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Resumo

Objetivo: O presente trabalho tem por objetivo realizar uma revisdo de escopo sobre 0 uso de
rastreadores na identificacdo e monitoramento de eventos adversos a medicamentos em
hospitais. Método: Para a conducéo do estudo, seguiram-se as seguintes etapas: elaboragéo da
questdo norteadora, identificacdo e selecdo dos estudos relevantes, mapeamento das
informagdes, agrupamento, resumo e relato dos resultados. Os estudos incluidos foram
elencados a partir da estratégia mnemonica PCC (Popula¢do, Conceito e Contexto), sendo a
Populagdo os pacientes internados, Conceito de interesse os eventos adversos a medicamentos
e 0 Contexto analisado foi hospitalar. O processo de busca e selecéo foi realizado na Biblioteca
Virtual em Saude, PubMed e Science Direct, em portugués, inglés ou espanhol, entre 2012 a
2020. Resultados: Compuseram a amostra 19 estudos, dos quais seis foram publicados no
Brasil, cinco na China, dois na Espanha, dois na india, um na Suica, um na Argentina, um nos
Estados Unidos da América e outro na Finlandia. Conclusdo: Constatou-se a partir da
realizacdo dessa revisdo que o uso de rastreadores para deteccdo de eventos adversos a

~

medicamentos em hospitais € um método viavel e eficaz para a implementacdo de acfes de
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farmacovigilancia e suscetivel de ser implementada pelos nucleos de seguranca do paciente de
instituicOes hospitalares.

Palavras-chave: Medicamentos; Seguranca do paciente; Farmacovigilancia.

Area Tematica: Temas transversais - Outros

E-mail do autor principal: yonecaroline@ufpi.edu.br

1 INTRODUCAO
Para a farmacovigilancia um evento adverso estd diretamente relacionado com a
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seguranca do paciente. Esse evento pode ser definido como uma lesdo ou dano ndo intencional
causado pelo processo de cuidado a salde, podendo levar a hospitalizacdo, ou seu
prolongamento, morbidade apds alta ou morte (RUNCIMAN; WEBB; HELPS, 2000). Para a
Organizacdo Mundial da Satde (OMS) evento adverso é um incidente que resulta em dano de
qualquer natureza ao paciente (WHO, 2007). Todavia, entre as causas que podem levar a um
evento adverso esta o medicamento, e especificamente no ambiente hospitalar, os eventos
adversos a medicamentos (EAM) estéo entre as trés explicagdes mais comuns para a ocorréncia
desses eventos (MENDES et al., 2005). Assim, a mensuracao do prejuizo ocasionado pelos
medicamentos e sua identificacdo durante a internacdo hospitalar é de suma importancia para
auxiliar no desenvolvimento de estratégias de aprimoramento da qualidade da atencdo a satde
(GIORDANI et al., 2012; VERONEZE; MALUF; GIORDANI, 2017; MORAES, 2018).

A OMS tem incentivado todos os paises a identificar os EAM e compreender os fatores
envolvidos na sua ocorréncia através da utilizacdo de sistemas de informacdes. Espera-se com
1SS0 que, por meio dessas ferramentas, esses eventos sejam identificados e analisados com vistas
ao planejamento e adocdo de estratégias para a reducdo de incidentes similares no futuro e
promocdo da seguranca do paciente. Assim, na atencdo tercidria, a notificagdo voluntéria
configura-se como um dos métodos mais utilizados para a identificagdo de um EAM, no
entanto, pelo alto indice de subnotificacdo de casos surgiram novas abordagens com o intuito
de obter maior eficacia no reconhecimento desses eventos.

Nos ultimos anos, a metodologia Global Trigger Tool, elaborada pelo Institute for
Healthcare Improvement (IHI), tem se mostrado como a alternativa mais valida e eficiente para
a triagem dos EAM que a tradicional notificacdo espontanea. Essa ferramenta baseia-se na
hip6tese que o emprego de rastreadores estreitamente ligados aos EAM permite identifica-los,
examinar o tipo e a frequéncia dos mesmos, e reduzi-los, garantindo melhor qualidade da
assisténcia prestada. A técnica tem sido utilizada também para acompanhar longitudinalmente
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medicamentos rastreadores, ela se mostrou promissora para a coleta e o rastreio de informagdes
sobre a ocorréncia de eventos e danos gerados ao paciente. Tendo em vista seu melhor custo-
beneficio em comparacdo a outros metodos, vem sendo amplamente aplicada em grandes
sistemas de saude em todo o mundo (THOMAS; PACHAGNULA, 2008; PIERDEVARA et
al., 2017).

Neste contexto, o presente estudo teve como objetivo realizar uma revisdo de escopo

sobre 0 uso de rastreadores para deteccdo de EAM em hospitais.

2 METODO

Trata-se de uma revisdo de escopo definida como uma forma de sintetizar e disseminar
os resultados de estudos a respeito de um determinado tema, contemplando toda a literatura
cientifica possivel. O objetivo de uma analise de escopo € mapear, por meio de um método
rigoroso e transparente, o estado da arte em uma area tematica, sem avalia-los criticamente ou
sumarizar evidéncias de diferentes investigacbes, como ocorre na metodologia da revisao
sistematica, tornando-a entdo, importante para a obtencdo de uma visdo geral das evidéncias
existentes sobre algum evento em salde (ARKSEY; O’MALLEY, 2005; FREITAS; ALVES;
GAIVA, 2020). Para a conducio do estudo, seguiram-se cinco etapas conforme elencadas por
Arksey e O’Malley, Instituto Joanna Briggs (IJB): (1) identificagdo da questdao norteadora; (2)
identificacdo dos estudos relevantes; (3) selecao dos estudos; (4) mapeamento das informagdes;
(5) agrupamento, resumo e relato dos resultados.

A questdo norteadora elaborada para a revisao foi: “Quais os rastreadores utilizados para
a detecgdo de eventos adversos a medicamentos em hospitais?”. Os estudos incluidos nessa
revisdo de escopo foram elencados a partir da estratégia mnemonica PCC (Populacdo, Conceito
e Contexto), conforme recomenda o protocolo IJB. Denominaram-se, como Populag&o,
pacientes internados, o Conceito de interesse foi EAM e o Contexto analisado foi o hospitalar.

O processo de busca e selecdo dos artigos foi realizado nas bases de dados de periodicos
da Biblioteca Virtual em Saude, PubMed e Science Direct, posto que essas bases possuem uma
ampla cobertura das publicacfes na area da saude, ocorrendo em trés etapas distintas: 1) na
primeira pesquisa, utilizaram-se descritores controlados adequados as bases de dados
pesquisadas (Medical Subject Headings - MeSH e Descritores em Ciéncias da Saude - DeCS);
2) na segunda pesquisa, utilizaram-se descritores ndo controlados a fim de ampliar a busca,
utilizando-se termos especificos ao tema atual em todas as bases de dados e repositorios
escolhidos; 3) a terceira etapa consistiu na identificacdo e selecdo nas listas de referéncias das

fontes utilizadas.
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Quadro 1. Estratégias de busca referentes as bases de dados pesquisadas.

Banco de
dados Palavras-chaves Total Titulo
Biblioteca | (Global Trigger Tool) AND (patient safety) AND (pharmacovigilance ) 12 4

virtualem | AND
salde (Global Trigger Tool)
(patient safety) AND (pharmacovigilance ) AND

Pubmed (((“Global Trigger Tool” OR drugs*))) AND (((“patient safety” OR 15 5
“pharmacovigilance”)))

(((“Global Trigger Tool” OR “patient safety”))) OR
(((“Global Trigger Tool” OR “pharmacovigilance”)))

Science “Adverse drug events” OR “Global Trigger Tool” AND “patient harm” 125 10
Direct OR “hospitals” OR “patient safety” “Electronic medical records” OR
“Inpatient harm”

Fonte: Autores, 2021.
As fontes de informacéo abrangeram artigos originais, revisoes de literatura, relatos de

experiéncia, editoriais e pesquisas primarias nos idiomas, portugués, inglés ou espanhol, no
recorte temporal de 2012 a 2020. Foram excluidos artigos duplicados e aqueles que nédo se

adequavam aos objetivos do estudo.

Figura 1. Diagrama de fluxo do processo de selecéo dos artigos da revisdo, PRISMA-ScR.
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Fonte: Autores, 2021.

A relevancia dos estudos incluidos foi verificada por dois revisores independentes, que
tiveram acesso aos mesmos resultados de busca. Os casos de desacordo quanto a inclusdo foram
resolvidos por meio da discusséo entre os pares ou pela avaliacdo de um terceiro revisor. A

qualidade metodoldgica dos estudos priméarios ndo foi avaliada, visto que ndo é
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considerado nas revisdes de escopo. Todavia, na extracdo dos dados, utilizou-se o formulério
recomendado pelo IJB com o intuito de facilitar a sintese de informacGes e a qualidade das
recomendacdes. Visando garantir a qualidade dessa publicacdo, aderiu-se ao checklist
PRISMA. Os resultados extraidos foram apresentados em quadros e discutidos de forma

narrativa com base em classificagdes de categorias conceituais.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A selecdo e inclusdo dos artigos obedeceu ao protocolo para revisdes de escopo
(PRISMA-ScR). Conforme exposto na Figura 1, foram identificados um total de 319 estudos
potencialmente elegiveis (MEDLINE/PubMed= 62; Biblioteca Virtual de Satde= 53; Science
Direct= 204). Desses, foram excluidos 279 estudos apds analise dos titulos. Permaneceu-se
com 40 artigos selecionados para a etapa da leitura dos titulos e resumos. Sendo, 19 artigos
excluidos por motivos de impossibilidade de acesso ao texto completo e incongruéncia com 0s
objetivos dessa revisdo e 2 por estarem duplicados. Assim, compuseram a amostra final 19
estudos, os quais foram lidos na integra e analisados por trés pesquisadores.

Predominantemente, os artigos incluidos foram publicados no Brasil (n=6), China
(n=5), Espanha (n=2), india (n=2), Suica (n=1), Argentina (n=1), Estados Unidos da América
(n=1) e Finléndia (n=1). Quanto aos tipos de estudo destacaram-se os descritivos retrospectivos
(12) e os do tipo longitudinal (2). Ja para os estudos do tipo prospectivo (1), ensaio clinico (1),
relato de experiéncia (1), transversal (1) e o transversal multicéntrico (1) foi possivel a sele¢éo
de apenas um estudo, respectivamente.

Quadro 2. Registros incluidos pela revisdo de escopo, segundo autor, ano de publicacéo, titulo, tipo de estudo,
periddico de publicacdo e pais de origem.

Autores Ano de Titulo da publicacéo Tipo de Periddico Pais de
publicacéo estudo Origem
Giordani et al. 2012 Vigilancia de eventos adversos | Retrospectivo Rev. bras. Brasil
a medicamentos em hospitais: epidemiol.
aplicacdo e desempenho de
rastreadores
Ferreira et al. 2013 Rational use of medicines: Transversal e Braz. J. Brasil
prescribing indicators at Multicéntrico | Pharm. Sci.
different levels of health care
Rozenfeld; 2013 Eventos adversos a Retrospectivo Rev Saude Brasil
Giordani; medicamentos em hospital Publica
Coelho terciario: estudo piloto com
rastreadores
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Harkanen et
al.

2014

Patient-specific risk factors of
adverse drug events in adult
inpatients - evidence detected
using the Global Trigger Tool
method

Retrospectivo

J Clin Nurs.

Finlandia

Ruiz et al.

2015

Deteccion de eventos adversos
en pacientes adultos
hospitalizados mediante el
método Global Trigger Tool

Retrospectivo

Rev Calid
Asist.

Espanha

Nobrega et al.

2016

Medicamentos rastreadores na
identificacdo de reacGes
adversas em um hospital

Transversal

Rev. Bras.
Farm. Hosp.
Serv. Saude

Brasil

Stroupe et al.

2017

Measuring Harm in
Hospitalized Children via a
Trigger Tool

Retrospectivo

J. Pediatr.
Nurs.

Estados
Unidos

Veroneze;
Maluf;
Giordani

2017

Uso de rastreadores para a
identificacdo de eventos
adversos a medicamentos

Relato de
experiéncia

Cogitare Enf
erm.

Brasil

Martins et al.

2018

Trigger tools are as effective as
non-targeted chart review for
adverse drug event detection in
intensive care units

Retrospectivo

Saudi Pharm
J.

Brasil

Ji Huan-huan
et al.

2018

Adverse drug events in Chinese
pediatric inpatients and
associated risk factors: a
retrospective review using the
Global Trigger Tool

Retrospectivo

Sci. Rep.

China

Grossmann et
al.

2019

Describing adverse events in
medical inpatients using the
Global Trigger Tool

Retrospectivo

Swiss
Med. Wkly

Suica

Hu et al.

2019

Development of a trigger tool
for the detection of adverse drug
events in Chinese geriatric
inpatients using the Delphi
method

Longitudinal

Int. J. Clin.
Pharm.

China

Hu et al.

2019

Adverse events identified by the
global trigger tool at a
university hospital: A

retrospective medical record
review

Ensaio clinico

BMJ Evid

China

Fajreldines et
al.

2019

Measurement of the incidence
of care-associated adverse
events at the Department of
Pediatrics of a teaching hospital

Longitudinal

Arch Argent
Pediatr.

Argentin

a

Tang et al.

2019

Detecting adverse drug
reactions in discharge sumaries
of eletronic medical record
using Readpeer

Retrospectivo

Int. J. Med. |
nform.

China

Silva et al.

2020

Characterization of adverse drug
events identified by trigger in
Brazilian pediatric in patients

Retrospectivo

J Pediatr

Brasil

Liu et al.

2020

Establishment of a pediatric
trigger tool based on Global
Trigger Tool to identify adverse
drug events of children:
experience in a Chinese hospital

Retrospectivo

BMC
Pediatr.

China
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adverse events associated with
high-alert medications in
patients with multimorbidity

Pandya et al. 2020 Global Trigger Tool: Proficient Prospectivo Indian J. India
Adverse Drug Reaction Crit. Care
Autodetection Method in Med.
Critical Care Patient Units
Otero et al. 2020 Utility of a trigger tool Retrospectivo | Eur J Hosp Espanha
(TRIGGER-CHRON) to detect Pharm

Fonte: Dados da pesquisa, 2021.

O método dos rastreadores (trigger tool) € uma ferramenta de revisdo de prontuarios

que aumenta a sensibilidade para a identificacdo de EAM em pacientes hospitalizados. O

objetivo primordial desse instrumento proposto pelo IHI é monitorar a qualidade da atencéo,

por meio da vigilancia dos eventos adversos, do acompanhamento das estimativas ao longo do

tempo, e do efeito da implantacdo das intervencGes para reduzir os danos provocados pelos

medicamentos em cada unidade assistencial, mensurando os incidentes com dano e em Ultima

andlise servindo como recurso muito eficaz para o beneficio da seguranga do paciente
(GIORDANI et al., 2012; VERONEZE; MALUF; GIORDANI, 2017). A sua aplicabilidade

configura-se como método mais util e célere na busca ativa por reacGes adversas a

medicamentos (RAM) quando comparado aos métodos tradicionais de identificacdo (HU et al.,

2019; PANDYA et al., 2020). Todavia, vale ressaltar que sua utilizacdo requer a combinacao

de conhecimento e envolvimento de farmacéuticos com outros profissionais de saude

trabalhando de maneira multidisciplinar, a fim de fornecer solucgdes de seguranga ideais para 0s
pacientes (OTERO et al., 2020).
As RAM contribuem significativamente para os custos e utilizagdo dos cuidados em

salde. Medicamentos de alto risco como os hipoglicemiantes, anticoagulantes, sedativos,

narcoticos, agentes quimioterapicos, antipsicoticos, potassio intravenoso, dentre outros podem

ser utilizados como gatilhos na busca por EAM causados pela farmacoterapia em pacientes

internados. A menor quantidade de tempo necessaria para aquisicdo de informacdes em

prontuarios,

a possibilidade de busca automatizada e adaptacdo de gatilhos a

farmacoepidemiologia local s&o recursos para melhor beneficios desse método (GUZMAN-
RUIZ et al., 2015; MARTINS et al., 2018; TANG et al., 2019; TODI; SAHA, 2020).
Para a extracdo de informacdes a partir dos prontuarios utilizando-se a ferramenta dos

rastreadores a estratégia € realizada seguindo-se essas etapas: (1) identificacdo dos rastreadores,

no caso dos medicamentos pelas folhas de prescrigdo; (2) avaliacdo de um possivel EAM pela

presenca do rastreador por um farmacéutico, no caso de medicamentos; (3) discussdao com 0s

membros da equipe multiprofissional da avaliacdo sobre divergéncia
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de EAM; (3) classificagbes quanto a causalidade e ao grau do dano, até chegar ao consenso. Os
rastreadores devem ser ajustados, considerando-se a viabilidade e a adequagdo dos mesmos a
realidade os quais sdo aplicaveis (GIORDANI et al., 2012).

Nesse contexto, de acordo com cada etapa, observou-se as vantagens da utilizacdo desse
método, tais como: na primeira etapa, a participacdo de académicos, por ser um aprendizado
em sua formacéo; na segunda etapa, por ser a mais demorada, requer um maior tempo de estudo
dos profissionais envolvidos nas bases de pesquisas disponiveis, e na terceira etapa, da
visibilidade a cada profissional com seu conhecimento especifico para a elucidacdo do caso, ou
ndo, de um possivel EAM (VERONEZE; MALUF; GIORDANI, 2017).

Além de identificar a frequéncia e as caracteristicas dos EAM, os rastreadores também
permitem a associacao entre o evento adverso e 0 medicamento suspeito, considerando a relacao
temporal entre ambos, a evolucdo clinica do paciente, assim como a descri¢do na literatura de
eventos similares, sendo utilizado o Valor Preditivo Positivo (VPP) como descritor do resultado
da anélise dos rastreadores, sendo o VPP global calculado para o conjunto dos rastreadores e
para cada rastreador (ROZENFELD; GIORDANI; COELHO, 2013).

A utilizacdo de medicamentos rastreadores, mesmo nao abrangendo toda a demanda
hospitalar, sdo os mais indicados em locais onde a busca ativa direta é invidvel, como grandes
hospitais, com maior nimero de atendimentos e mais generalizado. A observacdo do uso de
ferramentas para rastrear os EAM entre grupos mais especificos, como idosos e criangas, traz
resultados e conclusdes mais precisas em relacdo as possiveis reacdes adversas (NOBREGA et
al., 2016).

A ferramenta de rastreio para EAM traz melhoria da racionalidade e segurancga no uso
dos medicamentos voltados ao grupo infantil ja que esses pacientes possuem alto risco de EAM,
com taxas que podem variar de 1 a 11% de todas as hospitalizagdes. Além disso, um maior
indice de EAM é constatado em criancas quando utilizado antineoplésicos e antibioticos.
Rastreadores utilizados em hospitais pediatricos chegaram a detectar até 169 gatilhos
diferentes, conseguindo também detectar quatro vezes mais EAM do que os métodos
convencionais mostrando, assim boa eficacia para a reprodutibilidade em outros centros
(STROUPE et al., 2017; FAJRELDINES et al., 2019).

No Brasil, 0 uso de medicamentos rastreadores, também tem sido utilizado para o
rastreamento de EAM em pacientes pediatricos hospitalizados. Os dados apresentados apoiam
fortemente a ferramenta de gatilho como um método robusto para avaliar EAM, e podem ajudar

a melhorar o conhecimento sobre as frequéncias e seus tipos, bem como as classes de
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medicamentos relacionados a danos no departamento de pediatria de hospitais brasileiros
(SILVA et al., 2020).

Outro grupo bastante especifico e que merece total atencdo sdo 0s idosos. As
ferramentas de rastreio de EAM evitam a ocorréncia de eventos adversos em pacientes
geriatricos, e revelaram que a maior frequéncia de EAM sdo naqueles com maior tempo de
internacdo hospitalar e cirdrgicos, porém com uma correlacdo negativa entre a idade e o
aparecimento de EAM. Dessa forma, as ferramentas também puderam auxiliar na descoberta
de medicamentos que mais frequentemente estavam associados a EAM em idosos, tais como:
corticosteroides, diuréticos de al¢a, analgésicos opidides e anticoagulantes orais (HU et al.,
2018; OTERO et al., 2019).

Ainda na busca por medicamentos gatilhos para identificar EAM em idosos internados,
0 método pode ser utilizado para distinguir entre os eventos adversos ja aparentes antes da
internacdo e aqueles que surgiram durante a internacdo, principalmente para aqueles com
doencas mdaltiplas. Além disso, a maioria dos rastreadores que levam a possiveis EAM estao
relacionados a medicamentos, seja pelo seu uso (antieméticos, antialérgicos) ou pela presenca
de uma RAM (sedacgdo excessiva, sonoléncia, hipotensao), e que podem causar até danos graves
ao paciente (GROSSMANN et al., 2019).

A realizacdo gradual de estudos realizados com foco no puablico geriatrico e/ou
pediatrico vem mostrando que os gatilhos utilizados para detec¢do de EAM nessas populacoes
necessitam de uma maior especificidade, sendo adaptados e avaliados, seja pelo uso no
tratamento de doencas ou na busca de EAM, além da necessidade de aplica-los em todos os
setores, incluindo unidades de terapia intensiva e esses ajustes serem realizados para evitar
falso-positivos (LI1U et al., 2020).

A identificacdo dos rastreadores deve ser bem avaliada e cada caso exige uma
abordagem diferenciada. Dentre 0s casos que exigem uma avaliagdo mais criteriosa, esta no
uso da vitamina K e nos antieméticos, os quais também podem ser de uso profilatico comum
em quimioterapia e de cuidados pés-operatérios; os laxantes, que frequentemente sdo
administrados em pacientes em procedimentos invasivos ou operagfes cirdrgicas para
preparacao pré-operatoria (J1 et al., 2018).

Portanto, os elementos tradicionalmente empregados para distinguir as reacgdes
provaveis das possiveis, ou para estabelecer a relacdo causal entre o farmaco e o EAM séo
considerados, como a relacdo temporal entre causa e efeito; o conhecimento prévio do efeito,
por meio da literatura; as doencas de base como causas alternativas para explicagdo dos efeitos

adversos. Ainda assim, o uso simultdneo de multiplos farmaco
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ocorréncia de interagdes medicamentosas e a prescri¢ao registrada de forma incompleta podem
afetar a avaliacdo da causalidade. A extrapolacdo dos resultados para o hospital como um todo
e a distribuicdo proporcional dos eventos devem ser examinadas com cautela, uma vez que a
amostra é calculada considerando a incidéncia global de EAM esperados (HARKANEN et al.,
2014).

As limitagdes do método dos rastreadores para identificar EAM abrangem a
incapacidade de distinguir entre reacdes adversas e erros. A distincdo seria benéfica, pois
permitiria visualizar intervencGes para a reducdo dos erros de prescricdo, dispensacdo e
administracdo de medicamentos. Por ser retrospectivo, 0 estudo conta com informacdes
incompletas e registradas para outras finalidades que ndo a da avaliagdo dos resultados do
cuidado, além de ndo permitir a intervencdo na terapéutica dos pacientes enquanto internados
por tratar-se de método retrospectivo, entretanto aponta para a necessidade de transformar
habitos de prescricdo e criar estratégias para diminuir ou evitar novos eventos (ROZENFELD;
GIORDANI; COELHO, 2013).

Ainda assim, a aplicacdo dos rastreadores como forma de monitoramento dos resultados
dos cuidados aos pacientes exige compromisso dos gestores e 0 engajamento dos profissionais
das equipes ligadas diretamente a atencdo ao paciente. O aprimoramento da qualidade ocorre
num ambiente no qual o uso racional dos medicamentos e a prevencdo dos erros de indicacéo,
dispensacéo e administracdo dos produtos farmacéuticos sejam objeto da atencdo permanente
e parte integrante das medidas voltadas para o conjunto da melhoria global da qualidade dos
servigos (ROZENFELD; GIORDANI; COELHO, 2013).

4 CONCLUSAO

Constatou-se a partir dessa revisao de escopo que o uso de rastreadores para detecgdo
de EAM em hospitais ¢ um método viavel e eficaz para a implementacdo de agdes de
farmacovigilancia e suscetivel de ser implementada pelos nucleos de seguranca do paciente de
instituicdes hospitalares. Evidenciou-se ainda que além disso essa ferramenta possibilita avaliar
os resultados dos cuidados prestados aos pacientes internados. Todavia, ressalta-se que se faz
necessario aprimorar e adaptar os rastreadores ja validados de acordo com a demanda e as
necessidades de cada unidade hospitalar para contextos mais especificos, como hospitais

pediatricos, geriatricos ou de terapias especificas.
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