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RESUMO

As doencas cronicas nao transmissiveis tém aungestdtstancialmente ao longo dos
altimos anos como resultado do aumento da popuidgda e da esperanca média de vida,

contribuindo para elevadas taxas de mortalidaderbilidade ao nivel mundial.

A insuficiéncia cronica renal € uma das doencasngais problemas acarreta ao nivel
terapéutico em virtude das comorbilidades assosiada necessidade de implementar um
regime de politerapia.

O Farmacéutico, enquanto detentor de um conheaimanmvilegiado das etapas de
farmacocinética, a qual estd geralmente alteraddesiedoentes, pode constituir uma
ferramenta eficaz nos cuidados e prevencdo e acdrapeento dos transtornos causados
pela insuficiéncia renal cronica, melhorando o pdsgico e a qualidade de vida dos

portadores desta doenca.

A inclusdo destes profissionais em equipas mudiiglisares que acompanhem o
doente renal cronico, quer ao nivel comunitaricergao nivel hospitalar, pode ser um
modelo de salde a seguir, se se verificar existakanacoes significativas nos indices de

mortalidade e morbilidade associados com gestd@séeticas.
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ABSTRACT

Noncommunicable chronic diseases have increasedasutally over the past few years as
a result of an increase of the elderly populatind average life expectancy, contributing

to high rates of mortality and morbidity worldwide.

Chronic kidney disease is a disease that brings/meoblems to the therapeutic level due
to the associated comorbidities and the polytheragimen.

The Pharmacist owns a privileged knowledge of tharmacokinetics steps, which are
often altered in these patients, though being &ct#fe tool in the care, prevention and
monitoring of disorders caused by chronic kidnesedse, improving the prognosis and the

quality of life of patients.

The inclusion of these professionals in multidisogry teams that accompany the patients
with chronic kidney disease, whether at communétyel or in hospital, can be a role
model of health, if there are significant changembrtality and morbidity rates associated

with therapeutic managements.
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ABREVIATURAS

AINE — Anti-inflamatérios néo esteroide

AINH - Anti-inflamatorios ndo hormonal

ARA — Antagonistas recetores da angiotensina
DCNT — Doencas cronicas nao transmissiveis
ECA — Enzima conversora da angiotensina
eTFG — Taxa de filtracdo glomerular estimada

TFG — Taxa de filtracdo glomerular

Vi
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l. INTRODUCAO:

O envolvimento ativo do Farmacéutico em progranesalide multidisciplinares, que
incluem outros profissionais de saude, tem permitioimplementar fun¢des neste ambito,
através dos seus conhecimentos no dominio dos dasddarmacéuticos. Este
envolvimento pressupde um maior acompanhamento dentel e do processo
farmacoterapéutico, visando cumprir, no exercicio piofissdo farmacéutica, as boas

praticas de satde (Valadares e Alvares, 2014).

O aumento do namero de farmacos disponiveis e anai@ complexidade justificam,
por si sO, uma necessidade maior da presenca daafissional com conhecimentos na
area do medicamento. A mortalidade e a morbilides$®ciadas a uma utilizagdo incorreta
dos medicamentos tornam imprescindivel um apoia e&@z mais eficaz, por parte destes
profissionais e uma participacdo mais ativa dosmesesno acompanhamento dos doentes,
quer ao nivel comunitario, quer ao nivel hospitatadificuldade de acesso aos cuidados
de saude, especialmente pelas populacbes menoedaas, a menor acessibilidade aos
médicos e a maior proximidade dos Farmacéutica® jdas populacdes, confere a estes
profissionais de saude uma maior capacidade de genedicacdo do doente, bem como
uma maior facilidade de fornecer a informacéo regues para uma administracdo correta
dos medicamentos e para a aquisicdo de habitosddemais saudaveis. A promocéao
responsavel do medicamento é de suma importan@gpanite um aumento da eficacia

terapéutica e uma diminuicdo de possiveis efaiibssejaveis (Castel-Branco, 2013).

O aumento da populacéo idosa associado a uma esperanca de vida, aumentou a
prevaléncia das doencas crdnicas, que neste mormakrgpassam, ao nivel mundial, as
doencas agudas. As doencas cronicas, sendo getalimespacitantes, sdo acompanhadas
de uma necessidade crescente de prestacado deasuidiahiciliarios (lglésias-Ferreira e
Mateus-Santos, 2011).

Perante o contexto da doenca cronica atual, te&rarslamental a aplicagédo pratica do
conceito de Cuidados Farmacéuticos com o intuitongdthorar a qualidade de vida dos
doentes e diminuir a morbilidade associada a ekiasacas. Em Portugal, os Cuidados

Farmacéuticos ficam, muitas vezes, aquém das ndadss dos doentes e o papel do
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Farmacéutico neste campo esta ainda subaproveiafiandamental que a pratica dos
Cuidados Farmacéuticos domicilidrios esteja focadarelacionamento com 0s outros
profissionais de saude, através da coordenacacsfdec@s entre o Farmacéutico e o
enfermeiro ou o prestador de servigos domiciliafttssa coordenacao deve passar também
pela relacdo do Farmacéutico com o médico que aamanapo doente (Iglésias-Ferreira e
Mateus-Santos, 2011).

A revisdo dos perfis farmacoterapéuticos, a regdiaale visitas domiciliarias (a pedido
dos prestadores de servicos domiciliarios) e arnmfgdo sobre os medicamentos (por
exemplo, através da formacdo de enfermeiros), spet@s que devem fazer parte do
programa de acompanhamento do doente no ambitc@uddados de saude. Esta nova
abordagem por parte do Farmacéutico permite caomtripara uma diminuicdo dos
diversos erros associados a medicacdo (e.g. m&scridispensa ou utilizacdo do
medicamento), bem como prevenir ou resolver redodtanegativos associados com a
medicacao relacionados com a necessidade, a ias®gue a falta de eficacia (Comité de
Consenso, 2007 citado por Iglésias-Ferreira e Ma&antos, 2011).

Inicialmente o Farmacéutico dispensava e maniputas/anedicamentos mediante a
prescricdo do meédico. Atualmente, o papel do Fagotaam, como especialista no
medicamento, € fundamental no acompanhamento duejaievendo colocar em pratica
0S seus conhecimentos sobre o medicamento par&gon® maximo beneficio do
tratamento farmacoldgico com o minimo de preju@d-armacéutico deve acompanhar a
terapéutica, nomeadamente vigiando as tomas, asa@gdes medicamentosas e, se
necessario, fazer elou aconselhar o ajuste terepélm Portugal, € preciso que o
Farmacéutico assuma uma atitude proactiva juntaldestes, especialmente dos doentes
cronicos, que tém de receber tratamento farmaauddirante longos periodos de tempo
com necessidade permanente de ajustes na posdlbdtarmacéutico deve igualmente
informar devidamente os doentes e integrar os senkecimentos com os de outros
profissionais de saude que os acompanham, comebivabgde conseguir uma evolugéo

positiva do quadro clinico e a melhor respostep@rtica.

Os doentes com insuficiéncia renal cronica termit@nam, em média, 12

medicamentos e apresentam, em média, 6 comortkekdéBalgadoet al, 2012). Os
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doentes que recebem um transplante renal apresemngaamente um perfil
farmacoterapéutico complexo, e a adesdo a terapéatunosupressora é essencial para
evitar a rejeicdo do enxerto, bem como os custosadele inerentes a ndo adesdo. Em
Portugal, o papel dos Farmacéuticos na assist@sadoentes com insuficiéncia renal
cronica é ainda limitado (Salgadbal, 2012; Belaichet al, 2012).

O objetivo deste trabalho foi estudar o papel gueradissional Farmacéutico deve
adotar na assisténcia ao doente crénico, atrav@artiaipacdo ativa no acompanhamento
da terapéutica farmacoldgica, bem como avaliaraacsuntribuicdo neste campo para a
melhoria na evolugdo do prognostico destes doeRas este estudo realizou-se uma
revisdo da literatura através da pesquisa em difesemotores de busca como a b-on,
pubmed, science direct. O periodo temporal corsilielpara a pesquisa foi o novo

milénio.

Durante a pesquisa utilizaram-se diferentes padasinave como: cuidados
farmacéuticos; vigilancia farmacéutica; doentesiicas; doengas cronicas; insuficiéncia
renal; chronic kidney disease, pharmaceutical G#&, GFR, renal insufficiency, chronic

kidney stage disease, equacdo TFG, doencas crdnicatial.
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ll. DESENVOLVIMENTO

1. O PROBLEMA DAS DOENCAS CRONICAS NAO TRANSMISSIVE

1.1 Definicdo e possiveis causas

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS, 2@k4Yoencas cronicas (nao

transmissiveis) sdo doencas de longa duracao lengetta de progresséo lenta.

A Direcdo Geral de Saude, DGS (2010), através dmadPINacional de Saude,
acrescenta a esta definicdo que sdo doencas sa&cate produzir incapacidades ou
deficiéncias residuais causadas por alteracdedopatas irreversiveis. Considera, por
isso, a necessidade de uma formacao especial déedogra a reabilitacdo, o que obriga a

longos periodos de suspenséo de atividade lalotrsgrvacéo e cuidados de saude.

Alguns exemplos de doencas cronicas ndo transmiss(lDCNT) sdo as doencgas
cardiovasculares, as doencas pulmonares créonicaanco e a diabetes. Neste grupo
encontra-se também incluida a insuficiéncia crome@al. Apesar de os estudos mais
convencionais considerarem que a componente dekniei para o0 desenvolvimento
destas doencas incide nas diferencas genéticamsoestudos sugerem que os fatores
ambientais contribuem significativamente para o gssenvolvimento (Hanson e
Gluckman, 2011).

De facto, varios estudos epidemiolégicos sugereenagucondicdes ambientais as quais
um individuo estd sujeito nos primeiros anos deavjgbdem determinar a sua
predisposicdo para o desenvolvimento de doencasicasd ndo transmissiveis,
(OMS,2014). Entre essas condicdes € possivel ref@imentacdo com elevado conteudo
energético e pouco equilibrada, o sedentarismstr@sse ainda problemas ocorridos
durante o processo de gestacdo. Neste caso, dedigsstacional e a obesidade pré-natal
parecem influenciar a predisposi¢cao da futura cagrara contrair uma DCNT numa fase
mais tardia da sua vida (Grittit al, 2015; Hanson e Gluckman, 2011). Segundo os
mesmos autores, outros fatores, como alteragbesonmportamento reprodutivo que

compreendem gravidezes multiplas, tardias ou emhened demasiado jovens, sdo
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apontados como condi¢ces propicias ao aparecingenf@oCNT, cada vez mais presente

em sociedades ditas desenvolvidas.

A OMS (2014) defende ainda que o aumento das DChEbrdra-se associado ao
envelhecimento da populacéo e refere-se a gloalizde estilos de vida pouco saudaveis,
0s quais foram anteriormente mencionados. ParaDegnizacao, os principais fatores de

risco podem ser de duas origens:

- comportamentais: uso de tabaco, falta de atieid@sica, dietas desequilibradas e

abuso de alcool e,

- metabdlicas/fisiologicas: pressédo arterial elayadbesidade, hiperglicemia e

hipelipidemia.

1.2 Situacao atual ao nivel mundial e em Portugal

A OMS considera que as doencgas cronicas constitateamente um dos maiores
desafios a ultrapassar no dominio da saude. Salgesua preocupacdo no que ainda é
necessario desenvolver em termos de politicas ddesaima vez que, para além de
provocar um grande sofrimento humano, gera cordsides problemas econdmicos,

especialmente aos paises com menores recursosdiren(OMS, 2014).

Sendo a principal causa de morte ao nivel munasaDCNT representam 68% dos 56
milhdes de Obitos ocorridos em 2012. Mais de 40%ademortes foram verificadas em
pessoa antes dos 70 anos. Cerca de trés quanmsrawo de mortes registadas ocorreram
em paises com menores rendimentos. Na Figura lregmtdsentada a probabilidade de
Obitos por doenca cronica ao nivel mundial em iidgigs com idades compreendidas entre
os 30 e os 70 anos.
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© o0

Probabilidade estimada de morrer das DCNT’S (%)*

[ ]<15 M =5

[ ]15-19 [ | Dados nao disponiveis
[120-24 [ ] Nao Aplicavel

*Doencas cardiovasculares, cancro, Doencas Respiratérias Cronicas e diabetes

Figura 1.Probabilidade estimada de morrer das principaisigise cronicas entre os 30 e
70 anos de idade, em 2012 (adaptado de OMS, 2014).

A OMS considera ainda que as principais doencasaa® causadoras de morte sédo as

doencas cardiovasculares, ocorrendo as outras @oresepercentagens

. Neoplasia maligna

. outras doengas cronicas

. Doencas respiratorias

. Diabetes mellitus

. Doengas Cardiovasculares

Figura 2 Distribuicdo percentual das diversas doencas caéra nivel mundial (adaptado
de OMS, 2014).
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Em termos socioecondémicos, considera-se que o\dadgsanento das DCNT é bastante
mais acentuado em paises com baixos rendimentoanm@aemaneira geral, pessoas com
menores rendimentos encontram-se mais expostastoeesfade risco, como dietas
desequilibradas e produtos nocivos. A dificuldade atesso a cuidados de saulde
adequados e, geralmente, dispendiosos para esiedapdoenca explica a maior
percentagem de doentes e de mortes prematuras antneais desfavorecidos (OMS,
2014).

Por outro lado, as DCNT resultam igualmente em icapbes econdmicas graves
relacionadas com a incapacidade de trabalho exa Ipaodutividade, conduzindo a um
elevado numero de faltas ao emprego ou baixasjme aumento do nimero de reformas

precoces (Coelhet al.,2014).

Desde 2011 que a OMS tem tomado sucessivas medikdasmbate ao aumento do
namero das DCNT, através de politicas que incluaedacdo da exposicdo a fatores de
risco, fortalecimento dos sistemas de salde e or@atdo das medidas implementadas
com vista a atingir os objetivos definidos pela&rigacéo (OMS, 2014).

Segundo o relatério da OMS de 2014, que reveltuacsio das DCNT em 178 paises,
em Portugal, mais de 80% dos 0Obitos ocorridos eb3 28sultaram deste tipo de doencas,
tendo sido as doencas cardiovasculares respong#laisnaior percentagem. O mesmo
relatério reporta que a probabilidade de morrenrd@ doenca cronica entre os 30 e os 70
anos de idade é de 12%. Num total de 97 mil moxtesridas em Portugal nesse ano, 86%
eram devidas a DCNT, revelando a importancia daeepigio e da aplicacdo de politicas

de saude cada vez mais eficazes neste campo.
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Doencas Cardiovasculares

Cancros

Doengas respiratorias cronicas

Diabetes

outras doencgas cronicas

transmissiveis maternais,
perinatal,condi¢des nutricionais

Figura 3. Proporcada mortalidade (% total de mortes em todas as sdad®xos) n

doencas cronicas em Portugal (adaptado de OMS).

O facto da doenca cronica ter vindo a crescer ertuga obrigou a um reforco do
papel da gestdo da doenga, com vista a coordenauidados e a procurar novas
metodologias de utilizacdo dos recursos (Coethad.,, 2014).

A aposta na prevencao, a criagdo de uma unidadieodda Ministério da Saude
dedicada a este tipo de doencas, a reforma doadnsdle saude primarios nos casos das
doencas mais graves, a reorganizacao de redesdimss e a criagdo de bases de dados
foram das estratégias adotadas pelo Ministério dadé& em Portugal. No entanto,
atualmente ainda ndo existem programas de morat@z da implementacdo destas

estratégias.
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2. ADOENCA RENAL CRONICA

2.1. Sistema renal e patologias que comprometem fesicao

Para uma melhor compreensao da intervencao do E@umtnzo perante doentes com
insuficiéncia renal cronica, é fundamental que petéissional de saude detenha um

conhecimento geral da fungéo renal.

O sistema renal exerce um papel fundamental na ¢stamea corporal, quer através da
regulacdo dos liquidos e eletrélitos, quer pelanielicdo dos residuos metabdlicos.
Adicionalmente, regula o pH sanguineo, o volumeragelular e a pressdo arterial.
Desempenha ainda a funcédo enddcrina da sintesetrdgaetina e da vitamina D ativa
(Neto, 2009). O sistema renal é constituido pdlus ureteres, bexiga e uretra, sendo 0s
primeiros 0s principais responsaveis pela elimioadas residuos (ureia, creatinina,
toxinas), retencdo de nutrientes (sodio, calcimtginas) e controlo simultdaneo do
movimento e da perda de agua ao nivel celular,@aboracdo com a pele e os pulmbes
(Fernandest al 2009; Motta, 2009). O rim é constituido pelos deios (i.e. unidades
basicas organizacionais) que em numero rondam2osiilhdes. O nefrénio consiste num
leito capilar especializado, o glomérulo, que seatra envolvido pelo epitélio urinario —
capsula de Bowman - e ligado a uma série de segmespecializados, os tubulos (Figura
4).

arteriola aferente / _arteriola eferente

———_ capsula de Bowman

glomérulo de”
Malpighi

/ tabulo distal
/

tubulo proximal

tubulo colector

alca de Henle
ou alca néfrica _
™

Sy,
e
e

Figura 4. Elementos constituintes de um nefroniaéado de Paulino, 1995).
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O nefronio é responsavel por dois processos de: sgrultrafiltracdo glomerular e a
reabsorcdo/secrecdo tubular. A ultrafiltracdo «iasia passagem de pequenas moléculas,
ibes ou agua, pelo glomérulo. A reabsorcdo € o mevio de substéncias para fora do
[imen tubular do nefrénio e para os capilares seciacundantes ou para o intersticio. A
secrecdo € o movimento de particulas capilaredsrena intersticio para o lumen do
nefrénio. Todos estes processos ocorrem simultagr@ampromovidos pela estrutura
especial do nefrénio (Motta, 2009).

De acordo com a Associacdo Portuguesa de InsufsidRenais (APIR, 2015), varias

patologias podem perturbar o normal funcionameosorohs, como por exemplo:

- glomerulopatias: destruicdo dos glomérulos poocessos inflamatorios ou

degenerativos;

- nefropatias diabéticas: provocadas middnetes mellitus

- nefropatias vasculares: devido a hipertensaoalrte

- nefropatias de causa neuroldgica: causadas pdlosllos nas vias urinarias ou

anomalias das mesmas;

- nefropatias hereditarias: como é o caso da petioge renal;

- nefropatias medicamentosas: resultantes da tladei de alguns medicamentos a nivel
renal (como € o caso da administracao recorredie ferma prolongada de agentes anti-

inflamatdrios e analgésicos).

A Figura 5 apresenta a distribuicdo, em termosedlegmtagem, das véarias doengas que

podem contribuir para a insuficiéncia renal.
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Figura 5. Contribuicdo de diversas patologias paransuficiéncia renal em termos

percentuais (adaptado de Durvasula e Himmelfarb]l 20

2.2 Causas da insuficiéncia renal e como se matafes

A insuficiéncia renal resulta de um disturbio fur@l do rim devido a uma reducgéo do
volume efetivo de sangue arterial naguela regidotté@ 2009; UCDVC, 2015). A fungao
renal pode ser prejudicada quando as artérias gueedem 0 Ssangue para O rim se

encontram apertadas, um fendmeno que se denontémss renal (UCDVC, 2015).

Quando a presséo arterial renal é inferior a 6@iftHg, a filtracdo glomerular diminui
sem ocorrer a formacdo da urina (Motta, 2009). $&mecimento de sangue ao rim for
restabelecido, a insuficiéncia renal é imediatameavertida. Caso contrario, pode surgir

uma lesao renal permanente (Dimopoulos e Terpd®); Ricardo, 2014).

Alguns doentes com insuficiéncia renal ndo apreserguaisquer sintomas ou apenas
sintomas moderados (UCDVC, 2015), manifestandcstes emuitas vezes, apenas quando
h& uma perda da funcéo renal de 80 a 90% (Morgbad, 2002). No entanto, quando se
manifesta, fa-lo de forma inespecifica, atravésedema nos olhos e nos membros
inferiores ao acordar, sindrome urinario recorreghgrante a noite, geralmente
acompanhado de urina espumosa, fadiga, anorexrda p#e peso, prurido, caibras

musculares, pericardite, edema pulmonar, entre®(&PIR, 2015).
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Uma insuficiéncia pré-renal ja apresenta alterag@sstestes laboratoriais, como uma
relacdo ureia/creatinina aumentada, o aparecimeatproteinlria e baixa presenca de
sédio urinario (Motta, 2009). Numa patologia jatatsda, para além de alteragdes nos
valores normais de creatinina, verifica-se uma wlingéo na taxa de filtracdo glomerular
(TFG) (APIR, 2015). Embora a creatinina seja unapeatro Util na avaliacdo da funcao
renal, a TFG é uma medida mais precisa, sendo waéeunormal de 100 mL/min/1,73°m
(NKF, 2015; The Renal Association, 2013).

A insuficiéncia renal pode ser aguda ou cronica.chiso da insuficiéncia renal aguda,
existe um subito declinio da capacidade do rim emter as fun¢cdes homeostaticas renais,
havendo igualmente alteracfes eletroliticas. Egéaligp clinico pode ter diversas causas,

como por exemplo (Dimopoulos e Terpos, 2010; Neted, 2010):

- Hipovolemia (diminuicdo do volume sanguineo) -rdas gastrintestinais,

gueimaduras, excesso de diuréticos, desidratacao;

- Diminui¢do do débito cardiaco — insuficiénciadiaca, enfarte agudo do miocardio,

arritmias;

- Alteracdo entre a resisténcia vascular sisténeiceenal — uso abusivo de anti

hipertensores, sépsis, anafilaxia,

- Farmacos diversos - e.g. anti-inflamatorios nétereides (AINE’s), inibidores de

enzima conversora da angiotensina, ciclosporinas.

A insuficiéncia renal crénica manifesta-se como exdp progressiva, gradual e
irreversivel das funcbes renais. Diversos problemgas afetem os rins de forma
continuada levam a uma perda progressiva e irraetrde nefronios (Montoret al.,
2002). No entanto, estas unidades possuem uma emapacidade de adaptacédo, uma vez
qgue os nefrénios remanescentes vao substituindpeadidos, passando a filtrar mais
sangue devido ao aumento da presséo de filtracdmun@ento de pressdo associado a
hipertrofia glomerular, formacdo de trombos intoagerulares e inflamacéo renal

traduz-se num circulo vicioso que leva a destruigéagressiva do parénquima renal
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(Neto, 2009). O comportamento de adaptacédo e ic@ol® que os rins apresentam de
filtrar uma quantidade muito maior a necessariaa paanter a homeostasia, explica a
evolucdo da doenca até estadios ja elevados selquguaintomatologia (Florest al,
2009). A progressédo da doenca para um estado dealoenal cronica terminal ocorre
num periodo que pode variar entre os 3 e 0os 20 ammwxiga os doentes a iniciar um
tratamento substitutivo da fungdo renal, atravésédaicas dialiticas ou do transplante
renal (APIR, 2015; Neto, 2009; Salgaetoal, 2012).

A insuficiéncia renal cronica pode resultar de diwve fatores, como a hipertenséo
arterial, adiabetes mellitusas doencas autoimunes (e.g. lUpus) e a admuydstrde
medicamentos nefrotdxicos, sendo que os dois masebntribuem para cerca de 2/3 dos
casos observados (APIR, 2015; NFK, 2015). Outrtusda podem aumentar o risco para o
aparecimento desta doenca, como por exemplo a idadecada, o historial clinico
familiar e a origem racial (EMA, 2014; NKF, 2015).

As consequéncias mais frequentes da insuficiéecial tronica variam de pessoa para
pessoa mas, geralmente, compreendem (Barros, Bo®&heretet al, 2009; Montoroet
al., 2002):

- Transtornos eletroliticos, que alteram a conegdw de eletrdlitos na urina,
provocando uma diminuicdo da concentracdo de céhgpmcalcemia) e um aumento na
concentracdo de fosfato (hipercalemia), bem cordermminada acidose metabdlica, que
provoca a descida do bicarbonato e do pH plasnsat&aonjugacdo destes parametros
com um aumento na secrecdo da hormona paratirpikeredo a diminuicdo de calcitriol
(inibidor da secrecdo da HPT), sdo fatores queriboiem para a chamada osteodistrofia

renal;

- Uremia, provocada por um nivel de residuos rénaglos no organismo acima de 100

mg/dia e de 10 a 12 mg/dl de creatinina;

- Hipertensao arterial, que ocorre como conseda&laexpansao do volume celular;
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- Anemia, resultante principalmente da dificuldadi® rim sintetizar eritropoetina,

diminuindo a producéo de eritrécitos;

- Transtornos neuromusculares, que incluem parasteaoturnas (geralmente
reversiveis), céibras (resultado da hiponatremiapecalcemia) e convulsdes (devido a

estados de intoxicacdo aquosa e também hiponajremia

- LesOes cutaneas, que produzem um prurido intergpee resultam, muitas vezes, da

manifestacdo da hipercalcemia por hiperparatirsidisecundario.

Na Tabela 1 encontram-se sintetizadas as alteratidesas em casos de insuficiéncia

cronica renal.

Tabela 1. Manifestagfes clinicas da insuficiéneiaalt em cada sistema (adaptado de
Barros, 2005).

Sistema Manifestacdes clinicas

_ » Edema, hiponatremia, hipercaliemia, hiperfosfatemia
Hidroeletrolitico _ o _ . . .
hipocalcemia, hiperuricemia, acidose metabdlica

Hematolégico Anemia, disfungdo imunitaria e plaquetaria

_ Hipertenséo, insuficiéncia cardiaca, doenca cor@nér
Cardiovascular ) _
pericardite, aterosclerose acelerada

Musculo-esquelético Osteodistrofia renal, calcificacdes metastaticas
Gastrintestinal Anorexia, hauseas, vomitos, malnutricdo, gastribsiea
Nervoso Neuropatia periférica, encefalopatia, irritabilidad
Prurido, alteracéo de cor, dermatose perfurantdreba,
Pele calcificacdes
Dislipidemia, hiperglicemia, impoténcia, dismenare
Enddcrino

infertilidade
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O diagnodstico nem sempre € facil, uma vez que tindednicial da funcéo renal é
geralmente assintomatico e as manifestacfes dideansuficiéncia renal manifestam-se

em estados mais avancados da doenca (EMA, 2014).

A confirmacédo da patologia pode ser feita atravésddseamento da creatinina,
presenca de albumina na ureia, globulos vermelhagdkulos brancos na urina e,
eventualmente, verificacdo através da morfologialreom recurso a ecografias e exames
imagiolégicos (APIR, 2015). De facto, rins mais pegos associados a sintomas de
uremia por varios meses, podem constituir um iodie insuficiéncia renal cronica
(Motta, 2009).

A creatinina € um produto resultante de metabolissnorrido nos masculos e €
diariamente eliminado, preferencialmente, pordgé&o glomerular. A taxa de creatinina
produzida é constante e proporcional a massa nassgelcada individuo. Em condi¢cbes
normais 20 g de musculo originam 1 mg de creatifineando se produz um incremento
deste valor no sangue e ndo existe qualquer d@@qivel muscular, tal pode significar
que a filtracdo no rim ndo esta a funcionar corer@®imente, ocorrendo uma filtracao
deficiente de outras substancias, incluindo toxifkdsreset al, 2009). No entanto, 0s
valores de creatinina sérica ndo devem ser utdizasbladamente para avaliar a funcao
renal, uma vez que estes s6 sofrem uma alteragdificativa quando ha perda da funcéo

renal na ordem dos 50 a 60%.

A proteindria/albuminaria é, geralmente, um marcadtassico da lesdo renal
estabelecida e considera-se ser um fator de re@ogpprogressao da doenca cronica renal.
A proteinuria refere-se a presenca de proteinagina num valor superior a 150 mg/dia,
sendo a principal fracdo constituinte a de albuniflareset al, 2009; Montoroet al,
2002). A albuminuria permite prever a perda pragiwasda fungdo renal, um parametro
mais especifico do que o valor da concentracdoaséde creatinina (Bucharles e Pecoits-
Filho, 2009). Considera-se que existe uma relagdersa entre a concentracdo de
albumina e as concentracdes de colesterol e #iglieos. Tal relacdo pode explicar o facto
de ser tdo frequente um quadro de hiperlipidemiadeentes com insuficiéncia renal

(Montoro et al, 2002). Quando se utiliza uma amostra de uringiogal, os resultados
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devem ser expressos como a razdo da concentrag@siaurde proteina e creatinina
(Tabela 2).

Tabela 2. Altera¢gBes dos valores de albumina drdbses de albumina creatinina em

caso de insuficiéncia renal em funcdo do géneraptado de International Society of
Nephrology, 2012).

Amostra isolada de urina
Albumina Albumina indice albumina/creatinina
mg/24 horas mg/I Sexo | mg/mmol mg/g
M <1,25 <10
Normal <15 <10
F <1,75 <15
M| S122a<| 454<20
Normal elevado 15 a < 30 10 a < 20 2,5
F 1,75a3,5 15a 30
_ o M 25a<25| 20a<200
Microalbumintdria| 30 a < 300 20 a< 20p
F 3,5a<35| 30a<300
M > 25 > 200
Macroalbuminuria > 300 > 200
F > 35 > 300

Apesar da indicacdo dada pelos valores destes pacgane tal como acontece com a
insuficiéncia renal aguda, o principal indicadocamtra-se relacionado com a TFG. Este
indicador pode ser obtido através dos niveis datioiea no sangue, idade, género e raca,

utilizando para tal as equagdes que se encontrpressas na Tabela 3 (EMA, 2014):
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Tabela 3. Equacfes para estimar a TFG (Fonte: iNdtlastitute of Diabetes and

Digestive and Kidney Diseases, 2015).

de

D

50S.

Equacéo Formula Observacdes
Base para as diretrizes de dosagen
farmacos;
N {[(140 - idade) X massa corporal] / Falta precisdo em casos de doentes
St [creatinina plasmatica x 72]} x 0,85 (pa obesos;
0 sexo feminino) Falta precisao, quando a TFG > 60
ml/min;
Subestima a TFG para doentes idos
Falta precisdo em casos de doentes
obesos;
eTFG = 186 x (0,742 para 0 sexo Falta precisao, quando a TFG > 60
MDRD feminino) x (1,212 para ml/min;
modificada | afrodescendentes) x creatinina - 1,153).imitacées na aplicacao para doent
idade - 0,203 nao brancos;
Limitagbes no contexto de
transplante.
141 x mfn(Scr/k, Bx max(Scr/k, 1}-°%°
x 0,993y 1 018 [para 0 sexo
feminino] - 1,159 [para
afrodescendentes]
OndeScr é a creatinina sérica; E preferida para casos com TFG >
k é 0,7 para doentes do sexo feminino| ml/min;
CKD-EPI | 0,9 para doentes do sexo masculino; | Validada no contexto de transplante;

aéigual a - 0,329 para doentes do sex
feminino e - 0,411 para doentes do se

masculino;

min indica o valor minimo de Scr/k ou

e max indica o valor maximo de Scr/k ¢
1

Validada para populacdes de nao

brancos.

eTFG — Taxa de Filtracdo Glomerular Estimada; MDRDModification of Diet in
Renal Disease; CKD-EPI - Chronic Kidney DiseasalBmiology.
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Apesar de qualquer uma das equacdes permitir esgaagva, considera-se que a
equacao CKD-EPI, apesar de utilizar as mesmasauatiaveis que a MDRD, apresenta
melhor desempenho e previsao de desfechos advpesostindo um diagndstico precoce,
mesmo na auséncia de sintomas e identificar todastadios, principalmente os iniciais
(Magachoet al, 2012).

Uma TFG baixa indica que os rins ndo estdo a demgmap convenientemente a sua
funcdo. Um valor que se mantenha inferior a 60 ml/iyi73nt durante trés meses ou mais
indica a presenca de uma insuficiéncia renal ced(arabal-Duraret al, 2014; EMA,
2014; NKF, 2015; Mottaet al, 2009). De acordo com o The National Kidney Fotioda
(NKF, 2015), existem 5 estadios evolutivos da im$@ricia renal cronica, consoante 0s
valores calculados de TFG. Estes estadios encoseddentificados na Tabela 4.

Tabela 4. Descricao dos diversos estadios da a@andia renal cronica com base na TFG

e respetivas alteracdes clinicas (adaptado de &hal Rssociation, 2009).

Estadios da insuficiéncia renal crénica

TFG

. L Alteracdes clinicas e
Funcédo Renal | Descricédo

(mL/min/1,73m?) laboratoriais
Anomalias, * Relacao
S . .mas — ureia/creatinina
funcionamento ligeiramente
mais de 90% aumentada
Anomalias, | Ligeira e Ligeiro aumento da
Estadio 2 60 - 89 funcionamento| insuficiéncia hormona paratiroideia
entre 60 a 89% renal (PTH)

e Diminuicdo da

Ligeira a absorcao de célcio
o moderada » Declinio da atividade
Estadio 3a 45 - 59 45% -59% | o _ )
insuficiéncia das lipoproteinas
renal e Aumento da azotemia

« Aumento da
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Moderada a creatinina sérica
severamente Diminuicdo da
Estadio 3b 30-44 30%-44% reduzida producéo da
insuficiéncia eritropoietina e
renal vitamina D
Aumento da
concentracao de
triglicerideos
Severamente Hiperfosfatemia ou
I 5 5 G 0 25 reduzida desenvolvimento de
insuficiéncia acidose metabolica
renal Tendéncia para a
hipercalcemia
Agravamento da
uremia e anemia
Estadio 5 <15 Menos de 15% MUIto/grave, Sindrome urémico

faléncia renal

O valor da TFG permite determinar o estado de €@olula doenca e, em funcao dele,

proporcionar o tratamento mais adequado. Em teewviokitivos, o nivel da funcéo renal

tende a diminuir progressivamente ao longo do tengpmaioria dos doentes, sendo essa

diminuicao expressa no valor da TFG em cerca db ghb/min por ano (EMA, 2014).

A estimativa do declinio da funcéo renal permitparar o tratamento antecipadamente

e garantir uma menor progressao da doenca (EMA%)201

Com a evolugcdo da doenca aumentam as complicac@sscemorbilidades com o

surgimento de anemias, aumento da pressao artapaftecimento de diabetes, doenca

ossea renal e disfung¢des neurologicas.
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A Figura 6 apresenta a variacdo percentual de aguoomorbilidades com os

diferentes estadios da doenca.

%
100

80

Hiperparatiroidismo

60 _|

40

20

1 2 3 4
Estagios da doenca renal crénica

Figura 6. Evolucdo de algumas comorbilidades dagherdnica renal (em %) ao longo

dos varios estadios (adaptado de Ogletree, 2008).

Quando o valor de TFG se encontra muito reduzider{pr a 15 ml/min/1,73R)

entra-se em faléncia renal e torna-se necesséooee a dialise ou a um transplante renal.

2.3 Farmacocinética clinica

2.3.1. A importancia da farmacocinética na insudaia renal

A Farmacocinética é a ciéncia que estuda o tempeedeanéncia de um farmaco no
organismo, englobando as etapas de absorcéo,bdigo, metabolizacdo e excrecéo
(Bhavsar e Thaker, 2012).

Para que se produza o efeito terapéutico, o farmacessita, em primeiro lugar, ser

absorvido onde, apdés a passagem pelas barreiia®disas do organismo, ocorre a
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distribuicdo do mesmo. E através deste fendmeno aji@rmaco se distribui pelo
organismo através de vasos sanguineos e linfétéoatingir o local de agéo. Estabelece-
se um equilibrio entre o farmaco livre existentecirtaulacdo sistémica e o0s recetores
(locais de acao), tecidos e as proteinas plasmeatma as quais estabelece uma ligacao.
Apenas a fracdo de farmaco livre ligada a recetespscificos, produz efeito terapéutico.
Posteriormente, o farmaco e os seus metabolitoglsdmados atraves da excrec¢do pelo
figado, rins e pelas fezes (LaMattina e Golan, 208ZFigura 7 representa sucintamente a

forma como o farmaco se distribui por diferentempartimentos no organismo.

Farmaco
no local de
absorcdo

Figura 7. Compartimentos percorridos pelo farmaeot do organismo antes de ser

eliminado (adaptado de Olyaei e Bennet, 2007).

A eliminacdo da maioria dos farmacos envolve a dongenal. Os metabolitos
farmacologicamente ativos sdo eliminados geralmeoteesta via. No caso de existir um
comprometimento da funcdo renal, varios processaermq sofrer alteracdo, causando
profundas modificagbes da farmacocinética do meticao (Olyaei e Bennet, 2007;
Calvoet al, 2002).

A taxa de eliminacao de um farmaco influencia oteeopo de semivida. Na presenca
de uma insuficiéncia renal, devido a diminuicdodé@uracao, ocorre uma acumulacdo
sistémica do farmaco e dos seus metabolitos afieesndo a manifestacdes de toxicidade.
Adicionalmente, existem ainda os farmacos nefratixigue, neste tipo de doentes, devem
ser administrados com particular precaucdo (Calval, 2002; Montoroet al, 2002;
LaMattina e Golan, 2012).
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Na Tabela 5 encontam-se especificados alguns fasmafrotoxicos.

Tabela 5. Alguns farmacos considerados nefrotoxiemmptado de Olyaei e Bennet,
2007).

Aciclovir

Aminoglicosideos

Anfotericina B

Inibidores da ECA

Farmacos contra o cancro: cisplatina, ifosfamida
Cocaina

Ciclosporina

Foscarnete

AINH

AINH - anti-inflamatérios ndo hormonais; ECA - ema de conversao da angiotensina

A Farmacocinética Clinica desempenha um papel fuedtal na especificacdo de uma
posologia adequada a doentes com insuficiéncid cedrica, 0s quais necessitam de uma
terapia adequada a cada situagdo, atendendo quesstddio da doenca quer as
comorbilidades associadas. A posologia deve sevidudlizada, com o objetivo de
alcancar a maxima eficacia terapéutica com o minpoegsivel de toxicidade, e

consequentemente, de efeitos adversos (Gdlab, 2002; Olyaei e Bennet, 2007).

Quando a funcgdo renal esta comprometida, como smdzinsuficiéncia cronica renal,
diversos fatores farmacocinéticos sao alteradosocarbiodisponiblidade, o volume de
distribuicdo, a ligacdo as proteinas plasmaticasnetabolismo e, inevitavelmente, a

excrecao.

A biodisponibilidade de um farmaco refere-se adeade uma dada dose que atinge a
circulacdo sistémica e depende da velocidade eleviadministracdo. Esta depende da
etapa de absorcdo do farmaco, podendo sofrer @tsaem doentes com insuficiéncia
renal. A insuficiéncia renal altera a absorcéo ldeirs farmacos e, particularmente, no

caso de administracdo oral. Farmacos que dependamm@H acido para a sua absorcéo,
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podem apresentar este processo mais demorado@muplato, devido ao aumento do pH
géastrico nestes doentes (Cakbal, 2002; Olyaei e Bennet, 2007). A desidratacdo e a
hipocalcemia, comum nos doentes com insuficiéneralr crénica, alteram a perfusédo
tecidular e a motilidade intestinal, comprometeadabsor¢cao de alguns farmacos (Olyaei
e Bennet, 2007). Por exemplo, a biodisponibildaddepser alterada como no caso da
furosemida, em que esta se encontra diminuidarepanolol, em que ocorre um aumento
(Sanchézt al, 2007).

O volume de distribuicdo de um farmaco representaume de liquido necessario para
conter a quantidade total do farmaco absorvido arpa; numa concentracdo uniforme
equivalente a do plasma no estado de equilibriandiico (LaMattina e Golan, 2012). Na
pratica, este parametro é utilizado quando se metéeterminar a dose necessaria para
obter uma determinada concentracdo sistémica deafa. Na insuficiéncia renal, o
volume de distribuicdo encontra-se frequentemetitggado (Olyaei e Bennet, 2007).
Geralmente, os farmacos que séo hidrossoluveisuewsg ligam fortemente as proteinas
plasmaticas tém um volume de distribuicdo baixo permanecerem no fluido
extracelular, enquanto os farmacos lipossolUuvessjdd a penetracdo mais elevada nos
tecidos, apresentam um volume de distribuicdo ataden A condi¢cdo de insuficiéncia
renal provoca alteracfes na distribuicdo, por exengevido a formacao de edemas que
aumenta o volume de distribui¢cdo, diminuindo a soacentracdo seérica (Calhet al,
2002; Olyaei e Bennet, 2007).

A ligacéo as proteinas plasmaticas esta diminuidaaso de insuficiéncia renal devido
a diminuicéo de albumina, com consequente diminudgifarmaco ligado, aumentando a
concentracdo de farmaco livre em circulacdo (Olamddennet, 2007; Sanchet al,
2007). O aumento da concentracao de farmaco livr@\ael plasmatico pode produzir um
aumento de efeitos terapéuticos e/ou toxicos (Lendag Golan, 2012). Tal situacédo é
valida para farmacos que apresentam um caratecactd quais competem com os acidos
organicos acumulados no organismo pelo local dedig. A Tabela 6 apresenta alguns
destes farmacos.
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Tabela 6. Farmacos com ligacdo proteica diminuidadeentes urémicos (adaptado de
Olyaei e Bennet, 2007).

Cefalosporinas Fenitoina
Clofibrato Primidona
Diazepam Salicilato
Diazoxida Sulfonamida
Furosemida Teofilina
Morfina Acido valproico
Penicilinas Varfarina

Fenobarbital

O metabolismdaambém sofre alteracdes em doentes com este tigoetga, mesmo ao
nivel hepatico, uma vez que alguns metabolitos gemids, como a ureia, podem inibir
diversos processos metabdlicos (Cab¢al, 2002). As principais alteracdes ocorridas ao
nivel hepatico correm na acetilacdo e na hidréhseendo uma diminuicdo na extenséo
dos mesmos (Olyaei e Bennet, 2007). Qualquer afterao metabolismo extrarenal altera
tanto os processos de distribuicdo como os deregab (Lertora, 2009). Adicionalmente,
verifica-se alteracbes do metabolismo da eritrdp@e(i.e. hormona responsavel pela
producdo de eritrécitos) e da vitamina D, uma vee q processo ocorre nas glandulas
renais (Sancheet al, 2007). O sistema hormonal da vitamina D esta leitm na
homeostasia do célcio e do metabolismo 6sseo. pomedvel pela manutencdo das
concentracdes de calcio e fosforo normais no ossoibe a producdo da hormona
paratiroideia, a qual contribui para a desmineagho do osso (Filho e Melamed, 2013). O
calcio e o fosforo também sofrem alteracdes, questcam através de uma promocéao da
reabsorcao do calcio e excrecao do fosforo. Nanemta alteracéo dos niveis de fosforo so

€ observada quando o valor da TFG é inferior a 86%alor normal (Lertora2009).

A excrecdo desempenha o papel de depuracdo de osomefiarmacos. A Figura 8
representa os mecanismos de filtracdo (1), de gExré2) e de reabsorcao (3) dos
farmacos que ocorrem no rim. Através da arteritdeeate, o farmaco livre e o farmaco

ligado as proteinas plasmaticas é introduzido mongfulo, mas apenas o primeiro é

efetivamente filtrado. A quantidade de farmaco qiega e penetra nos tubulos é
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diretamente afetado pela TFG, o fluxo sanguineoligagdo do farmaco as proteinas

plasmaticas.

Tabulo

Capilar proximal

peritubular

Filtracao
Glomerular

Secrecao
Tubular

Arteriola
aferente

Farmaco no
sangue

Reabsorcao
Tubular Arteriola

aferente

Urina
Figura 8. Filtragdo glomerular, secrecdo tubulaeabsorcdo tubular do farmaco no rim
(adaptado de LaMattina e Golan, 2008).

O rim é diretamente responsavel pela eliminacamaiaria dos farmacos, incluindo os
metabolitos resultantes dos farmacos metabolizpdlmsfigado (Sancheet al, 2007). A
insuficiéncia renal afeta diretamente a unidadeustl do rim, o nefrénio, provocando
alteracOes tanto na filtracdo glomerular como maegdo tubular. Devido as alteracbes na
excrecao e na reabsorcédo de eletrolitos, ocorranetios nas concentracdes séricas de
fosfato e sulfato e diminuicdo na concentracaoaea (Calvoet al, 2002; Montoroet
al., 2002). A diminuigc&o da funcéo renal ocorre a m@djue diminui a excre¢éo renal dos
farmacos. Por outro lado, os metabolitos polaresdymidos sofrem acumulacéo e

contribuem para a toxicidade.

A Tabela 7 apresenta alguns farmacos com metaba@iivos ou téxicos e que sao

excretados pelos rins.
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Tabela 7. Farmacos com metabolitos ativos ou t&xearetados atraves da funcao real

(adaptado de Olyaei e Bennet, 2007).

Acebutolol
Alopurinol
Cefalosporinas
Clorpropamida
Clofibrato
Daunorrubicina
Diazepam
Digoxina
Doxorrubicina
Enalapril

Flurazepam

Imipramina

Meperidina

Metildopa
Nitrofurantoina
Prednisona
Procainamida
Propoxifeno

Rifampina
Nitroprussiato de sodio
Succinilcolina

Sulfonamidas

Doentes que estejam em tratamentos depurativosp @rhemodiadlise e a didlise

peritoneal ambulatéria, sofrem alteracdes na faoeiaética, uma vez que estas técnicas
aumentam a eliminacdo de farmacos e de metabalitoss, tornando o metabolismo de

alguns farmacos imprevisivel (Verbeeck e Musuarab@g).

2.3.2. Ajustes de dosagem e importancia da momtgdo farmacoldgica

Para doentes com insuficiéncia renal é possivelepralguns parametros que se
encontram alterados na farmacocinética, nomeadanasrtoncentracdes plasmaticas mais
elevadas do que em doentes com uma funcdo renalahgpartindo da mesma dose e
prolongamento da semivida do farmagmdendo resultar na acumulacdo do farmaco.
Deste conhecimento, resultam as seguintes diretaigkcadas a doentes com insuficiéncia
renal, antes da administragdo de qualquer farmacaiZi, 2002; Ghiculescu, 2008; Infac,
2014):

- Utilizar farmacos com indice terapéutico alargado

- Utilizar farmacos que ndo sejam metabolizadowa nenal,
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- Evitar o mais possivel farmacos nefrotoxicos;

- Utilizar farmacos que possuam acéo independengensibilidade tecidular;

- Evitar farmacos que causem retencdo de liquidosrganismo (e.g. indometacina) e

0S que aumentem o grau de uremia.

- Controlar rigorosamente a administracdo de faomacefeitos secundarios,
hipersensibilidade e resposta do doente), adotant@uidado especial com criangas e
idosos;

- Evitar farmacos de acao prolongada (que resnita@mulacéo) e doses elevadas;

- Suspender a administracdo de um medicamento quativtido o fim terapéutico

desejado (caso de controlo de uma infe¢&o);

- Ter um cuidado especial na politerapia, para guefeito de uns farmacos nao

potenciem o efeito toxico de outros;

- Utilizar farmacos acessiveis ao doseamento sérico

- Evitar a hipercalemia associada a farmacos, pemplo na associagcdo de um
diurético poupador de potassio com outro que retgmbtassio (e.g. IECA, ARA I,

inibidores diretos da renina, AINES).

Quando existir a possibilidade de acumulacédo dedéo, € necessario ajustar as doses
e monitorizar os niveis plasmaticos. As regrascaghs no ajustamento de doses sdo
(Calvoet al, 2002; Ghiculescu, 2008; Infac, 2014; Pai, 2013):

- Aumentar o intervalo entre as tomas, com malglatle para farmacos de semivida

longa,
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- Reduzir a dose sem aumentar o ritmo de admip&iraaplicado em doentes para os

quais se desejam manter as concentracdes plassndtiddrmaco constantes e que tenham
um tempo de semivida curto. Contudo, o risco decidxde aumenta se houver
deterioracédo da funcao renal sem que esta sejagi@nada. A reducdo da dose deve ser

igualmente proporcional a extensdo do comprometionemal (LaMattina e Golan, 2012).

Existem técnicas que permitem avaliar, consultajustar as doses consoante a TFG,
bem como as intera¢gdes medicamentosas. As ficbaisad sdo, no entanto, limitadas e as

recomendacgdes por vezes vagas.

Tal como recomendado pelas diretrizes aplicadasoentds cronicos renais, a
monitorizagdo dos farmacos € fundamental no procdesajuste de dose e na avaliacdo
das interacbes medicamentosas, o que por si sficust inclusdo do tema dentro deste

topico.

A monitorizacao de farmacos permite avaliar a stentidade no sistema sanguineo de
modo que, para algumas situacdes especificas,cdopg@sseja redefinida para manter as
concentracdes dentro da margem terapéutica, dindaws riscos de toxicidade (Anaizi,
2002). Esta monitorizacdo baseia-se na premissgudeexiste uma relacdo entre a
concentracdo de farmaco existente no local de acdacconcentracdo plasmatica e que,
portanto, por controlo desta € possivel obter udicénfiavel na resposta ao tratamento
(Calvoet al, 2002).

Nao sendo possivel medir a concentracdo de farmactocal de acdo de forma
constante, € possivel relacionar os efeitos des®jad indesejados com as concentracdes
obtidas no plasma mais do que com as doses admdast (Ghiculescu, 2008). A
monitorizagdo é particularmente eficaz quando exista grande variacdo farmacocinética
e se torna dificil individualizar a dosagem (Ghésgu, 2008). Os farmacos que
apresentam uma margem terapéutica estreita podeava@dos em termos de resposta
clinica, recorrendo para isso a dados objetivos gwavés de avaliacdo clinica adequada,

permitem antever e resolver problemas (Calval, 2002).
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Em casos de insuficiéncia renal cronica, a mozidgdo adquire particular relevancia
uma vez que a farmacocinética é alterada, nomeadena® nivel da eliminacdo de
farmacos e dos metabolitos ativos. Por outro ladocorréncia de varias complicacdes
associadas a insuficiéncia renal (e.g. anemiaragfies de calcio e fésforo, acidose
metabolica) e as comorbilidades (e.g. doencas masiculares,diabetes mellitus
dislipedemia) tornam, muitas vezes, necessério aurse a politerapia, com um
consequente aumento das interacfes medicamentBssas interagcbes podem ser
benéficas ou indesejaveis, consoante a associada@aondacos que seja feita no tratamento.
Desta forma, o efeito terapéutico de um farmacee sai alterado pela associacao de outro
e quanto maior o niumero de farmacos, maior a pititeadle de ocorréncia de interagdes.
De facto, a probabilidade de interagdo medicamardasnenta 2,5 vezes de cada vez que
se acrescenta um farmaco (Caétaal, 2002; Bastos, 2014). A monitorizagédo de farmacos
revela-se, por isso, indispensavel para o estudtasldanteracdes e para o ajuste de
posologias, mas os valores requerem uma inter@e@gntegracdo da condic¢ao clinica e
terapéutica do doente renal (Ghiculescu, 2008)ifiduidade da adeséo terapéutica por

parte destes doentes também & um fator a cons{@atmoet al, 2002).

Apesar dos beneficios da monitorizacdo das coraugigs de farmacos, esta nao é
necessaria no caso de farmacos que atuem diremnsatire fatores facilmente
mensuraveis, como o colesterol, a glucose ou afwearterial; bem como nos casos em
que a utilizacdo de critérios clinicos definidosg@parecimento de febre ou dor), sejam
suficientes para se proceder ao ajuste terapé{@ialvo et al, 2002; Ghiculescu, 2008).
Desta forma, a monitorizagdo encontra-se claramelieada nas seguintes situacdes
(Anaizi, 2002; Calveet al, 2002; Ghiculescu, 2008; Infac, 2014; Valseci®80

- Farmaco com baixo indice terapéuticopu seja, em que existe uma proximidade
muito grande entre a concentracdo necessaria padazir o efeito terapéutico e a que

produz os efeitos toxicos, o que dificulta a indializacdo da dose.

- Farmacos em que é dificil valorizar clinicamente agua toxicidade ou eficaciaTal
acontece por exemplo em farmacos cuja respost@eclénlenta ou quando se pretende
diagnosticar toxicidade perante sintomas indifdegtias (por exemplo, nauseas num

doente que tome digoxina).
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- Farmacos cujo comportamento farmacocinético seja vivel. Neste caso, as
concentragbes obtidas pela administracdo de unerndetda dose podem variar de
individuo para individuo. A obtencdo das concefdacplasmaticas individualmente
permite um melhor ajustamento da dose.

- Intervalos de concentracao a atingir bem definidgsisto é, quando se sabe exatamente
o valor de concentracdo que se pretende atingiegse sentido, se procede ao ajuste A
elaboracao deste trabalho n&o teria sido tao igaaite sem aqueles que me ajudaram a
realiza-lo.

- Farmacos com uma relacdo bem definida entre a contteacdo plasmatica e a
resposta clinica, ou seja, existe uma relagdo quantitativa e preslisentre as
concentragdes e os efeitos farmacoldgicos, quamsggrapéuticos ou toxicos. Os valores
das concentracdes obtidos permitem otimizar onvatdo, servindo de referéncia para
indices de toxicidade e de ineficicia do tratamento

Na Tabela 8 apresentam-se alguns farmacos quend@ados para a monitorizacao
terapéutica.

Tabela 8. Farmacos com indicacdo para monitorizéagaptado de Ghiculescu, 2008).

Farmaco Intervalo de concentra¢des

Farmacos monitorizados na prética clinica

o 0,8—-2mg/le
Digoxina
< 0,01 mg/l
0’4 - 1’0 mmOI/I
Maleato de perhexilina 0,15 - 0,6 mg/l
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50 — 125 mg/l (soro ou plasma)

Ciclosporina
150 — 400 mg/l (sangue)

Farmacos cuja monitorizagdo podera ser util

A monitorizacao de concentracfes séricas nao eaapenas a recolha de dados, mas
também a sua contextualizacdo clinica, sendo r@atessconhecimentos no ambito da
farmacocinética, tempo de colheita de amostragiriaserapéutica e a condicao clinica do
doente renal (Ghiculescu, 2008).

Esta é a parte mais importante da monitorizacas, gicavés dela é possivel prever-se
gual o ajuste necessario a fazer a dose e o ilteavatilizar entre as tomas. Para este
efeito é utilizadsoftwareapropriado que emprega como referéncia dadosraiadas em
diferentes populacbes (Cahat al, 2002), como por exemplo o DOSIS (Peetzal,
2013).

As interacbes medicamentosas podem também seradasiliatravés deoftwares
programados para o efeito, como o MICROMEDHXlarquitoet al, 2014).

2.4 Tratamentos atuais

Os doentes que apresentem uma ligeira insuficiéecial com sintomas moderados
podem ser tratados com medicacdo e monitorizadpgareente através da medicdo da
pressao arterial e realizacdo de analises sangufraea avaliar a funcéo renal (UCDVC,
2015), ndo sendo necessarias quaisquer medidasnadsc

Numa primeira fase, e apés a confirmagcédo do didipoogprocura-se obter um alivio
sintomético, travar o agente causador da insufi@émnenal cronica, a prevencdo das
agressdes secundarias e implementar estratégiapegoetam atrasar a diminuicdo de
perda da funcao renal, através da manutencao deommestado nutricional (APIR, 2015;

w
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Sepodes, 2012). Outro fator a considerar é prevetiatar as complicacdes inerentes a
insuficiéncia renal crénica, como a alteracdo ddabwismo mineral, as complicacdes
cardiovasculares, a anemia, as infecées e a ddssea renal (caracterizada por provocar
dor, fraturas patoldgicas e calcificacbes metasfigaPIR, 2015; Barros, 2005; Montoed

al., 2002).

No ambito farmacoldgico, a estratégia para retaadasuficiéncia renal crénica implica
a implementacdo de terapias combinadas com blogiesadde angiotensina Il e
bloqueadores de calcio, para reduzir a proteiniBiecharles e Pecoits-Filho, 2009). De
facto, verifica-se que quer os inibidores da enzimaonversao da angiotensina (IECASs) e
os bloqueadores de recetores da angiotensina h$ABEminuem os danos glomerulares e
tubulointersticiais. A angiotensina parece confrifpara 0 aumento das lesées ao nivel
renal através do estimulo de um aumento de proddeadepdsito nos rins, embora se

desconheca ainda 0 mecanismo pelo qual ocorre lflegpeet al, 2014; Zillich, 2005).

A associagdo entre os IECAs ou os ARAs, os antagmnida aldosterona e os
inibidores da renina resultam numa reducdo da teipgfio glomerular e do processo
inflamatorio  (Bucharles e Pecoits-Filho, 2009; Itfiperi et al, 2014).
Atuam por dilatacdo da arteriola eferente, reduzilglialmente a proteinudria (Barros,
2005; Dhaun e Webb, 2013).

Os restantes tratamentos farmacoldgicos visamgooos desequilibrios hormonais e
eletroliticos e proporcionar qualidade de vida podadores desta doencga por eliminacéo

ou atenuacao de sintomas (Sepodes, 2012; Zill@dg)2

Os desequilibrios eletroliticos sado geralmenteadi@g através da administracdo de
diuréticos e de uma restricdo de sal na alimentat@obter um valor de TFG superior a
30 mL/min/1,73mM. Estas medidas permitem controlar o edema e at&isdo arterial.
Abaixo deste valor de TFG sao preferiveis os drostda ansa (e.g. furosemida), em vez
dos poupadores de potassio, como a espironolagiaregvitarem o risco de hipercalemia
(normalmente presente no estadio 5). Nesta fase skvrestringido também o consumo

de potéssio (presente em bananas, chocolatesp$Baa05).
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As complicacdes cardiovasculares resultantes ddi¢iéncia renal cronica tém origem
noutros fatores, como a hipertensao, hipertrofistnailar. O risco agravado de doenca
cardiovascular surge devido a hiperfosfatemia &ueento da concentracdo plasmatica de
fésforo) que, em associacdo com o calcio, pode kevalcificacdo das artérias coronarias.
O tratamento farmacologico inclui a restricdo déicda dieta e 0 uso de IECA e ARA I
associadas a diuréticos. Por vezes, acrescentamisstamento antagonistas dos canais de
calcio e betabloqueadores (Rosset e Wauters, Ziloé, 2005).

A anemia é frequente em doentes com TFG infer& mL/min/1,73 rA. Esta situacao
é tratada com eritropoietina humana recombinanta peanter a hemoglobina em niveis
acima dos 11g/dl. A eritropoietina é geralmente iathttada por via endovenosa e no final
de uma sessdo de didlise Sdo ainda acrescentgulementos de ferro para manter os

niveis de ferritina acima dos 1Q0/I (Rosset e Wauters, 2002).

A oesteodristrofia renal ou doenca o0ssea result@diacdo precoce dos niveis séricos
de vitamina D e da alteragdo do metabolismo Ossecattio e do fésforo nos doentes
urémicos. Esta situacdo provoca um aumento da g#odda hormona paratiroideia, que é
um inibidor da degradacéo 0ssea Nos ultimos esta@#icdoenca podem, por isso, ocorrer
fraturas e deformidades Osseas, bem como dor adsodD seu tratamento passa pelo
controlo da hiperfosfatemia através da diminuicé idgestdo de fosforo, e do
hiperparatiroidismo através da administracdo deitdal que atrasa a progressdo da
doenca 6ssea. Adicionalmente € habitual assocrarltsineamente suplementos de calcio
(Ghiculescu, 2008).

Sendo as comorbilidades diferentes de pessoa pasngy vao exigir um tratamento

adaptado a cada um dos casos clinicos.

Uma nova classe de medicamentos, os calcimimétigosjueiam os recetores de
hormona paratiroideia sensivel ao calcio, aumentargkensibilidade ao calcio extracelular
e reduzindo a secrecdo hormonal, ajudando no teatmnuo hiperparatiroidismo primario
(Sepodes, 2012).
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Outros farmacos servem para diminuir a pressaciastenuitas vezes atraves de
diuréticos, e diminuir os niveis de colesterol angie com recurso a derivados da estatina
(Moreiraet al.,2008).

Importa ressalvar que o tratamento farmacoldgice doentes diagnosticados com
insuficiéncia renal cronica depende sempre do iestid que o doente se encontra (Flores
et al, 2009).

A partir do momento em que o doente atinge o estdal da insuficiéncia renal,
comeca o recurso a dialise, com consequente dtersg farmacocinética e que altera as
formas de tratamento em curso. A dialise consistecelocar sangue do doente e uma
solucdo de agua com diversas substancias com ¢oag@es adequadas, separadas por
uma membrana de poros de diametro de 0,081(APIR, 2015). Através destes poros
ocorre a troca de substancias entre o sanguelag@s@reparada. As moléculas de menor
dimensdo atravessam a membrana por osmose, ficandmaiores (proteinas) e o0s
glébulos retidos na membrana. Este tratamento peribertar o sangue do doente de

substancias téxicas dialisaveis e enriquecé-lo@siue lhe fazem falta.

Existem atualmente dois tipos de dialise: a digsatoneal e a hemodialise. A dialise
peritoneal consiste na purificacdo do sangue miartdo corpo, colocando um catéter no
peritoneu (i.e. membrana peritoneal que se encentavolver o intestino). Esta dialise
pode ser continua ambulatéria ou automatica. No cks didlise peritoneal continua
ambulatdria, o sangue é purificado 4 vezes poediaambiente ndo hospitalar, sendo os
valores analiticos controlados de 2 em 2 mesedprna indicacdo médica (Portal da
Dialise, 2015). Na dialise peritoneal automatica&oaa de liquido é efetuada enquanto o
doente dorme, sendo este obrigado a comparecerspitdd uma vez ao més para realizar
exames analiticos ou sob indicacdo médica. Condlaselitorna-se possivel remover as
toxinas e os fluidos em excesso, corrigir os delibgas do eletrdlito e controlar os niveis
de sépsis (Bastos, 2014).

O transplante renal é considerado o melhor trattonem caso de insuficiéncia renal
cronica em estadio terminal, uma vez que melhagatidade de vida do doente, com uma
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possivel reducéo do risco de mortalidade e com @momcusto do que a dialise (Martins
et al, 2013).

O transplante renal consiste na troca de um rimfaémcia por um rim normal. O
doente é posteriormente acompanhado para que nintde peso, ndo tenha qualquer
traumatismo abdominal e ndo seja alvo de epis@adiaovasculares, pelo que a vigilancia
deve ser periddica e apertada. A adicionar ao pglam®, o doente deve fazer
Imunossupressores para o resto da vida com vditaiauir a probabilidade de rejeicdo do
excerto. Ndo deve ser excluida a terapéutica pdmpeatensado, diabetes e dislipidemia
(Martinset al, 2013).

2.5 Situacdo em Portugal e ao nivel mundial

A insuficiéncia renal cronica € uma das trés dogigge mais aumentou nos ultimos 20
anos e representa um dos maiores problemas de pabtlea da atualidade (Martin-
Cleary e Ortiz, 2014; Stemer e Lemmens-Gruber, ROEEte aumento deve-se a
dificuldade que a maioria da populacdo tem no acassuidados de saude adequados,

desconhecimento da doenca e falhas na prevencatr(M#eary e Ortiz, 2014).

Esta doenca afeta milhdes de pessoas em todo comeurdde a aumentar rapidamente.
Perante estes valores, € considerada uma ameagalé giblica, tendo em conta a sua
elevada prevaléncia, aumento de incidéncia, coagilies associadas e custos inerentes
(Sararet al.,2010).

Estima-se que a doenca associada aos rins e acutmério sejam responsaveis por
830 000 mortes anuais e 18 867 000 de anos dedeidacapacidade, tornando-a a 122

maior causa de morte e a 172 causa de incapac¢ifadeho e Dain, 2008).

A maioria dos doentes com insuficiéncia renal ar@mrogride para o estadio final da
doenca renal. Cerca de 1,8 milhdes de pessoasctsacaa tratamento de substituicdo da
funcdo renal com hemodialise, dialise peritoneatatiga meédica extremamente
dispendiosa nos paises desenvolvidos e praticamigr@eistente nos paises em

desenvolvimento (Martin-Cleary e Ortiz, 2014; Saedral., 2010). O transplante renal
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continua a ser preferido face a terapia renal tstguicdo, mas dada a limitada oferta de

dadores de 6rgéos, as terapias dialiticas sdoiasutii@adas (Sancho e Dain, 2008).

A insuficiéncia renal cronica acarreta custos bastalevados, ndo s6 devido aos
tratamentos de dialise, como as comorbilidadescestas. Desta forma, espera-se que a
distribuicdo desta doenca ao nivel mundial ndo Bejaogénea, verificando-se que em
paises menos desenvolvidos, com dificuldades desaceos cuidados de saude, a
prevaléncia seja bastante superior e com maiodiseBide mortalidade. Nestes paises, a
insuficiéncia renal cronica inicia-se geralmente igl@des muito inferiores ao normal,

causando um impacto negativo nas familias e nadade.

Criancas com baixo peso a nascenca tém maior plidbale de desenvolver diabetes,
hipertenséo e, consequentemente, apresentardei@scity renal crénica precocemente na

idade adulta (Stemer e Lemmens-Gruber, 2011).

Apesar do indice do estadio final ter vindo a ebtal nos paises desenvolvidos, o0
mesmo nao se verifica nos paises em desenvolvimgpésar dos esforcos desenvolvidos
para reduzir o custo dos tratamentos de dialisaata transplante renal mais acessivel
bem como o custo dos imunossupressores, nos amsdsesenvolvimento as unidades de
didlise séo limitadas e os transplantes inacessiveinceiramente, resultando na morte de

cerca de 1 milhdo de pessoas por faléncia renaldPE3).

36



CUIDADOS FARMACEUTICOS EM DOENTES CRONICOS — INSUFI CIENCIA RENAL

A Figura 9 permite verificar as regidfes onde presalo maior numero de casos de

insuficiéncia renal crénica em fase terminal.

AL q

. maior nimero de casos de insuficiéncia renal cronica em fase terminal

Figura 9. Regidesom o0 maior numero de insuficientes crénicos reeraisfase termine

assinalado a vermelho (adaptae OMS)

Em Portugal, verificou-se um aumento na prevaléporastual de doentes submetidos a
didlise, passando de 595 (em 1997) para 1014,142@0) por milhdo de habitantes,

seguindo a tendéncia mundial (Salgado, 2012).

A causa mais comum de insuficiéncia renal crorecaninal foi adiabetes mellitusom
33,6% e 15,5% devido a hipertensao arterial. A @ale® regime terapéutico é bastante

reduzida, com uma percentagem a rondar os 67%.

Portugal, de forma preocupante, € um dos paisasw@o com maior incidéncia e
prevaléncia de insuficiéncia renal terminal e era g@ torna necessario o maior recurso a

transplantes renais (APIR, 2015).
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3. PAPEL DO FARMACEUTICO NO CONTROLO E PREVENCAO [3A
DOENCAS CRONICAS

3.1 Importancia neste tipo de doencas

No inicio do século XX, o farmacéutico era respwakpela preparacdo e fornecimento
dos farmacos utilizados para as diversas doel@@® a industrializacdo, a necessidade
dessa preparacdo sofreu redugbes substanciaisgpelgara além do fornecimento de
medicamentos a populacdo, este profissional tom@ua atividade profissional mais
dirigida para o doente, através da prestacdo diados especializados e disponibilizacédo
de informacdo (Gregério e Lapdo, 2012). E nestdextm que surge o conceito de
Cuidados Farmacéuticos, constituindo um elemenmtdamnental em qualquer cuidado de
saude (Chuat al, 2012).

Definidos em 1989, por Hepler e Strand, os Cuidag@asnacéuticos constituem o
fornecimento responsavel da terapéutica farmaamdogiom o objetivo de alcancar
resultados definitivos que contribuam para a qadikdde vida do doente (Fernandez-
Llinos, 2013; AFMH 2010). Este conceito implica uma interagcédo entFamnacéutico, o
doente e os restantes membros da equipa dos csidad@aide, com vista a implementar o

plano terapéutico e produzir resultados especifiCbsiaet al, 2012; AFMH, 2010).

Com o aumento da esperanca de vida no século X&pnsequente aumento de
populacdo envelhecida, verificou-se uma alterag@ padroes das doengas e morte nas
populacdes. As doencas crOnicas passaram a refareaanaior percentagem associada a
morbilidade comparativamente as doencas agudaésidgtFerreira e Mateus-Santos,
2010).

Desta forma, o Farmacéutico apresenta uma corgébdundamental para o sistema de
saude no que diz respeito a este tipo de doeneeania maneira geral, os Farmacéuticos
comunitarios, dada a acessibilidade ao publico,epodisponibilizar informacdo e
aconselhamento, bem como contribuir para a preeemigste tipo de doencas. As

farmécias passaram a incluir a medicdo de paramdiroquimicos (e.g. glicemia,
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colesterolemia), medicdo da tenséo arterial, detegéo do indice de massa corporal e

outros capazes de alertar para alguma alteracéoerde (Gregorio e Lapao, 2012).

O Farmacéutico deve ser parte ativa num programaadde integrado de doencas
cronicas e promover a adesdo a terapéutica at@eéaconselhamento, intervencdes
comportamentais, entre outras que se verificaranefsmzes (Moura e Azevedo, 2012).
De facto, um dos grandes problemas neste tipo eete® é precisamente a resisténcia que
existe em aderir a terapéutica. Os efeitos secinsja dificuldade em compreender os
beneficios resultantes dos medicamentos e a rejeigdtoma de tantos medicamentos
encontram-se entre os principais fatores. Uma bao@sédo implica um aumento dos
custos com os cuidados de saude, uma vez que asadoge desenvolvem muito mais
rapidamente, requerendo posteriormente medidasdispiendiosas. A qualidade de vida e
o tempo de vida véem-se consideravelmente dimisuéda necessidade de hospitalizacao

aumentada (Morrisoet al, 2012).

Outros problemas encontram-se associados a errogiediicacdo e de dosagens,
prescricdes inapropriadas e interacdes medicanant@odendo levar a uma elevada
morbilidade e mortalidade devido a uma utilizagécoireta dos farmacos (Chea al.,
2012; Torneret al, 2012). Estima-se que 2 milhdes de doentes segampithlizados por
ano devido a reacbes medicamentosas adversas @snodos doentes cronicos, esta
situacdo € particularmente delicada, tornando-s€aaimais preocupante no caso de
doentes que desenvolveram doencgas crénicas seiamdarpapel do Farmacéutico deve
passar por monitorizar a terapéutica medicamerdos®w medida preventiva (Dorlingt
al., 2015; Fischer, 2000). Segundo varios estudoszaems em diferentes contextos
(ambulatério, hospitalar, comunitério), a praticasdCuidados Farmacéuticos tera
influenciado positivamente o controlo das doengamicas (Torneret al, 2012). No
entanto, estes resultados apresentam algumas desiapnsoante o tipo de doente, o
namero de doentes, o tempo de monitorizagcdo e consotho a intervencdo é feita.
Contudo, as diferencas de mortalidade obtidas gmtreos de controlo e de intervencéo
foram estatisticamente significativas, tendo sidmpeste Ultimo mais baixa (Torredral,
2012).
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O papel do farmacéutico ao nivel da prevencéao tamggetorna fundamental, uma vez
que o risco de desenvolvimento de doengas crorioasy a diabetes e a doencga coronaria,
pode ser minimizado através da adocdo de estilosvide saudaveis. Uma vez
desenvolvida a doenca, a sua gestdo pode senf&itad atraves da medicacdo adequada
como também adotando habitos de vida diferentgs damento de atividade fisica, perda
de peso), ficando o Farmacéutico responsavel petatonizacdo desses comportamentos
(Fischer, 2000; Morrisoet al, 2012).

3.2 Situacao particular da doenca cronica renal

O diagnéstico precoce da doenca cronica renal dafuental para atrasar a progressao
da doenca para um estado de insuficiéncia renaicarderminal, onde as alternativas para
repor a funcdo renal passam pela hemodialise au tpmhsplante renal (Salgado al.,
2012).

Doentes que sejam diagnosticados tardiamente pauemassitar precocemente de
hospitalizagBes prolongadas, acessos vascularesgteteres e iniciar dialises como
tratamentos de emergéncia (Belaiebhal.,2012).

A acrescentar a estes problemas, e tal como feridef anteriormente, estes doentes
apresentam uma alteracdo da farmacocinética dogansehtos dado que, devido a uma
diminuicdo da TFG, ocorre uma acumulacdo de farnmamcorganismo, resultando num
aumento dos efeitos indesejaveis e das eventuaim@des medicamentosas (AbuRaiz
al., 2013; Arrabal-Duran, 2014).

A adesao terapéutica nos doentes com insuficiémaial cronica €, muitas vezes,
complicada devido a desmotivacdo que 0S mesmo®rserds tratamentos longos e
dolorosos, as questdes sociais e a rotina dasesedsethemodialise podem contribuir para
esta atitude (Fernandesal, 2009).

O Farmacéutico apresenta a delicada tarefa detimaen doente a seguir 0 processo

terapéutico e, simultaneamente, detetar, prevamis@ver os problemas relacionados com
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0s medicamentos que possam surgir. Para tal, deeeder a uma monitorizacdo cuidada

em colaboracdo com os doentes e os restantessppoéits de salde.

A dosagem dos farmacos necessita ser continuaragistada nestes doentes. O ajuste
€ necessario quando a quantidade de medicamentetasa pela urina se mantém
inalterada e acima dos 50%, e os niveis de creatatiaixo dos 50 mL/min/1,73(TFG).

Tal permite obter o maximo efeito terapéutico, emga diminui os efeitos colaterais
indesejaveis (Arrabal-Duréet al, 2014).

A terapéutica indicada pelo nefrologista nos priogiestadios da doenca passa por
modificar a hemodinamica renal, através da dimémiga presséo arterial e da proteinaria,
0 gue resulta na necessidade de atingir um edailibredicamentoso que permita
estabilizar a doenga sem provocar uma faléncid (Be&icheet al, 2012).

Quando a doenca progride e os doentes necessitaealdsar hemodialise, o controlo
terapéutico torna-se mais critico, na medida em goemecam a surgir varias
comorbilidades e aumenta o risco de interacéesaaedintosas. Estes doentes geralmente
apresentam a maioria dos indicadores que facilgatas situacdes: mais de trés doencas
simultaneamente, alteracdes de regime terapéuticezds ao ano ou mais, toma de 5
medicamentos diferentes diariamente, mais de 18sdds medicacdo diaria entre outros
(Manley e Carrol, 2002).

Com a quantidade elevada de medicacdo prescritanecassidade constante de
monitorizagédo dos doentes, a intervengao do Fawtiao&ontribui substancialmente para
a resolucdo e/lou prevencdo de problemas associadodratamento de doentes
hospitalizados com insuficiéncia renal crénica.résenca de um Farmacéutico Clinico em

regime hospitalar em permanéncia revela-se umavale (AbuRuzet al, 2013)

No caso de doentes submetidos a transplantes renaigiacdo € ainda mais critica,
uma vez que estes doentes necessitam da admi@gstlagimunossupressores, essenciais
para evitar a rejeicdo do excerto. Esta terapétegivade ser realizada para o resto da vida,
juntamente com as visitas regulares a um médicotestes laboratoriais, 0 que torna mais

complexo a adesao a terapéutica. Para além dosasupressores, 0os doentes sao tratados
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simultaneamente para outras doencas cronicas cinakemnsao, diabetes e dislipidemia e
ainda lhes sao administrados antibidticos, antifiosy e antivirais, como forma de
tratamento profilatica. O cuidado Farmacéutico lege essencial, uma vez que inclui,
ndo sO a monitorizacdo terapéutica, mas tambémteavémcdo e 0 aconselhamento
relativamente a mudanca no estilo de vida, inclird alimentacdo, a higiene e as

precaucdes de saude.

Stemer (2015) mostrou que a opiniao do Farmacérglativamente aos medicamentos
prescritos era maioritariamente aceite pelos ouytragissionais de saude e que a sua
contribuicdo revelou-se positiva na diminuicdo damero de hospitalizacbes e na
diminuicdo do risco relativo de doentes no esté&lidle insuficiéncia renal. Alguns
parametros sanguineos também foram melhoradoshapditorizagdo farmacéutica, como
os indices de glucose e de fosfato no sangue (Baégaal, 2012). Verificou-se também

uma diminuicao dos indices de mortalidade.
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4. CONTRIBUIQA,O FUTURA DO FARMACEUTICO NO TRATAMEND
DA DOENCA CRONICA RENAL

Atualmente, a importancia do no apoio a doentesi@8 renais, quer ao nivel
comunitario, quer ao nivel hospitalar, tem sido ammente reconhecido em numerosos
estudos que se tém realizado, mas € especialmantertente hospitalar que continua a
existir uma necessidade crescente de aprofundau ongpacto na qualidade de vida do
doente, nos indices de mortalidade e de morbilidéade impacto econémico (Salgaeio
al., 2012, Abura=zt al, 2013).

Embora nalguns paises, como no Canada e nos Edfadiss, existam ja programas
multidisciplinares no tratamento de doentes repgigicos que incluem Farmacéuticos
Clinicos, nédo foram encontrados registos bibliagedf que indicassem a mesma pratica
noutros paises (Wazny, 2013, Zétual, 2014).

Nos Estados Unidos, Canad4, Reino Unido, Austr&@iaNova Zelandia, os
Farmacéuticos comecam a ser remunerados pela emdséapareceres relativos a
medicacédo (Petest al, 2013).

Em Toronto, no Kidney Care Clinic, segundo #twal. (2014), os doentes nos estadios
4 e 5 de insuficiéncia renal cronica sdo acomparthgebr uma equipa que inclui um
nefrologista, um enfermeiro, um nutricionista, uamniacéutico clinico e um assistente
social. Nesta equipa, o papel do Farmacéuticoiaviss doentes, aceder aos seus registos
clinicos e terapias e fornecer as recomendacOess@tas para otimizar os tratamentos,
diminuindo a probabilidade de interagcdes medicaosast e facultando simultaneamente

informacdes acerca dos medicamentos nefrotoxicos.

Morrison et al. (2012) propdem, no Guia de Saude Publica, o emmelio do
Farmacéutico Clinico num programa multidisciplidarsatde com o objetivo de melhorar
a gestdo das doencas cronicas e propdem a espmgéiali destes profissionais em
determinadas doencas para “demonstrar competéncipsiuma certa area”. Esta opcao
poderia ser bastante Gtil no ambito da insufic&menal cronica, uma vez que sendo uma

doenca de gestdo complexa e que produz alteragiesdocinéticas significativas,
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beneficiaria particularmente de conhecimentos inedos para a mesma e da aplicacao

do vasto conhecimento do farmacéutico nesta area.

A American College of Clinical Pharmacy (ACCP) defia “Gestdao Conjunta de
Terapia Medicamentosa” (Colaborative Drug Therapgnhbement- CDTM) como um
acordo pratico de colaboracdo entre um ou mais aogde farmacéuticos, em que
farmacéuticos qualificados, trabalhando dentro detexto protocolar definido, sejam
chamados a assumir uma responsabilidade profissioaaavaliacdo dos doentes,
requisitando testes laboratoriais, administrandomd@&@os e selecionando, iniciando,

monitorizando e ajustando esquemas farmacoterap8yiiorrisoret al, 2012).

A implementacgdo de equipas multidisciplinares ret&geda insuficiéncia renal cronica
tem incluido a formagdo de Farmacéuticos no serdi@adentificagdo de problemas
associados a medicacao e ajuda aos doentes ndoseatmelhorar a adeséo ao tratamento
(Peteret al, 2013; Raymonet al, 2013). Nos casos em que esta implementacaoita; fe
observaram-se efeitos positivos nos resultadogglre econdmicos, uma vez que ocorreu
uma diminuicdo no ritmo de decréscimo da TFG, caducdo da mortalidade e

diminuicao das hospitalizacdes.

Estes novos modelos encontram-se ainda em estudosea aplicacdo ndo esta
generalizada, mas os resultados positivos até amuidos, abrem novas perspetivas na
inclusdo de Farmacéuticos Clinicos em equipas tadams de apoio a doentes renais
cronicos, equipas de saude de dialise e mesmo eigosede urgéncia (Petet al, 2013;
Mirandaet al, 2012).

A criacao de diretrizes na pratica clinica paranfeéaéuticos especializados na doenca
renal em diferentes ambientes, permitiu a criaghard método comum que priorizasse as

atividades do farmacéutico clinico numa equipa igtisttiplinar (Raymonekt al, 2013).
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No Canada, o Manitoba Renal Program constitui undalmoque ja se encontra em
funcionamento e no qual se pretende que sejamiddm@s seguintes objetivos (Wazny,
2015):

1 — No ambito das atividades principais e realigagta dias fixos da semana, em que
toda a equipa se encontre reunida, atender clinimasidas no programa (dialise
peritoneal, centros locais de didlise, hemodiatisedomicilio e doentes renais). Neste
ambito, rever as fichas clinicas dos doentes, defmio o historial clinico do doente, rever

medicacdes e possiveis interacdes de forma detalhad

2 - Assistir a equipa multidisciplinar disponivelra acompanhar o doente através de
discussdes pormenorizadas com a equipa relativaraestdoentes visitados, identificando
aqueles gue sao admissiveis para conciliacdo tegrepéelo farmacéutico responsavel e

identificar doentes que necessitem de revisaordpéatica.

3 - Administrar e conciliar de forma apropriada mathentos de doentes selecionados
para hemodialise, didlise peritoneal, centros fodaidialise ou hemodiélise no domicilio e
insuficientes renais em clinicas. Tal deve serof@ibm aconselhamento ao doente,
fornecendo indicacdes precisas e detalhadas edewerterapéutica, especialmente em

doentes com alta hospitalar.

4 - Proceder a uma revisdo mensal dos examesida dmts doentes em hemodialise e
rever o perfil terapéutico do doente, o registanicti e os resultados laboratoriais
pertinentes, através de didlogo com este e osapmsts de cuidados de saude, incluindo

os Farmacéuticos comunitarios. Dar prioridade aesitts com carater de urgéncia.

5 — Rever detalhadamente a medicacdo dos novosedoem didlise em periodos de

seis meses a um ano.

Varios modelos de gestao deste tipo de doencanglieem farmacéuticos estao ainda a
ser testados, nomeadamente no papel que podergmmithar ao nivel de doentes

sujeitos a transplante renal (Peterl, 2013).
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Por definir esta ainda o niumero de Farmacéuticosssarios para assistir os individuos

que sofrem de insuficiéncia renal crénica (Mirastlal, 2012).

Em termos de custos, as estimativas feitas peamitconcluir que o custo adicional de
uma equipa pluridisciplinar pode ser recuperado amm se, por exemplo, a dialise for

atrasada um ano em apenas 2% dos doentes pedidRateet al, 2013).

Tendo em conta 0s aspetos positivos obtidos atéehaf expectativas criadas em torno
dos farmacéuticos, as oportunidades de inclusateslgwofissionais como membros
integrados nas equipas clinicas estdo a aumeraderao ser pratica comum no futuro
(Mirandaet al, 2012, Morrisoret al, 2012, Peteet al, 2013).
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[ll. Conclusao

A insuficiéncia cronica renal tem vindo a aumemstanstancialmente nos ultimos anos. A
gestdo desta doenca é particularmente dificil, ségoelas comorbilidades associadas e que
levam a tratamentos complexos, como pelos efeitesivatlos das interacdes
medicamentosas préprias de uma politerapia. Paewvagesta situacdo, os doentes renais
cronicos apresentam um perfil farmacocinético cempl que provoca alteracdes
metabolicas e de eliminacdo dos farmacos dificeiavdliar, a ndo ser por profissionais
devidamente especializados. Varios estudos elabsidemonstraram que a intervencéo de
um Farmacéutico contribuiu de forma significativaargp uma diminuicdo das
hospitalizacdes ou periodos de hospitalizacdo mattalidade e morbilidade associada a
esta doenca. A sua capacidade de gestdo e moagi@oizerapéutica em equipas de saude
multidisciplinares trouxe beneficios que se reféati ndo s6 ao nivel da qualidade de

saude como ao nivel econémico.

Embora estejam ainda a ser estudados modelos guarmestes profissionais em equipas
clinicas de tratamento de insuficiéncia renal a@&nios que ja foram implementados
apresentaram pontos positivos que devem ser usadoguro e alargados a outros paises,

com o intuito de uma melhoria na gestao da doemgaagraso da progressao da doenca.
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