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APRESENTACAO

A obra “Ciéncias farmacéuticas integrada ao processo de cuidado em saude” que
tem como foco principal a apresentagéo de trabalhos cientificos diversos que compde
seus 25 capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas e Ciéncias da Saude. A obra
abordara de forma interdisciplinar trabalhos originais, relatos de caso ou de experiéncia e
revisbes com tematicas nas diversas areas de atuacédo do profissional Farmacéutico nos
diferentes niveis de atengdo a saude.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos
desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais. Em todos esses
trabalhos a linha condutora foi o0 aspecto relacionado a atencéo e assisténcia farmacéutica,
produtos naturais e fitoterapicos, uso de argilas, satude publica, entre outras areas. Estudos
com este perfil podem nortear novas pesquisas na grande area das Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes s&o, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pelas Ciéncias Farmacéuticas, apresentando artigos que apresentam
estratégias, abordagens e experiéncias com dados de regides especificas do pais, o que
€ muito relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Ciéncias farmacéuticas integrada ao processo de cuidado
em saude” apresenta resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma qualificada
desenvolveram seus trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa e didatica.
Sabemos o quéo importante é a divulgacéo cientifica, por isso evidenciamos também a
estrutura da Atena Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para

estes pesquisadores exporem e divulguem seus resultados. Boa leitura!

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: Esse artigo buscou identificar
o aumento da utilizagdo indiscriminada de
benzodiazepinicos. Trata-se de uma busca
bibliografica que ocorreu em quatro bases de
dados eletronicas, entre o periodo de 2015
a 2021, com os descritores: “Atengcdo Prima-
ria a Saude”, “Automedicagao”, “Psicotropicos”
e “Receptores GABA-A”. Para alcancar esse
objetivo foi realizada uma breve discussao sobre:
i) histéria dos benzodiazepinicos, ii) epidemiologia
do uso indiscriminado de benzodiazepinicos,
iii) mecanismo de agdo dos benzodiazepinicos,
iv) efeitos colaterais do uso e abuso de
benzodiazepinicos e v) fatores que influenciam
0 uso indiscriminado de benzodiazepinicos.
O estudo possibilitou observar que o uso de
benzodiazepinicos vem crescendo a medida que
os transtornos psiquiatricos também aumentam,
fato este agravado pela atual pandemia de
COVID-19. No entanto, a utilizagdo inadequada
desse psicotropico gera eventos adversos e
adiccdo. A vista disso, é imprescindivel utilizar
estratégias de triagem de pacientes elegiveis a
esse medicamento a fim de reduzir os impactos
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decorrentes do uso indiscriminado desse psicotropico.
PALAVRAS-CHAVE: Atencado Primaria a Saude, Automedicacao, Psicotropicos, receptores
GABA-A.

INDISCRIMINATE USE OF BENZODIAZEPINES IN PRIMARY CARE: A
LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: This article sought to identify the increase in the indiscriminate use of
benzodiazepines. This is a literature search that occurred in four electronic databases,
between the period 2015 and 2021, with the descriptors: “Primary Health Care”, “Self-
medication”, “Psychotropic” and “GABA-A Receptors”. To achieve this objective, a brief
discussion was conducted on: i) history of benzodiazepines, ii) epidemiology of indiscriminate
use of benzodiazepines, iii) mechanism of action of benzodiazepines, iv) side effects of the
use and abuse of benzodiazepines, and v) factors that influence the indiscriminate use of
benzodiazepines. The study made it possible to observe that the use of benzodiazepines
has been increasing as psychiatric disorders also increase, a fact aggravated by the current
pandemic of COVID-19. However, inappropriate use of this psychotropic drug leads to
adverse events and addiction. In view of this, it is essential to use screening strategies for
patients eligible for this drug in order to reduce the impacts resulting from the indiscriminate
use of this psychotropic.

KEYWORDS: Primary Health Care, Self-medication, Psychotropics, GABA-A receptors.

INTRODUCAO

Considerando-se a atual situagéo global marcada por uma grande crise de saude
publica e a recente pandemia provocada pela COVID-19, vem sendo observado um
aumento crescente nos quadros de estresse e ansiedade na populagéo. De acordo com a
literatura, trata-se de um conjunto de reacbes organicas, em resposta a estimulos internos
elou externos, que podem ser tanto de ordem fisica quanto psiquica. Sendo o estresse
como um conjunto de reagdes fisioldgicas necessarias para adaptacéo a novas situagdes’.

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS), o estresse atinge o percentual
de 90% da populagdo mundial, demonstrando o qu&o importante é este tema em nossa
atualidade. Nesse contexto, as politicas de saude preconizam que o atendimento inicial
desses pacientes seja realizado nas unidades basicas de saude — UBS, sendo assim a porta
de entrada para os pacientes com alguma queixa psicologica. Dessa forma, a prescricao
na USB de psicofarmacos vem crescendo de acordo com o aumento dos diagndsticos de
transtornos psiquiatricos vem aumentando na populagao brasileira.’

Os psicofarmacos sdo substancias quimicas, naturais ou sintéticas, que quando
introduzidas no organismo atuam no Sistema Nervoso Central (SNC) e podem modificar
de varias maneiras o comportamento mental, excitando, deprimindo ou provocando
perturbacdes, tem sua indicagdo diversas causas porém pode causar dependéncia
tanto fisica quanto psiquica, eventos adversos para o paciente®, como a diminuigdo na

concentragao e causar amnésia anterégrada e ainda mascarar alguma doenga ou complicar
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um quadro sintomatolégico.

Nos ultimos anos, o consumo desses medicamentos tem aumentado, conforme
evidenciado pela Pesquisa Nacional de Acesso, Uso e Promogédo do Uso Racional de
Medicamentos (PNAUM), que apontou que, entre os 20 subgrupos farmacoldgicos, o
menor nivel de atengdo a saude os usuarios estdo usando antidepressivos (fluoxetina),
antiepilépticos e ansioliticos (clonazepam), perdendo apenas para os antiinflamatérios néo
esteroidais, anti-hipertensivos e antidiabéticos.?

A vista disso, a medicagao é essencial para a satide do homem tendo um papel de
melhora na qualidade e na expectativa de vida da populagéo. Porém seu uso inadequado
pode gerar problemas para o individuo, para sociedade e para o Sistema de Saude o
SUS." Nesse contexto, objetivou-se com o presente estudo revisar os dados disponiveis na
literatura no que se refere ao uso indiscriminado de psicotrépicos.

REVISAO
Histéria

Os benzodiazepinicos (BZDs) sdo uma classe de medicamentos cujas propriedades
farmacologicas foram descobertas ao acaso nadécadade 50, culminando nacomercializagéo
do clordiazep6xido e do diazepam em 1963. Ficaram muito conhecidos pelos seus efeitos
sedativos, hipnoticos, ansioliticos, anticonvulsivantes e de relaxante muscular, levando a
sua prescricdo por um infinidade de indicagdes. Inicialmente, os efeitos colaterais destes
pareciam despreziveis e, entre 1969 a 1982, o diazepam foi o farmaco mais prescrito nos
Estados Unidos, chegando a mais de 2.3 bilhdes de doses vendidas em 1978. (11)

Aos poucos, efeitos adversos significativos foram sendo relatados, principalmente
em idosos, que incluiam desde comprometimento cognitivo, delirium, dependéncia e ataxia
a dificuldade respiratoria e reagdes paradoxais (distirbios do sono, ansiedade e agitagéo).
Além disso, posteriormente, os BZDs foram associados a ideagéo, planejamento e até
tentativa de suicidio. Dai, percebeu-se que os BZDs estavam sendo utilizados de forma
inadequada (seja por uso excessivo, indevido ou em polifarmécia), tornando tal tema uma
pauta crescente de saude publica (11).

Hoje, os BZDs ainda sdo os medicamentos mais usados para tratar ansiedade e
estima-se que sejam consumidos por aproximadamente 4% da populacdo mundial (7). Nao
diferente, no Brasil é a terceira classe de farmacos mais consumida e também vem se
tornando um problema de saude publica pelo consumo indiscriminado (7 e 15). Inclusive,
um fator que favorece isso é a distribuicdo gratuita pelo Sistema Unico de Satde (SUS),
que apesar do formulario azul e da retencao das receitas, torna o acesso facil a maior parte
da populacéo pela falta de protocolos bem definidos para prescricao e suspensao (7 e 15).

Apesar da consciéncia deste problema, o Brasil ainda carece de dados precisos
quanto a utilizacdo de BZDs nas Unidades Bésicas de Saude (UBS) e por meio de
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informacdes pontuais de trabalhos publicados, estima-se que o consumo pela populacédo
de baixa renda e baixa escolaridade seja 3 vezes maior que o relatado na literatura mundial
(15).

Epidemiologia
No Brasil, de acordo com o Boletim de Epidemiologia de Medicamentos 2011 do Sistema
Nacional de Gestéao de Produtos Controlados (SNGPC), a BZD se classificou entre as cinco
principais substancias psicotrépicas com maior consumo em todos os anos analisados
durante 2007-2010.1

Em 2013, o clonazepam foi classificado como o nono medicamento mais vendido no
pais. Os usuarios de BZD sao, em sua maioria, mulheres, com idade entre 46 e 60 anos,
casadas, com baixa escolaridade e baixa renda mensal. A prevaléncia de uso prolongado
de diazepam ou clonazepam foi de 88,4% (+ 10%; IC95%). As mulheres s&o o Unico preditor
que estéa positivamente correlacionado com o uso de longo prazo (OR: 4,48; IC 95%: 1,13-
17,73)2.

Mecanismo de acao

Para uma melhor compreensdo dos mecanismos de acao dos benzodiazepinicos,
faz-se necessario que antes haja uma breve explicagéo sobre os receptores GABA do tipo
A. Eles compdem uma familia de proteinas que abrem canais permeaveis a cloreto através
do plasma neuronal como uma resposta ao GABA. Sendo assim, os mesmos podem estar
localizados nas sinapses neuronais, nas proximidades da porcdo sinaptica (receptores
perisinapticos) ou nas porc¢oes extra sinapticas da membrana (receptores extra sinapticos).®

Os dois primeiros tipos de receptores podem mediar uma inibicdo temporaria
dos neurdnios, enquanto os receptores extra sindpticos sédo ativados de maneira ténica
pelos niveis de GABA do ambiente. Nesse contexto, o fluxo de ions cloreto leva a uma
hiperpolarizacéo da célula pos-sinaptica, de maneira que ha uma reducdo do impacto
excitatério que haveria nesta célula, além de inibir a condutancia da membrana. Por esse
efeito, os receptores GABA, se tornam um alvo para farmacos que sé&o utilizados para o
tratamento de ansiedade, dor, epilepsia e disturbios do sono.®

Os farmacos da classe dos benzodiazepinicos, assim como as “Z-drugs”, agem
como moduladores alostéricos positivos no sitio de ligacdo desses receptores GABA,
potencializando a agéo inibitéria deste receptor, que, como demonstrado anteriormente,
s@o conhecidos por se ligarem ao principal neurotransmissor inibitério do sistema
nervoso humano, o GABA. Esse receptor GABA, possui 5 subunidades, que podem
pertencer a difer entes classes de subunidades (a, B, v, 0, €, 8, ). benzodiazepinicos,
diferentemente de outras drogas, se ligam com igual afinidade as subunidades at, a2, a3
e a5. Tal modulagéo induz a um aumento na frequéncia de abertura dos canais de cloreto,

Ciéncias farmacéuticas integrada ao processo de cuidado em saude Capitulo 22 m



0 que, consequentemente, leva a uma inibicdo neuronal.®

Apesar de ser uma boa classe de farmacos para o tratamento de ansiedade, dadas
suas acoes ansiolitica e hipnética, e para tratamento de convulsées; os benzodiazepinicos
possuem um alto potencial para a adicdo. Este fato decorre de sua estrutura molecular
composta principalmente por carbonos, hidrogénios e nitrogénios em uma conformacgéao
que torna esses farmacos lipossoliveis, mas também pelo fato de possuirem uma meia-
vida baixa, o que aumenta muito o potencial de dependéncia da droga.

Diante do que foi exposto, vale ressaltar que a solubilidade em lipidios é determinante
para ataxa de absorcgédo e para disseminacdo em tecidos, de forma que os benzodiazepinicos
tém uma boa distribuicéo tecidual e atravessam a barreira hematoencefélica com facilidade.”

Segundo o DSM-V, as drogas com potencial para o abuso tém em comum a ativagao
direta do mecanismo de recompensa do cérebro. A ativagdo das vias de recompensa séo
realizadas por meio de comportamentos adaptativos. No caso das drogas de abuso ativam
diretamente essas vias sem a necessidade dos comportamentos geralmente associados,

causando sensacdes de prazer.

Efeitos colaterais do uso e abuso de benzodiazepinicos

Conforme a literatura, apesar da seguranca dos benzodiazepinicos, a sua
administracdo intravenosa rapida ou em circunstancias de disfungcdo hepatica séo
condi¢cbes que podem causar depressdo respiratéria e cardiovascular. Além disso, 0s
efeitos colaterais notorios desses farmacos séo sedacao e letargia, interferéncia com o
tempo de reagéo e coordenagdo motora®

Adicionalmente, no caso de intoxicagdo aguda, seja pelo uso de altas doses de
Benzodiazepinicos ou pelo uso simultdneo com outras drogas (como o proprio alcool),
podem ocorrer sinais e sintomas como fala arrastada, perda de coordenacdo motora e
dificuldade para caminhar. Sinais como falta de memoria, comportamento impréprio ou
emocional instavel podem sugerir proximidade de um quadro de coma e da morte. Esses
efeitos colaterais também podem causar lesGes secundarias, devido a possibilidade da
ocorréncia de acidentes de trabalho e de transito '°

De acordo com as diretrizes do projeto sobre abuso e dependéncia Benzodiazepinicos
(BNZ), implementado pela Associagao Brasileira de Psiquiatria (2008), o principal efeito
colateral do BNZ € a sonoléncia diurna excessiva, que € bem conhecida como uma “ressaca”;
“amnésia anterégrada” com memoéria fraca, desempenho insatisfatorio psicomotora
e cognicdo (reversivel); tontura, zumbido, quedas e fraturas; “reacdes contraditorias”
agressivas e excitatorias.'

Um fator de consideravel destaque na literatura, foi a propriedade da prescri¢cao
destes medicamentos por parte dos profissionais médicos da rede basica de saude. Vale
ressaltar que, a populacdo idosa € a mais vulneravel aos efeitos dos benzodiazepinicos,
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ja que o uso crénico de tais farmacos aumenta a chance do desenvolvimento da deméncia,

sendo necessario cuidado ao prescrever tais medicamentos a essa populagéo °.

Fatores que influenciam o uso indiscriminado de benzodiazepinicos

As publicagbes que explicitam sobre os fatores de risco genéticos para o uso
de substancias ndo séo especificos, logo sdo compartilhados por diversas substancias
diferentes.’ No entanto, os estudos mostram que os fatores de risco familiares e ambientais
também sao compartilhados por substancias diferentes.'?

Os principais fatores de risco na literatura séo: Uso prolongado de benzodiazepinicos
(Ex: pacientes com transtorno de alcool que recebem prescri¢des frequentes para ansiedade
ou ins6nia, inicio do uso em idade jovem.)'*; Maior dosagem de benzodiazepinico'’; Baixo
nivel educacional, fatores genéticos, ambientais e culturais; Facilidade da comercializacao;
Substituicao inadvertida de orientagcdes médicas por pessoas nao capacitadas.'®

Nesse contexto, sdo também caracteristicas comuns entre os pacientes usuarios
de benzodiazepinicos: (i) o género feminino e (ii) a idade avancgada, particularmente acima
dos 60 anos. ?'

Segundo o DSM-IV, o abuso de substancias sedativas e tranquilizantes sao
fortemente associados a: Abuso de outras substancias (cannabis, opidides, estimulantes,
alcool), uso indiscriminado de medicagdes prescritas, transtorno do panico com agorafobia,
transtorno afetivo bipolar tipo I, transtorno de personalidade antisocial.

Em um estudo qualitativo desenvolvido entre julho/2019 e janeiro/2020 em um
municipio localizado no centro-oeste paulista com populagdo estimada de 146.497
habitantes, foram destacadas importantes preocupagcées com a medicalizacdo e 0 uso
de tratamento farmacolégico em situagbes muitas vezes dispensaveis para a ocasido.
O estudo aponta que em mudltiplas ocasides a medicacdo foi ofertada como resposta
a priori e praticamente exclusiva aos diferentes impasses subjetivos e ao sofrimento
psiquico, relevando a um segundo plano as causas psicossociais, experiéncias de vida e
singularidades dos quadro dos pacientes atendidos.

Contudo, o estudo aponta como fatores causais deste fendmeno a qualificacdo
inadequada da equipe multiprofissional, especialmente na forma de falta de preparo para
uma escuta qualificada € acentuada e na inseguranca de profissionais que repassam 0s
casos para outros niveis de atencgdo, fatores acentuados pela pela demanda excessiva e
pelo curto periodo para realizagcdo da consulta. 22

Um estudo, de carater quantitativo, epidemiolégico, de corte transversal, carater
correlacional-descritivo e amostra de amostra de 430 pacientes, realizado em um municipio
do interior de Sao Paulo, também toca nesta tematica. Sobre esse fato, o estudo menciona
que muitos dos médicos de familia classificaram seu conhecimento sobre prescricdo de

psicofarmacos como insuficiente, embora prescrevessem tais medicamentos rotineiramente.
21
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Nesse contexto, um terceiro estudo, de tipo transversal, descritivo e quantitativo,
destaca que a maior parte destas prescri¢coes séo feitas por médicos generalistas. Também,
explicita que muitas vezes tais profissionais relatam dificuldades ao abordar o paciente
psiquiatrico, associado entdo a prescricdo excessiva de benzodiazepinicos, em parte, a
falta de profissionais de formacao especifica psiquiatrica na atengéo basica. 2

CONSIDERACOES FINAIS

Por meio da andlise bibliogréafica desse estudo, observou-se que o uso indiscriminado
de psicotropicos, como, os benzodiazepinicos é crescente na sociedade contemporanea.
Neste contexto, € importante ressaltar os impactos sociais, econdmicos e na salde da
populagéo, tendo em vista a possivel dependéncia e toxicidade do medicamento quando
usado de forma inadequada.

Além disso, é€ importante salientar a importancia de utilizar estratégias para triagem
de pacientes elegiveis a esse cuidado farmacéutico, com o intuito de contribuir para o uso
seguro e apropriado destes produtos, visando diminuir os impactos do uso desregrado dos
benzodiazepinicos.
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