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ABSTRACT

This study aimed to perform an analysis of drug interactions based on data from medical prescriptions for
elderly patients using drugs for dyslipidemia in a basic health unit in the city of Santana do Cariri, CE.
Data collection and analysis were carried out between August and September 2018. This is a descriptive,
quantitative, retrospective, and cross-sectional study. Micromedex® platform was used to identify possible
drug interactions. Elderly patients with some dyslipidemia, with a minimum age of 60 and a maximum
of 89 years, were selected. A total sample of 40 prescriptions was obtained, where the population was
103 prescriptions, in which 80% were female and 20% male. A total of 37 interactions was identified,
among them, the drug simvastatin was more frequently interacting with other drugs, the most frequent
was amlodipine. These two drugs interaction is considered serious, due to the risk of myopathies and
rhabdomyolysis. In view of these results, the importance of implementing a clinical pharmacy service is
observed, in order to identify possible problems related to drug-drug interactions, improving the patient
pharmacotherapy and quality of life, as well as minimizing the risks for their health.

Keywords: drug-drug interaction; pharmaceutical care; dyslipidemia.

RESUMO

Este estudo teve como objetivo realizar uma analise de possiveis interagdes medicamentosas baseadas em
dados de prescri¢des médicas para pacientes idosos que fizessem uso de medicamentos para dislipidemias
em unidade béasica de saide na cidade de Santana do Cariri, CE. A coleta e analise dos dados ocorreu entre
agosto e setembro de 2018 no municipio de Santana do Cariri, CE. Trata-se de um estudo descritivo, quan-
titativo, retrospectivo e transversal. Para a identificagdo das possiveis interagdes medicamentosas, foi utili-
zada a plataforma Micromedex®. Foram selecionados pacientes idosos portadores de alguma dislipidemia,
com idade minima de 60 e maxima de 89 anos. A amostra total foi 40 prescri¢des, onde a populagao foi de
103 receituarios, em que 80% era do sexo feminino e 20% masculine. Foi identificado um total de 37 inte-
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racdes; dentre estas, sinvastatina € o que aparece com maior frequéncia interagindo com outros farmacos,

dentre os quais, o mais frequente foi com o anlodipino. A interagdo desses dois farmacos provocam intera-

¢do no paciente ¢ considerada grave, pois o individuo corre o risco de apresentar miopatias e rabdomiolise.

Diante desses resultados, ¢ importante a implantagdo de um servigo de farmacia clinica, que possibilita

identificar possiveis problemas relacionados a medicamentos e interagdes, melhorando a farmacoterapia e

a qualidade de vida do paciente, beneficiando com uma assisténcia eficiente para minimizar riscos a satde.

Palavras-chaves: dislipidemias; interacdo medicamentosa; cuidados farmacéuticos.

INTRODUCAO

A dislipidemia ¢ um disturbio sanguineo carac-
terizado pelos niveis elevados de lipidios ou lipo-
proteinas no sangue; pode ser primadria, relacionada
a dieta e disturbios genéticos, ou secundaria, uma
combinacdo de condigdes como diabetes mellitus,
alcoolismo, sindrome nefrotica, insuficiéncia renal
cronica, hipotireoidismo, doenga hepatica e admi-
nistracao de farmacos (1). A dislipidemia pode
ocorrer de forma incipiente desde a infancia; no
entanto, o desenvolvimento acontece com mais
frequéncia na vida adulta, dependendo de fatores
como os habitos alimentares e o estilo de vida de
cada ser humano (2).

O tratamento farmacologico pode ser feito
com: resinas de 4cidos biliares (colestiramina,
colestipol, colessevelam), niacina, inibidores da
HMG-CoAredutase (atovarstatina, fluvastatina,
lovastatina, pravastatina, rosuvastatinae sinvastati-
na), fibratos (genfibrozila, fenofibrato, clofibrato),
ezetimiba e suplementagdo com o6leo de peixe. O
mecanismo de ac¢do das estatinas envolve inibi¢ao
competitiva da HMG-CoA-redutase, formando
posteriormente o colesterol. A inibicdo da sintese
endogena leva a supra-regulag@o da sintese dos re-
ceptores de LDL, ou seja, aumenta a quantidade de
hepatocitos na superficie dos receptores, resultando
em uma maior remocao de LDL do plasma (3).

Para o tratamento das dislipidemias podem ser
utilizados farmacos (tratamento farmacoldgico),
mas pode também ser recomendado mudangas no
estilo de vida, bem como nos habitos alimentares.
As estatinas sdo hoje os farmacos de primeira esco-
lha, e que reduzem, em média, os valores de LDL-c
entre 10 a 25%, diminuindo os eventos cardiacos e

aumentando qualidade de vida dos individuos. Os
hipolipemiantes, além de reduzirem os niveis de
colesterol, devem reduzir os riscos (4,5,6).

Para os medicamentos prescritos que apresen-
tam um estreito indice terapéutico ha mais chan-
ces de ocorrer interacdo medicamentosa (IM);
principalmente aqueles cjo mecanismo envolve o
citocromo CIP450. A quantidade de medicamentos
prescritos ¢ muito importante, pois 0 uso conco-
mitante de varios farmacos pode causar entre 3%
a 5% de interagdo em pacientes que utilizam uma
grande quantidade desses medicamentos (7,8).

A interagdo medicamentosa pode ser classifi-
cada como um evento clinico, ocorrido quando a
toxicidade ou efeito de um farmaco ¢ interligado a
presenga de outras substancias. A modificacdo de
um medicamento pelo contato com outro farmaco,
bebida, alimento ou ainda certos agentes quimicos
ou ambiental, é chamada de interacdo medicamen-
tosa. Essas interagdes, em alguns casos, podem ser
confundidas com uma reagdo adversa, resultado da
doenga e ndo pela interagdo entre farmacos (9,10).

Quanto a interagdo provocada pelo o uso das
estatinas varias anomalias metabolicas podem
ocorrer, miopatias, toxicidade musculares, que
podem ser elevadas ou ndo. As estatinas em doses
altas podem aumentar o risco de sintomas muscula-
res, pois eleva a lipofilia, as interacdes dos medica-
mentos e o metabolismo via citocromo P450 (11).

Eventos com tais sintomas sdo mais prejudi-
ciais em casos de pessoas em cuidados intensivos,
pos-cirurgicas e principalmente na populagio ido-
sa. Este ultimo caso tem se tornado de extrema im-
portancia por poderem apresentar saide debilitada
em decorréncia do envelhecimento. Estima-se que
mais de 50 % dos idosos podem sofrer devido a
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alguma interagdo medicamentosa (12,13). No en-
tanto, a interven¢do farmacéutica ¢ uma importante
estratégia de melhoria na farmacoterapia; garante
qualidade e seguranga para o idoso, diminui os im-
pactos dos riscos de saude, abrange uma reeduca-
¢do em saude (14).

Desta forma, a Farmacia Clinica pode prevenir
e ajudar a solucionar possiveis falhas envolvidas na
farmacoterapia em doengas cronicas que acometem
principalmente os idosos (17). O acompanhamen-
to farmacoterapéutico de idosos com dislipidemias
tem auxiliado na prevengdo de episodios cardio-
vasculares, aterosclerose e na prevencao de doenga
arterial coronariana (16).

O objetivo deste trabalho foi fazer uma analise
de possiveis intera¢cdes medicamentosas, baseadas
em dados das prescrigdes médicas de pacientes
idosos que fizeram uso de medicamentos para dis-
lipidemias, em unidade bésica de satide no perio-
do de agosto a setembro de 2018 no municipio de
Santana do Cariri, CE.

METODO

Trata-se de um estudo descritivo, quantitati-
vo e transversal realizado na Unidade Basica de
Saude, da Mini Maternidade Rosa Siqueira Co-
elho no distrito de Dom Leme da cidade de San-
tana do Cariri, no Estado do Ceara, que esta si-
tuada na microrregido do Cariri, ocupando uma
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area de 855, 563 km?, com populagado estimada em
17.489 habitantes (4).

A coleta e a analise dos dados foram feitas no
periodo de agosto a setembro de 2018, para carac-
terizar interagdes medicamentosas em prescricoes
de pacientes idosos portadores de algumas dislipi-
demias que foram obtidos através dos prontuarios
tendo como critérios de inclusdo a idade minima de
60 a 89 anos.

Foram excluidos pacientes com menos de 60
anos que utilizassem menos de trés medicamen-
tos. Na busca sobre interagdes medicamentosas foi
utilizada a plataforma da Micromedex® (17), clas-
sificando-as como leve, moderada e grave e com
documentac¢do boa e excelente.

O trabalho teve aprovagdo do comité de ética
em pesquisa sob o nimero do parecer 2.868.318,
que sera anexado no apéndice. Os dados obtidos na
pesquisa foram transferidos para Software Micro-
soft Office Excel 2010.

RESULTADOS E DISCUSSAQ

A populagdo do estudo foi constituida por 40
prescrigoes de idosos, sendo 32 (80%) do sexo
feminino e 08 (20%) do sexo masculino. Todos
utilizavam um hipolipemiante para tratamento de
hipercolesterolemia, além de outros medicamentos
de uso continuo. A distribuicdo desses pacientes,
quanto a idade, é mostrada na Figura 1.

Figura 1. Distribuicdo, por idade, dos pacientes apresentando dislipidemia, atendidos em Unidade Bésica
de Saude, de Santana do Cariri, CE (agosto-setembro de 2018).
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Com relagdo ao niimero de farmacos prescri-
tos por paciente, foram 43 medicamentos para os
40 receituarios do estudo, e que cada prescri¢ao
tinha, no minimo, 4 medicamentos, e alguns pa-
cientes chegavam utilizar 8 tipos diferentes de me-
dicamentos. Todos os pacientes, além da dislipide-
mia, apresentavam outras doengas cronicas como
hipertensao, diabetes mellitus ou gastrites. Quanto
aos medicamentos, aqueles correlacionados com
a patologias mais prevalentes foram sinvastatina,
hidroclorotiazida, metformina, anlodipino e acido
acetilsalicilico (AAS, 100 mg). Na Tabela 1 foram
expostos os farmacos, as frequéncias em que apa-
recem e a porcentagem e a enfermidades de acordo
os resultados obtidos.

Ao comparar idade com o nimero de medica-
mentos utilizados, a populagdo com mais de 74 anos
fazia uso de mais medicamentos com relagdo aos de-
mais. [sso pode ser justificado porque com o avangar
da idade, outras comorbidades vao surgindo (26).

A partir da plataforma Micromedex® (17)
foram determinados os tipos de risco da interacdo
(Leve, Moderado ou Grave). Para isso foi usada
documentagdo cientifica considerada Excelente (se
estudos controlados direcionavam a existéncia da
interacdo medicamentosa); Boa (se a documenta-
¢do comprovava que houve a interagdo, mas falta-
vam estudos bem controlados); Regular (se a do-
cumentagdo disponivel era escassa, mas as bases
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farmacologicas permitiam suspeitar da interagao);
Pobre (quando a documentacdo estava limitada a
estudos de casos); Improvavel (quando a documen-
tagdo era pobre e faltavam bases farmacologicas);
e Desconhecida (quando a documentacao sobre a
interagdo nao era conhecida).

A partir dessa classificacdo as interagdes fo-
ram definidas como Gravissima ou contra-indica-
da (quando o uso concomitante com outro medi-
camento ndo era indicado); Grave (se a interagdo
oferecesse riscos a vida do paciente e precisasse de
uma intervengdo médica de urgéncia); Moderada
(quando a interagdo poderia resultar em exacerba-
¢a0 da condigdo clinica do paciente ou demandar
alteragdo da terapia); Leve (quando a interag@o po-
deria ter efeitos clinicos limitados, sem demandar
alteragOes na terapia medicamentosa); € Desconhe-
cida (quando nao havia defini¢ao da gravidade).

A amplitude de interagdes variou de 0 a 37.
Destas, 35,1% foram classificadas como graves,
56,7% como moderadas e¢ 8,1% como leves. O
principal medicamento envolvido nas interacdes
potenciais foi o Anlodipino, presente em 12 in-
teragdes, o que corresponde a 32,4% do total. As
interagdes classificadas como graves, correspon-
dia a associac¢do entre o bloqueador de canal de
célcio anlodipino e o hipolipemiante sinvastatina.
A Tabela 2 mostra as principais interagdes com sin-
vastatina encontradas.

Tabela 2. Principais interagdes medicamentosas envolvendo sinvastatina encontradas nas prescrigdes para
pacientes apresentando dislipidemia, atendidos em Unidade Bésica de Saude, de Santana do Cariri, CE

(agosto-setembro de 2018).

Anlodipino Grave, documentacdo Boa
Glibenclamida 11 Moderado, documentagdo Boa
Omeprazol 07 Moderado, documentagdo Excelente
Risperidona 01 Grave, documentacao Boa
Carbamazepina 02 Leve, documentacdo Boa

Digoxina 02 Moderado, documentagdo Boa
Ciprofibrato 01 Contraindicado, documentacao Excelente
Levotiroxina 01 Leve, documentacdo Boa

Risco de miopatia e rabdomidlise.

Aumenta a concentragdo plasmatica do
hipoglicemiante.

Aumenta a concentragao sérica da estatina.

Aumenta concentracdo sérica da estatina e ocorre
risco de miopatia e rabdomidlise.

Reduz o efeito das estatinas.
Aumento dos niveis plasmaticos da digoxina.
Aumenta risco de ocorrer miopatia e rabdomiélise.

0 uso de sinvastatina ¢/ levotiroxina, pode resultar
na diminuicdo da eficacia da levotiroxina.
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O fato de as mulheres se cuidarem mais que
os homens e procurarem mais os servigos de sau-
de para prevencdo, resulta em crescente niimero
de mulheres envelhecendo com mais satde, com
maior longevidade em relagdo aos homens. Apre-
sentam menor exposi¢cdo a determinados de risco
a saude, estando relacionado ao estilo de vida, tais
como uso abusivo de alcool e tabagismo em menor
prevaléncia, bem como diferencas quanto a atitude
em relagdo a doengas e incapacidades (18).

Estudos feitos por Sullivan e cols (2004) mos-
traram que a prevaléncia de hipercolesterolemia ¢
maior em idosos do sexo feminino (42%), enquan-
to em homens ¢ de 25% aproximadamente A taxa
se mantém acima de 240 mg/dL e vai caindo com o
avancar da idade (19). A hipertensdo esta associa-
da a disturbios metabdlicos, que pode estar agravar
e alterar o funcionamento de 6rgdos pela presenca
de outros fatores de risco, como dislipidemia, obe-
sidade abdominal, intolerancia a glicose e Diabete
mellitus (20). Em geral idosos utilizam, em média,
entre trés a oito medicamentos por dia, o que pode
ocorrer em alguma possibilidade de uso indevido,
levando a ocasionar problemas ou possiveis com-
plicacdes para tais pacientes (21).

Oliveira e cols (2016), destacam que o compo-
nente basico da assisténcia farmacéutica tem uma re-
lagdo muito proxima com as demandas dos servigos
terapéuticos medicamentosos no ambito do SUS,
pois correspondem aos principais agravos de satde
na atencao basica que acometem os idosos, tais como
a HAS, Diabetes mellitus e Dislipidemias (22).

A interacdo de anlodipino e sinvastatina, por
meio de doses elevadas, comumente em idoso,
apresenta risco para a saude do paciente pelo fato
de anlodipino aumentar a exposi¢do da sinvasta-
tina aos seus metabolitos, aumentando o risco do
paciente desenvolver miopatias, dentre elas a rab-
domiolise, uma necrose muscular resultando em
mialgia e/ou liberacdo de enzimas musculares na
circulacdo (23).

Para Brunton e cols (2012), em pacientes que
realizam tratamento para hipotireoidismo, os niveis
de hormonio T4 tireoidiano estdo reduzidos; com
isso ocorre um aumento da concentragao plasmatica
de LDL, pois o T4 estimula a sintese de receptores
hepaticos de LDL. Dessa forma, o uso de sinvasta-
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tina pode influenciar diminuindo o efeito do hormé-
nio tireoidiano, devendo haver um acompanhamen-
to especial da equipe multidisciplinar para esses
pacientes idosos com tais doengas cronicas (7).

De acordo com a plataforma Micromedex®
(17) o ciprofibrato nao deve ser utilizado com a sin-
vastatina, pois além de ser contraindicado por dupli-
cidade, aumenta risco de miopatias e rabdomiolise.
No uso da sinvastatina com a glibenclamida (11,
29,7%) ocorre risco moderado podendo aumentar a
concentragdo plasmatica do hipoglicemiante.

Outro medicamento prevalente foi o omepra-
zol (7, 18,9%), utilizado por 40 pacientes para pre-
venir gastrite e dores estomacais. O uso do ome-
prazol com sinvastatina reduz o efeito da estatina.

A sinvastatina, apesar de ser considerado um
farmaco seguro e bem tolerado, pode levar a int-
meras interagdes quando associada a outros farma-
cos como amiodarona, anlodipino, carbamazepina,
ciprofibrato, risperidona e diltiazem, que podem
ser consideradas graves, com risco de efeitos co-
laterais, como miopatias, moderadas temos gliben-
clamida, digoxina ¢ omeprazol (24).

Os resultados encontrados nesse trabalho
condizem com analise de Lutz e cols (2017) que
destacaram que as alteragoes fisiologicas oriundas
do processo de envelhecimento afetam de maneira
consideravel a farmacocinética e farmacodinamica
dos medicamentos em idosos e que a polifarmacia
¢ fator condicionante ao aumento da incidéncia de
interagdes medicamentosas (25), bem como as rea-
¢Oes adversas a medicamentos (RAM) (26).

Dessa forma, esse estudo condiz com resultados
encontrados por Farias e cols (2019) que definiram
a polifarmacia como diversas prescrigdes recebidas
por consultas médicas de especialidades diferentes,
sem a necessaria avaliacdo do risco-beneficio do uso
desses medicamentos e sem relacionar com os medi-
camentos que o paciente ja utiliza, podendo agravar
os casos de intera¢cdes medicamentosas (27).

CONCLUSAO

Foram detectados 37 tipos de interagdes me-
dicamentosas da sinvastatina com outros firmacos
prescritos para varias doengas cronicas ndo trans-
missiveis. A presenga de uma equipe multidiscipli-
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nar, na qual se insere o farmacéutico ¢ um compo-
nente indispensavel na avaliacdo da farmacoterapia
pois, ainda que a polifarmacoterapia seja, em al-
guns casos justificada por evidencias clinicas ou
protocolos terapéuticos, ha de se avaliar os riscos/
benéficos da prescricao.

Dentre as interacdes encontradas, algumas nao
constituiam risco grave ao paciente, ndo sendo ne-
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