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Interacdes medicamentosas potenciais em idosos com sindrome metabdlica
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Resumo

A sindrome Metabdlica (SM) é um conjunto de manifestacdes clinicas crénicas e complexas que possui alta
prevaléncia em idosos, levando-os a utilizar multiplos medicamentos e tornando-0s mais suscetiveis ao aparecimento
de interacfes medicamentosas potenciais (IMP). Objetivou-se estimar a prevaléncia e fatores associados a interagdes
medicamentosas potenciais em idosos diagnosticados com sindrome metabdlica. Trata-se de um estudo transversal, de
base populacional e domiciliar realizado com 118 idosos com diagnéstico de SM confirmado, segundo critérios do
National Cholesterol Education Program’s — Adult Treatment Panel Ill; as IMP foram identificadas utilizando o
programa Medscape®. A analise descritiva e bivariada dos dados foi realizada no software SPSS v.21. Avaliou-se a
associagdo entre as varidveis por meio do teste qui-quadrado, adotando-se o nivel de significancia p<0,05. A
prevaléncia de IMP foi de 27,1% e esteve significativamente associada a utilizagdo de servigos de satde (p=0,04),
com os critérios de diagnostico para SM (p=0,05) e com o uso de tabaco (p=0,03). Obteve-se um total de 145 IMP,
com média de 4,5 por paciente. Quanto a classificagdo da gravidade, 76,6% das IMP apresentavam necessidade de
monitoramento; 13,2% foram classificadas como menor e 10,2% como graves. Conclui-se que os idosos com SM
apresentaram uma prevaléncia de IMP considerdvel, estando associada a utilizacéo de servigos de salde, aos critérios
de diagnosticos da SM e ao uso de tabaco. Sugere-se a necessidade de acompanhamento desses idosos por parte da
equipe de saude, principalmente pelo farmacéutico.

Palavras chave: InteragGes medicamentosas; Idosos; Sindrome X Metabdlica; Salde publica.

Abstract

Metabolic syndrome (MS) is a set of chronic and complex clinical manifestations that has a high prevalence in the
elderly, leading them to use multiple drugs and making them more susceptible to the appearance of potential drug
interactions (PMI). This study aimed to estimate the prevalence and factors associated with potential drug interactions
in elderly people diagnosed with metabolic syndrome. This is a cross-sectional, population-based and household study
carried out with 118 elderly people with a confirmed diagnosis of MS, according to criteria of the National
Cholesterol Education Program's — Adult Treatment Panel I11; IMPs were identified using the Medscape® program.
Descriptive and bivariate data analysis was performed using SPSS v.21 software. The association between the
variables was evaluated using the chi-square test, adopting a significance level of p<0.05. The prevalence of PIM was
27.1% and was significantly associated with the use of health services (p=0.04), with the diagnostic criteria for MS
(p=0.05) and with tobacco use (p =0.03). A total of 145 IMPs were obtained, with an average of 4.5 per patient. As for
the classification of severity, 76.6% of the IMPs needed monitoring; 13.2% were classified as minor and 10.2% as
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severe. It is concluded that elderly people with MS had a considerable prevalence of PID, which was associated with
the use of health services, the criteria for diagnosing MS and tobacco use. The need for monitoring these elderly
people by the health team, especially by the pharmacist, is suggested.

Keywords: Drug interactions; Seniors; Metabolic X Syndrome; Public health.

Resumen

El sindrome metabdlico (SM) es un conjunto de manifestaciones clinicas crénicas y complejas que tiene una alta
prevalencia en los ancianos, lo que los lleva a utilizar maltiples farmacos y los hace mas susceptibles a la aparicion de
potenciales interacciones medicamentosas (PMI). Este estudio tuvo como objetivo estimar la prevalencia y los
factores asociados con posibles interacciones medicamentosas en personas mayores diagnosticadas con sindrome
metabolico. Se trata de un estudio transversal, poblacional y domiciliario realizado con 118 ancianos con diagndstico
confirmado de EM, segun criterios del Programa Nacional de Educacion en Colesterol - Panel 111 de Tratamiento de
Adultos; Los IMP se identificaron mediante el programa Medscape®. El analisis de datos descriptivo y bivariado se
realizé con el software SPSS v.21. La asociacion entre las variables se evalué mediante la prueba de chi-cuadrado,
adoptando el nivel de significancia de p <0.05. La prevalencia de PIM fue del 27,1% y se asoci6 significativamente
con el uso de los servicios de salud (p = 0,04), con los criterios diagnosticos de SM (p = 0,05) y con el tabaquismo (p
= 0,03). Se obtuvieron un total de 145 IMP, con una media de 4,5 por paciente. En cuanto a la clasificacion de
gravedad, el 76,6% de los PMI precisaron seguimiento; El 13,2% se clasificaron como leves y el 10,2% como graves.
Se concluye que las personas mayores con EM tenian una prevalencia considerable de EPI, la cual se asoci6 con el
uso de los servicios de salud, los criterios para el diagnéstico de EM vy el tabaquismo. Se sugiere la necesidad de
seguimiento de estos ancianos por parte del equipo de salud, especialmente por parte del farmacéutico.

Palabras clave: Interacciones farmacoldgicas; Ancianos; Sindrome X metabolico. Salud publica.

1. Introducéo

O aumento acelerado da populagéo idosa tem contribuido ao longo dos anos para uma série de mudangas no perfil
epidemiolégico, no qual se evidenciam principalmente as doengas cronicas ndo transmissiveis (DCNT), como as principais
causas de morbimortalidade (Barreto, Carreira & Marcon, 2015; Veras & Oliveira, 2018). Dentre estas doencas, destaca-se a
Sindrome Metabdlica (SM) que atinge de 20 a 30% da populagdo mundial, podendo chegar até 65,3% no Brasil, e se refere a
um conjunto de fatores inter-relacionados, que contribuem diretamente para uma apresentacao clinica complexa (Lima et al.,
2017).

Segundo a | Diretriz Brasileira de Diagnoéstico e Tratamento da Sindrome Metabdlica (I-DBSM) (Brasil, 2005), que se
baseia nos critérios definidos pelo National Cholesterol Education Program’s — Adult Treatment Panel 111 (NCEP — ATP II1,
2001) , o diagnéstico de SM ¢é confirmado quando estdo presentes, simultaneamente, no minimo trés dos cinco critérios, sendo
eles: hipertensdo arterial (HAS), intolerancia a glicose, aumento de triglicerideos (TG), baixo nivel de colesterol do tipo HDL e
aumento da circunferéncia abdominal. Soma-se a isso, fatores comportamentais como os habitos alimentares, etilismo e
tabagismo e principalmente o sedentarismo, sendo este Gltimo pontuado no estudo de Coelho et al. (2021), como um
importante ponto de influéncia para o desenvolvimento de patologias metabdlicas. Assim, por se tratar de uma condicao clinica
multifatorial, a terapia da SM, de modo geral, inclui recursos farmacoldgicos que levam a préatica de polifarmécia (Ramos et
al., 2016).

Cabe destacar, no entanto, que a polifarmécia trata-se de um importante fator de impacto na saide e seguranca do
paciente idoso, tendo em vista que essa pratica contribui para o aparecimento de reagdes adversas a medicamentos (RAM) e
interagdes medicamentosas potenciais (IMP), que se manifestam quando a resposta farmacoldgica e/ou a toxicidade de um
farmaco é alterada pela presenca de outro (Tavares et al., 2018). Neste sentido, Ferreira e Soler (2020), destacam a necessidade
de fomentar estratégias voltadas ao cuidado do paciente, através de praticas seguras no contexto do uso de medicamentos,
visando contribuir diretamente na melhoraria da assisténcia.

Assim, tendo em vista a realidade epidemiolégica do Brasil no que concerne a alta prevaléncia de SM em idosos
associada a necessidade da polimedicacdo e a consequente propensao ao aparecimento de eventos adversos, somado a escassez

de estudos de base populacional que discutam o conhecimento acerca da ocorréncia de IMP em idosos residentes em
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comunidade, existe a necessidade de aumentar as discussoes sobre a influéncia dessas interagdes na salde e qualidade de vida
dos pacientes idosos portadores deste agravo. Nesta perspectiva, este estudo tem como objetivo estimar a prevaléncia de
interacbes medicamentosas potenciais e identificar os fatores associados a estas interagfes em idosos com sindrome

metabdlica.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo com delineamento transversal, que analisou dados da pesquisa epidemioldgica de base
populacional e domiciliar, intitulada “Condi¢des de Saude e Estilo de Vida de idosos residentes em municipio de pequeno
porte", aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual do Sudoeste da Bahia (CEP-UESB) sob CAAE:
56017816.2.0000.0055, nimero do parecer 1.575.825 e atende aos requisitos da Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de
Saude (Brasil, 2012).

Este municipio possui populagdo estimada em 4.767 habitantes, dos quais, cerca de 15,7% sdo individuos idosos
(IBGE, 2010). Inicialmente foi realizado um censo da populacéo idosa, onde foram incluidos no estudo individuos com idade
igual ou superior a 60 anos, com moradia fixa na zona urbana, ndo institucionalizados, e com diagnostico de sindrome
metabdlica, avaliado pelo critério da |-DBSM (Brasil, 2005). Foram excluidos idosos residentes na zona rural, que
apresentaram déficit cognitivo (pontuagdo <13 pontos) mediante avaliagdo do Mini Exame do Estado Mental — MEEM
(Folstein, Folstein & Mchugh, 1975) que ndo possuiam acompanhante que os auxiliassem nas respostas e aqueles nédo
encontrados em sua residéncia ap6s 3 tentativas de visita em dias e horarios alternados.

Foram localizados 379 idosos, de ambos os sexos, com idade > 60 anos cadastrados nas Unidades de Satde da
Familia (USF) e residentes na zona urbana do municipio de Aiquara/BA. Ressalta-se que para este estudo participaram apenas
118 idosos que obtiveram o diagnéstico confirmado para SM. A descricdo do processo de inclusdo dos idosos no estudo
encontra-se na Figura 1.

A coleta dos dados ocorreu de janeiro a julho de 2015, em trés etapas: I. Inquérito domiciliar, com aplicagdo de
questionario para avaliacdo das caracteristicas socio-demograficas, condigdes de salde e estilo de vida; Il. Avaliacdo clinica,
onde foi realizada a afericdo da pressdo arterial, segundo os procedimentos preconizados pela VII Diretriz Brasileira de
Hipertensdo Arterial (Malachias et al., 2016) aléem da mensuragdo de medidas antropomeétricas, de acordo com a técnica de
Petroski (2011); Ill. Coleta de amostra sanguinea, feita com agendamento prévio, onde os idosos foram orientados a fazer
jejum noturno de 12 horas. As duas Ultimas etapas foram realizadas na Secretaria Municipal de Salde, por profissionais
capacitados, respeitando-se as normas de biosseguranga.

Ap0s a coleta, as amostras de sangue foram encaminhadas para processamento e andlises em um Laboratério de
Saude Publica, localizado em um Centro de Referéncia em Doengas Endémicas, no municipio de Jequié-BA, onde foram
realizadas as seguintes determinacg@es bioquimicas: glicemia de jejum, colesterol total e suas fragdes (HDL-c, LDL-c e VLDL-

c) e triglicérides.
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Figura 1 - Diagrama do processo de inclusdo dos idosos no estudo durante as etapas de coleta. Aiquara-BA, Brasil, 2015.
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Fonte: Autores.

O diagnéstico de SM foi confirmado de acordo com a I-DBSM (Brasil, 2005), que se baseia nos critérios do NCEP-
ATP 11l (2001), levando-se em consideracdo a alteracdo em pelo menos trés, dos seguintes componentes: pressdo arterial
sistolica >130 ou pressdo arterial diastolica > 85 mmHg ou uso de medicamento anti-hipertensivo; glicemia de jejum > 110
mg/dL ou uso de hipoglicemiantes; triglicerideos > 150 mg/dL; colesterol HDL < 40 mg/dL para os homens e <50mg/dL para
as mulheres e circunferéncia abdominal > 88 cm para as mulheres >102 cm para os homens.

Como varidvel dependente deste estudo, elencou-se as potenciais intera¢cfes medicamentosas (IMP), as quais foram
verificadas por meio da consulta a base de dados Medscape Drug Interaction Checke, que classifica as interagdes quanto ao
Seu risco como: grave, necessita de monitoramento e leve; e quanto ao mecanismo como: farmacodinamico, farmacocinético
ou desconhecido. As variaveis independentes foram selecionadas e agrupadas em trés blocos: sociodemogréaficas;
comportamentais; exames laboratoriais e condi¢des de satde.

As varidveis sociodemogréaficas consistiram em: sexo (feminino, masculino); faixa etaria em anos (60-69, 70-79 e >
80); cor da pele por meio do autorrelato (negro e ndo-negro); escolaridade em anos de estudo (< 8 anos e > 8 anos); arranjo
familiar (com companheiro e sem companheiro) renda (< 1 salario minimo; > 1 salario minimo). As variaveis comportamentais
corresponderam ao consumo de bebidas alc6olicas (sim e ndo); tabagismo (sim e ndo); nivel de atividades fisicas, obtido a
partir do Questionario Internacional de Atividade Fisica - IPAQ (suficientemente ativo ou insuficientemente ativo) (Mazo e
Benedetti, 2010); busca aos servigos de saude por ano (> 2 vezes/ano; 1 vez/ano; nenhuma).

As variaveis laboratoriais e de condi¢es de salde incluiram: determinacdo das concentracGes séricas de colesterol
total (VR<200mg/dL); Sobrepeso que foi verificado por meio do incide de massa corporea (Baixo peso: < 22 kg/m?2 Eutréfico:

22,1 kg/m2 — 26,9 kg/m?2 Sobrepeso: > 27 kg/m?) (Lipschitz, 1994) uso de medicamentos (hipolipemiantes, hipoglicemiantes e
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anti-hipertensivos) para algum dos componentes da SM (sim e n&o) (Brasil, 2005), descritos de acordo com a classifica¢do
Anatomical Therapeutic Chemical (ATC), da Organizacao Mundial de Saude (OMS, 2009).

A analise estatistica foi realizada de forma descritiva através da distribuicdo de frequéncias absolutas e relativas para
as variaveis categoricas e médias e desvio-padréo para as varidveis continuas. A prevaléncia das IMP foi estimada levando-se
em consideracdo a populacdo estudada e o total de idosos expostos. Na andlise bivariada a associacdo entre as IMP e as
varidveis independentes foi verificada por meio do teste Qui-quadrado. Em todas as andlises o nivel de significancia adotado
foi de 5% e utilizou-se o programa Statistical Package for Social Sciences para Windows (SPSS v. 21.0, 2013, SPSS, Inc,
Chicago, IL).

3. Resultados

Participaram do estudo 118 idosos com diagndstico de SM, cujas informagdes sociodemogréficas, comportamentais e
de condigdes de salde estdo descritas na Tabela 1. Destaca-se que houve predominancia de idosos do sexo masculino (72%),
negros (77,8%), com faixa etaria entre 60 a 69 anos (44,9%), que vivem sem companheiro(a) (59,0%), com escolaridade
menor que oito anos de estudo (96,5%) e que vivem com baixa renda mensal (87,9%). Quanto ao nivel de atividades fisicas,
observou-se que a maioria dos idosos sdo insuficientemente ativos (55,1%). Verificou-se que a maioria deles frequentam os
servicos de salde duas ou mais vezes por ano (85,8%) e a maioria ndo consumiam &lcool (85,5%) e ndo faziam uso de tabaco
(94,5%).

Com relagdo as condigBes de salde observou-se que apenas 13,7% dos idosos apresentaram cinco critérios da SM,
sendo que 56,8% possuiam colesterol total alterado, 50% LDL-c alterado, a maioria possuia sobrepeso (65%) e tinham
presenca de comorbidades (99,2%). Além disso, 52,5% ndo utilizavam medicamentos para o tratamento da SM. Ademais,

observou-se que a prevaléncia de IMP foi de 27,1% nos idosos com diagnéstico de SM.

Tabela 1 — Caracteristicas sociodemogréficas, comportamentais e de condi¢fes de salde dos idosos com sindrome
metabdlica. Aiquara-BA, Brasil, 2015.

Varidveis N Frequéncia %
Sexo 118
Masculino 85 72,0
Feminino 33 28,0
Faixa etaria 118
60-69 53 449
70-79 45 38,2
>80 20 16,9
Situacdo Conjugal 117
Com companheiro (a) 48 41,0
Sem companheiro (a) 69 59,0
Cor da pele 117
Negro 91 77,8
N&o Negro 26 22,2
Escolaridade (anos de estudo) 114
> 8 anos 4 35
<8 anos 110 96,5
Nunca estudou
Renda* 116
> 1 saldrio minimo 14 12,1
< 1 salario minimo 102 87,9
Nenhuma
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Nivel de atividade fisica 118
Suficientemente ativo 53 44,9
Insuficientemente ativo 65 55,1
Busca de servigos de salde 112
> 2 vezes/ano 96 85,8
1 vez/ano 8 7,1
Nenhuma 8 7,1
Colesterol total 118
Normal 51 43,2
Alterado 67 56,8
Colesterol LDL 108
Normal 54 50,0
Alterado 54 50,0
IMC 113
Eutréfico 34 30,1
Baixo Peso 5 44
Sobrepeso 74 65,5
Comorbidades 118
Ausente 1 0,8
Presente 117 99,2
Medicamento para SM 118
Sim 56 475
Né&o 62 52,5
Interacdo Medicamentosa 118
Sim 32 27,1
Né&o 86 72,9
Quantidade de critérios da SM 117
3 critérios alterados 60 51,3
4 critérios alterados 41 35.0
5 critérios alterados 16 13,7
Consumo de &lcool 117
Né&o 100 85,5
Sim 17 14,5
Uso de tabaco 109
Né&o 103 94,5
Sim 6 55

Fonte: Autores.

A Tabela 2 mostra os valores médios e desvio padrdo dos exames laboratoriais e parametros clinicos que comp&em
os critérios de diagnostico da SM. Ao analisar os resultados, percebe-se que o valor do triglicerideos (185,33 mg/dl) encontra-
se superior ao valor de referéncia estabelecido pela I-DBSM (acima de 150 mg/dl). Seguindo a mesma diretriz, ao avaliar o
valor encontrado para a média da glicemia (124,03 mg/dl) e considerando que 0s pacientes estavam em jejum, nota-se que a
média enquadra a amostra num perfil de hiperglicemia ou intolerancia a glicose (glicemia em jejum > 110mg/dL). A média em
relacdo a circunferéncia abdominal (102,43 cm) demonstra ser superior ao estabelecido para as mulheres (88 cm para mulheres

e 102 cm para homens).


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i9.18080
http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i9.18080
http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i9.18080

Research, Society and Development, v. 10, n. 9, €29410918080, 2021
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i9.18080

Tabela 2 - Média dos exames laboratoriais e pardmetros clinicos de idosos com sindrome metabdlica. Aiquara-BA, Brasil,

2019.

Critérios SM N Média (DP) Min — Max
PAS* (mmHg) 115 157,30 (+ 22,8) 105 - 219
PAD** (mmHg) 115 88,28 (+12,3) 64— 120
Glicemia jejum (mg/dL) 118 124,03 (+47,3) 76 — 331
Colesterol HDL 112 44,76 (£17,9) 22 —-204
Triglicerideos 117 185,33 (+ 108,2) 56 — 853
Circunferéncia Abdominal (cm) 113 102,43 (+ 10,9) 77-133

** PAS: Pressdo arterial sistolica; ** PAD: Pressdo Arterial Diastélica, ** SM: Sindrome Metabélica. Fonte: Autores.

No que se refere ao perfil farmacoterapéutico, foram encontrados 59 diferentes tipos de medicamentos utilizados

pelos idosos da pesquisa, sendo esses apresentados na Tabela 3, segundo a classificagdo ATC (OMS, 2009). Nota-se que

farmacos para o aparelho cardiovascular (28,8%) e aqueles utilizados para o tratamento do aparelho digestivo e metabolismo

(20,3%) representam maior percentual do total dos medicamentos utilizados pelos idosos estudados.

Tabela 3 - Classificacdo dos medicamentos utilizados por idosos com sindrome metabdlica, conforme a Anatomical

Therapeutic Chemical (ATC), nivel 1.Aiquara-BA, Brasil, 2015.

Classifica¢do segundo a ATC FR (%)
A — aparelho digestivo e metabolismo 20,3
B — sangue e 6rgdos hematopoéticos 6,8
C — aparelho cardiovascular 28,8
D — medicamentos dermatol6gicos 1,7
G — aparelho geniturinario e hormonios sexuais 1,7
J — aparelho respiratorio 3,4
M — sistema musculo esquelético 1,7
N — sistema nervoso 6,8
P — antiparasitario, inseticida e repelente 1,7
S- 6rgdos sensitivos 1,7
R- aparelho respiratério 10,2
V — varios 15,2

FR: frequéncia relativa. Fonte: Autores.

A andlise das interaces medicamentosas de acordo com o software Medscape®, obteve-se um total de 145 IMP,

sendo a média equivalente a 4,5 IMP por idoso. Quanto a classificacdo da gravidade destas IMPs, 76,6% apresentavam

‘necessidade de monitoramento’, 13,2% foram classificadas como ‘menor’ e 10,2% como ‘graves’.

Em relacdo ao mecanismo de interacdo, 45,3% foi do tipo farmacodinamico, 28,9% desconhecido seguido por 25,8%

farmacocinético. Os farmacos que apresentaram maior frequéncia quando comparados ao total de IMP foram o é&cido
acetilsalicilico (AAS) (31,6%), digoxina (22,3%), losartana (20,5%), furosemida (20,2%), espironolactona (12,2%), carvedilol

(12,2%) e metformina (10,6%). As demais IMP encontradas nesta populacdo estdo descritas na Tabela 4, sendo mais

observadas as interacGes entre farmacos que sao utilizados de forma continua.
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Tabela 4 — Caracterizagdo das interagGes medicamentosas potencias em idosos com sindrome metabdlica. Aiquara-BA, Brasil,

2015.

Farmacos envolvidos nas IMP Mecanismo Efeitos adversos %
Menor
Metformina x furosemida Né&o especificado Hipoglicemia 55
Acido ascorbico x AAS Farmacocinético Reducéo da depuracdo renal 2,0
Cetaconazol x losartana Farmacocinético Hipertensdo 1,3
Sulfametazol x trimetropina Farmacocinético Taquicardia 1,3
Salmeterol x furosemida Farmacodinamico Redugcédo do potassio sérico 1,3
AAS x alendronato Farmacodinamico Risco ulcera no TGl 0,6
Diazepan x acetominofeno Farmacocinético Hepatotoxicidade 0,6
Hidroclorotiazida x glibenclamida Farmacodindmico - 0,6
Necessidade de monitoramento
AAS x losartana Farmacodinamico Aumento do potassio sérico; 8,2
hipertensdo
AAS x furosemida Farmacodinamico 6,2
Digoxina x espirolactona Farmacocinético Hipotensao 6,2
Digoxina x carvedilol Farmacodinamico Bradicardia,hipotenséo 55
AAS x espirolactona Nao especificado Hipercalemia 41
Nifedipino x metformina Farmacodinamico Hipoglicemia 2,7
Carvedilol x AAS Farmacodinamico Hipercalemia 2,7
Carvedilol x amiodarona Farmacodinamico Hipotensdo, bradicardia 2,7
Digoxina x AAS N&o especificado Hipercalemia 2,7
Digoxina x furosemida Né&o especificado Hipocalemia, deterioracdo renal 3,4
Glibenclamida x AAS Farmacodindmico Hipoglicemia 2,7
Digoxina x losartana Né&o especificado Hipercalemia 2,0
Losartana x furosemida N&o especificado Hipocalemia 1,3
Atenolol x valsartana Farmacodinamico Comprometimento fetal durante 1,3
a gravidez; Hipercalemia
Hidroclorotiazida x losartana Nao especificado Hipocalemia 1,3
Carvedilol x losartana Farmacodinamico Comprometimento fetal durante 1,3
a gravidez, hipotenséo
Espirolactona x losartana Nao especificado Hipercalemia 1,3
Atenolol x losartana Farmacodinamico Comprometimento fetal durante 1,3
a gravidez, hipotenséo
Enalapril x furosemida Farmacodindmico Hipotens&o, insuficiéncia renal 1,3
Enalapril x glibenclamida Farmacodindmico Hipotensdo aguda, insuficiéncia 1,3
renal
Losartana x amiodarona Farmacocinético Hipotensdo 1,3
Losartana x metoprolol Farmacodinamico Comprometimento fetal durante 1,3
a gravidez
Propanolol x hidroclorotiazida Nao especificado Hipocalemia 1,3
Atorvastatina x espirolactona Farmacocinético Aumento dos efeitos da 0,6
atorvastatina
AAS x clopidogrel Farmacodinamico Aumento da toxicidade 0,6
AAS x Doxazosina Farmacodinamico Redugdo dos efeitos da 0,6
doxazosina
AAS x fluoxetina Farmacodindmico Aumento  do risco de 06
sangramento do TGl
AAS x salmeterol Né&o especificado Hipocalemia 0,6
Atenolol x nifedipino Né&o especificado Hipotensdo 0,6
Atenolol x hidroclorotiazida Né&o especificado Hipocalemia 0,6
Atorvastatina x digoxina Farmacocinético Hipertensdo e toxicidade 0,6
Dexclorfeniramina x salmeterol Né&o especificado Reducdo da sedagéo 0,6
Omeprazol x losartana Farmacocinético Hipertensdo 0,6
Omeprazol x sulfato ferroso Farmacocinético Aumento do pH gastrico 0,6
Metformina x insulina aspart Farmacodinamico Sinergismo- hipoglicemia 0,6
Anlodipino x metformina Farmacodinamico Hipoglicemia 0,6
Atenolol x anlodipino Né&o especificado Hipotensdo 0,6
Atenolol x furosemida Né&o especificado Hipocalemia 0,6
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Enalapril x metformina
Esperolactona x furosemida
Valsartana x cetaconazol

Captopril x hidroclorotiazida
Digoxina x metformina
Digoxina x captopril
Sinvastatina x digoxina

Omeprazol x digoxina
Amiodarona x digoxina
Eritromicina x sinvastatina:

AnlodipinoxSinvastatina
Nifedipino x sinvastatina
Losartana x captopril

Prometazina x Eritromicina:
Amiodarona X sinvastatina

Né&o especificado
Né&o especificado
Farmacocinético

Farmacodinamico
Farmacocinético
Né&o especificado
Farmacocinético
Grave
Farmacocinético
Farmacocinético
Farmacocinético

Né&o especificado
Farmacocinético
Farmacodinamico

Farmacocinético
Farmacocinético

Aumento da toxicidade
Hipocalemia

Reducdo dos efeitos anti-
hipertensivos

Nefrotoxicidade

Toxicicidade e acidose latica
Toxicidade

Hipotensdo

Aumento do pH gastrico
Hipotens&o

Aumento  do risco  de
rabdomidlise

Miopatia

Miopatia

Hipertensdo, hipercalemia e
insuficiéncia renal

Miopatia

Miopatia

0,6
0,6
0,6

0,6
0,6
0,6
0,6

4,5
13
13

0,7
0,6
0,6

0,6
0,6

A associacdo das IMPs com as varidveis sociodemogréaficas, comportamentais e de condi¢des de salde dos idosos

Fonte: Autores.

uso de tabaco (p=0,03), sendo maior nos que se declaram fumantes (66,7%).

variaveis independentes do estudo.Aiquara-BA, Brasil, 2015.

portadores de SM (Tabela 5), verificou-se que as IMP estdo associadas significativamente com a busca de servicos de salde
(p=0,04), sendo mais prevalente nos idosos que buscam o servigo 2 ou mais vezes por ano (28,1%); com os critérios de

diagndstico para SM (p=0,05), sendo mais prevalente nos idosos que apresentaram 5 critérios alterados (50%); bem como o

Tabela 5 — Prevaléncia de Intera¢gdes Medicamentosas Potenciais em ldosos com sindrome metabdlica e sua associagdo com as

Variaveis Prevaléncia de IMPs (%0) p-valor*
Ausente Presente

Sexo 0,47
Masculino 70,6 29,4
Feminino 78,8 21,2

Faixa etaria 0,45
60-69 75,5 24,5
70-79 66,7 33,3
>80 80,0 20,0

Situacdo Conjugal 0,71
Com companheiro (a) 70,8 29,2
Sem companheiro (a) 73,9 26,1

Cor da pele 0,66
Negro 73,6 26,4
N&o Negro 69,2 30,8

Escolaridade (anos de estudo) 0,48
> 8 anos 100,0 0,0
< 8 anos 72,7 27,3
Nunca estudou 73,7 26,3

Renda** 0,07
> 1 salario minimo 92,9 7,1
< 1 salario minimo 69,6 30,4
Nenhuma 72,4 27,6

Nivel de atividade fisica (IPAQ) 0,50
Suficientemente ativo 69,8 30,2
Insuficientemente ativo 75,4 24,6
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Busca de servigos de salde 0,04
> 2 vezes/ano 71,9 28,1
1 vez/ano 75,0 25.0
Nenhuma 75,0 25,0

Colesterol total 0,73
Normal 74,5 25,5
Alterado 71,6 28,4

Colesterol LDL 0,67
Normal 70,4 29,6
Alterado 74,1 25,9

IMC 0,59
Eutroéfico 76.5 23,5
Baixo Peso 80,0 20,0
Sobrepeso 70,3 29,7

Comorbidades 0,54
Ausente 100,0 0,0
Presente 72,6 27,4

Quantidade de Critérios da SM 0,05
3 critérios alterados 80,0 20,0
4 critérios alterados 73,2 26,8
5 critérios alterados 50,0 50,0

Consumo de alcool 0,84
Nao 73.0 27,0
Sim 70,6 29,4

Uso de Tabaco 0,03
Nao 73,8 26,2
Sim 33,3 66,7

*Teste qui-quadrado de Pearson para tabelas 2x2; teste qui-quadrado linear por linear para tabelas 3x2.
**Baseado no salario minimo do ano de 2015 (R$ 788,00)
Fonte: Autores.

4. Discussao

Os principais achados deste estudo apontam uma prevaléncia de IMP de 27,1%, nos idosos estudados, 0 que pode ser
preocupante ao se considerar as peculiaridades organicas, morfofisioldgicas e funcionais, préprias do envelhecimento, somadas
ao quadro patoldgico inerente a sindrome metabdlica nesta populagdo, o que sugere a necessidade de um monitoramento do
uso de medicamentos mais efetivo. Houve maior prevaléncia nos idosos do sexo masculino, o que se diferencia dos estudos
realizados com idosos que apresentavam SM (Tavares et al., 2018; Rocha, Melo & Menezes, 2016). Isto reforca a necessidade
do fortalecimento de politicas em salde voltadas para o cuidado do homem e do idoso.

Ao comparar a prevaléncia de IMP aqui encontrada com outros estudos realizados com idosos, constata-se que
maiores prevaléncias foram descritas por outros autores, como descrito por Tavares et al. (2018), ao avaliar idosos com SM no
ambiente ambulatorial em Uberaba-MG, em que a prevaléncia de IMP foi de 75,3%. Outro estudo, conduzido com idosos com
SM, usuéarios de uma unidade basica de saide em Vila Velha-ES, as IMP prevaleceram em 80% dos individuos (Andrade et
al., 2009). Essas divergéncias podem ser explicadas devido a possiveis diferencas socioeconémicas, perfil das populacdes
estudadas, tamanho da amostra, métodos de diagndsticos da SM e também variacdes nos métodos de identificacdo das IMP.

Neste estudo a presenca de IMP teve associagdo significativa com a busca de servigos de saude (p=0,04), sendo mais
prevalente nos idosos que buscam o servigo duas ou mais vezes por ano (28,1%) e com os critérios de diagnostico para SM
(p=0,05), sendo mais prevalente nos idosos que apresentaram cinco componentes da sindrome alterados (50%). Esses fatores
podem estar inter-relacionados no sentido de que sendo maior o nimero de morbidades associadas a SM, acredita-se que seja
maior também a necessidade de consultas médicas e intervences assistenciais que demandam maior nimero de medicamentos
prescritos, inclusive em regime de polifarmécia, para tratar cada componente alterado de forma isolada (Carvalho et al., 2012),

0 que consequentemente, aumenta o nimero de interacfes medicamentosas possiveis.
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Ademais, houve associacdo significativa com o uso de tabaco (p=0,03), sendo maior nos que se declaram fumantes
(66,7%). Para Carvalho et al. (2013), esse fator aumenta a probabilidade de IMP devido a insuficiéncia dos sistemas excretores
dos idosos, que faz com que sua permanéncia no organismo seja aumentada, interferindo na agdo dos farmacos. Haja vista o
uso de tabaco como um importante fator de risco para o agravamento das DCNTSs faz-se necessario aumentar os esforgos para
a conscientizacdo da cessacdo deste habito por estes idosos. Soma-se a isso, a propria caracteristica sociodemografica da
populacdo estudada, onde a baixa escolaridade e renda insuficiente sdo fatores que podem corroborar para o agravamento do
quadro clinico, aumento de comorbidades e necessidade de polimedicacdo. Esses achados diferenciam-se do estudo de Tavares
et al. (2018) realizado entre idosos com SM, onde os principais fatores associados as IMPs foi a faixa etéaria de 75 anos ou
mais, a presenca de polifarmécia e a utilizagdo de medicamentos potencialmente inapropriados.

Quanto a média de IMP por paciente (4,5), o resultado encontrado revela ser superior, quando comparado ao estudo
feito por Amaral e Perassolo (2012) que obtiveram uma média de 3,7 IMP em idosos hipertensos e diabéticos, atendidos no
grupo Hiperdia, em um municipio do Rio Grande do Sul. Santos; Junior e Restini (2012) avaliaram as prescri¢fes de
hipertensos de Praddpolis-SP e identificaram 2,4 IM por paciente. Isso demonstra que, apesar da menor prevaléncia geral, 0s
idosos investigados neste estudo apresentam alta propensdo a efeitos colaterais e complicagdes associadas as interagdes
medicamentosas.

Ao analisar o perfil das IMP, verificou-se que aquelas envolvendo o AAS apresentaram alta prevaléncia (31,6%), e
corrobora com o estudo feito por Garske (2016) que investigou as interacdes medicamentosas potenciais na farmacoterapia de
idosos atendidos em farmécia basica do sul do Brasil, relatando alta prevaléncia de IMPs envolvendo esse farmaco. Contudo é
importante salientar que ha uma limitacdo no software utilizado, visto que ele ndo leva em consideragdo a dose do farmaco, o
que faz das IMP envolvendo o AAS serem questionaveis, visto que ela é dependente da dose utilizada, que na clinica pode ser
empregada tanto para finalidade antitrombética quanto anti-inflamatoria (Alves et al., 2019).

Outro farmaco que se destacou neste estudo por estar envolvido na maioria das interacdes foi a digoxina que, e €
importante destacar que sua utilizagdo deve ocorrer de forma monitorada, pois este farmaco apresenta estreito indice
terapéutico, o que contribui para o alto risco de intoxicagdo, principalmente em idosos, devido as alteragdes farmacocinéticas
que ocorrem com o envelhecimento e comprometem em especial a metabolizacéo e eliminacéo.

No que se refere a classificacdo das IMPs de acordo com a gravidade, as que ‘necessitam de monitoramento’ foram as
mais prevalentes, corroborando com o estudo de Alves et al. (2019) realizado com adultos e idosos em Juazeiro do Norte-CE,
ao avaliar as IMP entre antihipertensivos e hipoglicemiantes orais. Gotardelo et al. (2014), verificou as IMPs em um estudo de
base populacional com idosos de Timdteo-MG e obteve resultado semelhante. Cabe salientar que, para o paciente a presenca
de IMP que necessita de monitoramento pode resultar em deterioragdo no estado clinico, na necessidade de introducdo de um
tratamento adicional, hospitalizacdo ou aumento do tempo de permanéncia hospitalar (Moura et al., 2016).

Neste sentido, as interagdes classificadas neste nivel de gravidade, podem gerar diversas complica¢cdes que culminam
na diminuicdo ou perda da eficiéncia de alguns anti-hipertensivos no manejo da hipertensdo arterial sistémica, importante
componente da SM. A interagdo entre 0 AAS e a losartana observada neste estudo, pode gerar o0 comprometimento da agao
anti-hipertensiva do antagonista de receptores de angiotensina, devido ao antagonismo farmacodindmico, devido a inibigéo
irreversivel da enzima ciclooxigenase, causada pelo AAS, que tem como subprodutos as prostaglandinas, que é uma substancia
vasodilatadora. Apesar disso, acredita-se que o beneficio relacionado a prevencdo de problemas cardiovasculares seja superior
ao risco dessa associacao (Bibiana, Floriano e Borges, 2019). No tocante a classe farmacolégica do losartana — antagonista do
receptor de angiotensina Il (ARA 1), deve-se atentar ainda as interagdes a nivel de metabolismo enzimético, visto que esses
farmacos sdo amplamente metabolizados pelas isoenzimas do citocromo P450, podendo, em alguns casos, terem sua eficécia
reduzida (Cavalcante et al., 2020).
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Outras IMP envolvendo este farmaco foram prevalentes e chama a atencdo para a cautela no uso de AINEs nestes
pacientes, pois eles podem interferir de uma forma geral na perda de eficacia da agdo de diuréticos, como a furosemida
(Scrignoli, Teixeira & Leal, 2016) reducdo da eficacia da excrecdo de sédio (Bibiana, Floriano & Borges, 2019), além de
proporcionar 0 aumento do potassio sérico, podendo acarretar perda da eficacia do diurético, possivel nefrotoxicidade e
hipercalemia (Scrignoli, Teixeira & Leal, 2016) fatos observados durante a associacdo do AAS com a espironolactona.

Aponta-se ainda a relevancia do monitoramento da associacdo entre digoxina e espironolactona, uma vez que a
digoxina é considerada um farmaco de alto risco na prética clinica, visto que ele é comumente associado a IMP. O efeito
hipotensivo observado por esta associagdo, pode ser justificado pelo aumento das concentragdes séricas da digoxina em cerca
de 25% decorrente da sua inibicdo da excregdo renal e, a toxicidade pelo seu estreito indice terapéutico, que compromete a
seguranca do paciente (Mibielli at al., 2014). Ndo obstante, destacam-se ainda os efeitos colaterais resultantes da associagéo
entre a digoxina e o carvedilol, devido ao aumento dos niveis sericos da digoxina que resulta em hipotensdo e bradicardia.

Ao avaliar as IMPs de gravidade ‘menor’ observadas neste estudo, destaca-se a interacdo entre metformina e
furosemida, que de acordo com a literatura é considerada desejavel quando ha um quadro de diabetes, visto que, ocorre um
efeito aditivo que € responséavel pela reducédo da glicemia. Contudo, é necessario um acompanhamento constante no que
concerne aos indices glicémicos bem como ao aparecimento de efeitos colaterais (Santos; Junior & Restini, 2012).

Ademais, o presente estudo corrobora com o realizado por Tavares et al. (2018) que verificou que as IMP de gravidade
maior em idosos com SM foram as de menor prevaléncia. Via de regra, este tipo de IMP expde 0s pacientes a efeitos que séo
potencialmente ameacadores a vida ou sdo capazes de causar danos permanentes, devendo ser evitadas, sempre que possivel
(Moura et al., 2016). Destacou-se neste estudo a interagdo entre o omeprazol e a digoxina, que, de acordo com a literatura, o
aumento do pH resultante desta associagdo reduz a hidrolise da digoxina, aumentando a sua absorcédo e elevando os niveis
séricos deste fArmaco, com risco de intoxicagdo cardiaca devido a estreita janela terapéutica (Mibielli et al, 2014).

Outra IMP de gravidade maior envolvendo este fArmaco que chama a atengdo nesta populacgéo é a existente na sua
associagdo com a amiodarona, gerando um quadro de hipotensdo devido ao aumento da concentragdo sérica da digoxina. O
mecanismo farmacocinético que justifica esta IMP se d& pela inibicdo de enzimas do citocromo P450 pela amiodarona,
reduzindo o clearance da digoxina e consequentemente aumentando sua concentracdo (Carvalho et al., 2013).

O presente estudo apresenta como limitacdes, a auséncia de avaliacdo clinica de reagGes adversas relacionadas com as
IMP, visto que os pacientes ndo foram acompanhados clinicamente apds a coleta de dados, além da impossibilidade de detectar
0 grau de causalidade entre as associa¢Bes encontradas, dado o delineamento transversal do mesmo; ressalta-se também que a
auséncia de algumas informagdes referentes a dose dos medicamentos no software utilizado para testar as IMP impossibilitou o
conhecimento mais detalhado do mecanismo de algumas interagfes. Entretanto podemos destacar como pontos fortes a
premissa de que os resultados aqui encontrados sdo Uteis na identificacdo de IMP, no processo de prescri¢cdo de medicamentos
bem como na elaboracdo de procedimentos e protocolos que minimizem e evitem inadequacges de prescri¢cdes, levando-se em
consideracdo as peculiaridades da faixa etaria estudada. Dessa forma, os profissionais de salde devem estar atentos a
farmacoterapia utilizada pelos pacientes, de modo a propor interven¢des diante do aparecimento de quaisquer eventos adversos

relacionados ao uso de medicamentos na populagéo idosa, sobretudo naqueles portadores da sindrome metabolica.

5. Concluséo

Conclui-se que os idosos com SM apresentaram uma prevaléncia de IMP consideravel, estando associada a utilizagao
de servicos de salde, aos critérios de diagnosticos da SM e ao uso de tabaco. Observou-se que os farmacos envolvidos nas IMP
sdo de utilizagdo continua pelos pacientes, o que evidencia a necessidade de monitoramento constante desses idosos por parte

da equipe de salde, principalmente pelo farmacéutico.
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Por conseguinte, nota-se a importancia da identificacdo precoce das interacbes medicamentosas na farmacoterapia do
paciente idoso, tendo em vista a perspectiva de implementar medidas terapéuticas que visem garantir a seguranca do paciente e
a efetividade durante o tratamento medicamentoso.
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