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RESUMO

A populagdo caminha a passos largos para um envelhecimento pouco
sustentavel. A polimorbilidade e a polimedicagdo associadas a esta franja da sociedade
(> 65 anos de idade) acredita-se estarem a aumentar, 0 que por si SO acarreta
consequéncias de varias ordens. Mesmo de forma isolada a plurimedicagdo conduz a um
aumento do risco de reaccOes adversas medicamentosas (RAMSs), interaccbes entre
farmacos, prescricdo inapropriada de farmacos (PIFs), uma precédria adesdo a
terapéutica, sindromes geriatricas (p.ex., quedas, incontinéncia urinaria, alteracfes
cognitivas), défices funcionais ou nutricionais e encargos de ordem financeira. Assiste-
se a uma consciencializacdo crescente de que grande parte dos eventos associados a
polimedicacdo sdo passiveis de prevencdo, estando a prescricdo inapropriada em
especial enfoque. Assim sendo, tém-se elaborado varios estudos intervencionais com o
intuito de avalizar a possibilidade de reducdo efectiva dos esquemas
farmacoterapéuticos dos doentes geriatricos e seu impacto no prognostico dos mesmos.
Neste artigo de revisdo pretendeu-se reunir a informacdo cientifica mais relevante e
actualizada sobre os conceitos relacionados com a plurimedicacéo e suas consequéncias
em individuos idosos em contexto de ambulatério, incluindo a descricdo da sua
epidemiologia, de factores de risco associados e dos resultados de estudos

intervencionais elaborados.

Constatei as discrepancias entre os resultados dos estudos intervencionais
referidos, causadas possivelmente pelas diversas metodologias aplicadas, pelas
diferengas encontradas entre sistemas de salde de diferentes paises, ou mesmo pela
utilizagdo de definicdes de polimedicacdo desiguais. Apesar disto, os estudos

intervencionais multidisciplinares, envolvendo médicos, farmacéuticos e enfermeiros
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parecem ser aqueles que demonstram resultados mais consistentes. Por fim sdo
abordadas neste artigo recomendagfes descritas na literatura como estratégias de
reducdo da polifarmacoterapia em doentes de ambulatério, nomeadamente o método
ACADEMIA. Apb6s compreensdo das caracteristicas que estdo subjacentes a esta
préatica, e através da sensibilizacdo dos profissionais de salde, particularmente da
comunidade médica, acredita-se ser possivel combater os efeitos nefastos da

polimedicacdo inapropriada em idosos de ambulatério.

Palavras-chave: Polimedicacdo; Polifarmacoterapia; Consequéncias; Factores de

risco; Epidemiologia; Idosos; Ambulatério; Estudos intervencionais.
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ABSTRACT

Our population progresses rapidly towards an unsustainable ageing. The
polymorbidity and polypharmacy associated with this group of people (> 65 years old)
are believed to be increasing, producing different types of consequences. By itself,
multiple medication leads to an increased risk of adverse reactions to drugs, drug
interactions, inappropriate drug prescription, poor drug adherence, geriatric syndromes
(eg,. falls, urinary incontinence, cognitive impairment), functional or nutritional deficits
and financial burdens. There’s an increasing notion that a significant part of
polypharmacy associated events are preventable, and inappropriate prescription has a
particular importance. Thus, there have been conducted several interventional studies
with the purpose of accessing the possibility of effectively reducing the
pharmacotherapeutic schemes of geriatric patients and its impact on their prognosis.
This review article aims to reunite the most relevant and recent scientific evidence
concerning the topics related to polypharmacotherapy and its consequences in aged
patients in the ambulatory setting, including the description of its epidemiology,

associated risk factors and the results of interventional studies.

There are discrepancies among the results of the referred interventional studies,
possibly caused by the methodologies applied, the differences between healthcare
systems in different countries or even the use of dissimilar definitions of polypharmacy.
Nevertheless, multidisciplinary interventional studies, involving physicians, pharmacists
and nurses seem to present the more consistent results. Finally, there are approached
recommendations described in the literature like strategies to reduce multiple medicines
in ambulatory patients, namely the ACADEMIA method. Following the understanding

of the characteristics subjacent to this practice and through the awareness-raising of




CONSEQUENCIAS DA POLIMEDICAGCAO EM DOENTES IDOSOS DE AMBULATORIO

healthcare workers, particularly in the medical community, it is possible to diminish the

ominous effects of inappropriate polypharmacy in this setting.

Keywords: Polypharmacy; Multiple medicines; Adverse; Risk factors; Epidemiology;
Elderly; Outpatient; Interventional studies.
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LISTA DE ABREVIATURAS

RAMs - Reacc¢des adversa medicamentosas

START - Screening Tool to Alert doctors to Right Treatment
STOPP - Screening Tool of Older Persons’ potentially inappropriate Prescriptions
PIFs - Prescricdes inadequadas de farmacos

MAI - Medication Appropriateness Index

SNC - Sistema nervoso central

AINEs — Anti-inflamatorios ndo-esteroides

ISRS — Inibidores selectivos da recaptacdo da serotonina
IECA — Inibidores da enzima de conversao da angiotensina
AVDs — Actividades de vida diarias

IBPs — Inibidores da bomba de protdes

DPOC — Doenca pulmonar obstrutiva e cronica

EHRs — Electronic health records

RCTs — Randomized controlled trials

CCTs — Clinical controlled trials
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INTRODUCAO

Caminhamos para um envelhecimento mais acelerado da populacdo em que os
individuos com idade superior a 65 anos representam ja 11% de toda a populacéo
mundial. E esperada uma evolucdo tal que os 11% actuais dupliquem em 2050,
alcancando mesmo cerca de 1/3 da populacdo em 2100. Mesmo 0s mais idosos, cujas
idades superam os 85 anos, constituem actualmente 4,5% da populacdo norte-
americana. Estima-se que esta sub-populacdo nos paises da Europa Ocidental (> 80
anos) cresca dos 4% actuais para os 10% em 2050.(1,2) Por outro lado, é nesta faixa
etaria que se observa a utilizacdo de mais de 1/3 de todos os medicamentos,

suplementos e farmacos de venda livre.(1)

A definigdo de polimedicagdo ndo é consensual. Na literatura sdo abordadas 3
formas distintas, focando, em primeiro lugar, no nimero de farmacos administrados
pelo doente (existe discordancia quanto a inclusdo de medicamentos em SOS, de
ervanaria e de medicina alternativa), variando entre o uso simultaneo de mais de 2, 4, 5
ou 10 farmacos. O uso concomitante de 5 ou mais farmacos representa a definicdo de
polimedicagdo encontrada com maior frequéncia na literatura. Por outro lado é possivel
defini-la com base na indicacdo clinica para a sua prescri¢do, isto é, seria necessario
apenas um farmaco inapropriado para estarmos na presenca de polimedicacao.
Finalmente é colocada em consideragdo outra definicdo de plurimedicacdo, como uma
consequéncia do incumprimento dos principios farmacoldgicos, incluindo desrespeito
pelas leis da farmacodindmica e da farmacocinética, bem como duplicacdo e interaccao

medicamentosa.(1,3,4)

Tem-se assistido a um aumento global desta pratica mesmo tendo em

consideracao que é ja conhecida ha largos anos. As doencas cronicas e a coexisténcia de
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multiplas morbilidades, patentes no envelhecimento, explicam este aumento.(2,4) E
notorio nos paises desenvolvidos que cerca de 20-40% de idosos utilizam associa¢es
de mdltiplos farmacos, com uma média de cerca de 4 agentes. E comum existirem 2 a 6
farmacos prescritos juntamente com 2 ou mais farmacos ndo sujeitos a prescri¢ao
médica. Esta situacdo estd relacionada directamente com o aumento do risco de

interaccGes medicamentosas.(3,4)

A polifarmacoterapia, independentemente da sua adequacdo, condiciona um
risco aumentado de eventos relacionados com a medicagdo. Entre reaccdes adversas,
interacgdes entre farmacos, prescricdo de medicacdo inapropriada, dificuldades na
adesdo terapéutica, sindromes geriatricas, alteracGes funcionais ou nutricionais, todas
representam consequéncias de regimes em polimedicdo. Por outro lado, sdo os doentes
geriatricos, sujeitos a alteracdes fisioldgicas do envelhecimento, os individuos mais

atreitos as consequéncias da utilizacdo de farmacos.

Estamos na presenca de medicacdo inapropriada quando os riscos potenciais do
seu uso se sobrepdem aos beneficios, na condicdo porém de existir um farmaco de
segunda linha. A falta de prescricdo na presenca de indicacdo para tal, isto €, a
subprescricdo, também se insere nesta definicdo.(5) Os niveis altos de farmacos
inapropriados em populacdo geriatrica mantém-se uma questdo global, abrangendo os
diferentes niveis de cuidados de salde, com uma prevaléncia estimada entre 0s 12% e
0s 40%.(6) Nesta faixa etaria sdo conhecidos os efeitos nefastos do uso de quaisquer
farmacos. Assiste-se a um incremento na frequéncia de efeitos adversos
medicamentosos nos idosos, verificando-se mesmo um agravamento do risco com o uso

de um namero gradualmente maior de medicamentos.(4)
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A literatura actual ndo descreve de forma satisfatéria a extensdo das praticas da
plurimedicacdo, especialmente nos cuidados primarios. Adicionalmente, existem
resultados dispares, ou mesmo contraditérios, entre paises, devido em grande parte as
diferencas encontradas nos sistemas de salde, nas fontes utilizadas pelos estudos e/ou

na prépria definicdo de polimedicacdo adoptada.

Pretende-se com este artigo de revisdo reunir a informagdo mais actual e
relevante relacionada com os efeitos da polimedicacdo em individuos idosos em
contexto de ambulatrério, abordando alguns dados epidemioldgicos e os factores de
risco associados. Para além disso, inclui-se a descricdo de varios estudos de intervencdo
com o0 objectivo primario de reducdo da polimedicacdo, apontando por fim
recomendacdes/estratégias de combate a esta pratica. Procura-se, com a adi¢do deste
artigo na literatura, a sensibilizacdo dos profissionais de salde, particularmente da
comunidade médica, para os maleficios de regimes farmacoterapéuticos extensos e
complexos. Particularmente, tendo em consideracdo que existem ferramentas de auxilio
de utilizacdo acessivel para o controlo da qualidade de prescri¢do, e que projectos de
intervencdo multidisciplinares (incluindo farmacéuticos e enfermeiros) se mostram cada

vez mais eficazes no controlo da polimedicagéo apropriada.
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METODOLOGIA

Para a elaboracédo deste trabalho fez-se uma revisdo de artigos obtidos através de
uma pesquisa da literatura na base de dados Medline, com o interface de pesquisa
PubMed, entre 1992 e Marco de 2014, com especial enfoque nos artigos mais recentes.
Na pesquisa utilizaram-se as seguintes palavras-chave, com todas as suas combinagdes
possiveis: polypharmacy, adverse, elderly, outpatient, multiple medicines. Por altimo,

restringiu-se a pesquisa a literatura de lingua inglesa, portuguesa e espanhola.
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DEFINICAO DA POLIMEDICACAO

O termo polimedicacdo tem uma definigdo incerta, ndo existindo consenso
quanto ao numero de farmacos necessarios para cumprir os seus critérios. Dependendo
do pais, do investigador ou da populagdo estudada, a definicdo sofre variagdes, quer
qualitativas, quer quantitativas. Alguns autores referem que o nimero de medicamentos
per se é irrelevante, pelo que a polimedicacdo ¢ definida por “apenas” a existéncia de
uma larga quantidade de medicamentos num esquema terapéutico. Outros assumem a
associacao intrinseca entre o termo polimedicacdo e 0 uso inapropriado de farmacos.
Mais frequentemente, e a nivel global, é utilizada a definicdo que compreende a
concomitancia de pelo menos 5 farmacos constantes de um mesmo esquema

terapéutico. (1,3,4)

O facto de os idosos serem caracterizados como individuos intrinsecamente
associados a patologia mdltipla, aliado as alteragdes biologicas proprias do
envelhecimento, confere-lhes o grau de maiores representantes entre os individuos
portadores de esquemas polifarmacoterapéuticos. Entre as patologias cronicas mais
comuns, podemos elencar o cancro como exemplo significativo de patologia tratada
com polimedicacdo. Um estudo transversal publicado em 2012 e conduzido em clinicas
oncologicas de ambulatério, analisou 117 doentes com idade superior a 65 anos,
recentemente diagnosticados com doenca oncoldgica. Apds analise dos esquemas
terapéuticos em causa, foi demonstrada uma alta prevaléncia de polimedicacdo nestes
doentes, de cerca de 80%.(7). Todavia, a polifarmacoterapia, por si s, ndo devera ser
encarada como inapropriada, sendo mesmo recomendada no tratamento de varias
patologias cronicas (p. ex., insuficiéncia cardiaca, hipertensdo arterial, doenca de

Parkinson, epilepsia e cancro).(8,9) Todavia, no mesmo estudo, Prithviraj et al
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demonstraram uma prevaléncia de prescri¢des inapropriadas de farmacos (PIFs) de

41%, neste grupo de doentes.(7)

O tipo de farmacos utilizados varia de acordo com o contextoem que 0S
pacientes estdo inseridos. Os doentes institucionalizados usam antipsicaticos e sedativos
com mais frequéncia, seguidos dos diuréticos, anti-hipertensores, analgésicos, farmacos
do foro cardiaco e antibioticos. Os doentes em ambulatorio utilizam sobretudo os
analgésicos, diuréticos, farmacos do foro cardiaco e sedativos. Os medicamentos néo
sujeitos a receita médica mais utilizados sdo o paracetamol, AINE’s, anti-histaminicos e
farmacos para sintomas gastrointestinais como antagonistas H2 e inibidores da bomba

de protGes.(2)

EPIDEMIOLOGIA DA POLIMEDICACAO EM DOENTES
GERIATRICOS

Deparamo-nos com um aumento da ja elevada prevaléncia de farmacos usados
pela populagdo. Um estudo efectuado nos EUA, publicado em 2010, revelou que na
ultima década se assistiu a um aumento do numero de americanos medicados.
Verificou-se uma variagdo de 44% para 48% no grupo de pacientes que usou pelo
menos um medicamento no Ultimo més; 25% para 31% na utilizacdo de 2 ou mais
farmacos; 6% para 11% naqueles que estdo sujeitos a terapéuticas com 5 ou mais
medicamentos.(1,10). Por outro lado, é na faixa geriatrica que se observa grande parte

do consumo de todos os medicamentos, suplementos e farmacos de venda livre
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consumidos. Em Italia, cerca de 20% da populagdo ¢ representada pelos idosos (> 65

anos), sendo responsaveis pelo consumo de 50-60% dos farmacos.(11)

Por seu turno, a pratica da polimedicacdo tem também sofrido um crescimento
constante e a nivel global, nas Ultimas décadas.(3,4,12) Em estudo europeu, foram
analisados, retrospectivamente, 2707 pacientes idosos que recebiam tratamento ao
domicilio, na tentativa de suprimir a necessidade de um estudo epidemiolégico de larga
escala na Europa. Entre 2001 e 2002, verificou-se que 51% dos idosos europeus usavam
> 6 medicamentos por dia.(13) Estes resultados s@o consistentes com outros estudos,
nomeadamente, Qato et al 2008 (n=2976), em que 37,1% dos homens e 36% das
mulheres com idade superior a 75 anos, e em ambiente de ambulatério, usavam pelo
menos 5 medicamentos prescritos, 46% usavam um farmaco de venda livre e 52%
suplementos alimentares. Segundo inquérito a uma populacgdo rural, nos EUA, de cerca
de 1059 idosos com uma media de 74,5 anos de idade, perto de 90% consumiam pelo
menos 1 farmaco de venda livre, sendo que quase 50% atingiam mesmo os 2, 3 ou 4.

(14)

Em ambiente hospitalar estes nimeros sdo ainda superiores. Segundo Hajjar et
al, 78% dos veteranos estudados tiveram alta hospitalar com pelo menos 5 farmacos
prescritos. Em Italia, foi determinado que cerca de 51,9% dos doentes a admissao
hospitalar usavam uma média de 4,9 medicamentos para 5,2 diagndsticos. J& na alta
verificou-se uma tendéncia de aumento de prescricdo, pelo que 67% destes doentes

levavam 6 farmacos prescritos para 5,9 diagndsticos.(15)

Quanto aos lares de idosos, os altos niveis de prevaléncia de polimedicacdo sdo
uma preocupacdo ha algumas décadas. Em 2004, em estudo norte-americano, 39,7%

dos pacientes inseridos neste contexto usavam pelo menos 9 farmacos.(15)
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Perfil do doente polimedicado

O seguinte perfil representa um risco elevado de polimedicagéo: doente idosa do
sexo feminino, de raca branca, com antecedentes de habitos tabagicos e/ou alcoolicos,
bem como com uma baixa percepcdo do seu estado de saude, sintomas depressivos,

imparidades fisicas e com antecedentes de hospitalizacao prévia.(3,12,16-18)

O risco para um doente ser submetido a polifarmacoterapia associa-se a factores
[1] demogréficos, que inclui a idade avancada, a raga branca e o nivel de escolaridade;
[2] a factores relacionados com o estado de saude, p. ex., depressdo, hipertensdo,
anemia, asma, artrose, gota, diabetes mellitus; [3] factores que reportem ao nivel de
acesso aos cuidados de salde, sendo que o maior nimero de visitas a servicos de saide
e transferéncias entre diferentes prestadores de servigos correlaciona-se com esquemas

terapéuticos mais complexos.(1,14)

O sexo feminino estd representado em maior ndmero na grande parte dos
estudos efectuados na populacdo geriatrica (>65 anos), quer na Europa, quer nos EUA.
Assim como a raca branca. Um estudo nigeriano obteve uma proporcdo concordante
com os resultados dos estudos anteriores, em que 58,2% dos doentes geriatricos eram
mulheres, 0 que podera ser explicado pela maior esperanca de vida associada ao sexo
feminino. No entanto, esta preponderancia ndo se manteve em alguns paises,
nomeadamente, na india, como verificado em alguns estudos, que determinaram uma

populacédo geriatrica predominantemente do sexo masculino (cerca de 60%).(19)
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CONSEQUENCIAS DA POLIMEDICACAO

A polimedicacdo encerra em si mesmo um risco aumentado de complicacdes,
especialmente em doentes geriatricos. Alids, o grande protagonista nos eventos adversos
medicamentosos em idosos é a multipla medicagdo, estando representado na sua grande
maioria pelas interaccdes e reaccOes adversas medicamentosas. Frohlich et al (20)
demonstraram que o0 crescente aumento da complexidade de um esquema
farmacoterapéutico, por si sd, susceptibiliza o doente a complicacdes dai provenientes,
com consequente diminuicdo da qualidade de vida. Os efeitos iatrogénicos da
medicacdo; os erros de prescricdo e de diagnostico por parte do clinico, com maiores
encargos econémicos sobre os sistemas de salde e sociedade em geral; a reducdo da
adesdo do doente a terapéutica; a elevacdo da morbilidade, incluindo a diminuicao
comprovada da actividade social, das fungdes cognitivas e aumento da incidéncia de
depressdo nestes doentes, com consequente aumento da necessidade de
acompanhamento domiciliario de enfermagem; todos eles representam consequéncias
da polifarmacoterapia.(3,4,20) Por esta razdo é premente o estudo do impacto destes

esquemas terapéuticos nos individuos idosos.

O compromisso entre a escolha de um tratamento para uma patologia com
recurso a multipla medicacdo, e a prevencdo das suas consequéncias, constitui um

desafio actual para os profissionais de saude.
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NAO ADESAO A TERAPEUTICA

O cumprimento da medicacdo prescrita por parte do doente configura-se
fundamental para todo o processo de tratamento de uma patologia. A polifarmacoterapia
acarreta inconvenientes, constituindo um factor de complexidade importante no
esquema terapéutico, o que cria resisténcia na adesdo a mesma. Verifica-se entdo uma
diminuicdo na adesdo a terapia por parte do doente quando estdo presentes esquemas
terapéuticos complexos, prolongados, constituidos por um numero elevado de farmacos,
bem como quando se assiste a ocorréncia de reacgdes adversas medicamentosas
(RAMs). A falta de compreensdo por parte do doente quanto a utilidade clinica de um
esquema de tratamento contribui para o incumprimento da toma regular da medicagéo
prescrita.(3) K. Tsai et al, em seu estudo, apontaram a precariedade da relacdo médico-
doente como factor-chave para a baixa adesdo medicamentosa. Factores dependentes do
farmaco, como RAMs, implicam uma ma adeséo especificamente ao farmaco associado.
As alteracOes cognitivas dos pacientes, aferidas por Mini-Mental State, parecem estar
associadas a um surpreendente alto nivel de adesdo medicamentosa. Este facto é
explicado pela provavel supervisao dos cuidadores neste tipo de doentes, protegendo-os

da baixa adesao terapéutica.(21)

Um estudo descritivo conduzido em Portugal, no ano de 2000, através de
inquéritos orais em doentes seguidos em consulta de hipertensao arterial, aferiu que
14,5% dos pacientes assumiram nao cumprir rigorosamente a terapéutica. Destes, 50%
elegeram o custo dos medicamentos como causa principal, 30% referiram os efeitos
adversos e 20% associaram a perturbagdes da memoria ou ndo compreensao da utilidade
clinica do farmaco. Ndo é negligenciavel a limitacdo evidente que esta patente na

escolha do método para avaliacdo da adesdo terapéutica neste estudo, tendo como base o
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inquérito por via oral conduzido por um médico.(3) De facto, em média, as taxas de
incumprimento da medicacdo foram calculadas em 50%, segundo alguns estudos.(14)
Porém, uma revisdo da literatura mais recente (2014), levada a cabo por R. Maher et
al(15), atribuiu uma variacdo de ndo adeséao a terapéutica entre 43% a 100%. Os autores
sugerem como explicacdo para estes resultados com um intervalo tdo grande a

discrepancia entre os métodos utilizados e as populacdes objecto de estudo.

Finalmente, a falta de compliance a terapéutica esta correlacionada com um
maior risco de hospitalizages, com falha nos tratamentos e progressdo da patologia de

base.(15)

Estratégias para adesdo a terapéutica

Como estratégia para melhoria da compliance a terapéutica farmacoldgica
maltipla é importante privilegiar a escolha de farmacos de apenas uma toma didria,
optando por embalagens calendario, farmacos que produzam o minimo de efeitos

secundarios e, por fim, explorando uma boa relacdo médico-doente.(3)

Em estudo de coorte que analisou 193 doentes de ambulatério em regime de
polimedicacdo (> 8 farmacos de uso prolongado), foram identificadas como principais
razbes para a baixa adesdo do estudo as seguintes: prazo de validade da medicacao
ultrapassado; o regime terapéutico tinha sido alterado por terceiros; os sintomas tinham
resolvido. Os autores sugeriram que os clinicos deveriam reavaliar os diagndsticos que

deram origem a prescricdo mais frequente de medicamentos.(21)
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MEDICACAO INAPROPRIADA

Definicao

A adequacéo de uma prescricao verifica-se quando existe uma relacdo em que 0s
beneficios da sua utilizacdo superam os riscos. Um farmaco tem como objectivos
conferir independéncia e qualidade de vida a um doente, mesmo de forma preventiva ou
paliativa, podendo, em situacfes agudas, salvar uma vida. A prescricdo de multiplos
farmacos tornou-se uma pratica cada vez mais comum com efeitos benéficos efectivos
na vida dos doentes. Apesar disso, 0s riscos de existirem erros de prescricdo sdo mais

elevados em contexto de polimedicagéo.

Polifarmacoterapia ndo implica erro de prescricdo. No entanto observa-se uma
relacdo estreita entre as duas, na medida em que os erros de prescri¢cdo vdo aumentando
em frequéncia quanto mais complexo for o esquema terapéutico.(22) Uma prescri¢do
pode considerar-se inadequada se existirem contraindicagdes relacionadas com a idade
ou mesmo com o perfil genético do individuo; se estivermos na presenca de interaccao
entre farmacos ou reaccdo alérgica ao mesmo; se apesar de indicacdo clinica valida um

medicamento ndo for prescrito.(6)

Steinman et al publicaram em 2006 um estudo transversal em doentes de
ambulatério, tendo demonstrado a incidéncia de 0,4 medicamentos inapropriados em
regimes terapéuticos compostos por 5 a 6 farmacos, e de 1,1 e 1,9 medicamentos
erradamente prescritos em tratamentos compostos por 7-9 e >10 farmacos,
respectivamente.(22) Por outro lado, doentes em esquemas terapéuticos constituidos por
menos de 8 farmacos estaréo ainda assim em maior risco de tratamento omisso, isto e,

de terapéutica em falta para uma qualquer indicacdo clinica, do que de medicacdo em
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excesso. Assim, o risco de uma terapéutica inapropriada por omissdo também aumenta
com a ocorréncia de polifarmacoterapia.(22) Kuijpers et al (23) compararam as préaticas
de tratamento de patologias geriatricas dos medicos generalistas holandeses com as
guidelines de tratamento em vigor na Holanda. A polimedicagdo (> 5 farmacos) foi
verificada em 61% dos doentes e, concomitantemente, foi encontrada prescricdo omissa
em 31% dos casos. E foi naqueles tratados em polifarmacoterapia que se verificou
também uma maior prevaléncia de terapéutica omissa. E em patologias como as
doencas do foro cardiovascular, dislipidémias, osteoporose, DPOC (doenca pulmonar
obstrutiva cronica), depressao e doencga oncoldgica que se verifica um maior nimero de
casos de prescricao omissa. Os autores do estudo referido sugerem possiveis razdes para
os resultados encontrados. Os clinicos gerais serdo resistentes a prescricdo de novos
farmacos em doentes polimedicados com o receio de desenvolvimento de RAMs,

interaccdes e mesmo ndo adesdo farmacoldgicas.(23)

Critérios de qualidade de prescricao

Em 1992, Lindley et al concluiram em seu estudo que aproximadamente 50%
das reaccOes adversas medicamentosas (RAMs) ocorrem com farmacos sem indicacéo
clinica ou mesmo de contraindicacdo absoluta. Assim se deduz que serd possivel

eliminar grande parte da morbilidade associada aos medicamentos.(24)

A qualidade de prescricédo é aferida por medidas de controlo classificadas como
implicitas e explicitas. As primeiras estdo relacionadas com o julgamento clinico que

tem em consideracdo a individualidade do doente, sendo criticado por auséncia de uma
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estrutura consentdnea com a medicina baseada na evidéncia. Para serem viaveis
necessitam ainda do acesso a dados clinicos detalhados, bem como de experiéncia
clinica acessivel. Pelo contrario, as medidas explicitas constituem critérios de qualidade
de prescricdo uniformes e pré-determinados, facilmente aplicaveis em bases

populacionais alargadas, sendo geralmente preferidas na prética clinica.(25)

No sentido de contrariar a prescricdo inadequada em idosos estdo disponiveis
ferramentas de consulta, isto é, medidas de controlo explicitas, como 0s recentes
critérios START (Screening Tool to Alert doctors to Right Treatment), que elencam os
farmacos ou as classes de farmacos especialmente visadas nos tratamentos omissos de
doentes geriatricos, e os critérios STOPP (Screening Tool of Older Persons’ potentially
inappropriate  Prescriptions) que visam as prescricbes potencialmente em

excesso.(8,26)

Inicialmente, na tentativa de auxiliar os clinicos na identificacdo de prescrices
inapropriadas, foram criados em 1991, por Mark Beers et al, os critérios difusamente
conhecidos com o0 seu home, Beers. Foi entdo proposta uma lista de farmacos, retirada
de revisdes de literatura da época e estudada por um painel de especialistas, que
identificasse 0os medicamentos a evitar em idosos, aplicada inicialmente em lares de
idosos. Ainda que sujeitos a varias actualiza¢es, nomeadamente em 1997, 2003 e, mais
recentemente, em 2012, e apo6s larga utilizacdo em estudos relacionados com a
qualidade de prescricdo, os critérios de Beers comportam limitagdes importantes. A
utilizacdo de listas simples, de acesso facilitado, sem necessidade de consumo excessivo
de tempo, tornam estes critérios atractivos para aplicacdo clinica e para elaboracéo de
estudos cientificos. No entanto, o seu caracter determinista, em regime rigido de
inclusdo ou exclusdo de farmacos ndo contemplando as condigdes clinicas especificas

do doente, contribuiu para o sentimento de desconfianca de certa franja da comunidade
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cientifica. Os riscos associados ao uso de medicamentos incluidos na lista poderdo
considerar-se menos graves quando comparados com outras formas de prescrigdo
inapropriada, como por exemplo, duplicacdo de farmacos, interacgdes medicamentosas,
tratamentos omissos, entre outras. Adicionalmente, ndo existe consenso quanto a
inclusdo de certos medicamentos considerados inapropriados a luz destes critérios (p.
ex., amitriptilina e nitrofurantoina), sendo que cerca de metade dos farmacos constantes
da lista de Beers ndo se encontram, de facto, disponiveis no mercado europeu. Alids,
ndo foi encontrado um beneficio claro a longo prazo em termos clinicos que adviesse da
aplicacdo destes critérios aos doentes geriatricos.(8,24,27,28) Comprovando as criticas
estabelecidas, os critérios de Beers, utilizados como ferramenta de controlo de
qualidade explicita, falharam na deteccdo de mais de 85% de farmacos inapropriados

em pacientes de ambulatério com idade superior a 65 anos.(25)

Em 1997 foram definidas 3 categorias: farmacos que devem ser geralmente
evitados; farmacos que excedem a dose maxima didria recomendada; farmacos que
devem ser evitados em combinagcdo com certa co-morbilidade. Os estudos efectuados

até 2002 em idosos avaliaram de forma significativa apenas os farmacos do 1° grupo.(5)

Com os critérios de 1997, nos EUA estimou-se uma prevaléncia entre 17,5% e
23,5% de idosos que usaram pelo menos um farmaco inapropriado da lista do 1° grupo.
Na Finlandia, um inquérito revelou uma prevaléncia de 12,5%.(5) Um estudo de coorte
de base populacional com base nos critérios actualizados de 2003 na Holanda constatou
mesmo um aumento do risco anual de prescri¢bes inapropriadas, entre 1997 e 2002,

segundo os critérios de 1997, o que néo se verificou aplicando os de 2003.(5)

Com a mais recente actualizagdo, em 2012, tentou-se diminuir esta limitag&o.

Apdbs consenso entre uma equipa multidisciplinar, constituida por 11 especialistas em
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geriatria e farmacoterapia, via método modificado de Delphi aplicado a uma revisao
sistematica, e de forma a actualizar e expandir os critérios, contabilizaram-se 53
medicamentos ou classes de medicamentos na lista final dos critérios de Beers,
tripartidos em trés categorias: [1] farmacos ou classes de farmacos potencialmente
inapropriados a evitar em idosos; [2] farmacos ou classes de farmacos potencialmente
inapropriados em idosos cujas patologias possam ser exacerbadas pelo seu uso; [3]
farmacos a ser usados com precaucdo.(29) A ultima categoria foi adicionada nesta
actualizagdo pois o numero de farmacos com potencial de uso inapropriado, porém
adequados em certas condicdes, é consideravel. Adicionalmente, nesta categoria
inserem-se também os farmacos de introducdo recente no mercado, isto é, ainda com
escassa evidéncia associada. Mesmo perante situagdes em que o prescritor escolha um
farmaco considerado inapropriado, sendo a Unica alternativa viavel (p.ex., em situacdes
de terapéutica paliativa), os critérios de Beers de 2012 poderdo ser Uteis na medida em
que servirdo de alerta para seja efectuada uma monitorizacdo dos efeitos destes

farmacos nos doentes geriatricos.(30)

Os critérios de Beers de 2012 tém como grande objectivo a reducdo da
exposicao dos adultos idosos aos farmacos inapropriados. A sua abordagem, baseada na
evidéncia, e o desenvolvimento de estratégias que permitem uma actualizacdo regular
dos critérios, a possibilidade de monitorizacdo constante da utilizacdo de farmacos de
efeito duvidoso, bem como a possibilidade de realizacdo de interveng¢bes em prol da
reducdo da sua prescricdo, resultando em melhores prognésticos para o doente,
constituem os seus pontos fortes. Todavia, sdo apontadas algumas limitacdes a sua
actualizacdo. Os critérios de Beers sdo destinados aos doentes geriatricos, porém estes
estdo representados de forma insuficiente na grande parte dos ensaios clinicos. Assim, a

evidéncia transportada desta forma para os doentes geriatricos poderd perder
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consisténcia. Por outro lado, outras causas de prescricdo inapropriada néo
intrinsecamente relacionadas com a idade avangcada, como seja, a duplicacdo

terapéutica, ndo estdo compreendidas nos critérios de Beers 2012.(30)

Com os recentes critérios STOPP a abordagem difere, uma vez que é
considerado o contexto clinico especifico do doente.(8) Exemplificando, o naproxeno
classifica-se como um farmaco de utilizagdo inapropriada em pacientes idosos segundo
os critérios de Beers, 0 que, segundo os critérios STOPP, se verifica apenas nos doentes
portadores de insuficiéncia cardiaca.(8) Um estudo de prevaléncia de PIFs (prescri¢cGes
inadequadas de farmacos), realizado na Irlanda do Sul, apds aplicacdo dos critérios
STOPP, demonstrou pelo menos uma ocorréncia de PIFs em 22% dos doentes nos
cuidados de saude primarios (35% em cuidados hospitalares e 60% em lares de idosos).
Concomitantemente, foi também revelada uma prevaléncia alta de terapéuticas omissas
em cuidados de saude primérios, de 23% (58% para unidades hospitalares).(26) Em
2007, P. Gallagher e D. O'Mahony, num estudo prospectivo, aplicaram os critérios
STOPP e de Beers em 715 doentes idosos (> 65 anos) consecutivos que se apresentaram
no Servico de Urgéncia hospitalar. Compararam a performance de cada lista de critérios
para deteccdo de farmacos potencialmente inapropriados que causassem RAMSs. Houve
uma disparidade entre os dois critérios, sendo que com 0s STOPP se verificou uma taxa
de deteccdo mais alta de farmacos inapropriados que contribuiram para a admissdo a

Urgéncia (11,5% para 6%).(27)

Adicionalmente, estudos prospectivos, utilizando os critérios STOPP,
identificaram uma correlagdo directa entre a ocorréncia de RAMs (reaccOes adversas
medicamentosas) e as PIFs. Esta relacdo, estudada pelos critérios de Beers, era até entdo

inexistente.(26)
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Apesar de todas as limitagdes descritas, os critérios de Beers representam uma
atil ferramenta, largamente utilizada nos ensaios farmacol6gicos, no entanto, ndo
substitui o julgamento clinico. Assim, o tratamento individualizado do doente nédo

deveré ser descurado.(5,8)

Outros critérios:

Critérios de McLeod, desenvolvidos no Canada por um painel multidisciplinar
de 32 especialistas escolhidos aleatoriamente, que incluiu 7 farmacéuticos de contexto
clinico, 9 clinicos de Geriatria, 8 médicos generalistas e 8 farmacéuticos. Foi elaborada
uma lista de 71 prescricbes para individuos geriatricos, classificadas consoante a
importancia clinica, em 4 niveis (desde 0 para ndo significativo a 4 de altamente
significativo). (31) Publicados em 1997, estes critérios sdo apenas concordantes em 13
dos 33 farmacos presentes nos critérios de Beers (independentemente do diagndéstico).
Uma das razBes sera o facto de os individuos geriatricos serem constantemente
excluidos dos ensaios clinicos, devido quer a idade, quer as comorbilidades inerentes, o
que conduz a informacdo farmacoldgica pouco consistente neste grupo etario. Por outro
lado, os farmacos potencialmente inapropriados, descritos nos critérios de Beers,

poderdo constituir linha terapéutica secundaria valida.(6)

Medication Appropriateness Index (MAI)

Constitui um critério de qualidade de prescrigdo implicito. Inclui 10 elementos
considerados obrigatérios no acto de prescricdo de um farmaco, nomeadamente, a

indicacdo, a eficdcia, a dosagem, a inexisténcia de interacgbes concomitantes, a
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inexisténcia de duplicacdo de farmacos, a duracdo de tratamento, a posologia e um
baixo custo. Para cada elemento listado, e através do julgamento clinico sempre
associado a instrucBes consideradas explicitas, € atribuida uma avaliacéo pelo clinico.
Com a soma de todas as avalia¢Oes de cada categoria atribui-se um score que permitira
aferir a adequacdo da prescrigdo. Esta ferramenta de controlo confere a vantagem da
possibilidade da sua utilizacdo em contexto de ambulatério e contexto hospitalar, é
reprodutivel e tem validade de contetdo reconhecida. No entanto, € um processo que
dura pelo menos 10 minutos a completar, ndo contemplando ainda a subprescri¢do (ao
contrario dos critérios START). Os critérios de MAI (Tabela 1), no que diz respeito a

consequéncias clinicas, apenas foram investigados em estudos de pequena escala.(28)

Tabela 1

Medication Appropriateness Index

Item Weight
Is there an indication for the drug? 3
Is the medication effective for the condition? 3
Is the dosage correct? 2
Are the directions correct? 2
Avre the directions practical? 1
Are there clinically significant drug-drug interactions? 2
Are there clinically significant drug-disease/condition interactions? 2
Is there unnecessary duplication with other drug(s)? 1
Is the duration of therapy acceptable? 1

[EEN

Is this drug the least expensive alternative compared to others of equal utility?
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Retirado de M. Gokula e H.M. Holmes, Tools to reduce polypharmacy. (2012) - (28)

Prescribing Optimization Method (POM)

Ferramenta de optimizacio de prescricdo para médicos generalistas. E
constituida por 6 topicos, envolvendo o subtratamento, a adesdo a terapéutica, farmacos
que poderdo ser descontinuados ou inapropriados, RAMs, interac¢cdes medicamentosas
e, por fim, dosagem e forma de administracdo. A vantagem deste método esta na
colocacdo de perguntas cuja resposta depende do julgamento clinico e que, apds
promocdo de boas praticas de prescricdo podera conduzir a melhorias nesta area. O

tempo consumido na sua aplicagéo constitui uma desvantagem do POM.(28)

Anticholinergic Risk Scale (ARS)

Trata-se de uma lista dos farmacos mais prescritos em veteranos com maior
potencial anticolinérgico, dividida em 3 colunas (3 ponto, 2 pontos, 1 ponto) consoante
os efeitos anticolinérgicos sejam mais ou menos graves. A facil utilizacdo de uma lista
deste género e o potencial efectivo de reducdo de efeitos anticolinérgicos (para valores
de ARS mais altos estdo associados scores de actividade funcional mais baixos)

constituem vantagens na utilizagéo desta escala de risco.(28)

Drug Burden Index (DBI)

Caracterizado por descrever os efeitos anticolinérgicos e sedativos dos farmacos,

o DBI correlaciona-se com a actividade funcional e cognitiva dos doentes. Foi
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comprovado em alguns estudos que quanto maior o DBI, maior o declinio funcional e
cognitivo. Porém sdo necessarias avaliagbes futuras que estimem o impacto desta

ferramenta na melhoria clinica comprovada dos doentes.(28)

Epidemiologia da prescricao inadequada de farmacos

Dependendo do critério de qualidade de prescri¢do utilizado, estima-se uma

prevaléncia de prescri¢des inadequadas de farmacos (PIFs) entre 21,3% e 28,8%.(32)

Utilizando métodos explicitos, como os critérios de Beers de 1997, estimou-se
uma prevaléncia de medicamentos inapropriados em idosos residentes nos EUA, entre
1997 e 2001, que variou entre 21,3% (em contexto de ambulatério) e os 40% (em lares
de idosos).(33) Num estudo levado a cabo em 2013, numa area rural da Nigéria, estes
resultados ndo se mostraram dispares, pelo que se determinou uma prevaléncia de
prescricdes potencialmente inapropriadas de 25,5%, numa populacéo de 220 idosos com
idade superior a 65 anos em contexto de ambulatério (aplicaram-se os critérios de Beers
de 2012). Os farmacos mais frequentemente prescritos de forma errada pertenciam a
classe dos AINEs (30,3%), seguida pelos antihistaminicos (28,8%) e pela propria
amitriptilina (15,2%).(19) De outra forma, em estudo de metodologia semelhante,
Azoulay et al mostrou a preponderancia dos antihistaminicos como PIFs, seguidos pelos
AINEs e benzodiazepinas. Por seu turno, um estudo holandés demonstrou a
nitrofurantoina, as benzodiazepinas e a amitriptilina como PIFs mais comuns.(19) Os
resultados publicados variam atendendo a varios factores, como sejam a populacdo em
estudo (rural vs. urbana) ou mesmo os tipos de critérios de qualidade de prescri¢do
utilizados (Beers actualizados de 2012 ou anteriores). Num estudo elaborado em 2001,
procurou-se determinar o perfil das PIFs em doentes de ambulatério com idade superior

a 65 anos, entre 1997 e 2001, na Holanda. Os farmacos mais frequentemente prescritos
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segundo os critérios de Beers de 1997 foram as benzodiazepinas de accdo longa, a
amitriptilina, o dipiridamole e a prometazina. Aplicando os critérios de 2003
verificamos a preponderancia da nitrofurantoina, das benzodiazepinas de acgdo longa,
da amitriptilina, da prometazina e da cimetidina. Por seu turno, o zolpidem (92% dos
doentes receberam o farmaco em doses supraterapéuticas) e o temazepam foram os
farmacos mais frequentemente prescritos em doses supraterapéuticas.(5) Tendo em
conta as comorbilidades do doente, sdo os bloqueadores beta-adrenérgicos em doentes
diabéticos o grupo de farmacos que, mesmo contraindicados, sdo prescritos com mais
frequéncia, segundo os critérios de 1997. Aplicando os critérios de 2003, temos 0 uso de
AINEs em doentes que apresentam antecedentes de Ulcera gastrica/duodenal (a maioria
sem utilizacdo de protectores gastricos, cerca de 80%) e o0 uso de benzodiazepinas de

accdo longa em doentes com antecedentes de sincope ou gquedas.(5)

O primeiro estudo que compara os critérios de Beers de 2003 com os de 2012,
até a data da sua publicacdo (2013), foi conduzido em S&o Paulo, Brasil, numa farmécia
de ambulatério pertencente a uma unidade de salde da regido. Apresentou-se um
inquérito sobre o uso de medicacdo dos doentes idosos (> 60 anos) afectos a unidade de
salde em questdo de forma a analisar o seu perfil farmacoterapéutico. Aplicando os
critérios de 2012, foi obtida uma meédia de 1,56 PIFs, em que 59,2% dos doentes
apresentavam pelo menos um. Os farmacos prescritos de forma inapropriada, por ordem
decrescente de frequéncia, foram o diclofenac (20,3%), a dexclorfeniramina (9,6%), o
diazepam (7,6%), a amitriptilina (7,3%), o clonazepam (6,1%), a clonidina (5,6%) e a
orfenadrina (5,6%). Ja os critérios de 2003 detectaram uma prescricdo inadequada de
dexclorfeniramina (9,6%), fluoxetina (9,1%), diazepam (7,6%), amitriptilina (7,3%),
clonidina (5,6%) e orfenadrina (5,6%). A média de PIFs fixou-se nos 1,38 por pessoa,

sendo que 48% dos doentes utilizaram pelo menos um PIF. A incluséo do diclofenac na
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actualizacdo de 2012 comprovou-se uma mais-valia devido ao seu consumo em larga
escala, conduzindo a efeitos adversos em 1/5 dos doentes. As diferengas encontradas
também se devem em parte & inclusdo do clonazepam e a exclusdo da fluoxetina dos
critérios de 2012. A prevaléncia de PIFs no Brasil demonstra-se mais elevada do que
noutros paises devido em parte ao grau de auto-medicacdo verificada neste pais (cerca
de 31% dos doentes geriatricos), comportamento que ndo esta sujeito a controlo
apertado, nomeadamente, legislativo.(34)

Através de métodos implicitos, nomeadamente o MAI, determinou-se que 91,9%
dos veteranos hospitalizados, incluidos num estudo de Hanlon et al, estavam sujeitos a
pelo menos um medicamento com pelo menos uma avaliagdo inapropriada. Os erros
mais frequentes reportaram-se a precos excessivos dos medicamentos prescritos,

posologia ndo praticavel e doses incorrectas.(35)

Apesar de varios estudos terem revelado uma fraca correlacdo entre PIFs e
eventos adversos medicamentosos (36), existe evidéncia mais recente que aponta o
contréario. K. Stockl et al demonstraram existir um risco mais elevado para ocorréncia
de quedas ou fracturas em doentes geriatricos sujeitos a medicacdo sedativa/hipnotica,
classificada segundo os critérios de Beers como farmacos inapropriados de alta
severidade.(37) Num estudo conduzido em Taiwan, C. Chang et al, utilizando os
critérios de Beers, concluiram que em doentes idosos ndo submetidos a medicagédo

inapropriada o numero de farmacos elevaria por si s6 o risco de RAMs.(38)

Tem-se assistido a um aumento do nimero de estudos de intervencdo eficazes na
reducdo do numero de farmacos utilizados, bem como na melhoria do desfecho clinico

dos doentes submetidos a medicagéo inapropriada.
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Existem contudo limitagGes relacionadas com estudos envolvendo as PIFs nos
idosos, subestimando os seus niveis de prevaléncia. Os dados sdo maioritariamente
provenientes de inquéritos colocados aos doentes, de registos administrativos e/ou
farmacéuticos (p. ex., underreporting bias, o doente poderd ndo adquirir o medicamento
seguindo o plano de saude, etc). Um método mais fidvel tem por base 0 uso de registos
eletronicos do sistema de satde (eletronic health records - EHRs), em que o médico
utiliza uma requisigdo digital para prescrever. A partir desta fonte de dados seria
possivel estudar qualquer intervencdo com vista a reducdo da prevaléncia das PIFs,
como demonstrado no Reino Unido e na Holanda, onde foi comprovada a presenca de
PIFs significativas nos cuidados primarios de salde utilizando dados a partir dos

EHRs.(32)

O estado de saude representa o indicador de uso inapropriado de medicacdo mais
importante. Um individuo com um indice de salde de baixa qualidade apresenta um
risco 6 vezes superior de utilizar 1 dos 33 farmacos inapropriados ou 1 dos 11
medicamentos categorizados como nunca tendo indicacdo valida, comparando com
individuos sem co-morbilidades.(6) Para além deste indicador estdo presentes outros
factores associados aos PIFs, tal como: o sexo feminino, o estado civil de solteiro, auto-
medicacdo e utilizacdo de medicamentos de venda livre, uso de farmacos psicotrépicos
e plurimedicacdo (> 5 farmacos).(34) A plurimedicacdo de facto aumenta o risco de
prescricdo inapropriada, segundo os critérios de Beers de 2003 e 2012, em cerca de 2,9
e 2,7 vezes, respectivamente. Por fim, existem certos grupos de farmacos que se
associam a um risco aumentado de PIFs, nomeadamente, farmacos actuadores no
sistema musculo-esquelético, respiratorio, nervoso, genito-urinario e modificadores das

hormonas sexuais.(34)
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Consequéncias da Prescri¢cio Inadequada de Farmacos

A utilizacdo de medicacdo inapropriada esta frequentemente associada a RAMs.

Entre elas, podemos enumerar as mais frequentes, como sejam as reacgoes
adversas do sistema cardiovascular, neuropsicolégico, homeostasia renal, balango
hidroeletrolitico e do sistema gastrointestinal.(24) Adicionalmente, verifica-se ainda um
risco aumentado para quedas e fracturas nestes doentes, com subsequente agravamento

da morbilidade e mortalidade.(39)

M. Laroche et al avaliaram a possivel relacdo causal entre os farmacos e as
RAMs observadas em doentes idosos (> 70 anos) que deram entrada numa unidade de
cuidados geriatricos de urgéncia, em Franca.(24) Os farmacos mais associados as
reaccOes adversas apresentadas pelos doentes foram o0s antidepressivos de
caracteristicas anticolinérgicas, os vasodilatadores cerebrais, as benzodiazepinas de
longa acc¢do e a utilizacdo concomitante de dois ou mais psicotropicos mesma classe.
Mesmo em doses previstas para individuos “adultos de meia-idade”, os farmacos
modificadores do SNC (Sistema nervoso central) colocam os idosos em vulnerabilidade.
Os psicotropicos aumentam em 2 vezes o risco para quedas e fracturas.(24) Outros
estudos demonstram a preponderancia dos farmacos modificadores do sistema
cardiovascular (p.ex., digoxina e diuréticos), farmacos anti-Parkinsonismo e anti-

inflamatorios.

Num estudo transversal conduzido em Sdo Paulo, Brasil, conduzido por A.
Baldoni et al, a maioria dos farmacos possivelmente relacionados com as RAMs
constituiam também uma medicacdo inapropriada. A fluoxetina foi inserida numa lista

de farmacos que devem ser prescritos com precaucdo em concomitancia com outros
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ISRS (inibidores selectivos da recaptacdo da serotonina) uma vez que poderd cursar
com uma secrecdo inapropriada de hormona antidiurética ou hiponatrémia. Este
farmaco, no estudo referido, representou 27% das queixas relacionadas com RAMs.(34)
Na Tabela 2 estdo representados os 10 farmacos mais frequentemente associados a

RAMs reportadas pelos doentes do estudo, descrevendo as queixas respectivas.

Tabela 2

Medication with higher prevalence of self-related complaints about adverse drug

events by elderly (n = 1,000)

Medication (n/N; %) Complaints related to adverse drug events (n)

Clonidine® (42/57) 73.7 Xerostomy (30), somnolence (5); others (6)
Amitriptyline® (41/70) 58.6 | Xerostomy (22), constipation (4) sleep (4); uneasiness
(3); weakness (2) nightmare (2); others (4)
Metformin (63/178) 35.4 Diarrhea (33), nausea (9); heartburn (3); abdominal
cramp (3); stomachache (3) flatulence (3) others (12)
Fluoxetine® (24/89) 27 Somnolence (6); xerostomy (5); heartburn (4); bitter
mouth (2); stomachache (2), others (5)

Dexchlorpheniramine? Somnolence (24)

(24197) 24.7
Diclofenac’® (39/203) 19.2 Stomachache (21); tachycardia (2); edema (2); other
(14)

Captopril (34/188) 18.1 Dry cough (23), xerostomia (3), stomachache (2),
nausea (2), others (4)
Acetyl salicylic acid Stomach ache (30), skin hematoma (8), nosebleed (3),

(46/372) 12.3 gastrointestinal bleeding (2), others (3)
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Simvastatin (40/362) 11.05 | Muscle pain (5), insomnia (5), nausea (5), gastric pain
(2), gastric pain (2), muscle weakness (2), others (19)
Hydrochlorothiazide Cramp (17), somnolence (3), muscle weakness (2),

(30/377) 7.95 urinary incontinence (2), others (6)

n - number of patient that had complaints about adverse drug events, N number of patients that use the
drug

a - PIMs according to Beers criteria 2003 and 2012
b - PIMs according to Beers criteria 2003

¢ - PIMs according to Beers criteria 2012

Retirado de A. Baldoni et al, Factors associated with potentially inappropriate
medications use by the elderly according to Beers criteria 2003 and 2012. (2013) - (34)

As RAMs associadas a digoxina aparentemente estardo relacionadas com as
suas doses tdxicas. Constatou-se que a concentracdo seérica de digoxina estaria em
valores supraterapéuticos em grande parte dos doentes. Principalmente, entre as
mulheres, predominava naquelas de idade mais avancada, de menor massa corporal e
com uma funcdo renal reduzida. A reducdo da funcdo renal constitui o factor mais
plausivel na explicacdo deste facto, como demonstrado no Digoxin Intervention Group
Trial. Nos idosos esta situacdo € comum, desenvolvendo estes sinais de toxicidade para
doses superiores a 0,125 mg/dia. Prop6s-se considerar a digoxina uma PIF, a ndo ser

que seja efectuada monitorizacdo periddica da sua concentracao sérica.(24)

Por outro lado, os encargos financeiros que estas consequéncias acarretam

representam por si 6 uma das consequéncias das PIFs.(37)
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Estudos intervencionais

As consequéncias das prescri¢es inapropriadas de farmacos (PIFs), como as
hospitalizacGes, sdo passiveis de prevencdo em muitos casos. Apesar da recente
actualizacdo dos critérios de qualidade de prescri¢do de Beers, que auxiliam na evicgdo
de farmacos outrora largamente utilizados, mas que actualmente sdo considerados
inapropriados, é necessario intervir de forma multidisciplinar, combinando estratégias
de forma a reduzir a prevaléncia de PIFs e suas consequéncias. Uma revisdo avaliou o
impacto das intervencbes protagonizadas por farmacéuticos para reduzir a prescri¢ao
inapropriada de farmacos e concluiu que todas elas demonstraram resultados
promissores.(34) O uso de sistemas de alerta por meios eletronicos para deteccdo de
PIFs em individuos geriatricos foi considerado um método eficaz na reducdo destes

farmacos.(34)

Uma das razdes apontadas para a inadequacédo de prescri¢ao foi divulgada pelo
estudo de van der Linden et al, constatando a existéncia de uma precéria transferéncia
de informacéo observada entre as unidades hospitalares (especialmente as privadas) e 0s

médicos generalistas.(39)

Wessell et al divulgaram os resultados de um projecto com o objectivo de
reduzir a ocorréncia de PIFs nos EUA. Com base nos EHRs, foi possivel verificar um
decréscimo no nimero de doentes submetidos a prescrices da categoria "“sempre
inapropriada” de 0,41% para 0,33% e "raramente inapropriada” de 1,48% para

1,30%.(32)

A introducdo de aconselhamento que regula o uso de farmacos pode afigurar-se

eficaz no combate a prescricdo inapropriada de farmacos. A tioridazina representa um
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exemplo de sucesso, tendo-se verificado, no Reino Unido, um declinio vertiginoso da

prescricdo deste farmaco apos publicacéo de estudos de revisdo sobre o seu uso.(31)

No presente artigo serdo abordados os estudos de intervengdo mais relevantes

em Estratégias de controlo da polimedicacgéo/intervencao.

REACCOES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS

Reaccdo adversa medicamentosa define-se como uma resposta nefasta e néo
intencional a um farmaco, em doses utilizadas normalmente com fins diagndsticos,
profilaticos ou terapéuticos.(4) Classificam-se de acordo com o tipo de mecanismo em:
reaccOes do tipo A, bastante mais frequentes, estdo intrinsecamente relacionadas com os
efeitos farmacoldgicos da medicacdo e a sua ocorréncia € dose-dependente; reaccdes do
tipo B, muitas vezes de base imunol6égica ou genética, ndo estdo associadas as
caracteristicas farmacologicas do medicamento, ndo sdo dependentes da dose nem

ocorre a sua melhoria ap6s reducéo da mesma.(24)

Num estudo de 1997, elaborado nos EUA, foi descrito que 35% dos individuos
com >65 anos referiram ter experienciado pelo menos uma RAM, durante os 12 meses
prévios, e que 29% dos quais recorreram efectivamente aos servicos de saude.(31) Num
estudo realizado na Europa, 20% dos idosos recorreram aos servicos de ambulatério
devido a uma RAM e 10 a 20% de todos os internamentos em unidades geriatricas

foram relacionados com estas.(4) Em ambiente hospitalar, até 40% dos idosos

37




CONSEQUENCIAS DA POLIMEDICAGCAO EM DOENTES IDOSOS DE AMBULATORIO

internados foram alvo de uma RAM.(15) Segundo Sarkar et al € mesmo no ambiente de
ambulatdrio que ocorrem a maior parte das RAMs (cerca de 72%), seguida por aquelas

associadas aos servigos de emergéncia.(40)

A polimedicacdo por si s6 aumenta o risco de ocorréncia de RAMs entre 3 a 4
vezes nos individuos idosos, associada ainda a uma maior probabilidade de
hospitalizac¢des.(4,40,41) Num estudo de revisdo noruegués, publicado em 2001, 18,2%
dos Obitos num departamento de Medicina Interna foram associados ao uso multipla
medicacdo (> 1 farmaco).(4) De facto, a polimedicacdo e as alteracBes verificadas nos
mecanismos de farmacocinética relacionadas com a idade constituem os factores mais

directamente relacionados com o desenvolvimento de RAMs.(4)

Foi comprovado que, em 80% dos casos, 0 médico responsavel pelo doente
afectado com uma RAM ¢ incapaz de a detectar, verificando-se mesmo a adi¢do de
novo medicamento para a sua resolucdo. Este comportamento contribui para o
fenomeno denominado de “cascata iatrogénica”. Isto €, o idoso portador de patologia
cronica, submetido a tratamento farmacolégico a longo prazo, desenvolvera
provavelmente efeitos secundarios da medicacdo em uso. O clinico, ndo discernindo
tratar-se de uma reacc¢ao relativa ao farmaco em questdo, prescreve novo farmaco para o
alivio sintomatico. Consequentemente, apds se verificar uma ligeira melhoria, o doente
recorrerd a farmacos de venda livre, na tentativa de suprimir os sintomas verificados. O
incremento de principios activos no regime terapéutico do idoso ird sobrecarregar de
forma adicional o sistema organico ja comprometido, pelo que se ira assistir a uma

exacerbacdo dos efeitos secundarios, interaccoes e declinios funcionais.(1,4,8)

Por outro lado, a classe do medicamento, per se, constitui um indicador de risco

para a ocorréncia de polimedicacdo e RAMs. Os maiores responsaveis pela ocorréncia
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de grande parte das RAMs séo os anticoagulantes (p.ex., varfarina) e os psicofarmacos

(p.ex., benzodiazepinas). Os AINEs, os agentes que afectam o sistema cardiovascular,

os diuréticos, antibiodticos, anticonvulsionantes e os farmacos hipoglicemiantes

constituem também preocupacédo quanto a ocorréncia de RAMs associadas.(1,15)

Na tabela 3 estdo expostas algumas reacgdes adversas descritas, associadas a

classes de farmacos ou farmacos especificos e respectivas consequéncias clinicas.

Tabela 3

REACCOES ADVERSAS MEDICAMENTOSAS

CLASSE REACOES ADVERSAS CONSEQUENCIA
TERAPEUTICA/ CLINICA
MEDICAMENTOS

Anti-inflamatérios nao | Irritacdo e Ulcera gastrica, | Hemorragia GI, anemia,

esteroides

nefrotoxicidade.

insuficiéncia renal, retengéo
hidrossalina; exacerbacdo de

insuficiéncia cardiaca.

Anticolinérgicos

Reducdo da motilidade do
TGI, boca seca, hipotonia
vesical, sedacdo, hipotensdo

ortostética, visao borrada.

Obstipacao, retencdo urinaria,
alteracdes cognitivas,

confusdo, quedas.

Bloqueadores alfa-
adrenérgicos de

actividade periférica

Hipotensdo ortostatica

Benzodiazepinicos

Hipotensdo, fadiga, nausea,

Fractura da anca, quedas,
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visdo borrada, rash cutaneo.

prejuizo na memoria,
alteracdes cognitivas,

confusao.

Antidepressivos

triciclicos

Alteracdes cognitivas,

confusdo, retencdo urinéria.

Beta-bloqueadores

Reducdo da contratilidade
miocardica, da conducao
elétrica e da frequéncia
cardiaca, sedacdo leve,

hipotensao ortostatica.

Bradicardia, insuficiéncia

cardiaca, confusao, quedas.

Digoxina

Reducdo da  conducéo
elétrica cardiaca, disturbios

no tracto gastro-intestinal.

Arritmias, nusea, anorexia.

Neurolépticos

Sedacdo, discinésia tardia,
reducao dos efeitos

anticolinérgicos, distonia.

Quedas, fractura da anca,
confusdo, isolamento social,
aumento da taxa de

mortalidade.

Adaptado de S. Secoli, Polypharmacy: interaction and adverse reactions in the use of drugs

by elderly people. (2010) - (4) e B. Weiss, J. Lee, Aging: Is your patient taking too many

pills? (2012) - (8)

Em estudo de coorte retrospectivo elaborado entre 2003 e 2006, Z. Marcum et al

descreveram a prevaléncia de hospitalizacdes de 678 idosos (> 65 anos) causadas por

RAMs e sua relacdo com a polifarmacoterapia. As RAMs foram atribuidas como causa

de hospitalizagdo em 10% dos casos, sendo que 36,8% das quais seriam preveniveis. Os

sintomas relatados mais comuns como reac¢do adversa medicamentosa foram:
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bradicardia (induzida por beta-bloqueadores ou digoxina), hipoglicémia (associada a
administracdo de sulfonilureias ou insulina), quedas (causadas por antidepressivos ou
IECAS) e, por fim, alteragfes do estado mental (induzidas por anticonvulsionantes ou
benzodiazepinas).(41) Num outro estudo, levado a cabo em Franca, 2007, as reaccOes
adversas medicamentosas mais frequentemente descritas foram as relacionadas com
sintomas cardiovasculares, em 31,5% dos casos, altera¢des do balango idnico ou renais,

em 24,3% e neuropsiquiatricas, em 13,7% dos casos reportados.(24)

INTERACCOES MEDICAMENTOSAS

Definicao

Interaccdo medicamentosa refere-se a interferéncia exercida por um farmaco,
alimento ou outra substancia quimica sobre outro farmaco. Classifica-se em interaccao
sinérgica, quando o efeito de accdo de ambos em conjunto € superior ao efeito
individual; ou antagonica, quando, pelo contrario, existe um efeito conjunto menor do
que aquele verificado individualmente, ou mesmo quando existe um efeito de anulagéo

do efeito do farmaco.(20)

Como factores de risco para o desenvolvimento de interaccdes medicamentosas
estdo descritos o nimero e caracteristicas especificas dos medicamentos prescritos, a
idade, o sexo, o estado de saude global do paciente (com especial enfoque para a funcao
global hepética e do rim), e as condicGes inerentes ao farmaco, nomeadamente o indice

terapéutico.(1)
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Os idosos constituem um grupo de risco devido as alteragdes farmacocinéticas e
farmacodindmicas que se desenvolvem com o envelhecimento, os dois processos
envolvidos no mecanismo de interac¢do entre farmacos. A farmacocinética descreve 0s
processos como o organismo afecta o farmaco, incluindo a absor¢do, o transporte, a
distribuicdo o metabolismo e a excregdo. Por outro lado, farmacodinamica reflete os
efeitos que o medicamento tem no organismo, quer a nivel celular, quer bioquimico.(1)
Nas tabelas 4 e 5 estdo enumeradas as alteracGes verificadas no envelhecimento e

respectivas consequéncias na farmacocinética (Tabela 4) e farmacodinamica (Tabela 5)

de um farmaco.(42)

Tabela 4
Alteracdes fisiologicas relacionadas com o envelhecimento
Alteracéo Impacto
Aumento da acidez gastrica Absorcao
Diminuicdo do esvaziamento gastrico Efeito de primeira passagem
Diminuicdo do fluxo sanguineo esplancnico
Aumento da gordura corporal Distribuicéo

Diminuicdo da massa magra
Diminuicao do peso corporal

Diminuicdo da albumina sérica Transporte
Diminuicao do volume hepatico Metabolismo
Diminuicdo do fluxo sanguineo hepatico
Diminuicao da filtracdo glomerular Excrecao renal

Diminuigdo do fluxo sanguineo renal
Diminuicdo da fungéo tubular renal

Adaptado de R.Hubbard et al, Medication prescribing in frail older people. (2013) - (42)
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Farmaco Efeito(s) Alteracdo devida ao
farmacodinamico(s) envelhecimento

Antipsicoticos Sedac&o, sintomas Aumentado
extrapiramidais

Benzodiazepinas Sedacdo, desequilibrio Aumentado

Agonistas beta- Broncodilatacéo Diminuido

adrenérgicos

Bloquadores beta- Efeito antihipertensivo Diminuido

adrenérgicos

Antagonistas da vitamina Efeito anticoagulante Aumentado

K

Furosemida Resposta diurética em pico  Diminuido

Morfina Efeito analgésico, sedacdo  Aumentado

Propofol Efeito anestésico Aumentado

Verapamil Efeito antihipertensivo Aumentado

Adaptado de P. Jansen et al, Clinical Pharmacology in Old Persons. (2013) - (2)

Segundo um estudo de 2010, efectuado numa unidade de cuidados de saude
primarios da Bahia, Brasil, aproximadamente 45% das interaccOes referidas
desenvolveram-se por mecanismos de farmacocinética e cerca de 40% relacionaram-se
com a farmacodindmica. Foram ainda descritas interaccfes desenvolvidas por
mecanismos mistos, incluindo aqueles de indole desconhecida, que representaram cerca

de 14% do total.(4,20)

Epidemiologia

A prevaléncia de potenciais interac¢oes entre farmacos no idoso em ambiente de
ambulatorio varia entre 4 e 46%. Estes dados tdo discrepantes sdo explicados por
diferengas relativas aos métodos de estudo aplicados, ao tipo de populacdo abordada e

aos sistemas de avaliagdo de interacgOes.(11) Como demonstrado em estudo
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retrospectivo europeu, 0 idoso em ambulatério muitas vezes esta, com efeito, sujeito a
mesma frequéncia de interacgfes medicamentosas que um idoso em internamento

hospitalar.(4)

Apesar da imprevisibilidade de iniUmeras consequéncias relativas a medicacéo,
as interaccles entre farmacos constituem aquelas que sdo passiveis de prevencao.
Embora existam registos e sistemas de prescricdo eletronicos que alertam para a
existéncia de interaccbes farmaco-farmaco, apenas 3-9% dos clinicos actuam em
perfeita conformidade com as notificacBes.(8) Porém, é comum as interac¢des ndo
serem classificadas quanto a sua gravidade, nem o programa ser actualizado a luz da
evidéncia mais recente, 0 que contribui para a falta de adesdo médica na sua
correcgdo.(8,43) E assim recomendado que seja usado o senso comum na tomada de
decisdes desta natureza, podendo mesmo a consulta de um farmacéutico clinico
contribuir para o esclarecimento de algumas duvidas de prescri¢do. Por outro lado, na
auséncia de prescricdo eletrénica dotada de sistema de notificacdo de interacgdo
medicamentosa, estdo disponiveis recursos de consulta online, tais como Lexicomp,

Micro-medex e Drugs.com.(8)

Num estudo elaborado por D. Ledo et al, os medicamentos mais frequentemente
prescritos foram: ibuprofeno (13,3%), paracetamol (9,5%), amoxicilina (7,0%),
dexclorfeniramina (4,8%) e hidroclorotiazida (3,6%). Entre estes, exceptuando o
paracetamol, contam-se os farmacos implicados em interaccdes mais graves. Os autores
apontam a preocupacdo relativa a limitada informacdo fornecida sobre os regimes
terapéuticos, incluindo duracdo de tratamento, via de administracdo, forma farmacéutica
e posologia. Adicionalmente, a prevaléncia de interac¢fes ocorridas no estudo atingiu
aproximadamente 50% das prescri¢cdes, com uma média de 0,8 interac¢Bes/prescricao.

A grande maioria (cerca de 72%) foi considerada como interaccdo de gravidade
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moderada, exigindo tratamento, e 3,2% constituiram interac¢des graves com risco de
morte.(20) Lopez-Picazo et al, em estudo realizado nos cuidados priméarios da Regido
de Mdrcia (Espanha), identificaram a interaccdo entre omeprazol e diazepam como a
mais frequente.(44) No México, Doubova-Dubova et al, evidenciaram que cerca de
80% das prescricbes em ambulatorio, em pacientes com mais de 50 anos de idade
apresentavam pelo menos uma combinacdo com risco potencial de interagdo
medicamentosa. A combinagdo de AINEs (anti-inflamatorios ndo esterdides) com anti-

hipertensivos foi a mais frequente (40%).(45) Na tabela 6 listam-se vérias interac¢des

medicamentosas e respectivas consequéncias, reunidas por S. Secoli.(4)

Medicamentos e classes terapéuticzars(.al gi?)fiadas a reacOes adversas em idosos
MEDICAMENTO INTERACAO COM DESFECHOS CLINICOS
Amiodarona Anticoagulantes Aumento do efeito anticoagulante

Cisaprida Risco de arritmias cardiacas

Tioridazina Risco de arritmias cardiacas
Anti-inflamatérios | Beta-bloqueadores Reducéo do efeito hipotensor
nao esterdides. Diureéticos tiazidicos

(clortalidona,

hidroclorotiazida)

IECA (enalapril, captopril,

lisinopril, ramipril)

Anticoagulantes Aumento do efeito anticoagulante
Antidepressivos ISRS Aumento de reagdes adversas no tracto
(fluoxetina, paroxotina, gastro-intestinal
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sertralina)

Beta-bloqueadores

Bloqueadores canais de
célcio (diltiazem, verapamil,

amlodipina)

Hipotensao

Antidiabéticos orais

Alteragdes glicémicas, hipotensdo e

sedacéo.
Digoxina Amiodarona Intoxicacdo digitélica
Benzodiazepinicos
Hidroclorotiazida
Furosemida
Captopril Diurético poupador de Hipercaliémia e alteracdes no ECG

potassio (espironolactona)

Furosemida

Hipotensdo

Antiacidos (hidréxido de

Aluminio, Magnésio)

Reducéo do efeito hipotensor

Alimentos

Reducéo do efeito hipotensor (redugdo

da biodisponibilidade em 35-40%)

Sulfato ferroso

ReaccOes apds injecdo intravenosa,
febre, artralgia e hipotensdo. Apos via

oral reducéo do efeito hipotensor

Fenotiazidas (clorpromazina,

flufenazina, prometazina)

Efeito aditivo — hipotenséo postural

Adaptado de S. Secoli, Polypharmacy: interaction and adverse reactions in the use of drugs
by elderly people. (2010) - (4)
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Deve-se salientar as consequéncias predominantemente silenciosas das
interaccOes medicamentosas. Poderdo expressar-se como simples tonturas, confusao,
sedacéo, hipotenséo postural ou quedas. Assim, as reac¢des mais graves, como arritmia,
convulsbes ou mesmo morte ndo deverdo ser expectadas pelo clinico para que haja
suspeita de interaccdo no doente, 0 que por vezes acontece. Por esta razdo, a

morbilidade e a mortalidade nestes doentes dispara.(4)

O idoso em polimedicacdo esta mais susceptivel a interaccbes medicamentosas.
Demonstrou-se um aumento gradual do risco, de cerca de 13%, 58% e 82%, para 0 uso
de 2, 5 e 7 ou mais farmacos, respectivamente.(4) No estudo de 2010, da Bahia,
demonstrou-se uma prevaléncia superior a 80% de interac¢des entre farmacos nos
pacientes em regime de polimedicacdo (uso de 5 ou mais farmacos), contra os 45,6%

daqueles que ndo apresentam polimedicacéo.(20)

Com o objetivo de estudar a associacdo entre as interagdes medicamentosas e a
polimedicacdo e envelhecimento, um estudo realizado num centro médico de
ambulatorio na Tailandia analisou retrospectivamente a medicacdo de 81650 doentes,
fazendo a pesquisa de interacbes medicamentosas potenciais com recurso a um
programa informatico. Nos doentes em que se detectaram interacfes medicamentosas
potencias (25,6% do total), o numero médio de farmacos prescritos era 5,8, sendo que a
67,7% destes pacientes foram prescritos mais de 4 farmacos. A prevaléncia de
interacBes potenciais aumentava proporcionalmente com a idade e com o numero de
medicamentos prescritos. Além disso, a combinacdo destes dois factores condicionava

um aumento exponencial do risco.(46)

A. Nobili et al analisaram todas as prescri¢des dirigidas a doentes com 65 anos

ou mais, produzidas em 2003 numa unidade de saude local em lItalia, selecionando os
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casos em que foram emitidas pelo menos duas prescrigdes simultaneas. A prevaléncia
de interagdes medicamentosas potenciais era de 16% e aumentava em relagcdo com a
idade e nimero de farmacos prescritos. Os idosos medicados com mais de 5 farmacos
de forma cronica apresentavam um risco estatisticamente mais alto de interagdes
medicamentosas graves do que aqueles a quem estavam prescritos menos 5

farmacos.(11)

Um estudo transversal em trés unidades de cuidados de salde primaria em
Espanha incluiu todos os doentes com 2 ou mais doencas cronicas, tratados com 5 ou
mais farmacos, correspondendo a um total de 283 doentes com uma média de 74,5 anos
de idade. Foram considerados factores de risco para a ocorréncia de interacgoes
medicamentosas a presenca de doenca cardiaca isquémica, duas ou mais admissdes
hospitalares e um namero igual ou superior a 7 prescri¢cdes. Quase todos os doentes com
polipatologia e polimedicados estariam expostos a pelo menos uma interacgdo

medicamentosa, sendo que cerca de 60% necessitariam de intervengéo.(47)

Existem no entanto lacunas importantes no que concerne ao estudo desta
tematica em varios paises, nomeadamente no Brasil. A falta de um sistema
informatizado de registos, que contenha informacdes sobre o histérico do paciente em
todos os niveis de cuidados de saude dificulta a elaboracdo deste tipo de estudos.(20)
Além disso, o risco de interac¢cdes podera revelar-se ainda mais alto do que aquilo que
se afigura nas evidéncias, uma vez que grande parte dos instrumentos de deteccdo
apenas consideram pares de farmacos, desprezando as interac¢bes potenciais

provenientes da combinagéo de 3 ou mais.(11)

48




CONSEQUENCIAS DA POLIMEDICAGCAO EM DOENTES IDOSOS DE AMBULATORIO

SINDROMES GERIATRICAS

Entende-se por sindromes geriatricas um conjunto de patologias de prevaléncia
comum nos idosos, de etiologia multifactorial, resultantes de afec¢cbes multi-orgéanicas
cumulativas. Frequentemente incluem-se as quedas, incontinéncia urinaria, sintomas
depressivos, defices cognitivos, tonturas e défices sensoriais. No entanto estes ndo séo

consensuais.(48)

Incontinéncia urinaria

A polimedicacdo tem sido associada a incontinéncia urinaria. C. Ruby et al
avaliaram a associacdo entre a utilizacdo de farmacos com actividade no sistema
urolégico e a ocorréncia de sintomas de dificuldade de controlo da micg¢éo. Para uma
prevaléncia de 72,7% de mulheres que utilizaram pelo menos 1 farmaco com actividade
no sistema uroldgico, chegou-se a conclusdo de que existe uma relacdo, apenas nas
pacientes do sexo feminino, entre 0 uso deste tipo de farmacos e a dificuldade de
controlo miccional.(49) Um estudo longitudinal de base populacional demonstrou um
risco acrescido para ocorréncia de sintomas obstrutivos do tracto urinario inferior em
mulheres idosas (> 70 anos) polimedicadas (> 3 farmacos). Por ser do conhecimento do
clinico que certos farmacos poderdo culminar em incontinéncia urinaria, € recomendada
a realizacdo de revisdes dos regimes farmacoterapéuticos dos pacientes, com o intuito

de se identificar, qualitativa e quantitativamente, 0os medicamentos em causa.(15)
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AlteracOes cognitivas

O numero de farmacos usados por um doente representa um factor de risco para

défices cognitivos em doentes geriatricos.(14)

J. Jyrkka et al demonstraram uma correlacé@o entre regimes farmacoterapéuticos
multiplos e o declinio das capacidades cognitivas, em idosos. Durante um follow-up de
3 anos (entre 2004 e 2007), assistiu-se a um aumento da proporcdo destes doentes com
alteracdes cognitivas, de 36% para 54%.(50) O uso de farmacos anticolinérgicos de
forma repetida foi correlacionado com uma evolugdo negativa na execucdo das
actividades de vida diaria. Adicionalmente, um estudo envolvendo mais de 13000
pacientes de ambulatério e/ou institucionalizados, demonstrou, em doentes submetidos
a medicacdo anticolinérgica mais prolongada, um declinio nos resultados obtidos a

partir do Mini-Mental State Examination.(8)

Quedas

O numero de farmacos usados por um individuo, per se, esta implicado no
aumento do risco de queda. Em doentes geriatricos institucionalizados, foi relacionado
um risco crescente para ocorréncia de queda, nos 30 dias anteriores, de 7% por cada
medicamento adicionado ao regime terapéutico do doente.(15) Especificamente, a
medicacdo psicotropica implica alteragdes no equilibrio, aumentando o risco de quedas
em doentes geriatricos.(14) Vérios estudos avaliaram esta relacao, pelo que, num estudo
elaborado em contexto de ambulatério foi encontrada uma elevagdo gradual do
compromisso do equilibrio em doentes submetidos a um nimero cada vez maior de
farmacos, tendo sido associado, em estudo distinto, um risco entre 2,4 a 4,5 vezes mais

elevado de ocorréncia de queda, em doentes submetidos a terapéutica com 2 ou mais
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agentes psicotropicos, comparando com a utilizacdo de apenas 1 farmaco desta

classe.(14)

Devido a alta morbilidade associada a ocorréncia de quedas em doentes
geriatricos recomendam-se precaucGes acrescidas na prescricdo de novos

medicamentos, particularmente em doentes cujo risco de queda € a partida elevado.(15)

DECLINIO FUNCIONAL

As sindromes geriatricas conduzem o doente idoso, invariavelmente, a um

declinio funcional.(51)

O estado funcional de um individuo caracteriza-se como um indicador
indispensavel de bem-estar geral, normalmente entre pacientes geriatricos, isto &,
afigura-se como um indicador de qualidade de vida. Engloba funcgdes fisioldgicas, mas
também aptiddo para participar em actividades do dia-a-dia. E possivel quantificar o
estado funcional de um individuo através de inquéritos, realizados pelo préprio ou pelo
cuidador, avaliando as actividades béasicas de vida diaria (p.ex., capacidade para tomar
banho, para se vestir, para se alimentar, para se movimentar dentro de casa), as
actividades instrumentais de vida diaria (p.ex., habilidade para pagar contas, tomar a
medicacdo, utilizar o telefone, ir as compras, tratar da lide domestica) e, por fim,
avaliando o grau de mobilidade (p.ex., caminhar durante uma certa distancia, subir e
descer degraus). Adicionalmente fazem-se avaliacdes da performance fisica (p. ex.,

velocidade da marcha), que apreciam a fragilidade fisica dos individuos idosos.(51)

Vérios sdo os factores de risco identificados no declinio do estado funcional.

Entre eles contabiliza-se a idade, o baixo estatuto econdémico, a presenca de co-
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morbilidades ou mesmo determinadas patologias (p.ex., depressdo e artrite), habitos de
vida, como sejam, habitos tabagicos, alcodlicos ou exercicio fisico reduzido e, por fim,
utilizacdo de medicamentos. Os farmacos relacionam-se com o declinio funcional, uma
vez que poderdo afectar a visdo, o estado de alerta e a forga muscular, condicionando

diminuicdo da capacidade de realizar actividades de vida diarias.(51)

Aparentemente, o excesso de medicacdo correlaciona-se com o declinio
funcional do idoso.(15,50) Um estudo de coorte prospectivo finlandés, conduzido por J.
Jyrkka et al, apos avaliar 294 doentes idosos com idade igual ou superior a 75 anos, e
em follow-up anual (desde 2004 a 2007), avaliou a associacdo entre polimedicacdo e o
estado funcional dos doentes. Entre aqueles que seguiam um regime de polimedicagéo
foi demonstrado um aumento de individuos que mostraram dificuldades na execucéo de
AVDs (de 48% para 74%).(50) Foi verificado, em estudo prospectivo, que o nimero de
medicamentos constantes de um regime terapéutico esta associado a uma diminui¢do na
execucdo de actividades instrumentais de vida diaria, bem como um decréscimo da
performance fisica de mulheres idosas em contexto de ambulatério. Adicionalmente, o
uso de maltipla medicacéo, juntamente com o sexo feminino e os sintomas depressivos,
foram considerados factores de risco para o declinio funcional apds ocorréncia de uma

queda.(15)

POLIMEDICACAO E NUTRICAO

De um modo geral, a polimedicacdo contribui para um estado nutricional

precario e este, por sua vez, origina um aumento da frequéncia de reacfes adversas e
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alteracbes na farmacocinética e farmacodindmica de varios farmacos, resultando assim

num pior prognostico para a populacao idosa.(1)

Os efeitos adversos comuns reportados a polimedicacdo, nomeadamente,
tonturas, confusdo, astenia, letargia, hipotensdo ortostatica, insonia, sonoléncia, efeito
de sedagdo, cefaleias, alteragdes do sistema vestibular, xerostomia, imparidades da

marcha, entre outros, condicionam uma diminuicdo da ingestdo da alimentacéo.(1)

Mais de 80% de todos os farmacos sao processados através do citocromo P450 e
utilizam os mesmos mecanismos de transporte de componentes encontrados nos
alimentos, como sejam os fitoquimicos encontrados em frutas, vegetais e produtos
derivados da soja. A competicdo de varias substancias pelas mesmas vias metabdlicas

aumenta o risco de eventos adversos nesta populagéo.(1)

Particularmente, as alteracOes do apetite, 0 aumento da dificuldade na execucéo
de AVDs (actividades de vida diarias), e as alteracdes verificadas na digestdo, sdo os
efeitos da plurimedicacdo que afectam de forma mais directa o estado nutricional do

individuo.(1)

Um estudo prospectivo de coorte realizado na Finlandia, entre 2004 e 2007,
incluiu 294 individuos com 75 anos ou mais, tendo sido estudado o impacto estatistico
da polimedicacdo no resultado do mini nutritional assessment — short form. A
polimedicacdo excessiva (10 ou mais farmacos) associava-se a um estado nutricional
diminuido, sendo que, nesse grupo, a proporcdo de malnutridos ou em risco de

malnutricdo aumentou de 31% para 50% durante o seguimento.(50)

Por outro lado, os encargos financeiros da compra da medicagéo terdo impacto
na capacidade dos idosos adquirirem alimentos nutritivamente ricos, pelo que, o0s

individuos pertencentes a uma classe socio-econdmica baixa estardo em risco acrescido
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de mé-nutricdo.(1) Um inquérito realizado em idosos em contexto de ambulatorio
associou os regimes em polimedicagdo com o0 aumento da ingestdo de produtos
alimentares ricos em colesterol, glucose e sodio, enquanto se verificou um consumo

baixo de fibras, vitaminas do complexo B, vitaminas lipossoluveis e minerais.(15)

ENCARGOS FINANCEIROS

Os efeitos nefastos da polimedicacdo incluem os custos de ordem financeira,
quer para o paciente, quer para os sistemas de satde implicados. Uma vez que ao maior
uso de medicamentos se associa um maior risco de prescricdo inapropriada (medicagédo
omissa ou excessiva), as consequéncias clinicas que dai advém implicam custos
adicionais.(22) Um estudo de coorte retrospectivo, elaborado no Japao, demonstrou um
risco aumentado de hospitalizacBes e consultas externas em doentes idosos que usavam
medicacdo potencialmente inapropriada. A esta relacdo esta associado um aumento de

cerca de 30% em custos de ordem médica.(15)

Uma estimativa realizada nos EUA, em 2000/2001, pelo Medical Expenditure
Panel Survey, apontou um provavel gasto com prescri¢cGes inapropriadas em idosos de

ambulatorio de 7,2 mil milhdes de dolares.(52)

B. Hill-Taylor et al, em estudo de revisdo sistematico, mostraram nao serem
conhecidas em detalhe informac6es que, até a data de publicacdo do trabalho, analisem
a relacdo custo-beneficio das intervengdes realizadas. No entanto, fazem referéncia a
alguns estudos que revelaram os custos directos da ocorréncia de prescri¢do
inapropriada na Irlanda ou Irlanda do Norte. Mostram um custo estimado de 188

€/paciente/ano, em doentes cujo regime farmacoterapéutico foi filtrado pelos critérios
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START, resultando em terapéuticas omissas efectivas. No que diz respeito a medicagédo
inapropriada por excesso, apos filtragem por critérios STOPP modificados, apontam um
custo de 318 €/paciente/ano.(53) Ainda na Irlanda, foi estimado um custo de 45 milhdes
de euros, 9% dos encargos totais com farmacos no grupo dos individuos com >70 anos,

devido a prescricfes inapropriadas de medicamentos.(54)
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ESTRATEGIAS DE CONTROLO DA POLIMEDICACAO/
INTERVENCAO

No que diz respeito a elaboracdo de estratégias de controlo da polimedicacéo,
importa salientar que, relativamente a prescricdo de farmacos, para aléem de uma
perspetiva quantitativa é também muito importante o aspecto qualitativo. Nesse sentido,
as questbes da adequacdo da medicacdo, sobremedicacdo e submedicacdo estdo

eminentemente relacionadas com a polimedicacao.(55)

P. Dovjak propde uma abordagem por passos, a qual atribuiu o acrénimo
ACADEMIA (Assess, Comprehensive Geriatric Assessment, Adherence, Development,
Emergence, Minimization, Interdisciplinarity, Alertness). Este método contempla a
elaboracdo de uma lista completa e atualizada dos medicamentos efetivamente
utilizados solicitando ao idoso que traga todos os farmacos para avaliagdo, se
necessario; a avaliacdo do estado de saude e factores de risco para a ocorréncia de
RAMs; solucBes para 0 aumento da adesdo a terapéutica como sejam o envolvimento
dos cuidadores, a organizacdo da medicacéo, a simplificacdo dos esquemas terapéuticos
e a escolha de farmacos menos dispendiosos, quando possivel; o desenvolvimento de
um plano terapéutico personalizado adequado as prioridades do doente e que tenha em
conta ndo so6 as patologias, mas também a esperanca de vida e o beneficio potencial de
cada farmaco; a elaboracdo de uma nova lista de prescricdo, que exclua medicagdes sem
indicacdo ou desadequadas as prioridades, usando ferramentas que detectem erros de
prescricdo, como 0 START ou o STOPP; a minimizagéo da persisténcia na reutilizacdo
de farmacos descontinuados, através da identificacdo clara do motivo de
descontinuacdo, priorizacdo e monitorizacdo de efeitos negativos da descontinuagéo;
uma atitude interdisciplinar, com recurso a farmacologistas e com uma correcta e
actualizada documentacao clinica para efeitos de transicdo entre instituicdes de saude; e,
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por fim, monitorizacdo e reavaliacdo constantes, com especial atencdo a novos erros de
medicacdo eventualmente precipitados pela descontinuacdo dos farmacos ou alteracdo

da sua dosagem.(55)

Ainda no que diz respeito & forma inapropriada de polimedicacdo, a intervencao
mais comum é a reducdo dos farmacos considerados inapropriados.(56) Um estudo
demonstrou uma prevaléncia de 58% de farmacos com recomendacdo para serem
descontinuados, numa populacdo de 70 idosos de ambulatério com uma média de 7,7
medicamentos utilizados e com polimorbilidade. 88% dos doentes referiram melhorias
quanto ao seu estado de salde.(57) A polimedicacdo apropriada pode ser incentivada
através de programas de intervencdo classificados como: [1] intervencéo profissional (p.
ex., programas educacionais para prescritores e consumidores); [2] intervencéo
organizacional (p.ex., através de clinicas de revisdo medicamentosa); [3] intervencédo
financeira (p.ex., com recurso a incentivos para alteracdo de praticas de prescri¢éo) e [4]

intervencdo reguladora, através de alteracdes legislativas.(56)

Mesmo na presenca de clara evidéncia que comprova a correlacdo entre reaccdes
adversas medicamentosas e polimedicacdo inapropriada, os clinicos mantém certa
resisténcia no que a descontinuacdo da medicacédo diz respeito. Na base desta hesitacao
estdo certas crencas infundadas enraizadas no pensamento dos médicos: o receio de que
a descontinuacdo de um farmaco possa transmitir a ideia que o médico ndo ira investir
no doente; crenca de que guidelines terapéuticas, compostas por multifarmacoterapia,
sdo as opcdes mais eficazes e devem ser seguidas; a assumpc¢ado pelo clinico de que o
doente ndo tem reservas quanto ao cumprimento de esquemas terapéuticos complexos;
crenga por parte do médico da inevitavel ocorréncia de desfechos clinicos adversos apos
descontinuacdo de medicacdo.(8) Ainda que estejam enraizadas no julgamento clinico

do médico, cerca de 30 estudos que avaliaram as consequéncias da descontinuacdo de
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farmacos, também no ambiente de ambulatério, como 0s antihipertensivos,
antipsicoticos, benzodiazepinas e os inibidores selectivos da recaptacdo de serotonina,
concluiram ser segura essa via de actuacdo. S&0 mesmo os farmacos que criam
dependéncia fisica e/ou psicoldgica nos doentes aqueles que comportam maior
dificuldade na sua descontinuagéo (p. ex., guaifenesina, IBPs (inibidores da bomba de
protdes), AINEs (anti-inflamatérios ndo esterdides) e ISRS (inibidores selectivos da
recaptacdo de serotonina)).(8) B. Weiss e J. Lee (8) reuniram evidéncia resultante de
diversas fontes enumerando regimes apropriados de descontinuacdo de farmacos em que
a sua descontinuacdo é dificultada pelo doente, de forma a evitar reaccdes adversas
relacionadas. Vejamos, a recomendacéo para as benzodiazepinas envolve uma titulagao,
isto é, uma reducdo gradual e consistente da dose de um farmaco, em 25% por cada 15
dias. J& os inibidores da bomba de protbes deverdo ser titulados em 50% da dose a cada
15 dias, podendo ou ndo ser suplementado com a introducdo de um antagonista dos
receptores histaminicos H2. Para os ISRSs (inibidores selectivos da recaptacdo da
serotonina), a estratégia assenta na reducdo gradual da dosagem, em 6 a 8 semanas,
facilitada pela auséncia de depressao 6bvia patente no doente. Porém, foram igualmente
abordados farmacos sem necessidade de estratégia de descontinuacdo diferenciada,
nomeadamente a guaifenesina e os AINEs (anti-inflamatdrios ndo esterdides), ndo

ocasionando eventos clinicos adversos.

Na tentativa de identificar evidéncia relativa aos tipos de estudos intervencionais
com impacto na qualidade de prescri¢do, um artigo de revisdo sistematico, elaborado
por S. Patterson et al(56), analisou estudos de intervengdo constantes da literatura que
visassem a melhoria das prescricdes medicamentosas e suas complicagcbes em doentes
idosos (> 65 anos) submetidos a polimedicacdo. Apds aplicacdo de critérios de seleccao

rigidos, finalizou-se a analise com 10 estudos (publicados entre 2003 e 2009), incluindo
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apenas estudos controlados e randomizados e estudos controlados antes e apos o estudo.
Foram utilizados para o efeito os critérios de qualidade de prescri¢do, entre outros, de
Beers e MAI (Medication Appropriateness Index). Concluiu-se que a reducdo de
medicacdo inapropriada em idosos e, consequentemente, de complicagfes associadas a
medicamentos, tem sido bem-sucedida com as seguintes medidas: utilizag&o de sistemas
de alerta eletronicos que notifiguem o prescritor na hora da tomada de decisdo de
introdugdo de um farmaco; intervencdes lideradas por profissionais de ciéncias
farmacéuticas, nomeadamente, revisdes farmacoterapéuticas e acompanhamento
coordenado na transferéncia de doentes hospitalares para instalagdes de cuidados de
salde prolongados; assisténcia especializada por parte de farmacéuticos a médicos e
pacientes.(34,39,56,58) Em ambiente de ambulatério, os farmacéuticos integraram as
clinicas de cuidados primarios, oferecendo revisdes de esquemas medicamentosos

multidisciplinares, entrevistas e aconselhamento de doentes.(56)

Todavia, apesar de benéficos na reducdo efectiva de medicacdo inapropriada,
varios estudos refletem a falta de resultados esclarecedores do impacto de programas de
intervencdo na melhoria da sobrevida dos doentes. Existem divergéncias, tendo em

consideracao os métodos de intervencédo aplicados e 0s vieses associados.

Uma meta-analise de 9 estudos, publicada em 2004, revelou que a avaliacdo
geriatrica de doentes em ambulatorio teve um impacto nulo quanto a melhoria da
sobrevida dos doentes. Os autores recomendaram que fossem efectuados novos estudos
que avaliassem o estado funcional dos doentes e a sua qualidade de vida, no sentido de

colmatar esta lacuna na literatura.(39)

S. Royal et al (59) publicaram em 2006 os resultados de uma meta-analise de 38

estudos intervencionais, em cuidados de satde primarios, com o objectivo de reduzir as
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RAMs relacionadas com a medicagdo inapropriada (p. ex., morbilidade, admissao
hospitalar e mortalidade), incluindo ensaios controlados e aleatorizados, nao
aleatorizados, estudos do tipo controlled before and after e, por fim, estudos do tipo
interrupted time series. Demonstraram que 0s estudos de intervencdo na revisdo
farmacoterapéutica, liderados por um farmacéutico, reduzem efectivamente as
admissOes hospitalares. No entanto, isolando os resultados dos estudos aleatorizados,
estes resultados ndo se mantém. Concluiu-se assim que ndo foram encontradas
evidéncias significativamente relevantes quanto ao papel de estudos intervencionais
liderados por farmacéuticos, cuja revisdo medicamentosa tenha por objectivo a reducéo

das admiss@es hospitalares relacionadas com a farmacoterapia inapropriada.(59)

D. Gnjidic et al, num outro estudo de revisdo sobre métodos de reducéo da
polimedicacdo e seu impacto em termos de prognéstico, analisou estudos
intervencionais, entre RCTs (randomized controlled trials) e CCTs (controlled clinical
trials), envolvendo: revisdes das tabelas farmacoterapéuticas por farmacéuticos clinicos,
programas de educacdo de prescritores, avaliacbes multidimensionais geriatricas e
intervencdes multidisciplinares incluindo clinicos e farmacéuticos.(60) As tabelas 7 e 8

descrevem alguns estudos analisados no contexto de ambulatdrio.

Dos CCTs considerados, estudos em que a aleatoriedade ndo esta assegurada, 4
envolviam uma intervencao liderada por farmacéuticos. Todos demonstraram reducéo
efectiva do nimero de medicamentos prescritos, mas apenas 1 analisou o impacto deste
feito no prognostico dos doentes. Num estudo intervencional multidisciplinar, que
incluia uma revisdo da medicacdo prescrita por uma farmacéutico clinico associada a
um programa de educacdo para o clinico prescritor e o doente, foi demonstrada uma
reducdo significativa da plurimedicacdo e, consequentemente, dos custos

associados.(60) Quanto as intervencgdes conduzidas por clinicos, foram identificados 4
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estudos. Da mesma forma, todos reduziram a polimedicacdo, embora apenas 1 deles
tenha analisado o impacto prognoéstico das intervengdes no doente.(60) Foram ainda
analisados 2 estudos intervencionais, controlados e multidisciplinares, encontrando-se
resultados dispares. Um deles comparou a prescricdo de farmacéuticos clinicos, sob
supervisao de clinicos, com as praticas comuns de um lar de idosos, onde apenas 0s
clinicos prescreviam. Verificou-se que os farmacéuticos prescreveram um menor
namero de medicamentos do que os clinicos e que essa pratica contribuia para uma
reducdo da mortalidade e morbilidade. Pelo contrério, o outro estudo apreciado nédo
mostrou reducdo da polimedicacdo nem impacto das alteragfes da medicacdo na

mortalidade.(60)

Quanto aos RCTs considerados, tal como verificado em outros estudos(15), estes
foram elaborados em diferentes contextos e apresentaram resultados mistos. As
intervengdes encetadas por farmacéuticos clinicos mostraram redugdes significativas
nas tabelas terapéuticas dos doentes, no entanto apenas se constatou a reducdo do
numero de quedas apds a intervencdo, num estudo. Os outros ndo associaram o impacto
da intervencao ao numero de consultas médicas, hospitalizacdes ou mortalidade.(60) No
que diz respeito aos RCTs (randomized control trials) envolvendo intervencdes
elaboradas apenas por médicos, a maioria demonstrou uma reducdo substancial da
prescricdo medicamentosa, todavia encerra resultados pouco esclarecedores quanto ao
seu impacto no prognostico dos doentes. A aplicacdo de avaliagbes geriatricas em
doentes de ambulatério mostrou-se eficaz na reducdo da medicacdo inapropriada e
consequentemente, da polimedicacdo e RAMs associadas.(60) Os RCTs baseados em
intervencdes multidisciplinares foram conduzidos nos mais variados contextos, entre
doentes de ambulatério, lares de idosos e doentes hospitalizados. 2 estudos efectuados

em doentes de ambulatério, envolvendo uma equipa de médicos, farmacéuticos e
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enfermeiros, demonstraram uma variagdo nula no ndmero de medicamentos apds
intervencdo. Nos outros contextos, pelo contrério, verificou-se com maior frequéncia

uma reducéo efectiva da medicacdo nos grupos de intervencdo. O efeito da reducdo da

polimedicacao no progndstico dos doentes foi raramente estudado.(60)

Tabela 7
Estudos clinicos controlados para reducéo da exposi¢cdo a medicacéo (60)

Intervencéao Contexto do Impacto na Impacto no

estudo prescricao progndstico
Intervencdes com recurso a farmacéuticos
Revisdo da medicacéo por Doentes Reducéo Né&o avaliado
farmacéutico clinico tratados em significativa no
combinada com formagéo ambulatério (' ndmero de
de médicos e pacientes =195,971) prescricoes
Revisdo farmacoterapéutica Clinica de Reducéo Né&o avaliado
por farmacéutico clinico ambulatério (n  significativa no
providenciada ao médico =562) ndmero e no custo

dos medicamentos

Revisdo medicamentosa Clinica Reducdo Neutro ou
executada pelo geriatrica de significativa no positivo em
farmacéutico e revista pelo  ambulatorio (n nimero médio de 99,5% dos
prestador de cuidados = 250) medicamentos casos
primarios
Intervencgdes com recurso a médicos
Algoritmo The Good Doentes a viver Foram Melhoria da
Palliative-Geriatric Practice  na comunidade descontinuados 64  cognigéo e
complementado pela farmacos (58%) em  saude global
revisao individual do 64 participantes
medico

Adaptado de D. Gnjidic et al, Deprescribing trials: methods to reduce polypharmacy and
the impact on prescribing and clinical outcomes. (2012) - (60)

Tabela 8
Estudos clinicos aleatorizados para reducgdo da exposicdo a medicacao
Tipo de Contextodo  Duracéo da Resultados dos estudos
intervencao estudo monitorizacao
Impacto na Impacto no
prescrigéo prognoéstico

Intervencgdes com recurso a farmacéuticos

Revisdo da Doentes a 1 ano O aumento no Sem efeito na
medicacao feita
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por
farmacéuticos,
com
recomendagoes
ao médico em
caso de alteracdes
significativas

comunidade
(n=1131)

numero médio de  frequéncia de

farmacos consultas,
repetidos era admissdes
significativamente hospitalares
mais baixo no ou taxa de
grupo mortalidade

intervencionado
(diferenca média

=0.2) em
comparacdo com
0 grupo de
controlo
(diferenca média
=0.4)
Intervencdes com recurso a médicos
Informacao Reducéo Sem
adaptada a cada significativa no diferenca na
doente com comunidade namero de fungéo
recomendacéao farmacos
de reducdo da
medicacdo a
médico de
cuidados
primarios
Informacéo Clinica de Reducéo N&o avaliado
adaptada a cada ambulatorio significativa no
doente com numero de
recomendacéao farmacos
de reducdo da
medicacao a
médico de
cuidados
primarios
Grupo 1: Clinica de Reducdo Né&o avaliado
Informacéo ambulatério significativa no
adaptada a cada numero de
doente com farmacos;
recomendacéao Sem diferenca
de reducdo da significativa entre
medicacdo a os tipos de
médico de intervencédo
cuidados
primarios;
Grupo 2:
revisao de
tabela
terapéutica,
avaliacédo da
adesdo e
sugestdes
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individualizadas
para reducéo da

medicacdo a
médico de
cuidados
primarios
Avaliacédo e Doentes 1 ano Reducdo Reducéo nas
abordagemde  veteranos significativa no reaccoes
doentes hospitalizados uso desnecessario  adversas
hospitalizados  eem e inapropriado de  graves
ou em ambulatorio farmacos e
ambulatério (n=834) consequente

reducdo no

namero de

farmacos
Intervencdes multidisciplinares
Equipa Doentes a 1 ano Sem reducéo Nao avaliado
multidisciplinar  viver na significativa no
com um medico,  comunidade nGmero médio de
um farmacéutico (n = 266) farmacos
e um enfermeiro
que reviu a lista
de medicamentos
Avaliagédo Doentes a 2,5 meses Sem reducéo Néo avaliado
executada por viver na 1ano significativa no
médico e comunidade nimero de
enfermeiro (n=174) farmacos
Farmacéutico Doentes a 6 meses Diminuicdo do Sem
educou o viver na numero de diferenca no
doente/prestador  comunidade farmacos nimero de
de cuidados a (n=136) admissoes
;?Spe'to dos hospitalares,
armacos €, admissoes
posteriormente, o
médico de clinica em lares ou
geral reforcou as mortes
alteracdes
Foi feita uma Doentes a 1 ano Sem reducéo Reducdo ndo
revisao viver na significativa do significativa
padronizadada  comunidade nimero de no nimero de
medicagdo e (n = 620) farmacos quedas
dadas
recomendacdes
ao médico de
cuidados

primarios através
do registo médico
eletronico

Adaptado de D. Gnjidic et al, Deprescribing trials: methods to reduce polypharmacy and

the impact on prescribing and clinical outcomes. (2012) - (60)
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P. Lampela et al, 2010, em estudo intervencional randomizado, realizado em
Kuopio, Finlandia, avaliaram a medicacdo de 1000 idosos com idade superior a 75 anos,
aplicando os critérios de Beers. Quando necessario, foram efectuados ajustes do
esquema terapéutico por um clinico, e colheita de dados por enfermeiro em 2
momentos, antes do contacto com o clinico e apds 1 ano, avaliando a sua persisténcia.
Dos farmacos introduzidos pelos clinicos do estudo, apenas 58% se mantiveram apés 1
ano, sendo que mesmo 25% dos farmacos inicialmente proscritos foram novamente
introduzidos no esquema terapéutico dos individuos em estudo.(39) Assim, concluiu-se
que a eficacia dos estudos de intervencédo aplicados na revisao de esquemas terapéuticos

¢ posta em causa, em parte, pelos prescritores.

Ainda no mesmo estudo, P. Lampela et al (39), no que diz respeito aos
modificadores do SNC com utilizagdo a longo prazo, nomeadamente as
benzodiazepinas, recomendam que a actuacdo inicial envolva a reducdo da dosagem
desta classe de farmacos. A medicacdo para a diabetes mellitus foi alterada com o
intuito de reduzir o risco de desenvolvimento de hipoglicémia. Foi iniciada com
frequéncia a toma de aspirina de baixa dosagem, o que demonstra uma atitude
preventiva de eventos cardiovasculares. Os multivitaminicos foram largamente
proscritos para simplificacdo do esquema terapéutico. Farmacos relacionados com a
Oftalmologia ndo foram iniciados pelos clinicos do estudo. Pelo contrério, os individuos
portadores de potenciais patologias do foro ocular foram referenciados a respectiva
especialidade. Apesar do numero de medicamentos ter aumentado durante a duracédo do
estudo, a sua qualidade também melhorou, 0 que demonstra a necessidade quase
intrinseca de polifarmacoterapia em individuos idosos para combater as multiplas

patologias que os afectam.(39)
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Recentemente tém sido levados a cabo estudos de intervengdo baseados em
registos médicos eletrénicos, com bons resultados quanto a reducdo da polimedicacéo.
No entanto é necessaria a elaboracdo de novos estudos deste género de forma a avaliar o

seu impacto na prescri¢ao e no prognostico dos doentes.(60)

A avaliacdo da eficdcia dos ensaios intervencionais na pratica da prescricdo e
beneficios clinicos é dificultada pela pandplia de resultados conseguidos entre 0s
estudos, bem como pelas discrepancias em termos de métodos, contextos e tipos de
intervengdo seguidos. Entre os indicadores mensurados, os que dizem respeito ao
prognostico dos doentes deveriam ser alvo de uma seleccdo mais rigorosa (p.ex.,
hospitalizages, quedas, mortalidade) com o intuito de melhorar a detecgdo destas
alteracOes relacionadas com a medicacdo. A escolha do indicador redu¢do do numero
de medicamentos pode néo se afigurar como o0 mais correcto, uma vez que ndo é seguro
que a reducdo da medicacdo melhore a qualidade do regime farmacoterapéutico do
doente. Sdo parcos os estudos intervencionais que avaliam a reducdo da medicagédo
inapropriada. A falta de eficacia verificada em inimeras intervencdes podera relacionar-
se com 0s métodos eleitos. O tempo de follow-up curto, bem como a fonte de recolha de

dados poderé&o influenciar os resultados.(60)

Verifica-se uma diferenca de eficacia entre os tipos de estudo de intervencao
realizados. A multidisciplinaridade, o contacto pessoal ou estratégias de educacdo do
clinico parecem contribuir para resultados mais significativos na reducdo da
polimedicacdo. A disponibilizacdo por si s6 de material de apoio ao clinico nao
apresenta tdo bons resultados. Finalmente, de forma a generalizar os estudos
multidisciplinares de uma maneira sustentavel recomenda-se o uso das ferramentas de

avaliacdo dos farmacos com maior risco de condicionarem eventos adversos (p.ex.,
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STOPP), sendo que facilitaria a identificacdo dos doentes polimedicados em maior risco

de sofrem reaccdes adversas.(60)
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CONCLUSAO

O envelhecimento da populacdo € uma certeza. Cada vez mais os individuos
mais idosos sobrevivem mais e mais tempo, muito devido ao aumento da esperanca
média de vida associado aos cuidados de salude de cada vez melhor qualidade.
Concomitantemente, a populacéo idosa apresenta polimorbilidade e polimedicacdo com
sucessivamente maior frequéncia. Nesta faixa etaria (> 65 anos), os efeitos dos
farmacos sdo de certa forma mais imprevisiveis, quer devido as alteracdes naturais do
envelhecimento, mas também por estes individuos serem raramente incluidos nos

ensaios clinicos como objectos de estudo.

Os efeitos nefastos da polimedicacdo sdo conhecidos ha largos anos, contudo
verifica-se um aumento da sua prevaléncia, particularmente em individuos geriatricos.
Um numero elevado de farmacos constantes de um regime terapéutico condiciona, por
si s6, uma diminuicdo da qualidade de vida, particularmente devido as complicagdes
provenientes do seu uso. O clinico deverd manter um compromisso entre a escolha de
um tratamento com recurso a multipla medicacdo e a prevencao das suas consequéncias,
embora seja reconhecida a recomendacdo destes esquemas terapéuticos em patologias

como o cancro, a diabetes mellitus, a epilepsia e doentes transplantados.

As consequéncias de esquemas medicamentosos extensos incluem a ndo adesédo
a terapéutica, o uso de medicacdo inapropriada, isto €, subprescricdo ou sobreprescricao,
a ocorréncia de reaccOes adversas e interacces medicamentosas, as sindromes

geriatricas (p.ex., incontinéncia urinaria e quedas) e altera¢fes funcionais.

Por outro lado, foi comprovado o impacto destes regimes terapéuticos na

nutricdo do doente polimedicado, contribuindo para um estado nutricional precério.
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Outra das consequéncias referidas reporta aos custos financeiros directos e indirectos,
para 0 doente e para o sistema de saude, que advém das consequéncias clinicas da

polimedicacao inapropriada.

Vaérios sdo os factores de risco que determinam a polimedicacdo, sendo que o
sexo feminino, a raga branca, sintomas depressivos e as hospitalizacbes prévias

constituem factores referidos com frequéncia na literatura.

Uma vez que grande parte das RAMs ocorrem como consequéncia de medicagéo
inapropriada, torna-se evidente que estas situacdes sao potencialmente preveniveis. As
ferramentas de controlo de qualidade de prescricdo, como os critérios START, STOPP,
0s critérios de Beers, entre outros, auxiliam na tomada de decisdes de prescri¢do, tendo
como objectivo reduzir a exposicdo dos individuos geriatricos a medicagdo
inapropriada. S&o utilizados também em inimeros estudos. No entanto, cada um encerra
as suas vantagens e desvantagens, sendo necessario para o clinico manter um
julgamento critico, abordando o doente com a individualidade que se lhe reconhece. O
conhecimento de novas evidéncias cientificas, bem como a entrada em vigor de novos
farmacos no mercado, criam a necessidade de uma actualizacdo periddica dos critérios
de qualidade de prescricdo, tal como se verificou com as actualizacdes dos critérios de
Beers em 1997, 2003 e 2012, assim como a introducdo de novos critérios adaptados a

novas realidades de prescrigédo (p.ex., START e STOPP).

Vaérias sdo as razdes apontadas para a polimedicacgdo inapropriada. Uma precaria
transferéncia de informacdo entre as unidades hospitalares e os médicos generalistas,
crencas infundadas por parte dos médicos, tal como o cumprimento de guidelines

terapéuticas sem julgamento clinico e a assumpcéo de que os doentes aderem a regimes
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de plurimedicacédo, ndo permitem a deteccdo e, consequentemente, a descontinuacao de

farmacos potencialmente inapropriados.

De forma a combater a realidade da polimedicacao, tém sido elaborados varios
estudos intervencionais, de caracter profissional, organizacional, financeiro ou
regulador. Apesar de inUimeros estudos demonstrarem eficacia na reducdo da
polimedicacdo, o seu impacto no progndéstico dos doentes suscita algumas davidas. Os
diferentes métodos aplicados, os variados contextos que foram alvo de estudo, o perfil
da populacdo estudada e a falta de consisténcia na definicdo dos indicadores de salde
avaliados, representam explicagcdes aceitaveis para a discrepancia de resultados entre

estudos.

Apesar da necessidade de novos estudos para aferir as consequéncias da
polimedicacdo inapropriada, aparentemente sdo 0s estudos intervencionais
multidisciplinares, envolvendo médicos, farmacéuticos e enfermeiros, aqueles que

revelam resultados mais significativos na reducdo da polimedicacao.

Vaérias estratégias sdo abordadas na literatura na tentativa de reduzir as
consequéncias da polimedicacdo em doentes de ambulatério. O método ACADEMIA
(Assess, Comprehensive Geriatric Assessment, Adherence, Development, Emergence,

Minimization, Interdisciplinarity, Alertness) representa um exemplo disso mesmo.
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