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RESUMO

APRESENTACAO: Trata-se de dissertacdo para conclusdo do Mestrado Profissional
em Avaliacdo e Produgcdo de Tecnologias para o SUS do Grupo Hospitalar
Conceicdo (GHC), Porto Alegre (RS). A pesquisa foi realizada com a tecnologia
hipodermdclise, dentro da tematica dos cuidados paliativos. Como producédo de
pesquisa, foram elaborados um artigo cientifico e um documento Procedimento
Operacional Padrao (POP).

INTRODUGAO: A hipodermdclise é conceituada como a administracéo de fluidos e
medicamentos pela via subcutanea e é utilizada, frequentemente, para o controle de
sintomas dos pacientes em cuidados paliativos. Entretanto, ha insegurangca no uso
da hipodermdclise por profissionais da saude. O antibiético piperacilina-tazobactam
€ bastante utilizado para tratamento de infec¢des hospitalares, mas a literatura sobre
seu uso pela via subcutanea é limitada.

OBJETIVO: Avaliar a administracdo do antibidtico piperacilina-tazobactam via
hipoderméclise em pacientes internados no Servigo de Dor e Cuidados Paliativos do
Hospital Nossa Senhora da Conceicao, em Porto Alegre (RS).

METODOLOGIA: Trata-se de um estudo de série de casos entre setembro de 2023
e agosto de 2024, de carater retrospectivo e descritivo, com analise do uso do
antibidtico piperacilina-tazobactam por hipoderméclise em pacientes internados em
servico de cuidados paliativos, identificando a presenga de efeitos adversos, a
resposta ao tratamento e o desfecho ao final da internagéo.

RESULTADOS: A amostra do estudo compreendeu 19 pacientes. Com relagcéo aos
efeitos adversos, um paciente apresentou hiperemia (5,26%) e uma paciente
manifestou endurecimento local (5,26%). Nenhum paciente apresentou efeitos
adversos graves. Dois pacientes relataram dor durante a administragdo. Em relagao
a resposta ao tratamento, dos 7 pacientes que apresentaram resposta laboratorial, 5
deles também tiveram melhora clinica e alta hospitalar. A partir das informacgdes da
pesquisa e da literatura, foi confeccionado um documento POP para o servico de
cuidados paliativos intitulado “Administragdo do Antibiético Piperacilina-Tazobactam
via Hipodermdclise na Populagdo Adulta”.

CONCLUSAO: Em conformidade com estudos internacionais, houve baixo indice de
efeitos adversos. Ha necessidade de realizacdo de mais pesquisas sobre
hipodermadclise a fim de ampliar a literatura sobre uma tecnologia que prové maior
autonomia e conforto para pacientes em cuidados paliativos.

PALAVRAS-CHAVE: Cuidados Paliativos; Hipodermdoclise; Avaliagdo de Tecnologias
em Saude; Saude Coletiva; SUS.



ABSTRACT

PRESENTATION: This dissertation was developed for the Professional Master's
Program in Evaluation and Production of Technologies for the Brazilian Unified
Health System at the Conceigdo Hospital Group, Porto Alegre (RS). The research
focused on hypodermoclysis within the context of palliative care. The research
outputs include a scientific article and a Standard Operating Procedure document.

INTRODUCTION: Hypodermoclysis is defined as the administration of fluids and
medications via the subcutaneous route and is frequently used for symptom
management in palliative care patients. However, health professionals often express
insecurity regarding its use. While the antibiotic piperacillin-tazobactam is widely
used for treating healthcare-associated infections, literature regarding its
subcutaneous administration remains limited.

OBJECTIVE: To evaluate the administration of piperacillin-tazobactam via
hypodermoclysis in patients admitted to the Pain and Palliative Care Service at the
Nossa Senhora da Conceicao Hospital in Porto Alegre (RS).

METHODOLOGY: This is a retrospective and descriptive case series study
conducted between September 2023 and August 2024. The study analyzed the use
of piperacillin-tazobactam via hypodermoclysis in palliative care inpatients, identifying
the occurrence of adverse effects, treatment response, and outcomes at the end of
hospitalization.

RESULTS: The study sample consisted of 19 patients. Regarding adverse effects,
one patient presented hyperemia (5.26%) and one patient exhibited local induration
(5.26%). No serious adverse effects were observed. Two patients reported pain
during administration. Concerning treatment response, among the seven patients
who showed laboratory improvement, five also presented clinical improvement and
were discharged. Based on the research findings and existing literature, an SOP
document was developed for the palliative care service titled "Administration of the
Antibiotic Piperacillin-Tazobactam via Hypodermoclysis in the Adult Population."

CONCLUSION: In accordance with international studies, a low rate of adverse
effects was observed. Further research on hypodermoclysis is necessary to expand
the literature on a technology that promotes greater autonomy and comfort for
patients in palliative care.

KEYWORDS: Palliative Care; Hypodermoclysis; Health Technology Assessment;
Public Health; Brazilian Unified Health System.
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APRESENTAGAO

Esta dissertacdo € produto da 82 turma do Mestrado Profissional em
Avaliacdo e Produgédo de Tecnologias para o SUS do Grupo Hospitalar Conceigéo
(MP ATS-GHC), desenvolvido em Porto Alegre (RS). A pesquisa foi voltada aos
cuidados paliativos (CP), area de trabalho do pesquisador, no Grupo Hospitalar
Conceicéo (GHC), envolvendo o Servigo de Dor e Cuidados Paliativos do Hospital
Nossa Senhora da Conceicdo. Os cuidados paliativos e, mais especificamente, a
tecnologia avaliada hipodermdclise sdo fontes de interesse do autor desde o
processo formativo da residéncia médica no GHC e, gradualmente, viraram pontos
para desenvolvimento de pesquisa e o ingresso no programa do mestrado. A partir
do estudo realizado, dois produtos técnico-cientificos foram elaborados: um artigo
cientifico e um documento Procedimento Operacional Padréo (POP), apresentados
na sequéncia desta dissertacao.

Conceitualmente, os cuidados paliativos consistem na assisténcia promovida
por uma equipe multidisciplinar para melhorar a qualidade de vida de pacientes e
familiares diante de um diagndstico de doenga grave que ameaga a vida (Azevedo,
2017; WHO, 2002). Para o manejo dos sintomas que afligem esse grupo de
pacientes, a equipe se utiliza de tecnologias leves, abrangendo o acolhimento e a
comunicacéo, e tecnologias duras, como medicamentos, dispositivos e intervengoes,
tendo o individuo e a familia como elementos centrais do cuidado (Azevedo, 2017;
WHO, 2002).

Entretanto, apesar da importancia do desenvolvimento dos CP, a pesquisa na
area ainda é reduzida. Os CP sdo uma das areas do conhecimento em saude com
menor quantidade de pesquisa e literatura em comparacio a outras especialidades
médicas. No Brasil, a pesquisa dessa tematica em especifico pode ser descrita
como incipiente. Ao longo das ultimas décadas, a literatura em CP se desenvolveu
em grande parte por meio da experiéncia de especialistas, com acumulo gradual de
conhecimentos catalogados. Utilizam-se medicamentos e outras tecnologias ja
existentes, adaptando-os ao cenario do paciente em busca de maior qualidade de
vida (Oliveira, 2021; Pereira; Andrade; Theobald, 2022; Braga; Queiroz, 2013).

Dentre os motivos para as dificuldades na realizagcdo de pesquisa no contexto
dos CP, pode-se destacar, primeiramente, o pouco tempo de reconhecimento desses

cuidados na area da saude, contando com baixo numero de profissionais
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especializados (Oliveira, 2021; Pereira; Andrade; Theobald, 2022; Braga; Queiroz,
2013). No Brasil, os CP sao reconhecidos como area de atuagao médica ha menos
de 15 anos. A maioria das categorias profissionais da saude no pais ainda nao
reconhece os CP como uma area especifica de especializacdo e atuacao, e a
insergao obrigatdria da disciplina de CP nos curriculos de cursos de graduagéo em
Medicina entrou em vigor ha menos de cinco anos (Junqueira; Junqueira; Soeiro,
2024).

Além disso, ha dificuldade de realizacdo de pesquisa com pacientes que
apresentam baixa expectativa de vida, na maioria das vezes proximos do
falecimento. A complexidade clinica, a heterogeneidade das condi¢gdes e a mudancga
rapida do quadro € um forte empecilho ao desenvolvimento de estudos na area
(Oliveira, 2021). Ademais, a pesquisa em saude depende, em parte, do interesse da
industria farmacéutica para o desenvolvimento de tecnologias. Os CP consistem em
uma area com tendéncia de menor retorno financeiro do ponto de vista das
empresas farmacéuticas e de insumos em saude, o que contribui para o baixo
estimulo de pesquisas na tematica (Morrison; Jacobson, 2021).

Por outro lado, tanto a populagdo mundial como a brasileira vém passando
por uma mudanga epidemiolégica e demografica, com aumento da expectativa de
vida das pessoas, resultando no aumento das doengas crénicas e da necessidade
de cuidados em relagao ao fim de vida. A necessidade de ofertar CP no ambito dos
sistemas de saude tem aumentado exponencialmente, em contraste com a escassez
de profissionais qualificados e de servicos na area. Nesse cenario, € importante que
pesquisas em CP sejam realizadas a fim de qualificar os conhecimentos da
especialidade e a assisténcia em saude (Ferreira, 2009; Azevedo, 2017). A recente
Politica Nacional de Cuidados Paliativos do Brasil, em 2024, surge como forma de
enfrentamento dessa realidade (Andrade; Souza, 2024).

No contexto da pratica assistencial dos cuidados paliativos, dentre as
tecnologias utilizadas, a hipodermdclise (ou acesso subcutaneo) se destaca como
uma técnica que permite a oferta de um cuidado adequado e com mais conforto a
pacientes em cuidados paliativos. A hipoderméclise pode ser definida como um meio
de administracdo de fluidos e de medicamentos por via subcutédnea (gordura)
quando nao ha possibilidade por outras vias usuais de administragdo, como por via

oral e via endovenosa (ver Figura 1). Um acesso € implantado na pele na regido da
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hipoderme e alternativamente permite a oferta de tratamentos necessarios aos
cuidados dos pacientes. Esse cenario € comum em pacientes em cuidados
paliativos, quando comumente existe dificuldade de degluticdo dos medicamentos
pela boca e/ou a impossibilidade de pungdo de um acesso venoso (Azevedo, 2017;
Ferreira, Santos, 2009; Godinho, 2017).

Figura 1. Hipodermoclise instalada em abdome.

Fonte: Azevedo, 2017.

O presente estudo compreende que, a partir de mais pesquisas sobre o0 uso
da hipodermdclise, havera maior seguranga para prescricdo e administracdo de
medicamentos por essa via. Seu uso pode representar uma opgao de acesso segura
e bem tolerada pelos pacientes, de facil execucdo e que pode ser usada em nivel
domiciliar. Considera-se que as vantagens da terapia subcutédnea superam os
possiveis efeitos colaterais, especialmente no cenario dos pacientes em cuidados
paliativos, sendo alternativa para controlar sintomas, realizar tratamentos para
infeccbes e promover qualidade de vida (Azevedo, 2022; Ker et al., 2015; Jumpertz
et al., 2022; Santos et al., 2021).

Em cenario de necessidade de tratamento de infeccdes, a possibilidade de
realizar a antibioticoterapia pela hipoderméclise, quando n&o se tem um acesso
venoso disponivel, € um diferencial no arsenal de cuidados possiveis de serem
realizados nos pacientes em cuidados paliativos. A piperacilina-tazobactam é um
dos antibidticos de maior uso no ambiente hospitalar e apresenta limitada literatura
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internacional sobre seu uso pela via subcutanea (Gin et al., 2007; Leanza et al.,
2024; Kobayashi; Cho; Yokota, 2020); até a escrita deste material, nenhum estudo
nacional publicado foi encontrado pelo autor, apesar do seu uso ja presente em
servigcos de cuidados paliativos no pais.

Ademais, também se reforca a importancia de novas pesquisas em
hipodermdclise em razao do baixo custo da tecnologia e da facilidade de uso, com
ampla aplicabilidade nos servigos pertinentes ao Sistema Unico de Saude (Azevedo,
2022; Ker et al., 2015; Jumpertz et al., 2022; Santos et al., 2021). O estudo amplia
as informacgdes sobre o tema e auxilia na solidificagdo de um cuidado que, pelas
mudangas demograficas da populacédo e epidemiolégicas das doengas, tem se

mostrado cada vez mais necessario no Brasil e no mundo.
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OBJETIVOS

1.1 Objetivo Geral

Avaliar a administragdo do antibidtico piperacilina-tazobactam via

hipodermodclise em pacientes internados no Servigo de Cuidados Paliativos do

Hospital Nossa Senhora da Concei¢ao, em Porto Alegre (RS).

1.2 Objetivos Especificos

. Conhecer caracteristicas sociodemograficas e das condi¢bes de doenga

prevalentes nos pacientes internados no Servigo de Dor e Cuidados Paliativos
do Hospital Nossa Senhora da Conceicdo que fizeram uso do antibidtico

piperacilina-tazobactam via hipodermdclise no periodo acompanhado.

. Identificar os efeitos adversos locais e sistémicos da administracdo do

antibidtico piperacilina-tazobactam via hipoderméclise em pacientes
internados no Servico de Dor e Cuidados Paliativos do Hospital Nossa

Senhora da Conceigao.

. Verificar a evolugdo clinica, laboratorial e desfecho da internacdo de

pacientes internados no Servico de Dor e Cuidados Paliativos do Hospital
Nossa Senhora da Conceicdo que fizeram wuso do antibidtico

piperacilina-tazobactam via hipodermoclise.

. Avaliar a prescricdo do antibidtico piperacilina-tazobactam via hipodermdclise

no Servigo de Dor e Cuidados Paliativos em relagao a dose, a frequéncia e ao

tempo de infusdo do medicamento.
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2 INTRODUGAO

A hipoderméclise é conceituada como a administracdo de fluidos e de
medicamentos por via subcutanea na regido da hipoderme (ver Figura 2) quando
nao ha possibilidade de uso das medicacdes por via oral ou quando ha dificuldade
ou impossibilidade de puncionar um acesso venoso devido a fragilidade vascular
(Godinho; Silveira, 2017). Desenvolvida no século XIX, a técnica ganhou mais
visibilidade no final da década de 1960, impulsionada pelo movimento moderno dos
CP e vem apresentando grande variabilidade no seu uso nos servigos de saude
entre diferentes paises e profissionais (Azevedo, 2017). Paises da Europa, com
destaque para a Franga, apresentam ampla utilizagdo da hipodermdclise nos seus
servicos de geriatria, CP e infectologia (Jumpertz et al., 2022). No Brasil, essa
técnica vem ganhando espago no cenario dos cuidados paliativos, agregando
beneficios na sua utilizagao, tais como a praticidade, o conforto para o paciente e o

baixo risco de complicagdes (Bruno, 2015).

Figura 2. Camadas da pele.

EPIDERME

Poros, pelos, camada
queratinizada e terminacgao
nervosa.

DERME

Glandulas sudoriparas e
sebaceas, musculo eretor do
pelo e foliculo piloso

HIPODERME

Veias, artérias e tecido
adiposo

Fonte: Azevedo, 2017.

A terapia subcutanea tem vasta possibilidade de utilizacdo na assisténcia a
saude, na reposicao de fluidos de hidratacdo e de medicamentos de variadas

classes, que incluem desde antibidticos e antieméticos a analgésicos.
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Especificamente para pacientes em cuidados paliativos, a hipoderméclise representa
uma escolha que permite o controle de sintomas, como dor e dispneia, com menos
incbmodos e limitagbes relacionadas a puncdo venosa. Além disso, pode ser
utilizada no ambiente domiciliar com maior praticidade, em especial por ndo envolver
sangramento em caso de retirada inapropriada do acesso, durar usualmente de 5 a
7 dias e por resultar em menor risco de infeccdo de corrente sanguinea (Bruno,
2015; Godinho; Silveira, 2017; Jumpertz et al., 2022).

A hipodermdéclise (ver Figura 3) tem se mostrado uma via de acesso segura,
eficaz, com poucos efeitos adversos, menos dolorosa em comparagdo com a via
endovenosa e de baixo custo (Azevedo, 2017; Godinho; Silveira, 2017). Quanto aos
eventos adversos relacionados ao seu uso, 0s principais sdo os efeitos locais ao
redor do acesso, como edema, vermelhiddo, hematoma e dor durante a
administracdo dos medicamentos. Efeitos adversos sistémicos sao raros na
literatura (Azevedo, 2022; Ker et al., 2015; Jumpertz et al., 2022; Santos et al.,
2021). Considerando uma balanca de riscos e beneficios da aplicagao da terapia
subcutanea, verifica-se grande vantagem do seu uso nos pacientes em CP — que
costumam ter dificil rede venosa —, evitando-se multiplas puncdes de acesso
venoso periférico e também a realizagdo de medidas mais invasivas, como o acesso

venoso central (Santos et al., 2021).

Figura 3. Dispositivo agulhado de acesso (opgao de uso para hipodermdclise).

Fonte: Azevedo, 2017.

Embora existam medicamentos com liberagao para uso pela via subcutanea,
como a morfina, muitos fluidos e medicamentos utilizados pela hipoderméclise sao

de uso off-label, ou seja, ndo consta em bula, o que requer a construgdo de guias e
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manuais por sociedades médicas e instituicbes de saude para orientacdo adequada
de sua administragdo. Apesar dos manuais existentes, alguns farmacos ainda
possuem poucas informacgdes na literatura quanto a seguranca de sua aplicagcao
pela via subcutanea, ndo havendo padronizagdo universal. Esses fatores geram
inseguranga na prescricdo e na aplicagdo da hipodermdclise, distanciando os
profissionais de saude de sua utilizacdo em pacientes que necessitam do seu uso
(Santos et al., 2021).

Dentre as medicagdes utilizadas na assisténcia a saude, o antibidtico
piperacilina-tazobactam é bastante utilizado no ambiente hospitalar por sua vasta
cobertura antimicrobiana, especialmente para tratamento de infeccdes
polimicrobianas de pele, intra-abdominais, respiratérias, urinarias, ginecologicas e
em cenario de neutropenia febril. Trata-se de um antibi6tico seguro, bem tolerado e
com amplo espectro de acdo, sendo uma opg¢ao muito utilizada para tratamento
empirico de infecgcbes moderadas a graves. Usualmente, € administrado pela via
endovenosa (Gin et al., 2007; Leanza et al., 2024; Kobayashi; Cho; Yokota, 2020).

Apesar de ser um antibidtico bastante difundido na pratica clinica, ha poucos
dados publicados sobre o uso da piperacilina-tazobactam pela via subcutanea. Foi
encontrado um unico estudo de coorte em populacido adulta desenvolvido no Japao,
que avaliou especificamente a seguranca desse antibiético por hipoderméclise em
comparagao a administragao venosa. Nesse estudo, ha baixo quantitativo de efeitos
adversos com a administracdo desse antibiético pela via subcutédnea e equivaléncia
no controle infeccioso com a via venosa (Kobayashi; Cho; Yokota, 2020). Ndo ha
informacéao atual sobre pesquisas em relagao ao tema na literatura brasileira.

Devido a escassa literatura sobre esse assunto e a ja presente experiéncia de
administragcdo do antibiotico piperacilina-tazobactam por hipodermdclise no Servigo
de Dor e Cuidados Paliativos do Hospital Nossa Senhora da Conceigao, surgiu o
interesse por analisar o uso desse antibiotico pela via subcutanea nos pacientes do
servico, estimulando a pesquisa na area dos CP em uma instituicdo publica

vinculada ao Servigo Unico de Saude.
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3 REVISAO DA LITERATURA

Os CP tém como objetivo principal controlar sintomas fisicos, sociais,
psicolégicos e espirituais para promover o conforto e o bem-estar de pacientes e
familiares diante de um diagnéstico de doenga grave que ameaga a vida,
preservando a autonomia e o direito a dignidade (WHO, 2002). Historicamente, essa
forma de cuidado foi introduzida nas décadas de 1950 e 1960 por Cicely Saunders,
inglesa com formagdo humanista, enfermeira, médica e assistente social. Com a
intengdo de promover uma morte digna para as pessoas, os CP foram se
estendendo em sequéncia por outros paises da Europa, bem como pela Australia e
pelos Estados Unidos, gerando um modelo de cuidado integral e humanizado para
pessoas portadoras de doengas avangadas, graves e progressivas (Paiva et al.,
2022). Em 1990, com o intuito de uma abordagem mais integrada dos CP, a

Organizagao Mundial de Saude (OMS) o conceituou pela primeira vez como:

Cuidado ativo e total para pacientes cuja doenga nado é responsiva a
tratamento de cura. O controle da dor, de outros sintomas e de problemas
psicossociais e espirituais é primordial. O objetivo do Cuidado Paliativo é
proporcionar a melhor qualidade de vida possivel para pacientes e
familiares (WHO, 1990, p. 11).

No Brasil, os CP tiveram inicio na década de 1970, com os primeiros servigos
do pais instituidos no Rio Grande do Sul — inicialmente no Hospital de Clinicas de
Porto Alegre, com a fundagéo, em 1979, do Servigo de Dor e, em 1983, do Servigo
de Cuidados Paliativos e, em seguida, no Hospital Nossa Senhora da Conceigao,
com a fundagado do Servigo de Dor e Cuidados Paliativos em 1986 (Azevedo, 2017;
Figueiredo, 2011). Gradualmente, o pais tem passado por marcos importantes para
o fortalecimento do CP, como a criagdo da Associacao Brasileira de Cuidados
Paliativos em 1997 (HCFMUSP, 2022); o reconhecimento da Medicina Paliativa, em
2011, como area de atuacdo médica pela Associagao Médica Brasileira e pelo
Conselho Federal de Medicina (CRM, 2011); o reconhecimento, em 2022, como
titulo de enfermagem pelo Conselho Federal de Enfermagem e pela Academia
Nacional de Cuidados Paliativos (COFEN, 2022); a integragao obrigatéria dos CP no
curso de graduagcdao em Medicina pelas Diretrizes Curriculares Nacionais, em

novembro de 2022 (BRASIL, 2022), culminando no ponto mais importante e recente:
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a promulgacdo, em 2024, da Politica Nacional de Cuidados Paliativos (BRASIL,
2024; CASTILHO, 2024).

No cotidiano do cuidado dos pacientes em CP, sempre que possivel, a via oral
€ a via de escolha para administracdo de medicamentos, hidratagcdo e nutri¢cao,
tendo em vista sua facilidade, eficacia e boa tolerancia. No entanto, por diversos
motivos, como nauseas e vomitos persistentes, a via oral pode ficar prejudicada em
pacientes portadores de doengas avangadas. Estima-se que até 70% dos pacientes
em fase final de vida precisardo de uma via alternativa para administracido de
farmacos. Nesse cenario, a obtengao de um acesso venoso periférico pode ser dificil
devido a perda da elasticidade da pele, sobretudo em pacientes idosos e que ja
foram submetidos a quimioterapia, tornando-o um acesso mais invasivo e
desconfortavel. A hipodermdclise, também chamada de via subcutéanea (ver Figura
4), torna-se entdo uma importante alternativa, oferecendo maior conveniéncia e

segurancga ao paciente (Azevedo, 2017).

Figura 4. Camadas da pele e angulagao da agulha em tecidos.
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Fonte: Azevedo, 2017.

Com a transi¢cao epidemioldgica e demografica, mais pessoas tém adoecido
de doengas crbnicas e oncoldgicas que necessitardo de CP. Pelas especificidades
desse cuidado em expansao, uma via parenteral alternativa, a hipodermdclise, tem

ganhado destaque na pratica clinica. As indicagbes sao multiplas, sendo a mais
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importante o controle farmacoldgico dos sinais e dos sintomas inerentes ao processo
de morrer, quando a pessoa vai perdendo a capacidade de deglutir e requer uma via
para oferta de medicamentos que Ihe garanta o maximo conforto (Ferreira, 2009;
Azevedo, 2017).

A hipoderméclise pode ser definida como a infusdo de fluidos no tecido
subcutdneo, em geral com a instalagio de um dispositivo fixado a pele.
Desenvolvida no século XIX e deixada no ostracismo por muitos anos, apenas no
final da década de 1960 a via subcutanea voltou a ser aplicada em maior escala com
o impulso do movimento moderno dos CP (Godinho; Silveira, 2017; Azevedo, 2017,
Constante, 2021). Ha ainda controvérsia sobre a nomenclatura, se o mais adequado
seria 0 uso da palavra “hipoderméclise” ou somente a expressao “via subcutanea”.
Consideradas como sindnimos, alguns autores definem a hipodermdclise
especificamente em relagdo ao uso da via subcutanea para infusdo continua de
solugdes em volumes maiores (Azevedo, 2017).

Como destaque para a historicidade da técnica, atribui-se ao ano de 1853 o
desenvolvimento da primeira seringa hipodérmica pelo médico escocés Alexander
Wood, usada para administrar morfina em uma paciente com dor (Wood, 1855). A
partir de 1860, firmaram-se relatos adicionais de infusdo bem-sucedida de narcéticos
por via subcutanea, derivados da necessidade de encontrar alternativas para
tratamento analgésico (Pritchett, 1867; Walker, 1860). Novo impulso da técnica
ocorreu com as epidemias de cdlera, no final do século XIX, sendo utilizada a via
subcuténea para a hidratagdo dos pacientes (Azevedo, 2017). Em 1865, no auge de
uma epidemia mundial de cdlera, ha registros de infusdo subcuténea de fluidos por

Cantani, em Napoles, conforme artigo publicado em 1885:

Tém sido feitas tentativas de administrar liquidos diretamente no sistema
venoso, mas na colera grande parte das veias esta colapsada e em muitos
casos € impossivel cateterizar uma veia de tamanho suficiente para essa
finalidade sem realizar uma cirurgia para expor veias mais profundas. Isso é
mais evidente em criangas e nessa fase da cdlera ndo ha justificativa para
adicionar sofrimento desnecessario ao paciente. Além disso, o método
venoso ndo atingiu os resultados esperados e tem sido abandonado. A
forma mais natural e simples de suprir a necessidade sistémica de liquido &
pela injecdo subcutanea de uma solucao de duas colheres de cha pequenas
de cloreto de sd6dio em meio litro de agua quente e esterilizada, na qual
duas oncgas de brandy podem ser adicionadas (Daland, 1885, p. 589-590).
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Em 1915, foi publicado o primeiro documento com uma revisdo detalhada
sobre o uso de fluidos por via subcutédnea para tratamento de situagdes agudas e
subagudas em criangas (Smith, 1915). Nos anos posteriores, relatérios seguiram
reforcando a praticidade e a eficiéncia da hipodermdclise para o tratamento da
desidratacdo, entretanto, os avancos da técnica de infusdo endovenosa, apds a
Segunda Guerra Mundial, associados ao aumento de complicagdes com a
hipodermaclise, levaram ao esquecimento dessa tecnologia (Azevedo, 2017). A
analise dessas complicagbes sugere que o principal motivo que levou a
hipodermdclise ao ostracismo temporario foi a escolha inadequada de solugdes
hipotbnicas e hipertdnicas e ndo a técnica em si (Veras et al., 2014). A revisitagao da
hipodermdclise por profissionais que trabalham nos CP, na busca de vias
alternativas e mais confortaveis de tratamento, permitiu o retorno da técnica com a
seguranga necessaria.

Trata-se de uma pratica com menor complexidade para ser realizada e mais
barata que as demais técnicas, como 0 acesso venoso. Visa administrar solugdes na
hipoderme, camada mais profunda da pele, que é ricamente vascularizada, o que
favorece a absorgdo dos farmacos (Bruno, 2015; Santos et al., 2021; Qualio, 2016).
Os medicamentos administrados pela via subcutanea tém agao farmacocinética (ver
Figura 5) parecida com a via intramuscular, com tempo de agao prolongado, o que
acarreta uma concentragao sérica estavel do medicamento e evita efeitos colaterais
indesejaveis por consequéncia de picos plasmaticos (Santos et al., 2021; Azevedo,
2017; Azevedo; Barbosa; Cassiani, 2012). E importante destacar que as
caracteristicas dessa camada da pele influenciam diretamente o manejo da
hipodermadclise e quais medicamentos podem, do ponto de vista farmacoldgico, ser

absorvidos adequadamente com baixo risco de eventos adversos.
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Figura 5. Variagdo da concentragdo do medicamento na corrente sanguinea com o

tempo.
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Fonte: Azevedo, 2017.

A hipoderme é composta majoritariamente por tecido adiposo organizado em
l6bulos de diferentes tamanhos e que sao separados por um grupo conectado de
septos fibrovasculares de tecido conjuntivo que formam a maior parte da matriz
extracelular. A absorcao hidrica e de medicamentos pela via subcutanea depende
dos capilares sanguineos e linfaticos presentes nos septos da hipoderme. A
absorcao de substancias injetadas nessa camada da pele ocorre através da difusdo
simples por capilares sanguineos e por fendas intercelulares da rede capilar linfatica.
A facilitacdo desse processo de absorg¢ao varia de acordo com fatores como a carga
e o tamanho da molécula do medicamento, a solubilidade do liquido no tecido
intersticial e a presséo intersticial. Medicamentos formados por moléculas de maior
tamanho e com carga elétrica positiva, por exemplo, tém maior dificuldade de
transporte para rede capilar e podem se depositar no tecido subcutaneo, gerando
danos como irritagdo e necrose. Ademais, fluidos e medicamentos estédo sujeitos ao
metabolismo de primeira passagem apds absorgao pela corrente sanguinea, seja de
forma direta pelos capilares sanguineos, seja de forma indireta pela rede linfatica
(Azevedo, 2017).

Entdo, com o uso mais frequente da hipodermdclise, tornou-se essencial que

os estudos priorizassem a descricdo correta do procedimento e as solucdes
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adequadas para aplicacdo. No Brasil, existe ainda uma caréncia de estudos e
protocolos hospitalares sobre o tema. Com frequéncia, a administracdo pela via
subcuténea é off-label. Isso cria entraves para a prescrigao e explica o fato de as
informacdes sobre dose e diluigdo dos medicamentos serem escassas e, por vezes,
conflitantes (Ferreira; Santos, 2009; Azevedo, 2017; Godinho; Silveira, 2017).

As complicacdes relacionadas a puncido da via subcutanea sao raras e,
quando acontecem, estdo mais associadas a efeitos locais minimos. Esses efeitos
sdo evitaveis quando o acesso € realizado com a técnica correta e facilmente
reversiveis com a troca do sitio de pungdo, massagem local ou diminuicdo da
velocidade de infusdo das medicagdes. Os possiveis eventos adversos nos locais de
infusdo sao edema, calor, rubor, endurecimento, hematoma, sangramento e dor. Em
raros casos pode haver efeitos mais graves, como celulite (infeccdo da pele) e
necrose tecidual, associadas principalmente a infusdo da medicacdo na dose, na
diluicdo e na velocidade equivocadas. Os eventos adversos sistémicos, ainda mais
raros que os locais, podem ser infeccao (febre, calafrio, dor), sobrecarga cardiaca
(taquicardia, turgéncia jugular, hipertensao, tosse, dispneia), cefaleia e ansiedade
(Ferraciolli et al., 2022; Azevedo, 2017; Santos et al., 2021).

A partir de dados da literatura, antibidticos como carbapenémicos,
cefalosporinas, glicopeptideos, penicilinas e aminoglicosideos estdo se mostrando
seguros para administracdo subcutidnea e eficazes em termos terapéuticos
(Azevedo; Barbosa; Cassiani, 2012). Piperacilina-tazobactam é atualmente um dos
antibidticos de amplo espectro mais comumente usados para tratar infeccdes
bacterianas. Em geral, esse antibiético € administrado por via intravenosa em
quadros infecciosos hospitalares (Yang et al., 2016). Como resultado, ha pouca
literatura sobre a segurangca e a eficacia da administragcdo subcutanea da
piperacilina-tazobactam. Como maior referéncia publicada na area, um estudo
realizado em hospital japonés, entre 2005 e 2018, demonstrou a experiéncia clinica
na administracdo de piperacilina-tazobactam por via subcutanea. Nesse estudo de
coorte, foram detectados poucos efeitos adversos na administragdo do antibidtico
pela via subcutdnea e foi demonstrado que houve equivaléncia no tratamento
infeccioso em relagdo aos pacientes que receberam a medicagdo pela via
endovenosa (Kobayashi; Cho; Yokota, 2020).
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No ano de 2025, foi publicada a terceira edigdo do Manual de Hipodermdclise
da SBGG (Sociedade Brasileira de Geriatria e Gerontologia) e ANCP (Academia
Nacional de Cuidados Paliativos), uma das principais referéncias para orientagao
clinica do uso de fluidos por hipodermdclise. No manual brasileiro, pela primeira vez,
foi adicionado o antibidtico piperacilina-tazobactam como parte do arsenal de
medicamentos possiveis de serem utilizados por hipodermdéclise, facilitando a
padronizagdao do uso por diferentes equipes ao redor do pais. Entretanto, a
referéncia utilizada para embasamento do uso é a do trabalho japonés (Kobayashi;
Cho; Yokota, 2020), sem referéncias de trabalhos brasileiros para fundamentagéo do
manual.

Em outra publicagao internacional, do tipo relato de caso, um paciente tratado
para pneumonia com o antibidtico piperacilina-tazobactam pela via subcutanea foi
acompanhado com analise farmacocinética, sendo detectado que o antibidtico
atingiu concentracao sérica adequada para o tratamento antimicrobiano e que houve
resposta clinica (Leanza et al., 2024). Quando realizada a comparagéo do uso da
hipoderméclise em CP com outras vias parenterais, encontrou-se no estudo de Ker
et al. (2015) menores niveis de dor nos pacientes em uso da via subcuténea e igual
grau de satisfagdo e aceitagdo por pacientes e enfermeiros quando comparado ao
acesso venoso periférico. Ademais, nao foi encontrada nenhuma complicagao
infecciosa associada ao acesso subcutaneo no estudo (Ker et al., 2015).

Esses dados sinalizam para o potencial da hipodermdclise nos servigos de
saude, em especial de CP, e para a necessidade de mais estudos sobre o tema para
desenvolvimento dessa tecnologia. O aumento da lista de farmacos disponiveis para
0 uso pela via subcutanea, como o antibidtico piperacilina-tazobactam, amplia a

possibilidade de cuidado dos pacientes e o manejo de suas complicagdes.
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RESUMO

INTRODUCAO: A hipoderméclise é conceituada como a administracio de fluidos e
medicamentos pela via subcutanea e ¢ utilizada frequentemente para o controle de sintomas
dos pacientes em cuidados paliativos. Entretanto, ha inseguranca no uso da hipodermoclise
por profissionais da saude. O antibidtico piperacilina-tazobactam ¢ bastante utilizado para
tratamento de infeccdes hospitalares, mas a literatura sobre seu uso pela via subcutanea ¢
limitada. OBJETIVO: Avaliar o uso do antibidtico piperacilina-tazobactam via
hipoderméclise em pacientes internados em servi¢o de cuidados paliativos de um hospital do
Sistema Unico de Saude localizado na regido Sul do Brasil. METODOLOGIA: Trata-se de
um estudo de série de casos entre setembro de 2023 e agosto de 2024, de carater retrospectivo
e descritivo, com andlise do uso do antibiodtico piperacilina-tazobactam por hipodermoéclise
em pacientes internados em servico de cuidados paliativos, identificando a presenca de efeitos
adversos, resposta ao tratamento e desfecho ao final da internacdo. RESULTADOS: A
amostra do estudo compreendeu 19 pacientes. Com relacao aos efeitos adversos, um paciente
apresentou hiperemia (5,26%) e uma paciente apresentou endurecimento local (5,26%).
Nenhum paciente apresentou efeitos adversos graves. Dois pacientes relataram dor durante a
administracdo. Em relacdo a resposta ao tratamento, dos 7 pacientes que apresentaram
resposta laboratorial, 5 deles também apresentaram melhora clinica e alta hospitalar.
CONCLUSAO: Em conformidade com estudos internacionais, houve baixo indice de efeitos
adversos. Ha necessidade de realizagdo de mais pesquisas sobre hipodermoéclise a fim de
ampliar a literatura sobre uma tecnologia que prové maior autonomia e conforto para
pacientes em cuidados paliativos.

PALAVRAS-CHAVE: Cuidados Paliativos; Hipodermoclise; Avaliacdo de Tecnologias em
Saude; Saude Coletiva; SUS.

DESTAQUES: (1) H4 poucos dados sobre o uso da piperacilina-tazobactam pela via
subcutanea. (2) Série de casos sobre o uso da piperacilina-tazobactam por hipodermoclise. (3)
Nenhum paciente apresentou efeitos adversos persistentes ou graves.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Hypodermoclysis is defined as the administration of fluids and
medications via the subcutaneous route and is frequently used for symptom management in
palliative care patients. However, there is still uncertainty regarding its use among healthcare
professionals. The antibiotic piperacillin-tazobactam is widely wused to treat
healthcare-associated infections, but literature regarding its subcutaneous administration is
limited. OBJECTIVE: To evaluate the use of piperacillin-tazobactam via hypodermoclysis in
patients admitted to a palliative care service of a Brazilian Unified Health System hospital
located in Southern Brazil. METHODOLOGY: This is a retrospective and descriptive case
series study conducted between September 2023 and August 2024. The analysis focused on
the use of piperacillin-tazobactam via hypodermoclysis, identifying the presence of adverse
effects, treatment response, and outcomes at the end of hospitalization. RESULTS: The study
sample consisted of 19 patients. Regarding adverse effects, one patient presented hyperemia
(5.26%) and another presented local induration (5.26%). No patient experienced severe
adverse effects. Two patients reported pain during administration. Regarding treatment
response, among the 7 patients who showed laboratory response, 5 also presented clinical
improvement and were discharged from the hospital. CONCLUSION: In accordance with
international studies, there was a low rate of adverse effects. Further research on
hypodermoclysis is necessary to highlight a technology that provides greater autonomy and
comfort for palliative care patients.

KEYWORDS: Palliative Care; Hypodermoclysis; Health Technology Assessment; Public
Health; SUS.

HIGHLIGHTS: (1) Data on the subcutaneous use of piperacillin-tazobactam is limited. (2)
Case series study on the use of piperacillin-tazobactam via hypodermoclysis. (3) No patient
presented persistent or severe adverse effects.
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INTRODUCAO

A hipodermoclise € conceituada como a administragao de fluidos e de medicamentos
pela via subcutanea na regido da hipoderme, sendo utilizada usualmente quando ndo ha
possibilidade de uso das medicagdes por via oral ou quando ha dificuldade ou impossibilidade
de puncionar um acesso venoso.' Desenvolvida no século XIX, a técnica ganhou mais
visibilidade no final da década de 1960, impulsionada pelo movimento moderno dos cuidados
paliativos e apresentando grande variabilidade no seu uso nos diferentes servigos de saude.’
No Brasil, essa técnica vem ganhando espacgo no cendrio dos cuidados paliativos, agregando
beneficios assistenciais com a sua utilizagdo, tais como praticidade, baixo custo, conforto para
o paciente e baixo risco de complicagdes.’

A terapia subcutanea tem ampla possibilidade de utilizagao na assisténcia a saude,
como para reposi¢ao de fluidos de hidratacdo e medicamentos de variadas classes que incluem
desde antibidticos e antieméticos a analgésicos. Especificamente para pacientes em cuidados
paliativos, a hipodermoclise representa uma escolha que permite o controle de sintomas com
menos incomodos e limitagdes relacionadas a puncao venosa. Além disso, pode ser utilizada
no ambiente domiciliar com maior praticidade, em especial por ndo envolver sangramento em
caso de retirada inapropriada do acesso e por resultar em menor risco de infec¢do de corrente
sanguinea.'*

Nas ultimas décadas, a técnica da hipodermdclise tem se mostrado consistentemente
como uma via de acesso segura, eficaz, com poucos efeitos adversos e menos dolorosa em
compara¢do com a via endovenosa.'? Quanto aos eventos adversos relacionados ao seu uso,
os principais sdo os efeitos locais ao redor do acesso, como edema, vermelhiddo, hematoma e
dor durante a administracdo dos medicamentos. Efeitos adversos sistémicos sao raros na
literatura.>**® Considerando uma balanga de riscos e beneficios do uso da terapia subcutanea,
verifica-se grande vantagem da sua utilizacdo nos pacientes em cuidados paliativos,
evitando-se multiplas pungdes dolorosas de acesso venoso periférico, como também
reduzindo a realiza¢io de medidas mais invasivas, como o acesso venoso central.®

Embora existam medicamentos com libera¢do para uso pela via subcutanea, como a
morfina, muitos fluidos e medicamentos utilizados para hipodermdclise sao de uso off-label, o
que requer a constru¢do de guias e manuais por sociedades médicas e instituicdes de saude
para orientagdo de uso. Apesar dos manuais existentes, alguns farmacos ainda carecem de

informagdes na literatura quanto a seguranca de administragdo pela via subcutianea, nio
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havendo padronizagdo universal.® Esses fatores geram inseguranga na prescricdo e na
aplicacdo da hipodermoclise, distanciando os profissionais de saude da sua utilizacdo em
pacientes que a necessitam.®

Dentre as medicacdes utilizadas na assisténcia a saude, o antibidtico
piperacilina-tazobactam ¢ bastante prescrito no ambiente hospitalar por sua vasta cobertura
antimicrobiana, especialmente para tratamento de infecgdes polimicrobianas de pele,
intra-abdominais, respiratdrias, urinarias, ginecologicas € em cenario de neutropenia febril.
Trata-se de um antibidtico seguro, bem tolerado e com amplo espectro de acdo, sendo uma
opcdo utilizada para tratamento empirico de infec¢gdes moderadas a graves. Usualmente, ¢
administrado pela via endovenosa.”*”’

Apesar de ser um antibidtico bastante difundido na préatica clinica, ha poucos dados
publicados sobre o uso da piperacilina-tazobactam pela via subcutanea. Foi encontrado um
unico estudo de coorte em populacdo adulta desenvolvido no Japdo, que avaliou
especificamente a seguranca desse antibidtico por hipodermdclise em comparagao a
administracdo venosa. Nesse estudo, hd baixo quantitativo de efeitos adversos com a
administracao do antibidtico pela via subcutanea e equivaléncia no controle infeccioso com a
via venosa.’

Devido a escassa literatura publicada sobre esse assunto e a importancia do
desenvolvimento de pesquisas com a hipodermdoclise, objetivou-se com este estudo avaliar a
administracdo do antibidtico piperacilina-tazobactam via hipodermdclise em pacientes
internados em servigo de cuidados paliativos de um hospital do Sistema Unico de Satde

localizado na regido Sul do Brasil.

METODOS

Trata-se de um estudo de série de casos, observacional, de carater retrospectivo e
descritivo, para analisar a administragdo do antibidtico piperacilina-tazobactam realizada pela
via hipodermoclise em pacientes internados em servigo de cuidados paliativos de um hospital
do Servigo Unico de Saude da regido Sul do Brasil. O periodo transcorrido correspondente
aos dados avaliados do estudo foi de um ano, entre 1° de setembro de 2023 e 1° de agosto de
2024. Para a coleta das informagdes, foi utilizada a base de dados do servigo de cuidados
paliativos associada a revisdo de prontuario digital da institui¢do. Nao houve intervencao

direta nos pacientes, sua exposi¢dao ou identificacdo. A base de dados com informacdes dos
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casos estd arquivada no servidor do servi¢o da instituicdo, com as devidas protecdes para
minimizag¢ao dos riscos de quebra de sigilo e confidencialidade dos dados.

Foram incluidos no estudo pacientes adultos internados no servico de cuidados
paliativos que, em algum momento da internacdo, receberam o antibidtico
piperacilina-tazobactam pela via subcutdnea durante o periodo determinado. O uso do
antibiotico pela via endovenosa durante a mesma internacdo que se utilizou, em algum
momento, da via subcutanea nao foi critério de exclusao.

As varidveis determinadas para a pesquisa foram: dados de identificacdo (sexo, idade,
condicdo de doenca principal); efeitos adversos locais e sistémicos durante o uso do
antibiotico; tempo de uso do antibidtico por hipodermoclise; e modo de prescricao (dose,
frequéncia e velocidade de infusdo da medicagdo). A partir dessas informagdes, foi realizada a
identificacdo do perfil dos pacientes internados que utilizaram o antibidtico
piperacilina-tazobactam por hipodermoclise, avaliados os efeitos adversos observados durante
a internagdo, verificado o tempo real de administragdo da medicagdo por essa via, como
também seus modos de prescricdo, considerando a presenga de multiplos profissionais
prescritores no servigo.

Em relagdo a dados secundarios da pesquisa, foram coletadas informagdes sobre a
evolucdo clinica e laboratorial dos pacientes na internagdo avaliada; a necessidade de
escalonamento/troca do antibidtico apds o uso de piperacilina-tazobactam; o desfecho do
paciente ao final da internagdo (Obito, alta hospitalar ou transferéncia). A partir da avaliagdao
desses dados, verificou-se a resposta antibiotica dos pacientes da série de casos ao uso da
piperacilina-tazobactam, a presenca de resisténcia antibiotica em exames culturais realizados,
bem como o evento final do periodo da internagao.

Sobre a organizagao dos dados da pesquisa, foi realizada inicialmente a catalogacao
em ordem cronoldgica de todos os pacientes internados no servico de cuidados paliativos da
instituicdo que foram submetidos a terapia com piperacilina-tazobactam por hipodermoclise
no periodo determinado. Os dados foram entdo digitados, revisados, codificados e analisados
em uma planilha construida a partir do software Excel®. A analise das informagdes da série
de casos foi do tipo descritiva.

Os efeitos adversos locais avaliados foram: presenga na pele de hiperemia, calor,
secre¢do purulenta, endurecimento, hematoma ou necrose. Também buscou-se por registros
de efeitos adversos outros que nao os categorizados anteriormente. Adicionalmente, foi

avaliada a presenca de dor durante a administracdo do medicamento, bem como de efeitos
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adversos sistémicos relacionados. As informagdes da base de dados do servico foram
registradas pelos profissionais médicos prescritores do servigo. As revisdes de prontudrio e da
base de dados foram realizadas pelos autores deste artigo a partir do registro das evolugdes no
prontuario eletrdnico pela equipe multiprofissional que acompanhou os casos.

A evolugdo clinica avaliada no estudo foi determinada a partir da impressao clinica de
melhora ou ndo do paciente pelo profissional médico que registrou as informagdes na base de
dados e/ou a partir da revisdo das evolucdes de prontuario pelos autores. A evolugao
laboratorial de melhora ou ndo foi determinada a partir do registro na base de dados pelo
profissional médico e/ou a partir da revisdo dos exames laboratoriais disponiveis no
prontuario eletronico pelos autores. Pacientes que fizeram uso somente por um dia ou nao
apresentaram coleta seriada para avaliacdo de resposta laboratorial foram agrupados como
nio se aplica. Adicionalmente, foi verificado se houve troca do uso do antibidtico ao longo
da internacdo e o motivo da troca do esquema antibidtico, incluindo a revisdo das
hemoculturas e demais culturas para a presenca de resisténcia bacteriana ao antibiotico
piperacilina-tazobactam. Nao foram utilizados parametros rigidos e/ou predeterminados de
defini¢do das respostas clinica e laboratorial.

A pesquisa foi encaminhada e aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa responsavel

sob 0 namero 79953324.0.0000.5530.

RESULTADOS

A amostra correspondeu a 19 pacientes, sendo 15 do sexo feminino (78,9%) e 4 do
sexo masculino (21,1%), com idade média de 65 anos. As principais doengas identificadas
nos pacientes do estudo, ou seja, dos individuos que utilizaram o antibidtico
piperacilina-tazobactam via hipoderméclise durante uma internagdo na equipe de cuidados
paliativos, por ordem de frequéncia, foram: cancer de mama (26,32%), cancer de es6fago
(21,05%), cancer de prostata (10,53%) e hemorragia subaracnoide com sequela neuroldgica

(10,53%), conforme a Tabela 1:

Tabela 1 — Caracterizagao clinica dos pacientes da amostra.

Condicao Clinica Principal

Cancer de mama 5 26,32%
Cancer de es6fago 4 21,05%
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Cancer de prostata 2 10,53%
Hemorragia subaracnoide com sequela neuroldgica 2 10,53%
Cancer de cabeca e pescogo 1 5,26%
Cancer de colo uterino 1 5,26%
Cancer de ovario 1 5,26%
Cancer de pulmao 1 5,26%
Carcinoma basocelular 1 5,26%
Leucemia mieloide aguda 1 5,26%
Total 19 100,00%

Com relagdo aos efeitos adversos locais da administragdo do antibiodtico, observou-se
que um paciente apresentou hiperemia e uma paciente apresentou endurecimento local.
Ambos os sinais melhoraram espontaneamente sem a necessidade de trocar o sitio de puncgao.
Com esses dados, permitiu-se inferir que a porcentagem de pacientes com efeitos locais
adversos na amostra foi de 10,53%, sendo 5,26% para hiperemia e 5,26% para
endurecimento. Nenhum paciente apresentou efeitos adversos persistentes ou graves, como
necrose de pele. Dois pacientes relataram dor durante a administracdo do medicamento pelo
menos uma vez ao longo da interna¢do. Nenhum efeito adverso sistémico foi identificado no

estudo (ver Tabela 2).

Tabela 2 — Efeitos locais adversos observados na amostra.

Efeito Local Adverso N )
Endurecimento 1 5,26%
Hiperemia 1 5,26%
Calor 0 0,00%
Hematoma 0 0,00%
Necrose 0 0,00%
Outros efeitos locais adversos 0 0,00%
Secrecao Purulenta 0 0,00%
Total 2 10,53%

No que diz respeito a evolugdo clinica e laboratorial dos pacientes que receberam

piperacilina-tazobactam por acesso subcutaneo, observou-se que: 7 pessoas tiveram resposta
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laboratorial; 7 fizeram uso de hipodermoéclise por pouco tempo (apenas um dia), o que
impediu analise adequada; 4 ndo apresentaram melhora laboratorial; 1 pessoa ndo teve coleta
seriada de exames para identificacdo de resposta laboratorial. Na Tabela 3, os pacientes que
fizeram uso somente por um dia ou ndo apresentaram coleta seriada para avaliagdo de
resposta laboratorial estdo na categoria ndo se aplica. Em relagdo a resposta clinica, dos 7
pacientes que apresentaram resposta laboratorial, 5 deles também apresentaram melhora
clinica e alta hospitalar, enquanto os outros 2 pacientes nao obtiveram resposta clinica e
faleceram durante a internagdo. Dos 4 pacientes que ndo apresentaram resposta laboratorial,

nenhum apresentou resposta clinica e todos faleceram durante a internagao.

Tabela 3 — Resposta laboratorial e clinica ao uso de piperacilina-tazobactam por
hipodermoclise.

Sim 7 36,84%

Nao 4 21,05%

Nao se aplica 8 42.11%

Resposta clinica de pacientes com resposta laboratorial (n = 7)

Resposta )
Sim 5 71,43%
Nao 2 28,57%

Das 7 pessoas que fizeram uso de hipodermoclise por pouco tempo (apenas um dia),
tem-se que 4 tiveram o acesso venoso periférico puncionado novamente durante a internagao,
1 perdeu o acesso venoso durante o tratamento e fez uso de hipodermoclise apenas no ultimo
dia de administragdo, 1 teve o antibidtico suspenso por ndo manter a suspeita clinica de
infeccdo e 1 ndo foi identificado o motivo do uso por apenas um dia. A média de tempo de
uso de piperacilina-tazobactam por hipodermoclise foi de 2,95 dias, sendo que 5 pacientes
(26,3%) fizeram uso por 5 dias ou mais do antibiotico (ver Tabela 4).

Dos 19 pacientes analisados, ao final do periodo de internagdo na equipe de cuidados
paliativos 8 obtiveram alta hospitalar, 10 evoluiram a ébito e 1 foi transferido para leito da

equipe de oncologia para recebimento de tratamentos complementares.



Tabela 4 — Tempo de uso da hipoderméclise e desfecho clinico.

1 7 36,84%
2 3 15,79%
3 1 5,26%
4 3 15,79%
5 3 15,79%
6 1 5,26%
7 1 5,26%

Média de tempo de uso: 2,95 dias.

Desfecho Clinico n %

Alta Hospitalar 8 42,11%
Obito 9 47,37%
Transferéncia Oncologia 1 5,26%

Em relagdo a prescricao do antibidtico, todos os pacientes receberam dose padrao para
pacientes adultos, com ajuste de acordo com a fungdo renal, portanto, ndo havendo variagdes
na dose prescrita pelos profissionais da equipe. Por outro lado, sobre o modo de infusdo e
frequéncia de administragdo do medicamento, houve dois modos identificados de prescrigao:
12 pacientes (63,2%) receberam o antibidtico através de infusdo subcutinea estendida (4 a 6
horas de administracdo) com frequéncia de 8 em 8 horas, e 7 pacientes (36,8%) através de
infusdo subcutianea ndo estendida (30 minutos de administragdo) em frequéncia de 6 em 6
horas.

Com a revisao dos casos, detectou-se que 6 pacientes tiveram troca de esquema
antibidtico em algum momento do tratamento. Todos esses seis pacientes fizeram uso do
antibidtico Meropenem posteriormente. Os dados importantes a serem destacados nesse
processo sdo: 3 pacientes (15,8%) tiveram a troca do esquema por resisténcia ao antibidtico
piperacilina-tazobactam, detectada em exame cultural; e os outros 3 pacientes (15,8%)
tiveram o esquema modificado por ndo apresentarem resposta clinica satisfatoria a
piperacilina-tazobactam. Esses trés ultimos pacientes também ndo tiveram resposta clinica ao

novo antibidtico, com evolugdo para obito.
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DISCUSSAO

Os dados referentes aos efeitos adversos locais encontrados no presente estudo
(5,25% para hiperemia e 5,25% para endurecimento) sdo semelhantes aos observados em
outros trabalhos, que encontraram, em sua maioria, baixas taxas de efeitos adversos com a
administracio de medicamentos por via hipodermoclise. Para Lago et al. (2021)," que
analisou uma amostra de tamanho similar — 20 pacientes que realizaram hipodermoclise em
um periodo de seis meses —, nenhum apresentou complicagdes locais. J4 em revisdo de
escopo realizada por Mendoza et al (2022)" com 15 estudos com hipodermoclise,
observou-se uma porcentagem variavel de eritema entre 1,7 e 12% nas pesquisas, enquanto o
endurecimento foi avaliado, em um estudo, com taxa de 1%. Dentre todos os efeitos adversos
verificados na revisdo, nenhum efeito grave, como necrose, foi detectado, e os demais
apresentaram riscos minimos e reversiveis.

Kobayashi et al. (2020),” um dos mais importantes estudos realizados a nivel
mundial sobre o uso de piperacilina-tazobactam por hipoderméclise, consistiu em uma
pesquisa com dura¢do de mais de 10 anos para avaliar a seguranga da administragdo
subcutanea do antibidtico comparado ao uso da piperacilina-tazobactam pela via endovenosa.
O estudo de coorte foi realizado em um hospital universitario de Toquio entre janeiro de 2005
e dezembro de 2018, tendo sido comparados 112 pacientes que receberam
piperacilina-tazobactam por via subcutanea e 336 pacientes por via endovenosa. Durante o
acompanhamento, 17 pacientes (15%) tiveram eventos adversos, sendo 11 efeitos locais de
erupcao cutdnea. Nenhum deles apresentou efeitos graves com risco a vida, sinalizando para o
baixo risco de efeitos adversos do antibidtico por via hipodermoclise. O estudo também nao
mostrou diferencas significativas nos efeitos adversos apresentados com o uso de
piperacilina-tazobactam de forma subcutanea e intravenosa. Essa pesquisa trata-se do tnico
estudo de coorte identificado sobre o tema na literatura internacional.

Seguindo no estudo japonés, em Kobayashi et al. (2020),° os pacientes que receberam
piperacilina-tazobactam por hipodermoclise tiveram resultados semelhantes em mortalidade
hospitalar por doencas infecciosas em comparacdo com aqueles que receberam o mesmo
antibidtico por via endovenosa, sinalizando nesse estudo de coorte a equivaléncia do efeito
antimicrobiano pelas duas vias. No entanto, em termos de mortalidade por todas as causas, os
pacientes que receberam piperacilina-tazobactam por via hipodermoclise tiveram maior

mortalidade hospitalar em compara¢do com aqueles que receberam o antibidtico por via
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endovenosa. Esse resultado pode ter relacdo com o fato de que os pacientes que fazem uso da
via subcutanea tendem a estar em um pior estado de satide, com menor expectativa de vida e
maiores limitagdes terapéuticas dentro do contexto de cuidados paliativos, o que interfere
diretamente no indice de mortalidade encontrado.

Na série de casos da presente pesquisa, todos os pacientes em cuidados paliativos, em
torno de 47% da amostra evoluiram para oObito, incluindo dois pacientes com resposta
laboratorial ao tratamento com piperacilina-tazobactam e trés pacientes com escalonamento
antibiotico para Meropenem. Esses resultados refor¢am a hipétese de que a piora clinica
desses pacientes pode estar relacionada a progressdo da doenca de base pelo perfil dos
pacientes com doenga avangada em cuidados paliativos, independentemente do quadro
infeccioso associado.

Em relagdo a evolugdo clinica e laboratorial, na série de casos da pesquisa,
observou-se que entre 0s 7 pacientes com resposta laboratorial, a maioria apresentou resposta
clinica ao tratamento. Todos os pacientes que ndo apresentaram resposta laboratorial também
ndo apresentaram resposta clinica e faleceram durante a internagdo, sinalizando que o
acompanhamento laboratorial ¢ uma maneira de acompanhar o possivel desfecho dos
pacientes durante a internagdo, o que auxilia na comunicagdo e na preparagao familiar para o
obito. E importante reforgar que o trabalho abrange uma série de casos, limitando as
conclusdes sobre o aspecto de resposta ao tratamento; entretanto, a pequena quantidade de
estudos sobre o tema potencializa a importancia da publicacdo da experiéncia de servigos de
cuidados paliativos no pais € no mundo.

Com base nessas informagoes, destaca-se que os pacientes oncologicos em cuidados
paliativos geralmente se mantém estaveis por um periodo de tempo até que, em dado
momento na historia natural da doenga, ocorre a progressao da doenga e entdo o rapido
declinio funcional.'” Nesses casos, principalmente em contexto de fase final de vida, é dificil
distinguir quando as alteracdes clinicas e laboratoriais sugerem uma infecc¢ao ativa, quando
estdo relacionadas exclusivamente a progressdo de doengca ou quando ocorrem os dois
processos concomitantemente, o que pode gerar potenciais dificuldades para as equipes
assistenciais e para pesquisas na area. Assim, nos pacientes que ndo obtiveram boa resposta
com piperacilina-tazobactam por hipodermdclise, algumas possibilidades podem ser
elencadas, tais como: a) o antibidtico em si nao funcionou para o tratamento da infec¢ao; b) o
antibidtico poderia ter funcionado pela via endovenosa, mas foi insuficiente pela

hipoderméclise; ¢) o antibidtico ndo teve efeito porque a progressdo de doenga representava a
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principal causa de piora clinica. Infere-se que a maioria dos pacientes analisados no trabalho
que ndo apresentou resposta ao uso de piperacilina-tazobactam por hipodermoclise se
enquadra na ultima opgao, de progressao de doenca, visto que também nao tiveram resposta a
ampliacdo de espectro antibidtico. Nesse caso, o Obito seria visto como parte da historia
natural da doenca e ndo como um desfecho desfavoravel em relacdo ao tratamento de uma
infec¢do. Ainda assim, como dito anteriormente, a analise de dados sobre a resposta clinica e
laboratorial ao uso de piperacilina-tazobactam por hipodermdclise fica limitada neste trabalho
a metodologia empregada e, portanto, mais estudos precisam ser realizados para melhor
compreensdo desse aspecto.

Importante destacar como uma limitacdo do estudo que, mesmo dentro da amostra
avaliada, a maior parte dos pacientes também fez uso de acesso venoso para administracao do
antibidtico, sendo colocada a hipodermoéclise como alternativa quando nao foi possivel a
realizacdo do acesso venoso ao longo da internacdo. Assim, o acesso subcutineo ndo foi
utilizado como unica forma de acesso em todos os pacientes, o que impacta o resultado dos
dados avaliados. Percebeu-se, na pratica, que, mesmo em pacientes em fase final de vida que
estavam com dificuldade para obtengao de acesso venoso periférico e com prescri¢ao de uso
das medicagdes por hipodermoclise, eram realizadas tentativas frequentes de novas pungdes
venosas. Tem-se a hipotese de que essas multiplas tentativas de retorno ao acesso venoso sao
administradas pela inseguranga e pelo pouco contato prévio das equipes de enfermagem da
instituigao com a hipodermoclise, especialmente pela rotatividade dos profissionais no setor
de cuidados paliativos. Visto que alguns dos efeitos adversos relacionados a hipodermoclise
comecgam a ser mais percebidos apos trés ou quatro dias de uso do acesso, pode-se ter uma
identificacdo reduzida em relagdo ao nimero real de casos na amostra.'™"* Ainda assim, o que
se identifica na literatura ¢ uma baixa frequéncia de efeitos locais adversos ao uso de
piperacilina-tazobactam por hipodermoclise,’ tal como encontrado no presente trabalho.

Nao foram identificados estudos brasileiros especificos sobre o uso do antibidtico
piperacilina-tazobactam por via subcutanea, o que mostra a importancia da pesquisa sobre
esse assunto para os profissionais que trabalham em cuidados paliativos no pais, como
também a necessidade de divulgacao da experiéncia dos servigos de cuidados paliativos que ja
fazem uso dessa tecnologia. Quanto a literatura internacional, também ha poucos estudos, o
que requer mais pesquisas no assunto quanto aos efeitos adversos relacionados ao uso do
antibidtico por hipodermoclise, efetividade clinica e adequagdes de posologia, modo de

administracgdo e frequéncia de administragao.
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No ano de 2025, foi publicada a terceira edicdo do Manual de Hipoderméclise da
SBGG (Sociedade Brasileira de Geriatria e Gerontologia) e ANCP (Academia Nacional de
Cuidados Paliativos),'" uma das principais referéncias para orienta¢do clinica do uso de
fluidos por hipodermdclise. Na edi¢do, pela primeira vez, foi adicionado o antibidtico
piperacilina-tazobactam como parte do arsenal de medicamentos possiveis de serem utilizados
por hipoderméclise, facilitando a padronizagdo do uso por diferentes equipes ao redor do
pais.'* Entretanto, é importante sinalizar que a referéncia utilizada para embasamento do uso é
a do trabalho japonés de Kobayashi et al. (2020),” sem referéncias de trabalhos brasileiros
para fundamentag¢@o do manual.

Em relacio a dose, ao modo de administracdo e a frequéncia, as formas de
administracdo do antibidtico por via subcutdnea se mantém iguais aquelas por via
endovenosa, sendo demonstradas no manual as possibilidades de uso através de infusao

1."* Neste estudo, essas foram as duas formas

estendida ou por infusdo convenciona
identificadas pelos prescritores, mostrando que elas estavam adequadas. Adicionalmente, no
trabalho de Leanza et al. (2024), ¢ descrito um terceiro modo de administracao do antibiotico,
em infusdo continua.®

Com relagdo as limitagdes da metodologia empregada, ¢ importante ressaltar que os
pacientes nao foram acompanhados longitudinalmente e com padronizacdo de avaliagdes
seriadas das administracdes do antibidtico, dos efeitos adversos e de outras variaveis do
estudo. Também dependia-se da memoria do profissional ao registrar as informagdes e a
variabilidade dos profissionais do servigo. Ainda, o antibidtico ndo foi administrado em
acesso exclusivo a fim de isolar os resultados da interferéncia de outros medicamentos. O fato
de parte dos autores deste artigo também serem profissionais da equipe de cuidados paliativos
da institui¢do no periodo referente a pesquisa pode ter influenciado os demais profissionais
prescritores em relagdo a pratica cotidiana de uso do antibidtico, avaliacdo e registro das
informagdes. A partir das limitagdes, ¢ importante que outras metodologias sejam utilizadas
em futuras pesquisas sobre o assunto a fim de serem identificados resultados a partir de outras
perspectivas, enriquecendo a literatura sobre o tema.

Como sugestdo dos autores, por ainda ndo haver informagdo na literatura publicada
sobre a compatibilidade de administracdao da piperacilina-tazobactam com outras medicagdes
no mesmo acesso de hipodermdclise, orienta-se a administracdo do antibiotico

piperacilina-tazobactam por via exclusiva até que se tenha mais informagdes de seguranga e
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compatibilidade do medicamento. Dessa forma, reduz-se a chance de efeitos adversos graves

com o uso do medicamento pela hipodermdoclise.

CONCLUSAO

A hipodermoclise representa uma alternativa de acesso valiosa em pacientes em
cuidados paliativos. Oferece inumeras vantagens em relagdo a terapia endovenosa para
pacientes em cuidados paliativos, incluindo o fato de ser menos dolorosa e estar menos
associada a complicagdes infecciosas e tromboticas. Além da menor complexidade
tecnologica, pode ser administrada em casa ou em instituigdo de longa permanéncia,

permitindo a desospitalizagdo mais precoce do paciente.

A piperacilina-tazobactam ¢ um dos antibidticos mais comumente utilizados para
tratar infecgdes bacterianas moderadas a graves no ambiente hospitalar; no entanto, apresenta
literatura limitada quanto ao uso pela via subcutinea, especialmente no Brasil. Em
conformidade com estudos internacionais, percebeu-se na série de casos que a hipodermoclise
apresenta baixo indice de efeitos adversos e que, quando ocorreram, foram autolimitados e
sem maior gravidade. Ademais, como resultado secundério detectado neste estudo, a presenca
de resisténcia antibidtica nos exames culturais foi um importante motivo de troca do esquema
antimicrobiano.

Reforga-se, a partir do estudo, a hipodermdclise como uma técnica segura e
confortavel quando realizada de maneira adequada por profissionais treinados, devendo ser
reconhecida como uma opg¢do eficaz e com impacto positivo na qualidade de vida dos
pacientes em cuidados paliativos. Também percebe-se uma necessidade continua de difundir o
conhecimento a respeito da hipodermdclise, assim como suas vantagens e indicagdes, para
que os profissionais de saude se familiarizem com a técnica e possam indica-la de forma mais
assertiva. Com isso, sera possivel desmistificar conceitos inadequados que ainda existem
sobre o assunto, beneficiando os pacientes com a indica¢do desse recurso tdo importante para

a autonomia e conforto.
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1. OBJETIVO

Padronizar o  procedimento de  administragdo do  antibiotico
piperacilina-tazobactam por via subcutanea (hipodermdclise) em pacientes adultos
em cuidados paliativos, garantindo segurancga, eficacia terapéutica e conforto ao
paciente.

2. JUSTIFICATIVA

A via subcutanea representa uma alternativa segura, eficaz e menos invasiva
para pacientes em cuidados paliativos. Estudos recentes demonstraram seguranca e
efetividade do uso da piperacilina-tazobactam por hipodermdclise em pacientes em
cuidados paliativos, com baixa incidéncia de efeitos adversos locais e sistémicos.

3. INDICAGOES E CONTRAINDICAGOES
INDICACOES:
e Via oral indisponivel para tratamento antimicrobiano.
e Pacientes em cuidados paliativos com dificuldade ou impossibilidade
de acesso venoso periférico.
e Situacbes em que se deseja evitar procedimentos invasivos, como
acesso venoso central para administragcao do antibiético.
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CONTRAINDICACOES RELATIVAS E ABSOLUTAS:

e Choque circulatério ou necessidade de reposicao rapida de fluidos.
Edema generalizado/anasarca.
Infecgbes ativas no local de puncgéo.
Disturbios graves de coagulagao.
Hipoalbuminemia grave ou alteragcbes importantes da pele no sitio de
pungao.

4. RESPONSABILIDADES

Médico prescritor: indicar e registrar dose, diluicao e tempo de infusdo da
piperacilina-tazobactam.

Enfermagem: preparar o medicamento, realizar a pung¢do subcutanea,
administrar a medicagado conforme prescricdo, monitorar efeitos adversos e
registrar em prontuario.

Equipe multiprofissional: acompanhar evolucéao clinica do paciente em equipe
e sinalizar para possiveis efeitos adversos e incdmodos relacionados a
hipodermaclise e ao antibidtico.

5. ADMINISTRAGAO

Via: Hipodermdclise (subcuténea).

Dose usual: 4,5 g por dose em pacientes adultos com fungéo renal
preservada (necessidade de ajuste conforme fungéo renal).

Frequéncia de administragao: 8/8 horas ou 6/6 horas. Preferéncia por
infusdo estendida. Cobertura antipseudomonas aeruginosa em infecgbes
proeminentes com dose de 4,5 g, de 6/6 horas.

Infusao: Preferencial com bomba de infusdo para controle do tempo.
Diluigao: 100 ml de soro fisiolégico 0,9%.

Compatibilidades: Sem informacédo até o momento. Sugere-se sitio
exclusivo de administracédo, quando possivel.

Efeitos adversos possiveis: Edema local, dor durante administracao,
eritema endurecimento, raros efeitos sistémicos.

Figura 6. Dispositivo ndo agulhado instalado para hipodermdclise.

Fonte: SBGG, 2025.
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6. CUIDADOS E MONITORIZAGAO

e Observar o sitio de puncao a cada turno para sinais de edema, eritema, dor e
outros efeitos adversos.
Trocar o sitio de pungéo a cada 7 dias ou antes, se houver complicagdes.
Monitorar temperatura, sinais de infecgao e resposta clinica.
Notificar imediatamente a equipe médica em caso de reagao adversa local ou
sistémica.

7. CONDUTA EM CASO DE INTERCORRENCIA

Edema local: suspender infusdo, massagear suavemente, trocar sitio.
Dor persistente: reduzir velocidade de infusdo, avaliar troca de sitio.
Hiperemia: acompanhar sinais de piora da vermelhidao e realizar troca de
sitio se persisténcia ou aumento da area.

e Reacbes sistémicas (rash, febre, nauseas): suspender medicagdo e
comunicar equipe assistente.

e Necrose ou efeitos adversos locais persistentes: suspender medicacédo e
comunicar equipe assistente.
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CONCLUSOES E CONSIDERAGOES FINAIS

A realizagdo de pesquisa com hipodermoclise € de grande valor para os CP
brasileiros, que ainda caminham no seu processo de reconhecimento como uma
area da saude de importancia para qualidade de vida das pessoas e como ciéncia.
O cuidado a condi¢des que nao tém cura e que sdo ameacadoras a vida ainda €&
visto como secundario nas formacbes em saude e instituicdes, limitando a
assisténcia necessaria ao crescente numero de pessoas que necessitam de CP.
Esse cuidado requer ensino, pesquisa e assisténcia qualificada.

Através da revisdo realizada para a pesquisa e dos dados encontrados no
estudo, reforca-se que a hipoderméclise representa uma alternativa de acesso
valiosa em pacientes em CP, com vantagens que incluem maior conforto e menos
complicagbes infecciosas e trombdticas. Além disso, a hipodermdclise permite a
administracdao de medicamentos como antibidticos para pacientes em CP que, sem
acesso a essa tecnologia, teriam dificuldades para receber tratamento para quadros
infecciosos nosocomiais (hospitalares).

O presente estudo encontrou, em conformidade com a literatura internacional,
um percentual baixo de complicagdes locais apds a administracdo do antibidtico
piperacilina-tazobactam por via hipoderméclise, com identificacdo de hiperemia e
endurecimento no local de pungdo em apenas dois pacientes. Assim, reitera-se a
hipodermaoclise como uma técnica segura e com poucos relatos de complicagdes
graves, devendo ser reconhecida como uma opgéao eficaz e com impacto positivo na
qualidade de vida dos pacientes em cuidados paliativos.

A construgao do documento POP — Procedimento Operacional Padrdo — a
partir das informagdes da pesquisa € uma forma de retorno para o servigo de
cuidados paliativos do GHC, onde a pesquisa foi realizada. A padronizacado da
administracdo de um farmaco que ainda € pouco comum de ser realizada pela via
subcuténea permite uma maior segurancga clinica para o servigo e para a instituicao,
bem como materializa informagdes geradas pelo préprio servigo que servirdao como
literatura de ensino para residentes, estagiarios e novos profissionais contratados.

Esta pesquisa representa, até a escrita desta dissertagao, o primeiro estudo
com o antibidtico piperacilina-tazobactam utilizado pela via subcutanea no Brasil.

Percebe-se uma necessidade continua de difundir o conhecimento a respeito da



51

hipodermdclise, assim como suas vantagens e indicagdes, para que os profissionais
de saude se familiarizem com a técnica e possam indica-la de forma mais assertiva.
Com isso, sera possivel desmistificar conceitos inadequados que ainda existem
sobre o assunto, beneficiando mais pacientes através da indicacido desse recurso

tdo importante para autonomia e conforto.
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliagdo do Uso do Antibiético Piperacilina-Tazobactam por Via Subcuténea
(Hipoderméclise) em Servigo de Cuidados Paliativos

Pesquisador: RAPHAEL LACERDA BARBOSA NATHASJE

Area Tematica:
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Instituigdo Proponente: HOSPITAL NOSSA SENHORA DA CONCEICAO SA

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 6.964.998

Apresentagao do Projeto:

As informagdes elencadas nos campos "Apresentagao do Projeto”, "Objetivos da Pesquisa" e "Avaliagao dos
Riscos e Beneficios" foram retiradas do documento Informagées Basicas da Pesquisa O USO DO
ANTIBIOTICO PIPERACILINA-TAZOBACTAM POR VIA SUBCUTANEA (HIPODERMOCLISE) EM
SERVICO DE CUIDADOS PALIATIVOS, datado em 21/05/2024.

Desenho do Estudo: Observacional

Sera realizado um estudo de série de casos, observacional, de carater retrospectivo para analisar os efeitos
adversos do uso do antibiético piperacilina-tazobactam por hipoderméclise em pacientes internados no
Servigo de Dor e Cuidados Paliativos do Hospital Nossa Senhora da Conceigdo no periodo de 1° de
setembro de 2023 a 31 de agosto de 2024. Para tal, sera feita uma pesquisa dentro do banco de dados do
proprio servigo, que ja realiza uma catalogagéo dos pacientes internados em uso de hipoderméclise, para
coletar os dados necessarios para esse estudo.

Estima-se uma amostra de 50 pacientes no periodo indicado. Nao havera intervengao direta nos pacientes.
O banco de dados é construido a partir da avaliacdo de prontuérios dos pacientes que fizeram uso do
antibidtico por hipoderméclise nesse periodo, identificando, em cada um, a existéncia de efeitos adversos,
assim como a resposta clinica e laboratorial apés uso do antibiético e qual
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o desfecho desse paciente. Com isso, procurar-se-é avaliar, dentro dos pacientes estudados, quais os
efeitos adversos mais comuns observados com a administragao de piperacilinatazobactam por
hipodermaclise na tentativa de melhor compreensao da seguranga do antibidtico em questdo por acesso
subcutaneo no contexto de cuidados paliativos.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Avaliar os efeitos adversos com o uso de piperacilina-tazobactam por hipoderméclise em pacientes
internados no Servigo de Cuidados Paliativos do Hospital Nossa Senhora da Conceigéo.

Avaliar desfecho da internagao (6bito, alta hospitalar ou transferéncia) e evolugéo clinica e laboratorial dos
pacientes que receberam piperacilinatazobactam pela via subcutanea em algum momento da internagao.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Trata-se de uma pesquisa observacional a partir de revisdo de prontuario, sem riscos diretos ao paciente.
Este estudo néo interfere nas condutas médicas ou na defini¢do de uso de piperacilina-tazobactam por
hipodermaclise. Assim, os riscos séo inerentes a utilizagio de acesso subcutaneo, semelhantes ao acesso
venoso periférico, em sua maioria locais, como edema, vermelhidao, hematoma, irritagao no local de pungao
e dor.

Beneficios:

Compreende-se que a partir de mais estudos sobre o uso de acesso subcutaneo, havera maior seguranga
para prescricdo e administragdo de medicagoes por essa via, tendo, assim, uma outra opgao de acesso
segura e bem tolerada pelos pacientes, de facil execugao, que nac aumenta a limitagao do paciente ao leito
e ainda pode ser usada a nivel domiciliar. Considera-se que as vantagens da terapia subcutanea superam
os possiveis efeitos colaterais e, ao pensar no perfil dos pacientes em cuidados paliativos, parece ser

alternativa para controlar sintomas e promover qualidade de vida.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:
Retorno do estudo apés pendéncias:

1) "¢ Realizou-seg, ¢, ajustado para " ;realizar-se-a; ¢, no arquivo do projeto;
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2) A ideia do trabalho é utilizar os dados do proprio Servigo de Dor e Cuidados Paliativos do Hospital Nossa
Senhora da Conceigao, que ja realiza uma catalogagao dos pacientes internados em uso de hipodermdclise,
a partir do qual vem sendo organizado o banco de dados da lista de pacientes que fazem uso de piperacilina
-tazobactam por hipodermoclise durante a internagéo no periodo de 1° de setembro de 2023 até 31 de
agosto de 2024. O periodo mencionado como coleta de dados se refere a organizagao da lista desses
pacientes para posterior leitura e analise de dados a partir de setembro como trabalho de pesquisa, periodo
esse considerando tempo estimado de submisséo até aprovagéo do trabalho.

3) Realizada melhor descrigdo dos riscos relacionados ao trabalho no arquivo do projeto conforme abaixo:
[Trata-se de uma pesquisa observacional a partir de revisdo de prontuario, sem exposigé@o ou identificagéo
dos pacientes no presente estudo e sem riscos ou intervengdes diretos ao paciente. A base de dados
analisada esta arquivada no servidor do Servigo de Dor e Cuidados Paliativos, protegido por senha, com
acesso exclusivo aos profissionais desta equipe, minimizando os riscos de quebra de sigilo e
confidencialidade dos dados. Este estudo nao interfere nas condutas médicas ou na definigcao de uso de
piperacilina-tazobactam por hipoderméclise. Assim, os riscos sdo inerentes a utilizagdo de acesso
subcutaneo, semelhantes ao acesso venoso periférico, em sua maioria locais, como edema, vermelhidao,
hematoma, irritagao no local de pungao e dor.]

4) Trocado o termo " coleta de dadosg ¢ para " ¢organizagdo de dados; ¢ no arquivo do projeto. Segue-se a
ideia de avaliagéo retrospectiva, com analise de dados a partir de banco do Servigo de Dor e Cuidados

Paliativos construido a partir de revisao de prontuario sem a identificagao de dados pessoais dos pacientes

Pendéncias atendidas.

As pendéncias do presente estudo sao:

1) No corpo do trabalho, no resumo, os pesquisadores colocam "realizou-se um estudo" dando a entender
que o estudo ja foi realizado. Favor esclarecer e corrigir.

2) A metodologia aponta um estudo retrospectivo, mas apresenta a coleta de dados até agosto
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de 2024. Sendo um estudo que prevé coleta de dados e informagédes do prontuéno do paciente
prospectivamente indica-se solicitar autorizagdo via TCLE. - Favor esclarecer

3) No projeto nao estdo descritos os possiveis riscos de quebra de sigilo e confidencialidade dos dados,
nem sobre a garantia da prote¢cdo dos dados. - Favor inclui-los.

4) Segundo o Cronograma a coleta de dados ocorreria antes da aprovagéo do presente CEP. Favor corrigir.

A presente pesquisa busca descrever os efeitos adversos com o uso de piperacilina-tazobactam por
hipodermaéclise em pacientes internados no Servigo de Cuidados Paliativo do GHC.

Na apresentacgéo discorrem sobre a hipodermoclise e falam sobre a realizagdo da pesquisa pela baixa
procedéncia de dados cientificas sobre do uso do piperacilina-tazobactam pela via subcutanea. Dessa forma
pretende-se realizar um estudo retrospectivo com o objetivo de avaliar os efeitos colaterais.

O método desenhar-se como um estudo observacional, retrospectivo, sendo uma pesquisa de série de
casos. A coleta de dados se dara entre 1° de setembro de 2023 até 31 de agosto de 2024. Serao incluidos
50 pacientes ndo havendo intervengéo direta

Serao observados na base de dados as seguintes informagoes: efeitos adversos locais e sistémicos durante
uso do antibidtico; tempo de uso do antibiético por hipodermdclise; evolugao clinica e laboratorial;
necessidade de escalonar antibiético apds uso de piperacilina-tazobactam; desfecho do paciente (6bito, alta
hospitalar ou transferéncia); dose e velocidade de infus@ao da medicagéo.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagdo obrigatoria:

Lista conforme consta nos documentos postados.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa do Grupo Hospitalar Conceigdo manifesta-se pela
aprovagao do projeto de pesquisa. O pesquisador assume o compromisso de seguir a Resolugédo n® 466 de
2012 do Conselho Nacional de Saude que trata das diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas
envolvendo seres humanos, e as normativas éticas complementares vigentes.
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Este parecer foi elaborado t io nos d abaixo relaci dos:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS DO_P | 24/06/2024 Aceito
do Projeto ROJETO_2212335.pdf 14:08:06
Outros EsclarecimentosPlataformaBrasil.pdf 24/06/2024 |RAPHAEL LACERDA] Aceito

14:07:45 |BARBOSA
NATHASJE
Projeto Detalhado / | ProjetodetalhadoAjustado.pdf 24/06/2024 |RAPHAEL LACERDA| Aceito
Brochura 14:02:08 [BARBOSA
Investigador NATHASJE
TCLE/Termos de | TCLE.pdf 21/05/2024 |RAPHAEL LACERDA] Aceito
Assentimento / 08:19:36 |BARBOSA
Justificativa de NATHASJE
Auséncia
TCLE / Termos de | TCLE.docx 19/03/2024 [RAPHAEL LACERDA| Aceito
Assentimento / 14:50:23 |BARBOSA
Justificativa de NATHASJE
Auséncia
Orgamento orcamenta.docx 19/03/2024 [RAPHAEL LACERDA| Aceito
14:49:47 |BARBOSA
NATHASJE
Cronograma cronograma.docx 19/03/2024 |RAPHAEL LACERDA| Aceito
14:48:31 |BARBOSA
NATHASJE
Folha de Rosto Folhaderosto.pdf 19/03/2024 |RAPHAEL LACERDA| Aceito
14:44:44 |BARBOSA
NATHASJE

Situacéo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

PORTO ALEGRE, 24 de Julho de 2024

Assinado por:
TALITA GIACOMET DE CARVALHO
(Coordenador(a))
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b. Normas para publicagido na revista

O arquivo principal do manuscrito devera ser submetido conforme as seguintes

especificagoes:

e Arquivo em formato Word docx. (arquivo unico);
e Fonte Times New Roman; tamanho 12; espacamento de 1,5 entre linhas
(exceto resumo, referéncias, tabelas e quadros); texto justificado as margens

esquerda e direita (exceto titulos e referéncias, estes deverdo estarem
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justificado apenas a margem esquerda); formatacdo da pagina: margens
superior/inferior 2,5 cm e esquerda/direita 3,0 cm;

e Texto dividido nas seguintes secdes: a) tipo de estudo (Ver item 2.1); b) titulo
completo; ¢) resumo e palavras-chave; d) destaques (apenas 3 destaques);
e) corpo do texto; f) agradecimentos, se houver; g) referéncias; h) quadros,

tabelas e figuras, se houver (no corpo do texto).
a. Tipo de Estudo

Antes do titulo completo, os autores deverao indicar a categoria do Tipo de Estudo;

canto superior esquerdo da pagina.
b. Titulo Completo

Titulo principal completo do manuscrito com até 15 palavras e em negrito (evitar

siglas e abreviaturas); canto superior esquerdo da pagina.
c. Resumo e Palavras-chave

Os resumos deverdao ter até 250 palavras, redigidos em paragrafo unico,
espacamento simples entrelinhas, justificado as margens direita e esquerda,
estruturado com os seguintes itens: Introducédo, Objetivo, Método, Resultados e

Concluséo (apenas o titulo do item devera estar em negrito, seguido de dois pontos).

Indicar de 3 a 6 palavras-chave, abaixo do resumo. Os termos deverdo ser
separados por ponto e virgula e ponto final no ultimo termo, fornecidos com base no
DECS — Descritores em Ciéncias da Saude (http://decs.bvs.br/) ou MeSH —

Medical Subject Headings (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh).

d. Destaques (highlights)

Os autores deverao indicar 3 destaques curtos, apos as palavras-chaves. Os
destaques servem para sinalizar informagdes mais importantes, como principais
resultados, conclusdes e/ou ideias gerais do texto. Cada destaque deve ter até 80

caracteres com espago.

e. Corpo do Texto
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Deve estar de acordo com o formato exigido para cada categoria de contribuigéo.

Devera conter a seguinte estrutura:

¢ Introducao: detalhamento do objeto de estudo, problematica, estado da arte,
justificativa e objetivo.

e Métodos: detalhamento do tipo de estudo, metodologia utilizada, critérios de
incluséo e exclusao se houver, coleta e processamento de dados, aspectos
éticos.

e Resultados e/ou Discussao: principais achados do estudo com base no
objetivo e analise dos dados, embasamento cientifico e literatura vigente.

e Conclusao: sucinta, com base no objetivo do estudo e principais achados.

**Citagoes, estas deverdo ser inseridas no corpo do texto principal em algarismos

arabicos sobrescrito, antes da pontuagao, em ordem crescente.
f. Agradecimentos (se houver)

Devem vir antes das referéncias e indicar a colaboragcdo ou apoio de pessoas,

grupos ou instituicdées; apoio financeiro; auxilio técnico.
g. Referéncias

Devem ser numeradas sequencialmente, na ordem em que foram citadas no texto e
identificadas com algarismos arabicos e ponto. Espagamento simples entrelinhas,

justificadas a esquerda e com um espaco entre uma referéncia e outra.
Exemplo:

1. Puchalski C, Ferrell B, Virani R, Otis-Green S, Baird P, Bull J, Chochinov H,
Handzo G, Nelson-Becker H, Prin cePaul M, Pugliese K, Sulmasy D. Improving the
quality of spiritual care as a dimension of palliative care: the re port of the Consensus
Conference. J Palliat Med. 2009 Oct;12(10):885-904. doi: 10.1089/jpm.2009.0142.
PMID: 19807235.
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A apresentacao das referéncias dever seguir o padréo de estilo Vancouver definido
pelo International ~Committee of Medical Journal Editors — ICMJE

(https://www.nIm.nih.gov/bsd/uniform requirements.html).

h. Quadros, Tabelas e Figuras (se houver)

Devem ser enviadas no corpo do texto* no formato jpg ou tiff (em alta resolucédo —
de 300 a 600 dpi), numeradas sequencialmente, com algarismos arabicos e na
ordem em que foram citadas no texto. Os titulos deverao ser claros e evidenciar o

que se propde a divulgar.

Quadros e tabelas terdo seus titulos dispostos acima do item apresentado; figuras e

outras ilustracées com titulo abaixo do item.

Fotos de pessoas que podem ser reconhecidas na imagem precisam ser autorizadas

por escrito.

Quadros, tabelas e figuras previamente publicados, deveréao ter sua fonte citada.
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