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Resumo

Introducio: interagbes medicamentosas potenciais (IMP) podem ocasionar efeitos sinérgicos ou antagonicos, decorrentes da coadministragio de
farmacos. Entre os fatores associados, destacam-se sexo, idade avancada e polifarmacia, definida como o uso concomitante de cinco ou mais farmacos.
Objetivo: estimar a prevaléncia de IMP envolvendo fairmacos utilizados por individuos com hipertensiao arterial sistémica (HAS), acompanhados na atengio
primaria, em Sdo Francisco do Conde, Bahia. Métodos: estudo transversal, cujos participantes tinham idade igual ou superior a 18 anos e diagndstico de
HAS. As variaveis estudadas foram sexo, idade e firmacos prescritos. A produgdo de dados ocorreu entre novembro/2013 a outubro/2014. As IMP foram
classificadas de acordo com inicio de a¢do, mecanismo farmacolégico, gravidade e documentagio na literatura cientifica, utilizando o banco de dados do
software Micromedex® Healthcare Series 2.0. Os dados foram analisados no software Stata® 12.0. Resultados: participaram do estudo 356 individuos, com
idade média de 57 anos (desvio padrio: 14,2), sendo 75% do sexo feminino. A prevaléncia de IMP foi 53,4%. Foram prescritos, em média, 3,4 firmacos/
individuo. A prevaléncia de polifarmacia foi 29,5%. A idade associou-se significativamente com polifarmacia (42,1% nos idosos; p<0,001) e com ocorréncia
de IMP (64,5% nos idosos; p<0,001). Do total de 581 IMP, predominaram as decorrentes da associagdo captopril-hidroclorotiazida (7,6%). Prevaleceram,
ainda, IMP com inicio de a¢do nao especificado (40,6%), mecanismo farmacodindmico (62,0%), gravidade moderada (85,0%) e com boa documentagio na
literatura cientifica (57,8%). Concluséao: considerando a elevada prevaléncia de polifarmacia e IMP envolvendo anti-hipertensivos, particularmente entre
os idosos, recomenda-se que o tratamento com esses firmacos seja cuidadosamente monitorado pela equipe de saude.

Palavras-chave: Interagdes de medicamentos. Anti-hipertensivos. Polimedicagdo. Idoso.

Abstract

Introduction: Potential drug-drug interactions (DDI) can lead to synergistic or antagonistic effects, caused by co-administration of drugs. Gender, aging
and polypharmacy (concurrent use of five or more drugs) are among the associated factors. Objective: To estimate the prevalence of DDI occurred in
hypertensive individuals followed in primary health care in Sdo Francisco do Conde, Bahia, Brazil. Methods: Cross-sectional study with individuals aged
> 18 years old, diagnosed with systemic hypertension. Study variables were sex, age and prescribed drugs. Data production occurred in the period from
Nov 2013 to Oct 2014. We identified and classified the DDI according to their onset, mechanism of action, severity and documentation, using Micromedex®
Healthcare Series 2.0 software. Data were processed and analysed with Stata® 12.0 software. Results: We included 356 individuals with mean age of
57 years (standard deviation equal to 14.2), 75% were female. The prevalence of DDI was 53.4%. On average, it was prescribed 3.4 drugs/individual.
The prevalence of polypharmacy was 29.5%. There was a statistically significant association between polypharmacy and age (42.1% among the elderly;
p<0.001) and between DDI and age (64.5% among the elderly; p <0.001). In the total amount of 581 DDI, captopril-hydrochlorothiazide (7.6%) was the
most common. According to classification criteria, the most prevalent DDI showed not specified onset (40.6%), pharmacodynamics mechanism of action
(62.0%), moderate severity (85.0%) and had good documentation (57.8%). Conclusion: Due to the higher prevalence of polypharmacy and DDI involving
antihypertensive drugs, particularly among elderly, pharmacological treatment with these drugs should be carefully monitored by the health team.

Key words: Drug interactions. Antihypertensive agents. Polypharmacy. Aged.

INTRODUGAO

Interagdo medicamentosa (IM) consiste em uma resposta farmaco e ao individuo, podem apresentar-se em carater
farmacoldgica ou clinica resultante da combinacdo de potencial®3.

medicamentos com outros medicamentos, alimentos, exames

laboratoriais ou outras substancias quimicas, podendo ocasionar ~ Entre os fatores associados com a ocorréncia de interagbes
aumento ou diminui¢do dos efeitos terapéuticos ou outros medicamentosas potenciais (IMP), destaca-se o uso didrio
eventos adversos'. Quanto ao mecanismo de a¢do, podem concomitante de cinco ou mais farmacos (polifarmacia)®**,
ser classificadas em farmacocinéticas ou farmacodindmicas?. comum entre os individuos com 60 anos ou mais, possivelmente
Dependendo de um conjunto de fatores relacionados ao em decorréncia de maior prevaléncia de doencgas crénicas
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nao transmissiveis como hipertensao arterial sistémica (HAS),
cardiopatias, diabetes mellitus (DM), artrites e nefropatias>®.
A idade, portanto, constitui um importante fator associado
com IMP, sobretudo nos idosos, que apresentam reducdo da
reserva funcional hepatica e renal, com prejuizos na excrecgao,
alteragBes na composi¢do corporal e no status nutricional”®,

O sexo, sobretudo o feminino, também estd associado com
IMP. Estudos evidenciam elevadas prevaléncias em mulheres,
principalmente idosas’. Esse fato pode estar associado com a
maior demanda feminina por servigos de salde, em relagdo aos
homens®.

Individuos com HAS apresentam alta morbimortalidade e risco
de complicagbes cardiovasculares, tendo infarto agudo do
miocardio (IAM), acidente vascular encefalico (AVE) e disturbios
renais como provaveis desfechos. No Brasil, a HAS atinge uma
média de 32% dos adultos e mais de 50% dos individuos com
idade entre 60-69 anos!®. E considerada uma doenca com
elevada prevaléncia e baixa taxa de controle, requerendo a
associacdo de dois ou mais farmacos anti-hipertensivos para
a eficicia do tratamento. No entanto, essa conduta pode
contribuir para maior ocorréncia de IMP, considerando ainda o
tratamento medicamentoso das comorbidades®*?,

A prevaléncia de IM em pacientes ambulatoriais ainda n3o foi
bem estabelecida no Brasil. H4 um maior direcionamento dos
estudos para a investigacdo de IM em ambiente hospitalar'?*3,
Por esse motivo, o objetivo do presente estudo foi estimar a
prevaléncia de IMP e fatores associados com sua ocorréncia em
individuos hipertensos, acompanhados na atengao primaria, no
municipio de S3o Francisco do Conde, Bahia.

METODOS

Desenho do estudo

Estudo descritivo, quantitativo, de corte transversal,
desenvolvido em duas Unidades de Saude da Familia (USF), no
municipio de Sado Francisco do Conde, Bahia, durante os meses
de novembro de 2013 a outubro de 2014. O municipio localiza-
se na mesorregido do Recéncavo Baiano, com uma populacdo
estimada em 2010 de 33.183 habitantes, sendo 16.203 (48,8%)
homens e 16.980 (51,2%) mulheres™.

De acordo com o Sistema de Informagdo da Atengdo Basica
(SIAB)*®, o municipio de Sdo Francisco do Conde possuia 100%
de cobertura da atengao bdsica e um total de 3.612 hipertensos
acompanhados em novembro de 2013, quando foi iniciada
a coleta de dados. O municipio possuia ainda 14 USF, que
atendiam a 29 microareas?.

Populagao do estudo

Participaram do estudo individuos com idade igual ou superior
a 18 anos, cadastrados no Sistema de Cadastramento e
Acompanhamento de Hipertensos e Diabéticos (HIPERDIA)

em duas USF do municipio de Sao Francisco do Conde, Bahia,
apds terem sido convidados a participar voluntariamente
da pesquisa, mediante leitura e assinatura de um Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Foram incluidos todos os individuos hipertensos que atendiam
aos critérios supracitados e que, no periodo do estudo, eram
acompanhados em duas Unidades de Saude da Familia (USF) do
municipio de S3o Francisco do Conde, Bahia, Brasil. Essas duas
USF foram selecionadas por possuirem o cadastro de pacientes
no HIPERDIA devidamente estruturado e atualizado.

Producgdo de dados

Os dados foram produzidos mediante aplica¢do de questionario
para o registro de informagdes relativas ao sexo, a idade dos
participantes e aos medicamentos em uso (nome e nimero de
farmacos). Utilizou-se a base de dados do software Micromedex
Healthcare Series 2.0 para identificacao e classificagdo das IMP,
realizada de acordo com critérios de gravidade (contraindicada,
grave, moderada e secunddria), documentagdo na literatura
(excelente, boa, razodvel e desconhecida), inicio de agdo
(répido, tardio ou ndo especificado) e mecanismo provavel de
acdo (farmacodindmico, farmacocinético ou desconhecido)?’.
Considerou-se como polifarmacia os casos em que foi verificado
0 uso concomitante de cinco ou mais farmacos pelo mesmo
individuo®*,

Analise estatistica

Os dados foram processados no software Epi Data® 3.1 e
analisados no Stata® 12.0. Foi realizada analise descritiva,
mediante calculo das medidas de tendéncia central e de
variabilidade para as varidveis quantitativas. Para as varidveis
categoricas, foram calculadas as frequéncias absolutas e
relativas para cada categoria.

A prevaléncia de IMP foi calculada pela razdo entre o nimero
de individuos que apresentaram pelo menos uma IMP, dividido
pelo total de participantes do estudo. Realizou-se analise
bivariada da associagcdo entre varidveis categdéricas com a
prevaléncia de IMP. Utilizou-se o teste estatistico qui-quadrado
de Pearson (x?) para independéncia, sendo considerada a
existéncia de associagdo estatisticamente significante quando o
valor de probabilidade (valor de p) associado ao teste foi menor
ou igual ao nivel de significancia adotado de 5% (p < 0,05).

Questoes éticas

O estudo foi aprovado pelo Comité de Eticaem Pesquisa (CEP), da
Universidade Estadual de Feira de Santana (UEFS), Bahia, Brasil,
sob parecer n? 1.676.192 (CAAE n? 57418716.4.0000.0053),
segundo as normas estabelecidas na Resolugcdo n? 466/2012,
do Conselho Nacional de Satde (CNS)®*.

RESULTADOS

Participaram do estudo 356 individuos, sendo 267 (75%) do
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sexo feminino. A média de idade foi de 57 anos (£14,2 anos),
com idade minima de 19 e maxima de 108 anos. A prevaléncia
geral de IMP foi de 53,4% (190/356) (IC 95% 48,2-59,0). Em 105
(29,5%) individuos foi verificada a existéncia de polifarmacia
(IC 95% 25,0-34,2). A prevaléncia de polifarmacia e de IMP foi
maior no sexo feminino (30,7 e 54,3%, respectivamente) em
relacdo ao sexo masculino, porém essas diferengas ndao foram
estatisticamente significantes (Tabela 1).

Entre os participantes do estudo, houve maior frequéncia de
individuos com idade entre 19-59 anos (57,3%). No entanto, a
prevaléncia de polifarmacia foi mais elevada no grupo etdrio
com 60 anos ou mais (42,1%; p<0,001). Nesse grupo, também
foi observada maior propor¢do de IMP (64,5%; p<0,001). As
associagOes entre grupo etdrio e polifarmdcia e grupo etario
com presenga de IMP foram estatisticamente significantes
(Tabela 1).

Tabela 1. Prevaléncia de polifarmacia e de interagOes
medicamentosas potenciais (IMP) segundo o sexo e idade
dos participantes, Sdo Francisco do Conde — BA, nov. /2013 -
out./2014.

Caracteristicas Frequéncia Polifarmacia Presenca de
sociodemograficas n (%) n (%) IMP n (%)
Sexo

Feminino 267 (75) 82 (30,7) 145 (54,3)
Masculino 89 (25) 23 (25,8) 45 (50,6)
Total 356 (100) 105 (29,5) 190 (53,4)
p=0,383  p=0,540

Idade (anos)
19-59 204 (57,3) 41 (20,1) 92 (45,1)
60 ou mais 152 (42,7) 64 (42,1) 98 (64,5)
Total 356 (100) 105 (29,5) 190 (53,4)
p<0,001 p<0,001

As prevaléncias de interagdes mais graves (importantes e
contraindicadas) para os sexos masculino e feminino foram
préximas (10,4% e 9,2%, respectivamente, p=0,659). Em relagdo
a faixa etdria, a prevaléncia de interacOes mais graves em
idosos foi de 10,1% (p=0,569). Quanto aos individuos expostos

a polifarmdcia, a prevaléncia de intera¢gdes de maior gravidade
foi de 10,6% (p=0,127). Gravidade da IMP ndo foi associada com
sexo, grupo etario e polifarmacia (Tabela 2).

Tabela 2. Associacdo entre sexo, idade, polifarmacia e gravidade
da interagdo medicamentosa potencial (IMP), Sdo Francisco do
Conde — BA, nov./2013 — out./2014.

Gravidade da IMP*

Fatores associados Menor Maior
n (%) n (%) p-valor
Sexo
Masculino 129 (89,6) 15 (10,4) 0,659
Feminino 396 (90,8) 40 (9,2)
Idade (anos)
19-59 231(91,3) 22 (8,7) 0,569
60 ou mais 294 (89,9) 33(10,1)
Polifarmdcia
Sim 390 (89,4) 46 (10,6) 0,127
Ndo 135 (93,7) 9 (6,3)

*Critério de gravidade das interagoes medicamentosas potenciais; maior
gravidade: contraindicadas e importantes; menor gravidade: moderadas e
secundarias

Verificou-se uma média 3,4 (+2,3) farmacos (variando de 2-13)
e 2,0 (x 2,5) IMP por individuo (variando de 1-13). Foram
categorizados 154 diferentes pares de IMP, cuja frequéncia total
foi 581. Desse total, as IMP mais frequentes foram captopril-
hidroclorotiazida (7,6%), acido acetilsalicilico-losartana (6,2%)
e acido acetilsalicilico-hidroclorotiazida (5,5%). Na tabela 3,
foram apresentadas as 15 IMP mais frequentes.

As IMP mais frequentes envolveram anti-hipertensivos, anti-
inflamatdrios ndo esteroides (AINE), calcio e hipoglicemiantes
orais. O AINE mais frequente foi o acido acetilsalicilico (AAS),
presente em 191 (32,9%) das interagdes. O ibuprofeno
ocorreu em 27 (4,65%) e o diclofenaco em 8 (1,4%) IMP. A
interagdo mais frequente envolvendo o AAS foi com o anti-
hipertensivo losartana (6,2%), classificada como moderada. A
IMP de gravidade importante mais prevalente foi anlodipino-
sinvastatina (1,7%) (Tabela 3).

Tabela 3. Interagdes medicamentosas potenciais (IMP) mais frequentes, Sdo Francisco do Conde — BA, nov. /2013 — out. /2014.

IMP* Frequéncia Inicio de agdo** Mecanismo de acdo GravidadedaIMP Documentagao
n (%) na literatura

Captopril-HCTZ 44 (7,6) Rapido Farmacodinamico Moderada Boa
AAS-Losartana 36 (6,2) NE Farmacodinamico Moderada Boa

AAS- HCTZ 32 (5,5) Tardio Farmacocinético Moderada Boa

HCTZ- Metformina 26 (4,5) NE Farmacocinético Moderada Razoavel
Metformina-Nifedipino 21(3,6) NE Farmacocinético Menor Boa
Calcio- HCTZ 20 (3,4) Tardio Farmacocinético Moderada Razoavel
AAS- Captopril 19 (3,3) Rapido Farmacodinamico Moderada Excelente
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IMP* Frequéncia Inicio de agdo** Mecanismo de acdo GravidadedalIMP Documentagdo
n (%) na literatura

Anlodpina-AAS 18 (3,1) Tardio Farmacodinamico Moderada Boa
Glibenclamida-HCTZ 17 (2,9) NE Farmacodinamico Moderada Razoavel
Enalapril-HCTZ 14 (2,4) Rapido Farmacodinamico Moderada Boa
AAS-Glibenclamida 14 (2,4) NE Desconhecido Moderada Boa
Captopril-Metformina 14 (2,4) NE Desconhecido Moderada Razoavel
AAS- calcio 13 (2,2) Tardio Farmacocinético Moderada Razoavel
AAS-Nifedipino 13 (2,2) Tardio Farmacodinamico Moderada Boa
Anlo-Sinvastatina 10(1,7) Répido Desconhecido Importante Boa

*AAS: acido acetilsalicilico; HCTZ: hidroclorotiazida; Calcio: carbonato de calcio; Anlo: anlodipino. **NE: ndo especificado

Foram apresentadas apenas as 15 IMP mais frequentes.

Em relagdo a classificagdo geral da IMP (n=581), prevaleceram
as de inicio de agdo ndo especificado (40,9%), com mecanismo
farmacodinamico (61,8%), de gravidade moderada (85,3%) e
com boa documentagdo na literatura cientifica (57,8%) (Tabela
4).

Tabela 4. Classificacgdo das interagdes medicamentosas
potenciais (IMP) segundo critérios de inicio de agdo, mecanismo
farmacoldgico, gravidade e documentagdo na literatura, S3o
Francisco do Conde — BA, nov. /2013 — out. /2014.

Classificagdo das IMP*
(n=581)

Inicio de acdo

Frequéncia

N&o especificado 236 (40,6)
Retardado 206 (35,4)
Rapido 139 (24,0)
Mecanismo farmacolégico

Farmacodinamico 360 (62,0)
Farmacocinético 129 (22,2)
Desconhecido 92 (15,8)
Gravidade da IMP

Moderada 494 (85,0)
Importante 52 (9,0)
Secundaria 31(5,3)
Contraindicada 4(0,7)

Documentagao na literatura cientifica

Boa 336 (57,8)
Razoavel 195 (33,6)
Excelente 50 (8,6)

*Interagoes medicamentosas potenciais
DISCUSSAO

Com base em dados disponiveis na literatura, considerou-
se como elevada a prevaléncia de IMP no presente estudo
(53,4%). Em estudos semelhantes”81° 3 prevaléncia geral de

IMP variou de 31 a 71,5% e as prevaléncias, segundo sexo e
idade, variaram de 54,5% a 84,2%, independente da gravidade,
observando-se maior frequéncia de IMP associadas ao uso de
farmacos por mulheres com mais de 80 anos de idade.

Em contrapartida, estudo realizado nos Estados Unidos*
demonstrou que 48% das interagdes mais graves ocorreram
entre individuos do sexo masculino, com mais de 80 anos de
idade. No presente estudo, e em pesquisas semelhantes*”° ndo
foram detectadas diferengas estatisticamente significantes na
prevaléncia de IMP segundo o sexo dos individuos.

A pratica da polifarmacia, mesmo com a finalidade de
aumentar a eficdcia terapéutica, pode ocasionar interagGes
medicamentosas (IM) prejudiciais, que resultam em alteracGes
farmacocinéticas ou farmacodindmicas em um ou mais
medicamentos administrados. A gravidade dos eventos
adversos associados com |IM intensifica-se com o uso de um
maior nimero de farmacos, além de fatores individuais, como
idade avancada e presenca de comorbidades. Em idosos, a
reducdo da capacidade de excrecdo renal dos farmacos pode
levar ao aumento de sua meia-vida plasmatica e consequente
acumulo dessas substdncias no organismo®®. A polifarmacia
é, portanto, um sério fator de risco para a ocorréncia de IM e
morbimortalidade®72111819,

No presente estudo, a prevaléncia de polifarmacia (29,5%)
foi considerada elevada, em comparagdo com os achados de
estudo integrante da Pesquisa Nacional sobre Acesso, Utilizagao
e Promogdo do Uso Racional de Medicamentos (PNAUM), no
qual a prevaléncia de polifarmdcia na atengdo primaria foi
igual a 9,4% na populagdo geral e 18,1% em idosos acima de
65 anos?.

Verificou-se, ainda, associagdo estatisticamente significante
entre idade e ocorréncia de IMP e idade com polifarmdcia.
Resultados semelhantesforam descritos naliteratura®®181920.21,22.
mostrando que os idosos, devido a maior vulnerabilidade,
associada a presenga de outras patologias como diabetes e
cardiopatias, geralmente usam multiplos farmacos, aumentando
o risco de IMP.

Entre as IMP, a decorrente da associacdo captopril/

J. Health Biol Sci. 2018; 6(4): 405-411



Prevaléncia de interagdes medicamentosas com anti-hipertensivos 409

hidroclorotiazida foi a mais prevalente neste estudo. Embora
util na otimizagdo do controle dos niveis tensionais, se
inadequadamente administrados, tais farmacos podem
levar a repercussdes clinicas como hipotensdo postural ou
comprometimento da pressdao de perfusdo renal e filtragdo
glomerular®. Essa associagdo também foi predominante em
estudos disponiveis na literatura’®2%22,

Entre as IMP graves, encontra-se a associacdo do diurético
poupador de potdssio espironolactona com anti-hipertensivos
inibidores de enzima conversora de angiotensina (IECA).
Essas interagdes tém mecanismo farmacodindmico e estdo
relacionadas a retencdo de potassio e ao aumento do risco
de arritmias cardiacas’'®. Também foram identificadas
IMP de gravidade importante entre carbamazepina e os
anti-hipertensivos losartana e nifedipino, sendo ambas
farmacocinéticas e relacionadas a inducdo da metabolizacdo
hepatica dos anti-hipertensivos pela carbamazepina®®

As associacbes entre IECA (captopril e enalapril) e o
bloqueador dos receptores de angiotensina (BRA) losartana
corresponderam a 0,2% das IMP, tém gravidade importante e
podem estar associadas a um maior risco de eventos adversos,
como hipotensdo, hipercalemia e altera¢bes de fungao renal,
sobretudo em portadores de comorbidades como insuficiéncia
cardiaca e diabetes'®. Em estudo observacional retrospectivo?
com individuos hospitalizados e em acompanhamento
ambulatorial, foi estimada incidéncia de insuficiéncia renal
aguda (IRA) de 3,4 casos/1000 consumidores/ano, relacionada
a monoterapia e a terapia combinada envolvendo associa¢des
de IECA e BRA, diuréticos e anti-inflamatdrios ndo esteroides
(AINE). Verificou-se, ainda, maior propor¢do de casos de IRA
associada com a combinacgdo entre AINE e diuréticos®.

A associacdo entre anlodipino e sinvastatina estd bem
documentada na literatura. Em estudo farmacocinético,
observou-se aumento da exposicdo a sinvastatina e a seu
metabdlito, com risco de rabdomidlise e miopatia, a menos que
a dose desse farmaco ndo exceda 20mg/dia*®. Considerando
a frequente coexisténcia de HAS e hiperlipidemia e que o
aumento do colesterol esta entre os fatores de risco para
doenca cardiovascular, essa associa¢do pode ser indicada, sendo
recomendados intervalos de tempo entre a administracdo
do anlodipino e a sinvastatina, a fim de se obterem niveis de
concentragdo maxima do farmaco (C__) e drea subjacente a
curva (AUC) menores?. O risco de rabdomidlise relacionado ao
uso de altas doses de estatina em associacdo com bloqueadores
dos canais de célcio também foi reportado em estudo de caso,
apontando mecanismos farmacocinéticos de inibicdo da enzima
hepatica CYP3A, responsavel por metabolizar a sinvastatina,
com enfoque para o diltiazem, ndo identificado no presente
estudo, bem como a existéncia de fatores predisponentes para
o risco de miopatia, como idade avancada e sexo feminino®.

A associagdo da clonidina com atenolol ou propranolol esta
relacionada ao aumento do risco de bradicardia sinusal e ao
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efeito de hipertensao rebote, associado a suspensdo abrupta da
clonidina®®. Também foi verificada IMP, envolvendo carvedilol e
amiodarona, sendo esta uma interagdo potencialmente grave,
farmacodinamica por sinergismo e farmacocinética, devido
a inibicdo enzimdtica da metabolizagdo do carvedilol pela
amiodarona, potencializando o efeito anti-hipertensivo, com
risco de bradicardia sinusal grave®?®,

Foi verificada, também, predominancia da associagdo de
betabloqueadores com antagonistas dos canais de cdlcio, em
estudo transversal realizado em pacientes em uso de farmacos
anti-hipertensivos. A prevaléncia para a associagdo de
atenolol e anlodipino foi de 25,9%, classificada como moderada
e significativa, predispondo o paciente a hipotensdo e ao
comprometimento cardiaco, por mecanismo farmacodinamico
de sinergismo. Essa associagdo correspondeu a 1,2% das
interagBes verificadas no presente estudo, também sendo
classificada como moderada’.

Em relagdo a presenca de IMP envolvendo os farmacos anti-
hipertensivos e hipoglicemiantes, a interagdo mais prevalente
identificada no presente estudo foi a hidroclorotiazida
com a metformina, correspondendo a 4,5% das interagdes,
considerada como IM moderada, embora com documentac¢do
razodvel, ocorrendo por mecanismo de alteragao da tolerancia
a glicose induzida pelo diurético, aumentando o risco de
hiperglicemia®®. Essa associa¢do também foi a mais frequente,
entre as interagdes com hipoglicemiantes em estudo
transversal realizado na india com hipertensos e portadores de
comorbidades como DM*™.

Em estudo transversal realizado no Brasil, no intuito de
identificar intera¢des entre antihipertensivos e antidiabéticos,
em idosos portadores de HAS, foi identificada uma maior
frequéncia de interagdes entre hipoglicemiantes e IECA, que
potencializam o efeito hipoglicemiante?®. O presente estudo
também identificou essa associa¢do, sendo a mais frequente
captopril-metformina, com prevaléncia de 2,4%. Tal associa¢do
tem gravidade moderada e mecanismo de a¢do desconhecido®®.
Os IECA, além do potencial de protegdo cardiovascular e renal,
também podem induzir hipoglicemia, efeito atribuido ao
provavel mecanismo de aumento da sensibilidade a insulina e
da secregdo desse horménio?.

Em relagdo a associagdo entre AINE e anti-hipertensivos, embora
os primeiros possam elevar os niveis pressoricos, esse efeito
parece nao ser significativo em pacientes com hipertensdo
essencial?’. Em estudo de coorte para avaliar o efeito em curto
prazo da administragdo de AINE sobre a pressado arterial sistdlica
(PAS) em 110 pacientes em uso de terapia antihipertensiva, o
farmaco mais frequente foi o diclofenaco, cuja associagdo com
os inibidores do sistema renina-angiotensina correspondeu a
21,8% das interagbes?®.

Em inquérito domiciliar para estimar a prevaléncia de IMP
entre os farmacos anti-hipertensivos da Relagdo Nacional
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de Medicamentos Essenciais (RENAME), os pares mais
encontrados envolveram o AAS em associagdo com inibidores
da IECA’. No presente estudo, verificou-se uso concomitante de
AAS com captopril e com enalapril, correspondendo a 3,27% e
0,69% das IMP, respectivamente. Sdo interagdes consideradas
moderadas e de excelente documentagdo, relacionadas ao
bloqueio da sintese de prostaglandinas e diminuicdo do efeito
anti-hipertensivo do IECA, quando o AAS é administrado em
doses de 1 a 2 gramas®®.

Por fim, destacam-se, no presente estudo, algumas limitagGes,
visto que ndo foram estudados aspectos como posologia, adesdo
a terapia medicamentosa e as repercussoes reais de cada IMP
para os respectivos pacientes, pois isso exigiria uma avaliagdo
clinica minuciosa, além do escopo deste trabalho, que consistiu
em estimar a prevaléncia de IMP a partir de estudo transversal.
Embora a presenca das interagdes potenciais ndo garanta a
ocorréncia de IM prejudiciais, podem apontar possiveis riscos
para a sua ocorréncia’.

A polifarmdcia pode resultar em aumento do risco de ocorréncia
de eventos adversos provocados por IM. Nos casos em que
esta pratica ndo pode ser evitada, deve-se priorizar a utilizagdo
racional dos medicamentos. A monitorizacdo de pacientes

expostos a polifarmacia foi colocada entre as prioridades para
a garantia da seguranga no uso de medicamentos, considerada
como o terceiro desafio global da Organizagdo Mundial de Saude
(OMS) para a seguranga do paciente®. A identificacdo e a analise
das interagGes medicamentosas potenciais apresentam-se como
uma ferramenta importante para o alcance deste objetivo.

CONCLUSAO

Este estudo possibilitou estimar a prevaléncia de IMP em
pacientes hipertensos acompanhados na atengdo primaria.
Verificou-se que a idade se associou a polifarmacia e a
ocorréncia de IMP, sendo estas ultimas mais frequentes nos
individuos com 60 anos ou mais.

Interagdes medicamentosas podem ocasionar eventos adversos,
sobretudo nos idosos e nos usuarios de multiplos farmacos.
Individuos expostos a polifarmacia devem ser cuidadosamente
monitorados com o objetivo de minimizar a ocorréncia de
efeitos adversos provocados por interagdes medicamentosas.

Apesar das limitagdes inerentes ao estudo, foi possivel
responder ao objetivo proposto. No entanto, outros estudos
fazem-se necessarios para a investigacdo desse fenbmeno com
maior profundidade.
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