, Sao

etempo deinter-

nacao foram 62,9 Admissao Alta
anos (+16,3)e 7,2 Varidveis relativas ao regime terapéuticoedeevolugdo | o/ Média n (%) Média Valor de p
. (£ DP) (£ DP)

dias (£4,7), res-

pectivamente. O Numero de medicamentos prescritos 6,1 (+£2,5) 3,5 (+2,4) <0,001*

escore SAPSII foi Numero de prescritores 1,7 (+0,8) 1,2 (+0,5) < 0,001**

de 48,6 (+24,9); Dispositivos vasculares 1,9 (+0,7) 1,3 (£0,5) <0,001**
. Medicamentos infundidos de forma continua 66 (60%) 21 (19%) < 0,007 ***

e a mortalidade, Medicamentos infundidos de forma intermitente 110 (100%) 98 (89%) =0,001 ***

de 14,6% (n=16) NAS 56,1 (£14,5) 47,5(£11,4)  <0,001*

(Ta bela 1 ). Nota: DP - desvio-padrao; NAS - Nursing Activities Score, *Teste T pareado; **Teste de Wilcoxon; ***Teste de McNemar.
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Aprazamento dos medicamentos intravenosos

Foram aprazadas 3.772 doses de medicamentos IV. A maioria
delas (69,5%; n = 2.625) ocorreu na admissdo do paciente e, dentre
estas, a metade das doses (51%; n = 1337) foi aprazada no turno
da noite (19h as 7h). No momento da alta, mais da metade das
doses (56,3%; n = 589) foi aprazada no turno diurno (7h as 19h).

Na anadlise do aprazamento simultaneo de medicamentos,
identificaram-se 565 duplas distintas. Dentre elas, quase a metade
(44,9%; n = 254) foi considerada compativel; 26,1% (n = 147) foram
classificadas como medicamento néo testado; 11,4% (n = 64) apre-
sentaram compatibilidade variavel; 8,8% (n = 50) resultaram em
“Informacdo nao disponivel”e 8,8% (n = 50) foram incompativeis.

No grupo“Informacao nao disponivel’, foram incluidos medica-
mentos que ndo foram identificados na base, como dipirona sédica
(78%; n =39); glicose 50% (14%; n = 7) e terlipressina (8%; n = 4).

Na admissao, as duplas de medicamentos incompativeis foram
aprazadas, predominantemente, as 10h (32%; n=17) e 16h (32%;
n = 17). Na alta, o aprazamento ocorreu, mais frequentemente,
as 6h (14%; n =7) e 8h (12%; n = 6) (Figura 1).

Garcia JH, Crespo JCL, Handa AY, Padilha KG, Secoli SR.

(In)compatibilidades de medicamentos intravenosos

As 50 duplas classificadas como incompativeis foram constituidas
por medicamentos infundidos de modo continuo X intermitente
(52%; n = 26), como as misturas que envolviam medicamentos
sedativos e vasoativos com antibiéticos, corticoides e diuréticos;
em seguida, de modo intermitente X intermitente (42%; n = 21),
como furosemida e ondansetrona; e de modo continuo x continuo
(6%; n = 3), como dobutamina X piperacilina + tazobactam.

Nas duplas, 40% (n = 20) tinham substancias com pH basico,
como a fenitoina (32%; n = 16) e o bicarbonato de sédio (8%; n =
4); e acidos fracos, como midazolam (12%; n = 6) e dobutamina
(6%; n =3).

A combinacao midazolam x omeprazol foi a mais frequente
nos pacientes (23,9%; n = 11), seguida de bicarbonato de sédio
x norepinefrina (13%; n = 6) e dobutamina x ceftriaxona sédica
10,8% (n =5). Os antibidticos ceftriaxona, clindamicina, piperacilina
+ tazobactam e cefepima, combinados entre si ou com outras
substancias, tiveram frequéncia de 45,6% (n = 26) (Tabela 3).
As reacoes decorrentes da IMP identificadas com base no apra-

zamento poderiam resultar no aparecimento

de precipitagao (50%; n = 25), formacao de

particulas e/ou alteragao de cor (20%; n = 10);

8% turvacgao (14%; n = 7); decomposi¢ao quimica
(6%; n = 3); aparecimento de neblina (4%; n =

2), formacdo de 6leo livre na emulsdo (4%; n

14% =2) e alteragdo na cor (2%; n=1).

A fenitoina coadministrada com outros 16
medicamentos distintos — dentre os alcalinos,
furosemida, imipenem + cisplatina e tiopental;

24%

]

o 32% 32%

® 28% 28%
o

€ 24% 24%

<]

= 20% 20% 20%

@
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S 12% 12%

g 8% 8%
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o
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£
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=3
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Figura 1 - Horério de infusdo das duplas de medicamentos incompativeis, relacionado com
o dia em que foram administradas — 2015, Hospital Universitario, Sdo Paulo, Sédo Paulo,

Brasil, (N=110)

e os acidos, ceftriaxona, clindamicina, dobu-
tamina, dopamina, fentanila, insulina, metil-
prednisolona, midazolam, nitroprussiato de
sédio, piperacilina + tazobactam, ranitidina,
tiamina,vancomicina — poderia resultar no
aparecimento de precipitacdo em todas as
misturas.

Tabela 3 - Quinze duplas mais frequentes de medicamentos potencialmente incompativeis nos pacientes criticos e respectivas alteragoes fisico-quimicas
potenciais — 2015, Hospital Universitario, Sao Paulo, Sao Paulo, Brasil, (N = 110)

Duplas de medicamentos potencialmente incompativeis (pH)

Alteracao fisico-quimica potencial

Pacientes com
prescricao da dupla

n (%)
Midazolam (pH 3,0) X Omeprazol sédico (pH 8,0-10,0) Alteracédo na cor e precipitagdo 1(23,9%)
Bicarbonato de sodio (pH 7,0-8,5) x Norepinefrina (pH 3,0-4,5) Decomposicdo quimica 6 (13%)
Dobutamina (pH 2,5-5,5) x Ceftriaxona sédica (pH 5,0-8,5) Formacao de particulas e/ou alteracdo de cor 5(10,8%)
Clindamicina (pH 5,5-7,0) x Ceftriaxona sodica (pH 5,0-8,5) Decomposi¢ao quimica 5(10,8%)
Imipenem-cisplatina (pH 6,5-8,5) x Amiodarona (pH 4,0) Alteracéao da cor 4 (8,7%)
Haloperidol (pH 3,0-3,8) x Ceftriaxona sodica (pH 5,0-8,5) Formacdo de particulas e/ou alteracéo de cor 4 (8,7%)
Fenitoina (pH 12,0) x Fentanila (pH 4,0-7, 5) Precipitacao 3(6,5%)
Dobutamina (pH 2,5-5,5) x Hidrocortisona (pH 7,0-8,0) Formacéo de particulas e/ou alteracéo de cor 3(6,5%)
Midazolam (pH 3,0) x Bicarbonato de sédio (pH 7,0-8,5) Formacao de particulas e/ou alteragéo de cor 3(6,5%)
Furosemida (pH 8,0-9,3) x Ondansetrona (pH 3,0-4,0) Formacdo de particulas e/ou alteracéo de cor 3(6,5%)
Bicarbonato de sédio (pH 7,0-8,5) x Amiodarona (pH 4,0) Turvagao ap6s uma hora e precipitacdo 2 (4,3%)
Dobutamina (pH 2,5-5,5) X Piperacilina + Tazobactam (pH 1,8-3,0) Turvacao 2 (4,3%)
Piperacilina + Tazobactam (pH1,8-3,0) x Insulina (pH 7,0-7,8) Aparecimento de neblina e formacao de particulas 2 (4,3%)
Metoclopramida (pH 4,5-6,5) x Cefepima (pH 4,0-6,0) Turvacao 2 (4,3%)
Fenitoina (pH 12,0) x Furosemida (pH 8,0-9,3) Precipitacdo 2 (4,3%)

Nota: pH - potencial hidrogeniénico.
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DISCUSSAO
Incompatibilidade potencial entre medicamentos

O aprazamento de medicamentos IV em horarios simultaneos
em unidades criticas, que incluiu a analise de 3.772 doses, foi maior
na admissao do paciente e ocorreu preferencialmente nos hora-
rios das 10h e 16h. Quase metade das duplas de medicamentos
infundidos foi compativel (44,9%). Dentre as incompativeis (8,8%),
os medicamentos que apresentam pH extremos (4,5 < pH = 12,0)
foram os mais envolvidos no fenémeno, que potencialmente
causaria reacoes de precipitacao.

Nesta coorte, a predominancia de medicamentos IV na admissao
pode ser atribuida a gravidade clinica do paciente, expressa pelo
escore de mortalidade mais elevado (SAPSII), média de idade (> 60
anos), maior nimero de prescritores e presenca de polifarmacia
IV. A maioria dos pacientes (60%) recebeu medicamentos em
infusdo continua por meio de um ndmero limitado de acessos
venosos (média de 1,9), aspecto que, em tese, poderia aumentar
a possibilidade de IPM. O numero insuficiente de dispositivo IV,
muitas vezes verificado em unidades criticas?", representa um
risco para IPM, especialmente se sobreposto ao modo de infusao®.

Em consonancia com outros autores, predominou, na amostra,
ainfusao continua®%'"1%2223) Esse modo de administracdo bastante
util no contexto do cuidado critico foi usado preferencialmente
para medicamentos de meia-vida biolégica curta (catecolaminas)
ou para aqueles que requeriam concentra¢do sanguinea constante
(fentanila + midazolam). Essa estratégia que promove a mistura
dos medicamentos, geralmente por um tempo de contato de
horas, pode resultar em IPM, sobretudo na vigéncia de mistura
de agentes com pH acido e alcalino, algumas evidenciadas nesta
coorte. As duplas de medicamentos infundidas de modo continuo
mais frequentemente envolvidas em IPM foram usadas, sobretudo,
na sedacao dos pacientes, achado plausivel com o ambiente de
cuidado e recomendado em diretrizes internacionais®®.

Outro aspecto que merece consideragao especial, em relacdo
a possibilidade de IPM, em especial pelo envolvimento direto do
enfermeiro, diz respeito aos horarios em que foram aprazados
os medicamentos de modo simultaneo. A maioria das doses foi
aprazada para as 10h (manha), 16h (tarde) e 2h e 6h (noite). A
concentracdo de aprazamento nesses horarios, nos momentos
analisados (admissao e alta), foi corroborada por estudos prévios
conduzidos em unidades criticas, os quais, aos moldes desta coorte,
tampouco observaram o uso de horas impares como rotina de
administracdo de medicamentos®@'3222>29_ A padronizacdo de
horarios, ainda que favoreca a organizacdo do servico e esteja
adaptada as rotinas institucionais como logistica da distribuicdo
dos medicamentos pela farmacia e assisténcia de enfermagem,
pode limitar a analise e o julgamento critico do enfermeiro quanto
ao pico de acao, caracteristicas fisico-quimicas dos medicamentos,
interacdes medicamentosas e potenciais IPM13-1529),

A despeito da performance do aprazamento de horarios, quase
metade das duplas de medicamentos infundidas foi compativel.
Esse achado dissonante de estudos prévios conduzidos em UTI,
que apontaram frequéncia inferior de compatibilidade (21,5%)
(M, pode ser atribuido a algumas particularidades do cenéario do
estudo. Nas unidades investigadas, o farmacéutico clinico avalia,
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diariamente, as prescricdes médicas, a fim de identificar poten-
Ciais problemas relativos aos medicamentos, como interacdes
medicamentosas e IPM. Intervencdes realizadas por farmacéu-
ticos, as quais incluem ajustes nos horarios do aprazamento das
prescricoes, alteracdo do modo de infusdo dos medicamentos
ou na sugestdo da combinacédo de duplas nos dispositivos de
acesso venoso, podem contribuir para a redugdo de IPM("27), Adi-
cionalmente, no posto de enfermagem, ha o manual de diluicao
de medicamentos IV e o guia de (in)compatibilidade ilustrativo
com os agentes mais frequentemente usados, os quais podem
ser consultados no momento do aprazamento e administracao.

A avaliacao da (in)compatibilidade representa um dos 13
certos da administracdo dos medicamentos, que, no ambito da
UTI, pela complexidade da terapia, sinaliza um dos principais
pontos. A existéncia de equivocos ou negligéncia na avaliacdo
desse atributo resultard em violacao de principios bdsicos de
responsabilidade profissional?®. Manuais de consulta acerca de
IPM, dupla checagem do aprazamento (enfermeiro e farmacéutico)
e uso de dispositivos multilimens sao ferramentas que podem
auxiliar na prevencao e redugao de ocorréncia de IPM@229),

Neste estudo, ainda que menos de 10% das infusées simul-
taneas tenham sido classificadas como incompativeis, ha que se
considerar o impacto adverso potencial, especialmente porque
metade delas poderia ter como consequéncia a precipitacao. O
fendmeno de precipitacao se deve, principalmente, a combinacdo
de cétions e anions existentes nas solu¢des, da qual decorre a for-
macao de sélido insoltvel (precipitado)®®. Desse modo, solugoes
precipitadas apresentam frequentemente microparticulas, e estas
podem ser responsaveis pela obstrugdo de dispositivos venosos®”.
Estudo realizado com cateteres de hemodidlise mostrou que a
composicao do material oclusivo incluiu precipitado cristalino
de medicamento incorporado em matrizes formadas por fibrina e
células sanguineas®", Particulas derivadas de IPM podem, também,
irritar capilares venosos e contribuir com a formagao de micro-
trombost?. Casos de embolismo foram atribuidos a precipitacéo
de medicamentos®*3¥, Ainda que seja dificil o estabelecimento da
relacdo causal entre IPM e desfechos clinicos negativos que podem
ocasionar danos irreversiveis ao paciente, a coadministracao de
medicamentos incompativeis deve ser evitada.

Corroborando estudos prévios, a diferenca do pH das subs-
tancias coadministradas representou uma das principais razdes
provaveis para a ocorréncia de IPM(42839_Q anticonvulsivante
fenitoina foi o agente mais frequentemente envolvido em com-
binacdes capazes de causar precipitacdo. O pH altamente alcalino
(pH 12) e a baixa solubilidade do medicamento tornam a mistura
desse farmaco com outros agentes quase que proibitiva®. No
entanto, acidos fracos, como fentanila, dobutamina, dopamina,
midazolam, haloperidol, ondansetrona e piperacilina + tazobac-
tam, foram aprazados de modo simultaneo.

Duplas incompativeis que incluiram catecolaminas (norepinefrina,
dopamina e dobutamina), amiodarona, fentanila, midazolam e pro-
pofol foram descritas previamente®5'''2, Norepinefrina (pH acido)
foi coadministrada principalmente com bicarbonato de sédio, uma
solucdo eletrolitica alcalinizante que pode levar a decomposi¢ao
quimica do vasopressor em decorréncia do pH alcalino™. A dupla
midazolam x omeprazol (23,9%), muito frequente nesta coorte e
relatada na literatura''31422, também pode ocasionar IPM. Esses
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achados reforcam a importancia do conhecimento da equipe
acerca do pH dos medicamentos e solugodes IV.

O pH é considerado um dos principais fatores usados para
manter a estabilidade dos medicamentos. No entanto, é capaz de
acelerar ou diminuir a velocidade das rea¢des quimicas envolvidas
na degradacao, especialmente quando a faixa de pH 6tima do
medicamento é alterada em misturas (para limites superiores
ou inferiores)©°3%), A perda da estabilidade do medicamento
ou degradacdo, ainda que identificadas somente por meio de
investigacoes laboratoriais, sdo plausiveis de ocorrer com algumas
dessas combinacdes supracitadas e podem ocasionar ineficacia do
medicamento, reiterando a relevancia dos achados nesta coorte.

Estudos sobre (in)compatibilidade de medicamentos ou combi-
nagbes especificas existentes nos regimes terapéuticos usados no
contexto clinico sao limitados, aspecto que reflete a inexisténcia de
informacdes de muitas misturas, principalmente no cendrio nacio-
nal®1137-39, A dipirona injetavel é comercializada no Brasil ha décadas,
mas, apesar disso, informacdes sobre compatibilidade permanecem
desconhecidas. Ademais, bulas do produto e sistemas de screening de
incompatibilidades internacionais ndo contém dados. Esse aspecto,
que parece irrelevante aos fabricantes, pode comprometer a seguranca
do paciente. O risco de IPM durante a coadministracdo com outros
medicamentos pode ser real, mesmo que desconhecido, sobretudo
por se tratar de um analgésico largamente prescrito®.

Limitagoes do estudo

Embora este estudo apresente informagdes importantes para
ajudar a elucidar praticas relativas a equipe de enfermagem, no
ambito da terapia intravenosa, houve limitagdes, que podem ser
superadas em investiga¢des futuras. A coorte nao foi desenhada
para avaliar o impacto clinico da IPM, como oclusdo ou perda de
cateteres, precipitacao ou degradacao de medicamentos. Apesar da
natureza retrospectiva dos dados, que inviabilizaram a identificacdo
do tempo de contato entre os medicamentos, concentragao das
solugdes, tipo de diluente, fabricantes dos produtos, condi¢cdes de
preparo dos medicamentos, aspectos que interferem na IPM, os
achados refletem a pratica de um hospital universitario.
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Contribuicées para a Area

As duplas de medicamentos identificadas integram regimes
terapéuticos utilizados no cotidiano atual das unidades criticas
brasileiras. A dinamica do aprazamento de horarios pela equipe
de enfermagem representa um desafio, nao somente pelo nimero
de medicamentos, mas pela limitacdo de informacdes seguras
sobre o tema. O incremento dos achados do presente estudo,
apesar de nao fornecer um panorama amplo sobre a problematica,
pode contribuir para a elucida¢cdo do fendmeno nessas unidades.

CONCLUSOES

O trabalho orquestrado entre a equipe de enfermagem e o
farmacéutico clinico nas discussoes e decisdes acerca do apraza-
mento de hordrios certamente contribuiu para a maior ocorréncia
de misturas compativeis nesta coorte. A despeito disso, as com-
bina¢des incompativeis (8,8%) ocorreram predominantemente
com medicamentos que apresentam pH extremos (4,5 < pH = 12),
infundidos de modo continuo e que integram regimes terapéuticos
comumente usados em unidades criticas, aspectos, estes, que
ilustram a polifarmacia complexa, a limitagdo de acessos venosos, o
risco de precipitacdo dos medicamentos e, talvez, a dificuldade da
equipe multiprofissional de aplicar os principios de boas praticas
acerca das IPMs neste contexto do cuidado critico.
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