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RESUMO

Introdugédo: O cancer que mais acomete as criangas € a leucemia linféide aguda, sendo responsavel por 75
% dos casos. A atencdo farmacéutica € uma pratica em que torna o farmacéutico corresponsavel por
fornecer qualidade de vida ao paciente através da monitoragdo da terapia medicamentosa. Contudo, até o
presente momento ndo ha estudos que apresentem a atengio farmacéutica nos cuidados dos pacientes
com Leucemia linféide aguda. Objetivo: Analisar a contribuicdo da atengéo farmacéutica no tratamento de
criangas portadoras de Leucemia Linfoide Aguda (LLA). Métodos: O projeto apresentado foi realizado a
partir de uma revisdo integrativa, através de uma anadlise estruturada de estudos bibliograficos, com
métodos qualitativos. Resultados: Foram realizadas pesquisas nas plataformas Google Académico,
Pubmed e Scielo. Cujo foram selecionados 10 artigos para uma revisdo qualitativa, e posteriormente
estruturados em tabelas correspondentes aos seus descritores. Abrangendo os objetivos, os PRMs, as
intervengdes realizadas pelo farmacéutico oncolégico e a conclusdo de cada estudo. Conclusao: Foram
apresentadas evidéncias de como a atencao farmacéutica é fundamental para melhorar a qualidade de vida
dos pacientes neoplasicos, trazendo resultados positivos durante todo o monitoramento na terapia
medicamentosa.

Palavras-Chave: Atencao farmacéutica, Cancer infantil, Leucemia, Farmacéutico, Oncologia pediatrica.

ABSTRACT
Introduction: The cancer that most affects children is acute lymphocytic leukemia, accounting for 75% of
cases. Pharmaceutical care is a practice that makes the pharmacist co-responsible for providing quality of
life to the patient by monitoring drug therapy. However, so far there are no studies that present
pharmaceutical care in the care of patients with acute lymphocytic leukemia. Objective: To analyze the
contribution of pharmaceutical care in the treatment of children with Acute Lymphoid Leukemia (ALL).
Methods: The project presented was carried out from an integrative review, through a structured analysis of
bibliographic studies, with qualitative methods. Results: Searches were carried out on Google Scholar,
Pubmed and Scielo platforms. Whose 10 articles were selected for a qualitative review, and subsequently
structured in tables corresponding to their descriptors. Covering the objectives, the DRPs, the interventions
carried out by the oncology pharmacist and the conclusion of each study. Conclusion: Evidence was
presented of how pharmaceutical care is essential to improve the quality of life of neoplastic patients,
bringing positive results throughout the monitoring of drug therapy.
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1. INTRODUCAO

A leucemia linféide aguda (LLA) é o tipo de cancer mais recorrente em
criangas e adolescentes, correspondendo a cerca de 75 % dos casos. Além disso,
a incidéncia deste tipo de cancer € maior em criancas de até 5 anos, ocorrendo

uma diminuigdo gradativa da ocorréncia a medida que a faixa etaria aumenta, até



atingir a fase adulta, em torno de 20 anos. O desenvolvimento da LLA ocorre
quando ha producédo de células cancerosas da linhagem linféide em estagios
imaturos, ou seja, nos linfoblastos (ONCOGUIA, 2021; SOUZA; OLIVEIRA;
VELANO, 2021, p. 46). Na LLA, ocorre um aumento quantitativo de células jovens
estagnadas em um dos estagios de maturagao celular na medula 6ssea vermelha,
o que interfere na produgdo de hemacias, plaquetas e glébulos brancos maduros
(ABRALE).

O Instituto Nacional do Cancer (INCA) estima a cada novo triénio 10.810
novos casos de Leucemia a cada 100 mil habitantes no Brasil. Entre elas estédo as
criangas e os adolescentes, que sao responsaveis por 60 % desses numeros,
sendo que na maioria dos casos, a doenca ira se manifestar até os cinco anos
(ONCOGUIA, 2020).

No triénio de 2023 a 2025, o Instituto Nacional do Céncer (INCA) estima
7.930 novos casos de cancer infantojuvenil. Existem 80 casos de LLA a cada 1
milhdo de criangas por ano, no mundo, ocorrendo com maior frequéncia nas
criangas de idade entre 2 a 4 anos. Esse numero diminui na faixa etaria de 8 a 10
anos, ocorrendo 20 casos a cada 1 milhdo de criangcas (CONITEC, 2022; CNPq,
2022).

Cerca de 25 % a 30 % da doenga mais comum nessa faixa etaria sao as
leucemias agudas. Caso a doenga seja descoberta no comeco, e o tratamento for
iniciado imediatamente em um centro especializado, os pacientes tém chance de
80% de serem curados (CNPq, 2022). Em 2020, ocorreram 2.289 mortes por
cancer infanto-juvenil no Brasil (cerca de 38,20 para cada milhdo). Dentre os
Obitos, 1.295 foram meninos e 994 casos para meninas, tendo um risco calculado
de 42,30 casos por milhdo; com um risco de 33,90 por milh&do (INCA, 2023).

Esse tipo de cancer acomete a medula 6ssea (MO) e o sangue, podendo
progredir rapidamente e disseminar-se para outras regides. Portanto € necessario
iniciar o tratamento assim que tiver o diagndstico (ONCOGUIA, 2021; SOUZA,;
OLIVEIRA; VELANO, 2021, p. 46).



O principal tratamento da LLA é a quimioterapia. Seu protocolo terapéutico
€ composto por etapas especificas para cada grupo de risco, sendo que os
principais sao: a indugao de remissao, a terapia de consolidacao (intensificagcao) e
a manutengao da remissdo (CAVALCANTE; ROSA; TORRES, 2017, p.159).

Apos o diagnéstico da doenga, € importante adotar medidas que ajudem o
paciente a se adaptar a sua nova situacdo. Com isso, a equipe multidisciplinar de
saude deve estar preparada e motivada para prestar informagdes seguras e
claras sobre os medicamentos, o0s seus efeitos terapéuticos e as reacodes
adversas, a posologia, a indicagao e a via de administragdo. Pensando assim, a
atencado farmacéutica pode desenvolver um papel fundamental para o bem-estar
dos pacientes durante a administragdo/aplicagdo desses procedimentos
(OLIVEIRA; QUEIROZ, 2012, p. 25). Segundo Silva et al., (2017, p. 211), o

conceito de atencao farmacéutica é:

A Atengéo Farmacéutica € uma pratica profissional voltada para
o paciente onde o farmacéutico fara o aconselhamento e monitoramento
da terapia farmacoloégica em que o paciente esta inserido. Ele presta
todas as informagdes necessarias em relagdo ao medicamento para
garantir a adesdo ao tratamento e uso racional do medicamento. Por
meio desta atengdo o farmacéutico torna-se corresponsavel pela
qualidade de vida do paciente.

Neste contexto, a atencdo farmacéutica é crucial para contribuir com a
farmacoterapia que envolve um servico farmacéutico de grande importancia.
Através das informacdes referentes aos pacientes, como: sua rotina, problema de
saude, tratamento, o profissional pode detectar e tentar resolver os problemas
identificados na terapia farmacolégica. Visto que o farmacéutico tem maior
conhecimento de todas as caracteristicas referentes aos medicamentos, podendo
dessa forma fornecer aos individuos informacées maiores e mais precisas para
que utilizem os medicamentos de maneira correta e segura (SILVA; SANTOS;
SILVA JUNIOR, 2021, pp. 86-91).

No tratamento de LLA se faz necessariamente ativa a atengao farmacéutica,
com o objetivo de obter sucesso na qualidade de vida dos pacientes. Tendo em vista
que a atengao farmacéutica tem trago resultados positivos em casos de Leucemia
Mieldide Aguda (LMA) conforme sera apresentado posteriormente (quadro 3).

A Agéncia Nacional da Vigilancia Sanitaria (ANVISA) define na resolugao N°
675 DE 31 DE OUTUBRO DE 2019 que o farmacéutico tem o poder de avaliar a

adequagao dos protocolos definidos pela equipe multidisciplinar na terapia



antineoplasica, junto ao registro do profissional no Conselho Regional de Medicina
(CRM). Além do dever da avaliagao da prescricdo médica, levando em consideragao
a sua viabilidade, a estabilidade e a compatibilidade dos componentes presentes do
medicamento a ser administrado. Em sua grande maioria, os medicamentos
antineoplasicos séo potencialmente causadores de efeitos adversos (CRF, 2013).

Diante de tudo que foi exposto sentiu-se a necessidade de pesquisar como a
atencao farmacéutica pode contribuir no tratamento de criangcas portadoras de
Leucemia Linfoide Aguda (LLA).

2. METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa, que, segundo Mattos (2015) “é um

método que permite a combinacdo de dados da literatura empirica e tedrica,
podendo ser direcionados a um determinado assunto”. Realizou-se uma pesquisa
bibliografica, que, conforme Prodanov e Freitas (2013) “é elaborada a partir de
materiais ja publicados sobre o conteudo buscado”, com objetivo exploratorio, que,
ainda de acordo com Prodanov e Freitas (2013) “tem como propdsito fornecer mais
informagdes referente ao assunto a ser investigado, formulando hipoteses ou
descobrindo um enfoque novo para a tematica”. Sob o ponto de vista qualitativo, em
concordancia com Machado (2021) “apura evidéncias fundamentadas em dados
verbais e visuais para explorar amplamente um evento”.

E exploratéria referente a contribuicdo da atencdo farmacéutica destinada a
trabalhos publicados com criangas e adolescentes, em territdrio nacional, em busca
de aprofundar o tema de pesquisa definido, utilizado para coleta de dados no
tratamento de criangas portadoras de Leucemia Linfoide Aguda (LLA).

A presente pesquisa realizou a busca pelos artigos em trés plataformas: 1)
Google académico, 2) Pubmed, 3) Scielo utilizando os descritores: “Atencéao
farmacéutica” e “cancer infantil’, “Atencdo farmacéutica” e “leucemia”,
‘Farmacéutico” e “oncologia pediatrica”, "Pharmaceutical care" and "oncology",
"Pharmaceutical Services and cancer", entre os ultimos 10 anos (2013-2023). Foi
realizada a leitura superficial dos dez primeiros artigos. Sendo selecionados
somente artigos de pesquisa que usaram metodos coerentes, com abordagem e

conexao de ideias entre os autores, prestando informacgdes claras de teorias ou



analise metodolégica dos estudos incluidos de um tépico particular (ERCOLE;
MELO; ALCOFORADO, 2014).

3. FUNDAMENTAGAO TEORICA

3.1. Leucemia Linféide Aguda em Criangas
Dentre os conceitos de LLA, encontramos a definicdo da American Cancer

Society (2018) como:

A leucemia linfocitica aguda (LLA) também ¢é chamada de
leucemia linfoblastica aguda. “Agudo” significa que a leucemia pode
progredir rapidamente e, se ndo for tratada, provavelmente seria fatal em
poucos meses. "Linfocitico" significa que se desenvolve a partir de formas
precoces (imaturas) de linfécitos, um tipo de glébulo branco.

A LLA é um céncer que se origina a partir da proliferacdo rapida e
desordenada dos linfécitos imaturos. Ela ocorre na medula 6ssea, mas pode
progredir rapidamente para o sangue e invadir outras partes do corpo, como 0s
ganglios linfaticos, o figado, o bago, o sistema nervoso central (SNC) e, no caso de
meninos, os testiculos. Pela rapidez de sua progresséo, € importante que tenha
um diagndstico precoce, para que o tratamento seja realizado o mais breve
(AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019; ABRALE).

Essa neoplasia de medula 6ssea se apresenta de forma primaria e aguda,
formando um grupo heterogéneo de doengas, substituindo os elementos medulares
e sanguineos, por células imaturas ou blastos e estas se acumulam nos tecidos
causando a patologia. Apresenta um bom progndstico, chegando a 95% de remissao
completa, com incidéncia de 0 a 14 anos, em sua maioria a doenca se manifesta até
os 10 anos ( 1/2.880). A LLA é mais comum em criangas brancas do que negras
(1,8:1), e em meninos do que meninas (1,2:1). Até o presente estudo a etiologia
nao foi determinada, contudo possiveis causas como os efeitos da irradiacéao,
terapias antineoplasicas, exposi¢cado a virus e principalmente os fatores genéticos
estdo associados.

A Leucemia linfoide aguda ocorre quando ha alteragdo nas células da medula
O0ssea ocasionando erros em seu DNA e passam a se reproduzir células brancas
(linfécitos) de forma desgovernada (ELMAN; PINTO; SILVA, 2007).

Alguns estudos indicam que a leucemia infantii pode surgir antes do

nascimento, através de translocacdes cromossdmicas. Estas podem ser detectadas



no nascimento por exames realizados no sangue e no corddo umbilical, favorecendo
o diagndstico até mesmo antes da manifestagao clinica da leucemia, facilitando o
processo de varias etapas da leucemogénese (INABA; MULLIGHAN, 2020, p.
2524-39).

A leucemia linfoblastica aguda de células B (figura 1), € a forma mais comum
de manifestacao clinica da doenca, seus subtipos variam de acordo com a idade e
perfis genéticos. Sua alteragcdo cromossdmica inicial aneuplddia altera os fatores
que desregularam ou codificam fatores de transcrigdo quiméricos e mutagdes
pontuais. Essas alteragdes resultam na producdo desgovernada de linfoides, na
regulacéo do ciclo celular e na sinalizagao da quinase bem como na regulagao da
cromatina. Ja a leucemia linfoblastica aguda de células T sofrem alteragdes no
fendtipo imunolégico e apresentam anormalidades citogenéticas especificas, sendo
a forma mais grave da doenca, mesmo apresentando bom prognoéstico (INABA;
MULLIGHAN, 2020, p. 2524-39).

Figura 1 - Células Linfocitas

Fonte: FARMACOTERAPIA DE LA LEUCEMIA LINFOBLASTICA AGUDA

L1 - Leucemia linféide de blastos pequenos e homogéneos com relagédo
nucleo/citoplasmatica alta. Os nlcleos sao conspicuos, dificultando a observagao dos
nucléolos.

L2 - Leucemia linféide de blastos de tamanho varidvel, heterogéneos; relagdo
nucleo/citoplasmatica pequena, nucléolos grandes e bem visiveis. Pode ser confundida
com a leucemia mieldide aguda M7 (com blastos pequenos).

L3 - Leucemia linféide de blastos grandes, com citoplasma abundante, baséfilo e
vacuolizado, tipo Burkkit. Forma grave e com pior prognostico.

Constantemente as criangas com LLA sao classificadas em dois grupos de
risco: baixo risco e alto risco, onde a intensidade do tratamento varia conforme o

tipo de risco.



A duragéo de todo o tratamento € de aproximadamente 2 a 3 anos, sendo
de maior intensidade nos meses iniciais. Os principais fatores progndsticos que
determinam qual o grupo de risco a crianca se encontra €, ldade ao ser
diagnosticada: Criangcas com idade inferior a 1 ano ou 210 anos s&o consideradas
de alto risco. Criangas com idade entre 1 e 9 anos com LLA de células B
geralmente tém melhores chances de cura. Ja as criangas com LLA de células T
nao sofrem muita influéncia pela idade; Contagem inicial de glébulos brancos:
Criangas com contagens de leucécitos > 50.000/mm? por células, sao de maior
risco, precisando assim de um tratamento mais intenso; Subtipo LLA: Criancas
que tem subtipos imaturo de LLA de células B normalmente tém maiores taxas de
cura quando comparadas com leucemia maduras (Burkitt); Género: meninas sao
mais favoraveis de obter cura que os meninos; NUmero de cromossomos nas
células leucémicas (ploidia): Células leucémicas > 50 cromossomos,
denominado de hiperdiploidia, tem mais chances de cura, ja células leucémicas <
44 cromossomos, intitulado de hipodiploidia tém uma concepg¢ao menos propicia;
Alteracoes cromossoémicas: células leucémicas translocadas entre os
cromossomos 12 e 21 tém uma chance favoravel de cura, ja aquelas translocadas
entre os cromossomos 9 e 22 (cromossomo Filadélfia) ou 4 e 11 estédo
desfavoraveis; Resposta ao tratamento inicial: remissao atingida dentro de 1 a 2
semanas tém menos risco, caso nao responda bem € necessaria uma
quimioterapia mais intensa; e doenga residual minima aumenta o risco. Essa
classificagdo é necessaria para garantir que os medicamentos e as suas dosagens

sejam administrados de maneira correta para cada crianca (CANCER.ORG, 2019).

3.2. Tratamento

Desde 1982 o INCA utiliza dois protocolos basicos para o tratamento de LLA
em criangcas e adolescentes. Um deles é o do Grupo Europeu
Berlim-FrankfurtMinster (BFM) que vem sendo atualizado para as condigdes do
Brasil. O segundo é do Grupo Brasileiro de Tratamento de Leucemia da Infancia
(GBTLI) - LLA/99. Com os protocolos BFM-81, BFM-83 e BFM-86, sentiu-se a
necessidade de adotar o protocolo BFM-90, que posteriormente foi substituido pelo
BFM-95, por obter os piores resultados no grupo de alto risco (INCA, 2001).

Em 2001 o INCA realizou uma atualizacdo dos protocolos GBTLI-82,
GBTLI-85, GBTLI-93 e GBTLI-99 para o tratamento da LLA juntamente com



Grupo Brasileiro Cooperativo para tratamento de Leucemia na Infancia
(GBTLI), e desde entdao vem trabalhando para aprimorar os protocolos, visando
maior indice de cura e também melhorar o diagnostico nos estudos da LLA na
pediatria (INCA, 2001).

Ha diferentes possibilidades de usar combinagdes de técnicas terapéuticas,
como cirurgia, quimioterapia, imunoterapia e radioterapia. Contudo o principal
tratamento da LLA €& a quimioterapia, realizada com diversos medicamentos
neoplasicos, e tem como objetivo principal cessar a doencga, destruindo as células
cancerosas. Ela visa também recuperar a hematopoiese normal, adquirir uma
profilaxia para as regides extramedulares, prevenir o desenvolvimento de outras
células cancerosas resistentes, impedindo o reaparecimento do mesmo tipo de
cancer. Porém, sua agao sistémica nao afeta exclusivamente as células
cancerosas, mas também as células sadias do corpo. (ONCOGUIA, 2018; SOUZA;
OLIVEIRA; VELANO, 2021, p. 46; CNPq, 2022).

Como descrito anteriormente, a quimioterapia € dividia em trés etapas, que
serao descritas a seguir:

A primeira etapa é a indugcao de remissao, que dura cerca de 4 a 6
semanas, e tem como principal objetivo o alcance da remissdo completa, ou seja,
causar o desaparecimento das células leucémicas, restaurando a produgao normal
das células sanguineas. No primeiro més é muito frequente as visitas ao médico,
por ser um periodo mais intenso do tratamento, se faz comum acontecer
internagdes hospitalares em razdo de infec¢gdes graves ou outras complexidades
(como modificagdes no crescimento, mudangas gonadais, sequelas neuronais,
neutropenia febril, etc.), podendo até ser fatais. Quando ndo atinge a remisséo de
conclusao até o fim da indugcdo, uma parte dos pacientes sofrem falhas de
inducdo, e a outra metade relacionada ao tratamento sucumbe a mortalidade
(CAVALCANTE; ROSA; TORRES, 2017, p.159). Os farmacos usados que tém
mais eficacia e maior capacidade para atingir a inducao de remissao (em mais de
95% dos pacientes pediatricos) sdo: a vincristina, as antraciclinas (exemplo:
daunorrubicina,  doxorrubicina),  corticoides  (exemplo:  prednisona  ou
dexametasona), com ou sem as L-asparaginase e/ ou ciclofosfamida (SILVA et al.,
2018).

No primeiro més de quimioterapia as criangas com LLA de baixo risco

recebem normalmente 3 drogas quimioterapicas, que sa&o: L-asparaginase,



vincristina e um medicamento esterdide, por ex: dexametasona (Quadro 1). Ja
para as criangas em grupos de alto risco é adicionada uma quarta droga da classe
das antraciclinas, geralmente a daunorrubicina. Ainda ha possibilidades de serem
adicionados outros medicamentos de maneira precoce, como o metotrexato e/ou
6-mercaptopurina (CANCER.ORG, 2019).

Com 1 més de tratamento de indugdo mais de 95% dos pacientes pediatricos
alcancam a remissdo. Porém, aqueles que nao respondem a essa fase do
tratamento devem ser submetidos a um transplante alogénico de medula Gssea
(ARNALDI, 2019).

Quimioterapia intratecal: E necessario que todas as criangas recebam
também a quimioterapia no liquido cefalorraquidiano (LCR), realizada por meio de
uma puncgao lombar (pungao espinhal), com o objetivo de cessar todas as células
leucémicas que possam estar dispersas tanto no cérebro quanto na medula
espinhal. Em geral, o medicamento utilizado é o metotrexato, aplicado duas vezes
durante o primeiro més, entretanto se a leucemia for de alto risco ou encontrarem
células leucémicas no LCR podem ser inseridas a Hidrocortisona (corticoide) e a
citarabina (ara-C), em maior quantidade de vezes para uma quimioterapia mais
intensiva. A aplicagado é feita com mais frequéncia ao longo dos proximos 1 ou 2
meses, logo apos, no decorrer do tratamento vai sendo repetida em menor
frequéncia. Durante o tratamento com quimioterapia intratecal, uma pequena parcela
das criangcas sao afetadas por convulsdes, um possivel efeito colateral. Nesses

casos, sdo usados medicamentos preventivos para trata-las. (CANCER.ORG, 2019).

A segunda etapa € a terapia de consolidagao (intensificagao), € iniciada
quando a leucemia atinge a remissédo e dura aproximadamente de 6 a 9 meses, €
um periodo mais intenso, que por meio de agentes citotdéxicos tem o objetivo de
eliminar as células leucémicas residuais, prevenindo o surgimento de resisténcia
aos farmacos. Nesta etapa, os farmacos metotrexato (MTX) de dosagens
intermediarias a altas ou o escalonado desempenham um papel fundamental
prevenindo a recidivas no SNC (SOUZA; OLIVEIRA; VELANO, 2021, p. 46). Visando
aumentar o efeito sinérgico séo realizadas combinag¢des usando MTX, vincristina,
6-mercaptopurina (6MP), L-asparaginase e/ou prednisona, em casos de criancas de

baixo risco ou risco padrao. Ja em criancas de alto risco o esquema quimioterapico



deve ser mais intenso, incluindo entdo a doxorrubicina, tioguanina (6 TG), citarabina
(ARA-C), ciclofosfamida e etoposideo (ONCOGUIA 2021). Uma intensificagao
tardia também pode ser necessaria nesta parte do processo de consolidagao, que €
quando ha um segundo ciclo de quimioterapia intensiva. Além disso, como ja
descrito, intratecal.

(CANCER.ORG, 2019).

nesta fase ainda damos continuidade a quimioterapia

A terceira e ultima etapa é a manutengao da remissao, durante 2 a 3 anos é
administrado por via oral a 6-mercaptopurina diariamente, MTX semanalmente, e via
intravenosa a vincristina uma vez ao més e pulsos mensais de 4 a 8 semanas de
prednisona ou dexametasona, apés este periodo ndo ha informagao de nenhum tipo
de beneficio. Quando comparada com a quimioterapia anterior, ela € menos
intensiva e tem um menor risco de toxicidade, com objetivo de prevenir a recidiva e
prolongar a remissao (CAVALCANTE; ROSA; TORRES, 2017, p.159).

Analisando os protocolos utilizados no tratamento de criangas com LLA, foi
possivel extrair os dados estruturados no quadro 1, elencou-se os quatorze
medicamentos que sdo mais comumente utilizados no tratamento da LLA em
criangas, todos os artigos examinados evidenciaram o uso desses farmacos nos

tratamentos de baixo risco e/ou de alto risco.

Quadro 1. Medicamentos mais comumente utilizados no tratamento da LLA.

formula.

CLASSIFICAGAO | N° DE | MEC. DE | CONTRAINDICAGCA | REAGOES
REGISTRO | AGAO (0] ADVERSAS
Prednisona 955 - | Inibe a | Infecgbes sistémicas | Hipersensibilidade,
Anvisa producédo dos | por fungos, | aumento do apetite,
mediadores, hipersensibilidade a | nausea, ma digestao,
barrando a | quaisquer dor de estdmago,
inflamagao. componentes de sua | Ulcera péptica,

pancreatite, esofagite
ulcerativa, pele seca,
hematomas, acne,

da

cicatrizagao,

descoloragao
pele,

nervosismo, fadiga,




insbnia, dor de

cabeca ou tontura;

Vincristina 963 Inibe a | Gestante; Alopecia, disturbios
Anvisa formagdao de | Hipersensiveis a | neuromusculares,

tubulina, composi¢ao da | febre e dor de
dissolvendo os | férmula, pacientes | cabeca.
microtubulos, que apresentam a
iinibe a | forma desmielinizante
formagdo do [ da Sindrome de
fuso mitético e | Charcot-Marie Tooth.
interrompe  a
mitose na
metafase.

Daunorrubicina 979 - FDA | Causa Hipersensibilidade a Sepse, infecgao,
destruigao composicao insuficiéncia da
celular e inibe | da férmula; | medula Ossea,
o crescimento | Mielossupressao leucopenia,
celular através | persistente; Presenca | granulocitopenia,
da interferéncia | de infecgbes graves; | neutropenia, anemia,
em varias | Insuficiéncia hepatica | trombocitopenia, dor,
fungbes ou renal grave; | cardiomiopatia, rash,
bioquimicas e | Insuficiéncia hemorragia, diarreia,
biolégicas nas | miocardica; Infarto do | vomito, nausea,
células. miocardio recente; | pirexia, esofagite,

Arritmias graves; | alopecia,
Tratamento prévio | estomatite/mucosite,
com doses | eritema, aumento de
cumulativas maximas | bilirrubina sanguinea
de daunorrubicina, | e aspartato
outras antraciclinas. aminotransferase,
fosfatase alcalina no
sangue aumentada.
L-Asparaginase 970 Hidrolisa a | Hipersensibilidade a | Hiperglicemia,
Anvisa asparagina em | substancia ativa, ou a | hipoalbuminemia,

acido aspartico
e amonia.

Induzindo a

qualquer composi¢ao

presente na formula.

nauseas, vomitos,
diarreia, dor
abdominal, fadiga,



https://consultaremedios.com.br/doencas-do-sangue/anemia/c
https://consultaremedios.com.br/aparelho-digestivo/diarreia/c
https://consultaremedios.com.br/aparelho-digestivo/nauseas/c
https://consultaremedios.com.br/saude-do-homem/queda-de-cabelo-e-calvicie/c

deplecéo no
soro e no
liquido
cefalorraquidia
no,
perturbando a
sintese
proteica nas
células
tumorais

linfoblasticas.

alteracao dos
parametros
laboratoriais;
erupcao cutanea,

hipotensao, urticaria,
dispnéia,
edemal/angioedema,

hipersensibilidade.

Ciclofosfamida 959 - FDA | Seus Hipersensibilidade a | Mielossupresséo;
metabdlitos qualquer excipiente | Leucopenia;
alquilantes presente na férmula; | Neutropenia;
interagem com | Deficiéncia grave da | Trombocitopenia;

o} DNA, | funcdo da medula | Agranulocitose;
resultando em | dssea; Cistite; | Anemia; Febre;
fraturas na fita | Obstrugdo das vias | Pancitopenia;
e cross-linking; | urinarias; Infecgdes. Diminuigao de
retardando a hemoglobina;
passagem pela Imunossupressao;
fase G2. Cistites;
Microhematuria.
Citarabina 969 Inibe a sintese | Hipersensiveis a | Sepse, pneumonia,
Anvisa da citarabina ou a | infecgao;
desoxicitidina, qualquer componente | Insuficiéncia da
das citidina | do produto. medula Ossea,
quinases e leucopenia,

incorpora um
composto nos
acidos
nucleicos,
sendo
responsavel
pelas agdes
citostaticas e

citocinas.

trombocitopenia,
anemia
megaloblastose,
anemia, reducado de
reticulécitos;
Estomatite,

ulceragdao da boca,

ulcera anal,
inflamagao anal,
diarreia, vomito,




nausea, dor
abdominal; Funcgao
hepatica anormal;
Alopecia, rash
cutaneo; Sindrome
da citarabina;

Pirexia; Disturbios da

coérnea; Disfuncdes
cerebrais e
cerebelar,
sonoléncia;

Sindrome de

angustia respiratéria

aguda, edema
pulmonar.
6-Mercaptopurin | 953 - FDA | Analogo Hipersensibilidade Insuficiéncia da
a sulfidrilico das | conhecida a qualquer | medula Ossea;
bases componente da | leucopenia e
purinicas formula. trombocitopenia.
adenina e
hipoxantina,
que age como
antimetabolito
citotoxico.
Metotrexato 953 - FDA Inibe a enzima | Hipersensibilidade a | Parestesia.

diidrofolato
redutase,
reduzindo para
tetraidrofolatos,
depois
transportam os
carbonos  na
sintese de
nucleotideos
de purina e
timidilato. E
interfere na

sintese de

composi¢ao da
formula; Insuficiéncia
renal e hepatica
grave; Diluentes com
conservantes;
Infecgoes graves;
Doenca ulcerosa da
cavidade oral e/ou
gastrointestinal ativa;
Discrasias

sanguineas

preexistentes.




DNA, reparo e

replicagao
celular.

Dexametasona 961 - | Provocam Infeccdes  fungicas | Hipersensibilidade,

Anvisa efeitos sistémicas, tromboembolia,
metabdlicos, e | hipersensibilidade a | aumento de peso e
modificam a | sulfitos ou qualquer | de apetite, nausea,
resposta componente da | mal estar e solugos.
imunolégica do | formulagéo,
organismo  a | administragao de
diversos vacinas de virus vivo.
estimulos.

Doxorrubicina 974 -FDA | Se liga  a | Hipersensibilidade a | Infecgao;

membrana doxorrubicina, outras | Leucopenia,

celular lipidica, | antraciclinas, neutropenia, anemia,
e intercala nas | antracenedionas ou a | trombocitopenia;
bases qualquer componente | Diminuicao do
nucleotidicas, da férmula. apetite; Inflamacéo
inibindo a da

replicagéao mucosa/estomatite,
nucleotidica e diarreia, vomito,
a acao da DNA nausea; Sindrome de
e eritrodisestesia
RNA-polimeras palmo-plantar,

es. Forma alopecia,; Pirexia,
complexos de astenia, calafrios.
DNA passiveis

de clivagem.

Tioguanina Desenvolvi | Inibe a sintese | Hipersensibilidade Aplasia medular;
da entre | de purina e das | conhecida a qualquer | Doenga hepatica
1949 e | interconversée | componente da | veno oclusiva:
1951 s do | férmula. hiperbilirrubinemia,

nucleotideo da
purina.  Além
de ser
incorporada em

acidos

hepatomegalia,

aumento de peso e
ascite; Hipertensao
portal; Elevacado das

enzimas hepaticas,



https://consultaremedios.com.br/doencas-do-sangue/anemia/c
https://consultaremedios.com.br/aparelho-digestivo/diarreia/c
https://consultaremedios.com.br/aparelho-digestivo/nauseas/c
https://consultaremedios.com.br/saude-do-homem/queda-de-cabelo-e-calvicie/c

nucleicos. A
incorporagéo

ao DNA (acido
desoxirribonucl
eico) contribui
para a

citotoxicidade

da fosfatase alcalina
e da
gamaglutamiltransfer
ase, ictericia, fibrose
portal, hiperplasia
regenerativa nodular,

peliose hepatica.

do agente.
Etoposideo 983 - FDA Induz, Insuficiéncia hepatica | Mielossupressao,
indiretamente, | grave; leucopenia,
rupturas na fita | Hipersensibilidade a | trombocitopenia;
Unica do DNA; | qualquer um dos | Nauseas e vomitos;
além de | componentes do | Reagobes
depender  do | produto. anafilactoides;
ciclo celular e | Mielossupressao Choque séptico,
da fase ciclica, | grave e infecgbes | sepse, sepse
induzindo a | agudas; Gestacdo e | neutropénica,
suspensao da | lactante. pneumonia e
fase G2 e infeccdo; Sindrome
destruindo as da lise tumoral,
células dessa Sonoléncia,
fase e de fases convulsoes, sabor
S tardias. residual; reacao
aguda fatal
associada a
broncoespasmo;
alopecia, rash,
disturbio na
pigmentagao, prurido
e urticaria.
Ifosfamida 987 -FDA | Seus Hipersensibilidade; Alopecia; Nausea e
metabdlitos Intensa depressao de | Vomito; Hematuria;
alquilantes medula Ossea, | Toxicidade Sistema
interagem com | insuficiéncia renal, | Nervoso Central;
o] DNA, | hipotonia vesical, | Infeccao;
atacando as | obstru¢do das vias | Insuficiéncia Renal;

suas pontes de

fosfodiéster,

urinarias e de

metastases cerebrais;

Disfungdo hepatica;
Flebite; Febre.




rompendo a fita

e o}
cross-linking.
Atrasa a

passagem pela

No primeiro trimestre
da gravidez;

Lactagao.

fase G2.

Nelarabina 2005 - FDA | Inibe a sintese | Hipersensibilidade a | Infecgdo; neuropatia
de ADN, | Nelarabina, ou a sua | periférica;
resultando na | composigao. sensibilidade
morte celular. reduzida a pequenos
In vitro, as toques, dor,
células T séao sensagdes de ardor,
mais sensiveis picadas e formigagao
que as células na pele; anemia
B aos seus temporaria;
efeitos sonoléncia; dor de
citotoxicos. cabeca; tonturas;

falta de ar, ofegante,
tosse; nauseas;
vomitos; diarreia;
prisdo de ventre; dor
muscular; edema;

febre.

Fonte: ANVISA; “Consulta Remédios”

A terapia medicamentosa € monitorada para observar os efeitos colaterais
nos pacientes, o que traz um resultado de 80% de sobrevida dos pacientes que
tem uma resposta positiva a melhora. Contudo, os efeitos toxicoldgicos da
quimioterapia s&o muito invasivos, podendo o paciente desenvolver um céancer
secundario. Além disso, os medicamentos antineoplasicos podem causar
modificagdes no desenvolvimento fisiolégico do corpo da crianga, mudangas

gonadais, sequelas neuronais (SILVA, 2018) .

3.3. Tratamento Paliativo
O Instituto Nacional do Céncer (INCA) define cuidados paliativos como os
cuidados de saude ativos e integrais a pessoas com ameaga a continuidade de sua

vida, devido a uma doenga grave. Tem como objetivo promover a alivio ao



sofrimento do paciente em estagio terminal, bem como prestar auxilio de forma
cuidadosa e minuciosa nos sintomas fisicos, sociais, psicolégicos e espirituais do
paciente e seus familiares (INCA, 2023).

Na pediatria, os cuidados paliativos sdo caracterizados como os cuidados que
sao prestados a crianga em condicbes que ameacam a vida, devendo beneficiar-se
dos cuidados através da assisténcia total ao corpo e a mente da crianga, e ao
preparo psicologico e social a familia durante o tratamento, e até mesmo do luto. Na
sua maioria, os cuidados paliativos acontecem dentro do &mbito hospitalar, devendo
o farmacéutico desempenhar seu conhecimento técnico e cientifico na
terminalidade, levando em consideragao o aspecto que envolve a crianga (MOTTA et
al., 2015).

No tratamento paliativo de LLA uma equipe multiprofissional € composta por
meédicos, enfermeiros, assistentes sociais, fisioterapeutas, farmacéuticos e
terapeutas ocupacionais. Com o intuito de promover a integracdo do cuidado ao
paciente e melhorar a comunicacdo e participacdo da familia cuidadora
(VALADARES et al, 2013), os cuidados farmacéuticos estdo envolvidos em diversas
atividades, sempre auxiliando no tratamento, visando a necessidade do paciente
(CFF, 2016). Dessa forma, o farmacéutico € um profissional essencial no tratamento
oncolégico da crianga portadora de LLA, interagindo com os demais profissionais
das equipes multiprofissionais.

Neste contexto, o farmacéutico deve acompanhar o paciente pediatrico de
acordo com a sua necessidade, garantindo a adesdo efetiva ao tratamento
farmacologico de forma segura e eficaz. Contudo, quando trata-se de cuidados
paliativos o farmacéutico precisa se flexibilizar de acordo com a necessidade da
crianga por meio do atendimento nos servigos prestados (GONCALVES, 2019).

O farmacéutico no contexto biopsicossocial, considerando a Atencgao
Farmacéutica no tratamento paliativo de criangas portadoras de LLA desenvolve
atividades como: Avaliagdo dos protocolo oncolégico, monitorar as reacgoes
adversas, analisar prescricdes e interacbes medicamentosas, orientar a crianca e
familiares de forma eficaz, bem como os outros profissionais de saude e prestadores
de cuidados com a crianga (GONCALVES, 2019).



3.4. O papel do farmacéutico na oncologia

De acordo com a Resolucdo do CFF n°® 572, de 25 de abril de 2013, as
especialidades farmacéuticas sao agrupadas 10 linhas de atuagao, dentre elas esta
a farmacia oncoldgica, onde o farmacéutico desempenha importante papel no
preparo, administracdo e na eliminagdo dos dejetos de agentes quimioterapicos e
proporcionar de forma mais humanizada o tratamento invasivo que é realizado no
tratamento da LLA (CFF, 2013).

A crianga paciente oncoldgica, pode desenvolver varios problemas e reacdes
relacionadas a terapia medicamentosa e a Atengdo Farmacéutica buscar
desmistificar os efeitos adversos que podem vir afetar a adesao ao tratamento e
melhorar a qualidade de vida do paciente (SANTOS et al., 2022).

Checar uma prescricdo medicamentosa € capaz de identificar e prevenir
toxicidades que podem agravar o estado de saude do paciente, bem como garantir a
segurancga e prejuizos financeiros. Prestar com exceléncia a atengcdo farmacéutica
na oncologia pediatrica requer responsabilidades das atividades desenvolvidas com
0 paciente e com toda equipe multidisciplinar, observando atentamente os sinais e
sintomas relatados pelo paciente e seus familiares (SANTOS et al., 2022).

E indispensavel o papel do farmacéutico oncolégico para garantir a qualidade
do tratamento dos pacientes oncologicos. Ao desempenhar suas atribui¢ées dentro
da atencdo farmacéutica, a coleta de informagdes fundamentais a respeito dos
medicamentos que envolvem o tratamento, a fim de garantir uma boa proposta de
adesdo ao tratamento e o uso racional da terapia prescrita, realizando o
monitoramento farmacoterapico visando o sucesso, qualidade, e a seguranga do
tratamento (SANTOS et al., 2022).

Junto a equipe multidisciplinar, a avaliagdo farmacéutica pode reduzir erros e
resguardar a vida do paciente pediatrico. Um erro na posologia eleva a toxicidade
causando ineficiéncia na terapia. A intervencéo do farmacéutico nesses casos, pode
evitar a morte do paciente, devendo ele ndo ser omisso, revisando a prescrigcao,
sendo concomitantemente no tratamento do paciente. A intervencdo farmacéutica,
na monitoragdo continua do tratamento farmacoldgico de criangas portadoras de
LLA, tem a capacidade de reduzir esses problemas irreversiveis (SANTOS et al.,
2022).



4. RESULTADOS E DISCUSSAO

As buscas por estudos cientificos foram efetuadas nas plataformas Google
Académico, Scielo e Pubmed, utilizando os recortes temporais dos ultimos 10 anos,
a partir dos descritores “Atencdao farmacéutica” e “Cancer infantil”, “Atencao
farmacéutica” e “Leucemia”’, “Farmacéutico” e “Oncologia pediatrica”,
"Pharmaceutical care"” and "oncology" e "Pharmaceutical Services and cancer". Nas
buscas realizadas na plataforma Pubmed e Scielo, todos os descritores foram
traduzidos para o inglés ("Pharmaceutical Services and childhood cancer”,
"Pharmacist" and "pediatric oncology"”, "Pharmaceutical attention and leukemia”,
"Pharmaceutical Services and cancer” e "Pharmaceutical care" and "oncology”).

Inicialmente, as pesquisas resultaram em 8.107 artigos, sendo 3.043 na
plataforma Google Académico, 12 na Scielo e 5.052 na Pubmed. Em seguida, foram
feitas a leitura dos titulos de cada estudo das 10 primeiras publicagdes. Apos essa
pré-selecéo, foram aplicados os critérios de exclusdo, ou seja, os artigos duplicados
e que nao se tratavam de pacientes oncolégicos. Os estudos elegiveis para leitura
do texto completo com designio de certificar a melhor sintese dos encontrados,
foram selecionados 10 artigos que mais tinham conformidade com o conteudo

abordado nesta revisao (Figura 2).

Figura 2. Fluxograma abrangendo as pesquisas obtidas a partir dos conectores e da selegao

dos artigos realizados nas plataformas de buscas.
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Fonte: Elaborado pelos autores deste manuscrito (2022)

Foram selecionados dez artigos, sendo sete de origem brasileira (SCHUCH et
al., 2013; ROCHA et. al., 2015; SILVA et al., 2016; AGUIAR et. al., 2018; PENHA,
2018; AGNOL, 2019; OLIVEIRA, 2021), dois de origem chinesa (HUIJIE QI et. al.,
2021; ZHANG et. al., 2021), e um de origem espanhola (RIBED et al., 2015).

ApOs a realizagdo das pesquisas, os artigos foram divididos e estruturados
pelos descritores correspondentes, assegurando uma analise qualitativa dos dados
predominantes aplicados neste estudo. A busca efetuada com os descritores
"Atencao farmacéutica” e “cancer infantil", ndo sendo selecionados os artigos com o
descritores em inglés, pois os trabalhos n&o estavam de acordo com o critério de
inclusdo. Ao final, foram selecionados dois artigos brasileiros, podendo ser

observados de maneira mais detalhada no quadro 2.

Quadro 2. Resultados obtidos a partir da utilizagao dos descritores "Ateng¢ao farmacéutica” e

“cancer infantil".

Autores | Titulo Objetivo PRMs Intervengodes Conclusao

/Ano identificados realizadas



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ribed+A&cauthor_id=26715547

Penha Conciliagao Realizar a | Duplicidade Suspensdo de | As intervengdes
2018 medicament | revisao terapéutica; medicamentos farmacéuticas
osa e | farmacoterapé | Necessita de | duplicados; foram  efetivas
revisdo da | utica das | terapia Propor na prevencgao de
farmacotera prescrigdes medicamentos | medicamento problemas
pia em | de a adicional | de suporte para | relacionados a
oncopediatri | medicamento devido a | tratamento de | medicamentos
a: acdes | s de pacientes | reacao reagdo adversa [ em potencial, ja
efetivas oncopediatric adversa evitavel ; Ajuste | que depois de
para os internados | evitavel, de dose; | serem aceitas,
prevencao em um | condigao Inclusao de | os pacientes
de erros. hospital médica ndo | medicamento apresentaram
publico em | tratada, uso | para enjéo ndo | melhora no
Belém do | preventivo/pro | prescrito; status de
Para visando | filatico; Erro | Mudanca de | resultado
a prevengao | na dosagem e | aprazamento durante
de problemas | na interagcdo | ou troca de | acompanhament
relacionados medicamentos | medicamento o]
a a, diminuindo | devido farmacoterapéuti
medicamento sua interagao co realizado.
S. efetividade; medicamentosa
Dose muito | ; Propor
alta. Interacdo | medicamento
medicamentos | de suporte
a (risco de | devido reacao
toxicidade). alérgica.
Agnol Intervencde Avaliar o | Efeitos Encaminhou-se | O farmacéutico
2019 s acompanham adversos a solugdo mais | precisa atentar
Decorrentes | ento como: janela | conveniente para casos de
do farmacoterapé | terapéutica junto ao | falta de
Acompanha utico centrado | estreita  das | prescritor ou a | tratamento
mento na revisdo de | drogas e alto | outros mesmo  tendo
Farmacotera | prescricboes risco de | profissionais, indicagao,
péutico de | de protocolos | toxicidade, propbs-se  ao | intervindo junto
Pacientes de utilizagcdo de | prescritor a outros
Pediatricos quimioterapia diversos alguma profissionais. E
Durante o | em uma | agentes alteracdo. As | necessario
Tratamento unidade de | quimioterapico | intervengdes de | acompanhament

Quimioterapi

oncologia

s e da terapia

instrugbes de

o de exames




mudangas de

como também a

co na | pediatrica de | de suporte, | uso do | laboratoriais e
Internagao um  hospital | administracao medicamento atencao especial
Hospitalar universitario. seguindo-se foram aos
uma ordem | direcionadas quimioterapicos
cronolégica e | tanto ao médico | orais. A alta

aceitabilidade e

dose equipe de | implementagcao
frequentes enfermagem. das intervencgdes
conforme farmacéuticas

alteragdes na

mostra que seu

superficie trabalho  pode
corporal, ser fundamental
toxicidade na condugéao
renal, dos protocolos
hepatica, de quimioterapia

hematoldgica.

na pediatria.

Fonte: Elaborado pelos autores deste manuscrito (2023).

O estudo de Penha (2018) em Belém foi realizado com pacientes oncoldgicos
Ele

comparou prescricdes de quimioterapia e terapias de suporte dos oncopediatras e

pediatricos internados, independente do tipo e classificagcdo do cancer.
pediatras recebidas na Farmacia da Quimioterapia e na Farmacia Central. Este
mesmo autor relata que é de responsabilidade do farmacéutico examinar as reagdes
adversas devido as interagdes medicamentosas, indicados através de exames
laboratoriais. Com essa detecgao, o farmacéutico foi capaz de propor intervengdes
junto ao prescritor, quando estes entravam em um acordo. Ele destaca a importancia
das conquistas realizadas pelo farmacéutico na quimioterapia, para realizar as
intervencdes de forma afetiva junto a equipe médica, que apresentou um melhor
resultado durante durante o tratamento e acompanhamento farmacoterapéutico
(Penha 2018).

O trabalho de Agnol (2019), realizado no Hospital das clinicas em Porto
Alegre com o objetivo de identificar os problemas relacionados a prescri¢ao (PRMs)
em criangas e adolescentes internados de 0 a 19 anos, com diagndstico de
diferentes tipos de cancer. O estudo foi conduzido por um farmacéutico clinico
contratado, e um farmacéutico residente no periodo de julho de 2017 a junho de

2019. Apds a avaliacdo da prescricao realizada pelo farmacéutico, caso fosse



detectado algum PRM, ele solicitava a intervencéo junto a equipe multiprofissional, a

fim de apoiar e contribuir para prevencao e solucdo de PRM. No total foram

identificados 86 pacientes com PRM e o protocolo de primeira linha de tratamento da

LLA representa 32% desse numero. Ao utilizarem o protocolo BFM 2009, 26

pacientes tiveram uma média de 3,0 prescricdes com causas de PRMs, totalizando

até 9 medicamentos por paciente. Através das intervencdes, o farmacéutico pode

propor alteragdes junto ao prescritor € os profissionais multidisciplinares, otimizando

os riscos de toxicidade ou baixa eficacia devido a baixas dosagens e/ou interacdes

medicamentosas (Agnol, 2019).

A pesquisa elaborada a partir dos descritores “Atengdo farmacéutica” e

“leucemia” proporcionou a selecdo de um estudo brasileiro, apresentado no quadro

3.

Quadro 3. Dados selecionados a partir de artigos apurados com a utilizagéo dos descritores

“Atengao farmacéutica” e “leucemia”.

intervengoes

farmacéuticas

orientar e
educar os
pacientes,
instituindo
uma
corresponsa
bilidade
farmacéutico
-paciente na
realizagao
do

duragao
inadequada,
desvio de
qualidade,
falha
terapéutica,
ndo adeséo,
reacgoes

adversas.

adequagao do
horario de
administragao,
acesso do
paciente ao
tratamento,
orientacao
sobre a
maneira
adequada de

administracao

Autores/ | Titulo Objetivo PRMs Intervengoes Conclusao

Ano identificados realizadas

Silva et| Acompanham | Propor o | Administracao Orientacao A realizagdo da

al. 2016 ento acompanha errbnea do | sobre o | pratica da
farmacoterap mento dos | medicamento, tratamento Atencao
éutico em | pacientes acesso ao | farmacoterapéu | Farmacéutica,
leucemia em tratamento, tico, solicitagdo | através de
mielodide tratamento conservagao de atividade de
crbnica: com TKis, | inadequada, medicamento orientagdo a
avaliacdo das | buscando dose, pauta ou | necessario, respeito do

tratamento com
0s TKIS,
monitoramento
da
farmacoterapia
e fornecimento
das
informagdes
sobre as
principais

reagoes




tratamento do adversas
medicament medicamento puderam
0SO0. prescrito, garantir  uma
encaminhament | boa ades&o ao
o] para | tratamento.
psicologia,
atendimento
através de
telefone,
encaminhament

o0 médico.

Fonte: Elaborado pelos autores deste manuscrito (2023).

O estudo elaborado por Silva et al. (2016) acompanhou 74 pacientes, no
Hospital Universitario Walter Cantidio do Ceara, entre o periodo de setembro de
2012 a agosto de 2013. Durante o atendimento farmacéutico aos pacientes do
ambulatério de LMC, eles identificaram 258 PRMs e 237 resultados negativos
associados a medicacdo (RNMs). Isto expressa a necessidade destes pacientes
terem um monitoramento exclusivo da farmacoterapia, com orientagdes precisas por
meio da Atencdo Farmacéutica. Das 280 consultas farmacéuticas que eles
realizaram, foram aproximadamente quatro por paciente. A cada retorno, o
farmacéutico reforcava a adesdo ao paciente, como fator de extrema importancia
para se obter sucesso no tratamento. Visando resolver ou melhorar os RNMs, foram
sugeridas 267 intervengdes, dentre elas 257 (96,2%) foram intervencdes
farmacéuticas (IF) ao paciente. Porém, ndo houve aceitabilidade pelos médicos em
40 destas intervencgdes. A partir disso, eles enfatizam a integragdo do farmacéutico
na equipe multiprofissional, a fim de beneficiar a terapia.

A busca pelos descritores “Farmacéutico” e “Oncologia pediatrica” resultou na

apuracao de trés artigos brasileiros, podendo ser observado melhor no quadro 4.

Quadro 4. Informagbes dos artigos escolhidos através da utilizagdo dos descritores

“Farmacéutico” e “Oncologia pediatrica”.

Autores/ Titulo Objetivo PRMs Intervengdes | Concluséo

Ano identificadas realizadas




Schuch et | Reconciliagd | Identificar erros | Omissao de | Reconciliados | Os resultados
al. 2013 o} de | de  medicagéo | medicamento medicamentos | mostram  que
medicament | através da | pelo prescritor; | em uso pelos | os erros de
0s reconciliagcdo de | Prescricao pacientes medicacdo na
na admissao | medicamentos incompleta; antes admissao
em uma | na admissao de | Dose incorreta; | da admissao; | hospitalar de
unidade de pacientes em | Frequéncia de | Identificagédo pacientes
oncol | uma unidade de | administragao da oncoldgicos
ogia internacao de | incorreta; Via de | discrepancia pediatricos
pediatrica oncologia administragéo nao séo
pediatrica de | incorreta. intencional, frequentes,
um hospital de caracterizando | mas
alta erros de | podem ser
complexidade do medicagao; identificados e,
sul do Brasil. Intervencéao em sua
em maioria,
prescri¢cdes corrigidos
que antes de
apresentavam | atingir o
ao menos um | paciente
erro de | através da
medicacao Reconciliagao
relacionado a | de
reconciliagéo Medicamentos.
de A implantagao
medicamentos | deste processo
mostrou ser
um  elemento
importante
para garantir a
seguranga dos
pacientes.
Rocha et | Reagbes Realizar analise | Nao relatado. Nao relatado O farmacéutico
al. 2015 adversas a | descritiva de clinico na
Medicament | reacbes oncologia
0s adversas a pediatrica tem

em unidade
de oncologia

pediatrica de

medicamentos
(RAM) ocorridas

em uma

um papel
importante no

sentido de




Hospital

universitario

unidade de
oncologia

pediatrica.

melhorar a
notificagao,
acompanhame
nto e
seguimento

das reagoes
adversas, pois

0s pacientes

exigem
cuidado
especial  pelo
perfil
farmacolégico
complexo das
suas
prescrigoes.
Oliveira Avaliagdo do | Descrever as | Decisao do | Implementagd | Com a
2021 Processo de | discrepancias prescritor em | o da | agilidade que
Conciliagao encontradas nas | ndo prescrever | conciliagdo por | se ganhou na
Medicament | prescrigbes um anamnese. realizacdo da

osa de uma
Unidade
Oncoldgica
Pediatrica
em um
Hospital
Universitario
Frente as
Adaptagoes
Assistenciais
no Cenario

de Pandemia

médicas através
da conciliagao
medicamentosa
realizada por
entrevista
farmacéutica
(pré pandemia) e
anamnese de
prontuario
(durante a

pandemia).

medicamento
ou trocar sua
dosagem,

frequéncia de
administracao
ou via de
administragao;
Omissao do

medicamento

em uso pelo
paciente; Dose
incorreta;

Frequéncia de
administragao

incorreta.

realizagcdo da
conciliagdo por
anamnese se
investiu na
ampliagdo das
orientagdes de

alta.

"Fonte: Elaborado pelos autores deste manuscrito (2023).

Schuch et al. (2013) realizaram um estudo transversal com amostragem

consecutiva, no Hospital de Clinicas de Porto Alegre, no ano de 2011. Eles colocam




como discrepante as alteracbes encontradas nas prescri¢gdes, buscando entender
junto ao médico a razao especifica da alteracdo em relagdo aos medicamentos que
o paciente ja vinha utilizando. Quando elas ndo eram intencionais foram
consideradas erros de prescricdo. A reconciliagdio de medicamentos tem o
importante objetivo de melhorar a seguranga do paciente em uma unidade de
Oncologia Pediatrica. A atuagdo do farmacéutico promoveu aproximagao com a
equipe multiprofissional, aumentando sua interagdo com o paciente e familiares,
ampliando o conhecimento e possibilitando a implantacdo de projetos de
reconciliacdo de medicamentos (Schuch et al.).

A pesquisa de Rocha et al. (2015), também realizada no Hospital de Clinicas
de Porto Alegre, no periodo de junho de 2014 até maio de 2015. Utilizou as
classificagdes de Rawlins e Thompson para dividir as Reacbes Adversas a
Medicamentos (RAMs). A do tipo A s&o as reagdes previsiveis, resultantes de uma
acdao ou de um efeito farmacolégico exagerado apdés a administracdo de um
medicamento, em dose terapéutica habitual. Ja a do tipo B, sdo as reagdes
imprevisiveis, incomuns e inesperadas, ndo dose-dependentes. Elas tém incidéncia
e morbidade baixas e mortalidade alta, e que necessitam de suspensido do
medicamento. Nas informag¢des coletadas pelo grupo, o uso de antimicrobianos,
antimicodticos e antineoplasicos apresentam maior incidéncia de reagdes adversas.
Isso sinaliza uma necessidade de acompanhamento dessas classes terapéuticas,
no tratamento de pacientes da pediatria oncoldgica, visando a prevengéo e detecgao
precoce do desenvolvimento de RAM, quando possivel. A maioria das reacdes
encontradas pelo trabalho foram de intensidade moderada e com manifestagoes
cutaneas. Isto possibilitou um reconhecimento mais facil pela e um manejo menos
complexo pela equipe. Eles observaram que ao combinarem as estratégias, com
ativa participagdo do farmacéutico clinico capacitado, é possivel aumentar as
notificacbes de sensibilidade ao detectar reacdes adversas. Desta forma eles
afirmam ser possivel prevenir e detectar precocemente de RAM junto a equipe
multiprofissional, garantindo o uso seguro e racional dos medicamentos (Rocha et
al., 2015).

A analise quantitativa de Oliveira (2021) iniciou no periodo pré-pandemia, de
abril a dezembro de 2019 e durante a pandemia, de abril a dezembro de 2020. Ela
utilizou os registros de prontuarios no banco de dados, das conciliagbes

medicamentosas realizadas pelo farmacéutico clinico, em unidade oncoldgica do



Hospital das Clinicas em Porto Alegre. Eles utilizaram como critério de exclusao
pacientes pediatricos internados, em tratamento paliativo ou com discrepancia na
prescricdo do medicamento. Utilizando a conciliagdo de medicamentos, Oliveira
(2021) ressalta o potencial do farmacéutico em minimizar discrepancias, analisar as
interagcbes medicamentosas e medir os possiveis efeitos adversos. Foram
analisados 939 prontuarios para implementacao da conciliagcdo por anamnese. Na
segunda etapa do estudo, o numero de conciliagbes chegou a atingir 99,6% dos
pacientes. Ela mostrou que o relacionamento proximo entre o farmacéutico e demais
profissionais pode ser um fator chave na melhoria dos processos de conciliagdo
medicamentosa por anamnese das prescricdes, diminuindo os riscos durante o
tratamento da crianga oncoldgica.

A busca nas plataformas pelos descritores "Pharmaceutical care" and
"oncology" resultou na selegcdo de dois estudos internacionais, apresentando

maiores detalhes no quadro 5.

Quadro 5. Dados extraidos a partir de artigos selecionados utilizando os descritores

"Pharmaceutical care" and "oncology".

Autores/ Titulo Objetivo PRMs Intervengoes Conclusao
Ano identificados realizadas
Ribed et | Programa Desenvolver e | Reagdes Adeséao e|O programa
al. 2015 de atengédo | avaliar um | adversas, aconselhamento | eficaz de
farmacéutic | programa problema na | individual, cuidados
a abrangente de | escolha do | abordagem de | farmacéuticos
ambulatori | assisténcia medicamento, educacéao resultou em
al farmacéutica duplicagao intensiva. dados
onco-hema | para pacientes | inadequada da concretos que
toldgica: oncolégicos terapia, erros de demonstram o
seguranga, | ambulatoriais | dosagem, droga valor da
eficiéncia e | tratados com | ndo tomada, farmacia clinica
satisfagao | antineoplasico | erros de relacionada
do paciente | s orais. administragao, aos
interacao antineoplasicos
medicamentosa, orais: deteccao
pedido e resolugédo de
incompleto  e/ou erros e
esclarecimentos interacbes



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ribed+A&cauthor_id=26715547

adicionais
necessarios,

conscientizacao

insuficiente sobre

a saude.

medicamentos
as, prevengao
e

gerenciamento
de eventos
(EA)
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adversos

adeséo e
alfabetizagao

com alta
satisfagdo do

paciente.

Huijie Qi
et al. 2021

Reducgéao
de visitas a
prontos-so
corros e
melhoria
da adesao
a
medicacao
de uma
pratica
integrada
de atencéao
farmacéutic
a
oncoldgica

na China

Descrever a
experiéncia
inicial de uma
nova pratica
integrada de
cuidados
farmacéuticos
em oncologia
para melhorar
a qualidade do
Servigo de
farmacia e
atendimento
ao paciente no
hospital

Huashan.

Nao relatado.

Dosagem do
regime de
tratamento,
interacdes
medicamentosa
s, prevengao de
eventos
adversos,
manejo da dor
em paciente em
estagio
avancado ou
terminal,
sugestao de
substituicdo de
um
medicamento,
avaliacao de
drogas
antineoplasicas
e analgésicas,
educacgéao
oncolégica ao
paciente/cuidad

0.

O programa
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proporciona
alta
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pacientes
oncolégicos e
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comunicagao e
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entre
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saude e
pacientes
oncolégicos.
Além disso,
houve uma
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administragao
e consultas de
pronto
socorro/ambula
tério e um

aumento na



https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Qi+H&cauthor_id=34162249

satisfagdo dos
pacientes que
recebem
Servico
integrado  de

farmacia.

Fonte: Elaborado pelos autores deste manuscrito (2023).

Um estudo intervencional comparativo foi realizado por RIBED et al. (ano), o
qual comparou o grupo com intervengao (monitorados por um farmacéutico) com o
grupo controle (sem o acompanhamento farmacéutico), durante um periodo de 6
meses. No inicio, foram detectados um total de 186 PRMs. Apds um més de terapia,
este numero diminuiu para 64, e apdés 6 meses, para 25 PRMs. Ao longo deste
monitoramento, eles realizaram intervengées em 124 pacientes (92,5%) do grupo
com intervencdo. Ao todo foram registradas 362 IF (equivalente a 2,7 intervengdes
por paciente durante todo o periodo de estudo), cujas 111 aconteceram no periodo
inicial da consulta clinica, 173 na consulta do primeiro més, e 78 na visita de 6
meses. A aceitabilidade dessas IF por parte dos pacientes e dos médicos foi de
88,8% no total. Por parte dos pacientes a IF foi aceita em 92,9% dos casos, e
tratando-se dos médicos, a aceitacao foi em 71,3%. A taxa de adesao no primeiro
més foi de 94,7 % no grupo controle e 95,7 % no grupo com intervengéo, no sexto
més obteve uma redugao para 87,7% e 95,0% respectivamente. Além do mais, apos
6 meses de tratamento o percentual de pacientes aderentes cresceu no grupo
intervencdo quando comparado ao grupo controle em 20%, e ao longo do
monitoramento reduziu em ambos os grupos. Os pacientes ambulatoriais de
oncologia ficam a mercé dos erros evitaveis e o programa de atencao farmacéutica
serviu para corrigir muitos desses erros de medicagdo, aumentando a detecgao de
PRMs em 59,4%.

Ja em outro estudo retrospectivo desenvolvido por Huijie Qi et al.(ano), o qual
foi integrado o servigo de farmacia oncolégica no hospital Huashan, em um total de
323 pacientes, durante o periodo de agosto de 2019 a setembro de 2020. Durante
40 dias de acompanhamento e intervencido realizadas, resultou um percentual
reduzido de pacientes que faltam a administracdo todos os dias, de 29,7 % para 0,3

%, além da frequéncia de falta de administragdo que oscilou de 3,3 a 1,0. O


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Qi+H&cauthor_id=34162249

farmacéutico forneceu servigcos completos de farmacia oncoldgica para pacientes
dentro e fora do hospital, utilizando uma plataforma online de monitoramento
farmacoterapéutico, onde o farmacéutico realiza todo o acompanhamento do
paciente oncoldgico, incluindo avaliagdo de sintomas, reagdes adversas, toxicidades
referentes ao tratamento e até intervencdes. Esse sistema é usado para favorecer
os farmacéuticos na prestagdo de cuidados centrados no paciente, ajustado a
consulta farmacéutica através da interface do smartphone. Contudo, apresentaram
sucesso na transformacao da oncologia de precisdo do conceito cientifico para a
pratica clinica. Além de fornecerem um questionario de satisfagao para os pacientes
do grupo de servico integrado a farmacia, que no final foram calculados e

interpretados como estatisticamente significativos.

A busca pelos descritores "Pharmaceutical Services and cancer" resultou na

selecéo de dois estudos, demonstrando maiores dados no quadro 6.

Quadro 6. Artigos selecionados a partir da utilizagdo dos descritores "Pharmaceutical

Services and cancer".

Autores/ Titulo Obijetivo PRMs Intervengoes Conclusao

Ano identificadas realizadas

Aguiar et | Seguranca Demonstrar o | Prescricao Incluséo de | A

al. 2018 do paciente e | impacto incompleta, informacgdes implementacgéao
o valor da | econdbmico da dose omissas, da intervencao

intervencao avaliacéo prescrita, tempo | Alteracéo de | farmacéutica a
farmacéutica | farmacéutica de infusédo | dose, partir de analise
em um | na deteccao e | incorreto, Cancelamento de prescricoes,
hospital na prevencao | prescricao da prescricdo, | podem
oncoldgico. de erros em | duplicada, Alteracao do | identificar
prescricdes de | regime de dose | tempo de | problemas
antineoplasicos | com frequéncia | infusdo, relacionados a

maior que o | Alteracéo do | medicamentos,
recomendado, volume do | prevenir
volume do | diluente, eventos
diluente Alteracado da via | adversos,
incorreto, via de | de reduzir perdas

administragao
inapropriada,

regime de dose

administragao,
Inicio de novo

medicamento,

financeiras e
agregar

imensuravel




com frequéncia | Alteragéao da | valor na
menor que o |frequéncia de | seguranga do
recomendado. administragao, paciente.
Substituicdo do
medicamento,
Substituicdo do
diluente.
Zhang et | Avaliagao Avaliar os | Eficacia e | Intervencao O farmacéutico
al. 2021 das efeitos clinicos | seguranga do | proposta ao | pode identificar
intervengdes | e mudangas | tratamento, prescritor, e resolver
do nos custos de | problema com | aconselhamento | problemas
farmacéutico | medicamentos | custo-efetividade | referente ao | relacionados a
sobre das do tratamento, | medicamento do | medicamentos
problemas intervengdes tratamento paciente, e reduzir os
relacionados | dos medicamentoso | informagao custos de
a farmacéuticos | desnecessario, escrita medicamentos

medicamento
s e custos de
medicamento
s em
pacientes
com dor

oncolégica

em pacientes
PRMs

relacionadas a

com

dor oncoldgica.

problema/reclam
acao pouco

clara.

fornecida, falada
com
familiar/cuidador
, alteragdo de
medicamento,
dosagem,

formulacao e

instrucoes de
uso,
medicamento
pausado ou

suspenso, droga

iniciada.

em pacientes
com dor
oncoldgica.

Fonte: Elaborado pelos autores deste manuscrito (2023).

O trabalho de AGUIAR et al. (2018) realizou um estudo observacional e

retrospectivo em um hospital oncologico localizado no sul do Brasil, no periodo de

julho a agosto de 2016, com o intuito de avaliar os parametros das prescri¢des, além

de calcular valores gastos ou economizados. Ao decorrer do estudo foram avaliadas

6.104 prescricdes, dentre elas 274 (o equivalente a 4,5%) apresentaram algum erro

de medicacgao (p<0,0001). Através das avaliagcbes das prescrigdes, mesmo que sem

o acompanhamento do farmacéutico clinico direto com o paciente, foram




identificados diversos problemas relacionados ao medicamento (PRMs), na qual
obtiveram 98% de aceitagdo das intervengdes farmacéuticas (IF) por parte dos
médicos, o que resultou em 100% de erros sem danos, ja que a atuagdo do
farmacéutico foi capaz de interceptar todos os EM com danos antes mesmo de
atingir qualquer paciente, e colaborou de forma consideravel com a seguranga do
uso dos medicamentos.

Em outro estudo, realizado por ZHANG et al., no Hospital Tongren de Xangai,
durante o periodo de outubro de 2018 a fevereiro de 2019, foram analisados 172
pacientes internados com dores relacionadas ao cancer. Na qual foram divididos de
maneira aleatéria em dois grupos (n=86 pacientes em cada grupo), sendo um grupo
de intervengdes (Gl, cuidados com PQT administrados por farmacéuticos) e um
grupo de controle (GC, cuidados habituais). No Gl foram encontrados 66 PRMs,
presentes em 48 (55,8%) pacientes, uma média de 0,8 PRMs por paciente. Destes,
53 pacientes (61,6%) apresentaram reagdes adversas a medicamentos (RAM),
sendo constipacao, vémito e diarreia as principais; Ja no GC, as principais RAMs
foram constipacao, vémito e nausea. Os farmacéuticos sugeriram um total de 149
intervengdes, uma média de 2,3 intervengcbes por PRM, e obtiveram 100% de
aceitabilidade. Entre elas, 109 (73,2%) foram totalmente implementadas, enquanto
que 36 (24,2%) nao foram implementadas e 4 (2,7%) foram parcialmente
implementadas. Dentre os 66 PRMs, 40 (60,6%) foram totalmente solucionados, em
contrapartida 21 (31,8%) n&o foram solucionados, e 5 (7,6%) foram parcialmente
solucionados. Em meio aos 21 PRMs da categoria ndo solucionados, 15 tiveram
auséncia na cooperagao do prescritor, 5 foram intervengdes nao efetivas, e 1 teve
auséncia de cooperacao por parte do paciente. Além disto, o Gl obteve uma taxa de
alivio da dor consideravelmente maior quando comparada ao GC, afirmando uma
vantagem clinica precoce da implementagdo do farmacéutico no manuseio da dor
oncoldgica. Os PRMs impedem que varios pacientes alcancem o beneficio total que
a terapia medicamentosa tem a oferecer, ocasionando tormentos irrelevantes para
essas pessoas. Este estudo comprova que os servigcos de equipe multidisciplinar
liderados por farmacéuticos podem favorecer as terapias medicamentosas e reduzir
os custos dos medicamentos ao longo do tratamento, solucionando os PRMs em

pacientes oncologicos.



Os principais PRMs encontrados no geral foram as prescrigdes incompletas
e/ou duplicadas, erros de dosagens, administracédo incorreta, via de administracéo
errbnea, frequéncia de administragcao inapropriada, interagdes medicamentosas e
falta de adeséo.

Os protocolos estabelecidos pelo Grupo Brasileiro Cooperativo para o
tratamento de Leucemia na Infancia (GBTLI) junto ao Instituto do Céancer (
INCA) atingem cerca de 75% de eficacia do tratamento. Contudo, a ultima
atualizacao deste protocolo aconteceu em 2001, indicando que em 22 anos nao
surgiram novas tecnologias capazes de alcangar os outros 25%. Entende-se a
necessidade de novos protocolos adaptados a criangas e adolescentes, visto que a
ciéncia e a industria buscam desenvolver novas terapias destinadas a adultos,
ajustando somente as doses para tratar os pacientes oncopediatricos.

Em todos os trabalhos foi demonstrado a importancia do farmacéutico
atuando em conjunto com a equipe multidisciplinar, através de evidéncias positivas
na melhoria da adesao a terapia medicamentosa, reducdo de efeitos adversos
causados pela administragdo errénea, diminuigao das interagcbes medicamentosas e
prescricdes mais efetivas, garantindo a qualidade de vida dos pacientes oncoldgicos.
Mesmo com tantos beneficios, ainda ha dificuldade em encontrar a atencao
farmacéutica no tratamento oncoldgico para pacientes infantojuvenil, principalmente

na leucemia linféide aguda.

5. CONCLUSAO

O presente estudo apresenta a importancia da atengao farmacéutica no
cuidado de criangas e adolescentes, em diversos tipos de neoplasias, durante todo o
tratamento. Para se obter uma terapia ideal, faz-se necessario o monitoramento
ativo do farmacéutico ao longo de todo tratamento terapéutico, ja que é o
profissional mais adequado para orientar e prevenir erros indesejaveis, procedentes
do uso irracional de medicamentos, principalmente durante o tratamento de cancer
infantil.

Cabe ao farmacéutico tragcar métodos mais precisos e humanizados, visando
sempre a qualidade de vida dessas criancas. Consultas individualizadas com o
profissional preparado sao fundamentais para a identificacdo dos PRMs, e resolucao

imediata, esclarecendo duvidas e ressaltando sempre a importancia da adesao ao



tratamento, realizando adaptagbées na terapia da maneira mais segura, para que
alcancem a terapéutica desejada.

A LLA é a neoplasia mais comum na oncologia pediatrica. E apesar de ainda
nao ter a atencédo farmacéutica em LLA, apontou-se evidéncias de que a integragao
do farmacéutico na equipe multidisciplinar traz resultados positivos nos tratamentos
de diversos cancer, tanto em adultos, quanto em criangas, contribuindo de forma
significativa para aumentar a seguranca e efetividade do tratamento.

Espera-se que esta pesquisa sirva de recomendacdo para revisar novos
protocolos medicamentosos apropriados para as criangas, além de despertar o
interesse dos pesquisadores em elaborar estudos experimentais, abordando a
atengao farmacéutica diretamente no tratamento de criangas portadoras de LLA.
Com finalidade de demonstrar o quanto o profissional farmacéutico pode colaborar
com o0 aumento da expectativa de vida do paciente, e tornar mais recorrente sua

participacao dentro da equipe multidisciplinar.
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