262 / CARTAS AL DIRECTOR / Rev. OFIL-ILAPHAR 2020, 30;3:262-263

Interacoes medicamentosas em doentes
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Senhor Diretor:

O aumento de farmacos disponiveis aumenta a probabili-
dade de ocorréncia de interacdes medicamentosas, ja que
a administracdo simultanea de dois ou mais medicamentos
a um mesmo paciente se tornou uma pratica comum’. A
incidéncia desde fendmeno tende a aumentar proporcio-
nalmente em relagdo ao nimero de farmacos prescritos?. A
maioria dos estudos efetuados sobre IMs decorreu em am-
biente hospitalar, havendo até a data pouca investigacao
no contexto da comunidade. Este estudo procurou uma
imagem da realidade em termos de IMs potenciais num seg-
mento especifico da populacdo, doentes com dislipidémia
e/ou diabetes, em contexto comunitario realizando um es-
tudo observacional transversal?, com recurso a 101 prescri-
coes de utentes de farmacias do distrito do Porto. As
prescricdes de interesse foram analisadas recorrendo a base
de dados Micromedex Healthcare Systems®.

A média de idades dos utentes foi 67,6 anos, com um
desvio padrao de 8,86. A prevaléncia de interacoes medi-
camentosas nos idosos, vitimas muitas vezes da triade ia-
trogénica: a polifarméacia, medicamentos potencialmente
inadequados e interagdes medicamentosas, esta documen-
tada em Novaes et al. 2017".

Atendendo ao efeito no estado de satde geral do doente
as IMs agrupam-se em “major”, se provocam risco de morte
e/ou requererem intervencdo médica urgente para minimizar
efeitos adversos graves; “moderadas” quando resultam em
exacerbacdo das condices clinicas do paciente e/ou reque-
rerem troca de terapia, ndo requerendo, no entanto, trata-
mento adicional e “minor”, se possuem efeitos clinicos
limitados, como aumento da frequéncia ou severidade dos
efeitos colaterais, ndo requerendo alteracbes da terapia®.

O risco de IMs surge em cinquenta das 101 prescricdes
analisadas, detetando-se em mais de um quarto risco de IMs
major. Ao risco elevado que as IMs major podem acarretar
em termos de salde acresce que em 18 prescricoes existe
risco simultaneo de interacdes major e moderadas. O nimero
de IMs major por prescricdo nao excedeu as 2, ja 0 nimero
de moderadas atingiu até 6 interacdes por prescricao.

Ha grupos de medicamentos de uso generalizado en-
volvidos em multiplas IMs (Tabela 1) nomeadamente: acido
acetilsalicilico; anti diabéticos orais, blogueadores beta, diu-
réticos; inibidores da enzima de conversao da angiotensina
e ainsulina. De destacar que o acido acetilsalicilico além de

ser um medicamento com elevado potencial para gerar
interacdes medicamentosas, foi também o mais envolvido
em IM major. Este elevado potencial também foi identifi-
cado nos trabalhos de Tavares, M. et al. e Formighieri, R.56.
Em comum com esta investigacao, o elevado potencial de
interacoes entre o acido acetilsalicilico e anti hipertensores
como os bloqueadores beta, os inibidores da enzima de
conversdo da angiotensina Il como o peridonpril, os diuré-
ticos e anti diabéticos orais (furosemida, glibenclamida)>®.

Também Rossi F. e colaboradores’ identificaram algumas
IMs detetadas no presente estudo, designadamente &cido
acetilsalicilico/insulina, acido acetilsalicilico/furosemida e
acido acetilsalicilico/glibenclamida.

Outro medicamento muito envolvido em IMs potenciais
foi a metformina, que é o medicamento de primeira linha
-—salvo contra indicagbes— para a diabetes mellitus tipo 2. Este
medicamento também figura em multiplas interacdes poten-
ciais, descritas por Formighieri (2008); salienta-se, por exem-
plo, enalapril/metformina®, em comum com esta investigacao.

Verificou-se que existia um grande potencial de interacéo
entre a metformina e outros anti diabéticos orais cujos efeitos
adversos incluem hipoglicémia. Este dado é particularmente
preocupante, pois ja existem opcoes terapéuticas seguras e
comummente identificadas em diversas guidelines, que mi-
nimizam o risco de hipoglicémia. Também foi encontrado um
grande potencial de interacoes entre anti diabéticos orais e
anti hipertensores. Sendo a hipertensdo uma doenca fre-
guente em pacientes diabéticos, estes tornam-se, assim, po-
tenciais alvos das interacoes supracitadas.

Os anti-dislipidémicos apresentaram elevado potencial
de interacbes entre si, nomeadamente as estatinas e os fi-
bratos®. Todavia, é de considerar que em alguns pacientes
com dislipidémias graves, a combinacao estatinas+fibratos,
pode resultar em beneficio em virtude da reducao do co-
lesterol LDL (acdo na qual as estatinas sdo mais efetivas) e
aumento do colesterol HDL (acdo na qual os fibratos sao
mais efetivos).

O clopidogrel, farmaco anti plaquetario apresentou po-
tencial de interacado farmacocinética moderada com as es-
tatinas, uma vez que o uso concomitante de clopidogrel e
estatinas, que sdo metabolizadas pela CYP34A, pode resul-
tar numa formacao reduzida do metabolito ativo, com con-
sequente elevada reatividade plaguetar, ou seja, pode
ocorrer reducao da eficacia do clopidogrel.
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Tabela 1. Medicamentos mais envolvidos em IMs potenciais

Interacdes medicamentosas em doentes cronicos, diabéticos e com dislipidémia

Medicamentos envolvidos na interacao Tipo de interacao

_ - Furosemida; glibenclamida hidroclorotiazida; metformina Major
Acido acetilsalicilico : : : _— : :
Acetato de metilprednisolona; bisoprolol; insulina; perindopril Moderada
Esomeprazol _
. Major
Clopidogrel Pantoprazol
Sinvastatina
- — — : - - — Moderada
Enalapril Dapagliflozina; glcilazida; glibenclamida; vildagliptina
. - Ibuprofeno Major
Hidroclorotiazida — —_— —
Gliclazida; glimepirida; pioglitazona Moderada
. : Espironolactona Major
Lisinopril — - —
Dapagliflozina; furosemida gliclazida
Metformina B!soprolol; _captop_rll; c;_arve(_il_lol enalaprl_l; furos_emlda
hidroclorotiazida; insulina lisinopril; perindopril Moderada
Nebivolol Alfuzosina; insulina; sitagliptina
Perindopril Diltiazem; empagliflozina glbenclamida; sitagliptina

Das 116 interacdes potenciais detetadas, 34 correspon-
dem a IMs major. Os riscos associados as interacdes major
detetadas no presente estudo incluem situacdes potencial-
mente fatais que carecem de intervencao médica urgente,
dado o elevado risco associado. Destaque para o bloqueio
cardfaco (amlodipina/digoxina); rabdomidlise e miopatia (fe-
nofibrato/rosuvastatina e amlodipina/sinvastatina); retencao
de fluidos e insuficiéncia cardiaca (insulina/pioglitazona) e
reduzida agao anti-plaquetaria do clopidogrel (clopidogrel/
esomeprazol), com comprometimento da terapia anti-trom-
bética dos pacientes que tomam este medicamento e au-
mento do risco de experienciar eventos agudos relacionados
com fenémenos pré-tromboéticos, como o enfarte agudo do
miocdrdio e o acidente vascular cerebral.

A IM entre 4cido acetilsalicilico e furosemida, major, é
apontada como uma das causas de internamento hospitalar
por Varallo e colaboradores’. Segundo estes autores, entre
0s pacientes envolvidos no estudo, um em cada dez devera
0 seu internamento a sinais e sintomas relacionados com
interacoes medicamentosas’.

Os resultados obtidos indicaram que o problema das IMs
potenciais é grave e prevalente, principalmente em pessoas
polimedicadas e/ou idosas. Urge encontrar solucoes, substi-
tuindo os medicamentos que gerem potenciais IMs major,
aumentando a seguranca dos utentes e melhorar a saude
publica.

O papel do profissional de Farmécia é fundamental para
identificar as reacoes adversas e contribuir para a seguranca
do utente. Programas de reconciliacdo da terapéutica e de
seguimento farmacoterapéutico revelam-se cada vez mais

necessarios e a sua implementacao deve ser mais alargada,
de forma a rentabilizar o papel dos profissionais de Farmécia
na equipa multidisciplinar e a promover uma melhor segu-
ranca dos utentes.

Conflito de interesse: Os autores declaram ndo haver con-
flito de interesse.
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