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Abstract While experts recommend caution against long-term benzodiazepine use in the elder-
ly, survey data suggests that the use of benzodiazepine increase with age. The patterns of benzo-
diazepine use and factors associated with long-term use in population at risk were studied with
a standarlized questionnaire applied to 634 women over 60, who attended a daycare center for
older people in Rio de Janeiro between May, 1992 and December, 1995. Prevalence of benzodi-
azepine use in the last 15 days was 21.3% (CI 95% 18.1-24.5), and prevalence of daily use for 12
or more months was 7.4% (CI 95% 5.4-9.4). In a multivaried analysis the amount of drugs being
consumed displayed an important and progressive association with long-term benzodiazepine
use, with OR =2.77 (CI 95% 1.17-6.57) for those who take from four to six drugs, and OR = 7.62
(CI 95% 3.18-18.26) for those who take more than seven drugs. Insomnia (OR = 8.87 CI 95% 2.53-
31.06) and chronic headache (OR = 3.53 CI 95% 1.82-6.89) have also been associated with this
pattern of use.

Key words Benzodiazepine; Drug Utilization; Aged; Cross-Sectional Studies

Resumo Apesar das recomendagdes contra o uso prolongado de benzodiazepinicos em idosos,
as pesquisas indicam que o uso desses medicamentos aumenta com a idade. O padrao de uso de
benzodiazepinicos e os fatores associados ao uso prolongado destes foram examinados com base
em um questiondrio padronizado, aplicado a 634 mulheres com mais de sessenta anos, partici-
pantes de um centro de convivéncia para idosos no Rio de Janeiro, entre maio de 1992 e dezem-
bro de 1995. A prevaléncia de uso de benzodiazepinicos na ultima quinzena foi estimada em
21,3% (IC 95% 18,1-24,5), e a prevaléncia de uso didrio por 12 meses ou mais em 7,4% (IC 95%
5,4-9,4). Em uma andlise multivariada, o nimero de medicamentos consumidos mostrou uma
associagdo importante e progressiva com o uso prolongado de benzodiazepinicos, com OR = 2,77
(IC95% 1,17-6,57) para aquelas que consomem entre quatro a seis medicamentos e OR = 7,62
(IC 95% 3,18-18,26) para aquelas que consomem mais de sete medicamentos. Queixas de insénia
(OR =8,87IC 95% 2,53-31,06) e cefaléia (OR = 3,53 IC 95% 1,82-6,89) também estiveram forte-
mente associadas a este padrao de uso.

Palavras-chave Benzodiazepinicos; Uso de Medicamentos; Idoso; Estudos Tranversais
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Introducédo

A histéria dos medicamentos usados para tra-
tar a insonia e a ansiedade remonta a antigui-
dade, com o uso de bebidas alcodlicas e épio, e
se mescla a histéria do abuso de medicamen-
tos e de overdoses fatais. Apés sua comerciali-
zagdo, no inicio dos anos 60, os benzodiazepi-
nicos rapidamente deslocaram os barbittricos
e tornaram-se os mais utilizados entre os me-
dicamentos com propriedades sedativas. Isso
ocorreu em virtude do menor potencial de
causar dependéncia e maior indice terapéutico
dessas substancias, isto é, a diferenca entre a
dose terapéutica e a dose letal. Diversos en-
saios clinicos estabeleceram a efetividade dos
benzodiazepinicos no tratamento a curto pra-
zo da ansiedade aguda e insonia, e, a longo
prazo, no controle de alguns disttirbios de an-
siedade bem definidos, como o distirbio do
panico ou agorafobia (Kaplan et al., 1994). Fora
da drea da psiquiatria, suas principais indica-
¢odes sdo como antiepiléticos, relaxantes mus-
culares e coadjuvantes na anestesia. Atual-
mente, eles estdo entre os medicamentos mais
utilizados em todo o mundo (Goodman et al.,
1996); cerca de 15% de toda a populacdo norte-
americana ja recebeu pelo menos uma prescri-
¢do de benzodiazepinico (Kaplan et al., 1994) e
estima-se que entre 1% e 3% de toda a popula-
¢do ocidental ja tenha consumido benzodiaze-
pinicos regularmente por mais de um ano (Ro-
drigo et al., 1988; Juergens, 1993).

O potencial gerador de dependéncia des-
ses medicamentos estd bem documentado -
sintomas de abstinéncia podem ocorrer mes-
mo com o uso de doses terapéuticas por perio-
dos prolongados (Woods et al., 1992; Goodman
et al., 1996). Além do risco de dependéncia, es-
tudos demonstram que hd um aumento das ta-
xas de acidentes, quedas e fraturas entre usud-
rios de benzodiazepinicos (Ray et al., 1987; So-
rock & Shimkin, 1988), e hd evidéncias de que
doses terapéuticas podem prejudicar as fun-
¢Oes cognitivas em idosos (Pomara et al., 1985;
Golombock et al., 1988), mesmo apds a interrup-
¢do do medicamento (Rummans et al., 1993).
Recentemente, uma revisao dos ensaios clini-
cos com benzodiazepinicos para tratamento
da insonia em idosos nao institucionalizados
(Grad, 1995) constatou nao existirem estudos
que contemplem a efetividade do tratamento
a longo prazo e que, a par dos beneficios do
tratamento a curto prazo, este ndo é isento de
riscos.

Os principais tratados de farmacologia ndo
trazem recomendacdes explicitas sobre o tem-
po de duracdo do tratamento com benzodia-

Cad. Satde Publica, Rio de Janeiro, 16(2):351-362, abr-jun, 2000

zepinicos. Em 1990, a Associagao Psiquidtrica
Americana organizou uma forga-tarefa sobre a
utilizacdo clinica dos benzodiazepinicos e con-
cluiu que a idade avancada e o uso de benzo-
diazepinicos em doses terapéuticas numa base
didria por mais de quatro meses constituem,
isolada ou combinadamente, fatores de risco
para o aumento de toxicidade, especialmente
déficit cognitivo e desenvolvimento de depen-
déncia (APA, 1990).

No entanto, as pesquisas epidemiolégicas
indicam que o cendrio da prdtica do uso de
benzodiazepinicos difere bastante nao apenas
daquele onde foram realizados os ensaios so-
bre eficédcia e efetividade, mas também das re-
comendacodes internacionalmente aceitas. Os
benzodiazepinicos estdo entre os medicamen-
tos mais prescritos a idosos (Beers et al., 1988;
Tamblyn, 1996), e as mulheres utilizam benzo-
diazepinicos em uma proporcdo duas vezes
maior que os homens (Ashton, 1991). De fato, a
maioria das prescricées de benzodiazepinicos
é dirigida a mulheres e idosos com insénia ou
queixas fisicas cronicas (Consensus Conferen-
ce, 1984; APA, 1990).

Em funcdo da importancia do tema, as pes-
quisas tém comecado a focalizar a populacao
de usudrios cronicos de benzodiazepinicos, na
tentativa de melhor identificd-la e melhor dire-
cionar as acdes preventivas. Algumas caracte-
risticas destes usudrios ja estdo bem documen-
tadas: o sexo feminino e o aumento da idade
sao fatores de risco jd bem estabelecidos ndo
apenas para o uso de benzodiazepinicos, mas
também para o uso prolongado de benzodia-
zepinicos (Mellinger et al., 1984; Isacson et al.,
1992; Simon et al., 1996; Straand & Rockstad,
1997). Ainda entre as varidveis s6cio-demogra-
ficas, os baixos niveis de renda e escolaridade
foram apontados em alguns estudos (Mant et
al., 1988; Magrini et al., 1996; Barbui et al.,
1998); e, entre os problemas de satde, a pre-
senca de insdnia e queixas ésteo-articulares,
musculo-esqueléticas e gastrintestinais (Simon
et al., 1996; Barbui et al., 1998) tém sido asso-
ciadas ao uso prolongado de benzodiazepini-
cos. No entanto, algumas caracteristicas rela-
cionadas ao estado geral de satide ainda nao
foram investigadas quanto a relacdo com o uso
prolongado de benzodiazepinicos. Algumas
pesquisas apontam nessa dire¢ao: um estudo
(Bernstein et al., 1989) verificou que os usud-
rios de psicofdrmacos (classe na qual se in-
cluem os benzodiazepinicos) usavam, em mé-
dia, mais medicamentos (6,8) do que os nao
usudrios (3,6); em outro estudo, o fato de estar
fisicamente doente representou um aumento
na probabilidade de uso de tranqiiilizantes



(Turrina et al., 1993); e, em uma pesquisa com
adultos que utilizavam benzodiazepinicos ha-
via, pelo menos, um ano (Rodrigo et al., 1988),
verificou-se que cerca de 20% dos individuos
tomavam trés ou mais medicamentos e um ter-
¢o auto-referia trés ou mais problemas de sau-
de. Essas duas caracteristicas, o niimero de me-
dicamentos consumidos e o niimero de pro-
blemas de satide auto-referidos ou investiga-
dos tém sido consideradas os mais importan-
tes preditores do uso inapropriado de medica-
mentos em idosos (Stuck et al., 1994; Tamblyn,
1996) e sdao, também, fortemente associadas ao
aumento da incidéncia de efeitos adversos a
medicamentos nessa populagdo (French, 1996).
Contudo, ainda nao estdo disponiveis estudos
que tenham explorado seu impacto na predi-
¢do do uso prolongado de benzodiazepinicos
em idosos.

Alguns estudos realizados no Brasil verifi-
caram que a prevaléncia do consumo de ben-
zodiazepinicos é bastante elevada em nosso
meio, quando comparada a outros paises (Car-
lini, 1995); entretanto, assim como na maior
parte dos estudos conduzidos em outros pai-
ses, verificou-se que o consumo é mais preva-
lente nas mulheres e aumenta com a idade
(Mari et al., 1993; Almeida et al., 1994). Toda-
via, no pafs, ainda sdo necessdrios estudos epi-
demiolégicos investigando o uso prolongado
desses medicamentos.

Este artigo visa avaliar o padrao de utiliza-
¢do de benzodiazepinicos numa populacdo
que apresenta riscos especiais: as mulheres
com mais de sessenta anos. Pretende-se res-
ponder as seguintes questdes principais: qual é
a prevaléncia de uso prolongado de benzodia-
zepinicos neste grupo de risco e qual a impor-
tancia do nimero de medicamentos consumi-
dos e do nimero de problemas de satide men-
cionados, caracteristicas ainda pouco explora-
das, na predicdo deste padrdo de uso.

Métodos

Em 1996, foi conduzido um inquérito em um
centro de convivéncia para idosos vinculado
a Universidade Estadual do Rio de Janeiro
(UnATI-UER]J), com o objetivo de avaliar rea-
¢Oes adversas a medicamentos na terceira ida-
de. A UnATI recebe idosos a partir de sessenta
anos e, além de ensino e assisténcia, oferece
atividades culturais e de lazer. A grande maio-
ria dos inscritos é do sexo feminino, reside nos
bairros préximos a universidade e possui ni-
veis de renda e escolaridade relativamente
mais elevados que a populagdo geral. Uma des-
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cricdo detalhada dos procedimentos metodo-
légicos e das caracteristicas s6cio-demografi-
cas da populacgao estudada encontra-se em
Rozenfeld (1997).

Populacdo fonte e critérios
de elegibilidade

A populacdo fonte é composta pelos idosos
inscritos na UnATI. A populacdo selecionada
corresponde as mulheres com mais de sessen-
ta anos inscritas na UnATI de maio de 1992 até
dezembro de 1995. Foram excluidos os indivi-
duos incapazes de caminhar ou de se comuni-
car, seja por razoes de comprometimento cog-
nitivo ou outras.

Instrumento e coleta de dados

Foi utilizado um questiondrio padronizado,
adaptado de outros instrumentos vélidos e con-
fidveis ja existentes (Rozenfeld, 1997), com per-
guntas fechadas, testado através de um estu-
do piloto em 10% da populacao fonte e apli-
cado por auxiliares treinadas. Os questioné-
rios do estudo piloto nao foram incluidos na
anaélise.

As entrevistas foram realizadas nas depen-
déncias da UnATI e tiveram uma duragdo mé-
dia de trinta minutos. Durante a entrevista, os
propésitos especificos da pesquisa ndao foram
mencionados, sendo esta apresentada como
um estudo sobre satide e uso de medicamen-
tos. As perguntas do questiondrio abrangeram
cinco campos: medicamentos, bebidas alcodli-
cas, quedas, doencas e perfil sécio-demografi-
co e econdémico.

Solicitou-se, por escrito e por telefone, as
entrevistadas que trouxessem para a entrevista
um comprovante de uso dos medicamentos,
que poderia ser a bula, a embalagem, ou mes-
mo a receita do prescritor. Houve comprova-
¢ao de uso para 85% dos medicamentos men-
cionados. Foram coletadas informacdes sobre
o uso de todos os medicamentos prescritos e
ndo prescritos na udltima quinzena anterior a
entrevista, e sobre o uso regular de produtos
nao utilizados no periodo. Cada um dos pro-
dutos foi caracterizado quanto aos componen-
tes ativos da férmula e suas concentracoes, fa-
bricante, forma farmacéutica, modo de utiliza-
¢do (periodo, duracao e posologia) e fonte da
prescricao.

Os antecedentes mérbidos foram levanta-
dos através de perguntas sobre grupos de doen-
¢as experimentadas no ultimo ano nos siste-
mas 6steo-articular, muscular, cardiovascular,
sensorial e nervoso. Nao foram incluidas per-
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guntas sobre distirbios emocionais, os quais
foram relatados espontaneamente pelas entre-
vistadas no item “outros”.

Andlise dos dados

A etapa inicial consistiu na verifica¢do do pa-
drao de utilizagido de benzodiazepinicos nesta
populacao. Este foi quantificado através da ve-
rificacdo do niimero de usudrias de benzodia-
zepinicos entre as entrevistadas, da posicao
dos benzodiazepinicos como classe terapéuti-
ca entre os demais medicamentos, da posicao
de um medicamento contendo benzodiazepi-
nico no ranking dos medicamentos mais utili-
zados e das substédncias ativas mais utilizadas
entre os benzodiazepinicos.

A partir de algumas perguntas do questio-
ndrio, foram criadas varidveis que serviram co-
mo indicadores do modo de uso dos benzodia-
zepinicos quanto ao tempo de uso, a dose mé-
dia didria, a fonte da prescricao e o uso de be-
bidas alcodlicas. Em seguida, o modo de utili-
zacdo dos benzodiazepinicos foi averiguado
quanto a prevaléncia das seguintes ocorrén-
cias: a) utilizacdo de benzodiazepinicos em do-
ses no limite ou acima do limite maximo reco-
mendado a idosos (Micromedex, 1997); b) uti-
lizacdo de benzodiazepinicos sem supervisao
meédica; c) utilizacao de benzodiazepinicos em
associacoes em doses fixas; d) uso redundante
de dois ou mais benzodiazepinicos; e) utiliza-
¢do de benzodiazepinicos de meia-vida longa;
e f) utilizacdo de benzodiazepinicos e uso con-
comitante de bebidas alcodlicas.

O tempo de uso de benzodiazepinicos con-
siderado prolongado é varidvel em diversos es-
tudos: dois meses (Thompson & Smith, 1995;
Simon et al., 1996), seis meses (Magrini et al.,
1996) ou um ano (Mellinger et al., 1984; Rodri-
go et al., 1988). Neste trabalho, o padrdo de uso
de benzodiazepinicos na dltima quinzena foi
extrapolado para todo o periodo de uso men-
cionado, e o uso prolongado de benzodiazepi-
nicos foi definido como a utilizacao didria de
pelo menos um comprimido do medicamento
por um periodo maior ou igual a 12 meses. O
grupo que atendeu a este critério (“usudrias
cronicas”) foi comparado as demais usuadrias,
isto é, aquelas que mencionaram fazer uso de
benzodiazepinicos durante a quinzena ante-
rior a entrevista, mas nao satisfizeram os crité-
rios para uso cronico (“outras usudrias”) e as
outras idosas da amostra que ndo utilizaram
benzodiazepinicos durante a quinzena (“ndo-
usudrias”), com respeito a caracteristicas s6-
cio-demogréficas e padrao geral de satide. As
varidveis independentes examinadas na predi-
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cdo do uso prolongado de benzodiazepinicos
foram a idade, o grau de escolaridade, as con-
di¢bes de moradia, o padrao de uso de bebidas
alcodlicas, o nimero de medicamentos consu-
midos e o nimero de problemas de satide
mencionados. Os diversos problemas de satide
experimentados no ultimo ano, inclusive aque-
les espontaneamente mencionados, tiveram
sua freqiiéncia verificada, e as queixas mais
prevalentes também foram destacadas para
andlise. Algumas varidveis discretas tiveram
seus miiltiplos valores colapsados em um nu-
mero menor de categorias e foram analisadas
como varidveis categoricas. Essa categoriza-
¢do procurou acompanhar aquelas que foram
apresentadas em outros trabalhos (Rozenfeld,
1997). Testes tradicionais foram utilizados na
andlise bivariada (qui-quadrado e correlacao
de Pearson), e o risco relativo foi computado
através da razdo de prevaléncias, calculando-
se intervalos de confianca de 95%.

Um modelo de regressao logistica multiva-
riada foi executado para avaliar os fatores en-
volvidos com a probabilidade de uso prolonga-
do de benzodiazepinicos. Nesta etapa, as usud-
rias cronicas foram comparadas a todas as ou-
tras mulheres da amostra, usudrias ou nao de
benzodiazepinicos. Foram consideradas como
covaridveis independentes a idade, o nimero
de medicamentos utilizados, o nimero de pro-
blemas de satide auto-referidos e as queixas
mais freqiientes associadas ao uso prolongado
de benzodiazepinicos. Para examinar os va-
rios preditores, foi utilizado um procedimento
backward, adotando-se como critério de ex-
clusao de uma varidvel o nivel de significancia
de 5%.

A probabilidade de que a variabilidade da
substancia ativa utilizada (em termos de meia-
vida ou poténcia) esteja associada a duracao
do uso do medicamento foi testada através de
um teste qui-quadrado de homogeneidade de
proporgdes. As idosas que utilizavam mais de
um benzodiazepinico foram excluidas nesta
parte da andlise para ndo acarretar viés nos re-
sultados. Os softwares utilizados foram SPSS
8.0 e Epilnfo 6.0.

Resultados

Das 1.041 mulheres que compunham a popu-
lagdo fonte, 1.033 atenderam aos critérios de
inclusdo e 634 foram entrevistadas. As perdas
(n =399) deveram-se a impossibilidade de lo-
calizacao (38,6%) e recusa (61,4%). Entre as que
se recusaram, 93,5% foram submetidas a entre-
vistas telefonicas, e a andlise deste grupo mos-



trou que ele assemelha-se a amostra tanto em
termos de distribuicao por faixa etdria como
por renda pessoal declarada.

Padrdo geral de uso de benzodiazepinicos

Os benzodiazepinicos corresponderam a 5,8%
de todos os medicamentos mencionados (148
produtos em 2.568), consumidos por 21,3% das
entrevistadas (135 mulheres em 634). O Lexo-
tanR, cujo principio ativo é o bromazepam, foi
o medicamento mais utilizado entre todos os
medicamentos mencionados: 11,8% das entre-
vistadas usavam este produto. Entre os benzo-
diazepinicos, a substancia mais utilizada foi o
bromazepam, 56,1%, seguido do lorazepam,
14,9%, cloxazolam,7,4%, e diazepam, 6,8%.

Na Tabela 1, as entrevistadas estdo distri-
buidas conforme o padrao de uso de benzodia-
zepinicos. Algumas situagdes evidenciaram
que nem sempre 0s benzodiazepinicos foram
usados de forma apropriada. Embora, de um
modo geral, as doses tivessem sido utilizadas
dentro dos limites recomendadveis aos idosos,
as dez pessoas que ultrapassaram a dosagem
ou utilizaram doses limitrofes tomavam o me-
dicamento diariamente havia mais de um ano.
Ainda que os benzodiazepinicos estejam sujei-
tos a um controle especial para dispensacao,
dez mulheres nao tiveram esses medicamentos
recomendados por seus médicos; oito mulhe-
res usavam essas substancias em produtos
contendo mais de um principio ativo em asso-
ciacdes em doses fixas (com outros psicoativos
ou com hormonios). Vinte e quatro mulheres
usavam benzodiazepinicos de meia-vida lon-
ga: cloxazolam (meia-vida de sessenta a seten-
ta horas), diazepam (meia-vida de cinqiienta a

Tabela 1
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cem horas), flurazepam (meia-vida de cin-
qiienta a cem horas) e clordiazepéxido (meia-
vida de trinta a cem horas); e 66,7% das usué-
rias de benzodiazepinicos mencionaram fazer
uso de bebidas alcodlicas. Sem considerar a
quantidade de bebida alcodlica ingerida, cinco
mulheres utilizavam um benzodiazepinico dia-
riamente e bebiam, pelo menos, uma vez por
semana.

Sessenta e duas idosas tomaram o medica-
mento diariamente, isto é, pelo menos uma vez
todos os dias. Quanto ao tempo de uso, 84 mu-
lheres tomavam o medicamento havia pelo
menos um ano. Apenas vinte mulheres conta-
vam menos de um més de uso, enquanto trinta
contavam entre um e 11 meses. As usudrias
cronicas corresponderam a 34,8% das usudrias
de benzodiazepinicos e a 7,4% do total de en-
trevistadas. Os resultados subseqiientes se re-
ferem a comparacdo das usudrias cronicas as
outras usudrias e as ndo-usudrias de benzodia-
zepinicos.

Fatores associados ao uso prolongado
de benzodiazepinicos

A distribuicao dos individuos da amostra pelas
varidveis selecionadas conforme o padrao de
uso de benzodiazepinicos é descrita na Tabela
2. Aidade, o nimero de medicamentos consu-
midos e o nimero de problemas de satide men-
cionados sdo caracteristicas que distinguem as
usudrias cronicas das outras usudrias e das
ndo-usudrias de benzodiazepinicos. Embora
ndo haja usudrias de benzodiazepinicos entre
as que tém mais de oitenta anos, as usudrias
cronicas sdo, em geral, mais velhas do que as
outras usudrias e as nao-usudrias. Essas dife-

Distribuicdo percentual das mulheres atendidas na UnATl entre 1992 e 1996, conforme o padréo

de uso de benzodiazepinicos.

Padrédo de uso de benzodiazepinicos n % IC 95%
Usuérias de benzodiazepinicos 135 21,29 18,12 — 24,46
Uso de doses = ao limite maximo recomendado 10 1,58 0,61 -2,55
Uso de benzodiazepinicos sem supervisdo médica 10 1,58 0,61 -2,55
Uso de produtos em associa¢ées em doses fixas 8 1,26 0,39-2,13
Uso simultaneo de dois ou + benzodiazepinicos 10 1,58 0,61 -2,55
Uso de benzodiazepinicos de meia-vida longa 24 3,79 2,30-5,28
Uso de benzodiazepinicos e bebidas alcodlicas 90 14,91 11,47 - 16,91
Usudrias crénicas (uso regular > 12 meses) 47 7,41 5,37 -9,44
Total de entrevistadas 634 100
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Tabela 2

Distribui¢do das mulheres atendidas na UnATI pelas caracteristicas sécio-demograficas, uso de élcool,

numero de medicamentos e nimero de problemas de satde, conforme o padrdo de uso de benzodiazepinicos.

Caracteristicas Usuarias crénicas Outras usuarias N3ao-usuarias
n (%) n (%) n (%)
Total = Total = 88 Total = 499

Faixa etaria
60-64 anos 3(6,4) 19 (21,6) 106 (21,2)
65-69 anos 19 (40,4) 39 (44,3) 187 (37,5)
70-74 anos 1(44,7) 2 (25,0) 128 (25,7)
75-79 anos 4(8,5) 8(9.,1) 49 (9,8)
80 anos ou mais - - 29 (5,8)
x2=19,612, gl =8;p=0,012

Escolaridade
Ensino fundamental completo 20 (42,6) 33 (37,5) 222 (44,5)
Ensino médio completo 16 (34,0) 38 (43,2) 189 (37,9)
Curso superior 11 (23,4) 17 (19,3) 88 (17,6)
x2=2,483;gl=4;p=0,648

Morar sé
Nao 35 (74,5) 63 (71,6) 331 (66,5)
Sim 12 (25,5) 25 (28,4) 167 (33,5)

x2=1,941,gl=2;,p=0,379

Uso de bebida alcodlica

Nao 16 (34,0) 29 (33,0) 187 (37,5)
Sim 31 (66,0) 59 (67,0) 312 (62,5)

x2=10,801;gl=2;p=0,670

Numero de medicamentos

0-3 8(17,0) 20 (22,7) 277 (55,5)
4-6 19 (40,4) 37 (42,0) 169 (33,9)
> 7 medicamentos 20 (42,6) 31 (35,2) 53(10,6)

x2 = 77,440; gl = 4; p = 0,000

Numero de problemas de saide

0-3 queixas 4(8,5) 13 (14,8) 112 (22,4)
4-6 queixas 12 (25,5) 27 (30,7) 179 (35,9)
> 7 queixas 31 (66,0) 48 (54,5) 208 (41,7)

x2 = 14,936; gl = 4; p = 0,005

rencas podem ser observadas na Tabela 2, on-
de a idade foi dividida em categorias de cinco
anos. Cinqiienta e trés por cento das usudrias
cronicas tém mais de setenta anos, compara-
das com 34% das outras usudrias e 41% das
nao-usudrias. O nimero de medicamentos con-
sumidos diferencia marcadamente as usudrias
cronicas das ndo-usudrias. Por exemplo, qua-
tro em cada dez usudrias cronicas referem usar
mais de sete medicamentos, comparadas com
uma em cada dez ndo-usudrias. O nimero mé-
dio de medicamentos consumidos é 6,4 no
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grupo de usudrias cronicas; 5,7 entre as outras
usudrias; e 3,4 entre as ndo-usuarias. Embora
de forma menos acentuada do que em relacao
ao nimero de medicamentos consumidos, €
maior o percentual de usudrias cronicas que
apresentam mais de sete queixas, comparadas
as outras usudrias e ndo-usudrias de benzodia-
zepinicos. A andlise da relacado entre as varid-
veis niimero de medicamentos e niimero de
queixas revelou uma correlacao significativa e
positiva, ou seja, o nimero de medicamentos
consumidos aumenta de acordo com o nime-



Tabela 3

USO PROLONGADO DE BENZODIAZEPINICOS

Razdo de prevaléncias e intervalos de confianga de 95% para o aumento da idade, do nimero de medicamentos

e do nimero de problemas de salide ao comparar usuarias cronicas as outras usuarias e as ndo-usuarias.

Caracteristicas Razdo de prevaléncias
(IC 95%) (IC 95%)
Crénicas X outras usuérias

Razdo de prevaléncias

Crénicas X ndo-usuérias

Faixa etaria

60-64 anos 1 1

65-69 anos 2,40 (0,79 - 7,32) 3,35(1,01 -11,07)
70-74 anos 3,58 (1,20 - 10,71) 512 (1,57 -16,17)
75-79 anos 2,44 (0,65 -9,16) 2,74 (0,64 - 11,81)

Numero de medicamentos

0-3 medicamentos

1 1

4-6 medicamentos 1,19 (0,60 - 2,37) 3,60 (1,61 -8,06)
> 7 medicamentos 1,37 (0,70 - 2,70) 9,76 (4,48 — 21,26)

Numero de problemas de saide

0-3 queixas 1 1
4-6 queixas 1,31 (0,49 - 3,48) 1,82 (0,60 - 5,52)
> 7 queixas 1,67 (0,68 - 4,10) 3,70 (1,36 - 10,40)

ro de queixas referidas (indice de correlacao de
Pearson = 0,445, p < 0,001).

A Tabela 3 apresenta os resultados da anali-
se da associacdo entre a faixa etdria, o nimero
de medicamentos consumidos e o nimero de
queixas referidas e o uso prolongado de benzo-
diazepinicos, computada através da razado de
prevaléncias, com intervalo de confianca de
95%. As usudrias cronicas foram comparadas
primeiramente as outras usudrias e a seguir as
ndo-usudrias de benzodiazepinicos.

O aumento da idade relaciona-se com o
uso prolongado de benzodiazepinicos até a fai-
xa etdria que se estende até 74 anos. Foi encon-
trada, também, uma associacdo importante e
progressiva entre o nimero de medicamentos
consumidos e o nimero de queixas referidas
ao uso prolongado de benzodiazepinicos, apon-
tando para um possivel padrdo dose-resposta
nesta associacdo. O risco de fazer uso prolon-
gado de benzodiazepinicos aumenta em quase
dez vezes para quem usa mais de sete medica-
mentos, em relacdo a quem usa até trés medi-
camentos, quando se comparam as usudrias
cronicas as ndo-usudrias de benzodiazepinicos.

As entrevistadas foram indagadas sobre os
problemas de satide experimentados no tltimo
ano, através de perguntas diretas sobre vdrios
sistemas. Elas foram, ainda, solicitadas a infor-
mar se haviam sofrido outras condi¢cdes que
julgavam importante mencionar. As queixas
mais freqiientemente mencionadas foram des-

tacadas para anélise e sdo apresentadas na Ta-
bela 4. As diferencas entre os grupos foram
significativas (p < 0,05) com relagdo a todas as
queixas, exceto quanto a ansiedade e depres-
sdo, na comparacao entre usudrias cronicas e
outras usudrias de benzodiazepinicos. A Tabela
5 apresenta a razdo de prevaléncias e o interva-
lo de confianca de 95% associado aos diferen-
tes problemas de satide mencionados, compa-
rando as usudrias cronicas as outras usudrias e
as ndo-usudrias. Como pode ser observado,
existe uma associacao significativa entre o re-
lato dos problemas de satide e o uso prolonga-
do de benzodiazepinicos quando o grupo de
usudrias cronicas é comparado as ndo-usud-
rias, com destaque para as queixas de cefaléia
(RP = 3,31) e insOnia (RP = 7,10). Entretanto,
quando se compara o grupo de usudrias croni-
cas as outras usudrias, apenas a queixa de cefa-
1éia se mantém significativa.

Um modelo de regressdo logistica multiva-
riada foi utilizado para examinar os vérios pre-
ditores do uso prolongado de benzodiazepini-
cos, comparando aquelas que atendem a esse
critério a todas as outras mulheres da popula-
¢do estudada, usudrias ou nao de benzodiaze-
pinicos. O resultado desse procedimento esta
apresentado na Tabela 6, através das Odds Ra-
tios ajustadas e dos respectivos intervalos de
confianca. Entre as covaridveis consideradas
no procedimento, apenas a cefaléia, a insénia
e o nimero de medicamentos consumidos se
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Tabela 4

Prevaléncia dos problemas de satide de acordo com o padrédo de uso de benzodiazepinicos.

Problema de satde Usuarias crdnicas (%) Outras usuarias (%) Nao-usudrias (%)
(n=47) (n = 88) (n = 499)
Arritmias 29,8 23,9 14,8
Dores ciaticas 25,5 17,0 12,8
Constipagao 46,8 38,6 32,3
Cefaléia 40,4 20,5 14,8
Gastrite* 17,0 1,4 6,0
Ansiedade* 6,4 9,0 2,2
Depressdo* 4,3 8,0 0,6
Insénia* 10,6 5,7 0,6

* queixas espontaneamente mencionadas.

Tabela 5

Razdo de prevaléncias e intervalos de confianga de 95% da associagdo entre problemas de salde auto-referidos

e uso prolongado de benzodiazepinicos ao comparar usudrias crénicas com outras usuérias e com nao-usuarias.

Problemas de saude

Croénicas X outras usuérias

Razdo de prevaléncias

Razdo de prevaléncias
(IC 95%) (IC 95%)
Cronicas X ndo-usudrias

Arritmias 1,21(0,74 - 1,98) 2,15 (1,20 - 3,85)
Dores ciéticas 1,37 (0,83 - 2,27) 2,12 (1,15 - 3,90)
Constipagao 1,24 (0,78 - 1,97) 1,75 (1,01 - 3,01)
Cefaléia 1,80 (1,15 - 2,80) 3,31 (1,93 - 5,66)
Gastrite* 1,25(0,70 - 2,25) 2,28 (1,14 - 4,58)
Insénia* 1,49 (0,76 - 2,90) 7,10 (3,70 - 13,64)

* queixas espontaneamente mencionadas.

mantiveram associadas de forma estatistica-
mente significativa com o uso prolongado de
benzodiazepinicos, sendo, portanto, seleciona-
das no modelo final. Os resultados mostram
uma associacdo importante e progressiva entre
o nimero de medicamentos consumidos e o
uso prolongado de benzodiazepinicos, com
OR = 2,77 para aquelas que usavam entre qua-
tro e seis medicamentos e OR = 7,62 para as
que usavam mais de sete medicamentos. En-
controu-se, também, que as mulheres com
queixa de cefaléia tém uma probabilidade qua-
se quatro vezes maior de uso prolongado de
benzodiazepinicos, e, em relacao a insonia, es-
sa chance € oito vezes maior.

A variabilidade do composto (poténcia ou
meia-vida da substancia ativa) ndo apresentou
relacdo com a duracdo do uso do medicamen-
to nesse conjunto de dados.
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Discussao

Os idosos que freqiientam a UnATI sdo aqueles
que estdo desempenhando seu dia-a-dia de
modo independente e autdbnomo, sdo relativa-
mente sauddveis para sua faixa etdria e apre-
sentam niveis de escolaridade e renda que cor-
respondem presumivelmente aos indices en-
contrados nas camadas médias da populacdo,
ndo representando, assim, o universo de ido-
sos do Rio de Janeiro, muitos hospitalizados ou
doentes. No entanto, no pais, muitos idosos es-
tdo com sua satide preservada, e as politicas de
manutenc¢io da saide devem estar voltadas
também para esse grupo, como forma de evitar
o surgimento de doencas e conseqliente perda
da qualidade de vida. Uma vez que os estudos
demonstram que os baixos niveis de escolari-
dade e de renda estdo associados ao uso pro-



longado de benzodiazepinicos, nossos achados
tendem a estar subestimados.

Um ndmero relativamente elevado de mu-
lheres recusou-se a participar do estudo. As ra-
zOes mais freqiientes para a recusa ou auséncia
a entrevista foram: falta de tempo, ocupacido
com o trabalho e outras menos citadas. A pro-
cura aos cursos oferecidos pela UnATI € gran-
de, e muitas ndo conseguem se reinscrever,
desligando-se, entdo, da instituicdo. A frustra-
¢ao pela impossibilidade de freqiientar os cur-
sos gera desinteresse e explica grande parte das
recusas. A possibilidade de obter informacoes
a respeito de 93,5% daquelas que se recusaram
e a verificacdo de que essa populacao se asse-
melha as entrevistadas quanto a idade e renda
permite supor que as perdas ndo tenham acar-
retado viés aos resultados.

Outras considerac¢oes acerca da metodolo-
gia sdo pertinentes. Em primeiro lugar, pesqui-
sas indicam que os medicamentos efetivamen-
te consumidos pelos idosos podem diferir ra-
zoavelmente daquilo que foi prescrito em ter-
mos de dosagem e freqiiéncia de uso (Berns-
tein et al., 1989). Este fato torna vantajosa a in-
formacao colhida diretamente junto ao idoso
em relacdo a outros métodos, em que ela é ob-
tida a partir de prontudrios ou sdo examinadas
as vendas de uma classe de substancias. Por ser
baseada no auto-relato ou recall, idealmente,
essa informacdo deveria ser complementada
com a dos prontudrios. No entanto, mesmo es-
sa estratégia tem suas limitagdes, ndo apenas
pela dificuldade de obtencéao e interpretacao
dos dados do prontudrio, mas também porque
a maioria dos idosos tem mais de um médico.
Uma vez que houve comprovacgao de uso para
85% dos medicamentos mencionados, obtida
através de bulas e receitas, acreditamos na va-
lidade das informacées coletadas. De qualquer
forma, afirmagdes que se baseiam no auto-re-
lato de uso de medicamentos cobrindo longos
periodos de tempo tendem a subestimar os re-
sultados. Sob diversos aspectos, nossos acha-
dos se constituem em um retrato do que ocor-
re num cendrio privilegiado, onde as pessoas
tém um grau de cuidados e informacgdes sobre
a saude relativamente elevado.

As diferencas metodoldgicas entre os diver-
sos estudos tornam complexa a tarefa de com-
parar resultados. Além das diferencas no dese-
nho (se sdo aplicados questiondrios ou exami-
nados prontudrios e/ou prescri¢des), hd uma
grande variedade na classe de medicamentos
estudada, que pode ser ampliada (para todos
os psicoativos), ou restringida (para apenas os
benzodiazepinicos ditos hipnéticos). Também
diferem a populacdo em foco (toda a popula-
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Tabela 6

Odds Ratios e intervalos de confianca de 95% do nimero de medicamentos

consumidos, presencga de cefaléia e presenca de insénia para o uso prolongado

de benzodiazepinicos.

Varidvel independente Odds Ratio* IC 95%
Nimero de medicamentos

0-3 1

4-6 2,77 1,17 - 6,57

Mais de 7 7,62 3,18 -18,26
Cefaléia

Néao 1

Sim 3,53 1,82 -6,89
Insénia

Néao 1

Sim 8,87 2,53 -31,06

* Odds Ratios ajustadas pela idade, nimero de problemas de satde, arritmias,
dores ciéticas, constipagdo, gastrite e as outras variaveis da tabela.

¢ao adulta, apenas idosos ou idosos institucio-
nalizados) e o periodo de tempo de uso consi-
derado (estimativa pontual, prevaléncia de uma
semana, duas semanas ou um ano). Efetiva-
mente, comparados aos achados de outros es-
tudos transversais que focalizaram populacoes
de idosos nao asilados, os resultados deste es-
tudo se encontram mais préximos aos limites
inferiores, como se observa a seguir.

Quanto a prevaléncia de uso de benzodia-
zepinicos, nossos achados (21,3%) sdo seme-
lhantes aos de outros estudos. Thompson &
Smith (1995) estimaram que 26,6% das mulhe-
res idosas de uma provincia canadense recebe-
ram uma prescricdao de benzodiazepinicos du-
rante o ano de 1990, e Magrini et al. (1996) esti-
maram que 24,7% das mulheres idosas na Ita-
lia fizeram uso de benzodiazepinicos na sema-
na anterior a entrevista. Entre as usudrias de
benzodiazepinicos, o uso desses medicamen-
tos por mais de um ano, ndo necessariamente
numa base didria ou regular, foi estimado em
62,2% em nossos dados. Magrini et al. (1996)
estimaram em 70,0% a taxa de idosos usudrios
de benzodiazepinicos na Itdlia que usaram o
medicamento por mais de seis meses, e Mor-
gan et al. (1988), numa amostra probabilistica
de idosos na Inglaterra, estimaram esta taxa
em 73,0%, considerando o uso de benzodiaze-
pinicos por mais de um ano. Tamblyn et al.
(1994) estimaram que 13,9% dos idosos cana-
denses receberam prescri¢gdes concomitantes
de dois benzodiazepinicos; em nossa amostra,
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essa prevaléncia foi de 7,4%. A associagdo de
dois principios ativos em um mesmo medica-
mento, de um modo geral, é pouco recomen-
ddvel (Goodman et al., 1996). Sdo raros os pai-
ses que comercializam os benzodiazepinicos
em associacoes em doses fixas, e, naqueles que
o fazem, ndo hé estudos disponiveis para com-
paracdo sobre a prevaléncia de uso da substan-
cia. Um estudo (Bernstein, 1989) comparou o
nimero médio de medicamentos consumidos
pelos usudrios de psicofdrmacos (principal-
mente benzodiazepinicos), 6,8, com o nimero
médio de medicamentos utilizados pelos nao-
usudrios de psicofarmacos, 3,6. Em nossos da-
dos, comparando usudrias as nao-usudrias de
benzodiazepinicos, esses niimeros foram 5,9 e
3,4, respectivamente.

Os compostos de meia-vida longa sdo con-
siderados inapropriados para uso em idosos
(Beers et al., 1991; Stuck et al., 1994; Willcox et
al., 1994; Tamblyn et al., 1996; McLeod et al.,
1997; Spore et al., 1997), uma vez que o aumen-
to da duracao da acdo estd associado a um au-
mento da incidéncia de seda¢ao diurna. Além
disso, existe a disponibilidade de uma terapia
menos toxica e igualmente eficaz: os benzodia-
zepinicos de meia-vida curta. Estudos recentes
tém focalizado a prescricdo inapropriada a pa-
cientes idosos hospitalizados ou asilados. Nes-
se cendrio, os benzodiazepinicos de meia-vida
longa geralmente ocupam os primeiros lugares
em termos de prevaléncia. Spore et al. (1997)
estimaram que entre pacientes asilados, 4,1%
tomavam benzodiazepinicos de longa acdo;
em idosos ndo-asilados ou hospitalizados, essa
prevaléncia foi estimada em 5,2% (Willcox et
al., 1994) e 5,1% (Stuck et al., 1994). Em nossa
amostra, a prevaléncia de uso de benzodiaze-
pinicos de longa acao foi 3,8%. Entre idosos nao
institucionalizados usudrios de benzodiazepi-
nicos, a prevaléncia de uso de benzodiazepini-
cos de meia-vida longa foi estimada em 15,4%
(Tamblyn et al., 1994); em nossa amostra, ela foi
17,8%. Esta prevaléncia relativamente elevada
em nossos dados se justifica em parte pela utili-
zacgdo de uma substancia de popularidade esta-
belecida no Brasil, porém raramente comercia-
lizada em outros paises: cloxazolam, cuja meia-
vida ultrapassa sessenta horas (Litter, 1988). Os
principais tratados de farmacologia nao fazem
mencao as propriedades farmacocinéticas des-
sa substancia, por vezes sequer a mencionam
(Goodman et al., 1996; Micromedex, 1997); tam-
pouco na bula do medicamento é possivel ob-
ter esta informacao. A dificuldade em saber o
valor da meia-vida do principio ativo faz supor
a possibilidade de que haja um grau elevado de
desconhecimento por parte dos clinicos.
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Em nossos dados, as doses de benzodiaze-
pinicos ndo apresentaram diferencas entre o
grupo de usudrias cronicas e as outras usudrias.
Isso sugere que, pelo menos para esta popula-
¢do, o uso de benzodiazepinicos reflete, de um
modo geral, o modelo terapéutico. No entanto,
um subgrupo de dez idosas, que faz uso de ben-
zodiazepinicos em doses elevadas, de forma
continua, hd mais de um ano, apresenta um pa-
drao de uso que se aproxima, em determinados
aspectos, do modelo de abuso de outros psi-
coativos e necessitaria melhor caracterizacao.

Nossos dados permitem caracterizar a usud-
ria cronica de benzodiazepinicos como aquela
que toma um elevado nimero de medicamen-
tos e que tende a se queixar de insOnia e cefa-
léia. A idade, que é um preditor importante do
uso prolongado de benzodiazepinicos quando
se estuda a populacdo adulta como um todo,
parece ter sua importancia diluida quando a
andlise se restringe aos maiores de sessenta
anos. O nimero de problemas de satide men-
cionados, assim como o nimero de medica-
mentos consumidos, é um indicador do estado
de saide do individuo, e é possivel que o efeito
de uma varidvel seja parcialmente explicado
pelo efeito da outra. Na grande maioria dos es-
tudos, a queixa de insonia aparece com desta-
que como fator de risco para o uso prolongado
de benzodiazepinicos, e, embora também este-
ja bem estabelecida a associagao entre o uso
prolongado de benzodiazepinicos e a presenca
de queixas fisicas de cardter cronico, apenas
um estudo menciona especificamente a cefa-
1éia (Simon et al., 1996) associada ao inicio do
tratamento com benzodiazepinicos. Em nosso
trabalho, os dados sobre uso de medicamentos
ndo sdo suficientes para estabelecer a direcao
dessa associacdo. E possivel e plausivel que a
cefaléia, antes de representar um sintoma para
o qual os benzodiazepinicos possam ser indi-
cados, seja expressao de um efeito colateral do
medicamento, mais comum nessa faixa etdria
e com esse padrao de uso.

A associacdo entre o uso prolongado de
benzodiazepinicos e o elevado consumo de
medicamentos merece algumas consideracgdes.
Em primeiro lugar, o nimero de medicamen-
tos utilizados pode servir como um indicador
do estado geral de satide. Além disso, a gravi-
dade e a cronicidade das condicdes clinicas in-
fluenciam tanto a quantidade de medicamen-
tos utilizados como a duracdo do tratamento
farmacolégico. Mas, além das caracteristicas
do paciente, algumas especificidades do médi-
co prescritor podem ser relevantes. E possivel
supor que os médicos que prescrevem mais
medicamentos sdo também aqueles que ten-



dem a prolongar o periodo de uso. O aumento
do nimero de medicamentos aumenta tam-
bém o risco de interagcdes medicamentosas e de
efeitos adversos, o que torna este grupo de
usudrias cronicas ainda mais vulneravel.
Tanto médicos quanto pacientes relatam
que os benzodiazepinicos sdo os medicamen-
tos mais dificeis de interromper (Tamblyn,
1996), e as pesquisas indicam que 50% dos pa-
cientes que interromperam um tratamento com
benzodiazepinicos reiniciaram o uso apés um
ano (Golombock et al., 1988). Até o presente
momento, a decisdo de interromper ou ndo um
tratamento prolongado com benzodiazepini-
cos é tomada em base individual, e, embora as
pesquisas ndo apontem para a eficacia do tra-
tamento a longo prazo, estas ainda nao sao
conclusivas a esse respeito. Recentemente, al-
guns estudos apontaram para o fato de que o
uso de hipnéticos, grupo no qual os benzodia-
zepinicos estdo incluidos, estd associado a um
aumento da mortalidade entre idosos (Isacson
et al., 1992; Lapane et al., 1995; Kripke et al.,
1998; Ried et al., 1998). No estudo de Kripke,
esse aumento se mostrou consistente com um
padrao dose-resposta, e sua magnitude se com-
para entre os que ingerem esses medicamen-
tos mais de trinta vezes ao més e os que fumam
mais de vinte cigarros por dia. Mesmo conside-
rando que isso nao significa uma relacao estri-
tamente causal, a simples presenca de uma as-
sociacdo pode tornar pouco conveniente o uso
prolongado desses medicamentos e tornar re-
comendavel a revisdo da prescricao.
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USO PROLONGADO DE BENZODIAZEPINICOS

Por outro lado, como atitude preventiva, a
cada vez que um benzodiazepinico € prescrito,
dever-se-ia levar em consideragado a probabili-
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