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Sobrevida de pessoas idosas hospitalizadas com uso prévio de
medicamentos potencialmente inapropriados

Survival of hospitalized older adults with prior use of potentially inappropriate medicine

Resumo

Obyjetivos: Neste estudo prospectivo, avaliamos o impacto do uso de medicamentos
potencialmente inapropriados prescritos antes da internagdo (PIM-ph) na mortalidade
de idosos. Métodos: Foram incluidos 318 pacientes com idade = 65 anos que procuraram
atendimento de emergéncia e foram internados por qualquer motivo clinico. As
informagdes sobre os indicadores clinicos e sociais foram obtidas por meio de entrevistas
estruturadas, 24 a 48 horas ap6s a internacdao. Os medicamentos usados por esses
pacientes foram registrados e o uso de PIM-ph foi identificado pela analise brasileira
baseada em consenso de uso de PIM. A andlise considerou a influéncia de todo conjunto
de PIM-ph, bem como de alguns PIM-ph especificos. O impacto do uso de PIM-ph na
sobrevida de idosos hospitalizados foi determinado por meio da andlise multivariada
de regressao de Cox. Resultados: A prevaléncia de PIM-ph foi 49,7% (n = 158). Um
total de 85 (26,7%) pacientes faleceram durante a internagio ou até 30 dias ap0s a alta.
Dezoito classes farmacolégicas de uso de PIM-ph foram identificadas. O uso de PIM-
ph, benzodiazepinico (IC: 1.055-3.365, p= 0.032), digoxina (IC: 1.623-7.048, p=0.001)
e diuréticos de alca (IC: 1.000-3.455, p=0.05) aumentou o risco relativo de mortalidade
independente de sexo, idade, causas clinicas de hospitalizacio, risco de fragilidade, suporte
social, presenga de sintomas de confusio, polifarmicia e evolugio intra-hospitalar de
complica¢oes geriatricas. Conclusdo: O uso de PIM-ph (Benzodiazepinicos, digoxina e
diuréticos de al¢a) pode contribuir para o risco de mortalidade em idosos hospitalizados.
Esses resultados podem ser relevantes no manejo e cuidado terapéutico de pacientes

hospitalizados.
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Medicamentos potencialmente inapropriados e sobrevivéncia de pessoas idosas hospitalizadas

Abstract

Objectives: We aimed to evaluate the impact of potentially inappropriate medications
prescribed prior to hospitalization (PIM-ph) on the mortality of hospitalized older adults.
Methods: We included 318 patients, aged =65 who sought emergency care and were
hospitalized for any clinical reasons. Information on patients' clinical and social indicators
was obtained via structured interviews conducted 24 to 48 hours after hospitalization.

All medications used by older adults prior to hospitalization were recorded, and PIM-ph

were identified using the Brazilian PIM Consensus. The study considered the influence
of the entire set of PIM-ph and specific PIM-ph used by these patients. The impact
of PIM-ph use during hospitalization and after 30 days of this event was statistically

. .. R . . L Keywords: Aged.
determined by multivariable Cox proportional hazard regression analysis, which included

Hospitalization. Potentially
sex, age, and other clinical and functional indicators as intervening variables. Results:
The prevalence of PIM-ph use was 49.7% (n=158). A total of 85 (26.7%) patients died
during hospitalization or within 30 days after discharge. Eighteen pharmacological
classes of PIM-ph use were identified. The use of total PIM-ph, benzodiazepines (IC:
1.055-3.365, p= 0.032), digoxin(IC: 1.623-7.048, p=0.001), and loop diuretics (IC: 1.000-

3.455, p=0.05) increased the relative risk of mortality independent of sex, age, clinical

Inappropriate Medication.

Mortality.

causes of hospitalization, frailty risk, social support, presence of confusion symptoms,
polypharmacy, and in-hospital evolution of geriatric complications. Conclusion: PIM-ph
use, especially benzodiazepines, digoxin, and loop diuretics, could contribute to mortality

risk in hospitalized older adults. These results could be relevant in the management and

therapeutic care of hospitalized patients.

INTRODUCAO

O manejo de idosos hospitalizados é de
alta complexidade, provavelmente associado
a processos heterogéneos de envelhecimento
biolégico e complicagdes inespecificas, incluindo
comprometimento da mobilidade, histéria de
quedas, comprometimento cognitivo e iatrogenia
medicamentosa %, Essas complica¢des sdo conhecidas
como sindromes geriatricas, termo amplamente
utilizado por geriatras e gerontologos para destacar
as caracteristicas unicas de condi¢cdes de saude
comuns em idosos’. Além disso, altera¢des fisioldgicas
induzidas pelo envelhecimento podem influenciar a
eficicia e a seguranca de certos medicamentos que
contribuem para iatrogenia em idosos. Portanto,
a prescricdo farmacologica é considerada um
componente que afeta diretamente a gestio da saide
doidoso. A escolha da medica¢ao adequada para cada
condicio clinica deve aliar a exigéncia de efetividade
e baixo risco de efeitos adversos para se alcancar uma
boa relagio custo-beneficio®.

Como os idosos apresentam modifica¢des
que podem alterar a farmacocinética de muitos

medicamentos, nos ultimos anos, esforcos tém sido
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feitos para identificar medicamentos potencialmente
inapropriados (MPI) utilizados por essa faixa etaria.
MPI refere-se a medicamentos que apresentam maior
risco de efeitos adversos quando administrados a
idosos ou em determinadas condi¢des médicas. Esses
medicamentos podem ser considerados inadequados
devido a relacio risco-beneficio desfavoravel ou a um
maior risco de efeitos colaterais quando comparados
a outros medicamentos disponiveis. Os MPIs
podem causar reagdes adversas a medicamentos,
quedas, comprometimento cognitivo e outras
complica¢des, particularmente em idosos que ja estdao
em um risco aumentado de problemas relacionados a
medicamentos. Varios critérios foram desenvolvidos
para identificar MPIs, como os critérios de Beers
da Sociedade Americana de Geriatria e o Potentially
Inappropriate Prescriptions (STOPP) criteria*®. O
uso desses critérios pode ajudar os profissionais
de saude a identificar MPIs em idosos e ajustar a
terapia medicamentosa. Ao reduzir o uso de MPls, os
profissionais de saude podem melhorar a seguranca
dos medicamentos e reduzir o risco de problemas

relacionados a medicamentos em idosos*>.

Bories et al.” estimaram que a prevaléncia de
MPI na atengio primaria, domiciliar e hospitalar foi
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de 19,1%, 29,7% e 44,6%, respectivamente. Outra
revisdo, que incluiu informagdes de cinco bases de
dados, também descreveu que 57,9% dos idosos
tém alguma prescricio de MPI°. O MPI em 458
idosos da atengdo primaria a satde brasileira foi
estimado em 44,8%’. O uso de MPI também tem
sido associado a polifarmacia e deméncia em idosos
institucionalizados, como benzodiazepinicos (BDZ)®.
Um estudo de coorte de dez anos de seguimento que
incluiu 418 idosos brasileiros relatou uma incidéncia
de MPI de 44,1 casos por 1.000 pessoas por ano,
com impacto relevante na mortalidade’.

Além disso, a prescricio de MPI tem sido associada
a evolugdo de complicacSes geriatricas, Delirium,
procura de atendimento médico apéds alta hospitalar
e readmissao hospitalar, necessidade de intervencao
cirurgica, aumento da mortalidade de pacientes
oncolégicos e maior risco de institucionalizagdo e
morte de idosos'"".

No entanto, os estudos sobre o uso de MPI
geralmente focam nos efeitos adversos que podem
levar a hospitalizacao, institucionaliza¢io e morte.
Portanto, o objetivo deste estudo ¢ investigar se o
uso de MPI antes da hospitalizacdo tem impacto
no desfecho clinico hospitalar e no risco de morte
dos pacientes.

METODOS

Desenho de estudo e populagdo

Foi realizado um estudo observacional,
longitudinal, prospectivo e descritivo de base
populacional, no periodo de setembro de 2015 a
outubro de 2016, em idosos internados no pronto-
socorro do Hospital Universitario da Universidade
Federal de Santa Maria (HUSM), Santa Maria, Rio
Grande do Sul, Brasil.

Em paises em desenvolvimento, como o Brasil, os
idosos tém 60 anos ou mais, representando 14,79% da
populacao em 202118. Por essa razio, a investigagao
da pesquisa foi inicialmente desenhada para incluir
individuos com 60 anos ou mais. No entanto, como a
maioria dos experimentos envolvendo o uso de MPI
foi realizada em individuos com 65 anos ou mais,

decidimos excluir aqueles mais jovens da amostra
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deste estudo. Portanto, foram selecionados 318
sujeitos por meio de uma amostra aleatéria simples
baseada em cdlculo amostral realizado para um
estudo de coorte, levando-se em conta a incidéncia de
internacoes de idosos no Brasil em 2015, de 2.669.949,
para um nivel de confianca de 90% e margem de
erro de 5%. A incidéncia das variaveis associadas
ao Obito e a hospitaliza¢do de adultos na sala de
emergeéncia, com base nos dados fornecidos na Se¢ao
de Estatistica do HUSM. Os idosos tinham 65 anos
ou mais no momento de sua inclusiao no estudo.
Os critérios gerais de exclusao foram informagdes
insuficientes sobre 0 uso de medicamentos antes da
admissio ou falta de consentimento para participar
do estudo. Também foram excluidos todos os
idosos que permaneceram menos de 24 horas no
servico de emergéncia, impossibilitando a coleta das
informagdes necessarias para a realizacio do estudo.

Foram utilizadas as seguintes condutas e fluxo
de acompanhamento dos pacientes: (i) idosos que
procuraram atendimento de emergéncia no hospital;
(ii) todos os pacientes encaminhados para interna¢do
foram convidados a participar do estudo; (iii)
informacoes detalhadas sobre os indicadores clinicos
e sociais do paciente, incluindo o uso de algumas
ferramentas geriatricas clinicas, foram aplicadas por
profissionais de satde treinados ou estudantes de
pos-graduagao entre 24 e 48 h apos a hospitalizagao;
(iv) durante a internacio, todos os participantes
foram acompanhados pelo médico geriatra autor
deste estudo; (v) foi realizado um levantamento de
todos os medicamentos que o paciente ingeriu antes
da internacio; (vi) outros medicamentos prescritos
foram plotados e a identifica¢ao do uso de PIM-ph
foi realizada com base no consenso brasileiro de
medicamentos potencialmente inapropriados para
idosos (I, que foi baseado nos Critérios de Beers da
Sociedade Americana de Geriatria e nos critérios
STOPP/START"?". A analise considerou a influéncia
de todo o conjunto de todos os PIM-hp e PIM-ph
especificos utilizados pelos pacientes; (vii) apos
organizag¢io do banco de dados em PIM-ph, pacientes
com e sem uso de PIM-ph (aqui identificados como
individuos controles) foram comparados quanto a
sexo, idade, alguns indicadores sociais e de saude
pré-hospitalizacdo. Informacoes detalhadas sobre
a evolucio clinica do paciente no hospital foram
obtidas nos prontuarios. A sobrevida do paciente
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até 30 dias apos a alta hospitalar foi avaliada por
contato telefénico com o idoso ou cuidador; (viii)
uma analise multivariada foi realizada para identificar
potenciais covariaveis que poderiam influenciar o
impacto do uso do PIM-ph na sobrevida de idosos
hospitalizados.

Declaragdo etica

Este estudo faz parte do projeto de pesquisa
"Desenvolvimento de uma linha de cuidado para
idosos internados no Hospital Universitario de
Santa Maria", aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Federal de Santa Maria
e registrado na Plataforma Brasil (Parecer de
Aprovagido numero 3.498.206). O estudo também
incluiu pessoas idosas com um nivel de consciéncia
rebaixado ou com condi¢oes clinicas que afetaram
sua cognicio. Portanto, todos os pacientes ou seus
cuidadores assinaram o termo de consentimento
livre e esclatecido.

Varidveis descritivas sociais e de satde pré-hospitalizacdo

As principais variaveis descritivas do estudo
foram idade, sexo, condi¢io clinica que motivou
a internacdo hospitalar e resultados de quatro
instrumentos amplamente utilizados na clinica
geriatrica e, previamente validados para a lingua
portuguesa do Brasil: Identification of Seniors at Risk
(ISAR)*, Charlson Comorbidity Index (1CC)*, Confusion
Assessment Method (CAM)*, Geriatric Depression
Scale (GDS-4)**. O escore ISAR* é uma valiosa
ferramenta de triagem de fragilidade e identifica
pacientes idosos em risco de desfechos adversos
ap6s uma visita ao departamento de emergéncia
(PS). O instrumento ¢ uma avaliagdo de 6 itens do
tipo sim/ndo que abrangem a area de necessidade
de ajuda (2 itens), hospitalizacdes prévias, restricdes
sensoriais (visdo), comprometimento cognitivo e
multimorbidade (polifarmacia). Um escore ISAR
maior que dois pontos ¢ considerado positivo para
fatores de risco geriatricos*. O ICC é composto por
17 comorbidades, divididas em 19 situacdes clinicas
com escores entre 1 e 3; a soma indica a chance de
sobtrevida por um ano*. O escore 23 do CAM ¢
composto por quatro atributos relacionados a funcio
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cognitiva: (1) confusdo mental com inicio agudo
e curso flutuante, (2) desatencdo, (3) pensamento
desorganizado, nivel de consciéncia alterado e (4)
sintomas de delirium. O diagnostico de delirium é
confirmado quando ambos os itens "1" ¢ "2" e um
dositens "3" ¢ "4" estdo presentes. A EDG-4 avalia
indicadores de Depressao Geriatrica; A pontuagio
nessa escala varia de 0 a 4 pontos, sendo que um

escore menor ou igual a 1 ponto indica depressao™.

Além dessas escalas, informacdes sobre as
seguintes variaveis clinicas e funcionais apresentadas
antes da hospitalizagdo também foram coletadas
por pesquisadores treinados e avaliadas aqui: idosos
com necessidade de apoio do cuidador, arranjo de
moradia, suporte social, internacdo prévia no ltimo
ano, polifarmadcia (cinco ou mais medicamentos
de uso diario), perda de peso corporal nos ultimos
seis meses antes da hospitalizagio; incontinéncia
urindria/fecal, delirium, imobilidade, principais
condigGes clinicas associadas a internagio hospitalar
diagnosticadas pela Classificacao Internacional de
Doengas (CID-10)* vigente no petiodo em que foram
realizados o estudo e a analise dos dados. A evolugio
hospitalar das complicagdes clinicas e funcionais
(delirium, imobilidade, incontinéncia uriniria/fecal,

infec¢io hospitalar) também foi avaliada.

RESULTADOS

O desfecho primario foi a mortalidade dos
idosos, incluindo aqueles que morreram durante a
hospitalizacdo e aqueles que morreram dentro de 30
dias apds a alta hospitalar com e sem uso de PIM-ph.

Andlise estatistica

As estatisticas descritivas foram apresentadas
como contagens (n) e frequéncias relativas (%o), média
* desvio padrio (DP), ou mediana e intervalo de
confianga de 95% de acordo com o tipo de variavel
(quantitativa ou categdrica). O intervalo interquartil
foi utilizado como medida de dispersio mediana.
Distribuicao normal previamente determinada
pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. As andlises de
sobrevida foram realizadas com analise multivariavel
do modelo de risco proporcional de Cox. As
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potenciais variaveis intervenientes incluidas na analise
multivariada foram sexo, idade e variaveis clinicas e
funcionais que apresentaram diferencas significativas
entre os PIM-ph e os controles. O nivel de
significancia considerado para a inclusdo das variaveis
no modelo foi de p<0,10. Além disso, o diagnodstico
clinico associado a internagio e a polifarmacia foram
incluidos nas analises multivariadas. O pressuposto
de risco proporcional foi verificado e os modelos
foram estratificados conforme a necessidade. As
curvas médias de sobrevida e as estimativas de
risco relativo com intervalos de confianca (IC) de
95% foram construidas por meio de regressdes de
Cox multivariaveis. Para comparar duas curvas
de sobrevida, foi utilizado o teste de log-rank. A
significancia estatistica foi estabelecida em p<0,05.

RESULTADOS

A média de idade dos 318 idosos incluidos no
estudo foi de 74,6 = 7,6 anos, mediana = 73 anos
(minimo = 65, maximo = 96 anos). Havia 169 (53,1%0)
homens e 149 (46,9%) mulheres. Um total de 85
(26,7%) pacientes faleceram durante a internacdo
ou 30 dias ap6s a alta hospitalar. A prevaléncia

de PIM-ph foi estimada em 49,7% (n = 158). As
caracteristicas basais, os indicadores funcionais e de
saude pré-hospitalar, a evolucdo das complicacoes
intra-hospitalares e a mortalidade foram comparados
entre PIM-ph e controles (Tabela 1).

O grupo PIM-ph apresentou pacientes com
menor suporte domiciliar continuo e maior risco
de fragilidade (teste ISAR) do que os controles. As
demais varidveis foram semelhantes entre os dois
grupos. No grupo PIM-hp, foram identificados 21
medicamentos listados na Tabela 2.

Entre os farmacos PIM-ph aqui identificadas,
pelo menos cinco tém acao farmacolégica no sistema
nervoso central (SNC). O uso mais prevalente de
farmacos do SNC foi benzodiazepinicos (BDZ) e
antidepressivos (inibidores de serotonina ou triciclicos).
Outros, como opioides, sedativos e barbitiricos,
foram menos prevalentes nos pacientes incluidos
neste estudo. Os principais MPI-ph utilizados por
idosos no tratamento de doencas cardiovasculares
foram a digoxina e os diuréticos de alga. Nenhum
dos PIM-ph usados por menos de dez pacientes foi
incluido em analises isoladas, pois ndo permitiriam
analises multivariadas mais consistentes.

Tabela 1. Comparacio entre idosos brasileiros com uso potencialmente inapropriado de medicamentos antes
da internacao (PIM-ph) e controles das caractetisticas basais, indicadotes funcionais/clinicos pré-hospitalizagio,
evolucio das complicagOes intra-hospitalares e mortalidade. Santa Maria, RS, 2023.

Vatidveis El(lzgph Uso g(z;;mle p
Sexo Masculino 80 (47.3) 89 (52.7)
Feminino 78 (52.3) 71 (47.7) 0.372
Grupos etitios (anos) 065-69 47 (29.7) 50 (31.3) 0.137
70-74 46 (29.1) 46 (28.8)
75-79 18 (11.4) 32 (20.0)
80-84 21 (13.3) 13 (8.1)
> 85 26 (16.5) 19 (11.9)
Precisa de cuidador 31 (19.9) 35 (22.0) 0.641
Arranjo social Mora sozinho 13 (8.2 21 (13.2) 0.315
Mora com alguém 143 (90.5) 136 (84.9)
Institucionalizado 2(1.3) 3(1.9)
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Continuac¢io da Tabela 1

Variaveis il(%gph Uso rclc();s)role p
Suporte social
Apoio social domiciliar 67 (42.4) 93 (58.1) 0.005
continuo
Apoio social domiciliar 25 (15.8) 28 (17.5)
esporadico
Sem apoio social 066 (41.8) 39 (24.4)
Indicadores sociais e de saude pré-hospitalares
Hospitalizagao prévia (um ano) 63 (40.9) 52 (32.9) 0.143
Maior risco de fragilidade (ISAR teste) 96 (60.8) 068 (42.5) 0.001
Indice de comorbidades de Chance de sobrevida em um ano 0.313
Charlson(ICC) 98 % 23 (14.6) 28 (17.5)
89 % 60 (38.0) 72 (45.0)
79% 49 (31.0) 42 (26.3)
64% 26 (16.5) 18 (11.3)
Delirium (CAM teste) 14 (9.1 6 (3.9) 0.064
Indicadores de depressao (GDS-4 score) 69 (53.5) 73 (51.0) 0.688
Polifarmicia(> 5 medicamentos/dia) 13 (8.2) 14 (8.8) 0.867
Perda de peso corporal em 6 meses 53 (33.5) 42 (26.3) 0.155
Incontinéncia urinaria 52 (32.9) 44 (27.5) 0.293
Imobilidade 37 (23.4) 29 (18.1) 0.054
Condicoes clinicas associadas a internacio 0.562
AVC 29 (18.4) 25 (15.6)
Cancer 24 (15.8) 33 (20.6)
Doengas pulmonares 12 (7.6) 15 (9.4
Condicoes Gastrointestinal 31 (19.6) 21 (13.1)
Doengas infecciosas 12 (7.6) 12 (7.5)
Traumas 29 (18.4) 37 (23.1)
Outras 20 (12.7) 17 (10.6)
Evolugio clinica e funcional durante a internagio
Complicacoes 88 (55.7) 78 (48.8) 0.215
Delitium 29 (18.4) 24 (15.0) 0.577
Imobilidade 77 (48.7) 06 (41.3) 0.054
Incontinéncia urinaria/fecal 10 (6.3) 16 (10.0) 0.277
Infec¢do nosocomial 28 (21.2) 22 (15.9) 0.265
Obito intra-hospitalar 44 (27.8) 20 (12.5) 0.001
Obito pés-alta 15 (13.5) 6 (4.7) 0.017
Obito total 59 (37.3) 26 (16.3) 0.0001

* Diagnosticado de acordo com a Classificacao Internacional de Doencas (CID-10)
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Tabela 2. Principais medicamentos potencialmente inapropriados utilizados anteriormente a internaciao (PIM-
p p prop ¢
ph) por idosos brasileiros admitidos em um hospital a partir do pronto-socorro.

Drogas usadas antes da hospitalizagdo por diferentes alvos do sistema corporal

Drogas n (%)
Sistema Nervoso 115 (72.0)
Antidepressivos (inibidores da serotonina, triciclicos) 49 (15.4)
Benzodiazepinicos (BDZ) 32 (10.1)
Antidepressivos triciclicos 8 (2.5)
Barbituricos/sedativos 5(0.9)
Antipsicéticos 3(0.9)
Opioides 5 (1.0)
Outro 13 @.1)
BDZ mais Antidepressivos 11 (3.5)
Sistema cardiovascular 64 (40.5)
Digoxina 15 @4.7)
Diuréticos de alca 29 (9.1)
Nifedipina 03 (0.9)
Outro 17 (5.3)
Sistema enddctino 15 (9.5)
Glibenclamida 11 (3.5)
Corticoides 1(1.9)
Outro 3(0.9)
Sistema gastrointestinal 7 4.4
Oleo mineral 4(1.3)
Outro 2(0.5)
Sistema musculoesquelético 744
Anti-inflamatérios ndo esteroidais 5 (1.0)
Outro
Nitrofurato 2(0.6)
Medicamentos usados na internagao
Antitromboéticos/Anticoagulantes 71 (22.3)
Uso de antibiéticos
Antibiéticos beta-lactamicos 59 (18.6)
Inibidores da sintese de 4cidos nucleicos 17 (5.3)
Inibidores da beta-lactamase 18 (5.7)
Inibidores da sintese proteica 11 (3.5)
Glicopeptideos 2(0.6)
Inibidores da membrana celular 1(0.3)
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Foi determinada a influéncia do sexo, idade,
principais indicadores funcionais e clinicos na
sobrevida dos idosos internados em pronto-
socorro (Tabela 3). Na analise multivariada, foram
incluidas as seguintes variaveis potencialmente
intervenientes: sexo, idade, risco de fragilidade
estimado pelo teste ISAR, existéncia prévia de apoio
social a um paciente idoso, sintomas de confusio
medidos pelo teste CAM e evolug¢io intra-hospitalar
de complica¢des geridtricas. Também inserimos
no modelo multivariado o diagnéstico clinico
da CID-10 na admissdo e a polifarmdcia prévia a
internac¢do. Essas variaveis foram selecionadas a
partir das analises univariadas descritas na Tabela
1. No entanto, como o teste de Charlson estima a

chance percentual de sobrevivéncia de variaveis
ja incluidas em outros escores aqui testados, nao
tivemos esse indicador como potencial variavel
interveniente na anélise multivariada que avaliaram
a associacdo entre o uso de PIM-ph e a mortalidade
de idosos. O uso geral de PIM-ph considerando o
conjunto de medicamentos prescritos para idosos
incluidos no estudo foi significativamente associado
a menor sobrevida hospitalar e ébito até 30 dias apds
a alta hospitalar independente de todas as variaveis
intervenientes incluidas no modelo multivariado.
Além disso, o uso especifico de BDZ, digoxina e
diuréticos de alca também foi associado de forma
independente com menor sobrevida em idosos

(Tabela 3, Figura 1).

Tabela 3. Analise de regressao multivariada de Cox do risco relativo de mortalidade de idosos brasileiros internados

no pronto—socorro.

v -
Varidveis r(;) 1(:Z‘I/T);)S RR gi;;:rci(l)r—inferior ’
Sexo Feminino 39 (26.2)

Masculino 46 (27.2) 1.004 0.655-1.538 0.987
Idade (anos) 05-79 85 (23.4)

>80 29 (36.7) 1.818 1.157-2.856 0.010

Variaveis clinicas e funcionais

Risco de Fragilidade Baixo 33 (21.4)
(ISAR teste) Alto 52 (31.7) 1.451 0.933-2.255 0.098
Chance de Sobrevida 98% 05 (9.8)
(CHARLSON teste) 89% 30 (22.7) 2.181 0.841-5.669 0.109

79% 26 (28.0) 2.718 1.008-7.331 0.048

64% 24 (54.5) 5.809 2.185-15.445 0.0001
CAM-S teste Nio 67 (23.3)

Sim 10 (50) 2.470 1.215-5.023 0.013
GDS teste( sintomas depressivos)  Nao 27 (20.8)

Sim 36 (25.4) 1.179 0.708-1.964 0.526
Polifarmacia Nio 77 (26.6)

Sim 08 (29.6) 1.085 0.521-2.226 0.828
Complicagées Hospitalares Nio 28 (18.4)

Sim 57 (34.3) 1.858 1.174-2.940 0.008
Uso de antibidtico intra-hospitalar ~ Sim 21 (29.6) 1.193 0.728-1.953 0.484

Nio 64 (25.9)

continua
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Continuacio da Tabela 3

Yhi 0
Varidveis HOE)I/E;)S RR zi}f;:rcicl)r—inferior ’
Uso de PIM-ph por idosos (n = 158)*

Todos os PIM-ph* Nio 26 (16.3)

Sim 59 (37.3) 2.269 1.416-3.635 0.001
Benzodiazepinicos Nio 70 (24.6)

Sim 15 (44.1) 1.884 1.055-3.365 0.032
Antidepressivos® Nio 74 (27.6)

Sim 10 (20.4) 2.391 0.766-2.961 0.235
Opioides Nio 82 (26.2)

Sim 03 (60.0) 1.687 0.703-8.128 0.163
Digoxina Nio 76 (25.1)

Sim 09 (60.0) 3.382 1.623-7.048 0.001
Diurético de alca Nio 72 (24.9)

Sim 13 (44.8) 1.858 1.000-3.455 0.05

RR = risco relativo. CI 95% = intervalo de confianga 95%. O RR estimado de 6bito foi determinado por regressao multivariada de risco
proporcional de Cox inserindo covariaveis no modelo. (a) A analise do impacto do PIM-ph (todos ou medicamentos especificos) em RR para
morte foi corrigida pelas seguintes covariaveis: sexo, idade, risco de fragilidade determinado pelo teste ISAR, existéncia de suporte social,
presenca de sintomas de confusio avaliados por Teste CAM e evolugio intra-hospitalar de complicagGes geriatricas. O diagndstico de doengas
identificadas pela CID-10 e a polifarmacia (>5 medicamentos didrios) também foram incluidos no modelo. (b) Inibidores de serotonina mais
antidepressivos triciclicos.

Figura 1. Anilise de sobrevida por regressio de Cox da medicagdo potencialmente inapropriada utilizada antes
da internacdo (PIM-ph) dos idosos estudados. (A) Comparacio entre idosos que apresentaram evolugdo intra-
hospitalar de uma ou mais das seguintes complicacdes geriatricas: Delirium, imobilidade, incontinéncia urinaria/
fecal e infec¢ao nosocomial) (p<<0,001); (B) com e sem (controles) internacdo anterior uso de medicamentos
potencialmente inapropriados (PIM-ph). A sobrevida cumulativa foi corrigida por sexo, idade, risco de fragilidade
determinado pelo teste ISAR, suporte social, sintomas de confusio avaliados pelo teste CAM e evolucio intra-
hospitalar de complicagdes geriatricas. A analise das curvas observou significincia de p<0,05.
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DISCUSSAO

A presente investigacdo observou que o PIM-ph
aumentou o risco de mortalidade de idosos admitidos
no pronto-socorro do Hospital Universitario da
Universidade Federal de Santa Maria (HUSM), Santa
Maria, Rio Grande do Sul, Brasil, em até 30 dias
apos a alta hospitalar. Esse tipo de andlise foi pouco
explorado em estudos anteriores, embora esteja bem
estabelecido que o uso de MPI por idosos é um

importante problema de saide publica®*

. Portanto,
inicialmente, ¢ relevante comentar que a prevaléncia
de PIM-ph observada nos pacientes incluidos neste
estudo ¢ semelhante a outras investigacoes descritas
na literatura®”%,

Trés PIM-ph especificos foram associados a
um maior risco de mortalidade: BDZ, digoxina e
diuréticos de alca. Entre os MPIs associados ao
aumento da mortalidade, o BDZ representa um
dos medicamentos mais prescritos dentro e fora do
hospital*”*. Em termos farmacolégicos, os efeitos do
BDZ envolvem uma interacdo com o sistema nervoso
central (SNC) mediada pela ativagdo dos receptores
GABA A. Embora um numero significativo de BDZs
seja aprovado por agéncias reguladoras, como a Food
Drug Administration (FDA) e a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (AN VISA, Ministério da Saade do
Brasil), esses medicamentos apresentam varios efeitos
colaterais, incluindo comprometimento cognitivo,
tolerancia, insonia rebote apds a descontinuacao,
acidentes/quedas automobilisticas, abuso e
dependéncia®. Além disso, os BDZs podem interagit
com outras drogas, incluindo sedativos, barbituricos
e etanol, desencadeando depressio respiratoria devido
a um efeito sinérgico®. O BDZ pode aumentar
os efeitos adversos em pacientes idosos devido a
diferencas relacionadas a idade na farmacocinética
e na farmacodinamica, levando ao acumulo de BDZ
no corpo e a concentracdes plasmaticas mais altas™.
Além disso, o BDZ pode causar dependéncia fisica
e sindrome de abstinéncia®’. Portanto, os resultados
aqui descritos sugerem que, além dos potenciais
efeitos adversos, o uso de BZP antes da internac¢do
pode impactar no desfecho hospitalar de pacientes
idosos, aumentando o risco de 6bito.
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O uso prévio de digoxina prescrita para tratar
condic¢oes cardiacas também aumentou o risco de
mortalidade nos idosos investigados neste estudo.
Os glicosideos cardiacos, incluindo digitalicos e
digoxina, sio usados hd muito tempo na pratica
clinica. No entanto, a toxicidade da digoxina ¢
clinicamente relevante, pois pode levar a arritmias
cardiacas fatais®’'. Alguns estudos anteriores, como
os de Yang et al.”?, descreveram associa¢io entre o
uso de digoxina e o risco de mortalidade em pacientes
com doenga renal cronica avancada. Os resultados
de um estudo que incluiu 5.824 pacientes com
fibrilacao atrial (FA) em uso de digoxina mostraram
um risco aumentado de morte, independentemente
da insuficiéncia cardiaca®. O risco de intoxicag¢io por
digoxina em idosos com depura¢ao renal diminuida
¢ maior. As alteragbes farmacoldgicas associadas ao
envelhecimento poderiam ser a base para explicar
porque o uso de digoxina antes da internacio
contribuiu para o aumento da mortalidade no idoso
aqui investigado.

Drogas diuréticas de al¢a também foram
identificadas como um PIM-ph capaz de influenciar
a taxa de mortalidade de idosos. Os diuréticos de
alca sdo amplamente utilizados no tratamento
de insuficiéncia cardiaca e renal, hipertensio e
edema periférico™. Entretanto, hé investigacoes
anteriores, como o estudo de Schartum-Hansen
et al.’*, corroborando que os diuréticos de al¢ca
podem aumentar o risco de mortalidade por todas as
causas em pacientes com suspeita de doenca arterial
coronariana.

Com base em estudos previamente publicados
na literatura, é possivel inferir que o uso de alguns
tipos de PIM-ph poderia aumentar a mortalidade
em pacientes hospitalizados. No entanto, estudos
com delineamento semelhante ao aqui descrito
sdo necessarios para identificar que corroborem
a relevancia de identificar os MPIs utilizados
anteriormente na internacdo de idosos. Outro
fator limitante relevante sdo as caracteristicas
da emergéncia hospitalar, como a rotatividade
de pacientes e a auséncia dos responsaveis pelas
informacdes no periodo solicitado.
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CONCLUSSAO )

Os resultados aqui descritos mostram que o uso
de alguns tipos de medicamentos potencialmente
inapropriados antes da internagio pode representar um
fator de risco para mortalidade de idosos admitidos em
servicos de emergéncia. Esses resultados representam
uma novidade, pois em geral avalia-se o impacto desse
tipo de medicamento quando sdo prescritos durante a
internacio. Nesse contexto, o manejo farmacologico
do paciente idoso pode ser um fator que auxilia na
prevencao de complica¢des hospitalares e mortalidade.
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