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Resumo

Introducdo: A polimedicacdo € uma caracteristica comum a maioria dos idosos o0 que torna
este grupo suscetivel a efeitos secundarios e interacbes medicamentosas.

Objectivo: Perceber na populacdo de doentes acima dos 95 anos quais 0s farmacos mais
usados e suas complicagdes, assim como 0 seu impacto na sobrevida.

Metodos: Analise do internamento de um Servico de Medicina Interna entre janeiro de 2013
e agosto de 2014. Inclusdo de doentes com 95 ou mais anos. Consulta das cartas de alta do
internamento e do Registo Nacional de Utentes. Analise estatistica usando o SPSSv22®.
Resultados: A populacéo estudada é composta por 182 doentes com idade igual ou superior a
95 anos (31,9% do género masculino e 68,1% do género feminino). A entrada do
internamento, 37,6% dos doentes estavam medicados com mais de 6 farmacos, sendo que o
mais consumido era a furosemida, seguido das benzodiazepinas, acido acetilsalicilico,
inibidores da bomba de protdes e inibidores da enzima de conversdo de angiotensina. N&o
existiu diminuicdo estatisticamente significativa da sobrevida nos doentes que tomavam
benzodiazepinas, antipsicoticos, inibidores da bomba de protdes ou diuréticos. A toma de
inibidores da enzima de conversdo de angiotensina/antagonistas dos recetores de angiotensina
e beta-bloqueantes também ndo pareceu aumentar a sobrevida dos doentes com insuficiéncia
cardiaca. Os doentes institucionalizados estavam mais medicados com antipsicoticos
(p<0,05).

Conclusdo: Os farmacos estudados ndo demonstraram ter impacto estatisticamente
significativo na sobrevida dos doentes. No entanto, observou-se que algumas recomendacdes
internacionais ndo sdo cumpridas quanto a escolha de farmacos no doente geriatrico.
Amostras maiores e analises independentes de dois subgrupos populacionais (doente idoso e

muito idoso) deverdo ser consideradas em estudos futuros.



Abstract

Introduction: Polypharmacy is a very prevalent situation in older adults which is associated

with a higher risk of adverse events and drugs interaction.

Objective: The aim of this study was to identify, in an over 95 years population, which were

the most used drugs and its complications, as well as it effect on survival

Methods: All patients with 95 or more years admitted to the Internal Medicine ward between
January 2013 and August 2014 were eligible to participate in this study. Discharge papers and

National Registry of Users were reviewed. Data were analyzed by SPSSv22°.

Results: 182 patients were included (31,9% men and 68,1% women). At the beginning of
hospitalization 37,6% were taking more than 6 drugs (furosemide was the most consumed
followed by benzodiazepines (BZDs), acetylsalicylic acid, proton pump inhibitors (PPIs) and
angiotensin converting enzyme inhibitors (ACEIs)). There was not a statistically significant
decrease in survival of patients taking benzodiazepines, antipsychotics, PPIs or diuretics.
Taking ACEls/antagonists of the angiotensin receptor and beta-blockers did not appear to
increase survival of patients with heart failure. Antipsychotics were more frequent in
institutionalized patients (p<0,05).

Conclusions: Even if this study has not found statistically significant relationships on the
impact of drugs on survival of the studied patients, it was observed that some international
recommendations were not followed. Larger samples and two independent analyzes of

population subgroups (old and very old people) should be considered in future studies.
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Introducéo

A populacdo portuguesa tem tido um envelhecimento demogréfico acentuado nos
ultimos anos, resultado de uma queda na natalidade e um aumento da longevidade. Em 2013,
o indice de envelhecimento foi de 136 idosos por cada 100 jovens, estimando-se que em
2060, mais de 30% da populacdo portuguesa tenha uma idade superior a 65 anos (1). Embora
0 processo de envelhecimento progrida individualmente com uma dindmica propria, a
Organizagdo Mundial de Saude (OMS) define como idoso aquele que se encontra acima dos
65 anos (ou 60 anos nos paises em vias de desenvolvimento) e muito idoso aquele cuja idade
ultrapassa os 85 anos. No entanto, este conceito de idade cronoldgica, utilizado para fins de
investigacdo no ambito do envelhecimento, tem cada vez menos interesse em detrimento de
um conceito mais flexivel do doente idoso, com base em aspetos fisicos, psicologicos e
sociais (2).

O doente idoso, com uma prevaléncia aumentada de doencas cronicas e multiplas
condicbes médicas, € propenso a uma maior extensdo de medicacdo prescrita, 0 que
consequentemente aumenta o risco de reacOes adversas (3). Desta forma, e tendo em conta o
crescente envelhecimento da populacgdo, os servicos de salde sdo continuamente desafiados a
otimizar a adequacdo da medicacdo neste grupo etario. No entanto, a escassa evidéncia
cientifica acerca do tratamento de multiplas doencas cronicas neste grupo populacional
potencia a prescri¢ao inapropriada e obriga a uma abordagem individualizada onde se impde
conhecimento no ambito da avaliacdo geriatrica (4)(5). Considera-se prescri¢do inapropriada
aquela em que o risco de efeitos adversos da terapéutica instituida ultrapassa os beneficios
expectaveis, particularmente se existem alternativas terapéuticas mais seguras e/ou eficazes
(6). Contudo, também se considera para efeito de prescricdo inapropriada, a omissdo na

prescricdo de medicacdo potencialmente benéfica (3). Esta questdo de uma terapéutica



desadequada € atualmente considerada um problema no dominio da saude publica, pela sua
relacdo inequivoca com morbilidade, mortalidade e utilizacao de recursos de saude. (7)

Para avaliacao da adequacao da medicacdo no doente idoso existem varias ferramentas
disponiveis. Uma das mais utilizadas, e que evidencia maior sensibilidade na detecdo de
prescricdo inapropriada, consiste em 65 critérios STOPP (Screening Tool of Olders Person’s
Prescriptions) que detetam medicacdo potencialmente inapropriada, com foco nas interacfes
farmaco-farmaco, farmaco-doenca e aumento do risco de deterioracdo cognitiva e 22 critérios
START (Screening Tool to Alert to Right Tretament) que indicam potenciais omissdes de
prescricdo, na populacdo geridtrica (8). Para além disto, e embora sejam escassas as
referéncias cientificas, considera-se, a nivel internacional, que uma prescricdo apropriada no
doente geriatrico ndo deve ultrapassar seis farmacos.

Quanto ao consumo de medicamentos, o ultimo Inquérito Nacional de Saude,
publicado em 2009, afirmava que apenas 52,3% dos residentes em Portugal tinham tomado
medicamentos prescritos por um médico e adquiridos numa farmacia, no ano de 2005. A
analise dos resultados por grupos etarios demonstrou, como seria de esperar, que a propor¢do
de pessoas que tomava medicamentos prescritos aumentava com o envelhecimento, com
valores préoximos de 86,5% para os idosos com idade igual ou superior a 75 anos. Quanto aos
medicamentos mais consumidos, 0s destinados ao tratamento da hipertensdo arterial
ocupavam 0 primeiro lugar, em ambos 0s sexos. Em segundo e terceiro lugar, no sexo
masculino, apresentavam-se outros medicamentos com atuagdo no sistema cardiovascular e,
no sexo feminino, analgésicos e hipnéticos, respetivamente (9).

O objetivo deste estudo passa por avaliar, na populacdo de doentes com idade igual ou
superior a 95 anos, os principais farmacos usados e suas complica¢cdes, bem como avaliar se
conhecimentos adquiridos sobre mortalidade e sobrevida dependente dos farmacos se aplicam

neste escaldo etario.



Materiais e métodos

Foi desenvolvido um estudo retrospetivo, comparativo, ndo randomizado. Partiu-se de
uma amostra de 9562 internamentos no servigo de Medicina Interna A do Centro Hospitalar
Universitario de Coimbra (CHUC), no periodo compreendido entre 1 de janeiro de 2013 e 31
de agosto de 2014. Para efeitos de selecdo da amostra definiu-se como critério Gnico de
inclusdo uma idade igual ou superior a 95 anos, compreendendo um total de 182 doentes.

A recolha de dados para este estudo foi efetuada através da consulta informatica da
Carta de Alta Hospitalar dos doentes, assim como da base de dados fornecida pelo Servigo de
Estatistica do Hospital, recorrendo ainda a pesquisa da data de 6bito ap6s o internamento
(caso tal situacdo se verificasse) na plataforma do Registo Nacional de Utentes. Para
identificar as substdncias ativas a partir do nome comercial recorreu-se ao Prontuario
Terapéutico online, no site do Infarmed.

Os parametros avaliados constaram no nimero de farmacos a entrada e a saida, sendo
que para estes parametros foram registados os farmacos consoante o grupo terapéutico.
Registaram-se também as intercorréncias no periodo de internamento (quer pela codificacdo
dos diagnosticos quer pela consulta das Cartas de Alta), niUmero de dias de internamento,
diagndsticos principais, destino apds alta/falecimento e data de 6bito quando aplicavel.

A construcdo da base dados, assim como a sua respetiva andlise e tratamento foram
realizados com recurso ao software IBM SPSS Statistics versdo 22.0, para Windows®.
Inicialmente utilizaram-se técnicas de analise descritiva e posteriormente foram utilizadas
analises de inferéncia estatistica das hipoteses utilizando o modelo de regressdo de Cox,
curvas de sobrevivéncia de Kaplan-Meier, o teste de t-Student e o teste do qui-quadrado de
Pearson. Os resultados foram apresentados por tabelas [Hazard ratio (HR), Intervalo de

confianca (IC), e valor p] e gréaficos. Foi adotado intervalo de confianga de 95% (p<0,05).



Resultados

Inicialmente, procedeu-se a caracterizacdo dos 182 doentes que compdem a amostra
deste estudo.

Nesta, 124 (68,1%) eram do género feminino e 58 (31,9%) do género masculino. A
idade dos doentes variou entre 0s 95 e 0s 104 anos.

Relativamente ao internamento, verificou-se que a média do nimero total de farmacos
a entrada era de aproximadamente 6, com um minimo de 0 e um maximo de 18 farmacos

(gréafico 1). Apenas 62,4% dos doentes a entrada do internamento estavam medicados com 6
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ou menos farmacos. Quanto a saida do internamento, a média do namero total de farmacos foi
de 7, com um minimo de 1 um méaximo de 19 (grafico 2).

Em relacdo aos farmacos mais frequentes, a furosemida era o farmaco que se
encontrava na tabela terapéutica de um maior nimero de doentes (71 casos). As
benzodiazepinas - BZD (69 casos), o &cido acetilsalicilico - AAS (64 casos), os inibidores da
bomba de protbes — IBP (63 casos) e os inibidores da enzima de conversdo da angiotensina —
IECA (62 casos) seguiram-se, por ordem decrescente, como 0s mais frequentes tanto a
entrada como a saida do internamento. No anexo 1, encontram-se as tabelas resumidas,
organizadas por grupos terapéuticos, relativas a tabela terapéutica dos doentes a entrada e
saida do internamento.

Quanto a duracao do internamento, o periodo médio foi de 7 dias, sendo que 35,2%
permaneceram por mais de 7 dias. Relativamente as taxas de mortalidade, 55 doentes (30,2%)
faleceram durante o internamento elevando-se esta taxa para 78% a data do estudo (1 de
setembro de 2015).

Quanto a proveniéncia, a maioria dos doentes encontrava-se a residir no domicilio
(68,7%), enquanto 26,9% residiam em lares e 4,4% estavam inseridos na Rede Nacional de
Cuidados Continuados Integrados (RNCCI). Apenas 17% apresentavam em diagndstico status
de acamado.

No que toca ao diagnostico principal, isto €, aquela que se considera a patologia que
condicionou o internamento, verificou-se que a pneumonia foi 0 motivo mais frequente (90
casos), seguida da insuficiéncia cardiaca congestiva (15 casos) e da bronquite aguda (14
casos). Quanto aos diagnosticos secundarios, que se definem por problemas ou condicGes
patolégicas concomitantes com o diagndéstico principal, destacam-se como mais frequentes e
por ordem decrescente a insuficiéncia pulmonar, a hipertensdo essencial e a insuficiéncia

cardiaca congestiva.



No que diz respeito as complicacdes que podem ser atribuidas direta ou indiretamente
a terapéutica de ambulatério as mais frequentes foram a agudizacdo da doenca renal crénica
ou lesdo renal aguda (47 casos), hipernatrémia/desidratacdo (35 casos), hiponatrémia (34

casos), hipocaliémia (32 casos) e hipercaliémia (22 casos) — tabela 1.

Tabela 1 - Complicagdes/intercorréncias no internamento

Complicagdes N
Agudizacdo de doenca renal crénica ou lesdo renal aguda 47
Hipernatrémia/ Desidratacdo 35
Hiponatrémia 34
Hipocaliémia 32
Hipercaliémia 22
Taquicardia/ Bradicardia 13
Obstipacao 10
Hipotenséo 9
Hiperlactacidémia 4
Crise convulsiva 4
Delirio 3
Hipoglicémia 2
Pneumonia de aspiracéo 2
Hemorragia tubo digestivo 1
Hematdria 1
Exantema alérgico 1
Queda 0

Para verificar uma eventual relacdo entre as variaveis origem/proveniéncia do doente e
a utilizacdo de antipsicéticos, recorreu-se ao teste do qui-quadrado (na analise de varidveis
dicotémicas). Pode afirmar-se que os doentes que provém de instituicdes de saude fazem
significativamente mais antipsicéticos do que os provenientes do domicilio (p<0,05).
Aplicando 0 mesmo teste, verificou-se que existe igualmente uma associacdo estatisticamente
significativa entre a proveniéncia e o status de acamado, sendo os doentes acamados mais
frequentemente provenientes de instituicdes de salde, comparativamente aos que provinham
do domicilio (p<0,05). Quanto a andlise entre falecimentos no internamento e a proveniéncia

n&o foi encontrada uma associagéo estatisticamente significativa (p=0,189).
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Relativamente as complicagdes associadas a alguns dos farmacos mais frequentemente
administrados ao doente geriatrico, mais uma vez aplicou-se o teste de qui-quadrado para
avaliar a relacdo entre as complicacdes encontradas e os farmacos a elas mais frequentemente
associados. No que toca a toma de diuréticos ndo existiram diferencas estatisticamente
significativas em relacdo a sua toma e associagdo com hipernatrémia (p=0,826), agudizacéo
de doenca renal cronica (p=0,314), hipercaliémia (p=0,391) e hipocaliémia (p=0,948). Quanto
a toma de IECAs ou antagonistas dos recetores da angiotensina (ARA) parece haver uma
menor associacdo com hipercaliémia (p=0,073) e agudizacdo de doenca renal crénica (p=0,4)
guando comparado com a toma de diuréticos ndo tendo, no entanto, significado estatistico
(tabelas 2 e 3). Igualmente ndo existiu significancia estatistica no que diz respeito a toma de

IBPs e desenvolvimento de pneumonias (p=0,529).

Tabela 2 - Relagdo entre ocorréncia de hipercaliémia e a toma de diurético vs. IECA/ARA

Hipercaliémia
N&o Sim Total
Diuretico total Nenhum Contagem 65 7 72
Contagem Esperada 63,2 8,8 72,0

% em Diurético total 90,3% 9,7%| 100,0%
% em Hipercaliémia 41,4% 31,8% 40,2%

Residuo 18 -1,8
Um farmaco Contagem 92 15 107
Contagem Esperada 93,8 13,2 107,0

% em Diurético total 86,0% 14,0%| 100,0%
% em Hipercaliémia 58,6% 68,2% 59,8%

Residuo -1,8 1,8
Total Contagem 157 22 179
Contagem Esperada 157,0 22,0 179,0

% em Diurético total 87, 7% 12,3% | 100,0%
% em Hipercaliémia 100,0%| 100,0% | 100,0%
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Hipercaliémia
Néo Sim Total
IECA/ARA Nenhum Contagem 89 8 97
Contagem Esperada 85,1 11,9 97,0
% em IECA/ARA 91,8% 8,2% | 100,0%
% em Hipercaliémia 56,7% 36,4% 54,2%
Residuo 3,9 -3,9
Um farmaco Contagem 68 14 82
Contagem Esperada 71,9 10,1 82,0
% em IECA/ARA 82,9% 17,1%| 100,0%
% em Hipercaliémia 43,3% 63,6% 45,8%
Residuo -3,9 3,9
Total Contagem 157 22 179
Contagem Esperada 157,0 22,0 179,0
% em IECA/ARA 87,7% 12,3% | 100,0%
% em Hipercaliémia 100,0%| 100,0%| 100,0%
Tabela 3 - Relagdo entre a ocorréncia de agudizacdo de doenca renal cronica e a toma de diurético vs. IECA/ARA
Agudizacdo de DRC
Néo Sim Total
Diurético total Nenhum Contagem 56 16 72
Contagem Esperada 53,1 18,9 72,0
% em Diurético total 77,8% 22,2% | 100,0%
% em Agudizacdo de DRC 42,4% 34,0% 40,2%
Residuo 2,9 -2,9
Um farmaco Contagem 76 31 107
Contagem Esperada 78,9 28,1 107,0
% em Diurético total 71,0% 29,0% | 100,0%
% em Agudizagdo de DRC 57,6% 66,0% 59,8%
Residuo -2,9 2,9
Total Contagem 132 47 179
Contagem Esperada 132,0 47,0 179,0
% em Diurético total 73,7% 26,3% | 100,0%
% em Agudizacdo de DRC 100,09 | 100,0%| 100,0%

12



Agudizacdo de DRC
Né&o Sim Total
IECA/ARA  Nenhum Contagem 74 23 97
Contagem Esperada 715 255 97,0
% em IECA/ARA 76,3% 23,7% 100,0%
% em Agudizagdo de DRC 56,1% 48,9% 54,2%
Residuo 2,5 -2,5
Um farmaco Contagem 58 24 82
Contagem Esperada 60,5 21,5 82,0
% em IECA/ARA 70,7% 29,3% 100,0%
% em Agudizagdo de DRC 43,9% 51,1% 45,8%
Residuo -2,5 2,5
Total Contagem 132 47 179
Contagem Esperada 132,0 47,0 179,0
% em IECA/ARA 73,7% 26,3% 100,0%
% em Agudizacdo de DRC | 100,0%| 100,0% 100,0%

No que diz respeito & proveniéncia, observou-se, com significado estatistico, que 0s
doentes das instituicbes de saude tém mais episddios de hipernatrémia/desidratacdo (p<0,05)
assim como agudiza¢bes de doenga renal cronica/lesdo renal aguda (p<0,05) quando
comparados com os doentes provenientes do domicilio.

Com base no tamanho da amostra podemos aplicar o “Teorema do Limite Central” e
assumir uma distribuicdo normal da amostra. Assim, pdde-se aplicar o teste de t-Student para
0 estudo de algumas médias. Numa primeira andlise, foram considerados dois grupos: 0s que
tomavam 1 a 6 farmacos e os que tomavam 7 ou mais farmacos a entrada. Pretendeu-se
perceber se os doentes medicados com menos farmacos permaneciam mais tempo Vvivos, 0
gue ndo se observou (p=0,897). Ainda relativamente ao internamento, verificou-se ndo existir
diferenga com significado estatistico quanto a proveniéncia (instituicdo de salde vs.
domicilio) e ao tempo médio de internamento (p=0,538) ou a sobrevida (p=0.192). Também a
patologia de base néo teve impacto estatisticamente significativo na duragdo do internamento:

doentes com Diabetes Mellitus ndo ficavam significativamente mais tempo internados do que
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0S que ndo o eram (p=0.274), assim como os doentes com e sem insuficiéncia cardiaca
(p=0.153). Por fim, a toma de diuréticos (p=0.618), IBPs (p=0.690), antipsicoticos (p=0.823)
ou benzodiazepinas (p=0.256) — os farmacos mais frequentes nas tabelas terapéuticas de
ambulatorio dos doentes — ndo influenciou, em média, a duracdo do internamento dos doentes.

Outro dos outcomes do trabalho passava pela avaliacdo do impacto da terapéutica na
sobrevida dos doentes. Foram por isso calculadas curvas de sobrevida através do método de
Kaplan-Meier, tendo-se utilizado como intervalo de tempo para andlise o periodo
compreendido entre a data de internamento e a data de 1 de setembro de 2015, assinalando as

datas de obito dos doentes. O grafico 3 mostra que existe uma maior sobrevida nos doentes
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Grafico 3 - Sobrevida dos doentes relativamente & toma/ndo toma de benzodiazepinas

com benzodiazepinas a entrada comparativamente aqueles que ndo tomavam este tipo de
farmacos. No entanto, obteve-se um log Rank test de 0,201, e por isso, sem significado
estatistico. Relativamente a toma de diuréticos, existe, a curto prazo, uma maior sobrevida nos
doentes que ndo tomam diuréticos, comparativamente aos que tomam um diurético. Porém, a
longo prazo, esta tendéncia parece inverter-se. Os doentes que tomavam dois diuréticos

evidenciam menor sobrevida comparativamente aos restantes (grafico 4) (log Rank test =
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0,698), mas sem significado estatistico. O mesmo se verificou quando se homogeneizou a

amostra entre “tomar diurético e ndo tomar diurético” (log Rank test = 0,393).
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Graéfico 5 - Sobrevida dos doentes relativa a toma/ndo toma de IECA/ARA
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Quanto a toma de IECAs ou ARAs, ndo existe diferenca estatisticamente significativa
(log Rank test = 0,884), havendo uma aproximacdo das curvas de sobrevida, tal como
evidenciado no grafico 5. O mesmo acontece com a toma de IBPs (log Rank test = 0,787),
parecendo no entanto, pela analise do gréafico, existir a longo prazo uma maior sobrevida nos

doentes a quem sao administrados estes farmacos (grafico 6).
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Gréfico 6 - Sobrevida dos doentes relativa a toma/ndo toma de IBP

A toma de antipsicéticos foi também analisada (grafico 7) parecendo existir, a longo
prazo, uma maior sobrevida nos doentes que ndo tomam qualquer antipsicético (log Rank test
=0,170).

Foi ainda avaliado o impacto na sobrevida de alguns doentes com patologia de base
conhecida, nomeadamente insuficiéncia cardiaca. Assim, foi explorada a potencial influéncia
da toma de bloqueadores-beta e IECAS/ARAS individualmente (bloqueadores-beta com log

Rank test de 0,849 e IECAs/ARAs com log Rank test de 0,458) sobre a sobrevivéncia dos
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doentes, bem como o seu efeito na sobrevida quando tomados em conjunto, tendo-se para isso

recorrido a de regressao de Cox, sem significado estatistico (tabela 4).
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Gréfico 7 - Sobrevida dos doentes relativa a toma/ndo toma de antipsicéticos

Tabela 4 - Efeito da toma de IECA/ARA e beta-blogueantes na sobrevida de doentes com insuficiéncia cardiaca

B SE Wald df Sig. Exp(B)
IECA/ARA -,193 278 482 1 ,488 ,825
Beta-blog -,001 ,313 ,000 1 ,996 ,999

Foi também explorado o impacto dos beta-bloqueantes ndo cardiosselectivos na
sobrevida dos doentes com insuficiéncia respiratoria. Apesar de uma aparente maior
sobrevida dos doentes que ndo tomam beta-bloqueantes (grafico 8), obteve-se um log Rank

test de 0,25, pelo que se pode afirmar ndo existir diferencga estatisticamente significativa.
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Sobrevivéncia acumulativa

Gréfico 8 - Sobrevida dos doentes com insuficiéncia respiratoria relativa a toma/ndo toma de beta-bloqueantes

seccao.
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No anexo 2 encontra-se uma tabela resumo dos principais resultados descritos nesta
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Discussao

A revisdo periodica da tabela terapéutica de um doente geritrico deve ser parte
intrinseca da pratica clinica. A existéncia de vérias doengas concomitantes e habitualmente
cronicas potencia um consumo abundante de farmacos pela tendéncia ao tratamento
sintomatoldgico, muitas vezes de efeitos secundarios dos mesmos. Este nimero elevado de
farmacos, associado a alteracdes inerentes ao processo de envelhecimento, propicia condigdes
de alto risco para a ocorréncia de efeitos adversos e interacdes medicamentosas (10).

A marcada longevidade feminina, com esperanca média vida superior @ masculina em
cerca de 5 anos atualmente (11), é também observada no presente estudo, com cerca de dois
tercos da amostra a corresponder a individuos do género feminino. Esta maior prevaléncia do
género feminino nos estratos etarios mais elevados pode ser explicada por uma abordagem
diferente da mulher no que diz respeito a doenga, com uma maior procura pelos servicos de
salde, melhorando a prevencao e possibilitando diagndsticos mais precoces. Ja 0s homens
estdo, geralmente, expostos a mais fatores de risco, como o tabaco ou o alcool.

Quanto a média do nimero de farmacos consumidos por idosos, um estudo do Centro
de Estudos e Avaliacdo em Saude (CEFAR) da Associacdo Nacional de Farmacias (ANF) em
parceria com um numero elevado de farmacias nacionais, que convidou os doentes acima dos
65 anos a mostrarem o seu “saco de medicamentos”, demonstrou que, em média, 0 consumo
de farmacos era de 7,3 farmacos por doente, sendo que 23,4% tomavam até 5 medicamentos
por dia (12). Esta analise aproxima-se da obtida no presente estudo, que identifica uma média
de farmacos a entrada do internamento de 6 e a saida de 7 por doente.

Relativamente aos medicamentos mais utilizados observou-se que a furosemida era o
farmaco mais consumido, seguido, por ordem descrescente das BZDs, AAS, IBPs e IECAs.
Quanto aos diureticos, e mais especificamente nesta situacéo a furosemida (diurético de ansa),

as principais complicacdes dependem da dose e duracdo do tratamento. Salientam-se a
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hipocaliémia (que pode ser agravada por um aumento da ingesta de sodio e diminuicdo das
reservas de potassio, caracteristico do doente idoso), hipomagnesémia, hiperuricémia,
hipocalcémia (por aumento da excrecao de calcio que faz aumentar o risco de osteoporose da
anca, sobretudo em homens idosos) e hipovolémia/hipotensdo (13). Ja no que toca as
benzodiazepinas, que aparecem neste estudo como o segundo farmaco mais prescrito, devem
também ser feitas algumas consideracdes. A idade avancada condiciona alteracdes tanto a
nivel da farmacocinética como da farmacodindmica. H4 um aumento da sensibilidade aos
benzodiazepinicos, resultado da sua acumulacdo, motivo pelo qual o efeito nos idosos é mais
prolongado e intenso. Desta forma, comparativamente com o individuo jovem, observam-se
mais frequentemente confusdo e desorientacdo, assim como amnésia anterograda, sedacéo,
decréscimo da concentracdo e descoordenacdo motora que predispde a acidentes e quedas
(14). Com as devidas precaucdes, as benzodiazepinas de semi-vida curta ou intermédia devem
ser as preferidas no doente geriatrico. Algumas alternativas passam pelo uso de zolpidem que,
ndo sendo uma benzodiazepina, atua no mesmo recetor ou subtipos de recetores que estas, ou
até mesmo pelos inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina pelo seu melhor perfil de
seguranca no doente idoso (15). Este risco da toma prolongada de benzodiazepinas é
reforcado pelo critério STOPP D5 que refere que estas devem ser suspensas caso “a duragdo
da toma seja igual ou superior a 4 semanas dado o risco de sedacdo prolongada, confuséo,
desequilibrio, quedas e acidentes rodoviarios”. Ainda relativamente a estes critérios, outra
consideracao devera ser feita quanto aos IBPs, 0 4° farmaco mais consumido pelos doentes da
amostra (n=63), existindo apenas 1 caso de doenca ulcerosa na amostra. O critério STOPP F2
diz que os IBPs deverdo ser suspensos “em casos de doenga péptica ulcerosa ndo complicada
ou esofagite péptica erosiva se o0 tratamento esta a ser feito ha mais de 8 semanas, na dose
terapéutica maxima”. Alguns estudos sugerem que estes fArmacos se associam a um aumento

do risco de pneumonias adquiridas na comunidade, assim como infe¢des por C. difficile,
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diarreia e fraturas da anca, motivo pelo qual os clinicos deverdo ser criteriosos quanto as
indicacdes, duracdo e descontinuacdo aquando da prescricdo de IBPs (16). Ainda no que diz
respeito a prescri¢des inapropriadas, observou-se que existiam demasiados doentes medicados
com ferro (n=26) comparativamente ao nimero de diagnosticos de anemia ferripriva (n=4).
No entanto, no que diz respeito aos critérios START, observou-se que todos os doentes com
histéria documentada de doenca coronaria, cerebral ou vascular periférica (n=31) se
encontravam a fazer aspirina — critério A3.

Para a utilizacdo integral dos critérios START/STOPP encontrou-se como limitacdo o
facto das patologias dos doentes da amostra se encontrarem categorizadas na base de dados
utilizada. Uma analise individual, doente a doente, seria necessaria para se realizar o devido
estudo.

Quanto a toma de antipsicoticos, observou-se que os doentes institucionalizados,
comparativamente aos que residiam no domicilio, tinham um maior consumo destes
farmacos. Varios estudos realizados em lares corroboram com esta analise, ja que tém descrito
elevadas taxas de prescricdo destes farmacos rondando os 50%. O uso de antipsicéticos esta
associado com graves efeitos secundarios, particularmente nos idosos por serem mais
suscetiveis, resultado da sua menor reserva dopaminérgica e maior tendéncia para o
desenvolvimento de efeitos extrapiramidais. Desta forma, a prescricdo destes farmacos por
parte dos clinicos tem de ser criteriosa, jA que tém sido fortemente associados a declinio
cognitivo, ataxia, sedacdo e maior risco de quedas (17). Este resultado indicia a existéncia de
praticas médicas ainda pouco satisfatdérias no que toca ao tratamento de alteragdes
comportamentais num numero consideravel de instituicdes de apoio a idosos. Esta situacao
podera estar relacionada com uma excessiva procura e uma sobrelotacdo deste tipo de

instituicdes ou mesmo com um numero elevado de idosos que, com idades cada vez mais
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avancadas, tém uma maior incidéncia de sindromes confusionais agudos e processos
demenciais.

Relativamente aos farmacos e complicacdes que mais frequentemente resultam da sua
toma ndo existiu nenhuma relacdo com significado estatistico, assim como o impacto dos
farmacos na sobrevida. Quanto a este Ultimo aspeto, ndo foi um achado compativel com os
mais diversos ensaios clinicos que tém demonstrado que os IECAs e os beta-bloqueantes
aumentam a sobrevida, reduzem o numero de internamentos hospitalares, melhoram a classe
funcional (da New York Heart Association — NYHA) e a qualidade de vida dos doentes com
insuficiéncia cardiaca sintomatica (18)(19). Esta aparente incongruéncia podera ser resultado
da pequena amostra em estudo, ndo representativa da populacdo que se pretendia estudar, ou
mesmo do facto de se tratarem de idosos acima da esperanca média de vida e, por isso, com

caracteristicas muito particulares.
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Conclusao

O doente idoso é o alvo mais frequente da polimedicagdo. O facto de se tratarem de
doentes com multiplas patologias desafia continuamente o clinico a realizar uma prescricao
cuidada, individualizada, com um numero minimo de farmacos necessérios, de forma a
diminuir o risco de efeitos adversos e interacfes medicamentosas.

O presente estudo identificou recomendacdes internacionais ndo cumpridas no que
toca a administragdo de alguns farmacos, assim como uma maioria de doentes a fazer mais de
6 farmacos. Para além disso, identificou-se uma utilizagdo excessiva de antipsicéticos pelos
doentes institucionalizados comparativamente aos que provinham do domicilio.

A abordagem terapéutica do idoso carece ainda de mais investigacGes, ja que muitas
vezes esta passa apenas por uma transposicdo da abordagem terapéutica do adulto com
alteracdes de dosagem. A autora aponta como principais limitacdes deste estudo o facto de se
ter utilizado uma amostra reduzida néo representativa da populagéo que se pretendia estudar,
assim como o estudo de uma populacdo cuja faixa etaria se encontra acima da esperanca
média de vida. No entanto este trabalho inovou pelo estudo em doentes grandes geriatricos. O
facto de muitos resultados né&o irem ao encontro do esperado leva a crer que a distingdo entre
0 doente idoso e o muito idoso ndo é apenas um conceito tedrico. Sao necessarios mais

estudos que individualizem e caracterizem estes subgrupos populacionais.
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Anexo 1 — Farmacos a entrada e saida do internamento

Furosemida 71 71
IECAS 62 44
Aspirina 100 54 30
Ferro 26 13
Estatina 25 14
ARAs 24 12
Bloqueadores dos canais de célcio 24 13
Hidroclorotiazida 18 3
Beta-bloqueante néo cardio-selectivo 17 16
Trimetazidina 17 9
Acido félico 13 21
Bisoprolol 12 10
Digoxina 0.125 (5/7 dias) 10

Espironolactona 10

Tromalyt® (aspirina 150) 10

Clopidogrel

Nicergolina

Amiodarona

Mononitrato de isossorbido

Digoxina 0.25

Pentoxifilina

Digoxina 0.125 (7/7 dias)
Nitroglicerina sublingual
Diltiazem

Dipiridamol

Triflusal

Daflon ®

Indapamida

Ticlopidina
Cianocobalamina

Ginkgo biloba

Nicorandil

Nitroglicerina trandérmico (Plastranit®)
Propafenona
Acetazolamida

Acido aminocaprdico
Capilarema® (Aminaftona)
Ciclofosfamida

Cyclo 3

Dabigatrano (Pradaxa®)
Enoxaparina
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Escina

Ivabradina

Metolazona

Naftidrofurilo
Rivaroxabano (Xarerelto ®)
Varfarina

N
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Paracetamol 25
Alopurinol 12
Opidides 12
Corticoéide sistémico

Metamizol magnésico

AINEs curta duracéo (ex. ibuprofeno)
Gabapentina

Inibidor selectivo COX2

AINEs longa duracéo

AINESs tépicos

Indobufeno

Colchicina

Corticoide topico

Benzodiazepinas longa duracéo 36 28
Neurolépticos 25 14
Benzodiazepinas curta duragdo 17 14
Benzodiazepinas média duracao 16 7
Risperidona 14
Beta-histina

Inibidores selectivos da recaptagdo da serotonina
Trazodona

Anti-histaminicos primeira geragao

Levodopa

Quetiapina

Donepezilo

Haldol

Memantina

Mirtazapina

Citicolina

Levetiracetam

Valproato

Anti-depressivos triciclicos

Piracetam

Rivastigmina

Zolpidem
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https://www.infarmed.pt/prontuario/pesactivos.php?palavra=naftidrofurilo&flag=1&ref=ref

Anti-colinérgicos
Carbamazepina
Clorazepato dipotéssico
Fenobarbital

Idebenona

IMAO-B

Venlafaxina

Gliclazida

Metformina

Complexo vitaminico + calcio
Insulina longa duracéo
Levotiroxina

Insulina mistura
Inibidores DPP4
Insulina curta duragéo
Magnésio

Vitamina D
Anastrazole
Bromocriptina
Inibidores da aromatase
KCI

Propiltiouracilo
Ranelato de estréncio
Tamoxifeno
Darbopoetina alfa
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IBP

Laxantes

Domperidona
Pancreatina + dimeticona
Sucralfato

Acido dimecrético
Acido ursodesoxicolico
Acarbose
Butilescopolamina
Inibidores H2
Metoclopramida
Silimarina
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Aminofilina 19 19
Agonistas beta 2 inalados 8 14
Acetilcisteina 5 7
Corticéides inalados 3 8
Ipratrépio inalado 3 8
Tiotrépio inalado 3 1
Expectorante 2 1
Montelucaste 2 1
Diprofilina 1 0
Teofilina 1 1

Tansulosina 8 6
Finasteride 5 4
Anti-espasmodicos 3 2
Acetato de ciproterona 1 0
Expectorante 1 0
Inibidores da 5-fosfodiasterase 1 1
Outros alfa-blogueantes 1 1
Silodosina 1 0
Outros  Entrada(N)  Saida(N)
Colirio 4 4
Vinopcetina 2 1
Glucosamina 1 1
Pirenoxina 1 2
Resical ® 1 1
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Anexo 2 — Tabela resumo dos resultados

Resultado p/log rank

Os doentes institucionalizados fazem mais antipsicoticos. <0,05
O status de acamado é mais frequente nos doentes institucionalizados. <0,05
O falecimento no internamento é mais frequente nos doentes institucionalizados. 0,189
A toma de diuréticos esta associada a hipernatrémia. 0,826
A toma de diuréticos esta associada a hipercaliémia. 0,391
A toma de diuréticos esta associada a hipocaliémia. 0,948
A toma de IECAS/ARAS esta associada a hipercaliémia 0,073
A toma de IECAS/ARAS esta associada a agudizacdo da doenca renal crénica. 0,4
A toma de IBPs esta associada ao desenvolvimento de pneumonias. 0,529
Os doentes institucionalizados tém mais episodios de hipernatrémia/desidratacao <0,05
Os doentes institucionalizados tém mais episddios de doenca renal crénica/lesdo

renal aguda. <005
Os doentes a fazerem menos farmacos permanecem mais semanas Vivos. 0,897
Os doentes institucionalizados permanecem mais tempo internados. 0,538
Os doentes institucionalizados tém menor sobrevida. 0,192
Os doentes com Diabetes Mellitus permanecem mais tempo internados. 0,274
Os doentes com insuficiéncia cardiaca permanecem mais tempo internados. 0,153
Os doentes a tomar diuréticos permanecem mais tempo internados. 0,618
Os doentes a tomar IBPs permanecem mais tempo internados. 0,690
Os doentes a tomar antipsicéticos permanecem mais tempo internados. 0,823
Os doentes a tomar benzodiazepinas permanecem mais tempo internados. 0,256
Os doentes a tomar benzodiazepinas tém menor sobrevida. 0,201
Os doentes a tomar IECAs/ARAS tém maior sobrevida. 0,884
Os doentes a tomar diuréticos tém maior sobrevida. 0,393
Os doentes a tomar antipsicoticos tém menor sobrevida 0,170
Os doentes com insuficiéncia cardiaca a tomar beta-bloqueantes tém maior

sobrevida. 0,849
Os doentes com insuficiéncia cardiaca a tomar IECAs/ARAS tém maior sobrevida. 0,458
Os doentes com insuficiéncia respiratéria a tomar beta-bloqueantes nao 025

cardiosselectivos ttm menor sobrevida.
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