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RESUMO

MATOS, M. S. Interagcbes medicamentosas potenciais em pacientes de uma
unidade de pronto atendimento. 2020. Dissertacdo (Programa de Mestrado em
Ciéncias e Saude) — Universidade Federal do Piaui (UFPI), Teresina, 2020.

A diabetes mellitus (DM) e a hipertensédo arterial sistémica (HAS) sdo duas das
doencas crdnicas ndo transmissiveis mais prevalentes na sociedade. Nao raro
encontram-se individuos diabéticos que apresentam HAS, por conta da associacao
entre os fatores de risco, fazendo com que esses pacientes que utilizam
antihipertensivos e medicamentos hipoglicemiantes simultaneamente sejam mais
susceptiveis as interacdes medicamentosas (IM). Diante disso, a presente pesquisa
teve como objetivo avaliar interacbes medicamentosas potenciais em individuos
adultos com histérico de hipertensdo e diabetes atendidos em Unidade de Pronto
Atendimento na cidade de Caxias — MA. Realizou-se um estudo observacional, de
carater descritivo e retrospectivo, onde foram avaliados 373 prontuarios de pacientes
com hipertensdo e/ou diabetes, atendidos durante julho de 2016 até dezembro de
2018. Foram coletados dados sociodemograficos, clinicos e farmacoldgicos dos
pacientes e realizada a identificacdo dos farmacos e a sua classificagdo de acordo
com o Anatomical Therapeutic Chemical. Os medicamentos prescritos foram
analisados quanto a ocorréncia de IM expostas, reacdes adversas potenciais e
classificados quanto a sua gravidade (alta, moderada e baixa). Empregou-se a
estatistica descritiva simples e analitica na analise dos dados, além da aplicacdo do
teste Qui-quadrado para verificacdo de possiveis associacdes. Os resultados
mostraram que 61% do publico atendido foi constituido por mulheres, com a média de
idade de 62 anos, com média de 3,912 farmacos prescritos por paciente, sendo que
88,31% eram moradores da cidade de Caxias - Ma. Quanto as enfermidades, 248
pacientes atendidos apresentaram HAS, 71 pacientes HAS associada ao DM e 54
pacientes apresentaram somente DM. As classes terapéuticas mais utilizadas, de
acordo com Anatomical Therapeutic Chemical, foram as destinadas para disturbios do
trato alimentar e metabolismo (30%), seguidas pelas classes com acao no sistema
cardiovascular (19%), sistema nervoso e sistema linfohematopoiético, ambos com
15%. Dentre os anti-hipertensivos mais utilizados, a losartana foi o farmaco mais

prescrito (86 receituarios), enquanto para os antidiabéticos identificou-se a



glibenclamida e metformina como sendo as mais utilizadas, com 23 prescri¢cdes cada.
A IM mais presente entre individuos com HAS+DM foi a associacdo simultanea entre
losartana com glibenclamida e metformina (n = 10). Ao avaliar a gravidade das IM em
pacientes com HAS, DM e HAS + DM, constatou-se que a maioria era de gravidade
moderada, com 51,10%, 51,79% e 62,42%, respectivamente. Entre os efeitos
adversos encontrados em pacientes com HAS, a disfuncao renal foi a mais frequente
(13%), devido a associacao entre captopril com dipirona e de losartana com dipirona.
Em pacientes com DM, a hipoglicemia foi a reacdo adversa preponderante devido a
associacao de insulina e metformina em 33% das prescricbes. Entre os pacientes
atendidos com HAS+DM, as interacbes medicamentosas foram hipoglicemia,
disfuncéo renal e aumento da pressao arterial, presentes em 9% dos receituarios. Os
dados obtidos sugerem que os pacientes com HAS e/ou DM sdo 3 vezes mais
susceptiveis aos efeitos das IM devido ao numero de farmacos associados,
ressaltando a necessidade de profissionais capacitados para garantir a qualidade e
seguranca da terapéutica e, assim, minimizar e/ou prevenir as consequéncias dos

efeitos decorrentes de potenciais associagdes entre farmacos.

Palavras chaves: Hipertensdo. Diabetes Mellitus. Interacdes de Medicamentos.

Efeitos Adversos. Polimedicacéao.



ABSTRACT

MATOS, M. S. Potential drug interactions in emergency units patients. 2020.
Dissertation (Master of Science and Health Program) — Federal University of Piaui
(UFPI), Teresina, 2020.

Diabetes mellitus (DM) and systemic arterial hypertension (SAH) are two of the most
prevalent chronic non-transmittable diseases in society. There are usually diabetic
individuals with hypertension, due to the association between risk factors. Making the
patients who use antihypertensive drugs and hypoglycemic drugs simultaneously more
susceptible to drug interactions (DI). Therefore, the present research aimed to evaluate
potential drug interactions in adult individuals with a history of hypertension and
diabetes treated at an Emergency Care Unit in the city of Caxias - MA. An
observational, descriptive and retrospective study was carried out where 373 medical
records of patients with hypertension and / or diabetes treated during July 2016 until
December 2018 were evaluated. Socio demographic, clinical and pharmacological
data were collected from the patients, and drug identification and classification were
performed according to the Anatomical Therapeutic Chemical. The prescribed drugs
were analyzed for the occurrence of exposed M, potential adverse reactions and rated
for severity (high, moderate and low). Simple and analytical descriptive statistics were
used to analyze the data, in addition to the Chi-square test to verify possible
associations. The results showed that 61% of the public attended were women, with a
mean age of 62 years, with an average of 3.912 drugs prescribed per patient, and
88.31% were residents of the city of Caxias - Ma. Regarding the diseases, 248 patients
treated had hypertension, 71 patients associated with DM and 54 patients had only
DM. The most commonly used therapeutic classes, according to Anatomical
Therapeutic Chemical, were those intended for eating disorders and metabolism
(30%), followed by classes with action on the cardiovascular system (19%), nervous
system and lymph hematopoietic system, both with 15%. Among the most commonly
used antihypertensive drugs, losartan was the most commonly prescribed drug (86
prescriptions), while for antidiabetic drugs, glibenclamide and metformin were
identified as the most commonly used, with 23 prescriptions each. The most common
MI among individuals with hypertension + DM was the simultaneous association
between losartan with glibenclamide and metformin (n = 10). When assessing the
severity of Ml in patients with hypertension, diabetes mellitus and hypertension +
diabetes mellitus, it was found that most of them were of moderate severity, with
51.10%, 51.79% and 62.42%, respectively. Among the adverse effects found in
patients with hypertension, renal dysfunction was the most frequent (13%), due to the
association between captopril with dipyrone and losartan with dipyrone. In DM patients,
hypoglycemia was the predominant adverse reaction due to the combination of insulin
and metformin in 33% of prescriptions. Among the patients treated with hypertension
+ DM, the drug interactions observed were hypoglycemia, renal dysfunction and
increased blood pressure, present in 9% of prescriptions. The data obtained suggest
that patients with hypertension and / or DM are susceptible to the effects of MI due to
the number of associated drugs, highlighting the need for trained professionals to



ensure the quality and safety of therapy. Thus minimizing and / or preventing
consequences of the effects of potential drug-drug associations

Keywords: Hypertension. Diabetes Mellitus. Drug Interactions. Adverse effects.
Polymedication.
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1 INTRODUCAO

As Doencas Crbnicas Nao Transmissiveis (DCNT) sdo consideradas,
atualmente, as entidades nosoldgicas que mais ocasionam mortes no Brasil, sendo
que, em 2011, foram responsaveis por 68,3% das notificac6es de Obito (DUNCA et
al., 2012; MALTA et al., 2015). Entre as DCNT, destacam-se a hipertensao arterial
sistémica (HAS) e a diabetes mellitus (DM) que s&o associados a inumeros fatores de
risco, sejam eles intrinsecos (idade, sexo e raca) e/ou extrinsecos (relacionados ao
estilo de vida do individuo) (GIMENES et al., 2016).

A hipertensdo arterial caracteriza-se por niveis elevados e sustentados da
pressdo arterial (PA), ou seja, PA = 140 x 90 mmHg, levando a alto grau de
morbimortalidade (SBC, 2016).

O diabetes mellitus é considerado uma sindrome que engloba um conjunto de
disturbios metabdlicos que resultam em defeitos na agéo e/ou secregdo da insulina,
ocasionando um quadro clinico de hiperglicemia e suas consequéncias. Contudo,
essa sindrome pode permanecer assintomatica por um longo periodo, até que a
doenca manifeste complicacdes clinicas, sendo necessarios testes de rastreamento
nos individuos considerados em classes de risco (SOUZA et al., 2012; SBD, 2016).

No Brasil, as chamadas DCNT vém aumentando na populacdo em geral.
Informacdes coletadas de individuos com 18 anos de idade ou mais mostrou que 45%
dos entrevistados apresentam, ao menos, uma doenca cronica ndo transmissivel,
sendo a hipertensédo a enfermidade mais referida, com 21,4%, enquanto o diabetes
foi citado por 6,2% dos casos (AMARAL; PERASSOLO, 2012; TAVARES; MACEDO,;
MENDES, 2012).

O nordeste € uma das regides brasileiras que apresentam menores propor¢des
de individuos com HAS e DM autorreferida pela populagdo de 18 anos ou mais de
idade, 19,4% de 5,4% respectivamente. No estado do Maranh&o a prevaléncia
estimada é que existem cerca de 349.128 individuos cadastrados no Programa de
Hipertensdo Arterial e Diabetes (HiperDia), sendo desses, 74,2% apresentam
somente HAS, 19,8% convivam com HAS e DM respectivamente e que 5,6%, dessa
populacdo apresente apenas diabetes, quanto ao municipio de Caxias, 0 Ministério
da Saude estima que existam 20 mil pessoas com hipertensdo e diabetes (IBGE,
2014; SOEIRO, et al., 2019).
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Em adicéo, essas duas doencas estdo geralmente associadas, ndo sendo raro
encontrar pacientes que usam anti-hipertensivos e antidiabéticos concomitantemente,
além de serem acompanhados por mais de um especialista, trazendo maior risco de
interagcdes medicamentosas, e suas consequéncias, para esses individuos (MALTA
et al., 2015; FLOR; CAMPOS, 2017).

Além disso, 0 uso concomitante de varios medicamentos acarreta impactos no
ambito clinico, diagnéstico, terapéutico e farmaco-econémico, podendo alterar a
gualidade de vida do paciente e resultar em mais gastos terapéuticos (LIMA et al.,
2016).

O uso concomitante de inumeras medicacdes no tratamento de diversas
enfermidades pode ser resultado da “prescricdo em cascata”. O uso de polifarmacia
desnecessaria, onde as reacdes adversas ocasionadas por um farmaco sao tratadas
com a utlizacdo de outro medicamento, possivelmente resultaria em uma
interpretacdo errébnea de um sinal ou sintoma como se fosse uma nova enfermidade,
ao invés de um efeito adverso da terapéutica adotada, que deveria ser suspensa ou
alterada (MANGIN; HEATH, 2012; DOHERTY et al., 2017).

As interacbes medicamentosas (IM) ocasionadas pela polifarmacoterapia
representam um evento clinico em que sao alterados os efeitos de um medicamento
em decorréncia de outras substancias como farmacos, alimentos, bebidas,
fitoterapicos ou algum agente quimico ambiental, sendo consideradas importantes
fatores de risco para possiveis reacées adversas a medicamentos (RAM). Além da
polifarmécia, também estédo diretamente relacionadas a fatores como idade avancada
e deficiéncia na biotransformacéo e eliminacéo de farmacos (JACOMINI; SILVA, 2011;
MARQUITO et al., 2014; PINTO et al., 2014; LEAO; MOURA; MEDEIROS, 2014).

IMs potencias sdo frequentemente encontradas, com uma média de 0,80
interagbes/prescricdo e seus resultados podem ser considerados negativos
(diminuicdo da eficacia terapéutica, toxicidades ou idiossincrasias) ou positivos
(aumento da eficacia ou efeito corretivo sobre a reacdo adversa consequente ao uso
de um deles), entretanto sdo consideradas eventos adversos evitaveis, passiveis de
prevencdo e de intervencdo e, por isso, condutas de reducdo e adicdo de
medicamentos durante o tratamento do paciente devem ser monitorados (LEAO:;
MOURA; MEDEIROS, 2014; MARQUITO et al.,, 2014; MOURA; TAVARES;
ACURCIO, 2012).
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Diante do exposto, 0 objetivo deste trabalho foi avaliar as IMs potenciais em
individuos adultos com historico de hipertensédo e diabetes em uma Unidade de Pronto

Atendimento na cidade de Caxias — MA.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Doencas Crénicas Nao Transmissiveis (DCNT)

As doencas crénicas ndo transmissiveis (DCNT) representam, atualmente,
0 problema de Saude Publica que mais ocasiona 6bitos no Brasil (mais de 70%),
além de causarem outras enfermidades que afetam a capacidade e a qualidade de
vida da populagéo adulta, entretanto, embora as taxas de mortalidade ocasionada
por essas doencas estejam, ultimamente, em declinio, ainda sdo consideradas
elevadas (MAZZUCHELLO et al., 2016; MALTA et al., 2016).

Os principais fatores de risco para as DCNT séo considerados modificaveis,
tais como tabagismo, consumo abusivo de &lcool, alimentacdo inadequada e
inatividade fisica, responséaveis, geralmente, pela epidemia de sobrepeso e
obesidade, pela alta prevaléncia de hipertensédo arterial e pelos niveis elevados de
colesterol (MALTA; MORAIS NETO; SILVA JUNIOR, 2011).

As DCNT mais prevalentes sao hipertensdo arterial (21,4%), depresséo
(7,6%), artrite (6,4%) e diabetes mellitus (6,2%). Essas enfermidades estdo
presentes em todas as classes socioecondmicas, mas atingem, de forma mais
intensa, individuos pertencentes a grupos vulneraveis, como baixa escolaridade,
menor renda e os idosos. Embora fatores de protecéo, tais como o consumo de
frutas e hortalicas, costumam aumentar com a idade, observa-se uma reducdo na
frequéncia da atividade fisica (MALTA; MORAIS NETO; SILVA JUNIOR, 2011;
ISER et al., 2012; THEME FILHA et al., 2015).

No Brasil, as DCNT estdo entre as principais causas de internacdes
hospitalares. O atendimento a esses pacientes engloba consultas sistematicas,
exames especializados e, ndo raro, cirurgias, representando um impacto crescente
para o sistema de salude em termos de custos diretos das DCNT (MALTA; MORAIS
NETO; SILVA JUNIOR, 2011; DUCAN et al., 2012).

O impacto das DCNT sobre a populagdo brasileira requer a criacdo de
medidas eficazes para minimizar esse quadro, ja que algumas acdes preventivas
apresentam resultado imediato, sendo de baixo custo e alta eficacia, mesmo nos
paises de baixa renda (THEME FILHA et al., 2015).

Para ampliar o comprometimento do pais com o tema das DCNT, o Ministério

da Saude (MS) vem promovendo importantes acdes em politicas publicas. Em 2011
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foi implantado, pelo MS, o “Plano de Ac¢des Estratégicas para o enfrentamento das
DCNT no Brasil” para o periodo entre 2011 a 2022, no qual aborda, além dos fatores
de risco, os quatro principais grupos de doencas, a saber: doencas que acometem
o aparelho circulatério, cancer, doencgas respiratérias cronicas e diabetes (DUCAN
et al., 2012; BERNAL et al., 2016).

Como metas desse plano estdo previstas a reducdo da mortalidade por
DCNT em 25%. Ainda, prevé-se a diminuicdo de 30% no consumo de sal, do tabaco
em 30%, do uso abusivo de alcool em 10%, da inatividade fisica em 10%, além do
aumento da ingestdo de frutas, legumes e verduras em 10%, cuja expectativa é a
de reduzir a hipertensdo em 25% e frear o crescimento do diabetes e da obesidade
(MALTA,; SILVA JUNIOR, 2013).

Apés a implantacdo do Plano de DCNT, foram realizadas ac6es de incentivo
a pratica de atividade fisica, distribuicdo gratuita de farmacos para hipertenséo,
diabetes e asma, organizacéo da rede de atendimento de urgéncias para doencas
cardiovasculares e ampliacdo do acesso ao diagndstico e tratamento do paciente
oncologico (MALTA et al., 2016).

Os resultados adquiridos até 0 momento mostram que as metas previstas
podem ser alcancadas até 2022, pois houve um aumento no consumo de frutas e
hortalicas e na pratica regular de atividade fisica, e reducédo do tabagismo. Contudo,
a diminuicéo da obesidade e estabilidade no consumo de alcool e citologia oncética
sdo algumas das metas que ainda néo foram atingidas. Portanto € necessario rever
as estratégias das que ndo mostraram avanco e continuar executando as que vem
mostrando resultados satisfatorios (MALTA et al., 2016; BERNAL et al., 2016).

2.2 Hipertensédo Arterial Sistémica (HAS)

As pressfes sanguineas e nos tecidos locais devem permanecer em niveis
estreitos para ndo gerarem danos indesejados, a pressdo baixa, conhecida como
hipotensédo, pode ocasionar disfungcdo ou morte dos tecidos, além de perfusdo dos
orgaos, contudo a pressao alta, também chamada de hipertensdo, pode resultar em
danos ao vaso ou orgaos alvos (KUMAR; ABBAS; ASTER, 2018).

A regulacdo da pressdo arterial (PA) é uma das fungles fisiolégicas mais
complexas do organismo, pois necessita das acdes integradas dos sistemas

cardiovasculares, renal, neural e endécrino (MITCHEL, 2016).
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Seu ajuste ocorre atraveés da regulagdo continua do débito cardiaco e da
resisténcia periférica, que ganha estimulos hormonais (angiotensina |,
prostaglandina, entre outros) e neurais (barorreceptor), ajustando a PA por meio do
grau de vasoconstricdo, vasodilatacdo e do débito cardiaco. Em longo prazo, a
regulacé@o da PA ocorre através do mecanismo renal que realiza o balanceamento da
ingesta e excrecao de liquido, entretanto, os rins também possuem o sistema renina-
angiotensina que realiza o papel de vasoconstritor elevando a pressdo quando
necesséario (MARTELLI, 2013; HALL, 2017).

A medida que a PA aumenta, seus efeitos prejudiciais se elevam. A hipertensdo
€ uma doenca silenciosa e assintoméatica durante grande parte de sua evolucéo, e
ocorre quando os niveis pressoricos estao acima de 140 x 90 mmHg. Considerada um
problema de salde publica e responsavel por grande niamero de 6bitos, é o fator de
risco continuo mais comum para doencas cardiovasculares (MALTA et al, 2016;
PIMENTA; ASSUNCAO, 2016).

Sua prevaléncia varia de acordo com o sexo, idade, escolaridade e renda,
histérico familiar de doencas cardiovasculares, dislipidemia, obesidade e diabetes
mellitus. O excesso de peso, habitos alimentares inadequados e sedentarismo sdo 0s
fatores de risco mais evidentes na populacdo mais jovem (RADOVANOVIC et al.,
2014; VIEIRA et al., 2016; SILVA et al., 2016).

Por ser uma doenca multifatorial e multicausal, este agravo esta presente em
22,8% dos individuos acima de 18 anos, com maior frequéncia entre os homens e
atingindo 47,1% dos idosos com mais de 75 anos. Nas principais capitais brasileiras
e no Distrito Federal, a hipertensao foi auto referida por 24,1% dos individuos adultos,
comprovando sua elevada prevaléncia na populacdo brasileira adulta (LULA et al.,
2012; MALTA et al., 2016).

De acordo com a etiologia, a hipertenséo pode ser classificada em: (a) primaria
ou essencial, cuja origem da doencga néo é identificada e compreende 90% dos casos,
sendo uma disfuncdo que envolve fatores ambientais e polimorfismos genéticos; (b)
secundaria, representando 5 a 10% dos casos, € considerada potencialmente tratavel,
sendo possivel detectar a causa deflagradora especifica da hipertenséo, podendo ser
consequéncia de uma doenca renal, enddcrina, vascular e sindrome da apneia
obstrutiva do sono (MITCHEL, 2016; DINIS et al., 2017; BENOWITZ, 2017).

Os valores diagnésticos para esse disturbio sao arbitrarios, contudo, podem ser

classificados, de acordo com seus limites, em: (1) normal, cujos valores de presséo
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arterial sistolica (PAS) e pressao arterial diastdlica (PAD) sao < 120/80 mmHg,
respectivamente; (2) estado de pré hipertensdo, no qual os valores da PAS
apresentam-se entre 121 e 139 mmHg e da PAD entre 81 e 89 mmHg; (3) estagio 1,
os valores sistélicos e diastolicos variam, respectivamente, entre 140 — 159 mmHg e
90 — 99 mmHg; (4) estagio 2, a PAS apresenta valores entre 160 — 179 mmHg e a
PAD entre 100 — 109 mmHg; (5) estagio 3, os valores de referéncias para a PAS e
PAD sao = 180 mmHg e = 110 mmHg, respectivamente. Entretanto, se os valores da
PAS e da PAD apresentarem classificagdes distintas, convencionou-se utilizar o maior
valor para determinar a categoria (SBC, 2016).

O diagnéstico da hipertenséo arterial sistémica (HAS) pode ser considerado
simples por depender apenas da afericdo correta da pressdo, sendo realizada por
meio de aparelho oscilométrico, auscultatério ou biomarcadores. Contudo, o
diagndstico clinico dificilmente relata a causa da HAS, servindo principalmente para
analisar as possiveis consequéncias hemodinamicas dessa sindrome (NASCIMENTO
et al., 2013; NEVES JOSYNARIA; NEVES JOSYANE; OLIVERA, 2016; SBC, 2016;
BENOWITZ, 2017).

A mensuracdo da PA é imprescindivel para diagnosticar o individuo em
normotenso ou hipertenso, no entanto, o membro a equipe de salde responsavel pela
afericdo deve eliminar qualquer possibilidade que acarrete diagnésticos falsos
positivos e que comprometam o tratamento anti-hipertensivo (COLOSIMO et al.,
2012).

O nédo tratamento da HAS podera ocasionar, como consequéncia,
complicacBes mais graves como o0 acidente vascular cerebral (AVC), insuficiéncia
renal, aterosclerose, cardiopatia, entre outras. Para ter o controle dessa sindrome a
abordagem terapéutica compreende praticas ndo medicamentosas, para minimizar
seus fatores de risco, juntamente com o uso de farmacos anti-hipertensivos
(BARRETO; REINER; MARCON, 2014; MITCHEL, 2016; CEMBRANEL et. al., 2017).

O tratamento ndo farmacologico consiste na mudanca de habitos
comportamentais, incluindo a pratica regular de exercicios fisicos, alimentacao
balanceada e diminuicdo no consumo de &lcool e nicotina durante o tratamento.
Contudo, a atividade fisica € a menos realizada entre as recomendacdes, sendo 0s
homens os que menos aderem as recomendag¢des, muito em parte devido a falta de

motivacao, falta de apoio e auséncia de confianca para sua pratica, resultado dos
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habitos sedentarios na vida dos hipertensos (LOPEZ et al., 2014; MARTINS et al.,
2015; MANSOUR; MONTEIRO; LUIZ, 2016).

O tratamento medicamentoso utiliza diversas classes de farmacos que sao
adotados de acordo com as caracteristicas da HAS de cada individuo. Os mais
utilizados séo os diuréticos, como hidroclorotiazida, e os inibidores da angiotensina,
como o captopril. Além desses, também fazem parte da farmacoterapia os
vasodilatadores e agentes simpaticoplégicos (AMARAL; PERASSOLO, 2012;
BENOWITZ, 2017).

No Quadro 1 estdo descritos os farmacos disponiveis na rede basica do SUS e
respectiva posologia. Farmacos anti-hipertensivos adicionais previstos na Relacao
Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME) (2020):

Quadro 1: Farmacos anti-hipertensivos disponiveis na rede basica do SUS.

Denominacdo genérica Dosagem
Anlodipino 5e10mg
Atenolol 25 mg
Captopril 25 mg
Cloridato de propranolol 10 e 40 mg
Cloridrato de hidralazina 25e50mg
Furosemida 40 e 10 mg/mL
Hidroclorotiazida 12,5e25mg
Maleato de enalapril 5,10 e 20 mg
Mesilato de doxazosina 2e4mg
Metildopa 250 mg
Succinato de metoprolol 25,50 e 100 mg
Tartarato de metoprolol 100 mg

Ao ser indicado um tratamento farmacolégico, o paciente deve receber
orientacdes sobre seu uso continuo, efeitos adversos, as possiveis alteracbes das
dosagens e a troca ou associacdo de medicamentos que garantam uma melhor
eficacia, uma vez que os anti-hipertensivos atuam por mecanismos diversos. A

escolha inicial do medicamento é sempre o que oferece menor risco de ocorréncias
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cardiovasculares ao paciente, deixando os outros para serem utilizados caso seja
necessario a associacao de farmacos (SBC, 2016; RANG et al., 2016).

Atualmente, diversos estudos vém demonstrando a incidéncia simultanea de
HAS e diabetes mellitus e, por isso, € comum pacientes usarem farmacos para as
duas sindromes, principalmente em individuos com a faixa de idade mais avancada,
contudo além da utilizacdo de medicamentos € necessario enfatizar que essa
populacdo deve adotar dietas e pratica de atividade fisica para diminuir o risco de
provaveis eventos cardiovasculares graves ou fatais.(FREITAS; GARCIA, 2012;
AMARAL; PERASSOLO, 2012; CARLUCCHI et al., 2013; CUENTRO et al., 2014;
BUENO et al., 2017; FRANCISCO et al., 2018).

2.3 Diabetes Mellitus (DM)

Desde a década de 70 que o numero de idosos no Brasil vem crescendo e,
como consequéncia, surge 0 aumento da incidéncia de doencas crdnicas nao
transmissiveis (DCNT). Dentre as DCNT destaca-se a diabetes mellitus (DM), que se
caracteriza por disturbio metabdlico resultante da incapacidade do organismo de
produzir, responder a agéo da insulina ou ambos, tendo como caracteristica clinica
principal a hiperglicemia, um efeito comum no diabetes descontrolado, podendo
ocasionar complicacbes oculares, renais, cardiacas, neurologicas e vasculares
(MARQUES, 2017; NAZARETH, 2017; GARCIA, 2017).

Entre os sintomas associados ao quadro de hiperglicemia estdo polidria,
polidipsia, perda de peso, polifagia e predisposicao a infec¢des. Contudo, quando a
concentracdo glicémica sérica ndo é controlada, observa-se a sindrome hiperosmolar
nao cetotica e hiperglicemia com cetoacidose. A longo prazo o DM pode provocar
perda de visdo, nefropatia e neuropatia periférica com risco de Ulceras nos pés e
amputacdes (WHO, 2016; ADA, 2017).

A prevaléncia dessa doenca vem aumentando abruptamente, representando
importante problema de saude publica. Atualmente, 425 milhdes de pessoas vivem
com diabetes no mundo e a perspectiva € de que esse nimero aumente para 693
milhdes até 2045. O Brasil ocupa o quarto lugar no ranking mundial em casos de
diabetes, apresentando 14,3 milhdes de pacientes, sendo as mulheres e os individuos
de maior faixa etaria os que mais compdem esse grupo, além de estar associada ao

sobrepeso/obesidade e hipertensdo, que sao fatores de risco comuns em outras
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doencas cronicas presentes na populacao brasileira (IDF, 2017; MALTA et al., 2017,
ASSUNCAO et al., 2017).

A classificacéo do diabetes baseia-se na etiologia e ha quatro classes clinicas:
DM tipo I, DM tipo I, outros tipos especificos de DM e DM gestacional. Além dessas
também existe a condicdo de pré-diabetes, considerada fator de risco para o
desenvolvimento de DM, e que se manifesta com alteracdo da glicemia de jejum e
reducdo da tolerancia a glicose (SBD, 2016).

O DM tipo | ocorre em 5 a 10 % dos casos, sendo diagnosticados na infancia e
na juventude, e possui um grande impacto na qualidade de vida desses; sua principal
caracteristica € a necessidade diaria de insulina para tratamento, em razdo da
deficiéncia total deste hormonio, resultante da destruicdo das células beta
responsaveis pela producdo de insulina no pancreas. O DM tipo | apresenta duas
categorias clinicas: tipo IA, de carater autoimune, quando as células B séo destruidas
por auto anticorpos; e o tipo IB, considerado idiopatico. A DM tipo | possui tendéncia
a hiperglicemia grave e cetoacidose (GERALDO et al. 2015; SBD, 2016; GARCIA,
2017).

O DM tipo Il é o mais prevalente na populacao, com 95% dos casos, sendo este
um distarbio metabdlico caracterizado por hiperglicemia devido a defeitos na secre¢éo
ou acao de insulina. Esta relacionado a fatores genéticos e ambientais, sendo que a
maioria dos individuos com essa enfermidade apresenta sobrepeso ou obesidade. A
doenca atinge principalmente pessoas com mais de 40 anos, mas tem sido observada
elevagdo na sua incidéncia entre jovens (SBD, 2016; NAZARETH, 2017).

O DM gestacional € uma condicdo frequente em 5-9% das gestacdes,
aumentando em sete vezes 0 risco do paciente em desenvolver o diabetes mellitus
(DM) tipo II; é diagnosticada entre o segundo ou terceiro trimestre de gravidez em
mulheres que apresentam resisténcia a insulina, que favorece a intolerancia a glicose
de intensidade variada. As mulheres com essa enfermidade apresentam maior risco
de complicacdes durante a gravidez e o parto, com desenvolvimento de sindrome
hipertensiva, além de ser considerado um fator de risco para DM Il. As consequéncias
para o feto e o neonato sdo macrossomia fetal, prematuridade, polidramnio,
malformacbes dentre outras complicagcbes (WEINERT et al. 2011; MOURA;
OLIVEIRA, 2016; ADA, 2017).

Outros tipos especificos de DM sdo menos frequentes, porém as causas podem

ser por defeitos genéticos na funcao das células beta, defeitos genéticos na acéo da
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insulina, doencas do pancreas exocrino (como fibrose cistica), farmacos ou diabetes
induzido por produtos quimicos, como no tratamento de HIV/AIDS, ou apds a
realizacao de transplante de 6rgéaos, entre outras condi¢cdes (SBD, 2016; ADA, 2017).

O diagnéstico da DM é baseado na concentracdo dos niveis plasmaticos de
glicose, pois a hiperglicemia afeta diversos oOrgdos gradativamente e de forma
assintomatica. Atualmente, existem quatro exames utilizados para o diagnéstico do
guadro clinico do paciente: a dosagem de glicose plasmatica em jejum, o teste de
tolerancia a glicose oral, glicose aleatoria de plasma (PG) = 200 mg / dl com sinais
inequivocos de hiperglicemia e a dosagem de hemoglobina glicada (HbAlc) (ADA,
2017; GARCIA, 2017).

Para a prevencdo e controle da DM, existem possibilidades terapéuticas
farmacoldgicas e ndo farmacolégicas que incluem o autocuidado relacionado a pratica
regular de atividade fisica e uma dieta equilibrada, fatores importantes para o controle
direto e indireto do peso e/ ou dos niveis glicEmicos (CARVALHO; SILVA; COELHO,
2015; FARIA et al., 2014; MACEDO et al, 2017).

Na terapia farmacoldgica do DM tipo | a insulina é imprescindivel, sendo
necessaria trés ou mais doses diarias, divididas em insulina basal e insulina prandial
para o tratamento do DM tipo Il, além da mudanca de habitos de vida, é prescrito
antidiabético oral, embora a terapia com farmacos hipoglicemiantes apenas seja
indicada quando a pratica de exercicios fisicos, dieta e controle do peso nao forem
capazes de controlar a hiperglicemia (SBD, 2016).

O tratamento farmacologico disponibilizado pelo SUS, segundo o RENAME
(2020) sao:

Quadro 2: Farmacos disponiveis na rede basica do SUS para o tratamento do diabetes

mellitus.
Denominacéo genérica Dosagem
Cloridrato de metformina 500 e 850 mg
Glibenclamida 5mg
Insulina anéloga de agéo 100 Ul/mL
prolongada
Insulina anéloga de acéo rapida 100 UI/mL
Insulina humana NPH 100 Ul/mL
Insulina humana regular 100 Ul/mL
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Umas das comorbidades mais frequentes do DM é a hipertenséao arterial, sendo
gue, no DM do tipo |, sua presenca leva ao desenvolvimento de nefropatia diabética,
e no DM do tipo Il os individuos j& sdo hipertensos ao serem diagnosticados com
diabetes, tornando necessaria atencao na escolha de medicamentos adequados para
esses individuos, evitando o risco de desenvolver possiveis interacbes
medicamentosas (PRADO; FRANCISCO; BARROS, 2016; SBD, 2016).

2.4 Interacdo Medicamentosa (IM)

As interacfes medicamentosas sdo respostas farmacoldgicas ou clinicas,
resultante da combinacdo de medicamentos com diferentes farmacos, alimentos ou
outras substancias quimicas (DESTRUTI, 2010).

A polifarmacia, utilizada no tratamento de diversas doencas, deixa a populacao
suscetivel a possiveis interacdes medicamentosas, podendo ser positiva ao
proporcionar vantagens ao paciente, como aumento do efeito terapéutico e reducdo
da toxicidade; ou negativas, quando traz prejuizos ao paciente proporcionando novas
enfermidades, e aumento dos efeitos toxicos, sendo capaz de comprometer a
assisténcia medica que esta sendo realizada (MARQUITO et al., 2014; LEAO;
MOURA; MEDEIROS, 2014; MIBIELLI et al., 2014; DESTRUTI, 2010).

A IM é uma pratica bastante comum no ambiente hospitalar e esta
relacionada, além da polifarmacia, com a idade avancada e deficiéncia na
metabolizacdo e excrecdo dos medicamentos. As interacdes farmaco doencas
ocorrem quando uma enfermidade que ndo era implicita deixa o paciente mais
predisposto aos efeitos indesejados de uma medicacao, sendo tais interagdes
classificadas em farmacocinéticas e farmacodinamicas (MARQUITO et al., 2014;
TANIGUCHI; GUENGERICH, 2014; DOHERTY et al., 2017).

InteracBes farmacocinéticas, que sao resultantes da quantidade de farmacos
no local onde atuam, afetam os mecanismos de absorc¢ao, distribuicdo, metabolismo
e excrecao renal. A interacdo farmacodinamica significa diferentes respostas dadas
pela mesma combinacdo de medicamentos, produzindo uma resposta aditiva,
sinérgica ou antagbnica (RANG et al., 2016; BENOWITZ, 2017).

A presenca de possiveis IM deve ser verificada criteriosamente quanto ao grau

de gravidade, sendo classificadas em leve (aumento na frequéncia ou gravidade dos
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efeitos adversos, trazendo desconforto ao paciente e/ou acréscimo de dias de
internacdo), moderada (faz-se necessario alteracdo na terapéutica abordada por
ocasionar deterioracédo na condic¢do clinica do paciente) e grave (requer intervencao
médica, podendo levar o paciente a 6bito) (OKUNO et al., 2013; ALVIM et al., 2015;
SZWARCWALD et al., 2015; PRADO; FRANCISCO; BARROS, 2016).

O potencial de gravidade das IM séo de extrema importancia para estabelecer
0s riscos e beneficios da terapéutica que sera abordada, evidenciando a dosagem,
vias de administracdo e horérios adequados para assim evitar os danos causados
pelas mesmas (LIMA, 2007).

A possibilidade de ocorréncia das IM nédo quer dizer que a mesma ira produzir
efeitos adversos, isso depende de fatores especificos do medicamento (dose, via de
administracdo, formulacdo e sequéncia de administracao) e do individuo (fatores
genéticos, sexo, doencas concomitantes e dieta). Contudo o reconhecimento do
profissional que prescreve, dispensa e a conscientizac&do do perigo da automedicacao
sao fatores que podem minimizar esses danos (HORN; PHARM, 2017).

Entretanto, segundo Carvalho et al., (2013) o horario da medica¢cédo tem um
pequeno impacto na prevencdo de potenciais interagcdes farmacocinéticas e
farmacodinamicas, sendo que as principais medidas preventivas que devem ser
adotadas sao: evitar 0 uso simultédneo, ajustar a dose do farmaco e monitorizacao
clinica para deteccao precoce dos efeitos adversos. Onde é ressaltado que essas
acoOes se tornam mais efetivas se desenvolvida por uma equipe multidisciplinar.

Geralmente os farmacos mais sujeitos a possiveis IM sdo 0s prescritos para o
dia a dia do paciente e sao utilizados para tratar as comorbidades mais frequentes.
Por isso, € importante identificar possiveis interacbes medicamentosas nesse
subgrupo de pacientes e realizar alteracdes na terapéutica adotada. O mapeamento
prévio das prescri¢cdes faz com que a terapéutica que sera abordada seja conhecida
para, assim, minimizar os riscos das IM potenciais, diminuindo o risco de agravar a
saude do paciente (AMARAL; PERASSOLO, 2012; PRADO; FRANCISCO; BARROS,
2016; MOREIRA et al., 2017).

Contudo, em individuos que apresentem multiplas doencas ndo é possivel
evitar as IM, devido a necessidade da utlizacdo de varios farmacos
concomitantemente. Assim, torna-se necessario conhecer e controlar possiveis
reacdes adversas a medicamentos (RAM), entre elas o efeito hipotensor, podendo

provocar ineficiéncia de uma medicacgéo anti-hipertensiva, havendo a necessidade do
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uso de uma nova medicacao, o que deixaria 0 paciente sujeito a novas interacgoes.
Entre os farmacos que normalizam a PA e mais propensos a causarem IM sdo 0s
inibidores da enzima conversora de angiotensina, bloqueadores adrenérgicos e 0s
diuréticos (MIBIELLI et al., 2014).

Um grupo de alto risco para as IM séo os hipertensos e diabéticos por serem
portadores de doencas cronicas, que geralmente utilizam em seu tratamento varios
farmacos ao mesmo tempo, podendo comprometer a efetividade da acédo
farmacodinamica de cada um. No entanto, essas interacdes podem ser previsiveis ao
saber das propriedades farmacoldgicas da medicacgéo indicada (LULA et al., 2012;
AMARAL; PERASSOLO, 2012; TAVARES et al., 2016; BALEN et al., 2017).

Algumas IM e seus riscos potenciais encontradas em pacientes que
apresentam DM e/ou HAS, segundo pesquisas realizadas por Amaral e Perassolo
(2012) e Bandeira e Oliveira (2014) sao apresentadas no quadro abaixo:

Quadro 3: Interac6es medicamentosas entre farmacos x farmacos e sua relevéancia clinica.

Farmacos relatados Tipo de interacéo Relevancia Clinica
Espironolactona e Losartana Grave Aumento de potassio sérico
Hidroclorotiazida e Digoxina Grave Pode ocorrer hipocalemia e
intoxicacao digitalica

Captopril e Furosemida Moderada Reducao da PA

Glibenclamida e Enalapril Moderada Potencializagao do efeito
hipoglicemiante

Enalapril e Acido Acetilsalicilico | Moderada Reducdo do efeito anti-

(AAS) hipertensivo

Hidroclorotiazida e Atenolol Moderada Hiperglicemia

Atenolol e AAS Leve Reducdo do efeito hipotensivo
em altas doses

Glibenclamida e Omeprazol Leve Pode aumentar o efeito
hipoglicemiante

Todavia, as IM e RAM em sua maioria ndo séo reconhecidas pelos enfermos,
familiares e até mesmo pelos profissionais de saude, principalmente quando a
polifarmacia é considerada complexa, Além de que, muitos profissionais acreditam
gue as IM e RAM resultam em consequéncias clinicas como arritmias, convulsdes e
morte, 0 que nem sempre é ocorre, sendo mais frequente eventos como tonturas,
sedacao, hipotensdo postural, quedas e confusdo podendo aumentar o perfil de
morbimortalidade dos pacientes (SECOLI, 2010).
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Contudo cabe ressaltar a importancia do cuidado farmacéutico diante dessas
enfermidades, tendo em vista que individuos com diversas condi¢des clinicas
possuem maior possibilidade de falha terapéutica e desenvolvimento de interacdes
medicamentosas, sendo o farmacéutico o profissional capaz de analisar a
farmacoterapia e realizar intervengdes farmacéuticas que proporcionem melhores
desfechos clinicos aos pacientes, além de trazer impactos positivos no setor
econdmico (ARAUJO et al.; 2017; OLIVEIRA et al.; 2016).
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3 OBJETIVO

3.1 Objetivo Geral

Avaliar interacdes medicamentosas potenciais em individuos adultos com
histérico de hipertenséo e/ou diabetes atendidos em Unidade de Pronto Atendimento

na cidade de Caxias — MA.
3.2. Objetivos Especificos
3.2.1 Caracterizar os pacientes quanto aos dados séciodemograficos.

3.2.2 Identificar, por meio de prontudrios, os principais sintomas clinicos e historico do

paciente (comorbidades associadas),

3.2.3 Identificar os medicamentos e esquema posoldgico prescrito e utilizados pelos

pacientes.

3.2.4 Identificar e quantificar os principais farmacos prescritos, conforme a classe

farmacoldgica.

3.2.5 Analisar e classificar as interagdes medicamentosas de acordo com a gravidade

e manejo clinico.

3.2.6 Correlacionar a quantidade de farmacos em uso com as possiveis interacdes
medicamentosas, e a presenca de comorbidades.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Tipo de Estudo

Tratou-se de um estudo observacional, de carater descritivo e retrospectivo.

4.2 Local do Estudo

O projeto foi desenvolvido junto ao Programa de Mestrado de Ciéncias e Saude
da Universidade Federal do Piaui.

Para o seu desenvolvimento, a coleta de dados foi realizada na Unidade de
Pronto Atendimento (UPA) da cidade de Caxias, no estado do Maranh&o, vinculada a
Secretaria Municipal de Saude de Caxias, que foi inicialmente contatada e concordou
com a sua realizacdo, assinando a Carta de Anuéncia relativa a autorizagdo para
coleta de dados na referida unidade (ANEXO II).

Essa unidade de saude caracteriza-se por possuir seis consultérios médicos e
um odontolégico, e possui 210 funcionarios e sete equipes médicas. Sendo esta UPA
classificada de porte Ill, o estabelecimento conta com 21 leitos, laboratério, farmacia,
refeitorio e salas de classificacéo de risco, sutura, medicacao, nebulizacéo, repouso e
ecocardiograma.

Além do municipio de Caxias, esta UPA também atende as cidades de Aldeias

Altas, Sao Jodo do Soter, Afonso Cunha, Buriti e Duque Bacelar.

4.3 Aspectos Eticos

O protocolo de pesquisa foi submetido para andlise e aprovado (CAAE
85724418.1.0000.5214) pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Universidade
Federal do Piaui.

Os dados da pesquisa foram coletados diretamente dos prontuarios, sem
contato com os envolvidos na informag&o. De acordo com a Resolugao 466/2012 e
suas Complementares, do Conselho Nacional de Saude (CNS), os nomes dos
pacientes envolvidos e dos profissionais que realizaram a prescricdo dos
medicamentos foram completamente omitidos.

Para a obtencdo dos dados foi solicitado aos participantes ou seus
responsaveis legais que preencham o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
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(TCLE) (APENDICE A). Entretanto, caso ndo fosse possivel a obtencdo dos
consentimentos foi realizada uma justificativa (ANEXO II) em forma de documento
assinado pela propria pesquisadora, além da anuéncia da instituicdo detentora dos
prontuarios.

O estudo so foi iniciado a partir da aprovacgéo ética do protocolo pelo CEP da
UFPIL.

4.4, Amostra do Estudo

A amostra de conveniéncia avaliada no estudo constou de todos os prontudrios
de pacientes que foram atendidos na Unidade de Pronto Atendimento (UPA), desde
sua inauguracdo em julho de 2016 até dezembro de 2018. Foram selecionados todos
0s prontuarios que atenderam aos critérios de inclusdo, durante o periodo da coleta.
A partir da amostra selecionada, foi realizada uma andlise retrospectiva dos
prontuarios.

Para os calculos das amostras, ndo foi possivel realizar um levantamento
prévio da proporcdo amostral com isso foi utilizado a seguinte formula (LEVINE;
BERENSON; STEPHAN, 2000):

2
 Zap 025
—La/2 27

E

Dessa forma, considerado um erro amostral de 5% e nivel de confianca de

95%, estima-se uma amostra total de 373 prontuarios.

4.5 Critérios de Incluséo e Exclusdo dos Participantes

Foram incluidos no estudo os prontuarios dos individuos com as seguintes
caracteristicas:
v Faixa etéria: idade a partir dos 18 anos;
v Diagndstico clinico de diabetes e/ou hipertensao;
4 Em tratamento farmacol6gico com dois ou mais farmacos para hipertenséo e
comorbidades.

Foram excluidos os prontuarios de pacientes que néo continham todas as

informagBes necessérias para a realizacao da pesquisa.
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4.6 Coletade Dados

Antes da coleta ser iniciada, os objetivos da pesquisa foram explicados aos
profissionais da unidade e, em seguida, foram solicitados os registros de atendimento
para selecdo dos prontuarios.

As informagdes para a pesquisa foram coletadas, durante dois dias da semana,
por 4 meses, na propria UPA. Para armazenar o material coletado foi utilizado um
formulario (APENDICE B) dividido em duas partes: a primeira foi referente aos dados
demograficos e de internacdo do paciente (nome, idade, diagnostico médico,
procedéncia); enquanto a segunda parte abordou os medicamentos prescritos
(conforme o nome do medicamento relatado no prontuario, principios ativos,
classificagdo ATC, identificagéo da via de administragéo, dose, frequéncia e duragao
do tratamento).

Em seguida, os dados foram transcritos para categorizacdo e as interacdes
medicamentosas potenciais foram identificadas.

A partir das informagbes disponiveis na base consultada, Drugs.com

(https://www.drugs.com/international/), onde as interacbes medicamentosas foram

expostas quanto as reacdes adversas potenciais e classificadas quanto sua
gravidade, segundo Ribeiro Neto, Costa Junior; Crozara (2017) em:
e Alta: quando a IM pode trazer risco de vida ao paciente e requer
intervengdo médica imediata;
e Moderada: interacdo pode resultar na piora da condicao clinica do
paciente ou demandar alteracao da terapia;
e Baixa: a interacdo pode ter efeitos clinicos limitados, sem demandar

alteragOes na terapia medicamentosa.

4.7. Andlise Estatistica

Foi realizada andlise descritiva simples e estatistica analitica. As analises
descritivas foram apresentadas como média e desvio-padréo para dados continuos e
valores absolutos e relativos (frequéncia e percentual) para dados categoricos. Além
disso, foi aplicado o teste de Qui-Quadrado para verificacdo de possiveis associacoes.

Os resultados foram considerados significantes quando p<0,05.


https://www.drugs.com/international/
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4.8 Riscos e Beneficios

Por se caracterizar como uma pesquisa observacional e de analise dos
prontuarios, a mesma apresentou um risco minimo, relacionado apenas ao tratamento
das informacdes, ou seja, a manipulacdo indevida destes dados. Todavia, a
pesquisadora se comprometeu em manter total confidencialidade e anonimato dos
dados dos participantes deste estudo, impedindo a identificacdo dos participantes
(APENDICE C).

Os beneficios advindos deste estudo puderam trazer informacdes sobre
possiveis IM e seus riscos a saude dos pacientes, além de sugerir medidas
preventivas e/ou corretivas a serem divulgadas e implementadas junto aos

profissionais de saude das unidades envolvidas.
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5 RESULTADOS

Neste estudo foram incluidos 373 prontuarios de pacientes atendidos, no
municipio de Caxias, periodo de julho de 2016 a dezembro de 2018. Do total de
prontuarios verificados, 61% (n/227) pertenciam ao sexo feminino e 39% (n/146) do
masculino, sendo a média de idade de 62 anos, com um minimo de 18 e maximo de
101 anos. O nimero de medicamentos prescritos por paciente durante o atendimento

foi equivalente & média de 3,912, como podem ser observados na Tabela 01.

Tabela 1: Dados descritivos das varidveis quantitativas.

Variavel Média Variancia Desvio- Minimo Maximo
Padrao
Idade 62 223,757 14,959 23 100
Quantidade 3,912 3,935 1,984 2 15
de
Medicamentos

Dias de 0 0,188 0,434 0 5

Internacao

Fonte: Coleta de dados

Com relacdo a procura pela UPA, o grupo feminino foi o que mais procurou
atendimento, principalmente as da faixa etaria de 57 a 66 anos (53%), conforme

mostrado na Figura 01.

Figura 1: DistribuicAo da idade por faixa etaria das mulheres que receberam

atendimento na UPA de Caxias.
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Fonte: Coleta de dados
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Sobre a localidade dos pacientes, 88,31% sdo procedentes do proprio
municipio, representando aqueles de maior utilizacdo do servico; outras cidades
obtiveram percentuais menores e foram agrupadas, somando-se 11,69% dos
pacientes, conforme Tabela 02.

Tabela 2: Proporgcéo de atendimentos segundo a localidade

Demografia Quant. %
Caxias 334 88,31%
Outras 39 11,69%
Total 373 100%

Fonte: Coleta de dados

Quanto a enfermidade mais prevalente do total dos entrevistados, 248
apresentaram HAS, 71 HAS associada ao DM e 54 apresentaram somente DM.
Conforme observado pela taxa de propor¢cdo, onde a cada 10 pacientes

consultados, seis eram diagnosticados com hipertenséo (Figura 02).

Figura 2: Distribuicdo de pacientes, atendidos na Unidade de Pronto Atendimento —
UPA, de Caxias — MA, no periodo de julho de 2016 a dezembro de 2018, segundo o

tipo de agravo.
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Fonte: Coleta de dados

Na Figura 03 estdo dispostos os medicamentos mais prescritos e distribuidos
em grandes grupos sistémicos da Classificagdo ATC. Os medicamentos pertencentes

ao Grupo A (Trato Alimentar e Metabolismo) foi o mais prescrito, correspondendo a
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30% dos atendimentos. Em seguida aparecem os grupos C (Sistema Cardiovascular)
com 19%, e os grupos N (Sistema Nervoso) e B (Sangue e sistema hematopoiético)

com 15%, respectivamente.

Figura 3: Distribuicdo dos farmacos mais prescritos durante o periodo de estudo,
segundo os grandes grupos sistémicos da classificacdo ATC, de acordo com sua

utilizacdo na Unidade de Pronto Atendimento — UPA.

H A - Aparelho digestivo e
metabolismo

H B - Sangue e sistema
hematopoiético

M C - Sistema Cardiovascular

i H - Preparagdo hormonal
sistémicas, excluindo horménios

sexuais . .
H | - Anti-infecciosos gerais para
uso sistémico

il M - Sistema musculo-
esquelético

H N - Sistema nervoso

H R - Aparelho respiratorio

Fonte: Coleta de dados

A Figura 04 fornece os dados dos seis medicamentos mais prescritos durante
o periodo de julho de 2016 até dezembro de 2018, segundo o nivel C da classificacdo
ATC. Quando verificamos os farmacos inclusos neste nivel de classificacao,
percebemos que os medicamentos captopril (110), furosemida (51) e nifedipina (33)

sdo os mais utilizados.

Figura 4: Frequéncia dos farmacos mais utilizados na UPA de Caxias (MA), no
periodo de julho de 2016 a dezembro de 2018, segundo o grupo C da classificacédo
ATC.
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Neste estudo, os anti-hipertensivos mais utilizados pelos pacientes para
tratamento em suas residéncias foram losartana (86), captopril (39) e hidroclorotiazida
(HCTZ) (28), como é representado pela Figura 05. Os antidiabéticos mais utilizados
foram a glibenclamida e a metformina, ambos sendo referidos em 23 prescri¢cbes
(Figura 06). Nestes casos, 0 somatorio das classes de medicamentos utilizados pelos
participantes do estudo foi superior ao nimero de pacientes com os dois agravos, pois

alguns usam mais de uma classe de medicamentos associados.

Figura 5: Medicamentos prescritos, em ordem de utilizacdo, para hipertensos
atendidos na UPA de Caxias (MA), no periodo de julho de 2016 a dezembro de 2018.
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Figura 6: Medicamentos prescritos, em ordem de utilizagédo, em diabéticos atendidos
na UPA de Caxias (MA), no periodo de julho de 2016 a dezembro de 2018.
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Entre os usuarios que associavam medicamentos anti-hipertensivos e

antidiabéticos (Tabela 3) foi observado que a maioria utilizava a associacdo anti-

hipertensiva com o uso de dois medicamentos diuréticos, tais como losartana +

metformina + glibenclamida.

Tabela 3: Interacbes medicamentosas mais frequentes, de anti-hipertensivos e

antidiabéticos, em pacientes HAS e DM, atendidos pela UPA de Caxias (MA).

Medicamentos HAS+DM

N

losartana+metformina+ glibenclamida

captopril+glibenclamida

glibenclamida+losartana

aradois+glibenclamida+hidroclorotiazida

metformina+aradois+AAS+glibeclamida

insulina+losartana+metformina

metformina+ glibenclamida+captopril

insulina+captopril

losartana+glibenclamida

glibenclamida+losartana+metformina+hidroclorotiazida

propanolol+losartana+metformina

losartana+diamicron+onglisa+metformina

glicazida+losartana+enalapril+sinvastatina+caverdilol+digoxina

moduretic+adalat+aldactone+glibenclamida+metformina
Continua

[EEN
o

NDNDNDDNWWWO ool o1 o
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Medicamentos HAS+DM
caverdilol+losartana+glibenclamida
losartana+trayentra

ablok plus+glifage+moduretic
ablok plus+metformina
glibenclamida+hidroclorotiazida
glifage+brasat

[ N N S N e

71
Conclusao

Fonte: Coleta de dados

Comparando-se as taxas de proporcdo e confianca estatistica relacionada a
gravidade das possiveis interacdes medicamentosas prescritas para estes pacientes.

Os resultados obtidos sé&o apresentados na Figura 07.

Figura 7: Proporcédo da gravidade de interagfes medicamentosas em pacientes com

hipertenséo no periodo de julho de 2016 até dezembro de 2018.
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0,008
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Gravidade
Fonte: Coleta de dados

Pela taxa de proporcdo, detectou-se um valor de p-valor superior a 0,10,
indicando que nao houve diferenca significativa na quantidade de casos com

gravidade moderada ou alta em pacientes com diabetes (Figura 08).

Figura 8: Proporgéo da gravidade de interagdes medicamentosas em pacientes com
diabetes no periodo de julho de 2016 até dezembro de 2018.
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Fonte: Coleta de dados.

Em pacientes com hipertensao e diabetes, a taxa de proporcao identificou um
valor de p superior a 0,10, ndo indicando diferenca significativa no nimero de casos

com gravidade moderada ou alta (Figura 09).

Figura 9: Proporgéo da gravidade de interacdes medicamentosas em pacientes com

hipertenséo e diabetes no periodo de julho de 2016 até dezembro de 2018.
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Fonte: Coleta de dados.

Pelos presentes graficos, fica evidente que as interacfes de gravidade alta

ocorrem com uma frequéncia muito alta. Nos pacientes com hipertensdo e com
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diabetes, praticamente um em cada dois pacientes foram submetidos a interagdes
medicamentosas de gravidade alta e, nos pacientes que possuem as duas doencas,
a cada trés pacientes, um pode ser submetido a interacdes medicamentosas de
gravidade alta ou grave.

Para respaldar os dados coletados dos prontuarios, foram realizados testes
estatisticos de comparacdo de amostra e comparacdo de médias (Testes Qui-
Quadrado, Wilcoxon e Kruskall Wallis) a fim de verificar alguma tendéncia nos dados
(em R-Project e SPSS).

Segundo o SPSS, nao se rejeita a hipétese nula, por conta do alto p-valor
(teste feito a 0,05), e assim se conclui que as interacdes medicamentosas ocorrem
em todos o0s casos com alta frequéncia, independente da doenca do paciente.

Sendo estes resultados comprovados também pelo programa R-Project (Quadro 2).

Quadro 4: Resultados em SPSS, do teste de hip6tese, para a ocorréncia de

interagcdes medicamentosas de alta gravidade de acordo com as doencas.

Hipotese nula Teste Sig. Decisao
Teste de
A distribuicdo de Kruskal- EEE
1 Gravidade_Moderada é a mesma  Wallis de 368 hindtese
entre as categorias de Tipos de Amostras : nupla
Doengas. Independent :
BS
Teste de
A distribuigdo de Gravidade Alta é muika&- Reter a
2 amesma entre as categorias de Arﬁnlsstraes 368  hipdtese
Tipos de Doengas. Independent nula.
Bs

Sdo exibidas significdncias assintdticas. O nivel de significdncia & 05,

Fonte: Coleta de dados.

Dentre os medicamentos mais prescritos, para o tratamento das enfermidades
estudadas, nota-se que os possiveis efeitos adversos causados em maior niumero sao
de hipertensdo e alteracdo renal, 23,1% e 18,8% respectivamente, para HAS e
HAS+DM, quanto a DM o principal efeito é a hipoglicemia com 80%, como observado

no Quadro 3.
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Quadro 5: Correlacdo entre os principais efeitos adversos causados pelas
medicacdes especificas prescritas para HAS, DM ou para ambos 0s processos

(HAS+DM), para os pacientes do municipio de Caxias e regiao.

SINAL CLINICO HAS % DM % HAS + DM %
Hipotensao 2 3,8% - - 1 3,1%
Hipotensao postural 2 3,8% - - 1 3,1%
Hipertenséo 12 23,1% - - 6 18,8%
Sincope 2 3,8% - - 1 3,1%
Hipercalemia 4 7,7% - - 1 3,1%
Alteracdes na fungao 12 231% _ : 6 18.8%
renal
Insuficiéncia renal 2 3.8% _ _ 1 3.1%
aguda
Nefrotoxidade 9 9,6% - - 2 6,3%
Reducéo da eficacia 5 9.6% _ _ 2 6.3%
diurética
Hipoglicemia 1 1,9% 4 80,0% 8 25,0%
Aumento da 0
exposicéo a morfina y 1.9% a - - -
Aumento da
concentragéo 0 _ _ _ _
plasmatica da 2 3.8%
digoxina
Hipocalemia 2 3,8% - - = -
Hiperglicemia - - 1 20,0% 2 6,3%
Aumento da
necessidade de - - - - 1 3,1%
insulina
TOTAL 52 100% 5 100% 32 100%

Fonte: Coleta de dados.

Quanto aos efeitos adversos provocados pelas interacdes, observa-se na
Figura 10 que, entre os pacientes com HAS, a associacao de captopril com dipirona e
losartana com dipirona, ambos com 13%, sao classificados com gravidade moderada,
podendo provocar disfuncédo renal e o aumento da pressao arterial. A categoria
descrita como “outros” (55%) é referente ao conjunto de medicacdes que foram

prescritas menos de vintes vezes.
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Figura 10: Efeitos adversos das interagdes medicamentosas, em pacientes com HAS,
atendidos na UPA de Caxias - MA.

M Captopril + Losartana: Eventos Adversos
(Hipotensdo, Alteracdo na fungdo renal,
sincope, hipercalemia, insuficiéncia renal
aguda)

M Captopril + Dipirona: Disfungdo Renal

Losartana + Diclofenaco: Disfungdo Renal

M Losartana + Dipirona: Disfungdo Renal

Fonte: Coleta de dados.

Em pacientes com diabetes foi encontrado, em 33% das prescri¢cdes, a
associagdo de insulina e metformina, classificada com gravidade moderada, pois

podem provocar hipoglicemia nos pacientes, conforme Figura 11.

Figura 11: Efeitos adversos das interacbes medicamentosas, em pacientes com DM,
atendidos na UPA de Caxias (MA).

B Glibenclamida + Ranitidina:
Hipoglicemia

B Insulina + Metformina:
Hipoglicemia

H Captopril + Insulina:
Hipoglicemia
Captopril + Metformina:
Hipoglicemia

H Insulina + Metoclopramida:
Hiperglicemia

Fonte: Coleta de dados.

Observou-se também que, entre os pacientes atendidos com HAS+DM, as
possiveis reagfes adversas mais frequentes das interacbes medicamentosas
prescritas séo hipoglicemia, disfuncéo renal e aumento da pressao arterial, presentes
em 9% dos receituarios. Na categoria descrita como “outros”, 44% sao farmacos que

foram receitados menos de cinco vezes nos prontuarios analisados (Figura 12).
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Figura 12: Efeitos adversos das as interagdes medicamentosas em pacientes com

HAS+DM, atendidos na UPA de Caxias - MA.

Fonte: Coleta de dados.

M Captopril + Insulina: Hipoglicemia

M Diclofenaco + Losartana: Disfungao
renal / Aumento da pressdo arterial

m Dipirona + Losartana: Disfungdo
renal / Aumento da pressdo arterial
Insulina + Losartana: Hipoglicemia

B Captopril + Metformina:
Hipoglicemia

M Insulina + Metformina:
Hipoglicemia

W Captopril + Dipirona: Disfungao
renal / Aumento de pressdo arterial

B Outros
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6 DISCUSSAO

Este estudo analisou 373 prontuarios de pacientes com hipertensdo e/ou
diabetes atendidos na UPA, de Caxias, e mostrou uso intenso de medicamentos
nesses individuos e possiveis associagfes que causam interagcdes medicamentosas
moderadas e graves.

A idade média encontrada na pesquisa foi de 62 anos, parecidos de estudos
nacionais e internacionais realizados com populacdo semelhantes, como o de
Gimenes et al. (2016), que encontrou a média de idade de 57,3 anos. Quanto a
prescricdo de farmacos, a média encontrada foi de 3,912 medicamentos/paciente,
enguanto que os achados de Moreira et al. (2017), obtiveram valores médios de 9,3
medicamentos (Tabela 1), ressaltando que a possibilidade de interacdes
medicamentosas aumenta a medida que sdo prescritos mais medicamentos.
Entretanto, essa diferenca pode ser resultante do maior tempo de internagdo dos
pacientes, jA que na pesquisa citada se tratava de um Centro de Terapia Intensiva.
Essa afirmacéo € condizente com os achados de Veloso et al. (2019), onde constatou
gue o tempo de internacdo € um indicador para ocorréncia de interacfes
medicamentosas.

A localidade dos pacientes atendidos também foi verificada na pesquisa, onde
constatou-se que a maioria (88,31%) sao moradores da propria cidade (Tabela 2),
achado semelhante ao trabalho de Cassettari e De Mello (2017) realizado em
Florianépolis, onde verificaram que maior parte dos usuérios da UPA sé&o individuos
do mesmo distrito e que geralmente as procuram devido a ser o atendimento mais
perto de sua residéncia. Entretanto, Uchimura et al. (2015) afirma que o paciente ndo
leva em consideracéo a localizag&o do servico de atendimento, mas sim o local que
satisfaca suas necessidades de saude. Contudo, Oliveira et al. (2015) ressalta que a
UPA é um local que atende individuos de forma rapida em situagbes de urgéncia,
todavia estd sendo bastante utilizada por casos ambulatoriais que poderiam ser
resolvidos na atencéo basica.

A super-representacdo do sexo feminino (61%), com a média de idade entre 57
a 66 anos, nessa pesquisa (Figura 1) era um resultado ja esperado e em concordancia
a pesquisa de Esteves et al. (2017), isso devido ao género feminino ser o mais
preocupado com a saude e consequentemente frequentarem mais o atendimento

hospitalar, j& os homens devido aos préprios aspectos culturais, acabam negando a
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possibilidade de adoecimento, sendo preconceituosos e arredios quanto a prevengao
o tratamento das doencas, inibindo assim sua procura por servicos de saude
(LEVORATO et al., 2014; COSTA JUNIOR; COUTO; MAIA, 2016).

Ao analisar nos prontuarios a respeito da prevaléncia das enfermidades foi
identificado que a maioria dos pacientes (248) apresentaram HAS, (71) HAS
associada ao DM e (54) apresentaram somente DM (Figura 2), sendo ambas
consideradas doencas crbnicas nao transmissiveis bastante comum em paises
desenvolvidos e em desenvolvimento (SHAH; AFZAL, 2013); achados semelhantes
aos encontrados, também foi observado na pesquisa de Esteves et al. (2017),
realizado com idosos, onde 61,3% dos participantes eram de individuos hipertensos.

Pesquisa realizada por Shah; Afzal (2013) com individuos de ambos o0s sexos,
também identificou a prevaléncia de hipertensos (18,16%) em relacdo a populacao
diabética (16,63%), contudo o estudo também avaliou a co-prevaléncia entre as
enfermidades e encontrou que 13,8% dos individuos estudados a apresentavam.

Segundo Malta et al. (2018), Lobo et al. (2017), Ferreira et al. (2018) e
Zangirolani et al. (2018), a alta prevaléncia de individuos com HAS se eleva de acordo
com a idade, moradia em areas urbanas e regido Sudeste, do Brasil, baixa
escolaridade e aspectos socioecondmicos, contudo essa alta taxa também pode ser
devido a exposicdo dessa populacdo a alguns fatores de riscos como fumantes,
obesidade e serem fisicamente inativos. Todavia o diagnostico para a HAS & mais
dificil do que para DM, podendo assim ter ainda mais pessoas com a enfermidade e
néo saberem.

Quanto a prevaléncia simultanea das doencgas, Boer et al. (2017) afirma em sua
pesquisa que € normal encontrar hipertensos entre individuos diabéticos e que sua
prevaléncia depende do tipo e duracao da diabetes, ra¢a, sexo, idade e outros fatores.
Martins et al. (2015) também encontrou em seu trabalho que 40% da populacdo com
HAS tinham associacdo de outra DCNT sendo elas diabetes ou dislipidemia.

Resultado semelhante ao achado na pesquisa atual foi encontrado no estudo
de Francisco et al. (2018) realizado com idosos brasileiros, encontrando a presenca
das duas enfermidades em 15% da populacdo, onde essa associacdo aumenta
consideravelmente o risco de eventos cardiovasculares, que podem ser minimizados
com alimentacdo adequada, medicacédo e pratica regular de atividade fisica.

Os medicamentos prescritos foram classificados em categorias terapéuticas,

conforme seu principio ativo, de acordo com a classificagdo anatomica terapéutica
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guimica (ATC) (Figura 3), onde foi possivel identificar adequadamente no estudo que
0s grupos de medicamentos mais utilizado foram os correspondentes ao trato
alimentar e metabolismo, seguido do sistema cardiovascular e nervoso, condizente
com outros estudos nacionais de Bertoldi et al. (2016) e Costa et al. (2017).

Ao realizar um estudo com a mesma populacéo, Pereira et al. (2012) também
encontrou predominancia em farmacos do sistema cardiovascular (56,3%), seguido
de trato alimentar e metabdlico (14,9%) e sistema nervoso (13,8%), ressaltando que
0s percentuais de medicamentos do grupo A e grupo C, sdo superiores aos que seriam
observados, caso a pesquisa nao se limitasse apenas a essas enfermidades,
salientando ainda que as mulheres e idosos sdo 0s grupos que mais utilizam esses
medicamentos.

Quando avaliados os farmacos mais utilizados, pela populacdo do estudo, que
atuam no aparelho cardiovascular destaca-se o captopril e furosemida (Figura 4), esse
resultado ja era esperado devido, a maioria dos sujeitos da pesquisa serem
constituida por hipertensos, além de que o captopril fazer parte do tratamento inicial
para HAS, pois faz parte do grupo de inibidores da enzima conversora de angiotensina
(IECA) e ser, junto com o enalapril, os Unicos farmacos dessa classe que séo
distribuidos pelo Sistema Unico de Satde (SUS). Quanto a associacdo captopril e
furosemida, um diurético de alca, 0 mesmo auxilia na potencializacdo dos efeitos
hipotensores (SILVA; SANTOS, 2011; GONTIJO et al., 2012; CHAVES et al., 2017).

Mengue et al. (2016) também constatou que captopril e furosemida estédo entre
0s medicamentos mais utilizados para o tratamento da hipertenséo,
independentemente de estarem ou ndo em associacdes, ambos fazendo parte da
Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (Rename) e disponibilizados pelo
SUS.

No que concerne a terapia farmacolégica utilizada em suas residéncias (Figura
5 e Figura 6) foi encontrado resultados semelhantes aos achados em pesquisas
nacionais e internacionais. Os farmacos anti-hipertensivos mais citados foram
losartana, captopril e hidroclorotiazida (HCTZ), assim como os achados na pesquisa
de Castrillon-Spitia (2018), onde identificou que 20,8% de sua amostra utilizavam
losartana e HCTZ (GONTIJO et al., 2012; MARTINS et al., 2015; COSTA et al., 2016;
SILVA; CAETANO, 2018;).

A losartana € uma medicacdo que pertence a classe dos antagonistas dos

receptores da angiotensina Il, utilizado no tratamento de HAS e vem sendo bastante
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prescrito atualmente, devido apresentar baixo efeito adverso o que facilita sua adeséo,
contrariando os efeitos adversos dos inibidores da enzima conversora de angiotensina
(captopril e enalapril), como a tosse seca. Ja a hidroclorotiazida € outro farmaco
bastante utilizado para o tratamento da hipertensdo, sendo representante do grupo de
diuréticos, cuja finalidade é diminuir o volume extracelular e a resisténcia vascular
periférica (SANTOS; GIORDONI; ROSA, 2018; SILVA; CAETANO, 2018; ASTOLFO
et al., 2019).

Enquanto para o diabetes a glibenclamida e a metformina foram os
hipoglicemiantes orais mais referidos, devido serem medicamentos de primeira classe
para essas doencas. A metformina faz parte do grupo das biguanidas, que age
aumentando a sensibilidade da insulina e reduzindo a taxa de gliconeogénese
hepatica, e vem sendo utilizada como uma terapéutica segura e eficaz para a DM2. A
glibenclamida, uma sulfonilureias é eficaz na estimulagdo de insulina pelas células
beta do pancreas (PRYOR; CABREIRO, 2015; MALDONADO et al., 2018).

Corroborando com os achados da pesquisa atual, Castro, Estrada e Goez
(2017) constatou em seu estudo que a glibenclamida e metformina s&o os farmacos
antidiabéticos mais prescritos em alguns paises, confirmando esse achado. Neves et
al. (2018) em sua pesquisa verificou que essa terapéutica é a mais disponivel em
unidades de saude, sendo um tratamento eficiente e barato para o diabetes tipo 2
(RADOS et al., 2016).

Esses farmacos supracitados sao ofertados pelo SUS e pelo programa
Farméacia Popular, que visa aumentar o acesso dessa populacéo aos farmacos para
controle de suas enfermidades. Portanto, a oferta gratuita desses medicamentos
resultou na diminuicdo de internaces hospitalares e 6bitos consequente de HAS e
DM, contudo deve ser salientado que o tratamento para essas doencas ainda é
considerado bastante dificil por causa de sua baixa adeséo, devido a terapéutica ser
para o resto da vida e a necessidade da mudanca do estilo de vida (SILVA; OLIVEIRA;
PIERIN, 2016; MENGUE et al., 2016; AQUINO et al., 2017; BRASIL, 2018).

Os diabéticos e hipertensos, por possuirem doencas cronicas geralmente
necessitam de uma terapéutica diaria que utilize farmacos em diversas associagoes,
deixando-os propicios a interacfes medicamentosa. Ao ser analisado essa interacao
ente medicamentos anti-hipertensos e antidiabéticos (Tabela 3) verificou se que a
maior parte delas foi composta pela associacdo de losartana + metformina +

glibenclamida, esse resultado se deve ao fato dessas serem as medicagdes mais
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encontradas no estabelecimento estudado, quando relacionada as enfermidades
citadas, contudo nao foi encontrado interacdo que tenham alguma relevancia clinica,
através da associacado desses remeédios, corroborando assim como identificado por
Santos, Faria Junior e Restini (2012), onde 22% das prescrigbes nao continham
potenciais interagfes medicamentosas e possuiam mais de um medicamento.

O estudo de Gontijo et al. (2012), realizado com sujeitos diabéticos e/ou
hipertensos, identificou a prevaléncia dos medicamentos anti-hipertensivos em
relacéo aos antidiabéticos, divergindo assim da atual pesquisa, sendo observado que
geralmente a terapéutica desses pacientes era constituida por diurético +
betabloqueador e diurético + BCC, enquanto no estudo em questéo foi identificado
antagonistas dos receptores da angiotensina Il + biguanidas + sulfonilureias.

Ao analisar a interacdes medicamentosas para 0s pacientes hipertensos, nao
necessariamente farmacos anti-hipertensivos atendidos na UPA (Figura 7), o estudo
revelou que as interac6es medicamentosas mais encontradas foram de classificacao
moderada (51,10%) e alta (48,90%), ndo encontrando gravidades baixa. Resultado
semelhante foi observado no estudo de Ledo; Moura; Medeiros, (2014) e Cruz et al.
(2017), este ultimo relatando que ao analisar prontuarios de pacientes com doencas
cronicas identificou que a maioria apresentava IM de gravidade moderada, seguido
de interacbes de maior gravidade, 489 e 213, respectivamente, entretanto em sua
pesquisa também foi encontrado 13 interacdes de menor gravidade.

Nesse trabalho e conforme relatado nos estudos de Mibielli et al. (2014),
observou-se que entre a populagdo idosa e hipertensa a maioria das IM foram
classificadas como moderadas, ressaltando ainda que esses sujeitos estdo mais
propicios a serem hospitalizados, devido a quantidade de medicamentos prescritos
para 0S mesmos.

Ao analisar a gravidade das interagcdes medicamentosas entre 0s pacientes
diabéticos (Figura 8), esse trabalho encontrou resultados semelhantes aos de Prado,
Francisco e Barros (2016) realizado com populacao idosa identificou em 53,1% das
prescri¢des interacdes de gravidades moderadas.

Essas IM de gravidade moderada, como foi observado no estudo de Santos,
Giordani e Rosa (2019), sdo as mais encontradas em farmacos prescritos por
profissionais de saude da ateng&o basica, principalmente quando relacionada a DM e
HAS.
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O tratamento para HAS e DM requer a interacdo de diversos farmacos
aumentando, assim, o risco de interacdo e efeitos adversos. O presente estudo
observou IM com relevancias clinicas baixa, moderada e alta. A maioria das
Interagcbes Medicamentosas encontradas foram de relevancia clinica moderada
(62,42%) (Figura 9). Resultados semelhantes ao de Amaral e Perassolo (2012) e
Rempel et al. (2015), onde ao analisar pacientes com as duas enfermidades
identificou que entre as associacfes medicamentosas, dos sujeitos de sua pesquisa,
75% sé&o apresentavam gravidade moderada.

Estudo realizado no servico de emergéncia por Okuno et al. (2013) também
identificou a prevaléncia de interagdes classificadas como moderadas em 67% das
prescricbes, onde foi ressaltado que essas IM podem acontecer em qualquer
momento da utilizacdo dos farmacos.

Vale enfatizar que no decorrer do estudo atual também foram encontradas IM
graves em pacientes com HAS e/ou DM, onde deve ser considerado que seus efeitos
sdo potencialmente letais ou de tal intensidade que chegam a causar danos
irreversiveis aos enfermos, destacando assim a importancia do conhecimento dos
profissionais a respeito dessa tematica para assim evitar os efeitos negativos, através
da prevencao dessas IM (TAVARES; MACEDO; MENDES, 2012).

A polifarmécia e a prescricdo errbnea sdo fatores que podem causar IM e
reacOes adversas aos medicamentos (RAM), por isso 0 controle de riscos associados
a uma doenca, terd uma influéncia no resultado do tratamento preconizado ao
paciente. Ao comparar os efeitos adversos dos farmacos prescritos (Quadro 2) foi
identificado que hipertensao e alteracao renal, 23,1% e 18,8% sao 0s sinais clinicos
mais comuns em pacientes com HAS e DM. Quanto a esses achados devem ser
adotadas medidas para mitigar esses riscos, devido essas enfermidades serem
consideradas as principais causas de insuficiéncia renal cronica, entretanto a
hipertensdo ainda é estimada como o fator de risco fundamental devido sua alta
prevaléncia no pais e o tratamento inadequado (SILVA et al.,, 2011; PINHO;
OLIVEIRA; PIERIN, 2015; MINO-LEON et al., 2018).

Nesse estudo, a hipoglicemia foi o sinal clinico mais citado entre os pacientes
com DM (80%), sendo bastante comum, sendo considerado um dos principais fatores
gue levam a interrupcdo do tratamento para essa enfermidade podendo causar mal-
estar e dificultando a obtencdo do controle glicémico (FRANCO et. al, 2019). Esse

resultado pode ser mais preocupante, pois segundo pesquisa de Borba et al. (2019)
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realizada com sujeitos que possuem essa enfermidade a maioria nao sabia controlar
ou 0 que os levavam a apresentar esses sintomas.

Observou-se que ao se avaliar a prevaléncia de interagdes medicamentosas
dos farmacos entre os pacientes com HAS, (Figura 10) foi constatado que a maioria
se classificou em gravidade moderada, sendo a associacdo mais frequente de
farmaco ndo anti-hipertensivos, foi com o dipirona. Esses achados vao em desacordo
com os estudos de Tavares et al. (2016) e Santos; Faria Junior e Restini (2012), que
encontram a associacdo de farmacos com o Acido Acetilsalicilico (AAS) entre as mais
prescritas.

A associacdo entre captopril com dipirona e losartana com dipirona, ambos com
13% foi a que apresentou maior interacdo medicamentosa comparada as demais,
corroborando com a pesquisa de Pivatto Junior, (2009), realizado nas enfermarias
clinicas e cirurgicas de um hospital escola de Porto Alegre que também encontrou
entre os farmacos mais prescritos a interacdo mais frequente captopril/dipirona
(9,7%). A dipirona € um farmaco anti-inflamatoria ndo-esteroide (AINE) utilizada como
analgésico e antitérmico, bastante utilizado no pais, podendo reduzir a acao de alguns
medicamentos anti-hipertensivos, devido ocasionar a inibicdo da enzima
cicloxigenase (COX) resultando no declinio significante das concentragfes de
prostaglandinas e renina. Contudo esse medicamento possui restricdes quanto ao seu
uso em outros locais, fazendo com que a literatura a respeito desse farmaco seja mais
escassa, entretanto vale ressaltar que nao é possivel identificar o paciente que pode
apresentar ou ndo uma IM (BATLOUNI, 2010; SANTOS et al., 2012).

No presente estudo, os efeitos adversos mais encontrados em pacientes com
DM (Figura 11) foi devido a associacao de insulina e metformina, com a gravidade
moderada, onde a metformina é considerada o agente de primeira escolha no
tratamento da DM, menos nos que apresentam alguma contraindicacdo a essa
medicacdo e esses individuos necessitam da associacdo de outros agentes
antidiabéticos orais, isoladamente ou em combinacdo devido a evolucdo da
enfermidade, entre eles a insulina, que vem sendo muito eficaz no tratamento da DM
devido preservar as células betas, entretanto a mesma, pode provocar aumento de
peso e hipoglicemia, sendo muitas vezes associada para melhorar o controle
glicémico (KUMAR, 2012; BARNETT, 2013).



50

De acordo com Neto; Lima (2012), a associacao de metformina e insulina
diminui a dose de insulina aplicada, além de minimizar hemoglobina glicada e diminuir
0 ganho de peso, ao ser comparado com a monoterapia da insulina.

A combinagéo de insulina e metformina também foi identificada no trabalho de
Saraiva et al. (2016), onde constatou que a maioria dos individuos com DM2, utilizam
essa associacdo, sendo a combinacdo com maior quantidade de efeitos adversos
(28,9%), apresentando a hipoglicemia como RAM principal. Ao relacionar esses
medicamentos com a diabetes gestacional Silva et al. (2017), identificou que as maes
gue utilizavam essa associacdo de farmacos apresentaram maior chance de
desenvolver doenca hipertensiva no decorrer da gestacao, além de mostrarem menor
chance de vir a ter filhos prematuros.

A terapia combinada de captopirl e insulina, foi uma das mais presentes na
prescricao de pacientes com HAS + DM (Figura 12) o que ocasiona a potencializagao
do efeito hipoglicemiante, isso devido aos IECA reduzirem os niveis séricos de glicose
por aumentar a sensibilidade a insulina (SBD, 2016). Divergindo do atual estudo,
Amaral e Perassolo (2012) identificaram entre o publico do Hiperdia de Parobé que a
associagao de captopril e hidroclorotiazida teve maior ocorréncia nessa populagao.

Pesquisa realizada na Arabia Saudita, por Alavudeen et al. (2015) também
encontrou resultados diferentes dos achados no trabalho atual, identificando que os
bloqueadores dos canais de calcio sao a classe mais utilizada em pacientes diabéticos
hipertensos, sendo a o grupo IECA ficando em seguida.

Quanto as RAM referente a disfungao renal e aumento da presséo arterial 0s
mesmos devem ser ressaltados, pois séo fatores de riscos para a nefropatia diabética,
uma de suas consequéncias da DM, sendo uma das principais causas da insuficiéncia
renal, devido a isso a terapéutica adotada para DM deve ser eficaz e segura no nivel
renal (NAVARRO-SOLANO; CHEN-KU, 2012).

Apesar dos achados encontrados nesse estudo, € necessario a discussao de
alguns de seus fatores limitantes, sendo o principal deles a impossibilidade de
verificar, seja por analise de prontuario ou pelo acompanhamento dos pacientes, se
as IM resultaram em reacdes adversas, a falta da prescricdo eletronica e sistemas
computadorizados de suporte a decisdo clinica, além de que, todos os dados
levantados na presente pesquisa (sociodemogréaficos, queixas clinicas e
medicamentos em uso) foram autorreferidos, podendo apresentar erros nas

informacdes, ou mesmo alguma desinformacéao.
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Entretanto, vale ressaltar que os resultados aqui apresentados mostram a
importancia de conhecer e analisar as possiveis IM e seus efeitos adversos, a fim de
minimizar os riscos que a polimedicacdo possa causar a essa populacdo. Sendo
assim, h4 a necessidade dos profissionais de salde terem acesso, de forma
continuada, a cursos de capacitacdo para que 0S mesmos sejam capazes de realizar
0 monitoramento desses casos, determinando os efeitos desejaveis e indesejaveis

dos medicamentos prescritos e reduzindo a ocorréncia de potenciais IM.
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7 CONCLUSAO

Considerando os resultados encontrados na pesquisa, conclui-se que a maioria
dos pacientes atendidos na Unidade de Pronto Atendimento eram constituidos por
mulheres, com idade meédia de sessenta e dois anos, tendo em média 3,912
medicamentos prescritos por pacientes, onde a maioria dos receituarios analisados
eram de enfermos com Hipertensao Arterial.

Os farmacos mais prevalentes foram os de Trato Alimentar e Metabolismo,
seguido pelo Sistema Cardiovascular. No entanto, as enfermidades estudadas
justificam suas prescricbes, sendo a losartana, glibenclamida e metformina os
medicamentos mais utilizados, no tratamento dos pacientes com HAS e/ou DM.

No que diz respeito as interagbes medicamentosas, o captopril, dipirona,
insulina, metformina, hidroclorotiazida e diclofenaco foram o0s principais
medicamentos envolvidos durante o tratamento desses pacientes na UPA, sendo a
maioria das associa¢cdes caracterizadas com gravidade moderada e apresentando
efeitos adversos como hipoglicemia, disfuncdo renal e hipertensdo. Constatado,
ainda, que as IM ocorreram em todos 0s casos com alta frequéncia, independente da
doenca do paciente.

Entretanto, como nem todas as interacdes medicamentosas podem ser
prevenidas, os resultados do presente estudo fazem — se relevantes por mostrarem a
necessaria atencdo e capacitacao dos profissionais de salde, quanto a prescri¢cao de
medicamentos em associacdo para essas enfermidades, evitando, assim, efeitos
indesejados no decorrer de sua terapéutica. Além de auxiliar na contribuicdo de
desenvolvimento de estratégias de promocdo da seguranca na utilizacdo de
medicamentos na UPA e do impacto sobre a seguranca do paciente.

Diante disso evidencia-se a importancia da comunicacdo entre a equipe
multiprofissional, a fim de melhorar a seguranca do paciente e a qualidade do cuidado,
evitando uma possivel interacdo ou a diminuicao da eficicia do tratamento proposto.
Cabendo ainda ressaltar que, devido a uma IM, o paciente esta sujeito a ter seus dias

de internagcdo aumentados, elevando assim o custo gasto pelo hospital.
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CARTA DE ANUENCIA PARA AUTORIZACAO DA PESQUISA

ESTADO DO MAHANHAD
PIREFEITURA MUNICIPAL DE CAXIAS
SECRETARLA MUNICIPAL DE SAUDE

UNBDADE DE PRONTD ATENDIMENTD UNIDADE DE PRONTO ATENDIMENTD

Oficio n® 004/2018-UPA 24h
Caxias (MA). 13 de Margo de 2018

A
Pri® Dr*. Marcia dos Santos Rizzo
DMOR / CCS /UFPI

NESTA

lime{a) Senhor(a),

Vimos ;vavés do presente expadiente, comunicar a Vossa Senhoria que
conbmnohiagﬂoﬂmmosmapeﬂkdamdmmmmdom
coondenagia desta Unidade o desenvolvimento da pesquisa da Sr. Monaksa Siva
Mstos na Unidade de Pronto Atendimenta UPA 24h de CaxiasMA

Sem mass para 0 momenio, agradecemos sua aencao.

Atenciosaments,

Jullane Da ntos Cunha
Coord Geral de LPA 2¢h - CasastiA

e Danely S, (e
%@d"

UPA ZAN DIL FERNANDO VIESRA CHAVES, /CAXIAS MA
AVENIDA PIRAIA S BAIRRO PIRAJA,
CEP: 63600420 CAXAS/MA




ANEXO I

DECLARACAO DOS PESQUISADORES

Declaraghes dos Pesquisadores

Ao Comité de Ftica em Pesguiss - CEP
Universidade Fedesal do Paul

Nos, Marcia dos Santes Rizzo, Monalisa Silva Matos ¢ Felipe José Costa Viana, pesquisador {es)
respoasavel(is) pela pesguise titulads "INTERACOES MEDICAMENTOSAS POTENCIAIS
EM PACIENTES DE UMA UNIDADE DE PRONTO ATENDIMENTO " dechiro {amos | que:

Assumo (imos) o compromisss & cumprir os Termos dis Resologdes N 4662012, de 12 de
dezembeo de 2012 ¢ N° 510020146, de 07 de abril de 2016, do Conselho Nacional de Sadde,
do Mmisiérno ¢ Sadde ¢ demars resolupdes complementancs & mesma (24097, 25197,
20299 ¢ 330 2004),

Assumo (imos) o campromisso do zelar pela peivacidade ¢ pedo signlo das mformagdes, que
serdo obtchis ¢ utibizadas para o desesvolvimento da pesquisa;

Os mumerials ¢ & mfoemagdes obtsdas no desconolvimento deste tmhalho serko wtllizados
apenas para se atingir ofs) obgetivads) provisto(s) nesta pesquisa ¢ nio surdo whilizados par
outms pesgaisas sem o devido cansentimento dos voluntinios;

Nio hi qualguer acordo restritivo d divulgagdo piblica dos resulindos;

Os resultados da pesquisa serdo tomados publicos atrvéds de publicagdes em periddicas
clentifioos S'os em encoetros clentificas, quer scjum Bvodseis ou ndo, respeitndo-sc
sempee a privacidade e os direitos individuais dos sajemnos da pesquiss:

O CEPUFPI serd comunacado da suspensio cu do emcomamento da pesquasa por meio de
reladeio apecsentado anuslmensse ou na ocasdo i suspeasdo ou do encermmento da
pesquisa com a devida justificativa:

O CEP-UFPI serd imedimtamente comumicade se ocorrerem efomos adversas resultantes
desta pesguesa com o voluntinio;

Esta pesquasa ainda ndo foi total ou parcialmene realiznda.

Teresina, 07 de margo de 2018,

Pesguasador Coordenador: Marcia dos Samtos Rizxo
CPF 066017 28870

Pesguesador Principal: Mooalisa Selva Matos
CPF: (25.877.01592

folip don: (o, U

Pesguisador: Felipe José Costa Viana
CPE: 015,552,595
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APENDICE A

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Declaro, por meio deste termo, que concordei em participar na pesquisa de
campo referente a pesquisa intitulada Interacbées Medicamentosas Potenciais Em
Pacientes de Uma Unidade de Pronto Atendimento desenvolvida por Monalisa Silva
Matos. Fui informado(a), ainda, de que a pesquisa é orientada por Marcia dos Santos
Rizzo a quem poderei contatar / consultar a qualquer momento que julgar necessario
através do telefone n° (99) 98193-7616 ou e-mail: monalisa.matosO@gmail.com.

Afirmo que aceitei participar por minha propria vontade, sem receber qualquer
incentivo financeiro ou ter qualquer 6nus e com a finalidade exclusiva de colaborar
para o sucesso da pesquisa. Fui informado(a) dos objetivos estritamente académicos
do estudo, que, em linhas gerais é: avaliar interacées medicamentosas potenciais em
individuos adultos com histérico de hipertensdo e diabetes atendidos em Unidade de
Pronto Atendimento na cidade de Caxias — MA. Fui também esclarecido(a) de que os
usos das informacBes por mim oferecidas estdo submetidos as normas éticas
destinadas & pesquisa envolvendo seres humanos, da Comissdo Nacional de Etica
em Pesquisa (CONEP) do Conselho Nacional de Saude, do Ministério da Saude.

Minha colaboracdo se fard de forma anénima, por meio da analise do meu
prontuario, a ser gravada a partir da assinatura desta autorizacdo. O acesso e a
analise dos dados coletados se fardo apenas pela pesquisadora. Fui ainda
informado(a) de que posso me retirar dessa pesquisa a qualquer momento, sem
prejuizo para meu acompanhamento ou sofrer quaisquer sancbes ou
constrangimentos. Atesto recebimento de uma cépia assinada deste Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, conforme recomendacfes da Comisséo Nacional
de Etica em Pesquisa (CONEP).

Nome, RG e Assinatura do Participante da Pesquisa

Monalisa Silva Matos
Mestranda do PPG em Ciéncias e Saude - UFPI


mailto:monalisa.matos0@gmail.com
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APENDICE B

FORMULARIO INTERACAO MEDICAMENTOSA

Formulario N°

Idade: Género: () Masculino ( ) Feminino

Procedéncia: ( ) Caxias ( ) Cidades vizinhas

Queixa Principal:

Medicamento(s) utilizado(s) para hipertensao:

Quantidade de medicamentos prescritos:

Classificagdo | Medicamentos A Via de Duragao
: Frequéncia . ~ Dose do
ATC prescritos administracéo
tratamento
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APENDICE C

Termo de Compromisso de Utilizagao de Dados (TCUD)

Eu, Monalisa Silva Matos, aluna do Programa de Pdés-Graduacdo em Ciéncias e
Saude, da Universidade Federal do Piaui (UFPI), nivel mestrado, no @mbito do projeto
de pesquisa intitulado “Interagcdes Medicamentosas Potenciais em Pacientes de uma
Unidade de Pronto Atendimento”, comprometer-me com a utilizacao confidencial dos
dados contidos nos prontuarios desta UPA para a realizacdo dos objetivos previstos
no projeto de pesquisa, e somente apds receber a aprovacdo do sistema CEP-
CONEP.

Esclaregco que os dados a serem coletados se referem a medicamentos prescritos e
suas interac6es medicamentosas, no periodo compreendido entre julho de 2016 até
dezembro de 2018.

Declaro entender que é de minha a responsabilidade cuidar da integridade das
informacbes e de garantir a confidencialidade dos dados e a privacidade dos

individuos que terdo suas informacgfes acessadas.

Também € minha a responsabilidade ndo repassar os dados coletados em sua
integra, ou parte dele, a pessoas nao envolvidas na equipe de pesquisa.

Por fim, comprometo-me com a guarda, cuidado e utilizacdo das informacdes apenas
para cumprimento dos objetivos previstos nesta pesquisa aqui referida. Qualquer
outra pesquisa em que eu precise coletar informacdes serdo submetidas novamente

para a apreciacdo do CEP-CONEP.

Caxias, ,de 2018.

Monalisa Silva Matos
Mestranda do PPG em Ciéncias e Saude - UFPI



