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POTENCIAL IMPACT OF THIS RESEARCH

The thesis maps drug—drug interactions and medication-related problems
(MRPs) and identifies higher-risk profiles, while the Meu Assistente Renal
app democratizes knowledge through plain-language guidance and
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RESUMO
Pacientes com doenga renal cronica (DRC) apresentam alteracdes progressivas das fungdes
biologicas e dependem de tratamento continuo, frequentemente marcado por polifarmacia e
maior vulnerabilidade a problemas relacionados a medicamentos (PRMs), com impacto sobre
seguranca e efetividade terapéutica. Este estudo investiga PRMs e riscos associados ao uso
concomitante de multiplos fArmacos em pacientes com DRC estagio 5, em hemodialise (HD) e
dialise peritoneal (DP), atendidos no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Botucatu-UNESP. Trata-se de estudo observacional, descritivo e analitico, de abordagem
retrospectiva, conduzido em duas etapas a partir de registros clinicos ¢ banco de dados
eletronico, com coleta entre janeiro de 2022 e fevereiro de 2024. Na primeira etapa, a
ferramenta PAIR identifica PRMs e apoia a caracterizagdo demografica e clinica. O estudo
analisa 314 pacientes (218 em HD e 96 em DP), com idade média de 56 anos, desvio-padrao
de 20 anos, e predomindncia de homens (54,8%). Entre as condi¢des de base, destacam-se
hipertensdo arterial sistémica, diabetes e nefrosclerose hipertensiva. Pacientes diabéticos
concentram maior propor¢ao no estrato com 15 ou mais medicamentos, indicando associagao
estatisticamente significativa entre diabetes e polifarmécia, e a distribuicdo por modalidade
evidencia maior concentracdo de pacientes em DP no grupo de 10 a 14 medicamentos, enquanto
pacientes em HD predominam no grupo de 5 a 9 medicamentos; no grupo de 15 ou mais
medicamentos, homens sdo maioria, refor¢ando a relevancia de fatores demograficos e clinicos
no manejo farmacoterapéutico. O estudo identifica 207 medicamentos prescritos, considerando
variagoes de nomes comerciais, dosagens e formulac¢des, com média de 9,6 medicamentos por
paciente. Na sequéncia, realiza-se triagem sistematica de potenciais interagdes medicamentosas
na base MedScape, com padronizagao por principios ativos e exclusao de duplicidades por dose,
marca e formulagdo, resultando em 135 principios ativos avaliados. Dentre eles, 23 participam
de 80 potenciais interagdes, enquanto os demais ndo apresentam interagdes na triagem, € as
combinagdes mais frequentes incluem carvedilol com anlodipina (39 pacientes), atorvastatina
com amitriptilina (11 pacientes) e amiodarona com atorvastatina (8 pacientes), sinalizando
necessidade de monitorizagdo clinica para prevencao de eventos adversos em pacientes com
multiplas prescri¢gdes. Na segunda etapa, o estudo desenvolve uma solucdo de saude movel
(mHealth) em React Native voltada a farmacovigilancia ativa e educagdo em saude, integrando
gerenciamento de farmacos, alertas de interagdes relevantes para nefrologia e diario estruturado
de sintomas. Conclui que a polifarmacia representa desafio critico na didlise e que a

identificagdo sistematica de PRMs, associada ao suporte digital fundamentado em tecnologia



social, contribui para seguranga do paciente e otimiza a assisténcia farmacéutica no Sistema
Unico de Saude, com énfase em acompanhamento multiprofissional e personalizacdo do

tratamento em individuos com maior risco de interagoes.

Palavras-chave: doenca renal cronica; polifarmacia; interagdes medicamentosas;

farmacovigilancia; saude movel.



ABSTRACT
Patients with chronic kidney disease (CKD) experience progressive impairment of biological
functions and require continuous treatment, often characterized by polypharmacy and increased
vulnerability to medication-related problems (MRPs), with consequences for therapeutic safety
and effectiveness. This study investigates MRPs and risks associated with the concomitant use
of multiple drugs in patients with stage 5 CKD undergoing hemodialysis (HD) or peritoneal
dialysis (PD) treated at the Hospital das Clinicas of the Botucatu Medical School-UNESP. This
is an observational, descriptive, and analytical retrospective study conducted in two stages using
clinical records and an electronic database, with data collected between January 2022 and
February 2024. In the first stage, the PAIR tool identifies MRPs and supports demographic and
clinical characterization. The study analyzes 314 patients (218 on HD and 96 on PD), with a
mean age of 56 years (standard deviation, 20 years) and a predominance of men (54.8%). The
main underlying conditions include systemic arterial hypertension, diabetes, and hypertensive
nephrosclerosis. Patients with diabetes account for a higher proportion in the stratum with 15
or more medications, indicating a statistically significant association between diabetes and
polypharmacy. Distribution by dialysis modality shows a higher concentration of PD patients
in the group using 10 to 14 medications, whereas HD patients predominate in the group using
5 to 9 medications. In the group using 15 or more medications, men are the majority, reinforcing
the relevance of demographic and clinical factors for pharmacotherapy management. The study
identifies 207 prescribed medications when considering variations in brand names, doses, and
formulations, with a mean of 9.6 medications per patient. Next, a systematic screening of
potential drug—drug interactions is performed in the MedScape database, with standardization
by active ingredients and removal of duplicates by dose, brand, and formulation, resulting in
135 active ingredients evaluated. Among them, 23 are involved in 80 potential interactions,
whereas the remaining drugs show no interactions in the screening. The most frequent
combinations include carvedilol with amlodipine (39 patients), atorvastatin with amitriptyline
(11 patients), and amiodarone with atorvastatin (8 patients), highlighting the need for clinical
monitoring to prevent adverse events in patients with multiple prescriptions. In the second
stage, the study develops a mobile health (mHealth) solution in React Native aimed at active
pharmacovigilance and health education, integrating medication management, alerts for
nephrology-relevant interactions, and a structured symptom diary. The study concludes that
polypharmacy is a critical challenge in dialysis and that systematic identification of MRPs,

combined with digital support grounded in social technology, enhances patient safety and



optimizes pharmaceutical care within Brazil’s Unified Health System, with emphasis on
multiprofessional follow-up and personalized treatment for individuals at higher risk of

interactions.

Keywords: chronic  kidney  disease; polypharmacy; drug—drug interactions;

pharmacovigilance; mobile health.
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1. Introduciao
Doenga renal cronica (DRC) ¢ uma condigado caracterizada pela incapacidade dos rins
de efetuarem suas fungdes bioldgicas basicas. Trata-se de uma doenca de curso prolongado,
progressivo, irreversivel em que a sua evolucdo transcorre de forma assintomatica até os

estagios avangados da doenga (AMMIRATTI, 2020).

A DRC ¢ definida segundo os critérios da National Kidney Foundation/Kidney Disease
Outcomes Quality Iniciative como lesdo do parénquima renal e/ou diminui¢cdo da taxa de
filtracdo glomerular (TFG) por periodo igual ou superior a trés meses, evidenciada por
marcadores de lesdo renal, incluindo alteragdes sanguineas/urindrias, exames de imagem ou
histopatolégicos (NATIONAL KIDNEY FOUNDATION, 2002). E classificada em estagios de
acordo com a Taxa de Filtragdo Glomerular (TFG) e ocorre principalmente devido a presenca
de algumas condig¢des clinicas como diabetes, hipertensdo, glomerulonefrite cronica, doengas
autoimunes, doenca renal policistica, malformagdes, entre outras doengas, assim como 0 uso

cronico de medicamentos anti-inflamatorios (KDIGO, 2012).

A DRC ¢ muito prevalente na populagdo adulta em geral. Nos Estados Unidos, um
estudo transversal recente apontou uma prevaléncia de 14,6% entre a populagdo adulta geral,
utilizando a equagdo CKD-EPI 2021 sem ajuste de raca (AGGARWAL et al., 2026). J4 o
relatorio do United States Renal Data System (2025) estima uma prevaléncia de 14,0% para o
periodo mais recente (2017-2020), reforcando a estabilidade do indice, embora o niimero
absoluto de casos continue a crescer devido ao envelhecimento populacional. No Brasil, de
acordo com o Censo Brasileiro de Dialise 2024, publicado pela Sociedade Brasileira de
Nefrologia (SBN), estima-se que em torno de 172 mil pacientes encontravam-se em tratamento
dialitico, com cerca de 52.944 novos pacientes iniciando a terapia em 2024 (Nerbass et al.,

2026). A hemodialise (HD) segue como a modalidade predominante sendo 87,3%, enquanto a
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dialise peritoneal (DP) ¢ utilizada por apenas 5,6% dos pacientes. Estima-se que a taxa de
prevaléncia de pacientes em tratamento dialitico por milhao da populacao (pmp) tenha sido de
812, considerando uma média de aumento anual de 25 pmp e a de incidéncia foi de 249 pmp,

evidenciando um crescimento continuo da carga da doenca no pais (Nerbass et al., 2026).

Para a identificagdo e acompanhamento integral ao paciente com DRC, o tratamento
deve ser classificado em conservador, quando nos estagios de 1 a 3, pré-dialise quando 4 ¢ 5-
ND (ndo dialitico) e Terapia Renal Substitutiva (TRS) quando 5d (dialitico). Quando a DRC
atinge o estdgio cinco, ao aparecem os primeiros sinais ou sintomas de uremia, ocorre a
necessidade da TRS, pois € caracterizada a faléncia funcional renal, ou seja, o estdgio mais
avancado observado na DRC conhecido também como Insuficiéncia Renal Croénica (IRC) ou
Doenca Renal Terminal (DRT) (SMELTZER, BARE, 2020). Dentre algumas caracteristicas de
pacientes com DRC em TRS podemos citar a implicagdo de restri¢des alimentares, polifarmacia
e dependéncia de acompanhamento especializado (DE ALMEIDA, SANTOS, et al., 2019). A
rotina e gerenciamento de pacientes com DRC se concentra em desacelerar a progressao da
doenga, tratar complicagdes relacionadas a patologia (e.g. anemia), preparar pacientes para
terapia de substitui¢do renal e estabilizar uma rotina de imunizagao, principalmente de pacientes

com hepatite B (AMMIRATI, 2020).

A DRC ¢ considerada uma questdao de saude publica mundial. Dados internacionais e
nacionais apontam aumento crescente no numero de portadores de DRC, sobretudo em seu
estagio final (MARQUITO, PINHEIRO, FERNANDES, et al.,, 2020). Dessa forma ¢
importante destacar que, em todos os niveis de tratamento, ¢ necessdria uma equipe
multiprofissional, principalmente de farmdcia, nutricdo, enfermagem, psicologia e assisténcia

social.
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1.1. A polifarmadcia na popula¢do com DRC

A polifarmacia ¢ um desafio significativo e crescente para os servicos de saude e ¢
comumente encontrada na rotina da pratica clinica. Em sua definicdo, a polifarmacia ¢ a
prescri¢do de varios medicamentos a um unico paciente. A polifarmacia adequada ocorre com
a prescricdo de medicamentos para um determinado individuo sob condi¢cdes complexas ou em
condi¢des onde o uso de medicamentos foi otimizado e tem como objetivo manter a qualidade
de vida, melhorar a longevidade e minimizar os danos dos medicamentos (PAYNE, 2020). Ja
a polifarmécia inadequada ocorre quando ha a prescri¢cdo de diversos medicamentos de forma
inapropriada, ocasionada principalmente pela falta de tratamento baseado em evidéncias,
tratamentos desnecessarios ou quando os problemas ocasionados pelos medicamentos superam

seus beneficios (DO NASCIMENTO, ALVARES, et al., 2017).

No Sistema Unico de Saude (SUS), a polifarmacia ocorre principalmente em pacientes
da atengdo primaria e pode estar relacionada ao uso acentuado ou inapropriado de
medicamentos. Segundo um estudo realizado por Nascimento et al. (DO NASCIMENTO,
ALVARES, et al., 2017), em uma amostragem de 120 municipios com um total de 9000
usudrios de medicamentos providos pelos SUS, constataram que a prevaléncia de polifarmacia
entre os usudrios foi de 9,4% para a populagado geral e, de 18,1% para idosos acima de 65 anos

(Figura 1).
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0.0: Prevaléncia de Polifarmacia no SUS (Nascimento et al., 2017)
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Baseado em uma amostragem de 120 municipios com 9.000 usuarios de medicamentos providos pelo SUS.

Figura 1 - Prevaléncia de Polifarmécia no SUS

Fonte: Autoria propria (2026).

Quando avaliamos a presenga de polifarmacia em pacientes com DRC, hd uma
prevaléncia de uso de medicamentos em pacientes idosos (TRIANTAFYLIDIS, HAWLEY, et
al., 2018). Idosos com DRC 5d (dialitico) geralmente apresentam doengas de base complexas,
figura 2, como hipertensdo arterial sistémica (HAS), diabetes mellitus (DM) e doenca
cardiovascular (DCV), além de possuirem varios prescritores, o que resulta em desafios para o

gerenciamento de medicamentos nessa populagao (AILABOUNI, NISHTALA, et al., 2016).
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so- Doencas de Base em Idosos com DRC 5d

Prevaléncia (%)

DM DCV
Doencas de Base

Figura 2 - Doengas de Base em idosos com DRC 5d
Fonte: Autoria propria (2026).

Este grupo de pacientes ainda pode apresentar comorbidades devido a complicacdes da
propria DRC, como anemia e doenga mineral dssea (DMO) (PORTO, TRUITE, et al., 2016).
A polifarmacia adequada em pacientes idosos com DRC pode ser comprometida devido a
diversos fatores, como por exemplo, estado nutricional comprometido e alteragdes na
farmacocinética e farmacodindmica dos medicamentos. O processo de envelhecimento
modifica algumas interacdes medicamentosas, incluindo a afinidade de alguns medicamentos

por seu receptor, o numero de receptores € as respostas celulares na ativacao do receptor.

Dessa forma, pacientes idosos com doenca renal sdo particularmente suscetiveis aos
riscos de reagdes adversas a medicamentos, reducdo de eficdcia terapéutica e risco aumentado
de interagdes medicamentosas (PONTICELLI, SALA, et al., 2015, WOOTEN, 2012). O uso
de alguns medicamentos para pacientes com DRC deve ser realizado com extremo cuidado,
pois podem resultar em alteracdes fisiologicas capazes de comprometer a saide do paciente.
Como exemplo, tem-se o uso de Inibidores da bomba de prétons (IBPs), que podem

desencadear nefrite intersticial aguda, considerado um evento adverso potencialmente grave
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podendo levar a lesdo renal aguda. (AL-ALY, MADDUKURI, et al., 2020, MORSCHEL,
MAFRA, et al., 2018). O uso de medicamentos potencialmente perigosos tem sido relatado
constantemente com desfechos desfavoraveis na saude dos pacientes, como delirio,
hemorragias gastrointestinais, quedas, fraturas, hospitalizacdo e morte (DO NASCIMENTO,

ALVARES, et al., 2017).

A interacdo medicamentosa (IM) € o fendmeno que ocorre quando sdo administrados
dois ou mais farmacos, sendo que o efeito de um pode ser modificado pela presenca de outro.
Esta interagdo pode diminuir a eficacia dos medicamentos ou mesmo gerar toxicidade, e estas
sdo geralmente imprevistas e indesejaveis na  farmacoterapia (HAMMES,
PFUETZENREITER, et al., 2008, JANKEL, SPEEDIE, 1990, STREETMAN, 2000). Com o
desenvolvimento e uso de medicamentos diferentes em TRS, prescricdes contendo multiplas
combinagdes passaram a dificultar o trabalho de médicos e farmacé€uticos na prevencao de
possiveis IMs. Ha evidéncias de que a prescricdo e administracdo de varias classes de
medicamentos pelos pacientes podem aumentar as chances de que ocorram Problemas

Relacionados ao Medicamento (PRM) (PAYNE, 2020).

Nos ultimos anos, o controle de polifarmacia e a redugao de medicamentos em pacientes
com comorbidades, inclusive DRC, tem sido investigado por pesquisadores na area da saude.
O termo desprescri¢ao (do inglés deprescribing) surge como uma alternativa para a redugao,
modificagdo e/ou descontinuagdao de medicamentos e terapias potencialmente perigosos a saude
de pacientes e que podem levar a diversos problemas relacionados a alta dosagem de
medicamentos (FERREIRA, FERREIRA, ef al., 2021, ROSSI, ANDREATTA, et al., 2020).
Atualmente podemos encontrar diversos software online que cruzam informagdes disponiveis
de farmacos em diferentes bases de dados e conseguem gerar relatorios de possiveis IMs. Entre

alguns podemos citar o website “deprescring.org” criado pelo Instituto de Pesquisa Bruyere



21

que oferece guias para a desprescricdo de medicamentos como IBPs, benzodiazepinicos,
antipsicoticos, entre outros (CANDIDO, 2020). Entretanto, somente os relatorios nao sao
suficientes para identificar um possivel risco ao paciente com DRC, faz-se necessaria a

avaliagdo dessas IMs por um farmacéutico (BATISTA, ALBUQUERQUIE, et al., 2020).

Diante da complexidade imposta pelo regime polifarmacéutico e das alteragdes
farmacocinéticas inerentes a disfungdo renal, torna-se imperativa a adocdo de instrumentos
validados que sistematizem a deteccao de riscos. Nesse cendrio, o instrumento PAIR emerge
como uma ferramenta estratégica para a gestdo da farmacoterapia em nefrologia, permitindo

que a avaliacdo clinica seja pautada em critérios objetivos de seguranca e eficacia

1.2. A ferramenta PAIR em desprescri¢cio

O instrumento Pharmacotherapy Assessment in Chronic Renal Disease (PAIR), foi
desenvolvido com a finalidade de avaliar a farmacoterapia de pacientes com DRC
(DESROCHERS, LEMIEUX, et al., 2011). O PAIR permite prevenir, detectar e gerir os PRMs
em individuos com DRC em tratamento convencional. A utilizacdo de um conjunto validado
de critérios objetivos compreendendo os principais PRMs, pode ser clinicamente Util para
ajudar os farmacéuticos a identificar rapidamente esses problemas e agir de forma a contribuir
com a intervencdo farmacéutica de forma eficaz. Também pode ser utilizado como uma
ferramenta de avaliacdo sobre o impacto da assisténcia farmacéutica na qualidade do uso de
medicamentos. A ferramenta PAIR tem sido recentemente utilizada por diversos trabalhos na
literatura com o intuito de orientar, padronizar e otimizar a conduta desses profissionais
(JOOSTEN, DRION, et al, 2013, RAYMOND, WAZNY, et al, 2013, SMITS,
SIDORENKOV, et al., 2016, ST. PETER, WAZNY, et al., 2013). A utilizacao de um sistema
padronizado para identificar possiveis PRMs ¢ de extrema importancia, podendo levar a

tomadas de decisdo incisivas e ndo baseadas apenas em critérios gerais ou avaliacdo clinica.
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O trabalho desenvolvido por Marquito e colaboradores (2020) foi um estudo pioneiro
no Brasil na area de nefrologia ao utilizar a ferramenta PAIR para analisar o prontuario de 100
pacientes com DRC da Faculdade de Ciéncias Médicas e da Saude de Juiz de Fora e dessa
forma acessar os possiveis PRMs. Neste estudo foi utilizado um documento com a ferramenta
PAIR adaptada para utiliza¢ao no Brasil (MARQUITO, PINHEIRO, DE PAULA, 2020). Este

documento ¢ composto por 44 PRMs distribuidos em 5 categorias distintas:

1. Uso inadequado (dose inapropriada ou medicamento contraindicado),

2. Pressdo arterial inadequada (necessidade de tratamento medicamentoso ou dose baixa),
3. Hipoglicemia secunddria a sulfonilureia;

4. Interagdo medicamentosa e situagoes em que o medicamento é tomado inadequadamente;

5. Problemas relacionados a medicamentos isentos de prescri¢do médica ou produtos naturais

de saude.

Os autores encontraram uma média de 1,26 + 0,96 PRM/paciente com DRC, utilizando
farmacéuticos como avaliadores da ferramenta PAIR. Os resultados obtidos no estudo
demonstram inovagao e sistematizam de forma clara a obtencao do perfil farmacoterapico dos
pacientes com DRC. Entretanto este estudo observacional longitudinal retrospectivo conduzido
na clinica ambulatorial de nefrologia em Juiz de Fora/MG representa apenas a etapa inicial do
processo de cuidado. Para que a identificagdo de problemas relacionados a medicamentos se
traduza em desfechos clinicos favoraveis, ¢ fundamental que as acdes de Atencao e Assisténcia
Farmacéutica sejam reestruturadas, integrando o monitoramento clinico a educa¢do em saude e

ao suporte tecnologico continuo ao paciente (LIMA, et al. 2026).

1.3. Atengdo e Assisténcia farmacéutica

O farmacéutico ¢ o profissional de saide mais acessivel para a comunidade podendo

favorecer os cuidados necessarios a pacientes com DRC. Assim, a acessibilidade permite a esse
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profissional prover servi¢cos como: a educagdo permanente e o cuidado continuo aos mesmos.
Farmacéuticos hospitalares podem auxiliar na melhora do tratamento de pacientes por meio de

uma “revisao medicamentosa colaborativa” (RAIISI, STEWART, et al., 2019).

A seguranga do tratamento farmacolédgico dos portadores de DRC deve ser o foco da
atencdo farmacéutica, principalmente quanto a possiveis PRMs, reagdes adversas e erros de
medicagdo que podem reduzir a adesdo e a eficacia do tratamento (MINISTERIO DA SAUDE,
2016). O quadro clinico de um paciente com DRC pode levar ao uso de diversos medicamentos
para diminuir os efeitos de algumas doengas relacionadas. Podemos citar, dentre algumas
classes de medicamentos os diuréticos, analgésicos, vitaminas, hipoglicemiantes e anti-

hipertensivos.

O papel do farmacéutico no cuidado ao paciente com DRC evoluiu drasticamente nas
ultimas duas décadas, migrando de uma atuagdo periférica focada na logistica para um
protagonismo clinico indispensavel na equipe multiprofissional (CONSELHO FEDERAL DE
FARMACIA, 2019). No Brasil, essa mudanga ¢ balizada por marcos regulatorios recentes e
diretrizes clinicas que reconhecem a necessidade de uma gestdo farmacoterapéutica
especializada para enfrentar a alta morbimortalidade associada a faléncia renal (MARQUES;

ASSIS; LAGOA, 2025).

1.3.1 Marco Regulatorio e as Novas Atribuigoes Clinicas
A Resolucao do Conselho Federal de Farmacia (CFF) n® 672/2019 representa o divisor
de 4guas para a atuagdo em servigos de didlise, atualizando as premissas da antiga Resolucdo
n°® 500/2009. Enquanto a normativa anterior focava predominantemente nos aspectos técnicos
do tratamento da 4gua e na fabricagdo do concentrado polieletrolitico, a Resolucdo atual detalha
as competéncias clinicas que visam a seguranca direta do paciente. Sob essa nova otica, o

farmacéutico possui a obrigagdo legal e ética de proceder ao acompanhamento
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farmacoterapéutico, realizar a conciliagdo medicamentosa e monitorar a necessidade de ajustes

de dose baseando-se na dialisabilidade dos farmacos ¢ na fungao renal residual do individuo.

A atuagdo clinica consolidada em 2024 e 2025 reforca que o farmacéutico deve
gerenciar e otimizar a terapia antimicrobiana, prevenir interacdes e atuar ativamente nos
Nucleos de Segurangca do Paciente das unidades dialiticas (GARIMELLA, 2025). Essa
integracdo ¢€ vital, pois a farmacocinética do paciente renal é profundamente alterada, afetando
os processos de absor¢do, distribuicao e, primordialmente, a elimina¢do de farmacos, o que
exige um calculo preciso para evitar tanto a subdose (e consequente falha terapéutica) quanto a

sobredosagem (e risco de toxicidade sistémica) (KIDNEY NEWS, 2022).

Tabela 1 - Atribui¢des Clinicas do Farmacéutico em Servigos de Dialise (Resolugao CFF

672/2019)
AREA DE ATUACAO

Gestao Clinica

Farmacoterapia

Monitoramento

Seguranca do Paciente

Educacio e Pesquisa

ATRIBUICOES ESPECIFICAS

Conciliagdo medicamentosa, anamnese e
histdrico de saude.

Avaliagdo de doses, dialisabilidade e
velocidade de infusdo.

Ajuste de dose baseado na TFG e sistema
de dialise.

Identificagdo de PRMs e participacdo em
Nucleos de Seguranga.

Orientacdo de pacientes e fomento a
ensaios clinicos.

Fonte: Elaborada pelo autor (2026).

IMPACTO NO CUIDADO

Redugdo de erros de transicdo de
cuidados .

Prevencao de toxicidade e
otimizagao terapéutica .

Seguranca na administragdo de
farmacos nefrotoxicos.

Redugdo de interagdes

medicamentosas graves .

Aumento da literacia em saude e
adesdo .

1.3.2 Assisténcia Farmacéutica no SUS: Diretrizes do PCDT 2024

No cendrio da satde publica brasileira, a Portaria Conjunta SAES/SECTICS n° 11, de

16 de setembro de 2024, aprovou o novo Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)

das Estratégias para Atenuar a Progressao da Doenga Renal Cronica. Este documento estabelece
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que a assisténcia farmacéutica deve ser organizada de forma transversal em todos os niveis de
atencao. Nos estagios 1, 2 e 3, a responsabilidade recai primordialmente sobre a Atencao
Primaria a Saude (APS), onde o farmacéutico deve garantir o uso de medicamentos
nefroprotetores, como os inibidores da ECA e os bloqueadores de receptores de angiotensina,

para retardar o declinio da fungao renal.

A medida que a doenga progride para os estagios 4 e 5, o cuidado migra para as unidades
especializadas e depende do Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF)
(GOVERNO DO DISTRITO FEDERAL, 2023). Nesse patamar, o acesso a medicamentos de
alto custo para o tratamento da anemia na DRC (como a alfaepoetina) e dos disturbios minerais
6sseos ¢ condicionado ao cumprimento rigoroso dos critérios de inclusdo e acompanhamento
clinico definidos nos PCDTs (GOVERNO DO DISTRITO FEDERAL, 2023). O farmacéutico
atua, portanto, como o gestor desses protocolos, garantindo que o paciente receba o tratamento
correto, na dose adequada e com o monitoramento laboratorial necessario para avaliar a

efetividade (CONSELHO FEDERAL DE FARMACIA, 2025).

Estudos de desfechos clinicos indicam que a inclusdo do farmacéutico na equipe de
didlise pode reduzir os PRMs em até 50%. Esta intervencdo ndo possui apenas carater
assistencial, mas também econdmico. Estima-se que, para cada real investido no servigo
farmacéutico clinico para detec¢do de problemas relacionados ao uso de medicamentos em
pacientes renais, o sistema de satide economiza quatro reais em hospitalizacdes evitadas e
procedimentos de emergéncia decorrentes de interacdes ou eventos adversos. Este processo de
atencdo farmacéutica deve ser focado na resolugdo dos PRMs (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2014). Dessa forma, farmacéuticos especialistas em farmacoterapia devem

estar envolvidos no cuidado ao paciente e na interacdo com outros profissionais, abordando
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multiplas questdes e insatisfagdes, necessarias a otimizagao do regime terapéutico (WORLD

HEALTH ORGANIZATION, 2014).

1.3.3 Adesdo ao tratamento farmacolégico
Hé varios métodos e técnicas para aferir a adesdo em doencas cronicas, alguns utilizando
recursos tecnoldgicos como a contagem eletronica de pilulas, avaliagdo de resultados
terapéuticos, opinido do profissional e questionarios, ou ainda, dosagem do farmaco ou
metabolitos no plasma, saliva ou urina (CORRER; OTUKI, 2013), mas nenhum com acuracia
perfeita para definir a situacao real de uso dos medicamentos (CARVALHO et al., 2003). Todos

esses métodos possuem alguma limitagao.

Os métodos mais utilizados na pratica clinica no Brasil sdo: autorrelato (mediante
entrevista), contagem manual de pilulas e exame de carga viral (JORDAN et al., 2000). Ainda
assim, para efeito de pesquisa, a dosagem laboratorial e a contagem de comprimidos sdao
consideradas métodos padrdes (CORRER; OTUKI, 2013). Na pratica clinica, ¢ mais factivel o
questionamento direto do paciente durante a entrevista clinica. Desta forma, devemos
considerar os seguintes aspectos na identificacao da ndo adesao: a experiéncia de medicacao, o
conhecimento do paciente, a autonomia do paciente, a complexidade da farmacoterapia e a
capacidade de gestao do paciente. Quanto aos testes, os mais utilizados para avaliacao do grau
de adesdao ao tratamento na pratica clinica incluem medidas psicométricas (questionarios),
dentre os quais os mais conhecidos sdo o Teste de Morisky Green (MORISKY; GREEN;

LEVINE, 1986) e o BMQ — Beliefs About Medications (SALGADO et at., 2013);

Diante das limitagdes dos métodos tradicionais, torna-se essencial ligar o processo de
adesdo as tecnologias atuais de saude moével (mHealth). Avaliando este processo, revisdes
sistematicas de 2024 e 2025 apontam que o uso de aplicativos para o gerenciamento de doengas

cronicas melhora significativamente a adesao e o autocuidado (TAHIR et. al. 2026).
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1.4. O Ecossistema do mHealth na Nefrologia: Evidéncias e Desafios

Contempordneos

A investigacdo das lacunas assistenciais na DRC evidencia que a fragmentacdo do
cuidado, onde o paciente ¢ atendido por multiplos prescritores que raramente se comunicam,
exacerba o risco de iatrogenias. Fleming et al. (2018) corroboram essa visdo ao destacar que a
seguranga do paciente transplantado ou renal cronico depende de intervengdes centradas no
paciente para mitigar erros decorrentes dessa descontinuidade. Um exemplo critico ¢ a
prescri¢ao concomitante de betabloqueadores (como Atenolol e Carvedilol) sem o devido
ajuste, um tipo de erro que Gamal et al. (2025) sugerem que pode ser prevenido através de
sistemas de suporte a decisdo clinica mais assertivos. Embora a intervenc¢do farmacéutica direta
represente o "padrdo-ouro”" para mitigar esses riscos, sua escalabilidade ¢ limitada pela alta
demanda nos centros de dialise. Para superar essa barreira fisica, Gonzales et al. (2021)
demonstraram em ensaio clinico randomizado que a incorporagao de ferramentas de mHealth
(satde movel) permite estender o monitoramento para o domicilio do paciente, reduzindo
significativamente a taxa de eventos adversos e erros de medicagdo em comparagdo ao cuidado

padrao.

Nesse horizonte, a Satde Digital consolida-se como uma inovagdo estrutural nas
praticas assistenciais. Entre suas vertentes, o uso de tecnologias méveis ganha relevancia ao
oferecer novas possibilidades para o monitoramento remoto e o suporte ao autocuidado.
Conforme sera detalhado adiante, a integragdo dessas ferramentas ao cotidiano do paciente
busca preencher lacunas na gestao do tratamento fora do ambiente hospitalar, promovendo uma
maior autonomia e conectividade entre a equipe de saude e o individuo em terapia renal
substitutiva. Conforme revisado por Canaud et al. (2024), esse conjunto de recursos ndo ¢
apenas uma conveniéncia, mas uma necessidade para o empoderamento do paciente em dialise,

ao oferecer uma infraestrutura capaz de lidar com a complexidade do tratamento fora do
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ambiente hospitalar. Contudo, as solugdes comerciais vigentes se mostram insuficientes na
nefrologia. Enquanto aplicag¢des genéricas como o Medisafe focam majoritariamente na adesao,
ferramentas académicas priorizam parametros clinicos gerais. Um ensaio clinico randomizado
realizado por Ong et al. (2021) demonstrou que aplicativos genéricos de consumo falham em
capturar nuances de seguranca especificas da nefrologia. Em contrapartida, os autores
evidenciaram que ferramentas digitais desenhadas especificamente para a DRC foram
superiores na reducdo de discrepancias medicamentosas e na gravidade clinica dos erros.
Persiste, portanto, uma lacuna critica na vigilancia ativa de interagdes medicamentosas e na

farmacovigilancia de sintomas especifica para a nefrologia.

A evolugao deste aparato tecnoldgico consolidou o conceito de Software as a Medical
Device (SaMD). Novelo, Gooneratne e Weimer (2019) definem esta categoria como Software
que desempenha fungdes médicas criticas independentemente de hardware fisico. No contexto
regulatdrio, isso exige que o desenvolvimento siga padrdes rigorosos; Shah et al. (2025) e
Mikkonen (2025) enfatizam que a conformidade com requisitos de gestdao de risco e validagao
clinica ¢ mandatéria para garantir a eficacia e seguranga dessas ferramentas, alinhando-se as

exigéncias da RDC n° 657/2022 da ANVISA no Brasil.

1.5. Abordagens de Tecnologia Social e Farmacovigilidncia Ativa na Saude Publica

Assim, o avanco de solugdes tecnoldgicas voltadas a nefrologia deve transcender a
funcionalidade técnica isolada, integrando-se aos principios da vigilancia sanitaria ativa. A
transicao para métodos onde o préprio paciente notifica sintomas € suportada por Weiner e Fink
(2017), que descrevem como sistemas interativos e de telemedicina podem reduzir eventos de
seguran¢a adversos. Complementarmente, Wakob et al. (2022) alertam que, para que essa
notificagdo seja efetiva, a ferramenta deve superar barreiras de usabilidade, facilitando a

comunica¢do de Reacdes Adversas a Medicamentos (RAMs).
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Por fim, ao reposicionar o paciente como coprodutor da propria seguranca, abordagens
e equipamentos tecnologicos devem materializar principios contemporaneos de co-design e
coproducdo do cuidado, alinhndo-se as orientagdes da ANVISA que incentivam o uso de
solucdes digitais para ampliar a notificacdo de eventos adversos pelo proprio cidadao. Nessa
direcdao, Gebreyohannes et al. (2024) apontam que plataformas de notificagdo concebidas a
partir da perspectiva do usuario aumentam a deteccdao e a qualidade dos relatos de eventos
adversos, fortalecendo a vigilancia pos-uso. Esses achados ddo suporte a abordagem de
Tecnologia Social adotada nesta tese como estratégia para qualificar a seguranga do paciente

no Sistema Unico de Saude (SUS).

1.6. Estado da Arte e Contextualizagdo Tecnologica

1.6.1 O Cenario do mHealth na Nefrologia: Evidéncias e Lacunas

A literatura cientifica recente aponta para um consenso sobre a utilidade da saude moével,
fundamentado em evidéncias quantitativas de melhora no desfecho clinico. Uma revisao
sistematica conduzida por Karam et al. (2024) confirma que o uso de aplicativos moveis ¢ eficaz
na adesdo terapé€utica em pacientes com Doenca Renal Créonica (DRC), demonstrando que
intervengoes baseadas em mHealth podem elevar as taxas de adesdo a medicagdo em até 25%
e melhorar significativamente o controle da pressao arterial sistolica. Complementarmente,
estudos analisando ferramentas especificas, como o Renal Health, descrito por Galvao et al.
(2019) e validado em estudos de usabilidade subsequentes (Santos et al., 2023), demonstram
que estratégias de automonitoramento e educag¢do reduzem a variabilidade de parametros
clinicos. Tais evidéncias indicam que o engajamento do paciente transplantado e renal cronico
aumenta consideravelmente, com relatos de melhora na percepcao de autocuidado em cerca de

80% dos usuarios ativos dessas plataformas.
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Insere-se, assim, a Saude Digital como vetor de transformacao. Dentro desse guarda-
chuva, a saude moével (mHealth) pode ser entendida como a pratica de cuidado e saude publica
apoiada por dispositivos moveis e seus recursos (como chamadas/SMS, aplicativos e fungdes
do proprio aparelho, a exemplo de GPS). Nessa chave, o smartphone deixa de ser
“conveniéncia” e passa a funcionar como uma infraestrutura plausivel para sustentar parte da
complexidade do tratamento fora do hospital — o que faz muito sentido em dialise, mas ainda
com evidéncia clinica desigual: uma revisdo de escopo encontrou 1.054 registros e incluiu 22
estudos (hemodialise = 10; dialise peritoneal = 9; hemodialise domiciliar = 4), com
acompanhamentos variando de 2 semanas a 42 meses; em paralelo, uma revisao de apps em
DRC (2017-2023) reuniu 9 estudos (1.023 participantes), sugerindo potencial para
autocuidado/adesdo, porém com lacunas em padronizacdo, integracdo com a rotina clinica e

desenho centrado no usuario. (Martinez-Pérez et al., 2013; Paneerselvam et al., 2025).

No Brasil, a dimensao do problema refor¢a a necessidade de solu¢des pragmaticas e
inclusivas ao considerar os mais de 172.000 pacientes em dialise (Nerbass et al., 2025;
Sociedade Brasileira de Nefrologia, 2025). Ao mesmo tempo, a conectividade ja ¢ ampla o
suficiente para tornar a estratégia viavel, desde que o desenho nao ignore vulnerabilidades: em
2023, 92,5% dos domicilios tinham Internet (81,0% nas areas rurais) e 88,0% das pessoas com
10 anos ou mais utilizaram Internet; o telefone celular foi o principal meio de acesso (98,8%).
Isso reforga a pertinéncia de um aplicativo, mas também justifica requisitos como
funcionamento off-/ine, baixo consumo de dados e interface simples/legivel para quem tem

menor letramento digital. (IBGE, 2024).

No entanto, a eficacia clinica destas ferramentas ¢ frequentemente limitada pela sua
generalidade ou usabilidade. Pesquisas sobre a satisfagao e usabilidade do aplicativo Medisafe

em populacdes clinicamente vulneraveis como as conduzidas por Wang et al. (2025), indicam
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que interfaces nao adaptadas podem gerar barreiras de acesso. Esses estudos revelam que
pacientes com menor letramento digital ou em condigdes de saide complexas frequentemente

abandonam tecnologias que ndo foram co-desenhadas para suas necessidades especificas.

Embora aplicativos genéricos sejam populares, Ong e colaboradores (2021)
demonstraram que intervencdes digitais especificamente desenhadas para a DRC, integradas a
revisdo clinica, foram superiores na reducdo de discrepancias medicamentosas. O estudo
apontou que o uso de ferramentas especializadas reduziu em 43% a ocorréncia de erros de
medicagdo graves e em 28% a média de discrepancias por paciente quando comparadas ao uso
isolado de aplicativos comerciais de consumo. Isso corrobora a premissa de que ferramentas
sem "consciéncia renal" (renal-aware algorithms) podem falhar na identificagdo de riscos
especificos, como a necessidade de ajuste de dose pela funcdo renal ou interagdes com o

processo dialitico.

1.6.2 O Conceito de Tecnologia Social (TS)

A Tecnologia Social (TS) fundamenta-se no desenvolvimento de solugdes para
demandas coletivas por meio de processos participativos e da apropriagdo do conhecimento
pela comunidade. Conforme discutido por Dagnino (2014), a TS distancia-se da légica
estritamente mercadologica para focar na transformagao social. No campo da saude, Silva e
Costa (2025) argumentam que as tecnologias sociais sdo essenciais para construir conhecimento
em territérios vulneraveis, permitindo que a inovacdo chegue onde o mercado tradicional

muitas vezes nao alcanga.

Conforme o Ministério da Ciéncia, Tecnologia e Inovacdes (MCTI) (BRASIL, [s.d.]),
a TS estrutura-se em quatro dimensdes essenciais: o conhecimento, a participagdo, a educagado
e a relevancia social com eficacia na transformacgdo da qualidade de vida. Sob essa otica, o

desenvolvimento de tecnologias sociais deve alinhar-se aos preceitos teoricos de Dagnino,
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Brandao e Novaes (2004) e quando pensados academicamente, as diretrizes da Agéncia Unesp
de Inovagao (AUIN), conforme a Resolucao Unesp n°® 35/2020, materializando os preceitos de
inclusdo. Ao focar na seguranca farmacoterapéutica de populacdes dependentes do Sistema
Unico de Saude (SUS), a ferramenta deve atuar como um instrumento de equidade,

corroborando com o papel da tecnologia na democratizagdo do acesso a servigos essenciais.

1.6.3 Farmacovigildncia Ativa e o Papel dos Patient-Reported Outcomes (PROs)

O modelo tradicional de farmacovigilancia caracteriza-se por ser "passivo", o que
resulta em subnotificagdo. Em contrapartida, a "farmacovigilancia ativa", definida pela
Organizacao Pan-Americana da Saude (OPAS/WHO,2026), busca proativamente dados de
seguranga. A incorporagdo de Patient-Reported Outcomes (PROs), resultados relatados

diretamente pelo paciente via dispositivos moveis, representa a fronteira dessa abordagem.

Evidéncias revisadas sistematicamente em (PMC, 2026) demonstram que o relato direto
do paciente agrega valor significativo ao sistema de farmacovigilancia, permitindo a detecc¢ao
precoce de reacoes adversas. No contexto da nefrologia, Weiner e Fink (2017) comprovaram
que sistemas interativos para registro de eventos de seguranga em pacientes renais sao viaveis
e eficazes na redug¢do de danos o que sugere que o desenvolvimento de novos sistemas ¢

necessario.
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2. Justificativa

Em decorréncia do aumento progressivo do tratamento dialitico cronico no Brasil,
segundo o Censo Brasileiro de Dialise da SBN (2025) e, considerando ser inevitavel o uso de
polifarmécia durante o tratamento destes pacientes, faz-se necessario ampliar os estudos de
perfis epidemiologicos e farmacoterapéuticos nesta populacdo que possam identificar os
possiveis agravos e danos a saude causados pelo uso da polifarmacia. H4 evidéncias de que o
uso de grande quantidade de medicamentos leva a aumento dos PRMs que pode ser reversivel
quando ¢ detectado precocemente. Faz se necessario conhecer e utilizar instrumentos para
auxiliar na prescri¢ao médica com a finalidade de evitar complicagdes futuras, hospitalizagoes,

diminuir os custos e o impacto gerado na satude.

Portanto, identificar ¢ descrever as contribuicdes do farmacéutico no cuidado aos
pacientes com DRC corrobora para a melhoria da atuagao da pratica clinica. Além de contribuir
com subsidios para uma assisténcia de qualidade prestada pela equipe multiprofissional de
saude visando a seguranga do paciente prioritariamente, garantindo um planejamento baseado
nas necessidades da populacdo para execugdo das acdes e servigos de promogao, protecdo e

recuperagao da saude.

3. Hipotese

A utilizacdo sistemadtica da ferramenta PAIR (Pharmacotherapy Assessment in Chronic
Renal Disease) como instrumento de avaliacao da polifarmacia, associada a transposicao desses
critérios clinicos para o desenvolvimento de uma ferramenta de mHealth (satde movel),
viabiliza a identificagdo precoce e a classificacdo precisa de Problemas Relacionados a
Medicamentos (PRMs) em pacientes com DRC-5d, fornecendo subsidios para a tomada de
decisdo da equipe multiprofissional e promovendo estratégias seguras de desprescri¢do e

mitigagdo de riscos terapéuticos.
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4. Objetivos

4.1. Objetivo Geral

Investigar a ocorréncia de polifarmécia e de problemas relacionados aos medicamentos
(PRMs) em pacientes com DRC-5d em dialise peritoneal (DP) e hemodidlise (HD)
acompanhados na unidade de didlise do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Botucatu (HC-FMB), estimando sua prevaléncia e analisando fatores demograficos,
socioeconomicos e clinicos associados, utilizando os achados diagnosticos como
fundamentagdo clinica e regulatoria para a concep¢ao e desenvolvimento do sofiware "Meu

Assistente Renal".

4.2. Objetivos Especificos

e Caracterizar o perfil demografico, socioecondmico e clinico dos pacientes com
DRC-5d em DP e HD acompanhados no HC-FMB.

e Mensurar a polifarmécia e descrever o padrao de uso de medicamentos (por nimero
de farmacos, classes terap€uticas e comorbidades relacionadas, conforme aplicavel).

e Identificar e classificar PRMs, incluindo potenciais interagdes medicamentosas,
descrevendo mecanismo, efeitos potenciais, gravidade e recomendacdes de manejo
clinico.

e Analisar associagdes entre polifarmacia/PRMs e variaveis demograficas,
socioeconOmicas e clinicas selecionadas.

e Descrever o processo de concepgao e desenvolvimento do software “Meu Assistente
Renal” (mHealth), fundamentado nos achados clinicos e nas necessidades
observadas na populacdo estudada, especificando objetivos funcionais e escopo de

uso.
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Apresentar as escolhas tecnologicas (arquitetura React Native/Expo) e de design de
interface voltadas para a literacia em saude e acessibilidade do paciente renal;
Analisar a conformidade regulatéria do Software frente as resolugdes da ANVISA
(RDC 657/2022 e RDC 751/2022) e a Lei Geral de Prote¢ao de Dados (LGPD),
assegurando sua viabilidade de implantag@o no sistema publico de saude (SUS);
Estruturar o papel do Software como instrumento de farmacovigilancia ativa,
alinhando-o as diretrizes da ANVISA que incentivam o uso de tecnologias digitais
para a notificacdo de eventos adversos diretamente pelo cidadao;

Evidenciar a transi¢ao de uma ferramenta de coleta de dados para um dispositivo
médico baseado em software (Software as a Medical Device - SaMD) que atua
proativamente na seguranca farmacoterapéutica e na redugdo de iatrogenias no

cenario da polifarmacia na DRC.
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5. Material e Métodos

5.1. Caracteristicas do estudo

Foi conduzido um estudo observacional, descritivo e analitico, com abordagem
retrospectiva a partir de registros clinicos e banco de dados eletronico, realizado no periodo de
janeiro de 2022 a fevereiro de 2024, envolvendo pacientes com diagnostico de doenga renal

cronica em estagio 5 em dialise (DRC-5d). O estudo foi estruturado em duas etapas.

Na 1* etapa, procedeu-se a aplicacdo da ferramenta PAIR, com anélise do banco de
dados eletronico dos pacientes selecionados, com a finalidade de identificar e caracterizar
problemas relacionados a medicamentos (PRMs), incluindo pares de medicamentos com
potencial de interagdo. Para cada interagdo identificada, registraram-se 0 mecanismo esperado,
os efeitos clinicos potenciais, a classificagdo de gravidade e as condutas/manejo clinico
sugeridos pela ferramenta. Paralelamente, foram coletadas varidveis demograficas,
socioecondmicas e clinicas para caracterizagdo do perfil dos participantes, incluindo: género,

raga/cor, idade, estado civil, religido, escolaridade, e doengas de base/comorbidades.

Na 2% etapa, os resultados obtidos na identificagdo e caracterizagdo dos PRMs, bem
como as necessidades observadas no manejo da farmacoterapia em pacientes em dialise,
subsidiaram o desenvolvimento de um programa de computador no formato de solugdo de satide
movel (mHealth), denominado “Meu Assistente Renal”, com foco em apoiar o paciente no
acompanhamento do tratamento e na organizacdo/gestdo pratica do uso de medicamentos,

alinhado as demandas identificadas na etapa clinica.

5.2. Aspectos Eticos

Os principios éticos das diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo
seres humanos - de acordo com a Resolucdo CNS n°® 466/2012 — foram implementados. Este

estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) institucional ¢ conforme
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deliberagao do Colegiado, encontra-se aprovado -Parecer CEP n° 8.291.687 e¢ CAAE:
56979622.4.0000.5411. O termo de consentimento livre esclarecido (TCLE) foi assinado,
respeitando a autonomia dos participantes, sendo a partir de entdo alocados em ordem numérica
crescente e identificados pela numeragao, com manuten¢ao da confidencialidade dos pacientes

incluidos no protocolo.

5.3. Local de Estudo

O Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu- UNESP constitui-se
em institui¢do publica, de ensino e pesquisa do interior do estado de Sao Paulo, e referéncia do
SUS em terapias substitutivas e de tratamento renal. A capacidade para tratamento de
hemodialise ¢ para 200 pacientes, em sistema de funcionamento em turnos, trés sessdes por
semana, com média de duracdo de 4 horas por sessdo. A admissdo e acompanhamento de
pacientes em DP nao depende de vagas, pois o tratamento dialitico € realizado no domicilio. A
instituicdo hospitalar conta com um sistema informatizado no referido ambulatorio que
armazena os dados relacionados aos pacientes em DP e acompanhados por visita domiciliar
pela equipe multiprofissional de satde constituida por: enfermeiro, assistente social e

farmacéutico residente.

5.4. Populagdo de Estudo

Foram incluidos 314 pacientes com DRC estagio 5 em didlise (DRC-5D) acompanhados
na unidade de dialise do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HC-
FMB/UNESP), sendo 214 em hemodialise (HD) e 100 em dialise peritoneal (DP). A populacao
elegivel foi composta por pacientes em acompanhamento regular no servigo durante o periodo

de coleta:

5.4.1 Criterios de inclusdo

e Individuos com DRC estagio 5 em dialise (DP e HD) ha pelo menos 3 meses;
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e Idade superior a 18 anos.

5.4.2 Critério de exclusao
e Transferéncia do paciente para outra unidade de dialise durante o periodo considerado
para coleta/extracao dos dados (impossibilitando a obtengdo completa das informagdes

necessarias);

5.5. Instrumentos de Medida e Ferramentas de Avaliacdo

5.5.1 Extracdo de Dados no sistema DataRim
Os dados dos pacientes em (HD) e (DP) foram obtidos a partir do sistema DataRim, de
acordo com as normas de acesso restrito por login e senha individual, no periodo de janeiro de
2022 a fevereiro de 2024. Esse sistema fornece informagdes detalhadas de cada paciente,
incluindo dados demograficos, clinicos, data de inicio na hemodialise ou diélise peritoneal,
duracdo do tratamento e todas as medicagdes prescritas. As varidveis demograficas e clinicas
coletadas foram: género, raga, idade, estado civil, religido, escolaridade e, doengas de base que

caracterizaram o perfil epidemiologico dos pacientes.

5.5.2 Ferramenta PAIR (Pharmacotherapy Assessment in Chronic Renal Disease)
Na primeira etapa do estudo, todos os pacientes foram avaliados utilizando a ferramenta
PAIR demonstrada na Tabela 2. O instrumento de pesquisa de avaliagdo do conhecimento foi
desenvolvido ap6s uma revisdo completa da literatura e em colaboracdo com os profissionais

de satide (KHOKHAR et al., 2020).

Tabela 2 - Instrumento PAIR (Pharmacotherapy Assessment in Chronic Renal Disease)

traduzida. Adaptado de (MARQUITO, PINHEIRO, DE PAULA, 2020)
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Avaliacao da farmacoterapia na doenca renal cronica

Uso inadequado (dose inapropriada ou medicamento contraindicado)

1. O paciente esta recebendo um medicamento contraindicado, um anti-inflamatdrio néo esteroidal.
2. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de gabapentina:

TFG 30-59 mL/min: dose maxima de 1400 mg/dia, via oral;

TFG 15-29 mL/min: dose maxima de 700 mg/dia, via oral;

TFG 10-14 mL/min: dose maxima de 300 mg/dia, via oral;

TFG < 10 mL/min: dose maxima de 150 mg/dia, via oral.
3. O paciente esta recebendo um medicamento contraindicado, meperidina.
4. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de pregabalina.

TFG 30-59 mL/min: dose maxima de 300 mg/dia, via oral;

TFG 15-29 mL/min: dose maxima de 150 mg/dia, via oral;

TFG < 15 mL/min: dose maxima de 75 mg/dia, via oral.

5. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de um antiviral (aciclovir, valaciclovir, fanciclovir), de

acordo com as tabelas de ajuste de dose para doenga renal.

6. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de cefalosporina, de acordo com as tabelas de ajuste de

dose para doenga renal.

7. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de inibidor da neuraminidase (oseltamivir, por exemplo),

de acordo com as tabelas de ajuste de dose para doenca renal.
8. O paciente esta recebendo nitrofurantoina, a qual é contraindicada na doenca renal (TFG < 60 mL/min).

9. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de penicilina, de acordo com as tabelas de ajuste de dose

para doenga renal.

10. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de uma quinolona, de acordo com as tabelas de ajuste

de dose para doenga renal.

11. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de uma sulfonamida, de acordo com as tabelas de ajuste

de dose para doenga renal.

12. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de uma tetraciclina, de acordo com as tabelas de ajuste

de dose para doenga renal.
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13. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de um triazélico (fluconazol, por exemplo), de acordo

com as tabelas de ajuste de dose para doenga renal.

14. O paciente estd recebendo uma dose muito elevada de um betabloqueador, de acordo com as tabelas de

ajuste de dose para doenga renal.
15. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de nanocristais de fenofibrato.

TFG 20-50 mL/min: dose maxima inicial de 48 mg/dia, via oral.
16. O paciente apresenta uma TFG <25 mL/min e esta recebendo um medicamento contraindicado, acarbose.
17. O paciente apresenta uma TFG < 30 mL/min e esta tomando um medicamento contraindicado, metformina.
18. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de ranitidina.

TFG < 50 mL/min: dose maxima de 150 mg/dia, via oral.
Se necessario, pode ser aumentada para 150 mg/dia, duas vezes ao dia, se a TFG estiver entre 30 e 50 mL/min.
19. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de alopurinol.

TFG 41-60 mL/min: dose maxima de 150 mg/dia, via oral, uma vez ao dia;

TFG 21-40 mL/min: dose maxima de 100 mg/dia, via oral, uma vez ao dia;

TFG 10-20 mL/min: dose maxima de 100 mg/dia, via oral, em dias alternados;

TFG < 10 mL/min: dose maxima de 100 mg/dia, via oral, a cada trés dias.
20. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de colchicina, como tratamento profilatico para gota:

TFG < 50 mL/min: tratamento crénico ndo recomendado.

O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de colchicina para um tratamento agudo:
TFG 35-50 mL/min: dose maxima de 0,6 mg/dia;

TFG < 35 mL/min: dose maxima de 0,3 mg, via oral, uma vez ao dia, ou 0,6 mg, via oral, em dias

alternados.

21. O paciente com uma TFG < 30 mL/min estd tomando um medicamento contraindicado, um bifosfonato

(alendronato, etidronato, risedronato).
22. O paciente esta recebendo uma dose muito elevada de vareniclina.
TFG 10-30 mL/min: dose maxima de 0,5 mg, via oral, duas vezes ao dia;

TFG < 10 mL/min: dose méaxima de 0,5 mg, via oral, uma vez ao dia.

Pressiao arterial inadequada
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23. O paciente precisa de tratamento medicamentoso, pois a sua pressao sanguinea estd > 130/80 mmHg, mas

ele ndo estd recebendo-o.

24. O paciente esta recebendo uma dose muito baixa do seu anti-hipertensivo, e, por conseguinte, a sua pressao

sanguinea esta > 130/80 mmHg.

Hipoglicemia secundaria a sulfonilureia

25. O paciente esta desenvolvendo uma reagdo adversa (hipoglicemia) apés tomar seu medicamento

hipoglicemiante oral (sulfonilureia de segunda geracdo: glibenclamida).

Interacio e medicamento tomado inadequadamente

26. O paciente esta desenvolvendo uma interacdo medicamentosa entre carbonato de calcio e um antibidtico

(tetraciclina ou fluoroquinolona, exceto moxifloxacino).

27. O paciente estd desenvolvendo uma interagdo medicamentosa entre calcio e ferro tomados

concomitantemente, por via oral.

28. O paciente nao esta tomando o seu quelante de fosforo (carbonato de célcio, acetato de calcio, seveldmer ou

lantanio) apropriadamente.

29. O paciente esta desenvolvendo uma interagdo medicamentosa entre o seu quelante de fosforo (carbonato de

calcio, acetato de calcio, sevelamer ou lantanio e levotiroxina).

30. O paciente esta desenvolvendo uma interacdo medicamentosa entre sevelamer ou lantanio, e ciprofloxacino.
31. O paciente ndo esta tomando a sua vitamina D (calcitriol ou alfacalcidol) apropriadamente.

32. O paciente ndo esta tomando o seu poliestirenossulfonato de calcio apropriadamente.

33. O paciente necessita ser encaminhado para tratamento ou acompanhamento da cessagdo do tabagismo, mas

ndo o tem recebido.

Problemas relacionados com medicamento isento de prescricio médica ou produto natural de satide

34. O paciente esta tomando medicamento contraindicado para doenga renal cronica, um antiacido contendo

calcio, magnésio, aluminio e¢/ou sodio.
35. O paciente esta desenvolvendo uma reagdo adversa (hipertensao) a pseudoefedrina ou a fenilefrina.
36. O paciente estd tomando um laxante contraindicado para o rim.

37. O paciente esta recebendo um medicamento contraindicado para paciente com doenga renal, uma

multivitamina enriquecida com vitamina A.

38. O paciente com doenga renal cronica estd recebendo uma dose muito elevada de um suplemento de acido

ascorbico (vitamina C) > 250 mg/dia.
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39. O paciente esta recebendo um produto natural contraindicado na doenca renal, um suplemento de alho.

40. O paciente estd recebendo um produto natural contraindicado para pacientes transplantados com doenca

renal, equinacea.

41. O paciente estd recebendo um produto natural contraindicado na doenga renal, ginkgo biloba.

42. O paciente estd recebendo um produto natural contraindicado para pacientes transplantados, unha de gato.
43. O paciente esta recebendo um produto natural contraindicado na doenga renal, erva-de-sdo-jodo.

44. O paciente esta recebendo um produto natural contraindicado na doenga renal, raiz de alcaguz.

5.5.3 Metodologia de Triagem de Interacoes Medicamentosa (Medscape): Critérios
técnicos de andlise de seguranca

Para a analise das interagdes medicamentosas em pacientes em tratamento de dialise,
utilizou-se a ferramenta MedScape Drug Interaction Checker, conhecida por sua confiabilidade
e amplo uso na pratica clinica. Primeiramente, os medicamentos prescritos foram filtrados para
excluir duplicidades, como dosagens variadas, nomes comerciais alternativos € composi¢oes
com ingredientes farmacéuticos ativos (IFAs) idénticos, resultando em um conjunto final de
principios ativos distintos para analise. Cada principio ativo foi verificado individualmente na
base de dados para identificar possiveis interacdes medicamentosas, incluindo a gravidade e
recomendacdes de manejo. Os dados obtidos permitiram uma visdo abrangente do perfil de
interacdes medicamentosas nos pacientes, destacando a importancia do monitoramento clinico
e de ajustes terap€uticos em individuos submetidos a regimes polimedicados para condicdes

cronicas.
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5.5.4 Desenvolvimento do Software: Escolha do Framework: React Native e Expo
O desenvolvimento do “Meu Assistente Renal” adotou uma abordagem 4gil e iterativa',
com ciclos curtos de implementacdo e validacdo, para equilibrar rapidez de evolucao com
robustez técnica. Desde o inicio, as decisdes de engenharia foram orientadas por dois objetivos
centrais: garantir a manutengdo e escalabilidade a longo prazo e viabilizar a continuidade do

projeto no contexto académico, onde equipes, prazos e recursos podem variar.

A aplicagdo foi concebida para operar em uma arquitetura cliente—servidor na versao
final planejada, porém o prototipo funcional utiliza armazenamento local (SQLite/Realm) para
assegurar funcionamento off-line, requisito especialmente relevante no contexto do SUS, em
que parte dos pacientes pode ter conectividade limitada ou intermitente. Nessa configuragdo, o
aplicativo mantém no proprio dispositivo os dados necessarios para uso cotidiano e, quando
aplicavel, podera sincroniza-los com um servidor na versao final, por exemplo, para backup e

atualizagdo de contetido (BRILWORKS, 2026).

No nivel do cliente (aplicativo), a arquitetura foi organizada em trés camadas principais:
interface, 16gica e dados. A interface (front-end) foi construida com componentes do React
Native, apoiada por bibliotecas de Ul voltadas a acessibilidade, priorizando elementos como
botdes maiores, alto contraste e hierarquia visual simples. A 16gica de interagao inclui o motor
de verificagcdo de interagdes medicamentosas, implementado em JavaScript, que consulta uma
base estruturada em JSON para relacionar pares de farmacos as respectivas mensagens de alerta
e niveis de gravidade (BRILWORKS 2026). Essa separacao entre codigo e base de

conhecimento clinico ¢ deliberada, pois permite atualizar o contetido (ex.: inclusao de novas

! Uma abordagem iterativa refere-se a um processo repetitivo, onde agdes, projetos ou métodos sio reiterados para
refinar, melhorar ou aproximar-se de uma solugao final.
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interacdes ou revisdo de mensagens) sem necessidade de reescrever a logica central do

aplicativo, favorecendo manutencao e rastreabilidade (RESEARCHGATE, 2026).

Rastreabilidade e protecdo do artefato. Como produto técnico decorrente desta tese, o
aplicativo “Meu Assistente Renal” teve seu programa de computador depositado junto a
Agéncia UNESP de Inovagdo (AUIN), sob o processo n® 25CI113, em 30/08/2025. Esse
registro formaliza autoria e datagdo do Software e contribui para a governanca institucional do
seu ciclo de vida (manutengdo, evolucao e eventual transferéncia tecnologica), sem alterar o
desenho metodologico descrito nesta se¢do. O Programa intitulado BR 51 2026 000481-0 foi
entdo protocolado para Registro, junto ao Instituto Nacional da Propriedade Industrial (INPI)

no dia 26/01/2026.

5.5.5 Fluxo de trabalho esquematizado
O percurso metodologico que norteia a execucao deste estudo estd estruturado de forma
sequencial e integrada, conforme esquematizado no fluxograma da Figura 3. A condugdo da
pesquisa subdivide-se em blocos 16gicos que conectam os achados epidemioldgicos ao

desenvolvimento da solugdo digital.

Inicialmente, o processo ¢ deflagrado pelo bloco de Etica e Registro, que assegura o
cumprimento dos preceitos da Resolugdo CNS n° 466/2012 por meio das aprovagdes
institucionais do Comité de Etica em Pesquisa (CEP/CAAE) e do registro no REBEC. Na
sequéncia, estabelece-se a etapa de Populacdo e Seleg¢do, delimitando os critérios de
elegibilidade para a composi¢do da amostra final de 314 individuos sob terapia renal

substitutiva (hemodidlise e dialise peritoneal).

A execugdo pratica do desenho experimental divide-se nas duas grandes vertentes do

estudo:
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o 1" Etapa (Avaliag¢des): Compreende a extragao retrospectiva de dados a partir do
sistema eletronico DataRim, viabilizando o levantamento de variaveis demogréaficas,
socioecondmicas e clinicas dos pacientes. Este bloco culmina na aplicagdo da
ferramenta PAIR e na triagem sistematica de interagdes na base MedScape,

fundamentando a caracterizagdo do perfil farmacoterapéutico;

e Sumula dos Achados e 2* Etapa (Inovacio): Os dados quantitativos e qualitativos
obtidos na fase clinica passam por uma sintese critica que consolida a prevaléncia de
polifarmadcia e a gravidade das intera¢des locais. Essa sintese atua como insumo técnico
e clinico obrigatorio para subsidiar a vertente tecnologica, direcionando o
desenvolvimento agil, a arquitetura de codigo em React Native e os modulos funcionais

da plataforma mével Meu Assistente Renal.

Dessa forma, o encerramento do processo materializa a transi¢do de um diagnostico
observacional de satide para a entrega de uma tecnologia social aplicada a farmacovigilancia

ativa.
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Figura 3 - Diagrama em fluxo do estudo metodologico
Fonte: Autoria propria (2026).

5.6. Anadlise Estatistica

Foram aplicadas estatisticas descritivas para avaliar os dados demograficos, clinicos e
laboratoriais dos pacientes. As varidveis continuas foram apresentadas como média + desvio
padrdo. Para avaliar a associacdo entre variaveis categdricas nos dados dos pacientes, aplicou-
se o teste do 2 (qui-quadrado), visando identificar possiveis relacdes entre o nimero de
medicamentos utilizados e varidveis como género e doengas de base associadas a doenga renal
cronica. O numero de graus de liberdade foi determinado considerando uma unidade a menos
no nimero de linhas e colunas analisadas, refletindo a quantidade de variagdo independente
entre as categorias. Valores de p inferiores a 0,05 foram considerados estatisticamente

significativos, sugerindo uma relacdo significativa entre as variaveis analisadas. O
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processamento e a analise estatistica dos dados foram realizados em ambiente de computagao
em nuvem Google Colaboratory (Google LLC, Mountain View, CA, EUA), utilizando a
linguagem de programagao Python (versao 3.10 ou superior). Esta plataforma foi selecionada
por permitir a reprodutibilidade dos calculos e a integragdo de bibliotecas robustas de
computagdo cientifica, como a SciPy.stats para a manipulacao de grandes conjuntos de dados

bioestatisticos.

6. Resultados e Discussao

6.1. Coleta de Dados no sistema DataRim

Os dados dos pacientes em hemodialise e dialise peritoneal foram obtidos a partir do
sistema DataRim, de acordo com as normas de acesso restrito por login e senha individual, no
periodo de janeiro de 2022 a fevereiro de 2024. Esse sistema fornece informagdes detalhadas
de cada paciente, incluindo dados demograficos, clinicos, laboratoriais, data de inicio na
hemodialise ou didlise peritoneal, duracdo do tratamento e todas as medicagdes prescritas.

Contudo, o acesso estad limitado a ultima prescri¢ao registrada.

Além disso, o sistema DataRim apresenta algumas limita¢des funcionais, como o acesso
restrito a um Unico computador e uma interface pouco intuitiva. Para a coleta dos dados contidos
nos receitudrios, € necessario acessar individualmente cada prescri¢ao de paciente, visto que o
sistema ndo oferece uma visualiza¢do consolidada dos medicamentos prescritos. Assim, torna-
se essencial realizar uma tabulacdo externa para verificar os medicamentos, as classes a que
pertencem e suas quantidades. Adicionalmente, ndo existe padronizagdo nas prescrigoes; a
nomenclatura dos medicamentos ndo ¢ uniforme, com alguns profissionais utilizando o nome
comercial e outros, o principio ativo. A forma farmacéutica (p9, liquido, etc.) geralmente ndo ¢
especificada na prescri¢do, e 0 modo de uso também varia significativamente, ndo apresentando

uniformidade, o que pode gerar dividas e confusdo para os pacientes. Por exemplo, a
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Eritropoetina ¢ descrita de maneiras diversas, como 'duas vezes na semana' ou 'uma vez na
semana’, gerando ambiguidade e comprometendo a confiabilidade dos dados coletados no

SOFTWARE.

6.2. Perfil Sociodemogrdfico e Clinico dos Pacientes com DRC

Em uma andlise detalhada do perfil farmacolégico de pacientes submetidos a
tratamentos de didlise, foram avaliados 314 pacientes distribuidos entre as modalidades de
hemodialise (214 pacientes) e didlise peritoneal (100 pacientes). A Tabela 3 apresenta os dados
demograficos e as doencas de base dos pacientes com doenga renal cronica, agrupados de
acordo com o numero de medicamentos utilizados, em cinco categorias: <5, 5a 9, 10 a 14, 15
ou mais medicamentos. Os dados incluem a idade média dos pacientes em cada grupo, a
distribui¢do por género e as principais doencas de base observadas, proporcionando uma visao
abrangente das caracteristicas clinicas e da complexidade do tratamento farmacoldgico nesses

pacientes, como resumido na tabela 3.

Tabela 3 - Caracteristicas demograficas e clinicas dos pacientes com doenca renal cronica,

distribuidas conforme o nimero de medicamentos prescritos

\Y Total (<5) G M;)d icamen(tlooS 14) 15)
ariaveis < a - >
(V=314) (N = 20) (N=130) | (N=142) | (v=22) | Valordep
Idade, anos (média + DP) 56 +£20 54 +£20 55421 57 +20 62+ 12 0,241
Pacientes em DP 100 (30,6%) 3 (15,0%) 24 (18,5%) 60 (42,3%) 9 (40,9%) <0,001
Pacientes em HD 214 (69,4%) 17 (85,0%) 106 (81,5%) 82 (57,7%) 13 (59,1%) <0,001
Género
Homens, 172 (54,8%) 16 (80,0%) 68 (52,3%) 72 (50,7%) 16 (72,7%) 0.026
Mulheres, 142 (452%)  4(20,0%) 62 (47,7%) 70 (49,3%)  6(27,3%) ’
Doencas de base (DB)
'HAS 21 (6,7%) 3 (15,0%) 11 (8,5%) 7 (4,9%) * 0,161
Diabetes 32 (10,2%) 2 (10,0%) 12 (9,2%) 17 (12,0%) 7 (31,8%) 0,0276
Sequela de *IRA 13 (4,1%) 1 (5,0%) 8 (6,2%) 4 (2,8%) * 0,401
Nefrosclerose hipertensiva 20 (6,4%) 2 (10,0%) 10 (7,7%) 8 (5,6%) * 0,485
2HAM 3 (1,0%) 1 (5,0%) 1 (0,8%) 1 (0,7%) * 0,282
SGNRP 2 (0,6%) 1 (5,0%) 1 (0,8%) 0 (0,0%) * 0,069
Andalise Geral DB - - - - -
'Hipertensdo Arterial Sistémica; ZInsuficiéncia Renal Aguda; ‘>Hipertensio Arterial Maligna;

4Glomerulonefrite Rapidamente Progressiva.

Fonte: Elaborada pelo autor (2026).
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A idade média dos pacientes varia conforme o nimero de medicamentos utilizados,
sendo de 56 + 20 anos no grupo total e alcangando 62 + 12 anos no grupo que utiliza >15
medicamentos. Essa variagdo sugere que a idade pode influenciar o nimero de medicamentos
necessarios, possivelmente refletindo uma maior complexidade clinica em pacientes mais
velhos. A andlise estatistica foi conduzida para comparar as idades médias dos pacientes que
utilizam 15 ou mais medicamentos com aqueles que utilizam menos de 15 medicamentos,
utilizando um teste T para amostras independentes. O teste foi realizado com um nivel de
confianga de 95% (0=0,05), com o objetivo de determinar se existe uma diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos. Os resultados do teste T indicaram uma estatistica
t de 1,175 e um valor-p de 0,241, sugerindo que a diferenga observada entre as idades médias
dos dois grupos nao ¢ estatisticamente significativa. Com base no valor-p superior a a\alphaa,
nao houve evidéncias suficientes para rejeitar a hipdtese nula, ou seja, presume-se que as idades
médias dos pacientes nos dois grupos sejam equivalentes. Esse achado refor¢a que, embora a
média de idade dos pacientes que utilizam >15 medicamentos seja aparentemente maior, essa

diferencga pode ser atribuida ao acaso dentro do nivel de confianca estabelecido (Figura 4).
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Idade Média dos Pacientes por Numero de Medicamentos
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Figura 4 - Idade média por nimero de medicamentos
Fonte: Autoria propria (2026).

O teste do qui-quadrado revelou uma associacao estatisticamente significativa entre o
tipo de dialise e o nimero de medicamentos utilizados pelos pacientes, tanto na diélise
peritoneal (DP) (%> = 38,58; p <0,001) quanto na hemodialise (HD) (y* = 67,25; p <0,001). Na
DP, a distribui¢ao do niimero de medicamentos mostrou diferengas substanciais em relacao as
frequéncias esperadas, destacando a complexidade do manejo farmacoterapéutico nesse grupo
e a importancia de um acompanhamento individualizado. J4 na HD, observou-se maior
concentracao de pacientes do que o esperado no grupo com menos de 5 medicamentos € menor
concentracdo no grupo com 10 ou mais medicamentos, sugerindo padrdes especificos no uso
de medicamentos que demandam investigagdes adicionais para ajustar estratégias terapéuticas

as necessidades dessa populacao.

A anélise da distribui¢cdo de género (Figura 5) revelou uma predominancia de homens
na maioria dos grupos de consumo de medicamentos. Foram observados 16 homens no grupo

com menos de 5 medicamentos, 68 no grupo com 5 a 9 medicamentos, 72 no grupo com 10 a
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14 medicamentos ¢ 16 no grupo com 15 ou mais medicamentos. Em contrapartida, o nimero
de mulheres foi menor nos grupos com menos medicamentos, sendo 4 no grupo com menos de
5 medicamentos, 62 no grupo com 5 a 9 medicamentos, 70 no grupo com 10 a 14 medicamentos
e 6 no grupo com 15 ou mais medicamentos. O teste qui-quadrado (¥>*=9,27; p =0,026) indicou
uma associagdo estatisticamente significativa entre o género € o niumero de medicamentos
utilizados, sugerindo que o género pode influenciar o perfil de prescricdo. Homens foram mais
frequentemente representados nos extremos do nimero de medicamentos, com 80% no grupo
com menos de 5 medicamentos e 72,7% no grupo com 15 ou mais medicamentos. J4 as
mulheres predominaram nos grupos intermedidrios, com 47,7% e 49,3% nos grupos com 5a 9
e 10 a 14 medicamentos, respectivamente, conforme. Esses achados ressaltam a importancia de
considerar fatores relacionados ao género ao desenvolver estratégias terapéuticas
personalizadas para pacientes com DRC, uma vez que diferengas nas doengas de base ou na

complexidade clinica podem influenciar o uso de medicamentos entre homens e mulheres.

Distribuicao de Género por Numero de Medicamentos

80.0% Valor de p = 0,026
8o (N=16) Homens
72.7% Mulheres
(N=16)
70
%01 52.3%
s 50.7% .

= (N=68)  477% (N=72) (4N9=‘37g’)
& 50F (N=62)
[~
‘C
@ a0}
3
b
e 27.3%

30 (N=6)

20.0%
(N=4)
20
10
O L L L L
<5 5a9 10a 14 =15

Nimero de Medicamentos

Figura 5 - Distribuicao por Género
Fonte: Autoria propria (2026).
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Quanto a causa da doenga renal cronica (DRC), entendida como doenca de base,
observa-se uma prevaléncia consideravel de hipertensao arterial sistémica (HAS), presente em
21 pacientes no total, concentrando-se nos grupos com menor uso de medicamentos e sem
registros especificos para os grupos com >15 medicamentos. A analise estatistica utilizando o
teste qui-quadrado para avaliar a associagdo entre hipertensdo arterial sistémica (HAS) e o
numero de medicamentos utilizados pelos pacientes com doencga renal cronica nao revelou uma
diferenga estatisticamente significativa entre os grupos (<5, >5, >10 e >15 medicamentos; y*> =
5,15; p = 0,161). Os valores esperados indicam uma distribui¢do consistente com os dados
observados, sugerindo que a presen¢a de HAS nao esta significativamente associada ao nimero
de medicamentos prescritos nessa populacao. A diabetes, encontrada em 32 pacientes, destaca-
se por apresentar uma prevaléncia crescente, com 7 pacientes no grupo que utiliza >15
medicamentos, sugerindo uma associagdo entre diabetes e o uso intensivo de medicamentos.
Os resultados do teste qui-quadrado para a variavel diabetes revelaram uma associa¢do
estatisticamente significativa com o nimero de medicamentos utilizados pelos pacientes (y> =
9,13; p=0,0276). Pacientes com diabetes apresentaram um padrao distinto de prescri¢dao, com
valores observados diferentes dos esperados em relacdo aos grupos de medicamentos. Esse
padrdo indica que pacientes com diabetes frequentemente requerem um regime terapéutico mais
rigoroso e abrangente. Outras doencas de base, como sequela de insuficiéncia renal aguda
(IRA), nefrosclerose hipertensiva, hipertensdo arterial maligna (HAM) e glomerulonefrite
rapidamente progressiva (GNRP), apresentam uma prevaléncia menor, com dados ausentes em

alguns dos grupos que utilizam maior nimero de medicamentos.

Ao realizar a analise estatistica da relacao entre as doengas de base € o nimero de
medicamentos utilizados pelos pacientes com DRC, o teste do x? geral revelou um valor-p de
0,509, indicando que, de forma geral, nao houve associagdo estatisticamente significativa entre

essas variaveis. Esse resultado sugere que o nimero de medicamentos utilizados pelos pacientes
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nao ¢ diretamente influenciado pela presenca de uma ou mais doencas de base em particular,

mas pode estar relacionado a outros fatores clinicos ou individuais.

Quando analisadas separadamente, algumas doencas de base apresentaram valores-p
proximos do nivel de significancia estatistica. Por exemplo, a analise para diabetes indicou um
valor-p de 0,0276, evidenciando uma associagao significativa entre essa doenga € o numero de
medicamentos utilizados, com maior prevaléncia de pacientes diabéticos no grupo que utiliza
15 medicamentos ou mais (31,8%). Em contrapartida, para hipertensdo arterial sistémica
(HAS), o valor-p foi de 0,161, e para nefrosclerose hipertensiva, 0,485, ambos indicando
auséncia de significancia estatistica. Resultados similares foram observados para sequela de

IRA (p =0,401), hipertensao arterial maligna (p = 0,282) ¢ GNRP (p = 0,069).

Esses resultados destacam a importincia de um controle rigoroso e personalizado das
doencgas de base em pacientes de dialise que utilizam multiplas prescrigdes. Em particular, o
gerenciamento adequado de condi¢des como diabetes e hipertensdo continua sendo essencial
para minimizar complicagdes e garantir um tratamento farmacoldgico seguro e eficaz. A
auséncia de uma associacdo estatistica relevante entre as doencas de base e o nimero de
medicamentos também sugere que o enfoque terapéutico deve ser direcionado as necessidades

individuais dos pacientes, em vez de basear-se apenas na presenca de condigdes especificas.

6.3. Perfil Farmacologico dos Pacientes: Uma Andlise Detalhada

Foram coletadas 314 prescri¢des, das quais 214 correspondem a pacientes em
hemodialise e 100 a pacientes em didlise peritoneal. No total, foram identificados 207
medicamentos distintos, incluindo variagdes de nomes comerciais, dosagens e formulagdes
semelhantes, resultando em uma média de 9,6 medicamentos por paciente, o que reflete a

complexidade e a diversidade das prescrigdes nesta populacdo estudada.
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A Figura 6 apresenta a distribuicdo de medicamentos prescritos por classe
farmacologica para pacientes com doenca renal cronica em hemodialise e didlise peritoneal. Os
pacientes com doenga renal cronica (DRC) recebem uma ampla gama de classes farmacologicas
para gerenciar suas condigdes e sintomas associados. Entre as classes de medicamentos, os
betabloqueadores, usados principalmente para o controle da hipertensao e problemas cardiacos,
destacam-se como a classe mais frequente, com 5 medicamentos diferentes. Os
anticonvulsivantes seguem de perto, também com 5 opg¢des, sendo essenciais para o controle

de convulsdes e dores neuropaticas, que sao comuns entre pacientes com DRC.

Outras classes relevantes incluem os benzodiazepinicos, utilizados principalmente para
ansiedade e distarbios do sono, e os laxantes, ambos com 4 medicamentos diferentes. Os
hipolipemiantes, que ajudam na redugdo do colesterol, aparecem com menor frequéncia do que
no grafico anterior, com 3 medicamentos distintos, assim como os anti-histaminicos (anti-

alérgicos e antivertiginosos), cada um com 3 medicamentos.

Suplementos minerais e agentes vasoprotetores, presentes em 2 medicamentos cada,
também sdo importantes no suporte nutricional e circulatorio dos pacientes com DRC. Outras
classes, como relaxantes musculares, diuréticos de alga, estimulantes de apetite e anti-
hipertensivos especificos, aparecem com uma variedade menor, refletindo sua aplicagdo

direcionada e uso pontual.

Esses dados sublinham a necessidade de um manejo multiprofissional rigoroso e
personalizado para pacientes com DRC, dado o uso diversificado de medicamentos necessarios
para controlar tanto a doenga primdria quanto as complicacdes secunddrias e os sintomas

associados.



Classes de Medicamentos

Quantidade de medicamentos por classe
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Figura 6 - Distribuicdo de Medicamentos por Classe Farmacoldgica
Fonte: Autoria propria (2026).
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A Figura 7 apresenta a distribui¢ao de pacientes em tratamento de hemodialise e didlise
peritoneal em relagdo ao niumero de medicamentos prescritos, de acordo com os dados do
sistema DataRim. As categorias foram divididas em quatro faixas: menos de 5 medicamentos,
5 a 9 medicamentos, 10 a 14 medicamentos ¢ 15 ou mais medicamentos. Observa-se que a
maior concentragao de pacientes em hemodialise esta na faixa de 5 ou mais medicamentos, com
106 pacientes, enquanto na dialise peritoneal, a maior parte encontra-se na faixa de 10 ou mais
medicamentos, com 60 pacientes. Além disso, 13 pacientes em hemodialise (6%) e 9 em didlise
peritoneal (9%) utilizam 15 ou mais medicamentos, evidenciando que um numero elevado de

medicamentos ocorre em ambas as modalidades, ainda que em menor frequéncia.

Os resultados do teste do ¥ (qui-quadrado) indicaram associagdes estatisticamente
significativas entre o tipo de tratamento e o nimero de medicamentos utilizados. Os pacientes
em HD (Hemodialise) apresentaram maior frequéncia tanto na faixa de 5 a 9 medicamentos ()
=67,25; p <0,001) quanto na faixa de 10 a 14 medicamentos. Em contrapartida, os pacientes
em DP (Didlise Peritoneal) apresentaram propor¢des menores nessas faixas, com distribui¢do
mais equilibrada entre os grupos. Esses achados reforgam a necessidade de estratégias
terapéuticas adaptadas as caracteristicas especificas de cada grupo, destacando a importancia

de um manejo farmacoterapéutico personalizado para pacientes em didlise.
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Medicamentos por Paciente

106 Peritoneal (DP)
HE Hemodialise (HD)

100 { HD: 42 = 67,25, p < 0,001

Total de Pacientes

<5 59 10-14 =15
Numero de Medicamentos

Figura 7 - Comparagdo do niamero de pacientes em hemodidlise e dialise peritoneal em
relacdo as faixas de medicamentos prescritos
Fonte: Autoria propria (2026).

6.4. Ferramentas de Referéncia para Avaliagcdo de Interacoes Medicamentosas:

MedScape Drug Interaction Checker

No contexto da pratica clinica, especialmente em tratamentos complexos como a dialise,
a verificagao de interagcdes medicamentosas ¢ essencial para garantir a seguranga e eficacia do
tratamento. Diversas bases de dados gratuitas e confiaveis auxiliam os profissionais de satde
nessa analise. O MedScape Drug Interaction Checker, amplamente utilizado por médicos e
farmacéuticos, oferece analises detalhadas das interagdes entre medicamentos, incluindo a

gravidade e possiveis estratégias de manejo.
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Para identificar potenciais interagdes medicamentosas nos 207 medicamentos
prescritos, foi realizada uma triagem sistematica com base de dados MedScape. Excluiram-se
duplicidades de dosagens, nomes comerciais ¢ medicamentos com Principios Ativos (PA)
idénticos, resultando em 135 PAs distintos, como resumido na Tabela 4. Dentre esses, 23
medicamentos participaram das 80 interagcdes identificadas, enquanto os demais nao
apresentaram interagdes. Esses resultados ressaltam a importancia de monitorizacao clinica e
ajustes de dosagem, especialmente em pacientes com multiplas prescricdes para condigdes

cronicas.

As interagdes foram categorizadas com base em seu nivel de gravidade e necessidade

de intervencgao:

1. Contraindicado: Esta categoria inclui combinag¢des de medicamentos que devem ser
evitadas devido a efeitos adversos graves ou reducdo significativa da eficacia de um ou

mais dos agentes envolvidos.

2. Sério - Use Alternativa: Engloba casos em que ha alternativas terapéuticas menos
arriscadas disponiveis, que devem ser consideradas para evitar comprometimento da

funcao renal ou diminui¢do do efeito terapéutico.

3. Monitorar de Perto: Interacdes que requerem monitorizagdo rigorosa devido a
possibilidade de efeitos adversos moderados ou alteracdes na eficacia dos

medicamentos.

4. Menor: Interacdoes com implicacdes clinicas menores, que sdo menos provaveis de
requerer ajustes no regime terapéutico, mas ainda assim merecem atengao por parte dos

profissionais de satude.



60

Tabela 4 - Classificagcdo das Interagdes Medicamentosas: Resumo das 80 interagdes

identificadas com a base de dados MedScape Drug Reference Database

Categoria Quantidade de Interagdes
Contraindicado 1
Sério - Use Alternativa 15
Monitorar de Perto 55
Menor 9

Fonte: Elaborada pelo autor (2026).

6.4.1 Anadlise quantitativa das interacoes medicamentosas

O grafico (Figura 8) apresentado fornece uma visdo quantitativa das interagdes
medicamentosas envolvendo uma variedade de medicamentos prescritos em um contexto de
tratamento de pacientes com doenga renal cronica (DRC). A analise abrange um total de 135
principios ativos (PAs) distribuidos em diversas classes medicamentosas, destacando-se 23
medicamentos que estdo particularmente envolvidos em interagdes significativas. Entre as
classes de medicamentos mais representadas, encontram-se anti-hipertensivos, como o0s
betabloqueadores e inibidores da ECA, além de medicamentos para o tratamento de condigdes
cardiacas, como os diuréticos e os bloqueadores dos canais de calcio. Os anti-hipertensivos,
por exemplo, como Atenolol e Carvedilol, apresentam-se com uma alta frequéncia de
interacdes, refletindo a complexidade da gestdo de regimes terap€uticos em pacientes com

problemas cardiovasculares.
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Numero de Interagcoes Medicamentosas por Medicamento

levocarnitina 1
calcitriol m—m 1
cefalexina IEE—— 2
apixabana I 2
acido félico m—— >
aciclovir m— N 7
escopolamina GG 3
atorvastatina I 4
alopurinol I 4
ciclobenzaprina I 5
amlodipina I 5
alprazolam I S
bicarbonato de sédio I
captopril I 7
carbonato de cdlcio I — T 1 ()
amitriptilina | 11
amiodarona I 11
carbamazepina | | 2
clonidina 1 | 2
bisoprolol I 13
carvedilol e 14
atenolol | 1 4
aspirina I 14

Numero de Interagdes

Figura 8 - Frequéncia de Interagdes por Medicamento
Fonte: Autoria propria (2026).

Os antidepressivos e anticonvulsivantes também figuram significativamente no
grafico, com medicamentos como a Amitriptilina e a Carbamazepina destacando-se devido as
suas multiplas interagdes medicamentosas. Esta andlise sublinha a importincia de uma
monitorizagdo cuidadosa, especialmente em pacientes que requerem multiplas classes de

medicamentos para o manejo de condi¢des psiquidtricas e neurologicas concomitantes.

O grafico ilustra claramente que medicamentos como a Aspirina e a Atorvastatina sao
menos propensos a interagdes severas, enquanto outros, como a Captopril e a Ciclobenzaprina,
aparecem frequentemente envolvidos em interacdes que podem exigir ajustes de dosagem ou
revisdo do regime terapéutico. Esta visualizagdo ndo apenas facilita a identificagdo dos

medicamentos mais susceptiveis a interagdes, mas também serve como um recurso valioso para
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a tomada de decisdes clinicas informadas. A andlise e a representagdo visual ajudam
profissionais da saude a priorizar quais combinagdes medicamentosas requerem maior

vigilancia, garantindo assim um tratamento mais seguro e eficaz para os pacientes.

A Figura 9 apresenta a quantidade de pacientes que possuem interacdes
medicamentosas especificas do conjunto de dados observados no DataRim. Cada barra
representa uma combinagdo de dois medicamentos que foram administrados simultaneamente
a pacientes, enquanto o comprimento das barras indica o numero de pacientes que apresentam
essa interagdo. Observa-se que a interacao entre carvedilol e anlodipina ¢ a mais frequente,
afetando 39 pacientes. Em seguida, as interagdes entre atorvastatina e amitriptilina e
amiodarona e atorvastatina também ocorrem em um nimero significativo de pacientes, com
11 e 8 interagdes, respectivamente. Outras interagcdes, como atenolol e anlodipina ¢ atenolol
e carvedilol, tm menor ocorréncia, mas ainda impactam uma quantidade consideravel de

pacientes.

As interacdes menos frequentes, como clonidina e ciclobenzaprina, carbamazepina e
anlodipina, e amiodarona e bisoprolol, ocorrem apenas uma vez no conjunto de dados analisado.
Esse grafico ajuda a identificar combina¢des de medicamentos que devem ser monitoradas de
perto devido a sua alta frequéncia de uso conjunto, permitindo uma melhor avaliagdo de riscos

potenciais para os pacientes.
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Frequéncia de Intera¢6es Medicamentosas Observadas entre Pacientes

clonidina e ciclobenzaprina W
carbamazepina e amlodipina M

bisoprolol e amlodipina M 1
amitriptilina e clonidina M
amiodarona e bisoprolol M
carbamazepina e atorvastatina 1l 2
atenolol e clonidina 1l 2

atenolol e carvedilol Il 3

amiodarona e carvedilol Il 3

atenolol e amlodipina NN 6

Interagcaoes Medicamentosas

amiodarona e atorvastatina [N 3
atorvastatina e amitriptilina IS 11
carvedilol e amlodipina I 39

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 40
Numero de Pacientes

Figura 9 - Frequéncia de Interagdes Medicamentosas indicando o nimero de pacientes
envolvidos em cada intera¢do
Fonte: Autoria propria (2026).
Nos topicos subsequentes serdo discutidas as principais interacdes medicamentosas
encontradas na analise quantitativa dos dados obtidos do DataRim. O Bulario Eletronico da

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) foi utilizado para se obter informagdes

pertinentes aos medicamentos.

6.4.2 Carbamazepina e Apixabana - Interacdo Medicamentosa Contraindicada
A interacdo medicamentosa entre carbamazepina e apixabana (Figura 10) nao foi
identificada em nenhum dos 314 pacientes em tratamento no Hospital das Clinicas durante o
periodo observado. No entanto, devido a contraindicagdo apontada pelo MedScape, essa
interagdo serd discutida a seguir. A interacdo entre Carbamazepina e Apixabana representa uma

preocupacao clinica significativa devido ao impacto que a carbamazepina tem no metabolismo
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da apixabana. A Carbamazepina, um medicamento antiepiléptico, ¢ um indutor notério do
citocromo P450 3A4 (CYP3A4) tanto no figado quanto no intestino. Essa propriedade da
carbamazepina leva a reducao dos niveis plasmaticos da apixabana, comprometendo assim a
eficacia desta ultima como anticoagulante. Tal reducdo na exposi¢do sistémica a apixabana
pode afetar significativamente sua capacidade de prevenir eventos tromboembolicos?,

aumentando o risco de trombose em pacientes (CANDELORO, CARLIN, et al., 2023).
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Figura 10 - Estrutura molecular da Carbamazepina e Apixabana
Fonte: Chemspider.

A apixabana ¢ utilizada principalmente para prevenir o risco de acidentes vasculares
cerebrais e embolia em pacientes com fibrilagdo atrial ndo valvar. A eficacia desse
medicamento depende de sua capacidade de manter niveis terapéuticos estaveis. Contudo, a
indugdo do CYP3A4 pela carbamazepina acelera o metabolismo da apixabana, causando uma

diminui¢do significativa em sua biodisponibilidade e eficdcia. Isso € especialmente

problematico porque a indugdo enzimatica pode ndo ser completamente compensada por ajustes

2 Formagao de um codgulo sanguineo que pode obstruir vasos sanguineos ou deslocar-se para 6rgdos vitais,
causando condic¢des potencialmente fatais como embolia pulmonar ou acidente vascular cerebral.
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na dosagem de apixabana, ¢ os ajustes podem ser dificeis de calibrar devido as variacdes

individuais no metabolismo dos medicamentos.

Devido a essas interagdes, a combinagdo de carbamazepina e apixabana ¢
contraindicada. E essencial que pacientes que necessitam de terapia antiepiléptica juntamente
com anticoagulacdo sejam avaliados para tratamentos alternativos que ndo interajam
adversamente. Considerar alternativas a carbamazepina que ndo induzem o CYP3A4, ou
anticoagulantes que ndo sdo metabolizados por essa via enzimatica, pode ajudar a minimizar o
risco de interacdes medicamentosas e maximizar a eficidcia do tratamento (GALGANI,

PALLERIA, et al., 2018).

Os profissionais de saude devem estar cientes desta interacdo e considerar
cuidadosamente a escolha do regime de tratamento em pacientes que requerem tanto
anticoagulacdo quanto tratamento para condigdes neuroldgicas. A sele¢cdo de medicamentos
deve ser orientada por uma avaliacdo detalhada das necessidades do paciente, do perfil de
interacdes medicamentosas € da disponibilidade de alternativas terapéuticas seguras. Esta

abordagem consciente € crucial para garantir que o tratamento seja tanto seguro quanto eficaz.

6.4.3 Carvedilol e Anlodipina - Interacdo Medicamentosa Monitorar de Perto
A interagdo entre o Carvedilol e a Anlodipina (Figura 11) foi observada em 39
pacientes, como discutido anteriormente no subtopico 6.4.1. A interacdo entre Carvedilol e
Anlodipina representa uma consideracao clinica relevante no manejo da hipertensdo. Ambos os
medicamentos sdo agentes anti-hipertensivos, mas atuam através de mecanismos
complementares para potencializar o efeito de bloqueio dos canais de célcio, que ¢ fundamental

no controle da pressao arterial.
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Figura 11 - Estrutura molecular do Carvedilol e Anlodipina
Fonte: Chemspider.

Carvedilol é um medicamento utilizado no tratamento de varias condic¢des cardiacas,
incluindo insuficiéncia cardiaca congestiva, angina do peito e hipertensdo arterial. Ele funciona
dilatando os vasos sanguineos, o que ¢ alcangado através do bloqueio do sistema renina-
angiotensina-aldosterona, levando a reducao da pressdo arterial. Em individuos saudaveis, o
Carvedilol atinge sua concentragao sérica maxima aproximadamente uma hora apos a ingestao.
Além disso, como um beta-bloqueador com propriedades de bloqueio alfa, ele reduz a
frequéncia cardiaca e promove uma maior dilatacio dos vasos sanguineos ao inibir os
receptores beta-adrenérgicos (ANVISA, 1999). A Anlodipina, um bloqueador dos canais de
calcio, ¢ eficaz no relaxamento dos vasos sanguineos ao prevenir a entrada de célcio nas células
musculares lisas vasculares e cardiacas. Este mecanismo facilita a irrigacdo de sangue e
oxigénio ao coracao, reduzindo sua carga de trabalho. Como medicamento de primeira escolha,
o Besilato de Anlodipina ¢ amplamente prescrito para tratar hipertensdo e angina de peito,
condigdes estas que se beneficiam da melhoria do fluxo sanguineo. Pode ser administrado
1soladamente ou combinado com outros medicamentos para maximizar a eficacia no controle
da pressao arterial. Controlar a hipertensao € crucial, pois a pressao alta sobrecarrega o coragao

e as artérias, podendo levar a danos sérios, como derrames, insuficiéncia cardiaca e renal, e
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aumentar o risco de infarto. A gestao eficaz da pressao arterial, portanto, ajuda a prevenir essas

complicagdes a longo prazo (MERCK S.A, 2013).

Quando administrados em conjunto, o Carvedilol e a Anlodipina podem aumentar
significativamente o efeito anti-hipertensivo, o que, por um lado, ¢ benéfico para a reducao da
pressdo arterial, mas por outro, pode levar a uma queda excessiva na pressio, resultando em
hipotensao. Este efeito sinérgico, embora desejavel em muitos casos, requer uma monitorizagao
cuidadosa da pressao arterial e da resposta do paciente ao tratamento (DEL MAURO, PRINCE,
etal.,2017). De acordo com a recomendacao do MedScape, a terapia envolvendo a combinagao
desses medicamentos deve ser modificada ou monitorada de perto. Isso implica que ajustes na
dosagem podem ser necessarios e que os profissionais de saide devem observar atentamente
quaisquer sinais de hipotensdao ou outros efeitos adversos. A monitoriza¢ao regular ¢ crucial
para assegurar que a pressao arterial do paciente permaneca dentro dos limites seguros e

eficazes.

Dessa forma, a gestdo desses pacientes deve incluir avaliagdes frequentes e,
possivelmente, o uso de equipamentos para monitorar a pressao arterial de forma continua ou
periodica. Adicionalmente, os pacientes devem ser instruidos sobre os sinais de hipotensao,
como tontura e fadiga, e orientados a reportar quaisquer sintomas incomuns aos Seus

profissionais de saude.

6.4.4 Atorvastatina e Amitriptilina - Interag¢do Medicamentosa Monitorar de Perto
A interagdo entre o Atorvastatina e Amitriptilina (Figura 12) foi observada em 11
pacientes, como discutido anteriormente no subtdpico 6.4.1. A interagdo entre a Atorvastatina
e a Amitriptilina € uma questdo importante que requer atencdo cuidadosa no manejo clinico de
pacientes que estdo utilizando ambos os medicamentos. De acordo com o MedScape, a

Atorvastatina pode aumentar o nivel ou efeito da amitriptilina através da inibicdo do
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transportador de efluxo P-glicoproteina (MDR1). Esse mecanismo pode resultar em
concentracdes plasmaticas elevadas de amitriptilina, potencializando tanto seus efeitos

terapéuticos quanto seus efeitos colaterais.
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Figura 12 - Estrutura molecular da Atorvastatina e Amitriptilina
Fonte: Chemspider

A Atorvastatina, uma estatina redutora de colesterol, € prescrita para controlar os niveis
de colesterol e prevenir doengas cardiovasculares. Indicada para tratar varias formas de
hipercolesterolemia, isolada ou combinada com hipertrigliceridemia e baixos niveis de HDL, ¢é
também eficaz em casos de hipercolesterolemia genética quando dieta e intervengdes nao
farmacoldgicas falham. Além disso, ¢ usada na prevencdo secundaria da sindrome coronaria
aguda e na prevengdo de complicagdes cardiovasculares em pacientes com fatores de risco
como tabagismo, hipertensao e diabetes. Para individuos com doenga cardiaca ou coronariana,
a Atorvastatina reduz o risco de infarto, AVC, procedimentos de revascularizagdo,
hospitalizagdes por insuficiéncia cardiaca e angina. Seu mecanismo de a¢do inclui a inibi¢ao da
producdo de colesterol no figado e o aumento da captacdo e degradacdo do LDL-C e outras

fragdes prejudiciais, a0 mesmo tempo que eleva o HDL-C (MEDLEY, LTDA, [S.d.]).
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A Amitriptilina, um antidepressivo triciclico, ¢ empregada no manejo de diversas
condigdes, como depressdo maior € dor neuropatica. Prescrita na forma de cloridrato de
amitriptilina, esse medicamento ¢ utilizado ndo apenas para tratar a depressao, mas também
para a enurese noturna, conhecida como urinar na cama durante a noite. Além de suas
propriedades antidepressivas, o cloridrato de amitriptilina exibe efeitos ansioliticos e sedativos,

tornando-o eficaz também na reducdo da ansiedade (PFIZER BRASIL LTDA., 2019).

O aumento da concentracao de amitriptilina devido a interagdo com a atorvastatina pode
intensificar os riscos de efeitos adversos como sedagdo, boca seca e, mais seriamente, arritmias
cardiacas. Diante dessa interagdo, ¢ recomendado que os profissionais de satide usem cautela e
monitorem os pacientes de perto. Este monitoramento pode incluir a avaliagdo de sinais de
toxicidade da amitriptilina, ajustes na dosagem e, se necessario, consideracdo de alternativas

terap€uticas que evitem essa interagao.

6.4.5 Amiodarona e Atorvastatina - Interacdo Medicamentosa Monitorar de Perto
A interagdo entre o Atorvastatina e Amitriptilina (Figura 13) foi observada em 8

pacientes, como discutido anteriormente no subtopico 6.4.1.

/
Atorvastatina Amiodarona

Figura 13 -Estrutura molecular da Atorvastatina e Amiodarona
Fonte: Chemspider.
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A interacdo entre amiodarona e atorvastatina € clinicamente relevante e requer
monitoramento cuidadoso. A Amiodarona, um potente antiarritmico, ¢ amplamente utilizada
para tratar arritmias cardiacas. Na forma de cloridrato de amiodarona, ¢ indicada para distarbios
graves do ritmo cardiaco, incluindo aqueles que ndo respondem a outras terapias, taquicardia
ventricular sintomatica, taquicardia supraventricular sintomatica e alteragdes do ritmo
associadas a sindrome de Wolff-Parkinson-White. Devido as suas propriedades farmacologicas,
a amiodarona ¢ especialmente indicada em casos onde distirbios do ritmo podem agravar
condi¢des subjacentes, como insuficiéncia coronariana e insuficiéncia cardiaca. Esse
medicamento atua regularizando os batimentos cardiacos e ¢ eficaz para controlar arritmias
associadas a diversas patologias. A acdo da amiodarona apos administracdo oral pode variar de
2-3 dias a 3-6 semanas, e seu efeito terapéutico € alcangado pelo acumulo gradual da substancia

nos tecidos. (S.A., [S.d.]).

A Amiodarona pode aumentar os niveis plasmaticos de atorvastatina ao inibir o
transportador de efluxo P-glicoproteina (MDR1). Esse mecanismo reduz a eliminagdo da
atorvastatina do organismo, resultando em concentragdes mais altas e, consequentemente,

aumentando o risco de efeitos adversos associados a esse medicamento.

A atorvastatina pode levar a efeitos colaterais significativos, como miopatia e
rabdomiolise, condi¢des em que ocorre dano muscular, podendo até resultar em insuficiéncia
renal em casos graves (VINCI, PANIZON, et al., 2021). A presenca de amiodarona no
organismo potencializa esses riscos ao prolongar a exposicdo a atorvastatina em niveis
plasmaticos mais elevados do que o ideal. Devido a essa interacdo, recomenda-se cautela no

uso concomitante desses medicamentos, com monitoramento rigoroso dos pacientes para sinais

de toxicidade muscular. Ajustes na dose da atorvastatina podem ser necessarios para minimizar
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o risco de efeitos adversos, € a escolha de doses mais baixas deve ser considerada quando os

dois medicamentos sdo prescritos juntos.

6.4.6 Atenolol e Anlodipina - Interacido Medicamentosa Monitorar de Perto
A interacdo entre o Atenolol e Anlodipina (Figura 14) foi observada em 6 pacientes,

como discutido anteriormente no subtdpico 6.4.1.
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Figura 14 - Estrutura molecular do Atenolol e Anlodipina
Fonte: Chemspider.

O atenolol ¢ um betabloqueador amplamente utilizado no tratamento de doencas
cardiovasculares. Ele age bloqueando os receptores beta-adrenérgicos presentes no coracao e
na circulacdo, reduzindo a frequéncia cardiaca, a for¢a de contragdo do musculo cardiaco e,
consequentemente, a pressao arterial (ACHE, 2020). Esse mecanismo ¢ eficaz na diminui¢do
da carga de trabalho do coragdo, ajudando no controle da pressao arterial e sendo indicado para
tratar hipertensdo arterial, angina de peito (dor no peito associada ao fluxo sanguineo
insuficiente para o musculo cardiaco) e alguns tipos de arritmias cardiacas. Além disso, o
atenolol é prescrito para a prevencao secundaria de infartos, pois reduz a demanda de oxigénio
do coragdo, ajudando a protegé-lo de esfor¢os adicionais. O atenolol ¢ utilizado no controle da

hipertensdo arterial, no alivio da angina pectoris, no controle de arritmias cardiacas e no
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tratamento tanto precoce quanto tardio ap6s infarto do miocardio. Apos administragdo oral, o
atenolol comega a agir dentro de 1 hora, atingindo seu efeito maximo entre 2 ¢ 4 horas e

mantendo sua eficacia por pelo menos 24 horas quando usado de forma continua.

A interagdo entre atenolol e anlodipina ocorre por meio de um sinergismo
farmacodindmico, j& que ambos possuem efeitos hipotensores, mas atuam de maneiras
diferentes no sistema cardiovascular. O atenolol reduz a frequéncia cardiaca ¢ a for¢a de
contracdo do coracdo por meio de sua ag¢do betabloqueadora, enquanto a anlodipina, um
bloqueador dos canais de célcio, relaxa os vasos sanguineos, promovendo vasodilatacdo e
consequente diminui¢do da pressao arterial. Quando combinados, esses medicamentos podem
potencializar o efeito hipotensor um do outro, resultando em uma reducao significativa da
pressdo arterial. Esse sinergismo pode levar a uma hipotensdo sintomatica, com sinais como
tontura, fraqueza, fadiga e at¢ desmaios, especialmente em pacientes idosos ou com histérico

de pressao arterial baixa (DEL MAURO, PRINCE, et al., 2020, STEVER, ALI, et al., 2022).

Portanto, o uso conjunto de atenolol e anlodipina requer monitoramento cuidadoso. A
pressao arterial do paciente deve ser avaliada frequentemente para detectar qualquer queda
excessiva, e as doses de ambos os medicamentos podem ser ajustadas, se necessario, para evitar
efeitos hipotensores excessivos. Além disso, os pacientes devem ser orientados a relatar
sintomas como tontura, desmaios ou cansago extremo, que podem indicar uma hipotensao
significativa. Essa combinagdo pode ser benéfica para o controle rigoroso da pressao arterial,

desde que realizada sob supervisao médica adequada.

6.4.7 Amiodarona e Carvedilol - Interacdo Medicamentosa Monitorar de Perto
A interacdo entre o Amiodarona e Carvedilol (Figura 15) foi observada em 3 pacientes,

como discutido anteriormente no subtdpico 6.4.1
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Figura 15 - Estrutura molecular do Carvedilol e Amiodarona
Fonte: Chemspider.

A interacdo entre Carvedilol e Amiodarona ocorre por sinergismo farmacodinamico,
pois ambos afetam o sistema cardiovascular de modo complementar, potencializando seus
efeitos. A Amiodarona controla o ritmo cardiaco, enquanto o Carvedilol reduz a frequéncia
cardiaca e causa vasodilatacdo. Esse sinergismo pode intensificar os efeitos cardiacos,
especialmente no controle da frequéncia e do ritmo, aumentando o risco de bradicardia intensa
e cardiotoxicidade. A bradicardia excessiva pode comprometer o fluxo sanguineo para 6rgaos
vitais, levando a sintomas como tontura, fadiga e, em casos graves, sincope. Dada essa
interacdo, ¢ essencial monitorar de perto os pacientes em uso combinado de Carvedilol e
Amiodarona, incluindo avalia¢des frequentes da frequéncia cardiaca, pressdo arterial e ECG,
ajustando as doses conforme necessario para minimizar riscos. Essa combinagado, embora eficaz
no controle cardiaco rigoroso, exige supervisao cuidadosa para evitar complicagcdes (CADRIN-

TOURIGNY, SHOHOUDI, et al., 2017, MUJOVIC, DOBREV, et al., 2020).

6.4.8 Atenolol e Carvedilol - Interacdo Medicamentosa Sério - Use Alternativa
A interacdo entre o Amiodarona e Carvedilol foi observada em 3 pacientes, como
discutido anteriormente no subtdpico 6.4.1. A interagdo entre atenolol e carvedilol potencializa

o efeito anti-hipertensivo de ambos, aumentando o bloqueio dos canais que reduzem a pressao
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arterial. Ambos os medicamentos sdo betabloqueadores que diminuem a frequéncia e a forca
de contracao cardiaca, mas t€m diferencas: o atenolol atua principalmente nos receptores beta-
1, enquanto o carvedilol também bloqueia receptores alfa-1, causando vasodilatagao adicional.
Juntos, podem levar a uma reducao excessiva da pressao arterial e a bradicardia intensa, com
risco de tontura, fraqueza e sincope, especialmente em pacientes com insuficiéncia cardiaca ou
hipotensao. Recomenda-se evitar a combinagdo ou monitorar de perto a pressao e a frequéncia
cardiaca, ajustando as doses conforme necessario (MESSERLI, BANGALORE, et al., 2023,

TUCKER, SANKAR, et al., 2023).

6.4.9 Clonidina e Atenolol - Interacdo Medicamentosa — Use Alternativa

A interagdo entre o Clonidina e Atenolol foi observada em 2 pacientes, como discutido
anteriormente no subtdpico 6.4.1. A interacdo entre clonidina e atenolol apresenta risco
aumentado de toxicidade devido ao sinergismo farmacodindmico entre os dois medicamentos.
Ambos exercem efeitos simpatoliticos que reduzem a atividade do sistema nervoso simpatico,
0 que contribui para diminuir a pressado arterial e a frequéncia cardiaca. A clonidina atua nos
receptores alfa-2, inibindo a liberacdo de norepinefrina, enquanto o atenolol, um
betabloqueador, reduz a frequéncia e a for¢ca de contragdo cardiaca. Esse sinergismo pode
intensificar a redu¢do da frequéncia cardiaca e a hipotensao, aumentando o risco de bradicardia
e problemas como disfun¢do do n6 sinusal e bloqueio atrioventricular (AV). A combinagao de
ambos pode ser especialmente problematica para pacientes com historico de bradicardia ou
bloqueio AV, ja que pode piorar essas condi¢des. Devido ao risco de efeitos adversos graves,
como bradicardia intensa, recomenda-se cautela ao usar clonidina e atenolol juntos. Em alguns
casos, a combinagdo deve ser evitada ou substituida por alternativas terap€uticas. Quando o uso
concomitante ¢ necessario, um monitoramento rigoroso da frequéncia cardiaca e da fungdo
cardiaca ¢ essencial para identificar sinais precoces de toxicidade e ajustar a dosagem conforme

necessario (RICHARDS, TOBE, 2014).
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6.4.10 Carbamazepina e Atorvastatina - Monitorar de Perto

A interacdo entre a Carbamazepina e Atorvastatina, figura 16, foi observada em 2
pacientes, como discutido anteriormente no subtopico 6.4.1. A intera¢ao entre carbamazepina
e atorvastatina ocorre por meio da inibi¢do do transportador OATP1B1, o que aumenta o risco
de toxicidade muscular, conhecida como miopatia. A atorvastatina, uma estatina usada para
reduzir o colesterol, depende desse transportador para ser absorvida eficientemente pelo figado,
onde exerce seus efeitos. Ao interferir nesse processo, a carbamazepina reduz a captagao
hepatica de atorvastatina, resultando em concentragdes mais altas do medicamento na
circulagcdo. Esse aumento nos niveis sanguineos de atorvastatina eleva o risco de miopatia, que
pode incluir dores musculares, fraqueza e, em casos graves, rabdomidlise, uma condicao
caracterizada pela rapida destruicdo das fibras musculares, que libera substancias na corrente
sanguinea e pode causar danos renais. Devido a essa interacdo, ¢ fundamental monitorar
pacientes que utilizam carbamazepina e atorvastatina para detectar sinais de toxicidade
muscular. Em alguns casos, pode ser necessario ajustar a dose de atorvastatina ou considerar
uma alternativa menos suscetivel a essa interagdo (HOUGAARD CHRISTENSEN, BRUUN

HAASTRUP, et al., 2020, NEUVONEN, NIEMI, et al., 2006).

O)\NHz ‘

Carbamazepina Atorvastatina

Figura 16 - Estrutura molecular da Carbamazepina e Atorvastatina
Fonte: Chemspider.
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6.4.11 Outras interagoes de menor frequéncia
As interagdes a seguir foram observadas em apenas 1 paciente por vez. Dessa forma,

serdo discutidas neste subtopico.

A interag¢do entre amiodarona e bisoprolol ocorre devido ao sinergismo entre ambos,
uma vez que a amiodarona, um antiarritmico, e o bisoprolol, um betabloqueador, reduzem a
frequéncia cardiaca. Essa combinagdo pode levar a uma bradicardia significativa,
especialmente em pacientes predispostos a distirbios de ritmo cardiaco, resultando em sintomas
como tontura, fadiga e, em casos graves, sincope. Monitoramento cuidadoso da frequéncia

cardiaca ¢ essencial, com ajustes de dose, se necessario, para evitar bradicardia grave.

Amitriptilina e clonidina também interagem de forma potencialmente adversa. A
amitriptilina, um antidepressivo triciclico, e a clonidina, um agonista alfa-2 que reduz a pressao
arterial, podem aumentar o risco de bradicardia e intensificar sintomas depressivos no sistema
nervoso central, além de aumentar a sedacdo. A clonidina pode ainda interferir no efeito
antidepressivo da amitriptilina, o que pode complicar o tratamento de pacientes com depressao.
Por isso, € importante um acompanhamento préximo, incluindo avaliagdo dos sintomas

depressivos e da pressao arterial.

J& a combinacdo de bisoprolol e anlodipina, ambos usados para tratar hipertensdo,
pode resultar em uma queda acentuada da pressao arterial. Bisoprolol ¢ um betabloqueador que
reduz a frequéncia cardiaca, enquanto anlodipina, um bloqueador de canais de célcio, promove
vasodilatagdo. Em pacientes sensiveis, essa interacdo pode causar sintomas de pressdo baixa,
como tontura e fadiga. Por isso, 0 monitoramento da pressao arterial ¢ recomendado para evitar

hipotensdo excessiva.

A interagdo entre carbamazepina e anlodipina ocorre porque a carbamazepina, um

anticonvulsivante, induz o metabolismo hepatico de outros medicamentos, incluindo a
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anlodipina. Isso pode reduzir a eficacia da anlodipina, diminuindo seus niveis no sangue €
prejudicando o controle da hipertensdao. Em pacientes com hipertensao resistente, essa interagao
pode ser particularmente problematica, e ¢ necessario monitorar a pressao arterial, ajustando a

dose de anlodipina conforme necessario.

Por fim, a combinacdo de clonidina e ciclobenzaprina, um relaxante muscular,
aumenta o risco de sedacdo e depressao do sistema nervoso central. Além disso, ambos 0s
medicamentos podem reduzir a frequéncia cardiaca, potencializando o risco de bradicardia.
Pacientes que utilizam essa combinagdo devem ser monitorados para sinais de sedacao
excessiva e bradicardia, e pode ser necessario ajustar a dose ou substituir um dos medicamentos
caso ocorra toxicidade. Em todas essas interacdes, a supervisdo médica ¢ fundamental para

minimizar riscos e garantir a seguranca do tratamento.

6.5. O Software ""Meu Assistente Renal”: Funcionalidades e Aplicagoes Clinicas

O Software foi desenvolvido para superar as limitacdes atuais por meio de duas

inovagoes centrais:

(1) uma base de dados de interagdes medicamentosas curada manualmente,

fundamentada na prevaléncia epidemioldgica local do Hospital das Clinicas da FMB; e

(2) uma interface simplificada, projetada sob a premissa de que a redugdo da
complexidade funcional minimiza erros operacionais e eleva a adesao do usuario, priorizando

a segurancga sobre o volume de recursos.

O aplicativo foi estruturado em moddulos funcionais desenhados para mitigar pontos
criticos na cadeia terapéutica do paciente com DRC. A interface principal (Figura 17) adota um
design minimalista e intuitivo, visando reduzir a complexidade operacional para usudrios com

diferentes niveis de letramento digital. Esta organizagdo modular permite que o paciente
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navegue entre ferramentas de monitoramento ativo, suporte a adesao e educagdo em saude de

forma integrada.

Meu Assistente Renal ®

Bem-vindo(a)!

Seu assistente pessoal para o tratamento da Doenca Renal Cronica.

@ Meu Diario

Registe como se sente hoje

Meus Lembretes

Gerencie os horérios dos seus medicamentos.

[i'] Minhas Receitas

Vieja seu histdrico e adicicne novas receitas,

Meus Medicamentos

Veja sua lista e verifique interagdes.

J\f Sobre a DRC

Entenda a Doenca Renal Crénica.

o Tipos de Didlise

Conhega os tratamentos.

Figura 17 - Interface de recep¢ao e menu de modulos operacionais do Software "Meu
Assistente Renal"
Fonte: Autoria propria (2026).

6.5.1 Modulo Meus Medicamentos
Este modulo permite ao paciente gerenciar um inventario dinamico e atualizado de sua
farmacoterapia, consolidando dados sobre posologia, frequéncia e observagdes clinicas
especificas (Figura 18). Sua aplicacdo principal reside na centralizagdo da informacgao
terapéutica, combatendo a fragmentacdo do cuidado decorrente de multiplas prescricdes e
especialidades médicas. Ao oferecer uma visao panoramica e estruturada dos firmacos em uso,
a ferramenta mitiga riscos de desinformagao e prepara o terreno para a verificagao automatizada

de interagdes medicamentosas baseada na epidemiologia local.
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& Meus Medicamentos

Esta é a sua lista de medicamentos. Adicione novos itens para verificar
interagdes.

Eritropoetina
Dosagem: 4000 Ul

Frequéncia: 1x por semana

Observacio: Aplicar subcutineo na terga-feira.

Ferro Quelato
Dosagem: 300 mg
Frequéncia: 1x ao dia

Observagdo: Tomar apés o almogo.

Calcitriol
Dosagem: 0.25 mcg

Frequéncia: 1x ao dia

Observagio: Tomar em jejum.

Figura 18 - Interface de gerenciamento de fairmacos, exemplificando a listagem de
medicamentos essenciais ao paciente renal (Eritropoetina, Ferro e Calcitriol)
Fonte: Autoria propria (2026).

6.5.2 Modulo de Verificacdo de Interagoes Medicamentosas (O Nucleo Inovador)
Este ¢ o diferencial central da tecnologia. Diferente de aplicativos comerciais que
utilizam bases de dados inespecificas, o "Meu Assistente Renal" utiliza um algoritmo focado

nas intera¢des de maior relevancia clinica e prevaléncia identificadas na tese.*
Estudo de Caso: Atenolol vs. Carvedilol

A tese revelou a ocorréncia de prescricdes envolvendo betabloqueadores cujo
monitoramento deve ser observado, conforme o item 6.4.8 Atenolol e Carvedilol - Interacdo

Medicamentosa - Use Alternativa, pagina 44.

O exemplo do Atenolol versus Carvedilol ilustra a necessidade de vigilancia especifica.
Pureza et al. (2026), detalha os efeitos diferenciais desses farmacos na noradrenalina

plasmatica, enquanto um estudo de coorte internacional publicado pela Oxford Academic
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(2026) sugere que a escolha do agente betabloqueador impacta diretamente na mortalidade de
pacientes em hemodialise. O Carvedilol, por seu mecanismo unico de estimulo a sinalizagao da
beta-arrestina descrito na PNAS (2026), oferece perfil de seguranga superior, justificando os
alertas de "alta gravidade" emitidos pelo Software quando detecta a prescrigao de Atenolol em

pacientes anuricos.

e Légica do Algoritmo: O Software ndo apenas detecta a interacdo "farmaco-farmaco"; ele
possui regras clinicas: se o paciente insere "Atenolol", o sistema pode emitir um alerta
educativo sugerindo que o paciente discuta com o médico a adequagdo, ou, se houver
duplicidade (paciente tomando Atenolol prescrito pelo cardiologista e Carvedilol prescrito
pelo nefrologista), o sistema dispara um Alerta de Alta Gravidade sobre o risco de
bradicardia sinérgica.® Esta funcionalidade automatiza a vigilancia farmacéutica,

prevenindo erros de medicacdo que poderiam levar a desfechos fatais.

6.5.3 Modulo "Meu Diario': Farmacovigilancia Ativa
Este modulo materializa o conceito de Patient-Reported Outcomes (PROs), permitindo
que o paciente realize um "check-in" didrio sobre seu estado de saude. A implementacdao da
notificagdo encontra respaldo nas evidéncias atuais, sendo destacados por Wakob et al. (2022)
que a facilidade de uso e a clareza nas funcionalidades de notificagdo sao pré-requisitos
essenciais para a adesdo do paciente ao relato de reagdes adversas (RAMs), diretriz que orientou

o design minimalista desta interface.

Ademais, a eficécia clinica dessa abordagem proativa foi evidenciada por Gonzales et
al. (2021), cujo estudo randomizado comprovou que intervencdes de mHealth focadas na
seguranga medicamentosa e lideradas por farmacéuticos foram capazes de reduzir
significativamente erros de medicacdo e eventos adversos em populagdes renais

(transplantados), validando o potencial de prote¢do desta funcionalidade. A interface (Figura



81

19) foi projetada para coletar dados de seguranca de forma intuitiva através de trés

componentes:

o Escala Visual de Bem-Estar: Utilizacdo de escala iconografica (emojis) para mensurar

a autopercepg¢ado da qualidade de vida global.

e Checklist de Sintomas: Selecao rapida de manifestagdes clinicas prevalentes na DRC,

como nauseas, tonturas e caibras.

e Notas Livres: Campo aberto para o registro de observagdes qualitativas e

intercorréncias especificas.

Os dados gerados constituem um histérico temporal que permite a correlagdo direta
entre a introducdo de novos farmacos e o surgimento de sintomas. Por exemplo, o relato
consistente de nauseas apos o inicio de um novo quelante de fosforo fornece evidéncias robustas
para a identificacdo de nexo causal. Essa vigilancia ativa transita do campo da suposi¢ao para
uma medicina baseada em evidéncias do paciente, subsidiando decisdes de desprescricao ou

ajuste terapéutico com maior precisao clinica.

O modulo "Meu Didrio" do Software materializa a premissa de prevengao, seguindo as
diretrizes do Consorcio PROSPER (2026), que orienta sobre o uso de medidas de desfecho

relatadas pelo paciente para a notificacao de eventos de seguranca.
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& Meu Diario de Sintomas

Registe o seu bem-estar e quaisquer sintomas que tenha sentido hoje. Isto
ajuda a sua equipa de salde a acompanha-lo(a) melhor.

Como se sente no geral hoje?

®@ @ 6 6 6

Sentiu algum destes sintomas?

| Cansago / Fadiga
Nauseas / Enjoo
Tonturas

Inchago

g o o o

Falta de ar
D Caibras

Notas do dia:

Escreva aqui algo importante sobre o seu dia...

Guardar Registo de Hoje

Figura 19 - Interface do moédulo "Meu Diério", evidenciando a coleta de dados estruturados
(escala de bem-estar e sintomas) e ndo estruturados (notas do dia)
Fonte: Autoria propria (2026).

6.5.4 Modulos de Gestio e Adesdo
A Figura 20 apresenta os modulos de Gestdo e Adesdo do app, estes modulos foram
desenhados para estruturar a rotina do paciente e elevar seu letramento em saude, combatendo

barreiras comuns no tratamento da DRC:

e Minhas Receitas: Atua como um repositorio digital para o armazenamento de

prescrigdes via captura de imagem. Esta funcionalidade visa mitigar a perda de
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documentos fisicos e otimizar a conciliagcdo medicamentosa em cenarios de transi¢ao

de cuidados ou consultas com multiplos especialistas.

e Meus Lembretes: Sistema de alarmes configuraveis integrado ao moédulo "Meus
Medicamentos". O diferencial técnico reside na adaptagdo ao regime dialitico,
permitindo programacdes distintas para dias de terapia renal substitutiva e dias de

intervalo, funcionalidade raramente disponivel em aplicacdes de adesdo convencionais.

e Moédulo Educacional: Oferece conteudos informativos com linguagem acessivel sobre
a fisiopatologia da DRC e farmacoterapia. O objetivo ¢ promover o letramento em
satde, permitindo que o paciente compreenda sua condi¢do e reconheca a relevancia do

cumprimento rigoroso do plano terapéutico.

&« Minhas Receitas < Meus Lembretes < Informacdes

A Doenga Renal Cronica (DRC) é uma condigdo na qual os rins perdem
Histérico de receitas Acompanhe os horérios dos seus medicamentos progressivamente a capacidade de filtrar residuos e excesso de fluidos do
sangue. O tratamento visa retardar a progressdo da doenca e controlar os

Receita de Medicamentos - 20/08/2025 08:00 sintomas.

Calcitriol

) 025 mcg
Pedido de Exames - 15/07/2025

H

12:00
Sevelamer
800 mg

H

13:00

Ferro Quelato
300 mg

H

Figura 20 - Interfaces dos modulos de suporte: minhas receitas, sistema de alarmes. Meus
lembretes e contetidos educativos para letramento em saiude
Fonte: Autoria propria (2026).
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6.6. Andalise Regulatoria: ANVISA e LGPD

A validagdo de um software de saude no Brasil exige estrita conformidade com o
arcabougo regulatério sanitario e de protecdo de dados vigentes. O percurso metodologico,
regulatorio e protetivo que balizou a concepgdo do "Meu Assistente Renal" esté sintetizado no

marco cronologico apresentado na Figura 21.

Fase 1 Fase 3
Concepgao & Desenvolvimento Fase 5 (Futuro)
Privacy by Design (React Native/ Notificagao ANVISA
(LGPD) Expo) e Ensaio Clinico
o o o |
Fase 2 Fase 4
Classificagdo de Deposito no
Risco (Regra 11 - INPl e AUIN

RDC 751/2022)

Figura 21 - Marco cronolodgico do desenvolvimento regulatorio e técnico do software
Fonte: Autoria propria (2026).
A evolugdo normativa e metodologica ilustrada na Figura 21 segmenta-se em quatro

fases essenciais, detalhadas a seguir:

e Fase 1: Concepciao Clinica e Enquadramento Regulatério: O desenvolvimento
partiu do mapeamento de interacdes medicamentosas e problemas relacionados a
medicamentos (PRMs) na populacao dialitica. Sob a 6tica da RDC n°® 751/2022 da
ANVISA, o "Meu Assistente Renal" atua no suporte ao autocuidado e na
farmacovigilancia ativa, sem realizar diagnosticos automatizados. Por essa razao,
enquadra-se como Classe de Risco I (Baixo Risco), sendo isento de registro sanitario

complexo.

o Fase 2: Arquitetura Técnica e Engenharia de Protecio de Dados: Esta etapa
transpds os requisitos clinicos para a engenharia de software utilizando o framework
React Native. Incorporou-se o principio do Privacy by Design, em estrita conformidade

com a LGPD (Lei n° 13.709/2018). Como o aplicativo lida com dados pessoais
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sensiveis, o processamento ocorre localmente em banco de dados SQLite interno ao

aparelho, garantindo a privacidade do paciente sem trafego em nuvem.

o Fase 3: Protecdo da Propriedade Intelectual: Validada a conformidade sanitaria e
técnica, o foco direcionou-se a protecao juridica da inovacdo. Alinhado a Politica de
Inovagdo da Unesp (Resolucio Unesp n° 35/2020) e a Lei do Software (Lei n°
9.609/1998), formalizou-se o pedido de Registro de Programa de Computador junto ao
INPIL, sob o niimero de Processo BR 51 2026 000481-0, assegurando a titularidade

institucional do cédigo-fonte.

o Fase 4: Homologac¢ao como Tecnologia Social: O ciclo encerra-se com a validagao
académica do dispositivo e sua consolidacdo como Tecnologia Social (TS) de codigo
aberto. Essa defini¢do estabelece as premissas para a futura distribui¢do gratuita e
universal da ferramenta na rede assistencial publica (SUS), cumprindo a fun¢do social

da universidade por meio da entrega de um produto seguro e regulamentado.

6.6.1 Enquadramento como Software as a Medical Device (SaMD)

De acordo com a RDC n°® 657/2022 da ANVISA, Software destinados a prevencao,
monitoramento, diagndstico ou tratamento sdo considerados dispositivos médicos. O
enquadramento do 'Meu Assistente Renal' como Software as a Medical Device (SaMD) reflete
uma tendéncia regulatoria global de maior rigor na validagdo clinica de Softwares de saude.
Shah et al. (2025) ressaltam que o cenario regulatorio atual exige que o desenvolvimento de
SaMD incorpore sistemas de qualidade e gestdo de risco desde a concepcdo. Além disso, a
estratégia de vigilancia pds-mercado adotada neste projeto alinha-se as recomendagdes de
Mikkonen (2025) , que enfatiza a necessidade de adaptar as metodologias de design para
atender aos requisitos de conformidade de dispositivos médicos, garantindo nd3o apenas a

funcionalidade técnica, mas a seguranca clinica continua.
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A classificacdo de risco da ferramenta, baseada na RDC n°® 751/2022, ¢ detalhada na tabela

abaixo:

o Identificacio da Regra (RDC 751/2022): A ferramenta enquadra-se na Regra 11,
especifica para Software que fornecem informacdes para suporte a decisdes terapéuticas

(como o alerta de interagdes medicamentosas).

e Determinacio do Risco: E classificado como Classe de Risco II (Médio Risco). Esta
definicdo justifica-se, pois, embora auxilie a decisdo clinica, o Software ndo monitora
parametros vitais em tempo real nem realiza intervengdes diretas cuja falha resultaria

em dano grave imediato.

e Via de Regularizacio: Por pertencer a Classe II, o dispositivo estd sujeito ao regime
de Notificacdo junto a ANVISA. Este processo exige a manuten¢do de um Dossié

Técnico e a validagdo clinica dos algoritmos utilizados.

Implica¢ao Clinica: O desenvolvimento deve manter documentagdo rigorosa do ciclo

de vida do Software e gestao de riscos (ISO 14971) para futura submissao a ANVISA.

6.6.2 Privacidade e a Lei Geral de Protecio de Dados (LGPD)

O aplicativo processa informagdes relacionadas a saude do usuario, enquadradas como
dados pessoais sensiveis nos termos da Lei n® 13.709/2018 (LGPD). Por essa razdo, a
conformidade foi pensada em dois eixos complementares: (1) base legal para o tratamento e (i1)
salvaguardas técnicas e organizacionais orientadas por privacy by design. No primeiro €ixo, o
tratamento pode se apoiar, de forma principal, no consentimento do usuario (art. 11, I), obtido
de maneira livre, informada, especifica e destacada no primeiro acesso, com possibilidade de
revisdo das permissoes ao longo do uso. Adicionalmente, quando aplicavel ao contexto

institucional, o tratamento também pode ser enquadrado nas hipoteses do art. 11, II,



87

especialmente na tutela da satide e em pesquisa realizada por 6rgao de pesquisa, com énfase em

procedimentos de anonimizagao € minimizagao de dados.

No segundo eixo, adotou-se a ldgica de “privacidade desde a concepcdo”. No estagio
atual, o prototipo prioriza o processamento e armazenamento local no proprio dispositivo,
reduzindo a exposicao de dados em rede e a dependéncia de conectividade. Para versdes futuras
que incluam sincronizagdo ou servicos em nuvem, prevé-se um conjunto de medidas
proporcionais ao risco, como criptografia em repouso € em transito, controle estrito de acesso,
registro de eventos relevantes e segregacao logica de informagdes, de modo a mitigar riscos de

vazamento e dificultar qualquer tentativa de reidentificacao.

6.7. Andlise Comparativa e Inovagdo

A Tabela 5 e a Figura 22 sintetizam o posicionamento estratégico do "Meu Assistente
Renal" frente as solugdes vigentes, validando seu carater inovador no cendrio da satde digital
brasileira. Embora o aplicativo Renal Health, desenvolvido pela UNIFOR, seja uma referéncia
consolidada no automonitoramento de parametros fisioldgicos, a solu¢do aqui proposta atua de
forma complementar e verticalizada na intervencdo farmacéutica por meio da seguranga
farmacoterapéutica. Enquanto abordagens anteriores focam no controle metabolico e na
ingestdo hidrica, o "Meu Assistente Renal" prioriza a prevencdo de desfechos graves
decorrentes da polifarmacia, como toxicidade por acumulo de farmacos, preenchendo uma

lacuna critica no cuidado ao paciente renal.
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Tabela 5 - Comparativo funcional e técnico entre plataformas de satide movel genéricas,

académicas e o Software "Meu Assistente Renal"

Funcionalidade / Medisafe Renal Health Meu Assistente Renal

caracteristica

Monitoramento clinico (peso,

Foco principal Adesao (lembretes) Seguranga farmacoterapéutica

exames)
. ~ | Genérica  (muitos  falsos 2 Especifica (criada para
LERDUCILE 0 DA positivos/negativos para DRC) SRS OB b DRC/dialise)
. . . Proati 1 -
Logica de alerta Reativa (“risco detectado”) Informativa roativa ¢ contextual (ex

ajuste de carvedilol)

Pacientes renais (foco em | Pacientes renais (foco em

BUBHEEEINS St autocuidado geral) farmacovigilancia)

Farmacovigilancia | Passiva (registro de efeitos) Passiva Ativa  (diario de  sintomas
estruturado)

Custo Freemium/pago Gratuito Gratuito (tecnologia social)

Fonte: Elaborada pelo autor (2026).

A superioridade da solugdo proposta para o contexto do (SUS) e da nefrologia ¢ evidenciada
visualmente no Grafico de Radar apresentado na Figura 22, que mensura a cobertura funcional
e a aderéncia técnica das plataformas em uma escala de amplitude geométrica. A expansao da
area delimitada pela linha azul destaca o preenchimento de lacunas assistenciais a partir de
cinco eixos criticos explicitados a seguir:

e Farmacovigilancia ativa: Diferente dos concorrentes (Medisafe ¢ Renal Health) que
adotam modelos passivos ou limitados d registro, o Software proposto utiliza a coleta
proativa de Patient-Reported Outcomes (PROs) por meio do modulo "Meu Didrio",
viabilizando a detec¢do precoce e 0 mapeamento de nexos causais em reagdes adversas.

e Especificidade para DRC (Renal-Aware): Enquanto aplicacdes comerciais genéricas
falham em capturar nuances de seguranca especificas da nefrologia, o Software integra
algoritmos curados para a realidade do paciente renal, como o ajuste de
betabloqueadores e interagdes com o processo dialitico.

e Usabilidade e Letramento: Projetada sob a premissa de redu¢do da complexidade
funcional, a interface minimalista mitiga os erros operacionais e busca superar as
barreiras de acesso digital comuns na populacao idosa ou de baixa escolaridade, fatores
que historicamente elevam as taxas de abandono de ferramentas de mHealth
tradicionais.

e Funcionamento Offline: Em estrita observancia a realidade socioecondmica de
conectividade intermitente ou restrita de parte da populacdao atendida pelo SUS, o
Software utiliza armazenamento local (SQLite), garantindo que o paciente nunca fique
sem acesso as suas informacgdes de seguranca.
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e Tecnologia Social (Gratuidade): Distanciando-se do viés mercadologico das solugdes
privadas ou do carater restritivo de plataformas freemium, o ecossistema do dispositivo
foi integralmente concebido como Tecnologia Social (TS), assegurando sua
replicabilidade e distribui¢do universal sem 6nus de licenciamento para as unidades de
satde da rede publica.

Comparativo Estratégico de Solugdes mHealth

Especificidade
R

ycovigilancia
Ativa

Funcionar

=@= Meu Assistente Renal == Renal Health =&= Medisafe ]

Figura 22 - Grafico de Radar: Comparativo Estratégico de Solucdes mHealth
Fonte: Autoria propria (2026).

Diante do cendrio exposto, a consolidacdo da arquitetura técnica do Meu Assistente
Renal, respaldada pela expansdo funcional demonstrada graficamente e pelo estrito
alinhamento com as balizas regulatorias sanitarias e de prote¢do de dados sensiveis, encerra o
ciclo de desenvolvimento e prote¢do da propriedade intelectual desta inovagdo. A maturidade
alcangada pelo ecossistema digital valida sua seguranca metodoldgica, transformando um

diagnéstico clinico-observacional em uma solugdo pratica e replicavel. Torna-se imperativo,
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portanto, sintetizar os principais achados e as perspectivas futuras decorrentes desta
investigacao multidisciplinar, cujas deducdes e desdobramentos assistenciais sao apresentados

a seguir no capitulo de conclusodes.
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7. Conclusao

A analise das interagdes medicamentosas identificadas entre os medicamentos
utilizados pelos pacientes em tratamento dialitico evidencia a complexidade do gerenciamento
de terapias para individuos que enfrentam multiplas doencas concomitantes e necessitam de
regimes farmacologicos extensivos. Utilizando a ferramenta PAIR (Pharmaceutical
Assessment of Interactions and Risk), foi possivel realizar uma avaliagdo abrangente dos riscos
associados a essas interagdes, propondo abordagens para minimizar efeitos adversos e otimizar

a seguranca da terapia.

Primeiramente, destaca-se a interag@o entre betabloqueadores e antagonistas de célcio,
exemplificada pelas combinagdes entre carvedilol e anlodipina, atenolol e anlodipina, atenolol
e carvedilol, e bisoprolol e anlodipina. Essas combinagdes potencializam os efeitos de reducao
da pressao arterial e da frequéncia cardiaca, resultando em um risco elevado de bradicardia e
hipotensdo, especialmente em pacientes com disfungdes cardiacas preexistentes. A ferramenta
PAIR sugere que, ao utilizar esses medicamentos em conjunto, seja realizada uma
monitoriza¢do rigorosa do paciente, incluindo o acompanhamento da pressdo arterial e
frequéncia cardiaca. Em alguns casos especificos, faz-se necessario ajustar as dosagens ou optar

por substitui¢des terapéuticas para prevenir complicagdes cardiovasculares.

No caso das interagdes entre antiarritmicos e betabloqueadores, como nas combinagdes
de amiodarona e carvedilol, amiodarona e bisoprolol, e atenolol e clonidina, existe um
sinergismo que, embora eficaz para o controle da frequéncia e do ritmo cardiacos, aumenta o
risco de bradicardia severa e cardiotoxicidade. Esses principios ativos agem de maneira
complementar, mas, quando associados, podem reduzir excessivamente a frequéncia cardiaca,
resultando em sintomas como tontura, fadiga e até desmaios. A PAIR classifica essas interagdes

como de alto risco e recomenda o monitoramento constante dos pacientes, com avaliagdes
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regulares por eletrocardiograma (ECG) para identificar precocemente qualquer arritmia ou

bradicardia excessiva que possa comprometer a seguranga do tratamento.

Outro ponto de destaque sdo as interagdes envolvendo inibidores do transportador
OATPIBI e estatinas, particularmente entre carbamazepina e atorvastatina e amiodarona e
atorvastatina. Essas combinagdes elevam o risco de miopatia e rabdomioélise devido ao acumulo
plasmatico da atorvastatina. Diante disso, orienta-se avaliar a possibilidade de utilizar
medicamentos alternativos ou realizar um acompanhamento proximo dos pacientes para a
detecgdo precoce de sintomas musculares, como dor ou fraqueza, com ajustes de dosagem

conforme necessario para minimizar o risco de toxicidade muscular.

No que se refere aos sinergismos entre antidepressivos e anti-hipertensivos, observados
nas interagdes entre atorvastatina e amitriptilina, ¢ amitriptilina e clonidina, ha uma
preocupacdo adicional. A combinacdo de amitriptilina com agentes que afetam a pressdao
arterial e possuem efeitos sedativos pode resultar em uma redugdo acentuada da pressao arterial,
além de acentuar os efeitos sedativos, aumentando o risco de depressao do sistema nervoso
central. Recomenda-se, nesses casos, ajustes no regime de tratamento para minimizar o risco
de depressdao do sistema nervoso central e quedas excessivas de pressao arterial que podem

comprometer a seguranga do paciente.

Por fim, a interagdo entre clonidina e ciclobenzaprina representa um risco significativo
de sedagdo excessiva e depressao do sistema nervoso central. Essa combinagdo pode exacerbar
disfuncdes cardiacas e respiratorias, especialmente em pacientes com comorbidades complexas,
exigindo a orientacdo continua do paciente quanto aos riscos operacionais ou sedacdo

excessiva.

Em suma, o uso da ferramenta PAIR facilitou a priorizagao de interagdes de alto risco

e auxilia na escolha de alternativas terapéuticas seguras, possibilitando o controle das
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comorbidades sem comprometer a seguranca do paciente. Essa abordagem personalizada
fundamentou diretamente a necessidade de transpor as evidéncias clinicas para uma ferramenta

pratica de intervengao em saude digital.

Como resposta direta a essa demanda assistencial, o "Meu Assistente Renal" configura-
se como uma tecnologia social desenvolvida com o propésito de mitigar os problemas
relacionados a medicamentos na populacdo dialitica, apresentando potencial para otimizar o
gerenciamento do cuidado e a educagdo em satde nessa populagdo. O desenvolvimento
fundamentado na arquitetura React Native garantiu a criagdo de uma ferramenta robusta e
multiplataforma, enquanto a estrita observancia as normativas da ANVISA (RDC 751/2022) e
a Lei Geral de Protecdo de Dados (LGPD) assegura sua viabilidade técnica e juridica de

integracdo ao Sistema Unico de Satide (SUS).

Os desdobramentos futuros desta investigacao compreendem a validagdo de usabilidade
com pacientes reais e o subsequente ensaio clinico direcionado a mensurar quantitativamente a
redug¢do dos PRMs na prética diaria. O deposito de programa de computador junto ao INPI
(Processo BR 51 2026 000481-0) reforca o compromisso com a protecdo da inovagdo gerada

no ambiente académico e a integridade do processo de desenvolvimento.

Espera-se que esta ferramenta transcenda o registro de tese para consolidar-se como um
servigo publico de tecnologia social, atuando de forma efetiva na protecio de vidas, na
promogao da autonomia do paciente renal e no fortalecimento das linhas de cuidado nefrologico

na rede publica de saude.
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Leandro Alvarado

VG0013785
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Dear Leandro Alvarado:

Upon the recommendation of the Department of School of Pharmacy & Pharmaceutical Sciences at the
University of California, San Diego and Professor Linda Awdishu, | am pleased to invite you to be a Visiting
Graduate Student, effective Feb 01, 2023 through Feb 28, 2023. The Visiting Graduate Student title is a courtesy
designation for a pre-doctoral graduate student (FhD, MA, MS, MBA, or MD) pursuing research at UCSD related
o their degree program at their home insfitution. The appointment does not confer employment or official
registration with the University.

As a Visiting Graduate Student, you are eligible fo access many campus resources, including Campus ID card,
library privileges, MTS bus pass discount, eligibility to purchase RIMAC (recreational facility) card, visa
sponsorship (F1 OPT, J, or B), UCSD email account {policy varies by department), and individual recharge
accounts (pelicy varies by department). In addition, if you require health insurance {medical and dental)
coverage, a special program is available to you through an extemally administered Visiting Academic Benefit
Plan offered by Garnett-Powers & Associates (http:/iwww_gameti-powers.com/academics/sd/).

The University values all the members of our campus community and strives to foster an environment of faimess,
cooperation, professionalism and safety. In accordance with our efforts, please familiarize yourself with our
Sexual Harassment Prevention, Research Ethics, and Principles of Community policies which may be found at
hitp:/fblink. ucsd.edu/HR/policies/index_htmi. In addition, please consult your sponsoring department regarding
official laboratory policies and procedures.

For questions regarding your appointment please contact Karla L. Macias at kmacias@ucsd.edu.

James Antony, Dean of the Graduate Division

Estagio Docéncia

1°/2024 — Estagio em Docéncia PAADES na disciplina de Farmacologia e Toxicologia

do curso de Graduacdo em Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia da Faculdade de

Ciéncias Agrondmicas —FCA- Botucatu. Carga Horéaria: 56h; Aula ministrada: Tipos

metodoldgicos de estudo: uma introdugdo a pesquisa clinica.
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2°/2024- Estagio em Docéncia PAADES na disciplina de Engenharia de Biomateriais
do curso de Graduacao em Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia da Faculdade de

Ciéncias Agrondmicas —FCA- Botucatu. Carga Horaria: 60h;

Atividades de Apoio na Graduacao

Atuei como discente nas atividades de apoio no curso de Engenharia de Bioprocessos e
Biotecnologia, no primeiro semestre de 2024, por meio do acompanhamento de atividades
complementares, monitoramento ¢ acompanhamento dos discentes de especializagdo. Edital

10/2024-PROPG.

Atividades como voluntario

Atuei como farmacéutico voluntario nas campanhas de Vacinagcdo em Massa da Covid 19 e

recentemente, da Dengue, a convite da Secretaria Municipal de Saude.
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DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa:lNTER"JEN@.&D FARMACEUTICA NOS PROBLEMAS RELACIONADOS AOS
MEDICAMENTOS EM PACIENTES EM DIALISE PERITONEAL E HEMODIALISE: UM
ENSAIO CLINICO RANDOMIZADC.

Pesquisador: LEANDRO GARCIA ALVARADOD

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: S6979622.4.0000.5411

Instituigdo Proponente: Faculdade de Medicina de Botucatw/UNESP
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Hamero do Parecer: 5354969

Apresentagio do Projeto:

Introdugdo breve

Pacientes com doenca renal cronica (DRC) possuem suas funcoes biclogicas alteradas e apresentam uma
rotina de tratamento prolongada, progressiva e irmeversivel. Na pratica clinica, encontram-se polimedicados,
com estado nutricional comprometido e baixa renda, qualificadores que potencializam erros
medicamentosos, assim como a baixa adesao e eficacia do tratamento.

Hipatese:

A ufilizacao da ferramenta PAIR como instrumento avaliativo da polifarmacia de pacientes com DRC permite
que profizssionais da saude possam identificar os problemas relacionados acs medicamentos (PRMs)
associados a tais medicamentos e auxilia-los no processo de desprescricao de forma eficaz, colaborando
assim com a atencao farmaceutica.

Desfecho Primario:

Prevenir, detectar e gerir os PRMs a partir da Ferramenta PAIR, indicando o mecanismo de interacao
esperado, os efeitos, a gravidade & o manejo clinico sugerido, de forma a contribuir com a intervencao
farmaceutica de forma eficaz e uma futura desprescricao. Pretende-se determinar se existe diferenca na

proporcao (prevalencia) de PRMs entre os grupos de estudo.

Metodologia:

Enderego: Chacara Butignolli , sin

Bairro: Rubido Junior CEP: 13.618-870
UF: 5P Municipio: BOTUCATU
Telefore: (14)3330-1802 E-mail: cep@fmb.unesp.br
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Trata-se de estudo de intervencao clinica randomizado, que sera realizado em duas etapas no pericdo de
abril de 2022 a janeiro de 2024. Na 1a etapa do estudo, gera aplicada a ferramenta PAIR, analizando o
banco de dados eletronico dos pacientes selecionados com diagnostico de DRC-5d, de forma a identificar e
investigar os PRMs, por pares de medicamento, indicando o mecanismo de interacac esperado, os efeitos, a
gravidade e o manejo clinico sugerido. As variaveis demograficas e clinicas identificadas serao: genero,
raca, idade, estado civil, religiao, municipio, area onde vive, escolaridade, renda mensal, com guem vive &
doencas de base que caracterizaram o perfil epidemiclogico dos pacientes.

Na 2Za etapa, identfificados oz PRMs, ocorrera o processo de intervencao em que, apos a discussao do caso
com o8 demais profissionais da equipe multiprofissional (medicos, enfermeiros, nutricionistas e psicologos)
os pacientes serao acompanhados pelo farmaceutico em uma consulta individualizada, de 50 minutos,
realizada na unidade de dialise para a apresentacaoc dos resultados e procedimentos necessarios para a
melhoria do tratamento. A randomizacao em bloco sera aplicada ufilizando a ferramenta gratuita,
dizsponibilizada pelo site randomization e dividira aleatoriamente os participantes em dois grupos, sendo um
Grupo controle: incluides na condicao de atencao, na qual os membros do grupo recebem a atencao dos
pesquizadores, mas mac o componente ativoe da intervencaoc e um Grupo intervencao em gque os
participantes serao submetidos a duas consultas com o farmaceutico com duracac de 50 min com intervalo
entre 45 e 60 dias, explicando e orientando quanto aos PRMs identificados na etapa 1 do estudo.5.1

Na primeira etapa do estudo, todos o2 pacientes serac avaliados utilizando a ferramenta PAIR. Na etapa
sequinte, os pacientes serao submetidos a uma consulta de aconselhamento individualizada conduzida pelo
farmaceutico. Duas sessoes de 50 minutos com intervalo de 45 a 60 dias sera realizada na unidade de
dialize, indicando os pontos de melhoria do tratamento Farmacologico gue necessitarao ser adeguados.
Sera aplicara a ferramenta PAIR novamente, avaliados os exames laboratonais (Hb, Ca, PTH, CT}, e os
efeitos adversos dos medicamentos 03 e 06 meses apos a internvencao farmaceutica.

O modelo de intervencao do farmaceutico sera estruturado em folheto educativo e material informativo
disponibilizado aos pacientes. Os componentes primarios do material educative serao o conhecimento da
doenca e a necessidade de adesac a terapia medicamentoga. O conhecimente da doenca incluira a
introducao da DRC com informacoes previas sobre as funcoes normais e o papel do rim no corpo humano,
modificacao da dieta para retardar a progressac da doenca & melhorar o comportamento de adesao a

medicacao.

Enderego: Chacara Butignolli , sin

Bairro: Rubido Junicr CEP: 18.618-670
UF: 5P Municipic: BOTUCATU
Telefone: (14)3230-1809 E-mail: cepfifmb.unesp.br
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O acompanhamento dos pacientes ocorrera por meio de consultas na unidade de dialise para avaliar a
efetividade das intervencoes e possiveis PRM's

Foi calculado o tamanho amostral, considerando a populacao em dialise de 300 pacientes, o nivel de
confianca de 95%, o erro amostral tipo | de 5%, erro beta de 20% e diferenca de 25% na frequencia de
PRMs= entre os grupos controle = intervencao, sendo necessario incluir 43 pacientes em cada grupo.
Estatisticas descritivas serao aplicadas para avaliar os dados demograficos, clinicas e laboratoriais dos
pacientes. As variaveis confinuas serao apresentadas como Media = DP ou mediana e guartis, a depender
de sua distribuicao normal ou nao, enguanto as variaveis categoricas serao expressas como frequencia
{porcentagem). Os dados continuos serao comparados usando o teste t de amostras independentes se
distribuicao mormal ou Mann VWhitney se nao normal. Variaveis categoricas serao testadas usando o teste
gui-guadrado {2} de Pearson ou teste exato de Fisher, quando apropriado. Os dados serac gerenciados e
analisados usando SP35 versao 22.0.0.

Critério de Inclusdo:

*Individuos com DRC estagio 5 em DP e HD ha pelo menos 3 meses.

*|dade superior a 18 anos por serem legalmente capazes de assinar o termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE).

Critério de Exclusdo:

*Transferencia do paciente para outra unidade de hemodialise.

*Comprometimento cognitive que inviabilize a realizacao da entrevista. Atualmente, 202 pacientes sao
tratados por HD e 86 por DPF na unidade de dialise do HC-FMBE.

Tamanho amostral:

86 pacientes (43 intervengdes e 43 controles)

Hawvera retengdo de amostra, apresentado o regulamento de Biomepositorio: ndo.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo:

Investigar a ocomencia de polifarmacia ou problemas relacionados aos medicamentos em pacientes com
DRC 5 d em DP e HD seguidos na unidade de dialise do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
Botucatu (HC-FMEB), determinando sua prevalencia e os fatores a ela associados.

Cibjetivos secundarios

Enderego:  Chacara Butignalli , s/n

Bairro: Rubido Junicr CEP: 18.618-870
UF: 5P Murnicipio: BOTUCATU
Telefone: (14)3330-1609 E-mail: cepiifmb.unesp.br
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Continuagdo do Parecer 5.354.969

Intervir, quando necessario, em Problemas relacionados acs medicamentos (PRMs) em pacientes com DRC
5 d atraves do Cuidado Farmaceutico para promover o uso adequado e racional de medicamentos, assim
como, identificar possiveis abordagens para desprescricac nestes pacientes.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

O quadro clinico de um paciente com DRC pode levar ao uso de diversos medicamentos com o infuito de
diminuir os efeitos causados por algumas comorbidades, como a hipertensao arterial sistemica e o Diabetes
Mellitus. Mo entanto, a associacao de diversos medicamentos e classes farmacologicas pode causar danos
graves ao paciente, caso os mesmos nao sejam detectados, sendo estes a diminuicao dos efeitos
esperados, a potencializacao de efeitos maleficos e ate mesmo a morte do paciente.

Beneficios:

Melhora do quadro clinice geral do paciente renal cronico a partir da deteccao precoce dos Problemas
Relacionados acs Medicamentos, diminuindo- o2 e evitande assim, complicacoes futuras como
hospitalizacoes desnecessarias, aumento dos custos do tratamento e o impacto gerado nos servicos de
saude.

Comentarios & Consideragdes sobre a Pesquisa:

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de projeto de pesquisa relevante, de intervengBo. Ensaic clinico randomizado realizado em
pacientes portadores de DRC dialiticos com dividides em grupo controle e submetidos a intervengo. Esse
estudo sera realizado na Faculdade de Medicina de Botucatu. O custo sera de R$300,00 com financiamento
propria.

Periodo de coleta de dados prospectives: 30 de abril de 2022 a 31 de dezembro de 2023. Cronograma de
execugdo na PB: 10/02/2022 a 31/12/2025.

Consideragies sobre os Termos de apresentagiao obrigatdria:
Consideragdes sobre os Termos de apresentagio cbrigatoria:

s temos obrigatorios foram apresentados:

- Folha de rosto assinada pela Diretora em 03/03/2022

Enderago:  Chacara Butignolli , s/n

Bairro: Rubido Junior CEP: 13.618-87D
UF: 5F Municipio: BOTUCATU
Telefone: (14)3330-1609 E-mail: cepiifmb.unesp.br

Pagina 0L de 106

108



B vl ma © DM e 3053 T

Continuaglo do Parecer 5.354.989

UNESP -FACULDADE DE
MEDICINA DE BOTUCATU

- Anuéncia HC assinada pelo Superintendente em 17/02/2022, emitido pelo SIFE

- Ciéncia & anuéncia do Gestor Welder Zamoner, em 18/02/2022, gestor em Mefrologia

- Termo de anuéncia Institucional, assinado pela Diretora, em 0303/2022

- Projeto de pesquisa/brochura

- TCLE para participantes maiores de 18 anos efou TCLE

Recomendagoes:
Mao ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

R

Ap6s andlise em REUNIAQ EXTRAORDINARIA, o Colegiado deliberou AP RO‘JA{;,EO do PROJETO de
Pesquisa apresentado.

Consideragoes Finais a critério do CEP:
Conforme deliberagdo do Colegiado, em REUNIAD EXTRACRDINARIA do Comité de Etica em Pesquisa
FMB/UNESP, realizada em 18/04/2022, do PROJETO de Pesquisa apresentado encontra-se APROVADO.

O projeto de pesquisa devera ter inicio somente apos aprovagdo deste CEP.

Ao final da execugdo da pesguisa, o Pesquisador devera enviar o Relatorio Final de Atividades, na forma de

Motificagdo, via Plataforma Brasil.

Atenciosaments,

Comité de Etica em FPesquisa FMB/UNESP

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Argquivo FPostagem Autor Situagdo
Informagdes Basicas PB_INFDRMA(;E)ES_B.&SICAS_DO_F 070412022 Aceito
do Projeto ROJETO 1546991 pdf 14:40:43
QOutros Carta_Resposta_Leandro_Alvarado.pdf | 07/04/2022 | LEANDRO GARCIA Aceito

14:39:17  [ALVARADO
Projeto Detalhado /1 (PROJETOLEANDROGALYARADO pdf 10/03/2022 (LEAMDRO GARCIA Aceito
Brochura 12:57:08 ALVARADO
Investigador
Enderego: Chacara Butignolli , s/n
Bairro: Rubido Jumnior CEP:
UF: 5P Municipio: BOTUCATU
Telefone: (14)3330-1609 cep@fmb.unesp.br
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Contiruagdo do Parecer. 5.354.969

TCLE { Termos de | TCLE_LeandroAlvarado.pdf 10M03/2022 | LEANDRO GARCIA | Aceito

Assentimento § 11:02:41 ALVARADO

Jugtificativa de

Auséncia

Folha de Rosto FolhaDeRostoAssinada2 pdf 04/03/2022 | LEANDRO GARCIA Aceito
12:21:00 | ALVARADO

Declaragio de TemoDeanuencialnstitucional_pdf 03/03/2022 |LEANDRO GARCIA | Aceito

Instituicgo e 10:28:03 | ALVARADO

Infraestrutura

Declaragio de AnuenciaHcSipes02022 pdf 2210212022 | LEANDRO GARCIA Aceito

concorddncia 14:51:45 [ALVARADOD

Qutros TERMODEANUENCIAGESTOR. pdf 220242022 | LEANDRO GARCIA | Aceito
14:51:06 | ALVARADO

Situagio do Parecer:
Aprovado

Mecessita Apreciagio da CONEP:
Nao

BOTUCATU, 18 de Abril de 2022

Assinado por:

SILVANA ANDREA MOLINA LIMA
(Coordenador(a))
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ANEXO B — Registro No Instituto Nacional Da Propriedade Industrial
(INPI)

IP =

devi b

Ipd=e

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
MINISTERIO DO DESENVOLVIMENTO, INDUSTRIA, COMERCIO E SERVICOS
INSTITUTO NACIONAL DA PROPRIEDADE INDUSTRIAL

DIRETORIA DE PATENTES, PROGRAMAS DE COMPUTADOR E TOPOGRAFIAS DE CIRCUITOS

Certificado de Registro de Programa de Computador

Processo N® BR512026000481-0

O Institute Macional da Propriedade Industrial expede o presente certificado de registro de programa de
computador, valido por 50 anos a partir de 1° de janeiro subsequents & data de 28/08/2025, em conformidade com o
BZ°, art. 2° da Lei 9.608, de 19 de Fevereiro de 1996.

Titulo: Meu Assistente Renal

Data de criagéo: ZB0BZ025

Titularfes): UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA JULIO DE MESQUITA FILHO
Autor{es): LEANDRO GARCIA ALVARADO; DAMIELA PONCE

Linguagem: JAVA SCRIPT

Campo de aplicagdo: IF-0T; 5D-01; SD-02; 50-10

Tipo de programa: AP-01; AP-03; GI-01

Algoritmo hash: SHA-512

Resumao digital hash:

d4211ed1105ccfcill0e08acf3b0ad 0444445578074 356d63 3Fabbil Ti122d 055301 35c 425001 2 26dfe0530306d7bbbald
2c55aa6T3ded83d40c/ 65 1eaafdd

Expedido em: 031022026

Aprovado por:
ERICA GUIMARAES CORREA
Chefe da Divisdo de Programas de Computador e Topografias de Circuitos Integrados
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ANEXO C -Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDOD (TCLE)
Resolugdo 466/2012

(Participante maior da 18 anas)

O senhor (a) estd sendo convidado & paricipar de um estudo denominado Intervengdo
farmacéutica nos problemas relacionados acs medicamentos em pacientes em didlise
peritoneal e hemodidlise: um ensaio clinico randomizado, de responsabilidade do
pesquisador & Farmacéutico Leandro Garcia Alvarado.

Leia cuidadosamente o que se segue & pergunte sobre qualguer didvida que vooé tiver.
Caso se sinta esclarecido sobre as informagdes que estdo neste Termo e aceite fazer parte do
estudo, peqo que assing 2o final deste documento, em duas vias, sendo uma via sua e 8 outra
do pesquisador responsavel. Saiba que vocé tem total direifo de ndo querer participar.

1. O estudo invastiga Froblemas Relacionados ao Uso da Medicamentos (polifarmacia)
em pacienfes renais crénicos em dislise peritoneal & hemedislisze. Para isso, serfo ansalisados
todos os medicamentos prescritos para identificar possiveis problemas. A polifarmacia aumenta
o risco de interagdes ndo benéficas, que podem ser evitadas se detectadas precocements.
Quando necessario, o pesguisador discutird o caso com & equipe de sadde e intervird para
adequapdo ou desprescrigdo. Assim, os riscos s&0 minimos e todos passiveis de controle e
eliminagdo ja gue os efeitos dos medicamentos serdo estudedos prevismente.

2. A sua participacdo consistird em 2 consultas de 50 minutos com o farmacéutico,
realizadas na unidade de didlise, em dias e horérios previamente agendados. Serfo
apresentados resultados e procadimentos para melhorar o fratamento, quande necessério, além
de um folheto informative sobre a doenga e os medicamentos utilizados.

3. A pesquiss pode trazer slguns beneficios, como 2 diminuigiio de efeitos adversos, o
controle de sinfomas ocasionados pelo uso de medicamentos & 2 melhoria da qualidade de vida,
dentre outros. Vocd néo terd despesa t8o pouco valor & receber ao participar da pesquisa e
poders refirar sua concordéncia na continuidade da mesma a qualquer momenteo.

4. Caso ocora algum dano comprovademente decomente da participagdo no estudo. os
voluntérios poderdo pleitesr indenizacfo, segundo as determinscdes do Codigo Civil (Lei n®
10,406 de 2002) e das Resclupdes 48512 e 51016 do Conselho Mecionzl de Sadde.

5. O nome dos paricipantas serd mantide em sigilo, assegurando assim a2 suas
privacidade, e se desejarem ferfo livre acesso & fodas as informacdes e esclarecimentos
adicionais sobre o estudo e suas consequéncias, enfim, tudo o que gueiram saber antes, durante
e depois da sua paricipacdo. Os dedos coletados serdo utilizados dnica e exclusivamente para

fins desta pesquisa, e os resuliados poderde ser publicados.

Qualguer divida, basta enfrar em contato com Leandro Garcia Alvarade, pesquisador
responsavel, telefone: (14) 28650-3060, e-mail: leandro.alvarado@unesp br ou com o Comité

de Efica em Pesquisa da Unesp, telefone (14) 3880-1808, e-msil: cep fmb@unasp.br
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Eu,

RG n? declaro ter sido informado e concordo em ser

parficipante do Projeto de pesquisa acima descrito.

Botucatu, de de 2025.

Assimatura ou digital do participante

Assinatura do pasquisador responsavel



