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ACOMPANHAMENTO FARMACOTERAPEUTICO EM IDOSOS DE
UMA CASA DE LONGA PERMANENCIA EM CURITIBA-PR

PHARMACOTHERAPEUTICS MONITORNING IN THE ELDERLY IN
AN HOME LONG-STAY CURITIBA-PR

Camila Alves Couto®
Adriana de Oliveira Christoff?
RESUMO

O prolongamento da vida é uma aspiragdo de qualquer sociedade, mostrando como resultado
o aumento do envelhecimento populacional. Com o envelhecimento, podem surgir varios
problemas, destacando-se a presencga de doencas crénico-degenerativas, e cComo consequéncia
0 uso de multiplos medicamentos, denominado polifarmécia. Devido ao uso de polifarmacia,
0s idosos tornam-se o grupo mais vulneravel as interacdes medicamentosas. Sendo assim, 0
objetivo da presente pesquisa foi realizar um acompanhamento farmacoterapéutico em
pacientes idosos residentes em uma casa de longa permanéncia em Curitiba/PR, para
identificar as possiveis interacdes medicamentosas existentes na terapia medicamentosa
destes. Esta pesquisa trata-se de um projeto de extensdo desenvolvido em uma casa de longa
permanéncia na cidade de Curitiba-PR, com moradores de idade superior a 60 anos do sexo
masculino, sendo que, 3 idosos que fazem uso de medicamentos continuo foram selecionados.
Foram avaliados os prontuarios médicos desses idosos em um periodo de julho/2010 até
julho/2011, apds, fez-se as analises das possiveis interacbes medicamentosas. Com a analise
das prescricdes, pode-se observar a presenca de 30 possiveis interacbes medicamentosas e
estas estavam relacionadas a farmacodinamica e a farmacocinética dos farmacos. Além das
interacdes entre medicamento/medicamento, também foram observadas interagdes entre
medicamento/alimento. Finalmente, devido as varias patologias que esses pacientes séo
portadores e a necessidade do uso concomitante de varios farmacos, mostra-se a extrema
importancia da implementacdo de uma assisténcia farmacéutica de forma eficiente e continua

para minimizar os problemas encontrados.
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Descritores: assisténcia farmacéutica, interacdo medicamentosa; idosos.
ABSTRACT

The extension of life is an aspiration of any society, showing the increase as a result of
population aging. With advancing age, several problems can arise, most notably the presence
of chronic degenerative, and consequently the use of multiple drugs, known as polypharmacy.
Due to the use of polypharmacy and the elderly become the group most vulnerable to drug
interactions. Therefore, the aim of this research was to conduct a pharmacotherapeutic
monitoringin elderly residents in a nursing home in Curitiba / PR, to identify possible drug
interactions that exist in their drug therapy. This research is an extension project developed in
an orphanage in the city of Curitiba-PR, with residents aged over 60 year old male, were
selected and threeelderly people who use drugs continuously. We evaluated the medical
records of elderly people in a period of July/2010 tojulho/2011, were made after the analysis
of possible drug interactions. By analyzing the requirements, you can observe the presence of
30 possible drug interactions that were related to the pharmacodynamics and
pharmacokinetics of drugs. In addition to the interactions between drug / drug, were also
observed interactions between drug / food. Finally, due to various diseases acquired by these
patients and the need for concomitant use of several drugs, shows the extreme importance of
implementing a pharmaceutical care efficiently and continuously to minimize the problems

encountered.
Descriptors: pharmaceutical care; drug interaction; the elderly.
INTRODUCAO

No Brasil, por mais que seja um pais em desenvolvimento, a propor¢édo de idosos vem
crescendo de forma rapida desde 1960, demonstrando que, mesmo com dificuldades
socioecondmicas, envelhecer ndo é mais privilégio de poucos. O prolongamento da vida é
uma aspiracdo de qualquer sociedade e esta relacionado a queda das taxas de fecundidade e o
aumento da expectativa de vida, com isso comeca a se modificar a pirdmide populacional:

alargando seu apice, mostrando como resultando um aumento do envelhecimento. Porém, este
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aumento s6 podera ser considerado uma conquista se for agregado a qualidade de vida nos
anos adicionais adquiridos 2.

Com o envelhecimento, podem surgir varios problemas, destacando-se 0 aumento da
presenca de doencas crdnico-degenerativas. No entanto, estudos recentes revelam que
patologias cronicas e incapacitantes, ndo sdo conseqiiéncias inevitaveis do envelhecimento se
associada a uma prevencdo, sendo esta a chave para mudar o quadro atual da velhice. Porém a
precariedade de investimentos publicos e recursos humanos para 0 acompanhamento dos
idosos mostram a urgéncia e necessidade de melhora nos cuidados com a populacdo idosa
brasileira ¢4,

Devido ao aumento de doencas cronicas relacionadas ao envelhecimento,
consequentemente aumenta-se o consumo de multiplos medicamentos, denominado
polifarmacia. A polifarmacia tem sido definida de duas formas: como o uso concomitante de
farmacos, medida por uma contagem simples (farmacos clinucamente indicados maos os
indicados por leigos) ou apenas pela contagem de medicamentos clinicamente indicados.
Normalmente considera-se que um paciente faca uso de polifarméacia quando este utiliza uma
quantidade superior a 5 farmacos de uso continuo. Na populacdo idosa torna-se essencial o
uso racional dessas medicacdes e um tratamento adequado deve comecar por um diagndstico
correto e uma prescricdo segura, pois diagnosticos incorretos conduzem ao uso de
medicamentos inadequados .

Com o uso da polifarmécia, os idosos tém um risco maior de sofrer problemas
relacionados a medicamentos (PRM), assim tendo uma baixa aderéncia ao tratamento. Os
PRM's sdo classificados como um evento que pode ser identificado, prevenido e tratado e a
avaliacdo de um PRM deve partir do principio da indicacédo correta, verificando se o paciente
sabe o motivo de estar utilizando o medicamento e também se o medicamento é eficaz e
seguro. Com tudo, os PRM's tém como consequéncia o ndo alcance do objetivo do tratamento
terapéutico e/ou o aparecimento de sintomas indesejaveis ©.

Durante o tratamento farmacolégico em idosos, € muito comum encontrar entre as
prescricdes interacbes medicamentosas (IM). As IM ocorrem guando um medicamento
influencia a acdo de outro, podendo ocorrer pelo mau uso ndo intencional da medicacéo,
devido a uma falha na prescricdo médica, falta de avaliacdo farmacéutica e/ou por fatores
como: problemas visuais, auditivos e de memoria. IM podem influenciar na terapia, e quando
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esta influéncia ocorre de forma negativa, ela é considerada uma interacéo indesejavel, as quais
acarretam em aumento dos efeitos colaterais e assim comprometem o tratamento, ou
aumentam ou diminuem o efeito terapéutico do medicamento. Existem também as interacfes
desejaveis, ou chamadas de benéficas. Estas interacdes estdo relacionadas em: melhorar o
efeito de um ou dos farmacos utilizados; em atenuar os efeitos colaterais dos medicamentos;
em melhorar a absor¢do do farmaco utilizado, sendo que isto ocorre principalmente em
interacdes entre farmaco/alimento 7.

As interacGes maléficas podem ser classificadas segundo trés critérios principais:
fisico-quimicas ou farmacéuticas, farmacocinéticas e farmacodinamicas. As fisico-quimicas
ou farmacéuticas ocorrem antes de entrar em contato com o organismo, acontecendo quando
duas ou mais substancias reagem entre si, por mecanismos especificamente fisicos ou
quimicos. As farmacocinéticas estdo relacionadas a modificacdo da absorc¢éo, distribuicao,
biotransformacdo e excrecdo do farmaco, quando administrado concomitantemente a outro
farmaco ou agente. Ja as farmacodindmicas: estdo relacionadas especificamente ao
mecanismo de acdo dos farmacos. Essas interaces podem ter um efeito de: adi¢do, em que 0s
farmacos possuem mecanismos de acdo semelhantes; somagéo, em que os farmacos produzem
efeitos semelhantes, mas com mecanismos de acdo diferentes; potencializacéo por sinergismo,
em que o resultado da associacdo dos farmacos é um efeito maior que a soma ou adicéo; e por
antagonismo, onde ocorre a reducao ou auséncia do efeito de um farmaco causada por outro
(7,8).

Com isso, € essencial a implantacdo da assisténcia farmacéutica a equipe
multifuncional para o atendimento de pacientes idosos nos cenarios hospitalares, domiciliares
e institucionais de longa permanéncia. Dentro da assisténcia farmacéutica, o exercicio da
atencdo farmacéutica tem como propdsito o trabalho do farmacéutico a favor do paciente com
0 objetivo de alcancar o resultado terapéutico desejado e que melhore a qualidade de vida do
mesmo, tendo como objetivo atender o paciente diretamente, avaliar a relacdo dos farmacos
prescritos e assim identificar possiveis PRM's. Esta é uma pratica na qual o paciente é o
principal beneficiario dos servicos do farmacéutico e terd como foco principal a saide do
paciente orientando-o em todos os aspectos 1%,

Para que se obtenha uma assisténcia farmacéutica de qualidade, além de um
planejamento e recursos adequados € necessario seguir outras etapas: selecdo dos
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medicamentos, programacao, aquisi¢cdo, armazenamento, distribuicdo, prescri¢do, dispensacao
e utilizacdo dos medicamentos. De uma maneira mais ampla, pode-se considerar que esta
pratica no Brasil ainda é incipiente, tanto no setor publico quanto no privado. Para uma
implementacdo efetiva nos sistemas de salde, deve haver a conscientizagdo de que esta
atividade leva a uma reducdo de custos e também uma melhora na qualidade de vida do
paciente 9.

Contudo, é necessario aprimorar e consolidar a pratica da assisténcia farmacéutica,
pois esta possibilita tratamentos adequados para suas patologias. Tendo como resultado o
emprego de medicacBes corretas, tais como ajustes de doses, horarios de administracdes,
periodo de uso adequado e consequentemente promover uma melhor aceitabilidade do
paciente & terapéutica, pois suas necessidades individuais ser&o respeitadas ®.

Assim a presente pesquisa teve como objetivo realizar um Acompanhamento
Farmacoterapéutico em 3 pacientes idosos residentes em uma casa de longa permanéncia em
Curitiba/PR, para identificar a presenca de interacdes medicamentosas analisando as

prescricdes dos pacientes selecionados.
METODOLOGIA

Este trabalho faz parte de um projeto de extensdo desenvolvido em uma casa de longa
permanéncia na cidade de Curitiba-Parana com uma populacéo total de 102 idosos com idade
superior a 60 anos do sexo masculino. Para a realizacdo da presente pesquisa, fez-se um
recorte com (n) amostral de 3 idosos, considerados em uso de polifarméacia. Para selecionar os
idosos, seguiu-se o critério de avaliar os quais faziam a maior administracdo de medicamentos
de uso continuo.

A pesquisa foi constituida de duas fases: primeiro realizou-se uma investigacao
documental das prescricdes médicas de farmacos de uso continuo e dos prontuarios de
evolucdo médica e da enfermagem, datados de julho de 2010 a julho de 2011. Na segunda
fase realizou-se um estudo, por meio de revisdes bibliograficas, utilizando bases de dados
nacionais e internacionais, a fim de identificar possiveis interagdes medicamentosas.

Os medicamentos de uso esporadico ndo foram analisados devido ao fato de terem
sido administrados poucas vezes durante o periodo da pesquisa, de se tornarem de uso
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continuo, ou serem suspensos da terapia. Nao foi possivel a realizacdo de entrevistas com 0s
idosos selecionados, pois a equipe profissional da casa de longa permanéncia orientou que
estes idosos tém temperamento dificil e ficam irritados com visitas que ndo conhegam.

Apbs a obtencdo dos dados das prescricdes, foi realizada uma entrevista com um
participante da equipe de enfermagem responsavel pelo acompanhamento desses pacientes,
para assim tirar duvidas sobre o funcionamento e regras da casa de longa permanéncia.

A presente pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa das Faculdades
Integradas do Brasil — UNIBRASIL, nimero 36/2010, de acordo com as exigéncias das
Resolucbes Nacionais 196/96 e demais relacionadas a pesquisa envolvendo seres humanos
(12).

As IM encontradas na terapia de cada paciente foram classificadas primeiramente em
interacbes benéficas ou maléficas. As maléficas foram divididas em interacdes
farmacodinamicas e farmacocinéticas. Na seguinte pesquisa 0s idosos foram identificados em
A BeC.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Com a analise das prescricdes médicas, verificou-se a presenca de seis a oito
medicamentos de uso continuo diario de cada idoso.

O idoso A tem 64 anos, e as comorbidades apresentadas sdo hipertensdo arterial
sistémica (HAS), hepatomegalia, atrofia cerebral, retardo mental e crises convulsivas ha

varios anos. Os medicamentos utilizados por este paciente estdo listados na tabela 1.

Tabela 1 - Medicamentos de uso continuo utilizados pelo idoso A

Medicamentos Posologia Horario de administracdo
Carbamazepina 200mg — 2 cps 8hs / 14hs / 20hs
Fenobarbital 100mg — 1 cp 8hs / 20hs

Enalapril 10mg—1cp 8hs - em jejum
Domperidona 10mg—-1cp 07hs / 11hs / 16hs
Fenitoina 100mg — 1 cp 8hs / 16hs / 22hs

Fonte: PrescricBes médicas do periodo de julho de 2010 a julho de 2011.
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A co-administracdo de carbamazepina e fenitoina pode apresentar uma interacdo
farmacodinamica de potencializagdo, pois estes ttm o mesmo mecanismo de acdo. Estes dois
farmacos sdo utilizados para o tratamento de crises epiléticas parciais e generalizados e
também como estabilizadores de humor. Ambos blogueiam os canais de sodio dependentes de
voltagem e diminuem a velocidade de recuperacdo dos canais de sodio do estado inativado
para o estado fechado. No entanto o Idoso A também recebe o fenobarbital, um barbiturico
que exibe propriedades anticonvulsivantes. O fenobarbital ¢ um modulador alostérico dos
receptores de GABAA, e atua em sitios de ligacédo alostéricos aumentando o tempo de abertura
dos canais de cloreto sem a necessidade da presenca do GABA enddgeno. Ao administrar
fenobarbital com fenitoina e carbamazepina, este paciente pode apresentar uma depressédo do
sistema nervoso central (SNC), mostrando uma interacdo de potencializacdo por sinergismo,
podendo ocasionar, como consequéncia da interacdo, quedas e fraturas devido o
prolongamento da sedacdo ™%

As enzimas do complexo P450, também conhecidas como oxidases de fungdo mista
microssémica, estdo envolvidas na biotransformacdo de 75% de todos os farmacos
comercializados atualmente. As enzimas do complexo P450 estdo envolvidas no metabolismo
de fase 1, que é classificado como fase de funcionalizacdo metabdlica do farmaco. Portanto,
alem das interagdes farmacodinamicas encontradas no ldoso A, também encontrou-se
interacdes farmacocinéticas. A biotransformacdo da carbamazepina tem como responsavel
principal a enzima CYP3A4, do complexo P450. A carbamazepina também é um poderoso
indutor de enzimas microssdmicas hepaticas, tais como as: CYP2C, CYP3A e também
uridina-difosfato-glicuronosiltransferase (UGT), esta ultima enzima esta relacionada no
metabolismo de fase 2. A fenitoina é metabolizada em sua maior parte pelas enzimas
microssdémicas hepaticas CYP2C9/10/19 e pelas UGT, e este farmaco é um forte indutor
enzimatico de varias enzimas do complexo P450, principalmente o CYP3A4 314,

Na associacdo de carbamazepina com fenitoina, pode-se observar as seguintes
interacdes relacionadas a farmacocinética: a) carbamazepina induz a CYP2C e esta enzima € a
responsavel pela biotransformacgéo de fenitoina e assim aumenta a metaboliza¢do da fenitoina;
b) fenitoina é indutora da CYP3A4 e esta enzima é responsavel pela biotransformacéo de

carbamazepina, assim aumenta a metabolizac&o de carbamazepina **%.
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O fenobarbital € biotransformado pelas enzimas microssémicas hepaéticas,
principalmente a CYP2C9/19 e CYP2E1, e este farmaco é um indutor potente de enzimas do
complexo P450, tais como as CYP3A4, CYP1A2 e das UGT. O uso concomitante de
carbamazepina com fenobarbital causa uma interacdo farmacocinética de biotranformacéo
entre estes, pois: a) carbamazepina induz a CYP3A e CYP2C e estas enzimas sdo as
responsaveis pela biotransformacdo de fenobarbital, assim aumenta a metabolizacdo de
fenobarbital; b) fenobarbital induz a CYP3A4 e esta enzima é responsavel pela
biotransformacao de carbamazepina, assim aumenta a metabolizagdo de carbamazepina 3.

A associagdo de fenobarbital com fenitoina também causa interagcbes na
biotransformacdo, pois a fenitoina induz a CYP3A4 e esta é a responsavel pela
biotransformacéo de fenobarbital e também porque fenobarbital e fenitoina sdo metabolizados
pela CYP2C9 e com isso disputam por esta enzima, podendo assim causar um efeito toxico ao
paciente. As IM farmacocinéticas entre carbamazepina, fenitoina e fenobarbital causam um
grande risco ao paciente. O ldoso A tem crises epiléticas freqiientes e devido ao aumento da
metabolizagdo dos 3 farmacos (por causa da inducdo das enzimas hepaticas), pode-se
questionar se os medicamentos estdo realmente em niveis plasmaticos necessarios para
realizar o efeito farmacolégico desejado 3%,

A carbamazepina, fenobarbital e fenitoina sdo indutores da enzima CYP3A4 e esta é
responsavel pela biotransformacdo da domperidona e enalapril, e assim aumentam a
biotransformacdo dos dois ultimos. Devido a esse efeito, a acdo anti-hipertensiva do enalapril
pode ndo ser alcancado, o que representa grande risco para o paciente , pois 0 mesmo tem
idade avancada e o aumento na pressdo arterial pode deixar sua salde em risco. Ja a
domperidona, devido a diminuicdo dos seus niveis plasmaticos, pode ndo exercer seu papel na
melhora do refluxo esofagico #3119,

O idoso B tem 70 anos. As comorbidades apresentadas sao HAS, hipotireoidismo,
oligofrenia primaria ou secundaria, inadequacdo afetiva e oscilacio de humor. Os

medicamentos utilizados por este paciente estdo listados na Tabela 2.

Tabela 2 - Medicamentos de uso continuo utilizados pelo idoso B

Medicamentos Posologia Horério de administragéo
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Atenolol 200mg — 2 cps 8hs / 14hs / 20hs
Carbamazepina 100mg — 1 cp 8hs / 20hs
Levotiroxina 10mcg —1 cp 8hs - em jejum
Acido acetilsalicilico 10mg—1cp 07hs / 11hs / 16hs
Haloperidol 5mg— Y% cp 06hs — 14hs
Haloperidol 5mg—1cp 20hs

Fonte: Prescricdes médicas do periodo de julho de 2010 a julho de 2011.

A carbamazepina € um grande indutor das enzimas microssomicas do complexo P450
e por esta razdo provoca interacdo farmacocinética na biotransformagdo com a levotiroxina e
haloperidol, aumentando a biotransformacao desses farmacos. A levotiroxina é um isémero de
tiroxina (T4), € o hormdnio de escolha para a terapia de reposicdo com hormonios
tireoidianos, em virtude de sua poténcia uniforme e da duracdo de acdo prolongada. O T4
pode ser considerado um pré-hormdnio, pois quando entra na célula, é logo convertido em T3
e este por sua vez tem muito mais acao que 0 T4 nos tecidos-alvo. Uma parte da conversao de
T4 em T3 ocorre no figado por varias enzimas microssdmicas, inclusive do complexo P450,
sendo assim a carbamazepina, pode aumentar a conversdo hepatica de T4 em T3. Com isso 0S
niveis de T3 (que tem um tempo de meia vida menor que T4) serdo aumentados, podendo
ocasionar a necessidade de administrar uma dosagem maior do horménio no paciente 3%,

O haloperidol é um antipsicoético tipico, metabolizado principalmente pelas enzimas
do complexo P450, as CYP3A4 e CYP1A2 e € inibidor da CYP2D6, com isso a
carbamazepina sendo indutora da CYP3A ira aumentar a metabolizacdo do haloperidol, e 0
efeito antipsicotico desse farmaco pode ndo ser alcancado. Como o paciente tem idade
avancada, na administracdo de haloperidol também é importante ressaltar seus efeitos
adversos, tais como os efeitos extrapiramidais. O haloperidol bloqueia o0s receptores
dopaminérgicos centrais do tipo D2, os quais estdo presentes também em grande quantidade
na via do movimento (via nigroestriatal), provocando os efeitos extrapiramidais. Os efeitos
extrapiramidais sdo caracterizados por acatisia (necessidade incontrolavel de estar em
constante movimento), distonia aguda (espasmos nos musculos da lingua, face, pescoco e

dorso), tremor perioral (movimentos de boca e nariz) e parkinsonismo farmacoldgico
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(tremores). Estes efeitos extrapiramidais podem causar desequilibrio e dificuldade de
comunicacéo ao idoso ‘3718,

Com a co-administracdo de levotiroxina mais &cido acetilsalicilico, ocorre uma
interacdo do tipo farmacocinética de distribuicdo. A levotiroxina tem como principal
carreador a globulina de ligacdo da tiroxina (TBG), porém também este farmaco liga-se a
transtirretina e a albumina. J& o acido acetilsalicilico tem uma taxa de ligacdo com as
proteinas plasmaticas de aproximadamente 99%, principalmente a albumina. Sendo assim o
acido acetilsalicilico € capaz de deslocar a ligacdo da levotiroxina com a albumina, pela maior
afinidade apresentada, deixando assim uma maior concentracdo de hormonio livre no plasma.
E como apenas o horménio ndo ligado tem atividade metabolica, ocorrerda uma maior
conversdo de T4 em T3 434,

O acido acetilsalicilico inibe a sintese de prostaglandinas e tromboxanos, ocorre
porque o &cido acetilsalicilico atua inativando irreversivelmente as cliclooxigenases (COX)
do tipo 1 principalmente. A COX1 ¢é a responsavel pela maior fonte da producdo de
prostaglandinas, agregacdo plaquetaria e regulacdo do efluxo sanguineo renal. As
prostaglandinas tém acdo no sistema vascular, sendo vasodilatadora em arteriolas, esfincteres
pré-capilares, vénulas pos-capilares, vasos mesentéricos, nas coronarias e nos rins. As
prostaglandinas renais modulam também a filtracdo glomerular, a secrecdo tubular de
sodio/agua e o sistema renina-angiotensinaaldosterona, os quais sdo fatores essenciais no
controle da pressdo arterial 3192021,

O Atenolol é um anti-hipertensivo sendo antagonista de receptores adrenérgicos betal-
seletivo, causando assim diminuicdo da frequéncia cardiaca e da contratilidade do miocéardio.
Os beta-bloquedores reduzem a pressdo arterial, utilizando também um mecanismo de
aumento de prostaglandinas circulantes. O efeito de atenolol pode ser inibido pelo acido
acetilsalicilico, devido a inibicdo da sintese de prostaglandinas, tornando-se notavel um
antagonismo farmacodinamico entre eles. A acdo vasodilatadora das prostaglandinas também
sera diminuida, devido a inibicdo de sua sintese, sendo que para um paciente hipertensivo esta
acdo é de extrema importancia no controle da HAS 32,

Uma IM benéfica entre farmaco / alimento, acontece na associacdo do acido
acetilsalicilico apds o almoco, pois neste horério ha redugdo do pH géastrico facilitando a
absor¢do do farmaco. Outra interacdo benéfica a esse paciente € a entre farmaco / horério de
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administracdo, isto acontece a levotiroxina administrada pela manh@ em jejum, pois este
medicamente é melhor absorvido sem a presenca de alimentos no estdmago .

O idoso C tem 69 anos. As comorbidades apresentadas sdo HAS, dislipidemia, tem
hemiparesia a direita devido a acidente vascular cerebral (AVC), doenga pulmonar obstrutiva
croénica (DPOC), transtorno bipolar e sintomas de depressdo. Os medicamentos utilizados por

este paciente estdo listados na tabela 3.

Tabela 3 - Medicamentos de uso continuo utilizados pelo idoso C

Medicamentos Posologia Horario de administracao
Acido acetilsalicilico 100mg — 1 cp 12hs — ap0os almoco
Enalapril 10mg—1cp 8hs — 20hs
Hidroclortiazida 25mg — 1 cp 8hs

Sinvastatina 20mg —1cp 20hs — apds jantar
Sertralina 50mg — 1 cp 8hs

Acido Valproéico 250mg — 1 cp 8hs

Paracetamol 500mg -2 cp 6hs — 12hs — 18hs - 22hs
Risperidona 0,5mg—1cp 8hs — 20hs

Fonte: Prescricdes médicas do periodo de julho de 2010 a julho de 2011.

A hidroclortiazida ¢ um diurético da familia dos tiazidicos. Seu mecanismo consiste
em diminuir o volume extracelular através do bloqueio do co-transportador de sédio-cloreto
no rim, levando a uma queda do débito cardiaco. O débito cardiaco retorna aos valores
anteriores ao tratamento, e 0 volume extracelular retorna quase a seu valor normal, em
consequéncia de respostas compensatorias como a ativacdao do sistema renina-angiotensina. A
hidroclortiazida pode abrir os canais de potassio ativados por célcio, levando a
hiperpolarizacdo das células musculares lisas vasculares, 0 que por sua vez, resulta no
fechamento e/ou menor probabilidade de abertura dos canais de cdlcio, com consequente
diminuicdo da entrada de calcio e reducdo da vasoconstricdo. Um problema observado no
tratamento com tiazidicos ¢ a perda de potassio na urina 3?2,

O enalapril é um inibidor da enzima conversora de angiotensina (ECA). E um pro-
farmaco que é hidrolisado por esterases no figado, produzindo o enalaprilato. O enalaprilato é
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um inibidor altamente potente da ECA. A angiotensina | ndo tem atividade apreciavel em si
mesma, mas é convertida pela ECA em angiotensina Il, que ¢ um potente vasoconstritor. A
ECA é uma enzima ligada & membrana na superficie de células endoteliais e é particularmente
abundante em endotélio vascular, tal como, no pulmao, coracdo, cérebro, musculo estriado e
rim (13,19).

A administracdo simultanea de hidroclortiazida com o enalapril, que € um inibidor da
ECA, promove um efeito anti-hipertensivo sinérgico. Hidroclortiazida ird causar uma
deplecdo de sodio e com isso 0 organismo do paciente ird utilizar de sistemas compensatorios
(para estabilizar a pressédo arterial), no caso o sistema renina-angiotensina-aldosterona. Com
isso a angiotensina Il seria formada e como ela é vasoconstritora a pressao arterial novamente
aumentaria. Nesta situacdo o inibidor da ECA fard com que os efeitos anti-hipertensivos
permanecam e ainda aumentem. Outra interacdo benéfica entre esses dois farmacos é de que
os inibidores da ECA atenuam, em certo grau, a perda de potassio induzida pela
hidroclortiazida *3?2),

Tem sido observado um possivel antagonismo farmacodinamico na associacdo de
enalapril com o acido acetilsalicilico, em decorréncia do segundo causar blogueio da COX
endotelial e assim reduzir a producdo de prostaglandinas. Como os inibidores da ECA
aumentam os niveis de bradicininas e como estas estimulam a biossintese de prostaglandinas,
levando em conta de que a bradicinina e/ou as prostaglandinas podem contribuir para os
efeitos farmacoldgicos dos inibidores da ECA. Com esta associacéo o efeito de enalapril sera
diminuido, podendo néo ser alcancado o efeito anti-hipertensivo deste 22

Novamente, pode-se observar a IM benéfica entre farmaco / alimento, que acontece na
associacdo do &cido acetilsalicilico ap6s o almoco, pois neste horario ha reducdo do pH
gastrico facilitando a absorcdo do farmaco. Outra interacdo benéfica a este paciente é entre
farmaco / horéario de administracdo da sinvastatina. Este farmaco é administrado a noite, pois
durante este horario é que acontece a maior parte da sintese do colesterol e com isso este
medicamento sera mais eficaz no tratamento de dispilidemia %),

O écido valproico sofre metabolismo hepatico, principalmente através de enzimas
UGT e CYP2C9/19 e CYP2A6. Este farmaco tem como caracteristica importante o fato de ser
um grande inibidor de enzimas hepaticas, tal como a CYP2C9 e a CYP2D6. O seu efeito
colateral mais grave é a hepatotoxicidade. Cerca de 40% dos pacientes que utilizam acido
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valproico, apresentam aumento da aspartato aminotransferase (AST) no sangue, 0 que auxilia
o diagnostico de doenca hepética aguda. A co-administracdo de acido valprdico com o
paracetamol pode resultar no aumento da hepatotoxicidade no paciente, pois na metabolizacao
do paracetamol é gerado um metabdlito toxico, o N-acetil-p-benzoquinona-imina que deve ser
inativado por conjugacdo com a glutationa, porém com a sua deplecdo (mediada pelo
acetaldeido) ha um acimulo do metabdlito toxico que reage com constituintes nucleofilicos
do hepatécito 3719,

Outro farmaco que tem relatos de hepatotoxicidade, apesar de rara, é a sinvastatina,
uma estatina utilizada para o tratamento de dispilidemia. Uma pesquisa em individuos
realizada em um banco de dados de 1987 a 2000, relatou a presenca de 30 casos notificados
de insuficiéncia hepética associada as estatinas. Com isso e importante verificar com
frequiéncia os niveis de AST no Idoso C 31719,

A sertralina é inibidora e também biotransformada pelas enzimas do sistema P450,
principalmente a CYP2D6 e CYP2C9. A risperidona tem como principal via de
biotransformacdo as enzimas do sistema P450, sendo estas as CYP2D6 e a CYP3A4. A
sertralina e o acido valproico dificultam a metabolizacao da risperidona, devido a inibicdo da
CYP2D6. A sertralina também é metabolizada por esta enzima e assim compete com a
risperidona por esta via de metabolizacdo. O acido valprdico e a sertralina, sdo metabolizados
pela CYP2C9 e assim competem por esta enzima e também ambos irdo inibir a metabolizacéo
do outro. Estas interacdes apresentadas, devido a inibicdo das enzimas de metabolizacao e a
competicdo por enzimas, podem causar efeitos toxicos. A risperidona por ter sua
metabolizacdo inibida tera uma maior probabilidade de causar uma hipotencdo ortostatica; a
sertralina poderd causar um aumento na pressdo arterial, devido a quantidade acima do
esperado de serotonina; e o acido valprdico uma depressdo no SNC, devido ao aumento dos
bloqueios dos canais de sédio e também pelo aumento do GABA 131723,

Outra IM encontrada foi da sertralina com a risperidona, sendo caracterizada como
interacdo farmacodindmica que ocorre por antagonismo competitivo, pois 0 mecanismo de
acdo da sertralina é inibir a receptacdo da serotonina, deixando 0 neurotransmissor mais
tempo na fenda sindptica para atuar nos seus receptores pds-sinapticos excitatorios, e a
risperidona € um antagonista desses receptores, como o 5SHT2A. Esta interacdo ird interferir

na acdo da sertralina, podendo assim nio alcancar o seu efeito antidepressivo 2.
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O enalapril, ja discutido anteriormente, associado com risperidona, pode ocasionar em
interacdo de potencializagdo. A risperidona tem como reagdo adversa a hipotensdo ortostética,
pois a risperidona deprime a repolarizagdo cardiaca que se reflete no intervalo QT, além de
ser antagonista ol e a2, promovendo o bloqueio da vasoconstrigdo mediada pelos receptores
a. J& o enalapril é indicado para reduzir a resisténcia vascular, através da inibicdo da ECA,
com consequéncia 0 idoso apresentara tonturas e vertigens o que aumentara o risco de quedas
e fraturas 424,

A maioria das interacfes observadas na terapia dos idosos selecionados pode acarretar
na diminuicéo do efeito terapéutico dos farmacos, podendo assim colocar em risco a saude e
seguranca desses pacientes. Sendo assim, sugere-se, através de medidas cabiveis a instituicéo,
buscar medidas preventivas, tais como: distanciamento dos horarios de administracdo; a
substituicdo de farmacos; reducdo/aumento de doses; monitoramento da terapéutica do
paciente; e exames laboratoriais frequentes. Porém deve-se levar em consideracdo que a
instituicdo € filantropica e adota uma rotina padronizada para a administragdo dos

medicamentos nos pacientes.
CONCLUSAO

Ao analisar as prescricdes médicas desses idosos, pode-se observar a que terapia
medicamentosa pode estar comprometida, pois dentre os medicamentos de uso continuo dos 3
idosos selecionados, pode-se observar a presenca de 30 possiveis interacbes medicamentosas.

Deste modo, mostra-se a grande necessidade da implementacdo de uma assisténcia
farmacéutica de qualidade nas redes de saude, tanto publicas quanto privadas. Os idosos,
devido ao acimulo de doencas cronicas-degenerativas, tornam-se o grupo mais vulneravel de
fazer uso de polifarméacia e de sofrerem com PRM’s. Sendo assim, a terapia medicamentosa
destes idosos deve receber uma atencdo especial, para que se possa respeitar as
individualidades de cada paciente e assim melhorar a efetividade do tratamento, tendo como

consequéncia a melhora de qualidade de vida.
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