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RESUMO

Introducgao: A pandemia de COVID-19 fez aumentar a demanda de medicamentos  Clin Biomed Res. 2022;42(4):319-324
utilizados em hospitais, como a Ceftazidima + Avibactam. Nesse contexto, a Central de 1 Central de Misturas Intravenosas,
Misturas Intravenosas (CMIV) de um hospital publico universitario passou a unitarizar Servico de Farmacia, Hospital

as doses prescritas. O objetivo deste trabalho foi avaliar o impacto da unitarizagio de Clinicas de Porto Alegre.

no consumo deste antibacteriano de alto custo em um hospital publico universitario. Porto Alegre, RS, Brasil.

Métodos: Trata-se de uma analise farmacoeconémica de custos diretos, sobre a Autor correspondente:
utilizacao de frascos-ampola de Ceftazidima + Avibactam no periodo de 01/07/2020 Carlos Alberto Yasin Wayhs

a 31/05/2021. Foram unitarizadas todas as doses que correspondiam a uma fragao cwayhs@hcpa.edu.br

da dose total do frasco-ampola, em Cabine de Seguranga Bioldgica classe Il B2. Central de Misturas Intravenosas,
Os frascos-ampola foram utilizados a exaustdo, através do compartilhamento e Servigo de Farmacia, Hospital de

Clinicas de Porto Alegre
Rua Ramiro Barcelos, 2350
90035-903, Porto Alegre, RS, Brasil.

organizagéo dos horarios de manipulacao.

Resultados: O numero total de preparos realizados pela CMIV do referido hospital no
periodo foi de 837. O consumo projetado sem a centralizagédo dos preparos seria de
837 (um frasco por dose). Entretanto, o consumo real foi de 437 frascos. A eficiéncia
de unitarizagéo foi de 101%, com economia real de 400 frascos (R$ 244.832,00)
para a instituicao.

Concluséao: A pandemia de COVID-19 sobrecarregou os sistemas de saude do mundo
todo, sendo que a atuagdo farmacéutica foi fundamental para garantir o acesso aos
medicamentos essenciais. A CMIV assumiu a unitarizagao da Ceftazidima + Avibactam,
antibiotico em risco de desabastecimento, gerando um consumo 47,8% menor,
contribuindo para o acesso deste medicamento de forma ininterrupta durante os
11 meses avaliados na referida instituicao.

Palavras-chave: Farmacoeconomia; ceftazidima + avibactam; compartilhamento
de frascos; unitarizagdo

ABSTRACT

Introduction: COVID-19 pandemic has increased the demand for drugs used in
hospitals, such as Ceftazidime + Avibactam. In this context, the Central of Intravenous
Admixtures (CMIV) of a public university hospital started to unitarize the prescribed
doses. The objective of this study was to evaluate the impact of unitarization on the
consumption of this high-cost antibacterial in a public university hospital.

Methods: This is a pharmacoeconomic analysis of direct costs, on the
Ceftazidime + Avibactam vials use, in the period from 07/01/2020 to 05/31/2021.
All doses that corresponded to a fraction of the entire vial were unitarized in a
Class Il B2 Biological Safety Cabin. The vials were used to exhaustion, by sharing
them, and organizing the manipulation schedules.

Results: The total number of preparations made by the CMIV of that hospital in the
period was 837 doses. The projected consumption would be 837 vials (one vial per
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dose). However, the actual consumption was 437 vials. The unitarization efficiency was of 101%, with real savings of

400 vials (R$ 244,832.00) for the institution.

Conclusion: COVID-19 pandemic has overburdened health systems around the world, and pharmaceutical actions have been
fundamental to guaranteeing access to essential medicines. CMIV took over the unitarization of Ceftazidime + Avibactam,
an antibiotic at risk of shortages, leading to a 47.8% lower consumption, contributing to uninterrupted access to this drug

during the 11 months evaluated at that institution.

Keywords: Pharmacoeconomics; ceftazidime + avibactam; sharing bottles; unitarization

INTRODUGAO

A COVID-19 é uma infecgao respiratoria aguda
causada pelo coronavirus SARS-CoV-2, potencialmente
grave, de elevada transmissibilidade e de distribuicao
global'. Segundo dados da Organizagdo Mundial de
Saude (OMS), até o dia 11 de fevereiro de 2022,
cerca de 405 milhdes de casos de COVID-19 foram
confirmados no mundo, com mais de 5 milhdes de
mortes notificadas?. No Brasil, no mesmo periodo,
foram confirmados mais de 26 milhdes de casos e
com 635 mil mortes?.

Uma das principais preocupagdes das autoridades
de saude em relagdo a esta pandemia foi o aumento
das taxas de internagdes, principalmente em unidades
de terapia intensiva. Em muitos paises, incluindo
o Brasil, os hospitais atingiram rapidamente 100%
de ocupagao, levando a implicagdes significativas
nos servigos hospitalares e comprometendo a forga
de trabalho dos profissionais de saude®“. Esse fato
forgou os hospitais a se concentrarem em aumentar
a capacidade de leitos, ajustar a infraestrutura e
realocar recursos humanos e equipamentos®.

As farmacias hospitalares precisaram se
reorganizar e concentrar suas atividades na crise
de saude. Planos de emergéncia e apoio para o
gerenciamento dos potenciais impactos do COVID-19
nos servigos de farmacia hospitalar foram formulados
pela comunidade farmacéutica em todo o mundo®”,
uma vez que esta pandemia ameacgou toda a cadeia
de suprimentos global, especialmente a ligada
aos produtos para a saude e medicamentos®®.
Ocorreram diversas interrupcdes, com areducgéo e,
até mesmo, falta de estoques de insumos estratégicos
e dispositivos médicos, independentemente dos
recursos financeiros disponiveis®®.

Um dos medicamentos que teve a sua cadeia
de fornecimento ameagada durante a pandemia da
COVID-19 foi a Ceftazidima + Avibactam. Devido
ao alto custo desde antibidtico, associado ao risco
iminente de desabastecimento, a Central de Misturas
Intravenosas (CMIV) passou a unitarizar as doses
prescritas em um hospital publico universitario.
Ressalta-se, que a regulamentacédo da unitarizagéo
de medicamentos ocorre através da RDC n° 67 de
8 de outubro de 2007, que dispde sobre as boas
praticas de manipulagdo de preparagdes magistrais e
oficinais para uso humano em farmacias, no anexo VI,
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que define as boas praticas para preparagao de dose
unitaria e unitarizagédo de doses de medicamento em
servigos de saude'®. Por tratar-se de um medicamento
administrado por via endovenosa, a unitarizagéo da
Ceftazidima + Avibactam, também precisa atender as
disposi¢des do Anexo IV desta mesma resolugao da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA),
que dispbe sobre as boas praticas de manipulagéo
de produtos estéreis em farmacias'®.

A unitarizacdo de doses de medicamento é o
procedimento efetuado sob responsabilidade e
orientacgdo do farmacéutico, incluindo fracionamento,
subdivisdo de forma farmacéutica ou transformacgao/
derivagdo em doses previamente selecionadas, desde
que se destinem a elaboragao de doses unitarizadas
e estaveis por periodo e condi¢des definidas, visando
atender as necessidades terapéuticas exclusivas de
pacientes em atendimento nos servigos de saude.
Desta forma, o objetivo deste trabalho foi avaliar o
impacto da unitarizacdo de Ceftazidima + Avibactam
em um hospital publico universitario durante a
pandemia de COVID-19.

METODOS

Trata-se de um estudo de analise farmacoecondmica
retrospectiva de custos diretos, sobre a utilizagéo de
frascos-ampola de Ceftazidima + Avibactam no periodo
de 01/07/2020 a 31/05/2021. Foram unitarizadas pela
CMIV todas as doses fracionadas deste medicamento
prescrito em um hospital publico universitario. Esta
instituicao de saude possui cerca de 850 leitos de
internacdo e é considerada de alta complexidade.

A CMIV faz parte do Servigo de Farmacia, sendo
a area responsavel pela manipulacao e dispensagao
de quimioterapicos antineoplasicos (parenterais e
orais), bem como de outros medicamentos injetaveis
de alto custo, como imunossupressores, antifingicos e
antibidticos, além de alguns anestésicos e anticoagulantes
padronizados pela instituicdo. Estes medicamentos
s&o manipulados em cabines de seguranca biolégica
em areas devidamente classificadas e com controles
microbioldgicos (superficie, ambiente e manipuladores).
Dessa forma, a CMIV preparou todas as doses
fracionadas do medicamento em estudo, ou seja, doses
diferentes de 2,5 gramas (g), através da organizagéo
dos horarios de manipulagéo, da unitarizagao das doses
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prescritas e do aproveitamento e compartilhamento
das sobras.

As doses foram preparadas em Cabine de
Seguranca Bioldgica, classe |l B2 (Aeroglass,
Brasil), classificada com ISO 5, instalada em sala
classificada com ISO 7'". Utilizaram-se frascos-
ampola da associagao Ceftazidima (2 g) + Avibactam
(0,5 g) (Wyeth, Brasil), solugbes injetaveis de 50 mL
de cloreto de sédio 0,9% (Baxter e BBraun, Brasil),
seringas (Terumo e BD, Brasil) e agulhas (BD, Brasil).
As doses foram manipuladas por farmacéuticos e
profissionais assistenciais |1l aptos para manipulagéo
de injetaveis, utilizando técnica asséptica.

Cada frasco-ampola contendo Ceftazidima
(2 g) + Avibactam (0,5 g) foi reconstituido com 10 mL
de agua para injetaveis, resultando em uma solugéo
com aproximadamente 167 mg/mL de Ceftazidima.
Apods a reconstituicdo, a solugdo do medicamento
deve ser utilizada imediatamente e as sobras
precisam ser descartadas. Desse modo, o volume
correspondente a dose do paciente foi transferido, de
forma asséptica, para uma bolsa contendo 50 mL de
solugéo fisioldgica de cloreto de sodio a 0,9%. Adose
diluida em solugéo fisioldgica possui estabilidade
fisico-quimica de 24 horas (h), sob refrigeragao (2 a
8°C). Os preparos das doses foram concentrados no
turno da tarde, buscando atender aos aprazamentos
a partir das 16 horas. Os frascos de medicamento
empregados nas produgdes diarias foram utilizados
a exaustdo. As sobras de medicamento reconstituido
foram adicionadas em bolsas de solugao fisioldgica,
visando seu aproveitamento para uma proxima
dose, dentro das 24 h de estabilidade da solugéo
sob refrigeracao.

Os dados referentes as doses atendidas neste
estudo foram obtidos através de query solicitada
a Coordenadoria de Gestdo da Tecnologia da
Informagao e Comunicagéo (CGTIC) da institui¢ao,
através do chamado numero 329.960, em 17/06/2021.
Os filtros utilizados foram: periodo (01/01/2020 a
31/05/2021), Farmacia 176 (CMIV) e medicamento
(Ceftazidima + Avibactam). Os resultados foram
disponibilizados em planilha Microsoft Office Excel®
2013, agrupados nas colunas Data, Nome do
Medicamento e Dose Prescrita. Nao foi solicitada a
identificacdo de pacientes.

Os dados de consumo de frascos-ampola do
medicamento pela CMIV foram obtidos por consulta
ao sistema de controle de estoque da instituigao,
utilizando-se 0 mesmo periodo da query. Foi aplicada
analise estatistica descritiva nos dados obtidos com
as ferramentas de calculo do Microsoft Office Excel®
2013. Este trabalho n&o foi submetido ao Comité de
Etica em Pesquisa da referida instituicdo, uma vez
que a pesquisa nao envolveu seres humanos e foi
realizada apenas a analise do consumo dos frascos
por dose prescrita.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A pandemia de COVID-19 sobrecarregou os
sistemas de saude em todo o mundo, e a atuagao
farmacéutica foi fundamental para garantir o acesso
aos medicamentos essenciais. ACMIV desta instituicao
assumiu a unitarizagdo da Ceftazidima + Avibactam,
um antibiético em risco de desabastecimento. Neste
caso, a unitarizagao das doses fracionadas resultou na
reducao de 47,8% no consumo durante os 11 meses
avaliados, promovendo o uso racional de medicamentos,
otimizando a farmacoterapia e contribuindo para o
acesso deste medicamento de forma ininterrupta.

Para exercer este processo, o servigo de salde
deve possuir infraestrutura adequada as operagdes
correspondentes, dispondo de todos os equipamentos
e materiais de forma organizada, objetivando evitar
os riscos de contaminagao, misturas ou trocas de
medicamentos, sem prejuizo das demais normas
sanitarias vigentes. Além disso, cabe ao farmacéutico
efetuar os respectivos registros de forma a garantir a
rastreabilidade dos produtos e procedimentos realizados.

Dentre os requisitos de infraestrutura adequados as
operacgoes de unitarizagdo de doses de medicamentos,
0 servico de saude deve possuir cabine de seguranca
biolégica em areas devidamente classificadas e com
controles microbioldgicos. A CMIV desta instituicao
atendeu aos requisitos necessarios, sendo que a
unitarizagdo do medicamento foi executada em cabine
de seguranca bioldgica classe Il B2, minimizando a
exposi¢cao do operador, do produto e do ambiente.

Foram preparadas as doses fracionadas do
medicamento Ceftazidima + Avibactam, ou seja, todas
as doses diferentes de 2,5 g. Os esquemas de doses
prescritos variaram entre “acada 24 h”, “de 12em 12 h”
e“de8em8h”, equivalentes auma, duas e trés vezes
ao dia, respectivamente. As doses prescritas variaram
entre 0,5 g e 1,5 g. O numero total de preparos do
medicamento no periodo do estudo foi de 837.

O consumo projetado sem unitarizagao, obtido
através da extrapolagcdo do numero de frascos-
ampola inteiros necessarios para o preparo de cada
dose prescrita na instituicao, seria de 837 (um frasco
por dose). Através da organizagcédo dos horarios
da unitarizagdo das doses prescritas, baseado no
aprazamento alinhado junto as equipes de enfermagem,
do aproveitamento e compartilhamento das sobras
do medicamento, houve uma economia real de
400 frascos, correspondendo a R$ 244.832,00, durante
o periodo do estudo (Figura 1). Cabe ressaltar que o
valor unitario de R$ 612,08, utilizado para calculo da
economia gerada, foi baseado no prego registrado
no periodo do estudo por processos licitatorios na
modalidade pregao (negociagéo pautada pelo menor
preco), onde o valor praticado pela instituicao publica
pode ser significativamente inferior ao negociado
pelas instituicées privadas.
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Figura 1: Consumo projetado de frascos ampola sem unitarizagéo, consumo real e impacto financeiro da unitarizagéo
de Ceftazidima + Avibactam pela Central de Misturas Intravenosas em um hospital publico universitario de Porto Alegre,

no periodo de 1 de julho de 2020 a 31 de maio de 2021.

Além disso, a eficiéncia do processo de unitarizagéo
de Ceftazidima + Avibactam pela CMIV deste hospital
publico universitario durante o periodo do estudo
foi de 101%. O consumo ideal, obtido somando-se
todas as doses fracionadas prescritas e dividindo-
se pela dose do frasco-ampola inteiro, seria de
440 frascos. Entretanto, o consumo real foi de
437 frascos. Adiferencga pode ser justificada porque
algumas vezes, apds o0 medicamento ser prescrito e
unitarizado, ele é estornado, por alguma intercorréncia
clinica do paciente ou, até mesmo, por suspensao
do tratamento. Desta forma, é possivel que a CMIV,
sob aresponsabilidade e orientagao do farmacéutico,
proceda o reaproveitamento dessas doses, desde
que atendam as condicbes de armazenamento e
estabilidade preconizadas.

Neste caso, ha um risco de desperdicio de algumas
doses unitarizadas, ja que a manipulagao realizada
pela CMIV é sempre previamente executada ao
horario do aprazamento acordado com a equipe de
enfermagem. O fluxo do processo de unitarizagédo
de doses fracionadas de medicamentos prescritos
requer bastante atencao das equipes multiprofissionais
envolvidas, especialmente em um hospital de alta
complexidade como o deste estudo.

Para que os estornos sejam realizados o mais
breve possivel, a CMIV precisa contar com o
apoio dos farmacéuticos hospitalares das secodes
de gerenciamento e logistica de medicamentos e
de farmacia clinica, assim como das equipes de
enfermagem, para garantir o reaproveitamento, desde
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que estaveis por periodo e condi¢gdes definidas. Além
disso, diante do cenario apresentado, evidenciou-se
que o estabelecimento de padronizagao dos horarios
de aprazamento junto as equipes clinico-assistenciais
sao fundamentais para que o processo seja eficiente.

O presente estudo apresenta algumas limitagdes
por utilizar dados retrospectivos, como os fornecidos
pela CGTIC do referido hospital universitario. Os dados
referentes ao consumo de frascos-ampola do
medicamento foram obtidos por consulta ao sistema
de controle de estoque da instituigdo, o que também
€ uma fragilidade em relagdo a movimentacgéo,
bem como dos registros hospitalares, devido ao
fato que diferentes profissionais tém acesso a esta
ferramenta. Ha também a possibilidade de que
certas doses unitarizadas dispensadas, tenham
sido perdidas sem serem registradas e estornadas
a CMIV, podendo ter sido desprezadas diretamente
nas diversas unidades de internagao da instituicao,
sem que a secao tenha sido informada.

Por outro lado, evidéncias da literatura cientifica
corroboram que o processo de unitarizagao de doses
fracionadas de medicamentos garante maior eficiéncia
€ seguranga ao paciente, pois ndo requer manipulagao
do medicamento pela equipe de enfermagem'2",
reduzindo o tempo utilizado por estes profissionais
no preparo de medicamentos, proporcionando maior
disponibilidade para a assisténcia'®, diminuindo erros
associados aos medicamentos' 41617 e reduzindo
custos' 8, Através desse processo, é realizada a
distribuicdo ordenada dos medicamentos prontos,
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mediante a uma prescricdo médica que é avaliada e
validada pelo farmacéutico e, entao, distribuidas por
um periodo de 24 horas para serem administradas
diretamente ao paciente'®, aumentando a rastreabilidade
deste processo''415, Assim, esse sistema possui
outros fatores positivos como a diminui¢édo do estoque
nas unidades assistenciais e perdas relacionadas a
desvios; prazo de validade e falta de identificagéo;
otimizacao das devolugbes a farmacia (estornos);
promogao da participagédo ativa do farmacéutico
clinico na equipe assistencial; aumento de seguranga
na administragdo do medicamento certo, na dose e
horario correspondente''®; maior garantia no controle
de infeccao hospitalar pelas preparagdes das doses
de droga mais assépticas' 819,

Portanto, foi possivel avaliar o impacto da
unitarizagdo de Ceftazidima + Avibactam em um
hospital publico universitario durante a pandemia
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