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Aplicabilidade da Escala de Risco Anticolinérgico em idosos
hospitalizados

Applicability of Anticholinergic Risk Scale in hospitalized elderly persons

Resumo

Odbjetivo: definir a aplicabilidade da Escala de Risco Anticolinérgico (ARS) pelo grau
de risco anticolinérgico, como indicador de risco de delirium em idosos hospitalizados.
Meétodo: anilise de prontuarios ao término da internacdo de idosos hospitalizados em
leitos de clinica médica de hospital de ensino pela ARS. Traduziu-se e adaptou-se a
ARS aos medicamentos em uso no Brasil. Utilizou-se a versao traduzida e validada por
Fabbri et al. do Confusion Assessment Method (CAM) para o diagndstico clinico de delirium.
Dividiu-se a casufstica por sexo e por idade para analise dessas variaveis quanto ao uso
de medicamentos anticolinérgicos pela ARS e a associacao com delirium. Resultados: foram
analisados os prontuarios de 123 idosos com idade média de 72,7 (£9,2) anos. Consumo
médio de 6,1 (£3,0) medicamentos nio listados na ARS (alguns com acao anticolinérgica
como Ipratrépio e Escopolamina) e de 0,9 (£0,6) listados (Metoclopramida, Ranitidina,
Atropina, Haloperidol e Risperidona). Pontuagiao 23 em quatro idosos (3,3% do total de
casos). Observou-se delirium em 27 pacientes (21,9% do total), nenhum deles com mais
de 2 pontos na ARS. Nao houve significancia estatistica na associagao entre delirium em
relacdo ao sexo e a idade. Conclusio: a pontuacio média da ARS foi baixa na populacio
estudada, ndo se correlacionando ao delirinm. A ARS nio abrange todos os anticolinérgicos,

merecendo este estudo desdobramento em enfermaria geriatrica para efeito comparativo.

Abstract

Odbjective: to define the applicability of the Anticholinergic Risk Scale (ARS) as a risk
indicator of delirium in hospitalized elderly persons. Mehod: the medical records of
elderly patients hospitalized in the medical wards of a teaching hospital were analyzed
with the ARS, translated and adapted for medicines used in Brazil. The version of the
Confusion Assessment Method (CAM) for the clinical diagnosis of delirium translated
and validated by Fabbri et al. was used. Individuals aged =60 years were included in the
evaluation of drug use. The sample was divided by gender and age to analyze the effect
of these variables on the use of anticholinergic drugs based on the ARS, and association
with delirium. Resu/ts: 123 elderly persons, 47 men and 76 women, with a mean age of
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72.7(%£9.2) years were included. The average consumption of drugs not listed in the

ARS (some with anticholinergic action as Ipratropium and Scopolamine) was 6.1(£3.0)

and the average number of drugs used listed in the ARS (Metoclopramide, Ranitidine,

Atropine, Haloperidol and Risperidone) was 0.9£0.6. Four elderly persons had a score
23 (3.3% of total cases). Delirium was observed in 27 patients (21.9% of the total),

none of whom scored more than two ARS points. There was no statistical significance

regarding gender, age and delirium. Conclusion: the average score of the ARS was low

among this population, and did not correlate with delirium. The ARS does not cover all

anticholinergics, meaning this study should be repeated in a geriatric ward for comparison.

INTRODUCAO

Medicamentos anticolinérgicos frequentemente
provocam efeitos adversos em idosos'. No entanto,
fazem parte da terapéutica medicamentosa em varias
situacdes e doencas, como incontinéncia urinaria
e doenga de Parkinson, comuns nesse segmento
etario’. Como prescrever esses medicamentos com
0 menor risco latrogénico em idosos?

Rudolph et al.” desenvolveram a Escala de Risco
Anticolinérgico (ARS) baseada em publica¢des sobre
medicamentos e farmacologia do envelhecimento,
buscando criar uma ferramenta simples para estimar
o risco de efeitos colaterais por anticolinérgicos.
A ARS ¢ dividida em quatro grupos de farmacos
pontuados de 0 a 3 (nenhum ou efeito limitado;
moderado; forte; muito forte, respectivamente),
sendo o risco proporcional a soma dos pontos dos
medicamentos utilizados pelo paciente; considerando
risco grave a somatoria final maior ou igual a 3.

A metodologia da ARS’ envolveu trés revisoes
independentes (um geriatra e dois farmacologistas)
dos 500 medicamentos malis prescritos pelo Veterans
Alffairs Boston Health Care System, onde identificaram
os farmacos com potencial conhecido de desenvolver
efeitos colaterais anticolinérgicos. Apresentacoes
tépicas, oftalmoldgicas, otolégicas e inalatorias
foram excluidas dessa analise. Definiram a inclusio
dos medicamentos na ARS e sua pontuacao de
risco anticolinérgico baseados em trés revisoes: a)
Programa de busca de drogas psicoativas KiBank
data base 18 do National Institute of Mental Health: para
determinar a constante de dissociacao (pKi) para o
receptor colinérgico; b) Microdex: revisio baseada em
evidéncias dos medicamentos registrados no Food and
Drug Administration (FDA) para definir as taxas de
eventos adversos anticolinérgicos comparadas com
as de placebo e; ¢) Medline: busca ativa de literatura

relacionada a efeitos adversos anticolinérgicos. A
classificacio dos medicamentos em escala de 0 a 3,
quanto ao efeito anticolinérgico baseou-se na inclusao
do firmaco nas trés andlises e no acordo entre os
pesquisadores quanto ao potencial anticolinérgico
de cada droga isoladamente.

Justifica-se assim o presente estudo, pois este
trabalho pretende responder a seguinte pergunta:
a ARS seria de utilidade pratica para avaliacdo de
idosos internados em enfermaria de clinica médica
quanto ao risco de iatrogenia medicamentosa por
firmacos de acdo anticolinérgica e/ou a associagio
desse grupo medicamentoso com o diagndstico
clinico de delirium, visto que a associagdo desse estado
de confusio mental aguda com farmacos de agio
anticolinérgica é frequente?

O objetivo deste estudo relacionou-se a avaliar
a aplicabilidade da ARS, pelo grau de risco
anticolinérgico, como indicador de risco de delirinm
em idosos hospitalizados em enfermaria de clinica
médica de hospital de ensino.

METODO

Analise de prontuarios ao término da
internacao de idosos hospitalizados em leitos de
clinica médica de hospital de ensino pela ARS®
adaptada a farmacopeia brasileira (Quadrol). Fez-
se a traducdo para o portugués e a adaptacdo da
ARS aos medicamentos em uso no Brasil para
a realizacdo do presente estudo, cujo objetivo
primario foi o de verificar sua praticidade na
realidade brasileira. Utilizaram-se os grupos de
farmacos com pontuacio de 1 a 3 (efeito moderado,
forte e muito forte, respectivamente) e considerou-
se risco grave a somatoria final de pontos maior ou
igual a 3 (Quadro 1).
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Quadro 1. Medicamentos comercializados no Brasil e relacionados na Escala de Risco Anticolinérgico (Rudolph

et al.”). Sio Paulo, SP, 2012.

Medicamentos com efeito anticolinérgico

Muito forte Forte Moderado

3 pontos por farmaco 2 pontos por farmaco 1 ponto por farmaco
Amitriptilina Amantadina Carbidopa-Levodopa
Atropina Baclofeno Entacapona
Benztropina Cetirizina Haloperidol
Carisoprodol Cimetidina Metocarbamol
Ciproeptadina Clozapina Metoclopramida
Clorfeniramina Ciclobenzaprina Mirtazapina
Clorpromazina Desipramina Paroxetina
Diciclomina Loperamida Pramipexol
Difenidramina Nortriptilina Quetiapina
Flufenazina Olanzapina Ranitidina
Hidroxizina Proclorperazina Risperidona
Hiosciamina Pseudoefedrina Selegilina
Imipramina Tolterodina Trazodona
Meclizina Ziprasidona
Oxibutinina

Perfenazina

Prometazina

Tioridazina

Tiotixena

Tizanidina

Trifluoperazina

Risco grave: somatoria final de pontos >3.

Foram incluidos nesta pesquisa os pacientes em
uso de medicamentos, em internagao hospitalar e
com idade maior ou igual a 60 anos. Estabeleceu-
se o diagnostico clinico de delirinm pela versio em
portugués do Confusion Assessment Method (CAM)
traduzida e validada por Fabbri et al.'* e utilizado
rotineiramente na pratica clinica brasileira desde sua
publicagiao em 2001. Classificou-se os casos positivos
pelos subtipos motores do delirium': a) delirium
hiperative: Evidéncia definida nas 24 horas anteriores
ao diagnostico com pelo menos dois desses sintomas:
Atividade motora quantitativamente aumentada,
perda do controle da atividade, inquieta¢io,
perambulacio; b) delirium hipoativo: Evidéncia
definida nas 24 horas anteriores ao diagndstico
com pelo menos dois desses sintomas: Atividade
reduzida significativamente, velocidade diminuida
dos movimentos, baixa aten¢do com o ambiente
circunvizinho, fala reduzida significativamente,

velocidade diminuida da fala, indiferenca, agilidade
reduzida; ) delirinm misto: Evidéncia dos dois subtipos
anteriores (hiper e hipoativo) nas 24 horas anteriores;
d) delirium nao motor: Auséncia dos sintomas listados
em a ¢ b que definem os subtipos hiperativo e
hipoativo nas 24 horas anteriores.

Considerando-se que de/irinm é uma sindrome de
causa organica e multifatorial, ndo necessariamente
de facil determinacao etioldgica, optou-se pela
nao discrimina¢iao dos pacientes quanto ao grau
de gravidade, agudizacdo ou disfuncdo cognitiva
prévia. Permitiu-se assim a utilizacdo do diagnostico
sindroémico de delirinm de forma genérica para se ater
a proposta basica deste estudo, ou seja, determinar
o grau de impacto do uso de medicamentos com
potencial anticolinérgicos em pacientes com o
diagnéstico de delirium pelo CAM'? na presente
casuistica.
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Os prontudrios e os pacientes da presente
casuistica (idosos internados em leitos de clinica
médica de um hospital de ensino) sofreram analise
conjunta dos dois autores deste estudo (médicos
geriatras), sequencialmente, as internacoes durante
o ano de 2011.

Tendo em vista que a popula¢do de idosos
hospitalizados forma o grupo de maior risco de
iatrogenias medicamentosas, considerou-se a presente
casuistica como amostra por conveniéncia. Isto
decorreu também da maior acessibilidade a esse
grupo de pacientes, sua facilidade operacional e baixo
custo. Assumindo o presente estudo como piloto
dessa linha de pesquisa, aceitou-se o risco sobre o
menor potencial de generalizagdes dos resultados
baseados nesse método de pesquisa, mas de utilidade
pratica na institui¢o onde foi realizado.

A anilise estatistica utilizou o Teste qui-quadrado
(Teste de Yates corrigido ou Teste exato de Fisher),
dividindo a casuistica entre homens ¢ mulheres
com o proposito de andlise do sexo em relagdo ao
uso de medicamentos anticolinérgicos pela ARS
e a associacdo com delirium e por idade (< e =80
anos) com igual propésito de analise, relacionando
faixa de idade (idosos e muito idosos) com o uso
de medicamentos anticolinérgicos pela ARS e
com o diagnéstico de delirinm. Considerando-se as
prescricoes de 120 idosos e valores da ARS 23 entre
5,0 e 2,5% da populagao estudada, estimou-se que
a casuistica entre 105 e 109 internados apresentaria
valor significativo quanto aos resultados.

O presente estudo faz parte do projeto n° 418/08
aprovado pelo Comité de Fitica em Pesquisa em
Seres Humanos da Irmandade da Santa Casa de
Misericérdia de Sao Paulo, instituicao onde o estudo
foi realizado.

RESULTADOS

Analisaram-se prontuarios de 123 idosos (47
homens e 76 mulheres), idade média de 72,7 (£9,2)
anos. Consumo médio de 6,1(£3,0) medicamentos
ndo listados na ARS’ (alguns com agao anticolinérgica
como Ipratrépio e Escopolamina)*'> e de 0,9 (+0,6)
listados: 1) Metoclopramida: em 80 prontuarios,

utilizados sintomaticamente; 2) Ranitidina: em 21
prontuarios; 3) Atropina: em trés prontuarios; 4)
Haloperidol: em trés prontuarios; 5) Risperidona:

em um prontuario.

Medicamentos utilizados de forma sintomatica
foram tomados em pelo menos uma ocasido para
serem incluidos na presente lista. A prescri¢io
dos dois psicofarmacos referidos (Haloperidol e
Risperidona) ocorreu posteriormente ao diagnostico

clinico de delirium.

Pontuac¢io pela ARS de zero em 31 pacientes
(25,2% do total de casos), um em 75 (60,9%), dois
em 12 (9,8%) ¢ 23 em cinco idosos (4,1% do total

analisado).

Observou-se delirinm (16 hipoativos, cinco mistos
e seis hiperativos) em 27 pacientes (21,9% do total),
nenhum deles com mais de 2 pontos na ARS. Nao
houve significancia estatistica quando se relacionou
individualmente a ARS aidade, ao sexo ou ao delirium.

DISCUSSAD

Medicamentos anticolinérgicos, particularmente
em idosos, apresentam potencial de desencadear

efeitos adversos graves como quedas, disfuncao

Ml e contribuem também para

o aumento da mortalidade nesse segmento etario'*”.

cognitiva e delirinm

Encontram-se citacdes sobre firmacos com
propriedades anticolinérgicas em varias listas
e critérios de medicamentos potencialmente
inapropriados (MPI) para idosos publicados entre
2003 e 2012"". Define-se MPI como firmacos
com risco de provocar efeitos colaterais superior

a0s beneficios em idosos.

Essas listas e critérios sdo uteis na pratica
clinica, mas apenas citam e justificam a inclusiao
dos MPI, ndo quantificando o grau de risco de
cada medicamento de provocar efeitos colaterais.

Ha a citacdo de varios anticolinérgicos como

anti-histaminicos de primeira geragao!>'!%1)

15,19 16-19
5

ou urinarios
15,16,18,19
b

antiespasmoédicos sistémicos

disopiramida'>", antidepressivos triciclicos
15,16,18

antipsicoticos de primeira geracao , relaxantes
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musculares'™!, dimenidrinato', doxilamina
difenidramina'®. Parcela desses medicamentos
com propriedades anticolinérgicas encontram-se
na ARS’ adaptada a farmacopeia brasileira, mas
correspondem a aproximadamente 40,0% de todos
os farmacos listados (19, do total de 48). Agregam-
se, principalmente, na lista de medicamentos com 3
pontos de risco anticolinérgico (15, dos 21 farmacos),
ou seja, entre 0os mais propicios a desenvolverem

efeitos adversos.

Nota-se assim que a ARS preenche lacuna das
listas e critérios de MPI para idosos, visto que propicia
analise mais refinada do risco anticolinérgico,
detectando medicamentos com a¢io anticolinérgica
mais fraca e permitindo a somatoéria do risco de
toda a medicagdo prescrita. Mas, entre os estudos
publicados®"', hd observa¢oes que sugerem limitagoes
em sua aplica¢ao na pratica clinica.

Avaliacoes de casuisticas hospitalares®’
associaram altas pontuacOes na ARS ao maior risco
de mortalidade em idosos, fato esse nao observado
em institui¢des asilares'. Pode-se imputar essa
discrepancia ao numero reduzido de estudos e a
dinamicas assistenciais e populagdes diferentes em
hospitais e institui¢oes asilares.

Semelhante ao observado no presente estudo,
Gouraud-Tanguy et al.” ndo detectaram maior nimero
de efeitos colaterais centrais, como delirium, em idosos
hospitalizados. Ambas casuisticas originaram-se de
enfermarias académicas, com estrutura assistencial
que permite o diagnéstico precoce de delirinm ¢ a nao
prescricio de medicamentos anticolinérgicos nesses
casos, fatos que podem justificar esse resultado
negativo.

Curiosamente, este estudo e o de Vanier et al.®
detectaram percentuais semelhantes de idosos com
pontuac¢iao >3, nio ocorrendo dados similares nos
casos com 1 ou 2 pontos (aproximadamente trés
vezes mais no presente estudo). Deve-se, contudo,
considerar que as prescricoes da presente casuistica

apresentaram alto percentual de medicamentos
sintomaticos, como Metoclopramida e Ranitidina,
possivel justificativa para essa discrepancia. Ha,
porém, percentuais proximos da populaciao de
dementados assistidos ambulatorialmente' com
pontuacao ARS dois ou trés e essa casuistica.
Eventualmente, o padrao de prescricio dos
prontuarios analisados encontra-se mais proxima
ao da americana' que da francesa®.

Cabe ressaltar, como ultima observacio,
o fato de que a ARS® adaptada a farmacopeia
brasileira ndo contempla todos os medicamentos
com propriedades anticolinérgicas utilizadas em
pacientes hospitalizados em leitos de Clinica Médica.
Exemplos antetiormente citados como Ipratrépio e
Escopolamina® justificam a amplia¢io do presente
estudo, agregando novos farmacos a ARS original.
Associado a isto, mereceria sua replicagio em
enfermaria geriatrica para comparag¢ao de casufsticas
de idosos com diferentes dinamicas de abordagem
diagndstica e de tratamento.

O presente estudo deve ser refinado, agregando-
se outras variaveis como a de separar grupos com
ou sem disfuncio cognitiva prévia e/ou a gravidade
das doencas que provocaram a hospitaliza¢ao
dos pacientes. Fato este limitador de eventuais
generalizages sobre os resultados deste trabalho.
Sabendo-se da etiologia multifatorial do defzriun, pode-
se também definir a analise da ARS pela medicagio
em uso a admissao no Servico de Emergéncia e a
prescrita na enfermaria de Clinica Médica.

CONCLUSAQ

O numero médio de medicamentos da Escala
de Risco Anticolinérgico foi baixo na populagao
estudada, sem correlacdo com os casos de delirium.
Observou-se que a Escala de Risco Anticolinérgico
nao abrange todos os anticolinérgicos, merecendo
este estudo desdobramento em enfermaria geriatrica
para efeito comparativo.
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