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Resumo

O envelhecimento da populagao estd intimamente ligado ao consumo de uma maior quantidade de medicamentos e,
por consequéncia, associada a maior ocorréncia de interacoes medicamentosas. O objetivo do presente trabalho foi
analisar a frequéncia de interacbes medicamentosas potenciais em idosos internados. Trata-se de um estudo descritivo
transversal realizado em um hospital universitario. A coleta de dados foi realizada através de prontudrios dos pacientes.
Os medicamentos foram agrupados conforme a classificacdo Anatdmico Terapéutico Quimico e para a andlise das
interacoes foi utilizado o banco de dados Micromedex® Foram analisados 258 pacientes com média de idade de
71,9 anos e a maioria mulheres (52,7%). O nimero de medicamentos prescritos variou de 2 a 16, sendo a média por
paciente de 6,8. Os medicamentos mais envolvidos nas interagdes pertenciam ao sistema cardiovascular (38,6%).
Foram identificadas 65,5% de interacbes medicamentosas potenciais nas prescricdes avaliadas, sendo na sua maioria
classificadas como gravidade moderada (75,3%). As interacoes de acao farmacocinética corresponderam a 65,4% das
prescricoes e a hipotensao e hipercalemia corresponderam a 30,7% das reaces adversas a medicamentos possiveis
de serem induzidas por interacbes medicamentosas. O manejo clinico de maior frequéncia foi a monitorizacdo de
sinais e sintomas (65,7%), sendo que a monitorizagcao da pressdo arterial correspondeu a 21,8% do total. Este trabalho
evidenciou os riscos de interacoes medicamentosas em idosos hospitalizados, ressaltando a importancia de auxiliar as
equipes de sadde para minimizacdo de problemas relacionados a medicamentos.

Palavras-chave: Interacoes de Medicamentos. Idoso. Hospitais.

Abstract

The aging process of people is closely linked to the use of several drugs and consequently associated with a higher
event of drug interactions (DI). This study aimed to analyze the potential DI events in elderly inpatients. A descriptive
cross-sectional study was carried out in the university hospital. Medical records were used to data collection. Drugs were
classified according Anatomical Therapeutic Chemical Code and the analysis of the DI was performed by Micromedex®
database. Two hundred and fifty-eight patients were analyzed with an average age of 71.9 years and the majority
of them were women (52.7%). The number of drug prescriptions ranged from 2 to 16 with an average of 6.8 per
prescription. Most drugs involved in the DI related to the cardiovascular system (38.6%). It was identified 65.6% of
potential DI and classified as moderate severity (75.3%). Pharmacokinetic interactions corresponded to 65.4% of drug
prescriptions and hypotension and hyperkalemia were responsible for 30.7% of adverse drug reactions. Monitoring
of signs and symptoms (65.7%) was most clinical management and blood pressure measurement corresponded to
21.8%. This study showed the risk of the DI in elderly inpatients, emphasizing the importance of helping health teams
to minimize drug-related problems.
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Interacdes medicamentosas potenciais entre pacientes idosos internados

INTRODUCAO

O envelhecimento da populacao esta
intimamente ligado aos avancos na area da
saide e as melhorias nas condicoes basicas
populacional, o que levaram ao aumento da
expectativa de vida'. O aumento da populacao
idosa contribui para a maior prevaléncia de
morbidades e comorbidades, cujos tratamentos
em geral incluem terapias farmacolégicos,
que levam ao consumo concomitante de
multiplos medicamentos. Embora ndo exista um
consenso na literatura, a polifarmacia é definida
pelo uso de cinco ou mais medicamentos
simultaneamente?. Considerando que tal
pratica se encontra frequentemente associada
a ocorréncia de interacoes medicamentosas,
podendo representar risco para a seguranca
do paciente que necessita do uso de muitos
medicamentos®.

Uma interacdo medicamentosa (IM) ocorre
quando os efeitos de um medicamento sao
alterados pela presenca de outro, podendo ser
benéficaoumaléfica*. Essasinteracoespodemser
farmacocinéticas ou farmacodindmicas sendo as
interacoes farmacocinéticas as mais observadas
e que podem promover alguma influéncia
significativa sobre a terapia medicamentosa. Os
mecanismos farmacocinéticos das interacoes
decorrem quando as acbes de um medicamento
(precipitante) alteram o perfil farmacocinético
(absorcao,  distribuicao, metabolismo e
excrecao) de um segundo medicamento
(substrato), podendo ser por meio da inducao
ou inibicdo de enzimas e podem afetar os
medicamentos diretamente ou indiretamente
por meio de regulacdo da transcricao’.

O desfecho de uma IM pode representar
risco quando ocorre reducao da eficacia de um
medicamento ou aumento de sua toxicidade.
Por outro lado, as interacoes consideradas
benéficas, terapeuticamente, aumentam a
eficicia dos medicamentos quando usados em
associacao®. As IM se encontram asssociadas
a ocorréncia de internacdes hospitalares,
respondendo por 0,6% a 4,8% das mesmas’.

As alteracoes decorrentes do
envelhecimento fisiologico influenciam
na acao dos medicamentos, interferindo
nas etapas farmacocinéticas e nos aspetos

farmacodindmicos que compde o processo
de uso dos medicamentos pela pessoa idosa®.
Com base neste fato, o idoso apresenta maior
predisposicao para a ocorréncia de eventos
adversos decorrentes do uso de medicamentos,
como as IM e as reacdoes adversas e
medicamentos (RAM)°. Nesse contexto, alguns
medicamentos sao considerados inadequados
para o idoso, seja por perda de eficacia
terapéutica, por maior risco de eventos adversos
ou ainda por estarem associados a ocorréncia
de determinadas comorbidades'.

O uso de medicamentos por idosos é
um assunto bastante abordado em estudos
brasileiros, sendo considerado um problema
de saulde publica, pois estdo relacionadas ao
aumento da morbimortalidade'. Diante do
exposto, a definicao da terapia farmacolégica
a esses individuos deve ser realizada com
muito rigor, seguindo critérios baseados em
evidéncias clinicas, sempre que possivel. Assim,
o presente trabalho teve como objetivo analisar
a frequéncia de IM potenciais em idosos
hospitalizados.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo transversal
desenvolvido no Hospital Universitario Jodo
de Barros Barreto (HUJBB), da Universidade
Federal do Para, no municipio de Belém, Para -
Brasil, no periodo de janeiro de 2011 a janeiro
de 2012.

A amostra foi composta de prontudrios
de pacientes idosos internados, de ambos
os géneros, internados clinicas de Doencas
Infectoparasitarias (DIP), Pneumologia e Clinica
Médica do HUJBB. A relacio de pacientes
internados em 2011 e 2012 foi obtida a partir
do sistema de informacdes do censo hospitalar
dainstituicdo de sadde estudada, que constatou
776 pacientes idosos internados no periodo
supracitado. O tamanho amostral foi definido
considerando nivel de confianca de 95%, assim,
o numero total de prontudrios na amostra foi
calculado em 258. Foi atribuida uma numeracao
a cada prontudrio e, em seguida, utilizado o
método de amostragem aleatdria simples sem
reposicao para escolha da amostra, através do
programa SPSS 20.0.



Foram incluidos pacientes com idade igual
ou superior a 60 anos, com registro na Divisao
de Arquivo Médico e Estatistica (DAME),
admitidos no periodo de 01 janeiro de 2011 a
01 de janeiro de 2012 nas clinicas de Doencas
Infectoparasitarias (DIP), Pneumologia e Clinica
Médica do hospital. Foram excluidos pacientes
com dados incompletos (sem registro de
internacao, nota de admissao, evolucao clinica
e prescricoes) e de outras clinicas de internacao.

A técnica de coleta de dados foi a analise
documental e consistiu na revisao retrospectiva
dos prontuarios selecionados. Foram coletadas
informagOes  relativas as  caracteristicas
demograficas e clinicas dos pacientes
bem como a farmacoterapia prescrita. Os
medicamentos foram classificados de acordo
com Anatomical Therapeutical Chemical Code
(ATC) da Organizacao Mundial da Sadde', em
categorias terapéuticas, conforme o primeiro e
segundo niveis da classificacao (anatbmico e
terapéutico, respectivamente).

A andlise das prescricoes medicamentosas
dos pacientes idosos se apoiou nos seguintes

RESULTADOS

A amostra foi composta de 258 pacientes da
instituicio, com média de idade de 71,9 anos
* 9,5, com maior predominancia de mulheres
(52,7 %), casados (57,8%) e pardos (91,8),
conforme a tabela 1.

A maioria dos pacientes estavam internados
na clinica médica (40,3%) e o tempo de
internacdo variou de 1 a 103 dias, com
média de 21,7 = 18,4 dias. As internacoes
com periodo > 14 dias foram predominantes
(50,9%). A média de diagnosticos de agravos
a saude por paciente foi de 2,6 = 1,7, variando
de 1 a 5. Os trés diagnosticos mais frequentes
foram: doencas do sistema circulatério (20,3%),
doencas do sistema respiratério (18,2%) e
doencas infecciosas e parasitarias (15,0%),
conforme a tabela 2.

O numero de medicamentos prescritos
varioude 2 a 16, com média de 6,8 por paciente,
sendo que 208 (80,6%) dos idosos faziam o uso
de 5 ou mais medicamentos, caracterizando a
polifarmacia. Os medicamentos mais utilizados,

pardmetros: polifarmacia e IM. Foi considerado
polifarmacia o uso de cinco ou mais
medicamentos simultaneamente?. As IM foram
analisadas a partir dos regimes terapéuticos
prescritos e as interacbes potencialmente
identificadas foram classificadas quanto a
gravidade (contraindicado, maior, moderado,
menor) e evidéncia cientifica (excelente, boa,
razoavel e desconhecida), conforme o banco de
dados Micromedex® da Thomson Healthcare™.
Os detalhes das interacbes potenciais foram
analisados seguindo os critérios: mecanismo da
interacao, estratégia clinica e RAM possiveis de
serem induzidas por IM.

A organizacdo, registro dos dados e a analise
estatistica foram realizados no programa Excel®
2010. O método de andlise incluiu estatistica
descritiva, considerando-se um intervalo de
confianga de 95%. O estudo foi aprovado
pelo Comité de Etica e Pesquisa do HU)BB
(CAAE: 02299712.0.0000.0017), respeitando-
se 0s preceitos de pesquisa envolvendo seres
humanos, de acordo com a resolucdo CNS
n°196/96 (BRASIL, 1996).

segundo a classificacdo ATC, foram do sistema
digestério e metabdlico (30,1%), sistema
cardiovascular (18,9%), anti-infecciosos gerais
para uso sistémico (15,7%) e sistema nervoso
(15,0%); estes representaram juntos 79,7%
dos medicamentos prescritos. Dentre eles,
destaca-se o maior uso de antibacterianos
para uso sistémico (13,9%), seguidos de
agentes antiespasmodicos, anticolinérgicos
e propulsivos (13,8%), analgésicos (13,1%)
antiacidos, medicamentos para tratamento de
dlcera péptica e da flatuléncia (10,4%) e agentes
que atuam sobre o sistema renina-angiotensina
(9,5%).

Em relacio as IM potenciais, foram
identificadas 734 ocorréncias em 169 (65,5%)
prescricoes, com média de 8,6 por paciente.
Segundo classificacio ATC, os medicamentos
mais envolvidos nas interacoes fazem parte dos
grupos anatémicos do sistema cardiovascular
(38,6%) e sistema digestorio e metabdlico
(13,8%). Entre os grupos farmacolégicos mais
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envolvidos em IM destacaram-se os inibidores
da enzima de conversao da angiotensina e
associacoes (15,9%) e diuréticos (12,4%),
ambos do sistema cardiovascular. A tabela 3
apresenta a relacdo dos medicamentos mais
envolvidos nas IM, com destaque para o
captopril (31,0%).

As IM mais frequentes foram entre os
medicamentos  Captopril/Insulina  (4,3%),
Captopril/Enoxaparina e Captopril/
Espironolactona (3,2% cada). A maior parte das
IM, segundo o software Micromedex®, possuia
gravidade moderada (76,9%), as classificadas
como gravidade maior somaram 9,1% e
as de gravidade menor, 14%. As principais

IM classificadas como graves podem ser
visualizadas na tabela 4.

Em relacio ao mecanismo de acdo,
as interacoes de mecanismo de acao
farmacocinético corresponderam a 65,4% das
prescricoes, identificando-se o processo de
metabolismo como o mais frequente (37,5%).
A estratégia clinica de maior ocorréncia foi a
monitorizacdo de sinais e sintomas (65,7%)
sendo que a monitorizacdo da pressao arterial
correspondeu a 21,8% do total. Na distribuicao
das RAM possiveis de serem induzidas pelas
interagoes identificadas, a hipotensdo e
hipercalemia corresponderam por 30,7% das
RAM.

Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas dos idosos internados no HUJBB. Divisdo de Arquivo

Médico e Estatistica do HUJBB, 2013.

Variaveis Frequéncia (n) % (1C*95%)
Género
Masculino 122 47,3 (41,1-53,6)
Feminino 136 52,7 (46,4-58,9)
Idade
60 - 69 133 51,6 (45,3-57,8)
70 - 79 70 27,1 (21,8-33,0)
80+ 55 21,3 (16,5-26,8)
Estado Civil
Casado 149 57,8 (51,5-63,9)
Solteiro/Divorciado 51 19,7 (15,1-25,2)
Vidvo 58 22,5 (17,5-28,1)
Cor da pele
Branca 4 1,6 (0,4 -3,9)
Negra 15 5,8 (3,3-9,4)
Parda 239 92,6 (87,9 - 97,7)

Tabela 2 - Caracterizacdo clinica dos pacientes idosos internados no HUJBB. Divisdao de Arquivo

Médico e Estatistica do HUJBB, 2013.

Variaveis Frequéncia (n) % (IC*95%)

Clinica
Clinica Médica 105 40,7 (34,6-46,9)
Pneumologia 77 29,8 (24,3-35,8)
DIP 76 29,5 (23,9-35,4)

continua...



...continuacgao - Tabela 2

Tempo de interacao

(dias)
1-14 126 48,8 (42,8-55,3)
>14 132 50,9 (44,7-57,2)

Diagnostico
de agravos a saude

Doencas do sistema 135 20,3 (17,3-23,6)
circulatério

Doencas do sistema 121 18,2 (15,3-21,3)
respiratorio

Doencas infecciosas 100 15,0 (12,4-18,0)
e parasitarias

Doencas do sistema 80 12,0 (9,7-14,8)
digestivo

Doencas enddcrinas, 60 9,0 (7,0-11,5)
nutricionais

e metabdlicas
Doencas neoplasicas 54 8,1 (6,2-10,5)

Doencas do sistema 43 6,4 (4,7-8,6)
geniturindrio

Outros agravos 71 10,6 (8,2-13,5)

Tabela 3 - Medicamentos mais envolvidos em interacGes medicamentosas potenciais das prescricbes
de idosos internados no HUJBB. Divisao de Arquivo Médico e Estatistica do HUJBB, 2013.

Prevaléncia de interacao

o At %
nos regimes terapéuticos

Medicamento

Insulina 71 9,6
Furosemida 92 12,5
Espironolactona 73 9,9
Enoxaparina 45 6,1
Captopril 228 31,0
Acido Acetilsalicilico 83 11,3
Total 592 80,4

Tabela 4 - Frequéncia e implicacoes clinicas das principais interacbes medicamentosas classificadas
como graves encontradas nas prescricoes dos idosos internados no HUJBB. Autores e software
Micromedex®, 2016.

. . . .. Evidéncia
Medicamento | Medicamento Il Implicacoes clinicas videnel %
cientifica
Captopril Espironolactona Pode resultar em hipercalemia Boa 4,0
Acido acetilsalicilico Enoxaparina  Pode aumentar o risco de Boa 0,8
sangramento

continua...
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...continuacao - Tabela 4

Haloperidol Moxifloxacino Pode aumentar o risco de Razoavel 0,7
prolongamento do intervalo QT
Cetoprofeno Enoxaparina  Pode aumentar o risco de Boa 0,5
sangramento
Amitriptilina Moxifloxacino  Pode aumentar o risco de Razoavel 0,4
prolongamento do intervalo QT
Claritromicina Pode aumentar o risco de Razodavel 0,3
Amiodarona prolongamento do intervalo QT e
torsades de pointes
Amiodarona Sinvastatina Pode aumentar o risco de miopatia Excelente 0,1
e rabdomidlise
Amiodarona Digoxina Pode resultar em intoxicacao Excelente 0,1
digitalica
Claritromicina Digoxina Pode resultar em intoxicacdo Excelente 0,1
digitalica
Claritromicina Sinvastatina Pode aumentar o risco de miopatia Boa 0,1
e rabdomidlise
Claritromicina Haloperidol Pode aumentar o risco de Razoavel 0,1

prolongamento do intervalo QT

DISCUSSAOD

Nota-se que os pacientes do sexo feminino
representaram a proporcao maior (52,7%)
da amostra estudada e média de idade foi
de 71,9, semelhante ao achado de Marusic e
colaboradores', realizado em um servico de
clinica médica de um hospital universitario.
Segundo Silveira e colaboradores™, ha um
predominio da faixa etaria de 60 a 69 anos nas
internacoes hospitalares de idosos no Brasil.

Dados de 2014 de Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE)'® mostraram que
os individuos que se declararam de cor parda
ou negra na Regiao Norte foram de 76,3%,
sendo 72,7% na regidao metropolitana de
Belém, explicando o alto indice de pardos neste
trabalho. A média de diagndsticos por paciente
foi de 2,6, sendo mais frequentes as doencas
do sistema circulatério (20,3%), doencas
do sistema respiratério (18,2%) e doencas
infecciosas e parasitarias (15,0%).

Um estudo realizado em um ambulatoério
de geriatria apresentou resultados préximos
com a este em relacdo a média de diagndsticos
por paciente (média de 3,0)". Resultados
semelhantes também foram encontrados

em um artigo sobre o perfil de morbidades e
gastos relacionados a internacdes de idosos
no periodo de 2002 a 2011, onde as doencas
do sistema circulatorio, e doencas do sistema
respiratério obtiveram maior taxa de internacao
hospitalar’™. Vale ressaltar que alta frequéncia
de doencas infecciosas e parasitarias neste
trabalho é previsivel tendo em vista que o
hospital em questdo é referéncia no tratamento
de doencas infecciosas na regiao.

A taxa de polifarmacia na populacado idosa
foi descrita em diversos niveis de atencdo a
satde, sendo cerca de 86% a nivel hospitalar'®,
semelhante aos resultados encontrados neste
trabalho uma vez que 80,6% dos idosos
faziam o uso de 5 ou mais medicamentos.
Os medicamentos mais utilizados, segundo
classificacao ATC, foram do sistema digestério
e metabdlico, sistema cardiovascular, anti-
infecciosos gerais para uso sistémico e
sistema nervoso, corroborando com Somers e
colaboradores'.

Dados de Scrignoli e colaboradores?®
mostraram que de 211 prescricdes analisadas,
150 (71,1%) apresentaram alguma interacao,



similar ao nosso achado que evidenciou 65,5%
de IM potenciais em 169 prescricoes. Os
medicamentos mais envolvidos nas IM neste
trabalho fazem parte, segundo o ATC, do
sistema cardiovascular (38,6%), destacando-
se os grupos farmacolégicos dos inibidores
da enzima de conversao da angiotensina e
associacoes (15,9%) e diuréticos (12,4%),
semelhante a Marusic e colaboradores™ que
também descreveram que os inibidores da
enzima de conversdo da angiotensina foram a
classe de medicamentos mais frequentemente
as IM.

A IM mais frequentes foi entre os
medicamentos  Captopril/Insulina  (4,3%)
sendo que a monitorizacdo frequente dos
niveis de glicose sanguinea deve ser realizada
pois essa associacdo pode causar risco de
hipoglicemia'>. O Midazolam/Fentanil ja foi
descrito como a principal e mais frequente IM%,
Essa discrepancia pode ser explicada devido o
cenario dos estudos realizados em Unidade
de Terapia Intensiva (UTI), onde a utilizacao
concomitante  de  Midazolam/Fentanil é
conhecida e associada ao aumento de sedacao
(efeito sinérgico)?'.

A gravidade e possiveis consequéncias das
IM estao relacionadas com condicoes clinicas
dos individuos, nimero e caracteristicas dos
medicamentos'. As IM classificadas com
gravidade moderada totalizaram 75,3% e as
IM graves 9.1%, se aproximando com os dados
encontrados por Egger e colaboradores? que
identificaram 69,9% e 12.2% de IM moderadas
e graves, respectivamente. A IM grave mais

CONCLUSAO
Este trabalho identificou 65,5% de
IM  possiveis nas prescricobes analisadas,

evidenciando os riscos dessas interacbes em
idosos hospitalizados, além de ressaltar a
importancia de auxiliar as equipes de saude
para minimizacdo das possiveis interacoes e
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