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RESUMO

Erm muitcs palses onde urr service nacional g sadde ou uma instifwgdo compardval 2514 estabaleciva, dados procisos de
utiizagdo de medicamentos ndo estac geraimente disponivels e frequentermente existe dificulvades de obié-los. Esta situag ao ini-
salisialdra & particularmente evidenle nos casos onde 2 preleddnoig por medicamentos para ¢ iratamanto de cerfas 0oongas,
difere substancialimente entre vérios palses, visto gue inexistern informagdes sobre 05 beneflicios comparalivos dos diversas fe-
gimes de tratamento. O uso da dose didria defimida (DDD) como uma unidade de medida lorma possivel compilar estatsticas
comparativas a gualguer fempo e entre regifies e palkes, independente de mudangas nos precos e moedas, igualmente diferen-
cas no sorfimento de medicamentos. A DOD & definida como & dose média dina presurmivel para adulfos na pnncipal indicacio
do medicamenta, Deve ser enfalizado gue & DD n&o & a dose recomenadvel mas, simplesmenie, uma wunidads feonica de me-

A,
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A lerapdutica fammacolbgica atual constitui-se erm uma
prética relativamente recente (Tognoeni & Laporte, 1263).

Hé& pouco mais de meio séoulo, os médicos dispunham
apenas de alguns medicamentos, tais como, morfina e deri-
vacos, aspiring, fenaceting, &ter, cloroférmio, cocalna, digita=
licos, quining, alguns sais metalicos, teofiing, uma ou culra
vitamina, alguns homdénios naturais ¢ pouca outra cOisa que
52 pudesse considerar como realmente possuidora de efics-
cia. A escolna do medicamento ndo era dificll ao médico, nem
exigia decisbes 130 ponderadas como agora (Carvalho Nelo,
1389},

Apesar do desenvolvimento das ciéncias guimicas e
do maior conhecimento da fisiclogia humana nos Olifimos s&-
culps somente apds a Segunda Guerra Mundial, com a intro-
ducBo crescente de novos farmacos, e evolugdo das teni-
cas de pesquisa de farmacologia clinica & gue s verificou
urn crescimento eficaz no tratamento sintomético de quadros
agudos & de enfemidades crinicas.

0 desenvolvimenta de medicamentos t3o eficazes
tarmacologicamente, come os antibifticos, os coricosteri-
des, os ansiolfticos, 0s diurSticos de alga, os betabloqueado-
res adrendroicos, 03 antineoplisicos, os blogueadores dos
canais de cilcio, certos anlidepressivos, entre outros, ntro-
duziu a Medicina em uma fase de notdvel presifgio cientffico e

aceitacac social {Borden, 1881), pois que grande parle das
armas terapfiuticas do passado nfo superavarn o merg et
placebo em eficiem. Wade (1979) afirma, que pouces médi-
cos poderam exercer alualmente sua profissio, & NAo axis-
liszem vacinas, corticosterdides ou antibidticos.

Com iss0, orescc 4 necessidade de se conhecer o
maior nimens possivel de informagbes sobre 05 medica-
mentos que foram prescrites (Wilson et al, 1983 Linn & Da-
vis, 1872}, que lipo de pacientes o3 ulilizam & quais os bene-
Hoins & possfvels riscos resultantes de Seu uso e que justfi-
caram sua prescricio (Maddock, 186%; Thomas, 1974, Pari-
sh, 1973, Parish, 1974}, O dominio desta avalanche de co-
nhecimentos terapduticos tornou-se mandatério na alualida-
de, pois o uso de quakquer medicamento farmacologicamente
ativo implica em um risco calculado (Marston, 1970), seja de
ineficdcia medicamentosa no case em questio, seja do sur-
gimento de efeitus inesperados cu indesejiveis ((Stolley &
Lasagna, 1269 Brook ef al, 1871; Harding el al 1885} - re-
corde-se dos desastres da talidomida (McBride, 1961; Leng,
1962, do practolel (Dukes, 1979} e do zomepirac (Shapiro,
1984, Oliveira, 1568),

Para Zanini & Oga {1989, 0 uso adequado de medi-
camentos, repousa em trés lipes de acles bsicas:

a) a "indicacdo”, devendo ser conssquéncia do diagndslico

a - Dopartarments de Cifinclas Fisicldgicas/COB - Universidade Estadual de Londrina

b - Irestiuto de Cifnclas Biomédicas/USP - Universidade de 580 Paulo
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& avaliagdo do paciente, e consequente ndicagio da te-
rapdutica medicamentosa, feita pelo "médico”, "dentista”,
oll, No caso de animais, pelo “médico veterndrnio®;

ki em procedimentos de “obtencdo”™ do produte, incluindo 4
supervisiio da producio, distribuiciio, estoque & dispen-
sagio, fungbes que a sociedade atribui principalments ao
“farmacéutico™,

c} o "uso”, requernndo o correto seguimento das instrugies
guanto & dose e a0 esguema posoldgico, que deve ser
realizade pelo prépric “paciente™ ou o responsével pelos
seus cuidados. Os pacientes internados e que, em muitos
CASOS, requerem supervisio especializada, guanto ao uso
do produto e a evelugdo de seu estado, necessiiam do
cuidado profissional da "enfarmagem”.

Para orientar a decisdo de administradores de sadde
na area de madicamentos, & necessano avaliar-se o valor
benetfoiofisco de medicamentos (Liljeskrand, 1984; Lende &
Baksaas, 1988; Oliveira, 1588). Esse campo de pesquisa,
deu inlcic ao desenvolvimento da “farmacologia social”, onde
us pesquisadores esludam efeilos e tendéncias de uso que
se tornam evidentes quando um medicamento & consurnido
por grandes massas populacionais. Essa especialidade de-
senvohvau-se principalmente na Europa, conhecikda como
“estudos de uliizacio de medicamentos” ou, por ser basea-
da em dados numéricos e indicadores, de *famacospide-
miokogia: (Zanini et al, 1983).

As técnicas de estudos de utilizagao de medicmentos
fomaram impulso ha cerca de vinte anos, em trabathos inicia-
dos pelos pafses escandinavos, Pasteriormente, difundiram
em outros palses da Europa e na América do Morte onde se
avaliam a comercializagio, distribuicio, prescricio & uso dos
mesmos com &nfase especial nas consequéncias médicas,
sociais ¢ econdmicas sobre a comunidade (Laporte et al,
19873 Bergman & Sjowqvist, 1984; Baksaas & Lunde, 1988,
Brenner, 1983).

A obtencio ¢ apresentacdo de resultados gue possam
ser faciimente entendides nos diversos nfveis de administra-
cio hospitalar e equipe médica, constilui-se segundo Ciola-
Sanches (19849), no principal objelivo do desenvolvimento da
metodologia que possa se aplicar nos estudos de utilizagio
de medicamentos, Com isso, as informacdes obtidas podem
ser estendidas & comunidade que financia e uliliza os servi-
05 de salde,

FPara gue os estudos de ullizacdo de medicamentos
tenham maior validade, & necessirio o emprego de procedi-
mentos padrdes, tais como, sistema de classificagio de me-
dicamentos ¢ unidades de medida, pois ou permitiré a obten-
cdo de dados quantitativos ou se avaliard a utiizacdo dos
mesmos am diferentes regies ou palses. Apds os medica-
menios serem classificados em classes terapduticas especl-
ficas, Ciola-Sanchez (1989) afirma gue com isso poderd ser
possivel proceder a dois tipos de andlise: verificar os pa-
dries de prescricdo, avaliando tendéncias médicas intra e
inter-hospitalares, no Brasil ¢ no exterior, e, avaliar o geren-
cialmente dos investimentos com medicamentos, através do
consumo dos mesmos dentro do hospital, para se evitar ex-
travios e principalmente, os desperdicios.

A metodologia farmacoepedemioldgica com a finalidade
de avaliar e comparar o uso de medicamentos em regibes
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diferentes (Ciola et al, 1287) utliza informagcfes chaves que
harmonizam os dados, a saber nomes genéricos, classifica-
¢80 internacional de doencas (CID), "classificacio terapduti-
ca analbmicafarmacoldgica™ (Figura 1) & dose difna definida
(DD

CLASSIFICAGCAQ TERAPEUTICA ANATOMICA
FARMACOLOGICA (TAF)

A = Aparelho Digestivo, Metabolismo e NutricZo (Drogas que
influem sobre Alimentagio)

E - Sangue e Orgios Hematopoitticos (Blood)

C - Aparelho Cardiovascular

0 - Pele, Mucosas, Aparelho Auditive e Visual (Dermmatold-
Qica)

G - Aparelho Genitouringrio & Hormdnios Sexuais

H - Sistema Enddcring (Hormbnios), exclusive Matabolismo
e Aparelho Genital

I = Defesa Imuncldgica & Alergia

J = Antinfecciosos (sem correlacio mnaminica)

M - Sisterna Misculo-Esqguelético

M = Sisterna Nervoso Cenfral

0 -

=5

Oncologia
A:‘tﬁ*Pa.rasitéﬁﬁs
R - Aparetho Respiratsrio
Vo= Varios

A classificacio terapfutica-anatdmica-farmacolégica
utiliza o cbdigo farmacoldgico alfanumérico como chave pri-
méria para o processamento da dados, sendo detalhado em
cinco niveis de informacéo hierarguizado.

De acordo com Ciola-Sanchez (1983} e Zanini et al
{1989), os trés primeiros niveis do cddigo definem progressi-
wvamente, grupo teraplutico-anatdmico, classe farmacolbgica
e sub-classe farmacoldgica. O primeiro nfvel & expresso em
letras & equivale a um dos 14 grandes grupos farmacolbg-
cos. Mo segundo nfvel, existem 78 classes e o terceiro nlvel
contem 246 sub-classes farmacolfgicas.

O quarto e quinio nivel, definem o principio glive e
apresentagdo do produto, respectivamente, O sistema per-
mite a recuperagio dos irds diferentes niveis: grupos, clas-
ses ou sub-classes, facilitando a integragio e anélise de da-
dos de vAnos arquivos de medicamentos através do cbdigo
farmacoldgico.

Como exemplo, tem-se o chdigo da DIPIRONA GO-
TAS, apresentada em frascos de 10 mi, solucdo a 50% (Figu-
ra 2). Com isso, a obtengio de informagbes pode ser feita a
nivel da kem, princlpio ativo, ou acumuladaments, em cada
um dos trés nlfveis terapfuticos. A Figura 3 relaciona os cddi-
gos e alguns medicamentos utilizados no aparelho cardic-
vascular.

A fim de superar o problema de comparar varios pro-
dutos para indicagfes semelhanies, doses diferentes e for-
mas larmaciuticas diversas ¢ com equivaléneia terapdulica,
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O primeiro digito "N refere-se ao grupo terapéutico (farma-
cos gue slual no Sistema Mervoso Central), O segundo ¢
terceiro nfveis, numéricos, definem sub-divisGes com base
na classificagdo TerapButica Anatdmica Farmacaoldgica:

02 = analgésicos

02 = analgésicos ndc-narciicos

0 guarto nivel (alfabélico) especifica o princlpio ativo {ou as-
sociagdo pré-constitulda de princlpios ativos):

= = dipirona

O quinte nhvel diferencia o fem, por exemplo:

M 02 02 C 02 = dipirona para uso em gotas, solugdo a 50%.

*GT
APARELHC CARDIOVASCULAR
e
ol TERAFIA CARDIACA
LA CF
C 0101 GLICOSIDEDS CARDIACOS
ER NS PA
Co1o AL Digitoxina 01 'mg - Capsulas
Co1o AQ2 Digitoxina 1.0 mg - Gotas
CoioiBol Cigoxina 0.5 mogf2ml - Ampola
EE g CF
o102 ANTIARRITWMICOS
EEEE PPE'!
ColozAM Amipdarona 150 mgd3 mi- Ampola
ColozA02 Amipdarona 200 mg - Cipsula
Colo2BEM Disopiramida 100 mg - Capsula
CotazCaot Wexileting Clor 200 myg - Clpsula
Obs; ;

* GT - Grupo Terap@utico — primairo nivel
** 5T - Sub-Grupo Terapéutico — segundo nlvel
== F - Classe Faimacoldgica —— terceiro nfvel
w*en BA - Princloio Ativa = quarta nivel

A repeticio de fAirmacos (PA) significa que existe mais
de uma forma farmacéutica come comprimidos & ampolas ou
diferentes doses para cada apresentago,

passou-se a utlizar a “Dose Didria Definidg” ou “DDO" (Za-
nini et al, 1889).
A DDD foi criada para medir quantidades, permitindo

uma comparacio eletiva de padries co prescngan em clas-
ses de medicamentos, Mesmo que procules solados dentre
de classes farmacolbgicas possam dilenr ce pals para pals
(Ciola~3anchesz, 19849),

A DD & a posologia média didria de um medicamento,
proposta por especiakstas, baseados na ndicagio, via de
administracio e uso habitual mais irequente do meadicamenta,
Assim, de acordo com Jamni 2t al (12891, a DD de um die-
terminado medicamento, como unidade Ecnica de medida € a
média da dose de manutenc3o difiria recomendads na ndi-
cagio mais usual de tratamento.

Fara grandes populagies o consumo o moedicamen-
tos & expresso em ODDI1.000 habitantes/diz, Para ooer es-
se nimears, o ndmen de unidades vendidas durante um anc,
pxpresso em miligramas & dividida pela DDD, tamibén em
miligrarmas, pelo tempo (385 dias do ano) e pelo ndmero de
habitantes, © o quociente resultante & multiplicade pelo milé-
simo da populacdo. Este nlmero, sequnde Ciola-Sanches
(1989} representa uma estimativa aproximada da proporcac
da populagio gue recebe o medicamento, Exemplor A DOO
do AAS (Acido acotilsaliclico) & da 1g. Se numa populagao
de 28 milhies de habitantes lorem vendidos 187 milhdes de
compromidos de 500 mg em um ano, esla guantidade ex-
pressa em DDD/1.000 habitantes/dia seria:

187,000,000 comp » 500 mg/eomp
1000 mg x 365 dias x 28.000.000 hab

¥ 1.000 hab =

= 9,15 DDD/A.000 habidia

O Mordic Councll on Medicines publica periodicarmente
urn livro sobre & DDD de cada produto (Capella & Laporte,
1988).

A informética moderna constifui-se na mola propulsora
da farmacoepidemiciogia, nidc s0 pela facilidade de proces-
samento de dados, mas pelo incremento de conrole compu-
tadorizado do histbrico médico e identificacio pesscal, orian-
do condighes para seguimento individual, em toda sua popu-
lacio, de doencas, terapias e evolugio. Conhecermrse oS
medicamenios consumidos, acompanham-se a evolugio te-
rap@utica, os retornos, doengas intercorrentes e reacdes ad-
varsas do pacients, custos € tendéncias de demanda.

Conhecer a interacio no wso de medicamentos Com o
processo global da assisténcia sanitdriz, onde as doengas
sip diagnosticadas, selecionadas para serem traladas e
posteriormente modificadas em seu curse natural, constitui-
se, de acordo com Togneoni & Laporie (1882) em seu pri-
maordial objetivo.

Assim, os medicamentos ndo 56 devemn ser definidos
coma instrumentos terapgulicos mas também como ponto de
convergéncia entre os diversos fatores que conduzem & indi-
cagio ol nao de seu uso,

Por tudo isso, os medicamentos sio indicativos da
prevaléncia de problemas médicos e do mode come a comu-
nidade cientlfica & médica interage com 0S USUAMDS NA pro-
cura de métodos que possam propiciar a intervengao farma-
coterapéutica.
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ABSTRACT

in & large number of counines where a national health care or a comparable nstitution is established, precise data on drug
utilization are not generally available and often difficult to obtain, This unsatisfactory silualion is particularly evidant in cases where
the preference for drugs in the treatment of certain diseases differ substantially among various countries, since there exists no
information about the comparative benefits of the diverse drug regimens. The use of a defined daily dose (D00) as a unit of
measuremen! makes it possible lo compile comparative diug sfafistics at any time and between reglons and counnes,
independent of changes in prices and currencies, as well as differences in drug assoriment. The DD0 s defined as the assurned
average daily doses for adults in the main indication of the drug. It should be emphasized that the DDD is not the recommended
dose, but simply a technical unif of measuremeanta.

KEY-WORDS: Drug utiization: Health care; DDD.
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CARACTERISTICAS PATOGENICAS DE Escherichia coli

CRISTINA PACHECDE
IOMICE FELIPED

FACHECO, C; FELIPE, I. Camcteristicas patogenicas de Escherichia coli. Semina, 12(2): 83-90, jun. 1991,

RESUMO

Esta revisdo aborda, de modo geral, caraclenslicas palogémicas de cepas de Escherichia coli que provocam irfeccdes in-
lestinais e extra-inestingis assim como as esiatdgias que 05 MICTOIganismos apreseniam em opesicdo aos mecanismos de

defesa do hospedeiro.

FALAVRAS-CHAVE: Escherichia coli; Caractersticas patogénicas; Infeccio.

1 — INTRODUGAO

Embora sejam encontrados oomo componentes da flo-
ra normal, algumas cepas de Escherichia coff, devido a aite-
ragbes do grganisme, como ¢ comprometimento do mesmao
pelo uso indiscriminado de antibifficos, podem expressar
determinados genes localizados em plasmidios, que confe-
rem a esias cepas a capacidade de invasdo e consequente
patogenicidade,

Certas cepas de E. cof t8m sido identificadas como
agentes causadores de diarréia em adultos e criancas, além
de serem iscladas do trato urindrio e de casos de meningite
em neonatos e bacterimias (6, 20, 41, 46, 65, 66, ¥3).

A patogenicidade de E. coll se deve a vdrias proprie-
dades tais como 1) capacidade de aderir e mudar a fisiclogia
das células hospedeiras; ) invadir tecidos; Wi} resisténcia &
antibidticos; IV) resistdncia sérica e V) produgdo de toxinas,

De acordo com estas caracterfsticas, alguns autores, classi-
ficam as cepas de E. coli em responsdvels por infecgbes in-
testinais e extra-intestinais (22, 23, 36, 41, 64).

1. Escherichia coli CAUSADORAS DE INFECCOES
INTESTINAIS

O reconhecimento de E. coli como agente eticldgico de
diarréias, vem de esudos da diarréia de verfo em criangas
na Europa e América do Morte, no infcio da década de 440,
realizados por Eiral.,ﬁ'r & Bray & Beavan®. A partir de entio,
virios autores dedicaram-se a estudos mais aprofundados,
para melhor conhecimento dos fatores patogénicos envolvi-
dos nesses casos de diarréia (5, 6, 21, 36, 40).

As cepas pertencentes a este grupo, &0 divididas em
quatro categorias, de acordo com o tipo de infecgio por elas
causada (Fig. 1).

a - Mestranda do Curse de Microbiclogia - Departaments de Palologia Geral/GCB - Universidade Estadual de Londrina

b - Departamento de Patslogla Gerall CCB - Universidade Estadual de Londring
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