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RESUMO: O objetivo do estudo foi analisar a indicacdo de desprescri¢cdo na populacédo idosa
e a problematica dos benzodiazepinicos e opidides nesses casos. Foi feita revisdo integrativa
da literatura, considerando publicacdes nos idiomas inglés, portugués e espanhol, no periodo
de 2017 a 2020. As bases de dados utilizadas foram LILACS, IBECS, MEDLINE e Microsoft
Academic. Para a busca, utilizaram-se os descritores: “idoso” e “desprescri¢do”. Seguindo as
estratégias definidas para o estudo, a busca resultou em seis artigos na integra. Foram
incluidos sete artigos das bases de dados LILACS e IBECS, dez da MEDLINE e cinco do
Microsoft Academic. Os artigos foram categorizados quanto ao tema. O visdo geral resultou
em diferentes guias de desprescricdo e classes de medicamentos descontinuados, incluindo
benzodiazepinicos e opidides. Concluiu-se que o processo de desprescricdo € muito eficaz
quando realizado considerando as particularidades de cada individuo e, também, de cada
medicacdo. O uso racional de agentes farmacoldgicos deve ser estimulado e pesquisas futuras
que estudem esse tema sdo importantes para contribuir com um melhor entendimento da
relacdo entre desprescricdo e idosos.

PALAVRAS-CHAVE: Desprescri¢do. Descontinuacdo. ldoso. Polifarmécia.

ABSTRACT: The aim of the study was to analyze the indications of deprescription in the
elderly population and problematic of benzodiazepines and opioids in these cases. An
integrative literature review was carried out, considering publications in English, Portuguese
and Spanish, in the period from 2017 to 2020. As the database, used were LILACS, IBECS,
MEDLINE and Microsoft Academic. For a search, were used the descriptors: "elderly" and "
deprescription™. Following the strategies for study, the search results in six articles in full.
Seven articles from the LILACS and IBECS databases were included, ten from MEDLINE
and five from Microsoft Academic. The articles were categorized according to the theme. The
overview results in different deprescription guides and classes of discontinued drugs,
including benzodiazepines and opioids. It was concluded that the deprescription process is
very effective when performed, considering the peculiarities of each individual and also of
each medication. The rational use of pharmaceutical agents should be encouraged and future
research that studies this theme is important to contribute to a better understanding of the
relationship between descriptions and the elderly.
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INTRODUCAO

A populacéo brasileira com 65 anos de idade ou mais cresceu 26% entre 2012 e
2018, totalizando 28 milhGes de idosos em 2017, segundo o Instituto Brasileiro de Geografia
e Estatistica (IBGE)®. O processo de envelhecimento tem uma série de alteracdes fisiologicas
implicadas. O declinio na funcdo renal e hepatica e 0 aumento da proporcdo de gordura
corporal sdo as que mais possuem relacdo com a farmacologia clinica e com as alteraces
farmacocinéticas, sobretudo dos benzodiazepinicos?. Destaca-se, ainda, a diminuigdo da forca
muscular, estando na oitava década de vida 40% menor quando comparada a segunda
década®. Essas alteracdes favorecem o actimulo e a intoxicagdo por medicamentos? 3.

Em tentativa de controlar os sinais e sintomas de agravos que afetam esse grupo
etario, médicos prescrevem diversos medicamentos e tende-se a polifarméacia. Para
Talebreza®, polifarmacia consiste no uso regular de 5 ou mais medicamentos por um
individuo. Em paises em desenvolvimento, a propor¢do de idosos que utiliza no minimo 1
medicamento por dia varia de 85 a 90% e 1/3 dessa populagdo emprega 5 ou mais®. A tomada
de medicamentos envolve sequéncia de etapas — prescricdo, comunicacdo, dispensacéo,
administracdo e acompanhamento clinico — o que a torna um ato complexo e vulneravel as
iatrogenias® (situacio em que o efeito adverso de um farmaco é interpretado incorretamente
como nova condicdo médica que exige nova prescri¢ao, sendo 0 paciente exposto ao risco de
desenvolver efeitos prejudiciais adicionais relacionados ao tratamento potencialmente
desnecessario)®.

A desprescricdo € uma das estratégias que tem sido muito empregada para reduzir
a polifarmacia e, consequentemente, seus riscos associados, como intoxicacdo e reagdo
adversa a medicamento (RAM) - a Organizacdo Mundial da Saude® define RAM como
qualquer efeito prejudicial ou indesejado que se manifeste apds a administracdo do
medicamento, em doses normalmente utilizadas no homem para profilaxia, diagndstico ou
tratamento de uma enfermidade-. A pratica de desprescrever consiste no processo de
identificacdo e descontinuacdo de medicamentos desnecessarios, inefetivos, inseguros ou
potencialmente inadequados e envolve a colaboragdo entre profissionais e pacientes’.

Diversos pesquisadores tém se preocupado em compreender o processo de desprescri¢do de
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farmacos para muitos longevos, no eloquente exemplo dos benzodiazepinicos e opidides. O

presente estudo prop0s-se a realizar uma revisdo integrativa. O objetivo da pesquisa foi

realizar uma revisdo do material ja existente sobre o tema de desprescricdo no idoso, e as

questdes norteadoras foram: Por que se faz a desprescricdo? Quando e como desprescrever

um medicamento para idoso? Qual a relevancia dos benzodiazepinicos e opidides no processo

de desprescrever?
MATERIAIS E METODOS

Estratégia de busca

Estudo realizado por meio de levantamento bibliografico nas bases de dados:
Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS), indice
Bibliografico Espafiol en Ciencias de la Salu (IBECS), Medical Literature Analysis and
Retrieval System Online (MEDLINE) e Microsoft Academic. Foram utilizados, como
critérios de busca das publicagcbes, 0s seguintes descritores e suas combinacfes nas linguas
portuguesa, inglesa e espanhola: “idoso” e ‘“desprescricao”; “elderly” e “deprescription”;
“anciano” ¢ “desprescripcion”. Foram identificados sete artigos das bases de dados LILACS e
IBECS, dez da MEDLINE e cinco do Microsoft Academic, totalizando 22. Os critérios de
inclusdo foram: artigos publicados em portugués, inglés e espanhol; artigos na integra que
retratassem a tematica das desprescricdes em pessoas acima de 60 anos, publicados no
periodo de 2017 a 2020. As buscas foram realizadas em junho de 2020.

Anélise e descricao dos artigos

Foram avaliados titulos e resumos dos 22 artigos identificados, com vistas a incluséo
entre 0s que seriam lidos na integra. O critério de inclusdo para leitura na integra foi a
existéncia de qualquer referéncia as medicacGes desprescritas para idosos. Foram
selecionados 20 artigos para serem lidos integralmente, mas onze foram excluidos por néo ter
sido possivel 0 acesso ao texto completo. O estudo foi entdo realizado com nove artigos. A
analise e sintese dos dados obtidos foram realizadas de forma descritiva, possibilitando
observar, descrever e classificar os dados, com o intuito de reunir o conhecimento produzido

sobre o tema desprescricdo nos idosos e também a relevancia dos benzodiazepinicos e
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opidides nesses casos. Nessa analise foi realizada leitura flutuante do material para a

familiarizacdo com os conteldos e posterior organiza¢do de uma tabela contendo os topicos:

titulo do artigo, ano da publicacdo, regido do estudo e autores. (Quadro 1).

Quadro 1. Caracterizacdo dos artigos em relacdo ao titulo, ano da publicacdo, regido do

estudo e autores. Varzea Grande, MT, 2020.

Ano da Regido do
publicagdo estudo
Titulo Autores
Farmacos Potencialmente 2019 Portugal MAIA, Carla A;
Inadequados no Fim de TAVARES, Teresa; e
Vida e sua Desprescricdo ROCHA, Céus.
por uma Equipa de
Cuidados Paliativos
Uso abusivo de
benzodiazepinicos: o 2019 Brasil MANTOVANI,
Charles M.L. &
processo de
q - QUAGLIATO, Fabio
esprescricao
F°.
Elaboracéo e validagéo do
- 2020 Brasil BALDONI, André O.
protocolo de desprescrigéo
2
do clonazepam em idosos etal’.
Efectividad y 2018 Espanha JAVIER, Muriel S. et
farmacogenética en un al®®,
protocolo de
desprescripcion en
pacientes con dolor crénico
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y dependencia iatrogénica a

opioides

Sobretratamiento 2018 Espanha BAENA DIEZ, José
antihipertensivo en mayores M. et al'.
de 80 afios
Ancianos con prescripcion 2017 Espanha ALDALUR, ldoia A.
inapropiada; et al'?,
¢ deprescribimos?
Recognizing and Managing
Polypharmacy in Advanced 2020 Estados Unidos | TALEBREZA, Shaida
lIness & MCPHERSON,
Mary Lynn*.
Nursing Home Residents'
Thoughts on Discussing 2020 Dinamarca THOMPSON, Wade.
L . Et al®®.
Deprescribing of Preventive
Medications.
Mitigating the Dangers 2020 Estado Unidos | GABAUER, Jaclyn

of Polypharmacy in
Community-
Dwelling Older Adults

M.S.N. et al**.

Fonte: elaboragéo propria com os dados obtidos nas pesquisas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para caracterizar o corpus da pesquisa, verificaram-se estudos referentes a
populacdo brasileira (n=2), bem como espanhola (n=3), estadunidense (n=2), portuguesa

(n=1) e dinamarquesa (n=1). A moda de ano de publicacdo foi 2020 (n=4). Na analise dos
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desenhos metodologicos, verificou-se que as publicagfes eram conduzidas exclusivamente

com a populagdo idosa (n=6) ou grupos de adultos e idosos (n=3). Nos artigos com
participantes adultos e idosos, a idade ndo interferiu na relevancia e resultados do conteudo
para essa pesquisa.

Esta revisdo integrativa da literatura desvela, pelo ndmero reduzido de
producdes cientificas encontradas, um tema ainda pouco explorado. A maioria dos estudos
advém das mesmas regides (Brasil e Espanha). Restringir as pesquisas a poucos territorios
pode ndo refletir o processo de desprescricdo em sua totalidade, pois ndo sdo consideradas
as diferentes populacdes, as variacdes étnicas e genéticas, e a disponibilidade de recursos
medicos de cada local.

Para Talebreza & McPherson* e Gabauer*, a interacdo medicamentosa
(capacidade de um medicamento modificar a acdo de outro administrado sucessivamente ou
simultaneamente?) é uma frequente causa de reacdo adversa a medicamento (RAM), e o
principal fator de risco para RAM é o nimero de medicacbes que um paciente utiliza.
Todavia, de acordo com Aldalur'?, as principais causas de RAM nas pessoas idosas si0
prescricdo inapropriada (Pl) e monitoramento inadequado de medicamentos. O risco da
ocorréncia de eventos adversos é de 13% com o uso de dois medicamentos, aumentando para
58% com o0 uso de cinco medicamentos, e 82% quando sdo prescritos 7 ou mais
medicamentos?.

Nos estudos de Baldoni?, os efeitos adversos dos medicamentos tendem a ser mais
pronunciados no idoso; dentre eles, destacam-se a sonoléncia, a diminuicdo da atencdo, da
coordenacdo motora, a amnésia anterégrada e a confusdo mental. Estes efeitos podem
aumentar o risco de queda e fratura 6ssea, e, assim, comprometer a seguranca e qualidade de
vida dos idosos. Ainda, segundo Talebreza & McPherson®, pacientes com doengas avangadas
tém maior risco de manifestar efeitos adversos da polifarmacia e as medicacfes devem ser as
mais essenciais e necessarias possiveis. O profissional de salde deve estar consciente das
alteracOes que podem ocorrer nas respostas farmacoldgicas de individuos mais idosos e saber
lidar com essas mudangas?.

A idade cronoldgica constitui um dos determinantes das alteracGes relacionadas
com a terapia farmacologica. Nota-se que existe uma grande necessidade de tratamento

farmacologico na faixa etaria dos idosos, principalmente, devido a incidéncia aumentada de
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agravos na saude, como: doenca de Alzheimer, doenca de Parkinson, deméncia vascular,

acidente vascular enceféalico, comprometimento visual, aterosclerose, doenga coronariana,

insuficiéncia cardiaca, diabetes, artrite, osteoporose, fraturas, cancer e incontinéncia®.

Um estudo® referiu que as pessoas portadoras de doenca avancada com
expectativa de vida inferior a 6 meses tém frequentemente outras morbidades. E comum a
utilizacdo inapropriada de fA&rmacos em contexto de doenga terminal, que se refere aos ultimos
3 a 6 meses de vida. Para essa literatura, deverdo ser descontinuados os farmacos cujo tempo
necessario para obter os beneficios esperados seja superior a expectativa de vida de um
determinado doente. A continuidade de farmacos sem beneficio comprovado constitui

também desperdicio de recursos.

Alterac0es fisioldgicas

Segundo Gabauer!4, as alteragdes do envelhecimento mudam significativamente a
farmacocinética (efeitos do corpo na absorcdo, biodisponibilidade, distribui¢do, metabolismo
e excrecdo) e farmacodinamica (efeitos bioquimicos, fisioldgicos e moleculares da droga no
corpo) de um medicamento. Além disso, as alteracdes da prépria senescéncia prejudicam o
organismo de modo geral.

A capacidade do figado de metabolizar f&rmacos ndo parece declinar com a idade
de modo consistente para todos os farmacos. As maiores alteragdes sdo observadas nas
reacOes de fase I, isto é, naquelas efetuadas pelos sistemas P450 microssomais. Sé&o
observadas alteracbes muito menores na capacidade do figado de efetuar reacbes de
conjugacéo (fase I1)°. Entre os 24 e 90 anos o figado diminui de volume em
aproximadamente 37% e também diminui seu fluxo sanguineo em 35%3. Estudos® sugerem
qgue certos farmacos sdo metabolizados mais lentamente no idoso, como: alprazolam,
barbitaricos, carbenoxolona, clordiazepdxido, clormetiazol, clobazam, desmetildiazepam,
diazepam, flurazepam, imipramina, petidina, nortriptilina, fenilbutazona, propranol, quinidina,
teofilina e tolbutamida.

A funcdo renal comega a diminuir de maneira progressiva®®. Aos 60 anos, o rim
pesa em média 250 g; aos 70 anos, 230 g; e aos 80 anos, 190 g. Paralelamente, ocorre
diminui¢do do fluxo plasmatico de 600m £ /min para 300 m £ /min. Para compensar, os rins

mantém uma vasodilatacdo com o aumento das prostaglandinas contribuindo para o aumento
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da lesdo renal com o uso de anti-inflamatérios ndo esteroides®. Ademais, segundo Katzung?®,

ocorre reducédo da depuracdo da creatinina em cerca de dois ter¢os da populagéo. O resultado
pratico dessas alteracBes consiste em um prolongamento acentuado da meia-vida de muitos
farmacos e na possibilidade de acimulo em niveis toxicos, se ndo for feita uma reducéo no
tamanho ou na frequéncia das doses.

Na literatura®, idosos, quando comparados a adultos jovens, apresentam reducéo
da massa corporal magra, diminuicdo da agua corporal e aumento da gordura (substancias
lipossoluveis, como as de acdo central, terdo seu tempo de acdo aumentado) como
porcentagem da massa corporal. Nesse contexto, a sarcopenia é um termo muito utilizado e
conceitua-se como 0 processo de perda da massa muscular, da forca e da fungcdo muscular
relacionada diretamente com o envelhecimento®. Ademais, observa-se uma diminuicdo da
albumina sérica, que se liga a muitos farmacos, em especial a acidos fracos. Pode ocorrer um
aumento concomitante do orosomucoide (a-glicoproteina acida) sérico, uma proteina que se
liga a muitos farmacos basicos. Por conseguinte, a razdo entre farmaco ligado e farmaco livre
pode estar significativamente alterada®.

O envelhecimento compromete severamente algumas partes do sistema
cardiovascular. Ha reducdo progressiva do numero de células do nodulo sinusal. Comparada
com uma pessoa de 20 anos, aos 75 anos permanecem somente 10% delas. Observa-se
também perda de fibras na bifurcacio do feixe de His®. A insuficiéncia cardiaca pode alterar
radicalmente a capacidade do figado de metabolizar os farmacos ao reduzir o fluxo sanguineo
hepético®. A pressdo arterial média aumenta com a idade (na maioria dos paises ocidentais),
porém a incidéncia de hipotensio ortostatica sintomatica também aumenta acentuadamente?®.

A absorcéo oral de medicamentos sofre interferéncias quando ocorre aumento do
pH géstrico, retardo no esvaziamento do estdbmago, redugdo na mobilidade e no fluxo
sanguineo do sistema digestorio; alteragdes observadas em percentuais significativos de
idosos. Essas alteracdes interferem mais em substancias e farmacos que dependem de
transporte ativo para absorcéo intestinal como glicose e vitamina B12°. Além disso, existem
alguns dados que sugerem uma redugdo da responsividade a agonistas dos receptores [3-
adrenérgicos®®.

Alguns erros na administracdo de farmacos sdo causados por incapacidades

fisicas. A artrite, o tremor e os problemas visuais podem contribuir para esses erros®. O
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namero dos corpusculos de Pacini e Meissner, responsaveis pela sensacdo de pressdo e tato

leve, diminuem predispondo a lesdes e diminuindo a destreza para certos movimentos com as
maos®. Igualmente, devido & producdo diminuida de saliva, os pacientes idosos costumam ter
dificuldade em deglutir comprimidos grandes. As letras dos rétulos devem ser grandes o
suficiente para que o paciente com viséo reduzida possa ler, ou coloridas, caso o paciente
possa enxergar, mas ndo consiga ler. Em virtude da audicdo diminuida, até mesmo as

instrugdes devem ser feitas em volume alto®.

Protocolos de desprescricéo

Nos estudos de Gabauer!4, aprecia-se o processo de deprescricdo realizado com
sucesso; sem efeitos colaterais significativos, reduzindo a morbimortalidade e melhorando a
qualidade de vida dos pacientes. Baldoni?® refere que as medidas de intervencdo para
desprescricdo de medicamentos podem ser guiadas através de protocolos, que sdo
recomendacdes elaboradas sistematicamente, para facilitar o0 manejo de um problema de
salde, dentro de um contexto clinico especifico. Para este autor, “Medicamentos
Potencialmente Inapropriados” (MPI) aos idosos séo aqueles cujos beneficios sdo suprimidos
pelos riscos de sua utilizacdo e sua caracterizacdo constitui um passo importante dos
protocolos.

O critério de Beers*!* foi elaborado em 1991 a fim de detectar o uso de
medicamentos inapropriados em idosos residentes em uma instituicdo de longa permanéncia.
Foi adotado pela Sociedade Americana de Geriatria em 2011. A versao atualizada de 2019 é
dividida em cinco listas: medicacdes para evitar em doencas e sindromes especificas, drogas
para usar com cuidado, interacbes comuns entre drogas, medicacOes que precisam de ajuste
para disfungéo renal e medicagGes potencialmente inapropriadas para idosos.

Os critérios Screening tool of older people’s potentially inappropriate
prescriptions (STOPP) e Screening Tool to Alert to Right Treatment (START)®*!* foram
publicados em 2008 por Gallagher, na Irlanda. A versédo 2 do STOPP/START contém um
total de 114 critérios. Diversos estudos indicam que os critérios STOPP, comparativamente
aos critérios de Beers de 2003, tornam o processo de identificacdo de MPI mais simples, mais
adaptado a realidade europeia e com maior eficicia. Cada critério € acompanhado por uma
concisa explicacdo de por que a prescricdo € potencialmente inapropriada. A utilizacdo
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conjunta dos critérios START e STOPP permite contribuir de forma global para melhorar a

qualidade da terapéutica.

O critério de McLeod?, de 1997, consistiu em um consenso de MPI por conta de
uma ndo concordancia com certos medicamentos identificados por Beers. Inicialmente foram
categorizadas préaticas inadequadas em prescricdo de medicamentos para idosos em 3 tipos:
prescricdo de medicamentos em geral contraindicados para idosos por causa de uma
inaceitavel relacdo riscobeneficio; a prescrigdo de farmacos que podem causar interagdes
farmaco-farmaco-; e a prescricio de farmacos que podem causar intera¢des de farmaco-
doenca.

Os critérios WinitWatjana®, publicados em 2008, compuseram a primeira lista
asiatica de medicamentos potencialmente inapropriados e foram aplicados a idosos. Trés
categorias foram estabelecidas englobando as 77 declaracdes: (a) medicamentos de alto risco
com potenciais rea¢des adversas; (b) medicamentos de alto risco com intera¢des de substancia
e doenga; e (c) medicamentos de alto risco com intera¢des substancia-substancia.

O Critério de Identificacdo e Descontinuidade de MPI** consiste em um guia de
descontinuacdo de medicamentos, baseado em evidéncias e desenvolvido por Scott. De modo
simplificado, segue os 10 passos seguintes: determinar as drogas que o paciente faz uso,
identificar os pacientes que tém risco de RAM, estimar a expectativa de vida, definir objetivos
para tratamento, combinar cada medica¢do com sua indicacéo, determinar a necessidade de
uso preventivo de medicamentos, definir ricos e beneficios de cada droga, ranquear drogas da
mais Util para a menos (til, identificar as drogas a serem desprescritas e programar um plano

seguro de desprescricao.

Polifarmécia

Estudos? mostram que os medicamentos inapropriados mais prescritos s&o 0s
benzodiazepinicos de meia vida longa e os anti-histaminicos que, por provocarem sedacéo
prolongada, aumentam o risco de quedas, e 0s antidepressivos triciclicos que, por terem
propriedades anticolinérgicas, podem agravar quadros de constipacdo intestinal e retencdo
urinaria em idosos. De acordo com Aldalur'?, os idosos tém multiplas patologias que
frequentemente requerem polifarmacia e ela esta diretamente relacionada as reagGes adversas

a medicamentos e a uma alta porcentagem de internacGes hospitalares (4,7%). Nesse interim,
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Maia® mostrou que, em média, os doentes identificados tomavam um total de sete farmacos

por dia, mas sete estavam medicados com mais de 10 farmacos. No que diz respeito aos MPI

avaliados, 84% dos doentes estava medicado com pelo menos um destes farmacos.

Benzodiazepinicos

Os agonistas dos receptores benzodiazepinicos é a classe de psicotropicos mais
utilizada na prética clinica, com uma gama extensa de aplicabilidade, tem tido um papel muito
importante na medicina, com efeitos ansiolitico, hipndtico, anticonvulsivante e relaxante
muscular. Quando se fala sobre desprescricdo em idosos, 0s benzodiazepinicos (BDZ) séo
considerados drogas-chave, apesar de possuirem uma gama consideravel de efeitos colaterais
em todas as faixas etérias, principalmente na populagéo idosa®®.

Atualmente, os BDZ tém sido vistos como grandes vilGes, uma vez que essa
classe ainda esta entre as drogas mais prescritas do Brasil, tendo um papel revolucionario na
sedacdo assim que descoberta e até hoje sendo dificil de substituir. Ap6s meio século de
descoberta, os BDZ ainda trazem bastante controvérsias, devido ao seu conhecido potencial
de abuso e dependéncia, apesar de ser altamente eficaz na terapia ansiolitica®®,

A droga liga-se as proteinas plasmaticas, principalmente a albumina, e, por ser
fortemente lipossoltvel, faz amplo dep6sito no tecido adiposo e penetra facilmente no sistema
nervoso central (SNC). Ela age através do aumento da transmissdao do GABA, o principal
neurotransmissor inibitério do SNC. Eles séo classificados de acordo com o tempo de acao, as
drogas de acdo curta, sao mais bem indicadas para o tratamento de insénia, enquanto as de
aco longa séo indicadas para o tratamento de ansiedade®®.

Ainda na populacéo idosa, essas drogas trazem um risco ainda maior, uma vez
que com o0 processo de senescéncia, existe a mudanca da conformacdo corporal, com o
aumento do tecido adiposo em detrimento do muscular, fator que intensifica o risco de
deposicdo excessiva da droga, aumentando o tempo de acdo no SNC. Somado a isso, essa
populacéo esta propensa a maior comorbidade quando exposta aos efeitos adversos dos BDZ,
podendo ser citado o risco aumentado de queda devido a sedacéo excessiva e prolongada®®.

Ainda que possuam um uso clinico bem descrito na literatura, ndo é recomendado
0 uso cronico, especialmente em idosos, devido ao risco de dependéncia e efeitos adversos.

Com o uso prolongado, geralmente apds 4 semanas, mesmo em doses baixas, ja existe o0 risco
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do desenvolvimento desses, principalmente quando se trata dos BDZ de longa acdo, que

possuem efeitos altamente deletérios em idosos. Dentre os quais, pode ser citado: sonoléncia
excessiva, vertigem, cansaco, confusdo mental, cefaleia, ansiedade, letargia, ataxia,
hipotensdo postural, amnesia retrograda, acidentes, tolerancia e dependéncia®>e,

Dos membros dessa classe, 0 mais utilizado e seguro para uso em idosos € o
clonazepam, tendo uma indicacdo mais precisa para o tratamento da ansiedade, uma vez que
possui a meia-vida moderadamente longa. Ja os demais representantes que sdo muito usados,
como o diazepam e o alprazolam, sdo menos indicados e muitas vezes prescritos
incorretamente, podendo apresentar o risco de ataxia e sobresedacdo, o que faz com que seja
necessario um ajuste mais cauteloso da dose. Mesmo ainda sendo o mais corretamente
prescrito, o clonazepam ainda é incorretamente utilizado em muitos casos, 0 que aumenta o
risco do desenvolvimento dos efeitos adversos além de interagdo medicamentosa®®.

Tendo em vista 0 risco que essas drogas trazem tanto para a populacdo idosa,
quanto para a populacdo em geral, € importante ser considerada a desprescri¢cdo dessas, em
comum acordo com 0 paciente e supervisionado por um profissional de salude habilitado, de
modo a reduzir os possiveis riscos e efeitos prejudiciais da retirada do medicamento. E
necessario saber o motivo inicial da prescricdo, para que seja entendido de forma integral o
quadro do paciente, agindo assim com maior eficiéncia?.

Quanto ao modo que é feita a desprescri¢do, cada servico e regido pode adaptar
um protocolo dependendo da caracteristica da populacdo e disponibilidade de alternativas
terapéuticas. E importante que seja feita a reducdo gradual da dose, devido ao risco de
abstinéncia, além da substituicdo previamente dita, podendo ser indicada melhor higiene do
sono e drogas alternativas para tratamento de insnia, quando esta for a justificativa do uso. Ja
quando o uso é para o tratamento de ansiedade, pode-se lancar m&o do uso de antidepressivos,
em especial os inibidores da recaptacdo de serotonina (ISRS), além de modificacdo dos
habitos de vida?.

Opidides
Os opioides sdo substancias fabricadas em laboratério, sintéticas, obtidas pela
replicacdo da formula quimica de um opiéceo. Esses medicamentos s&o comumente utilizados

para o tratamento de dor de intensidade moderada a elevada, e que, apesar de ser conhecido
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ha mais de 5000 anos, 0 seu uso aumentou drasticamente nos ultimos 20 anos, inclusive, tal

utilizacdo, mesmo que indevida, também se tornou mais abundante nos idosos e devido aos

eventos adversos mais frequentes em idosos, analgesicos opiodides devem ser prescritos com

cautela e utilizados sob supervisdo de um profissional da satde®’.

Os opioides atuam a nivel celular ligando-se aos receptores opidides presentes em
todo sistema nervoso central (SNC), especialmente no nicleo do trato solitario, area cinzenta
periaquedutal, cdrtex cerebral, tdlamo e substdncia gelatinosa da medula espinhal, tais
receptores podem também estar presentes em terminacGes nervosas aferentes periféricas e em
diversos outros 6rgaos*,

Os receptores opidides sdo ligados as proteinas G inibitérias, sendo as 3 principais
alfa, beta e gama. A ativacdo dessa proteina desencadeia uma cascata de eventos: fechamento
de canais de calcio voltagem dependentes, reducdo na producdo de monofosfato de adenosina
ciclico (AMPs) e estimulo ao efluxo de potassio resultando em hiperpolarizacdo celular®®.

Dessa forma, o efeito final é a reducdo da excitabilidade neuronal, resultando em
reducdo da neurotransmissdao de impulsos nociceptivos. Agonistas opidides puros (morfina,
diamorfina, petidina, fentanil) apresentam alta afinidade com os receptores opioides e elevada
atividade intrinseca a nivel celular. Agonistas parciais (buprenorfina, pentazocina) ao ligarem-
se aos receptores opidides produzem efeito submaximo quando comparados aos agonistas
puros. Antagonistas opidides (naloxone, naltrexone) possuem afinidade com os receptores,
porém nenhuma atividade intrinseca®®.

Quando se falando de medicamentos opioides existe uma grande variabilidade de
resposta ao tratamento, especificamente, de 10 a 30% dos pacientes podem ndo responder ao
tratamento, devido a perda de efeito analgésico ou devido ao aparecimento de reacOes
adversas. Nos ultimos anos, foi demonstrado que certos polimorfismos genéticos de
nucleotideo Unico (SNPs) em genes-chave podem desempenhar um papel na interacéo,
distribuicdo e eliminacdo de medicamentos opi6ide!®®, Tal descoberta é de extrema
importancia no quesito da desprescricdo, visto que esses genes tem relacdo direta com a
resposta a retirada dessa classe de medicamentos. Existem 5 genes relacionados com esse

aspecto:
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Gene do receptor opidide Mu (OPRML):

O OPRML1 codifica para o receptor opidide mu, que é o principal alvo das
moléculas opidides. O SNP mais estudado no campo da dor € A118G, o que leva a perda de
um local de N-glicosilacio em a regido extracelular do receptor 221, Alguns estudos indicam
que pacientes portadores do alelo G requerem significativamente mais doses de morfina ou

fentanil para obter analgesia 2%,

Gene receptor de opioides delta (OPRD1):

O gene OPRDL1 codifica o receptor opioide io, que possui endorfinas como
principal ligante endégeno. O polimorfismo T921C mostrou resultados dispar, de sua possivel
associacdo com a dependéncia de heroina em populages ocidentais 24, até resultados

negativos de analises realizadas em outras populagdes 2°.

Gene P-glicoproteina (ABCBL1):

A glicoproteina-P (gp-P) é um membro da subfamilia B pertencente a
superfamilia ATP-Binding cassete codificada pelo gene ABCB1%5. O P-gp é uma bomba de
efluxo de drogas que também funciona como transportador na barreira hematoenceféalica?’. O
polimorfismo C3435T causa uma mutagdo silenciosa 28, podendo influenciar a regulacéo de

expressdo e funcéo de proteinas?.

Gene da catecol-o-metiltransferase (COMT)

A catecol-O-metiltransferase € uma enzima codificada pelo gene COMT,
responsavel pela degradacéo das catecolaminas *°. Um dos SNPs mais estudados é o G472A,
cuja presenca foi associada a um Reducgdo de 3-4 vezes na atividade enzimatica® e com
aumento da densidade do receptor um 32, necessitando de menos dose de morfina para aliviar

a dor 33,
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Gene da arrest-arrestina 2 (ARRB2):
O gene da B-arrestina 2 (ARRB2) é expresso em multiplos tecidos e 06rgaos,
especialmente com alto nivel de expressdo no cérebro. SNP C8622T, poderia contribuir

variabilidade interindividual em resposta a cessacdo da metadona 3.

Gene do citocromo p-450 CYP2D6 (CYP2D6):

Este gene codifica a enzima CYP2D6, pertencente a citocromo P450 e que esta
envolvido no metabolismo de numerosos opidides .
Existem algumas alteracGes em genes principais que quando apresentados por um individuo,
poderd alterar o fen6tipo metabdlico de tal medicamento, eles podem ser: metabolizadores
lentos, extensos ou ultrarrdpidos. Nesse sentido, um metabolismo excessivamente lento ou
rapido pode desencadear a falta de eficAcia do medicamento ou a aparéncia de efeitos

adversos °°.

Decisdo conjunta

Para Baldoni®, a desprescri¢do deve ser vista como o processo de retirada de um
medicamento inapropriado, em comum acordo com 0 paciente, supervisionado por um
profissional de saide para monitoramento dos efeitos benéficos ou prejudiciais da retirada
deste medicamento. A desprescricdo deve considerar os beneficios e danos do medicamento
ao paciente, quais sdo o0s objetivos do tratamento com o medicamento em questao, expectativa
de vida do paciente, bem como comodidade e preferéncias do paciente que possam contribuir
para a adeso ao tratamento®.

De acordo com Talebreza & McPherson®, uma comunicacgdo efetiva entre os
provedores de cuidados na satde com seus pacientes e familiares € uma parte importante da
desprescricdo. Nesse contexto, a pesquisa de Thompson!® mostrou que os participantes
colocavam muita confianga em seus médicos, delegando as decisfes de tratamento para 0s
profissionais. De maneira geral, acreditavam que a medicacdo era necessaria se 0 médico
prescrevesse. Alguns entrevistados disseram que estariam abertos a desprescrigdo se 0 médico
sugerisse, mas nao queriam se envolver nessa decisdo de reducdo ou parada das medicacdes.

Segundo Baldoni®, uma forma de tornar mais efetiva a participacdo do paciente no processo é
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a elaboracdo e utilizacdo de folhetos educativos. Seu emprego na area da salde mostra-se

como um amplificador dos objetivos e orientacBes a serem seguidas, levando, através de

linguagem clara e objetiva, imagens e recursos didaticos, informac@es Uteis aquela populacédo

alvo.

CONCLUSAO

Conclui-se que, muitas vezes, o idoso € submetido ao uso de drogas que podem
ser mais maléficas do que benéficas a sua saude. O consumo de multiplos remédios aumentou
consideravelmente os riscos de RAM e toxicidade. A desprescricdo mostra-se eficaz na
polifarméacia e melhora os desfechos de saude dos idosos. Durante o processo, devem-se levar
em consideracdo cinco ac¢Oes principais: listar a medicagdo em uso e seu motivo; considerar 0
risco iatrogénico; avaliar o potencial de desprescricdo da droga; priorizar as drogas a serem
suspensas; implementar a desprescricdo e acompanhar a evolucdo do paciente.

O uso racional de agentes farmacoldgicos deve ser estimulado. Sabe-se que o
consumo de remédios é essencial para uma melhor qualidade de vida nos portadores de
doencas, entretanto, a vulnerabilidade de cada individuo deve ser considerada pelo médico, a
fim de garantir o uso de medicacdo estritamente necessaria. A participacdo do paciente nos
processos decisivos ainda é um tabu e precisa ser incentivado pelo profissional da salde
responsavel por ele.

Os riscos sdo ainda maiores quando se fala de drogas de abuso, onde pode existir
uma resisténcia maior do paciente durante a desprescricdo. Ha uma grande prevaléncia do uso
de opidides e benzodiazepinicos na classe geriatrica, mesmo existindo claras recomendac6es
sobre os diversos riscos, que foram discutidos no decorrer da revisdo. A responsabilidade da
equipe de salde e da familia deve existir no sentido de garantir o sucesso do processo de

desprescri¢do, mantendo em mente os riscos diretos a satde do idoso.
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