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Resumo

Olyetivo: Analisar potenciais interagdes medicamentosas ¢ reacdes adversas a anti-

inflamatérios nao esteroides (AINEs) em idosos usuarios de um servico particular de

distribuicao de medicamentos. Méfodo: Trata-se de um estudo prospectivo, exploratério

e descritivo com abordagem quantitativa. Foram analisadas receitas e entrevistados

idosos usuarios de AINEs atendidos no servi¢o no periodo entre maio e setembro de

2014. A analise de interagdes medicamentosas foi realizada por meio de bases de dados

informatizadas. Para a analise pos-comercializacao das reagdes adversas foi utilizada a

HEscala de Probabilidade de Reacao Adversa a Medicamentos. Para a anélise estatistica

foram utilizados os testes Qui-quadrado e Exato de Fisher. Resu/tados: Foram incluidos Palavras-chave: Idoso; Anti-
200 idosos com predominio de mulheres (56,5%). A média de idade foi 65+10 anos. Inflamatétios ndo Esteroides;
Os AINEs corresponderam a 38,7% dos medicamentos prescritos, entre eles: dipirona Intera¢des de Medicamentos;
sédica (26,9%), nimesulida (22,8%) e cetoprofeno (16,3%); dos quais, 8,5% constavam ~ Efeitos Colaterais e Reagoes

na lista de medicamentos inapropriados para idosos. Foram identificadas 104 potenciais ~ /Adversas Relacionados a

interacdes medicamentosas, sendo 24% de maior intensidade. Os AINEs com maior ~ Vedicamentos.
risco de interacdes foram cetoprofeno 46,2%, cetorolaco 14,4%, nimesulida 12,5% e
diclofenaco 9,6%. No acompanhamento pés-comercializacio, 30,5% dos idosos relataram
sintomas indesejaveis ap6s o uso de AINE, sendo desconforto estomacal (17%) o mais
incidente. Conclusio: Conclui-se a importancia do monitoramento do uso de AINEs em
idosos devido ao aumento no risco de interacdes medicamentosas e reacoes adversas,
associado a idade, doengas concomitantes, multiprescri¢io e polimedicacdo. A escolha
de medicamentos apropriados para idosos, a reconciliacio de todos os medicamentos
em uso pelo paciente e a atengdo farmacéutica efetiva sio medidas que contribuem para

o uso racional e seguro de AINEs.
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Abstract

Odbjective: The aim of the present study was to analyze potential drug interactions and
adverse reactions to NSAIDs in elderly users of a private drug distribution service.
Method: A prospective, exploratory and descriptive study with a quantitative approach
was performed. The elderly users of NSAIDs attended by the service were interviewed
and their prescriptions analyzed between May and September, 2014. Analysis of drug
interactions was performed through computerized databases. The post-sales analysis of
adverse reactions was performed using the Adverse Drug Reaction Probability Scale.
Statistical analysis was performed with the Chi-squared and Fisher’s Exact tests. Resu/fs:
The study evaluated 200 elderly persons, among whom women predominated (56.5%). The
average age was 65 years £10. The NSAIDs accounted for 38.7% of prescription drugs
used, and included dipyrone (26.9%), nimesulide (22.8%) and ketoprofen (16.3%). A total
of 8.5% of such drugs were considered inappropriate medications for the elderly. A total
of 104 potential drug interactions were identified, of which 24% were considered highly
clinically significant. The NSAIDs with the greatest risk of interactions were ketoprofen
46.2%, ketorolac 14.4%, nimesulide 12.5% and diclofenac 9.6%. In post-sales monitoring
30.5% of the elderly persons reported undesirable symptoms after the use of NSAIDs,
with stomach discomfort the most prevalent (17%). Conclusion: The present study confirmed
the importance of monitoring the use of NSAIDs among the elderly due to the increased
risk of drug interactions and adverse reactions associated with age, concomitant diseases,
multi- prescriptions and polypharmacy. The choice of appropriate drugs for the elderly,

the reconciliation of all the medications taken by the patient, and effective pharmaceutical
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and Adverse Reactions.

care are measures that can contribute to the rational and safe use of NSAIDs.

INTRODUCAO

O aumento no consumo de medicamentos pela
populagio idosa é decorrente da prevaléncia de
doencas cronicas, da fisiologia do envelhecimento,
da influéncia da industria farmacéutica na
prescricao e da medicalizagao presente na formagao
de profissionais da saiude."” Estudos brasileiros
realizados nesse grupo de pacientes apontam o
consumo médio de dois a quatro medicamentos
por idoso.>*

As consequéncias da polifarmacia impactam
diretamente no ambito clinico, diagndstico,
terapéutico e farmacoeconémico. Esses fatores
podem repercutir na qualidade de vida do
paciente, assim como nos gastos em saude.
A farmacocinética e farmacodinamica dos
medicamentos e as condic¢des fisioloégicas do
envelhecimento, com destaque para: produg¢ao
de suco gastrico diminuida; esvaziamento gastrico
malis lento; teor de agua total menor; teor de tecido
adiposo total maior; menor quantidade de proteinas
plasmaticas; diminuicao da irrigacao renal; filtracao
glomerular e secrecio tubular; reducio do fluxo

sanguineo e das atividades enzimaticas no figado,
entre outras, podem acarretar maior frequéncia
de reacOes adversas a medicamentos, interacoes
medicamentosas e alimentares.®

O risco de reacdes adversas a medicamentos
(RAM) ¢ de 13% quando o individuo consome
dois medicamentos, 58% quando utiliza cinco
medicamentos e sobe para 82% nos casos em
que sdo consumidos sete ou mais medicamentos.’
Aproximadamente, 15% das internagdes por RAMs
sao decorrentes das interacoes medicamentosas.”
O potencial para a ocorréncia de interagoes
medicamentosas é aumentado na populagao idosa
decorrente da politerapia e, ainda como fator
adicional, o numero de médicos que assistem a
um mesmo individuo.’

As intera¢coes medicamentosas, sejam elas
farmacocinéticas ou farmacodinamicas, podem
acarretar efeitos positivos ou negativos dos
farmacos com agao potencializada, reduzida, nula
ou reacoes de toxicidade. As analises alertam para
intera¢Oes medicamentosas potenciais, entretanto,
a comprovagao cientifica depende de rea¢oes do



tipo dose-dependentes e manifestagdes clinicas
compativeis com a ac¢do farmacologica e perfil
laboratorial.*”’

O objetivo deste estudo foi analisar potenciais
interacoes medicamentosas e reacoes adversas
a anti-inflamatoérios nao esteroides (AINEs)
em idosos usuarios de um servico particular de
distribuicao de medicamentos.

METODO

Trata-se de estudo prospectivo, exploratério e
descritivo com abordagem quantitativa. A amostra
investigada foi composta por pacientes com idade
igual ou acima de 60 anos que apresentaram
prescricao com pelo menos um AINE, durante
o perfodo de maio a setembro de 2014.

Os pacientes foram entrevistados em uma
drogaria de gestao privada, na cidade de Sao José
do Rio Preto - SP, apos a assinatura do Termo de
Consentimento Livre Esclarecido. Com o objetivo
de garantir sigilo e confidencialidade dos idosos
envolvidos na pesquisa foram atribuidos codigos
numéricos sequenciais a cada um dos participantes

durante todas as etapas da pesquisa.

A coleta de dados sociodemograficos,
clinicos e farmacoterapéuticos foi realizada por
meio de questionario padronizado pela equipe
multiprofissional de saude composta por docentes
do Curso de Farmacia que também eram alunos do
Programa de Mestrado e Doutorado da Faculdade
de Medicina de Sao José do Rio Preto (FAMERP).
A entrevista foi realizada por discentes do Curso
de Farmacia do Centro Universitario de Rio
Preto (Unirp), com a supervisio dos-docentes
orientadores do projeto.

As variaveis sociodemograficas analisadas
foram: género, idade, estado civil, escolaridade e
local de procedéncia. Quanto aos dados clinicos
foram avaliados diagnésticos de diabetes mellitus
e hipertensio arterial sistémica (HAS). A sele¢do
dessas duas doencas foi baseada na elevada

prevaléncia em idosos.**?

Uso de anti-inflamatdrios por idosos

Quanto a analise da prescricio de AINEs,
foram analisados: numero total de medicamentos
utilizados pelos pacientes na semana do
estudo, associacbes medicamentosas contendo
AINE e uso de AINE presente na lista de
medicamentos inapropriados para idosos.>!*!!
O acido acetilsalicilico (AAS), quando prescrito
na dosagem diaria de 100 mg e utilizado como
antiplaquetario nao foi considerado AINE.
Embora com acio anti-inflamatéria fraca nas
doses terapéuticas e maior acdo analgésica e
antitérmica, o paracetamol e a dipirona sao
considerados AINEs de acordo com o mecanismo
de acdo inibindo ciclo-oxigenase-1 (COX-1) e
ciclo-oxigenase-2 (COX-2), enzimas envolvidas
na sintese de prostaglandinas, por esse motivo,
foram incluidos no estudo.'”

A pesquisa de reages adversas aos medicamentos
foi realizada por acompanhamento pos-
comercializacao, por meio de contato telefonico.
Ao término da utilizagdo do AINE para avaliacao
de causalidade de uma determinada reacao adversa
foi aplicada a Escala de Probabilidade de Reagoes
Adversas a Medicamentos, por se tratar de um
método simples, pratico e validado.">!

As anilises de interacdes medicamentosas
foram realizadas em trés bases informatizadas:
Drug Interaction Checker (Medscape),” Truven Health
Analytics (Micromedex),'S Drug Interaction Checker
(Drugs Information Online)."” Para a analise das
interacoes relacionadas aos AINEs dipirona sédica
e nimesulida, nao disponiveis nas bases de dados
supracitadas, foi utilizada a base de dados do Vade-
mécum.'® As interacdes medicamentosas foram
classificadas de acordo com sua intensidade em
niveis: menor ou nao significante (podem causar
alteragdes no estado clinico do paciente, porém nao
ha necessidade de alterar o esquema terapéutico);
moderado ou significante (levam a piora do estado
clinico do paciente, onde a terapia medicamentosa
deve ser avaliada e alterada) e maior ou grave
(potencialmente graves e fatais ou que causam
debilidade ao estado clinico do paciente e requer
imediata intervencao médica). Foi adotado o maior
nivel de intensidade nos casos de diferencas na
classificacao entre as bases de dados.
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Foi realizada andlise estatistica descritiva
visando caracterizar o perfil sociodemografico
clinico e farmacoterapéutico dos participantes
deste estudo. Variaveis continuas com distribui¢do
normal foram apresentadas como média e desvio-
padrao. As variaveis categoricas foram apresentadas
como numeros e proporc¢des (7o), sendo avaliadas
pelos testes Qui-quadrado ou Exato de Fisher.
Nas tabelas de contingéncia 2 x 2, os valores
esperados menores que 5 e amostras pequenas,
poderiam afetar a aproximagao da distribuigao do
Qui-quadrado da estatistica fazendo com que a
mesma nao fosse suficientemente adequada, assim,
nessas situacoes, utilizou-se o Exato de Fisher. Em
todas as circunstancias, um valor de p<0,05 foi
considerado estatisticamente relevante. O programa
BioEstat versao 5.0 foi utilizado para as analises.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Centro Universitario de Rio Preto
(CAAE: 30768614.1.0000.5604), respeitando a
Resolucio n° 466/2012 do Conselho Nacional
de Satude. Também foi aprovado pela geréncia da
drogaria onde o estudo foi realizado.

RESULTADOS

A amostra de pacientes foi constituida por 200
idosos, sendo 113 (56,5%) mulheres e 87 (43,5%)
homens. A média de idade foi 65110 anos, com
idade minima de 60 anos e maxima de 96 anos.
A maioria dos pacientes era casada (n=162; 81%),
seguido por divorciados (n=21; 10,5%). Quanto ao
grau de escolaridade, 33,5% (n=67) dos pacientes
relataram possuir ensino médio completo e 31,5%
(n=63) tinham ensino médio incompleto, apenas
19 (9,5%) dos pacientes possuiam ensino superior
completo. Em relacdo a procedéncia, 192 (96%)
residiam na zona urbana do municipio de Sao
José do Rio Preto-SP. Quanto ao estado clinico
dos pacientes, 47 (23,5%) faziam tratamento
medicamentoso para HAS e 19 (9,5%) para diabetes
mellitus tipo 2. Esses dados estao pormenorizados

na tabela 1.

Nas 200 receitas analisadas foram prescritos
760 medicamentos, dos quais 294 (38,7%) eram
AINE:s (tabela 2).

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos 200 pacientes idosos atendidos em uma

drogaria. Sio José do Rio Preto-SP, 2014.

Variavel n %
Género
Feminino 113 56,5
Masculino 87 435
Idade (média e desvio-padrao) 65%10 anos
Estado civil
Casado 162 81,0
Divorciado 21 10,5
Solteiro 3 1,5
Viavo 14 7,0
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Variavel n %

Escolaridade

Superior completo 19 9,5

Superior incompleto 3 1,5

Médio completo 67 33,5

Médio incompleto 17 8,5

Fundamental completo 31 15,5

Fundamental incompleto 63 31,5
Procedéncia

Zona urbana 192 96,0

Zona rural 8 4,0
Estado clinico

Hipertensao arterial 47 23,5

Diabetes mellitus 19 9,5

Tabela 2. Distribuicao dos 294 anti-inflamatérios nao esteroides prescritos nas 200 receitas de pacientes

idosos atendidos em uma drogaria. Sao José do Rio Preto-SP, 2014.

Nome genérico n Y
Dipirona sédica 79 26,9
Nimesulida 67 22,8
Cetoprofeno 48 16,3
Paracetamol 36 12,2
Cetorolaco 27 9,2
Diclofenaco 17 58
Ibuprofeno 9 3,1
Piroxicam 6 2,0
Meloxicam 3 1,0
Colecoxibe 2 0,7
Total 294 100
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A média de medicamentos por receita foi de
4. Dentre os AINEs, 69 medicamentos (23,5%)
foram prescritos pelo nome genérico; nao faziam
parte da lista de medicamentos padronizados
(LMP) no municipio 126 (42,9%) dos AINEs.
Apenas 26 (13%) pacientes desconheciam o motivo
da prescricao do AINE. As prescri¢oes para
problemas reumaticos (21%), dores de garganta
(12%), tratamentos odontolégicos (12%) e dores
lombares (7,5%) foram as indicagoes médicas mais
prevalentes. Apenas uma prescri¢io continha
AINE na forma injetavel com a formula¢io
composta por dipirona sédica, cloridrato de
adifenina e cloridrato de prometazina. Trés AINEs
pertenciam a lista de substancias controladas,"”
compostos pelas associacdes: (1) paracetamol
com codeina; (2) tramadol com paracetamol; e (3)
colecoxibe isolado. Sete AINEs estavam na forma
de associacao medicamentosa, em geral de dipirona
e paracetamol com outros principios ativos.

Dentre os AINEs prescritos, 8,5% (n=25)
constavam na lista de medicamentos inapropriados
para idosos, entre eles, cetoprofeno (n=14; 56%),
piroxicam (n=6; 24%), meloxicam (n=3; 12%) e
naproxeno (n=2; 8%).

Das 200 receitas analisadas, 65 (32,5%)
continham dois medicamentos, 81 (40,5%) trés
medicamentos, entre outras quantidades menos

frequentes. Foram identificadas potenciais interagoes
medicamentosas em 89 (44,5%0) receitas, totalizando
104 interagoes medicamentosas potenciais, sendo
mais frequentes nas receitas com trés medicamentos
(n=306) e com dois medicamentos (n=22). Os dados
estao pormenorizados na tabela 3.

Potenciais intera¢ées medicamentosas foram
descritas em 28 (59,6%) dos 47 pacientes com
HAS (p=0,1169; Qui-quadrado) e em 56 dos
153 pacientes que nao eram hipertensos. Nove
(47,4%) pacientes que tinham diabetes mwellitus
tipo 2 (p=0,7752; Qui-quadrado) apresentaram
potenciais interagoes medicamentosas e 69 dos
181 que nao apresentavam essa doenga tiveram
potenciais interacoes medicamentosas. As
interacdes medicamentosas nao foram associadas
com significancia para essas duas condigdes.

Em relacdo a intensidade, das 104 potenciais
interacoes medicamentosas, 24% (n=25) eram de
nivel maior, 40,4% (n=42) de nivel moderado,
22,1% (n=23) de nivel menor e 13,5% (n=14)
nao foram classificadas pelas bases de dados
utilizadas. Os AINES com maior risco de
interagoes foram cetoprofeno (n=48; 46,2%),
cetorolaco (n=15; 14,4%), nimesulida (n=13;
12,5%) e diclofenaco (n=10; 9,6%). As potenciais
interacdes medicamentosas de maior intensidade
sao apresentadas na tabela 4.

Tabela 3. Numero de medicamentos por receita e frequéncia de potenciais interagdes medicamentosas
em andlise de 200 receitas de idosos. Sao José do Rio Preto-SP, 2014.

Numero de . .
. Receitas com Receitas sem 0
medicamentos por . . . . P n Yo
. interacoes interacoes
receita
2 22 43 0,1714* 65 32,5
36 45 0,0901* 81 40,5
4 18 17 0,5650* 35 17,5
5 4 4 0,9555** 8 4.0
6 4 1 0,2626** 5 2.5
7 3 1 0,4799%* 4 2,0
8 2 0 0,3922%* 2 1,0
Total 89 111 200 100,0

*Teste Qui-quadrado; **teste Exato de Fisher.
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Tabela 4. Potenciais interagdes medicamentosas de nfvel maior prevalentes nos esquemas terapéuticos

dos pacientes, implicagoes clinicas e bases utilizadas. Sdo José do Rio Preto-SP, 2014.

Interacoes medicamentosas Pacientes
Farmaco 1 Eirmaco 2 Implicagoes clinicas Base de N v
(AINE) dados**

Cetoprofeno  Cetorolaco* Risco de efeitos adversos gastrointestinais 1,23 6 24.0
Cetoprofeno  Enoxaparina Risco de sangramento 1,2,3 4 16,0
Cetoprofeno  AAS Risco de efeitos adversos gastrointestinais 1,2,3 3 12,0
Piroxicam Ciprofloxacino Risco de convulsoes 2,3 2 8,0
Cetoprofeno  Citalopram Risco de sangramento 1,2,3 1 4,0
Cetoprofeno  Clopidogrel Risco de sangramento 1,2,3 1 4,0
Cetoprofeno  Escitalopram Risco de sangramento 1,2,3 1 4,0
Cetoprofeno  Rivaroxabana Risco de sangramento 1,23 1 4,0
Cetorolaco  Gabapentina Redugio no efeito anticonvulsivante 1 1 4,0
Cetorolaco  Cilostazol Risco de sangramento gastrointestinal 1,3 1 4,0
Cetorolaco Enoxaparina Risco de sangramento 1,2,3 1 4.0
Cetorolaco Escitalopram Risco de sangramento 1,2,3 1 4,0
Diclofenaco  Duloxetina Risco de sangramento 1,23 1 4.0
Ibuprofeno  Escitalopram Risco de sangramento 1,23 1 4.0
Total 25 100,0

*Interacao entre AINEs; ¥*(1) Micromedex, (2) Medscape, (3) Drugs.

No acompanhamento realizado pos-
comercializacio dos medicamentos, 61 (30,5%)
pacientes relataram a presenca de sintomas
indesejaveis. Na maioria dos relatos era referido
desconforto estomacal, relatado por 34 (17%) e
nauseas por 11 (5,5%) dos pacientes, entre outros
relatos. Os medicamentos mais envolvidos na

analise de reacoes adversas foram a nimesulida
(n=21) e cetoprofeno (n=20). Nenhuma reacao
indesejavel atingiu pontuagao na somatoria dos
escores para ser considerada como reacdo adversa
definida, apesar de algumas estarem descritas nas
bulas dos medicamentos (tabela 5).
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Tabela 5. Probabilidade de reacdes adversas segundo o algoritmo de Naranjo et al."” relatada para 61

pacientes, com relacdo causal a utilizagao dos anti-inflamatdrios nao esteroides, e sua descricio ou nao
nas bulas dos medicamentos. Sao José do Rio Preto-SP, 2014.

Reacao adversa AINE Descricdo na Relacio causal Nﬁ@ero de
bula pacientes
Desconforto estomacal Nimesulida Sim Provavel 15
Desconforto estomacal Cetoprofeno Sim Possivel 10
Desconforto estomacal Cetorolaco Sim Provavel 5
Desconforto estomacal Dipirona sédica Nio Possivel 4
Nausea Nimesulida Sim Provavel 3
Nausea Cetorolaco Sim Provavel 2
Nausea Cetoprofeno Sim Possivel 4
Nausea Ibuprofeno Sim Possivel 1
Manchas roxas na pele Cetoprofeno Nio Provavel 2
Hipotensio Cetorolaco Nao Provavel 1
Hipotensao Dipirona sédica Sim Provavel 1
Inchaco Diclofenaco Nio Provavel 1
Inchaco Nimesulida Nio Provavel 1
Sonoléncia Meloxicam Sim Provavel 1
Sonoléncia Cetoprofeno Sim Provavel 3
Sonoléncia Nimesulida Sim Provavel 2
Azia Cetorolaco Nio Provavel 1
Azia Cetoprofeno Nao Provavel 1
Constipagao Dipirona sédica Nio Provavel 1
Irritacao ocular Cetorolaco Sim Provavel 2
Total 61

Dos 61 pacientes que reportaram sintomas
indesejaveis, 29 (47,5%) apresentaram potenciais
interacoes medicamentosas. Dos 139 que nao
reportaram sintomas, 48 (34,5%) apresentaram
potenciais interagdes medicamentosas. Nao houve
diferenca significante entre a presenga de interagoes
e a ocorréncia de sintomas indesejaveis (p=0,1135;

Qui-quadrado).

DISCUSSAD

O aumento significativo da populacao idosa é
refletido nos servigos de saude pela prevaléncia

de doengas cronicas e degenerativas, como
HAS, diabetes mellitus, doencas coronarianas,
depressao, doenca de Alzheimer, entre outras.
Idosos constituem-se em continuos usuarios
de medicamentos, e consequentemente, estao
expostos aos seus riscos. >

O consumo de medicamentos pelo género
feminino representou 56,5% da amostra
pesquisada. Razoes de ordem biolégica, maior
atengdo aos problemas de saude e elevada utilizagao
dos servicos de saude, favorecem o maior consumo

de medicamentos pelas mulheres.'>*!%!2!



A escolaridade é um fator relevante no
que concerne aos cuidados com a saude. O
baixo nivel de escolaridade da populagao pode
acarretar dificuldades na leitura e interpretagao
das informacoes sobre os medicamentos, com
risco de uso incorreto e potenciais agravos.” Neste
estudo, houve maior nimero de idosos com ensino
médio completo (33,5%). Esses dados divergem
de outros estudos brasileiros como o de Novo
Horizonte-SP, onde 68,6% dos idosos possufam
ensino fundamental incompleto e 22,1% eram
analfabetos.* Estudo realizado em Sio Paulo-
SP mostrou que 16,6% eram analfabetos, 64,1%
tinham entre um e sete anos de estudo e 19,3%
haviam estudado oito anos ou mais."” A média de
4 medicamentos por receita descrita nos resultados
desta pesquisa corrobora dados da literatura, nos
quais esses valores para idosos siao entre dois e
cinco medicamentos.""”

Quanto ao estado clinico dos pacientes deste
estudo, 23,5% faziam tratamento medicamentoso
para HAS e 9,5% tinham diabetes wellitus do tipo
2. Estudo paulista descreve 44,7% de idosos com
uma ou nenhuma doenca cronica e 55,3% com
duas ou mais.!” A comum ocorréncia de doencas
cronicas nos idosos acarreta maior consumo de
medicamentos e, consequentemente, aumenta
o risco de interacOes medicamentosas e reacoes
adversas.””!

Dos 294 AINEs prescritos, 69 medicamentos
(23,5%) foram prescritos pelo nome genérico e 126
(42,9%) nao faziam parte da LMP. Nas prescri¢oes
medicamentosas, o uso do nome genérico € variavel
entre 43% e 98,7% e a prescricao de medicamentos
padronizados entre 68,6% e 99,4%." A Organizacio
Mundial da Sadde (OMS) recomenda a adog¢io
da prescri¢ao pelo nome genérico na totalidade
das prescri¢oes e a prescricio minima de 70%
de padronizados, considerando a individualidade
do paciente.”” O fato de este estudo ser realizado
em uma drogaria privada, ndo descarta a
impossibilidade de acesso a medicacio pelo custo.
Portanto, é fundamental seguir a padronizacao
de medicamentos no momento da prescri¢ao.
Esses indices apontam para a inobservancia
do seguimento da LMP na etapa de prescri¢ao,
assim o paciente pode nao utilizar o medicamento
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que necessita, constituindo-se em um problema

relacionado a medicamentos.?

Vinte e cinco (8,5%) dos AINEs prescritos
constavam na lista de medicamentos inapropriados
para idosos, entre eles, cetoprofeno, piroxicam,
meloxicam e naproxeno, nimero este superior
ao de um estudo paulista que aponta 1,5% de
AINEs inapropriados prescritos para idosos,
entre eles, piroxicam, naproxeno e cetorolaco."”
Em contrapartida, outros estudos brasileiros nao
identificaram AINEs inapropriados nas prescri¢oes
para idosos. >

Os AINEs sio medicamentos frequentemente
utilizados em diferentes condicoes inflamatorias,
assim como para alivio de febre e dor na auséncia
de inflamagdo.” A frequéncia do uso de AINEs,
incluindo os inibidores nao seletivos (cetoprofeno,
diclofenaco, ibuprofeno, paracetamol, meloxicam,
piroxicam, entre outros) e os inibidores seletivos da
COX-2 (celecoxibe e etoricoxibe), tem aumentado
nos ultimos anos.” Dentre as principais causas
para esse crescimento, destacam-se a facilidade de
acesso ao farmaco, sendo alguns de venda livre,
e uma populagao mais idosa com concomitantes
doencas inflamatorias.”’

Dentre a variedade de AINEs utilizados, este
estudo demonstra 38,7% de AINEs nas receitas,
com predominio de dipirona (26,9%), seguido
por nimesulida (22,8%) e cetoprofeno (16,3%).
Outro estudo brasileiro também obteve a dipirona
como o medicamento dessa classe mais prescrito
para idosos.! Por outro lado, estudos nacionais e
internacionais detectaram os seguintes AINEs
mais prevalentes nas prescri¢des, ibuprofeno
(58,6% e 19,2%0);?"* diclofenaco (50%0);** naproxeno
(78,3%);* ¢, ibuprofeno, naproxeno, cetoprofeno
e flurbiprofeno (29,7%).%

Com relacdo as RAMs, os AINEs estao entre
os seus principais causadores, sendo responsaveis
por 20 a 25% das RAMs.”® Os AINEs nio
seletivos para a ciclo-oxigenase inibem a produgio
de prostaglandinas na mucosa gastrointestinal,
podendo causar desconforto e dor abdominal,
ulcera gastrica e até sangramento digestivo. Os
inibidores seletivos para a COX-2 sao mais seguros
no aspecto gastrico, porém aumentam o risco

54



542

Rev. Bras. GeriaTe. GeronToL., Rio D Janeiko, 2016; 19(3):533-544

cardiovascular, fato este que acarretou a retirada
de varios deles do mercado farmacéutico mundial,
justificando o baixo indice de prescri¢ao desses
farmacos no presente estudo, onde o celecoxibe
foi encontrado em apenas duas prescrigoes. %12

O desconforto estomacal foi a reacdo indesejavel
mais relatada pelos pacientes deste estudo e os
AINEs mais envolvidos foram nimesulida e
cetoprofeno. A nimesulida é um AINE derivado
da sulfonanilida com atividade analgésica e
anti-inflamatoria, empregada nas inflamagoes
relacionadas ao sistema osteoarticular e respiratério
superior, cefaleia, mialgias e dor pos-operatoria.™
Durante seu uso, disturbios gastrintestinais como
nauseas e vomitos podem-se manifestar, parecendo
estar relacionados a dose e ao tempo de uso. Em
relacdo aos AINEs tradicionais, esse farmaco
apresenta menores indices de lesdo gastrintestinal,
portanto, é considerada uma escolha terapéutica
efetiva e segura, com boa absorgao oral, inicio
rapido de agao e perfil favoravel na rela¢io risco-
beneficio, além de baixa toxicidade renal.*> Com
relagdo ao cetoprofeno, farmaco derivado do acido
propionico assim como ibuprofeno e naproxeno,
sao inibidores nao seletivos da ciclo-oxigenase com
efeitos terapéuticos e colaterais comuns a0s outros
AINEs.”"** Neste estudo, nio houve diferenca
estatisticamente significante entre a ocorréncia
de sintomas indesejaveis e o risco de potenciais
interacGes medicamentosas.

Em geral, os AINEs podem agravar problemas
renais, principalmente em idosos hipertensos
e diabéticos, além de aumentar o risco de
interacoes medicamentosas.*>**%* Na presente
pesquisa, pacientes hipertensos em uso de AINEs
corresponderam a 23,5%, seguido por diabéticos
9,5%, porém nao houve diferenca significante entre
a ocorrencia dessas doencgas cronicas e o risco de

interacdes medicamentosas.

No total foram identificadas no estudo 124
potenciais interacdes medicamentosas dentre 0s
204 AINEs prescritos. As interagoes classificadas
com nivel de intensidade maior representaram
24% das interacOes. Esse nivel apresenta maior
significancia clinica e a recomendacio ¢ evitar o
uso concomitante dos dois fairmacos envolvidos
na interagdo, uma vez que, geralmente, os riscos

ultrapassam os beneficios.” As intera¢oes desse
nivel verificadas neste estudo foram entre: AINE
+ anticoagulante; AINE + antiplaquetario;
AINE + antidepressivo inibidor seletivo da
recaptacao da serotonina (ISRS), apresentando
risco de sangramento. Além disso, foi identificada
interacao maior entre AINE e antimicrobiano,
ocasionando risco de convulsdes; e interacio
entre AINE e anticonvulsivante, provocando
reducdo no efeito anticonvulsivante. Entre as
interacdes medicamentosas de nivel moderado,
houve maior frequéncia de interagdes entre
AINEs + anti-hipertensivos e diuréticos, com
risco de reducdo no efeito anti-hipertensivo e
diurético. Nao houve significancia estatistica
entre o numero de medicamentos prescritos e o
risco de interacoes medicamentosas

Estudo portugués verificou a ocorréncia de
123 interacGes medicamentosas moderadas e duas
interagoes menores, sendo que 12,8% envolviam os
AINEs com diuréticos, antagonistas dos receptores
da angiotensina, bloqueadores do canal de calcio ou
inibidores da enzima conversora da angiotensina.”
Uma revisdo sistematica sobre pacientes hipertensos
e uso de AINEs identificou 21 tipos de interagdes
entre AINEs, anti-hipertensivos e diuréticos.”
Entretanto, estudo colombiano mostrou baixa
propor¢ao de uso cronico de AINEs em pacientes
com alto risco cardiovascular.”

As interacdes medicamentosas verificadas
estao relacionadas aos AINEs e aos medicamentos
de uso continuo, como agentes hematologicos,
antidepressivos, anticonvulsivantes, anti-
hipertensivos e diuréticos. As interagoes entre os
AINEs ocorreram por duplicidade do farmaco na
prescricdo, uma vez que o mesmo fora prescrito
em associacao e também isoladamente, como
por exemplo, na prescricio em que constavam
cetoprofeno isolado e cetorolaco associado
ao paracetamol e na prescricio que continha
cetoprofeno isolado e diclofenaco associado ao
carisoprodol, paracetamol e cafeina. A analise
de potenciais interagdes medicamentosas deveria
ser avaliada pelo farmacéutico no momento
da dispensa¢iao dos medicamentos e, assim, 0s
resultados das analises que oferecessem risco
ao paciente seriam comunicados ao prescritor



para otimizacdo da farmacoterapia e garantia da
seguranca dos pacientes.

O estudo apresenta limitagoes por se tratar de
uma investigagao descritiva em corte transversal,
ou seja, por nao verificar a ocorréncia dos possiveis
problemas relacionados aos medicamentos
prescritos, como reagdes adversas e interagdes
medicamentosas, através do acompanhamento
sistematico prolongado. Para futuros estudos,
sugere-se o acompanhamento continuo do
grupo de pesquisa para avaliagao da incidéncia
de ocorréncias clinicas relacionadas aos problemas
relacionados a farmacoterapia, através de agoes

continuas de atenc¢ao farmaceéutica.

CONCLUSAO

Os dados obtidos neste estudo permitem
identificar o perfil de prescricio de anti-
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