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RESUMO: O surgimento de medicamentos
antidepressivos trouxe uma evolucéo
histérica para a salde psiquica, sua
evolucgao elevou as chances de recuperagao
de pacientes reduzindo as taxas de
reincidéncia da doenca. Segundo a OMS,
estudos revelaram que no periodos anterior
a pandemia de COVID — 19 haviam mais
de 300 milhGes de pessoas que sofrem
algum tipo de transtorno mental, j& em
2022 foi publicado um resumo cientifico
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que estimou que a pandemia de COVID-19
levou a um aumento de aproximadamente
27,6% em casos de transtorno depressivo
e 25,6% de aumento em caso de transtorno
de ansiedade, o que torna a psicopatologia
um grave problema de saude publica que
deve ser acompanhado de perto pelos
profissionais do segmento. Objetivou-se
com o presente estudo analisar a evolugao
do tratamento para disturbios do sono e o
tratamento farmacol6gico com ZOLPIDEM
e o fundamental papel do farmacéutico
clinico no acompanhamento e tratamento
farmacolégico no controle do transtorno
da ansiedade e auséncia de sono. O
levantamento de dados foi realizado em
base de dados: PubMed, SciELO, Google
académico, portal regional BVS além de
web sites como organizacdo mundial da
salude e organizagdo pan-Americana de
saude e livros académicos de farmacologia.
Foi possivel concluir que é de extrema
importdncia o acompanhamento  do
farmacéutico no tratamento, pois 0 mesmo
possui as qualificacdes necessarias para
assegurar a qualidade de vida do paciente,
assim como auxiliar os médicos na tomada
de decisdo do melhor tratamento, tendo em
vista como foco em equipe multidisciplinar
no ambito hospitalar, e a correta orientagéo
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dos demais farmacéuticos, assim como a constante busca e descoberta de novos
antipsicoticos é necessaria para garantir a saude e bem estar de pacientes acometidos pela
doenca.

PALAVRAS-CHAVE: Psicofarmacos. Insénia. Transtorno de ansiedade. Farmacologia e
farmacodindmica do zolpidem.

ZOLPIDEM: PHARMACOLOGICAL TREATMENT FOR SLEEP CHANGES AND
THE ROLE OF THE CLINICAL PHARMACIST IN TREATMENT

ABSTRACT: The emergence of antidepressant medications brought a historic evolution
to mental health, its evolution increased the chances of recovery of recovered patients
and recurrence rates of the disease. According to the WHO, studies revealed that in the
periods prior to the COVID-19 pandemic, more than 300 million people suffered from some
type of mental disorder. In 2022, a scientific summary was published that estimated that
the COVID-19 pandemic led to an increase of approximately 27.6% in cases of depressive
disorder and a 25.6% increase in cases of anxiety disorder, which makes psychopathology
a serious public health problem that must be closely monitored by professionals in the
segment. The objective of this study was to analyze the evolution of treatment for sleep
disorders and pharmacological treatment with ZOLPIDEM and the fundamental role of the
clinical pharmacist in monitoring and pharmacological treatment in controlling anxiety disorder
and lack of sleep. Data collection was carried out in databases: PubMed, SciELO, Google
Scholar, VHL regional portal, as well as websites such as the World Health Organization and
Pan-American Health Organization and academic books on pharmacology. It was possible
to conclude that it is extremely important to monitor the medication in the treatment, as it
has the possible qualifications to guarantee the patient’s quality of life, as well as assisting
doctors in making decisions about the best treatment, with a view to focusing on focus on a
multidisciplinary team in the hospital setting, and the correct guidance of other pharmacists,
as well as the constant search and discovery of new antipsychotics, is necessary to guarantee
the health and well-being of patients affected by the disease.

KEYWORDS: Psychopharmaceuticals. Insomnia. Anxiety disorder. Pharmacology and
pharmacodynamics of zolpidem.

INTRODUCAO

A insbnia cresce a cada ano acompanhando o ciclo tecnoldgico e a facilidade
de acesso as telas ja nos ciclos iniciais de vida do ser humano (celulares, jogos online,
tvs dentre outros), nos ultimos anos segundo OMS houve um aumento significativo em
pessoas classificadas com transtornos psiquicos devido a crise de pandemia COVID-19,
acompanhados de disturbios do sono. Ainda segundo a OMS cerca de 50% dos seres
humanos iréo sofrer com insénia durante algum periodo da vida.

O tratamento para insénia pode ser ndo farmacoldgico a partir de chas, mudanga
de habitos no dia a dia como a redugédo do tempo de uso das telas, exercicios fisicos,
agitacdes principalmente antes do horario de dormir, enfim boas préaticas de vida saudavel,
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em alguns casos especificos ha a necessidade de uso farmacolégico para o tratamento
da insbnia, os medicamentos mais utilizados possuem trés classes diferentes: sedativos-
hipnéticos, benzodiazepinicos e anti-histaminicos. Estudos revelam que o zolpidem é o
sedativo-hipnético mais prescrito no mundo, muito provavelmente por ser um farmaco
agonista seletivo do receptor GABAA, ele € comercializado sob a forma de hamitartarato
de zolpidem, além de atuar como ansiolitico, anticonvulsivante e relaxante muscular, sua
principal atuagéo € como sedativo, muito utilizado no tratamento de ins6nia crénica.

A classificacdo mais recente para insonia feita pela OMS foi realizado na CID-
11 (CLASSIFICACAO INTENACIONAL DE DOENCAS - 11), traduzida para o portugués
entre agosto de 2021 e dezembro de 2022, realizada por meio de uma parceria entre a
Organizacéo Pan-Americana da Saude (OPAS), a Universidade Federal de Minas Gerais
(UFMG), e o Ministério da Saude do Brasil: CID-11 07/7A 00 insbnia crénica, 07/7A 01
insOnia de curta duragéo e 07/7A 0Z transtornos de insénia ndo especificado.

Este estudo tem por finalidade salientar a necessidade de uma orientacdo
farmacéutica correta e adequada para garantir a melhora do quadro clinico de pacientes
acometidos com transtornos psiquicos como a insOnia, ressalta ainda a importancia de
estudos para tratamentos mais eficazes, seja por meio de novos farmacos ou por meios
alternativos de tratamento, visa ainda a orientacao de profissionais de satde quanto ao uso
racional de medicamentos.

MATERIAIS E METODOS

O trabalho proposto refere-se a um tipo de revisdo narrativa de literatura, baseado
em evidéncias cientificas que agregam os resultados consequentes dos diversos estudos
sobre a tese abordada. Para o presente estudo foram revisados artigos publicados em
base de dados como a LILACs, PUB Med, Biblioteca virtual em Saude — BVS, ANVISA —
Publicagbes, Organizagdo Panamericana da Saude — OPAS, SciELO, Bula do zolpidem,
livros de farmacologia, trabalhos académicos sobre uso irracional do zoldipem, farmacologia,
efeitos adversos e toxicidade e o papel do farmacéutico clinico entre outras.

Dentre os critérios foram de inclusdo foram inseridas as palavras chaves,
“zolpidem”, “farmacocinética”, “farmacodinamica”, “farmacologia”, “papel do farmacéutico
clinico”, “uso irracional de medicamentos”. Apos leitura, analise e levantamento de dados
foram destacados as publica¢des os ultimos 15 anos podendo ser destacados em pontos
especificos com periodo superior.
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DESENVOLVIMENTO

Definicdes de insdnia

A Classificacdo internacional dos disturbios do Sono(icsd-3) e a 5% (quinta) edicédo
do manual de Diagnoéstico estatistico de transtornos mentais (DSM-V) como sendo uma
dificuldade persistente na iniciacdo, duragéo, consolidacédo ou qualidade do sono, que
resulta em algum prejuizo durante o dia. Ja para o OMS insoénia é classificada como segue:

De acordo com a OMS/CID11-2022: Insénia Crénica € a dificuldade frequente
e persistente de iniciar ou manter o sono que ocorre apesar da oportunidade e das
circunstancias adequadas dormir e que resulta em insatisfacdo geral com o sono e em
alguma forma de prejuizo diurno. Os sintomas diurnos incluem tipicamente fadiga, humor
deprimido ou irritabilidade, mal estar geral, e prejuizo cognitivo.

Descoberta do zolpidem

O zolpidem (hemitartarato de zolpidem), foi sinterizado em 1988 na franca pela
empresa Sanofi-Synthelabo Ltda, no Brasil mais conhecida como Sanofi Brasil — Medley,
e passou a ser comercializado no Brasil a partir de 1995. Possui principal indicagcéo para
tratamentos de insbnia de curta duracdo com doses terapéuticas usuais de 10mg em
adultos e 5mg em idosos, de acordo com a recomendag¢do médica devendo ser adaptada
individualmente.

O tratamento com zolpidem, possui tempo variado de acordo com cada tipo de
insénia: Para insénia aguda a duragéo do tratamento deve ser o mais breve possivel, ndo
exceder 4 semanas. Para insbnia ocasional (p. ex, durante viagens), o tratamento é de
2 a 5 dias; para insonia transitoria (p. ex., durante a ocorréncia de um incidente grave,
hospitalizagcéo), de 2 a 3 semanas no tratamento da ins6nia cronica, tem sido demonstrado
que o uso durante apenas 5 dias da semana tem efeito semelhante ao da administragéo
diaria continuo (ARISTIDES, 2011).

Farmacocinética, farmacodindmica e mecanismo de acéo do zolpidem

O zolpidem é um farmaco pertencente ao grupo das imidazopiridinas. E rapidamente
absorvido por via oral, tem seu pico plasmatico em individuos sadios atingido entre 0,5 e
2,6 horas possui tempo de meia vida entre 1,5 a 3,2 horas, estudos mostram que este valor
pode aumentar em pessoas com cirrose hepatica ou em idosos, estes necessitam de um
ajuste de dose e acompanhamento profissional. Liga-se a proteina plasmatica é excretado
principalmente na urina e nas fezes, sem induzir o metabolismo hepatico, ele é eliminado
quase que inteiramente por metabolitos inativos no figado, sofre a biotransformacgéo por
meio da enzima CYP3A4.

Farméacia: Fronteiras na pesquisa e desenvolvimento 5 Capitulo 1


https://www.google.com/search?sca_esv=660e9a545b1c85ab&rlz=1C1FGUR_pt-BRBR932BR932&sxsrf=ACQVn0-wJR9MqOpiXwamdY_JDVKePvYLCg:1714740128983&q=Sanofi-Synthelabo+Ltda&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwi9kJTiwPGFAxVMqJUCHU8jDBEQkeECKAB6BAgIEAI
https://www.google.com/search?sca_esv=660e9a545b1c85ab&rlz=1C1FGUR_pt-BRBR932BR932&sxsrf=ACQVn0-wJR9MqOpiXwamdY_JDVKePvYLCg:1714740128983&q=Sanofi-Synthelabo+Ltda&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwi9kJTiwPGFAxVMqJUCHU8jDBEQkeECKAB6BAgIEAI

O zolpidem ndo é um benzodiazepinico, mas atua de forma semelhante, se ligando
seletivamente ao receptor GABAA de subunidade a1 de forma a induzir ao sono, 0o GABA é
o principal transmissor inibidor de sono no cérebro, ele é formado a partir de glutamato pela
acao da descarboxilase do acido glutamico (DAG), uma enzima que é encontrada apenas
nos neurdnios sintetizadores de GABA no cérebro. Possui como principal antagonista o
flumazenil, este antagonista seletivo a1 a2 a3 a4 a5 a6.

Abula do Zolpidem indica um periodo de tratamento de no maximo 4 semanas e em
alguns casos podem ser administrados por um periodo maior a critério e acompanhado do
médico prescritor, sendo feito somente apds a reavaliagdo do mesmo.

O uso do zolpidem em concomitancia de alimentos pode reduzir a eficacia na
absorcao do farmaco, deve ser administrado por via oral imediatamente antes de deitar. O
zolpidem assim como o0s benzodiazepinicos agem na potencializacéo da acdo do GABA,
a auséncia do efeito rebote, comprometimento minimo da memoéria, auséncia de sedagéo
residual diurna e o seu baixo potencial de desenvolvimento para a toleréncia, tornou-o como
sendo um dos farmacos mais prescritos no mundo para transtornos de ins6nia. No Brasil
ele é controlado pela portaria 344, de 12 de maio de 1998 e suas alteracdes, atualmente
sua posologia mais usual é de facil acesso devido a ndo exigéncia de receituario de controle
mais rigido, o seu baixo indice de reagcbes adversas e uma certa facilidade em se adquirir
levou a um aumento significativo em seu uso irracional.

Uso irracional do zolpidem e o papel do farmacéutico clinico

O farmacéutico clinico possui um papel fundamental no desenvolvimento terapéutico
farmacologico do paciente em uso do zolpidem pois desde a entrada no pronto socorro
com os sintomas, faz-se necessario 0 acompanhamento por um profissional farmacéutico
na avaliagdo farmacolégica do paciente, verificando quais as medicacdes que ja foram
administradas ao paciente, quais medicamentos sdo de uso continuo, e ja avalia as
prescricdes médicas de acesso ao hospital, evitando excessos (duplicidades), interacoes
medicamentosas, dentre outras avaliagdes que cabem ao farmacéutico, 0 mesmo se torna
o principal responsavel pela posologia adequada, uso racional e adequacéo de horarios
dos farmacos para evitar maiores danos ao paciente, tendo em vista seu papel hospitalar
0 mesmo se torna essencial ao paciente visto que tem acesso direto ao paciente e as
medicagdes a serem dispensadas. Sendo assim, o farmacéutico fica também responsavel
por atentar-se a possiveis interacbes medicamentosas ao uso do Zolpidem, evitando
qualquer complicagéo ao quadro clinico do paciente, devendo evitar 0 uso negligente nao
s6 de outros medicamentos quanto a alimentos junto ao benzodiazepinico.

O farmacéutico deve estar sempre ciente das condi¢gdes adequadas e inadequadas
do medicamento, como por exemplo, o fato de que o uso do zolpidem com alimentos produz
diminuicéo e atraso de sua absor¢édo, mas ndo necessariamente de sua eficacia. Deve ser
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administrado imediatamente antes de deitar. A coadministracdo de haloperidol, cimetidina,
ranitidina, clorpromazina, varfarina, digoxina ou fumazenil ndo altera a farmacocinética do
zolpidem; o flumazenil previsivelmente antagoniza seus efeitos hipnéticos. O estado de
alerta tende a ser reduzido com 0 uso associado a cimetidina. Voluntarios tratados com
imipramina e zolpidem desenvolveram amnésia anterdgrada, ou seja, amnésia para 0s
eventos apds o evento que causou a amnésia.

O uso indiscriminado do medicamento pode causar efeito rebote 24 horas apés a
retirada. Embora raros, foram descritos casos de tolerancia e dependéncia que surgiram
predominantemente em pacientes com historia de abuso de substéncias. Logo € possivel
que ocorram sintomas de abstinéncia ou insénia de rebote nas primeiras noites apos a
retirada. Recomenda-se que a interrupcdo do tratamento seja feita de forma progressiva,
com doses decrescentes durante varios dias, em caso do uso prolongado. As reacbes de
retirada sdo semelhantes as que ocorreram com os benzodiazepinicos. Parece néo ocorrer
ins6nia de rebote depois do uso por periodos curtos.

Lactantes

Sempre deve-se avaliar a real necessidade do uso deste farmaco em lactantes, mas
apesar de ser identificado no leite, ndo ha relatos de sinal ou sintoma na crianga, ou algum
efeito no aleitamento relacionado ao uso do zolpidem, segundo a Academia Americana de
pediatria.

Idosos

Em idosos a dose deve ser iniciada com % comprimido (5mg) & noite, e a dose total
nao deve exceder 1 comprimido de 10mg ao dia.

CONSIDERAGCOES FINAIS

Com base na anélise do artigo, podemos concluir que o surgimento e evolugédo
dos medicamentos antidepressivos representaram um marco na histéria da sautde mental,
melhorando significativamente as chances de recuperagédo dos pacientes e reduzindo
as taxas de reincidéncia da doenca. No entanto, a pandemia de COVID-19 exacerbou
os transtornos mentais, destacando a importancia crucial de monitorar de perto a
psicopatologia como um sério problema de saude publica. O estudo sobre o tratamento
dos disturbios do sono e o uso do ZOLPIDEM no controle do transtorno da ansiedade
ressalta a necessidade continua de buscar e desenvolver novos tratamentos para garantir
a saude e o bem-estar dos pacientes afetados por essas patologias. Neste contexto, exige-
se ainda maus que o profissional farmacéutico se mantenha amplamente atualizado sobre
as terapias farmacolégica e nao farmacologicas para o tratamento da insénia, ainda dentro
do sistema de salde auxiliar na dispensacado, monitoramento da terapéutica e assessorar
a equipe multidisciplinar em saude na tangente farmacoldgica do tratamento.
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