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Ciéncias Biologicas e da Salde

Prof. Dr. André Ribeiro da Silva - Universidade de Brasilia

Prof® Dr? Anelise Levay Murari - Universidade Federal de Pelotas

Prof. Dr. Benedito Rodrigues da Silva Neto - Universidade Federal de Goias

Prof® Dr® Daniela Reis Joaquim de Freitas - Universidade Federal do Piaui

Prof® Dr® Débora Luana Ribeiro Pessoa - Universidade Federal do Maranhao

Prof. Dr. Douglas Siqueira de Aimeida Chaves - Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro
Prof. Dr. Edson da Silva - Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e Mucuri

Prof® Dr? Elizabeth Cordeiro Fernandes - Faculdade Integrada Medicina

Prof® Dr® Eleuza Rodrigues Machado - Faculdade Anhanguera de Brasilia

Prof? Dr® Elane Schwinden Prudéncio - Universidade Federal de Santa Catarina

Prof® Dr? Eysler Gongalves Maia Brasil - Universidade da Integragao Internacional da Lusofonia Afro-
Brasileira

Prof. Dr. Ferlando Lima Santos - Universidade Federal do Recéncavo da Bahia

Prof® Dr® Fernanda Miguel de Andrade - Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Dr. Fernando Mendes - Instituto Politécnico de Coimbra - Escola Superior de Salde de Coimbra
Prof? Dr® Gabriela Vieira do Amaral - Universidade de Vassouras

Prof. Dr. Gianfabio Pimentel Franco - Universidade Federal de Santa Maria

Prof. Dr. Helio Franklin Rodrigues de Almeida - Universidade Federal de Rondonia

Prof® Dr® lara Llcia Tescarollo - Universidade Sao Francisco

Prof. Dr. Igor Luiz Vieira de Lima Santos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Jefferson Thiago Souza - Universidade Estadual do Ceara

Prof. Dr. Jesus Rodrigues Lemos - Universidade Federal do Piaui

Prof. Dr. Jonatas de Franga Barros - Universidade Federal do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. José Max Barbosa de Oliveira Junior - Universidade Federal do Oeste do Para

Prof. Dr. Luis Paulo Souza e Souza - Universidade Federal do Amazonas

Prof® Dr® Magnélia de AraGjo Campos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Marcus Fernando da Silva Praxedes - Universidade Federal do Reconcavo da Bahia
Prof® Dr® Maria Tatiane Gongalves Sa - Universidade do Estado do Para

Prof® Dr® Mylena Andréa Oliveira Torres - Universidade Ceuma

Prof® Dr® Natiéli Piovesan - Instituto Federacl do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. Paulo Inada - Universidade Estadual de Maringa

Prof. Dr. Rafael Henrique Silva - Hospital Universitario da Universidade Federal da Grande Dourados
Prof® Dr® Regiane Luz Carvalho - Centro Universitario das Faculdades Associadas de Ensino
Prof? Dr® Renata Mendes de Freitas - Universidade Federal de Juiz de Fora

Prof? Dr? Vanessa Lima Gongalves - Universidade Estadual de Ponta Grossa

Prof® Dr® Vanessa Bordin Viera - Universidade Federal de Campina Grande

Prof? Dr® Welma Emidio da Silva - Universidade Federal Rural de Pernambuco

Ciéncias Exatas e da Terra e Engenharias

Prof. Dr. Adélio Alcino Sampaio Castro Machado - Universidade do Porto

Prof® Dr® Ana Grasielle Dionisio Corréa - Universidade Presbiteriana Mackenzie

Prof. Dr. Carlos Eduardo Sanches de Andrade - Universidade Federal de Goias

Prof® Dr® Carmen Ldcia Voigt - Universidade Norte do Parana

Prof. Dr. Cleiseano Emanuel da Silva Paniagua - Instituto Federal de Educacao, Ciéncia e Tecnologja de
Goias

Prof. Dr. Douglas Gongalves da Silva - Universidade Estadual do Sudoeste da Bahia

Prof. Dr. Eloi Rufato Junior - Universidade Tecnolégica Federal do Parana

Prof® Dr® Erica de Melo Azevedo - Instituto Federal do Rio de Janeiro

Prof. Dr. Fabricio Menezes Ramos - Instituto Federal do Para

Prof® Dra. Jéssica Verger Nardeli - Universidade Estadual Paulista Jilio de Mesquita Filho
Prof. Dr. Juliano Carlo Rufino de Freitas - Universidade Federal de Campina Grande

Q\tena

Editora

Ano 2021


http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4267496U9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4773603E6
http://lattes.cnpq.br/5082780010357040
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4767996D6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4574690P9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4751642T1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4125932D9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4785541H8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4707037E3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?metodo=apresentar&id=K4721661A9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4730006H5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4730006H5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4799345D2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4431074H7
https://orcid.org/0000-0002-5205-8939
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4421455Y9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4777457H7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4732623J3&tokenCaptchar=03AGdBq24iB-Pof08yPIxT6yxqim-Gnz-Y1IERLxwCNF6X8B9QzolzMoUtSDkPD6WZqA3yZ9AocEA-Ms1KKdTiOsRHg3DhIQwGo4ezaV3L0m_jo_oNAt2bpDjn-YYZVFAVh_wflb5D7E2YzRSy1Owzi0PkDAULG_dxn3s8nGd7OI4JiQUTInBUYirVwP-tlf_CP0AcGDIRSR6_ywnG_r5InTp1TG4mF2qZpMSWM8YklIs672ldbN7qYBYirnIjtrefebeiYbxomms41FywGx-yEcO10Ztb8x6DRdgHU_a6cXS8Z5k5ISxMK1MurH5TXXMv9GTYdgr_kZ6P2pZflXWlKOY_cNoCwIwSPAUTQ1VJR-fpO869k8oAgy1VpCxPKUoVcP6Vb9d4XrDijweLhiAXfO1_iH0V6LyUyw
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4730979Y6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4770360J4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4177965H7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4762258U7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4769144H2&tokenCaptchar=03AGdBq24Yxzjqjp7LskrufFVo0QrNAEv_wS-y9Yis7IH_xN8FImtn8T7wzW4CuISziPu87d95GO0da-CoAH7yG2-Z2mAJEQjgvyA7RGZsPKjEBx32rZJKmJkeRFMazOtWfpab87pjaC_XpeRceOifpsHXhAnXcuOqREUS4W1iUHMb0B_kvJKY7FRdnJRer3EHn5Ez_79p0cFso7UE5Ym0ET4ptZXWlpQ4RcrS0hQDiJS-IDoKSOxiaCZF9pFNEWki2O6bRejqfEqUlEGc3UTwcq_vkXTUgvNSnjeSCGbS09fo5UGVZP1Q1YNrzuIHhujGsB_BvTjjlC7fLNxfU2r2qpuzV9xULL7P5sLJPBFGqY_mZQuN-2tBIEujGguY81LwJm0GB4sgtmYJDc-JU-tiU1QrsExBI9_OKg
http://lattes.cnpq.br/1353014365045558
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4417033E2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4723835T5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4208877H4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4467061D7&tokenCaptchar=03AGdBq267s04IEVTMOWiqwurh_lBmUoi-vS7BW6P--0eLLmrOX3otZcGuK9_kzkerITV0xTmMad5fjY73BQjeAr5HU9a3VsN-BCAhIdFq3Bt2GghD1Sac4QbYFTuCxGCEajtFe9GBasPKJhvDIpQspDMnFXYyXhHAERpCeeFfUl-iWYu92wzV213OW5WT39pXNY-Eox-fBJemXlD4lUsNjSNqJhZOaj3MQ-6ZihaP2Bg1nKJ0H9sKrRw-M0ZFfilSGsFeVwe3HiyIPVrLdZmeB7rN1ldWt1HHwAcgJKtUFD_QaprpSqT135HrPW6GG3n5UBd7lKNvk0MnETJZHSV49UlnpJDy3cXwa7ZZu2KGU4X3fIN6o1YHVJzMsQXodx0lT8nC0uhPIUElyD694XgZv0L-mmWMl1PrDw
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4208106A6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4465502U4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4728374J9&tokenCaptchar=03AOLTBLSd782i965vCUhSY1Tf89Z5X-2c8WmQvb5mB04zomll-Y2szBLd81HYsfkufWR-gBq5feMUL2LWVFOYezaaB_N8HJrg444SriTsScGQwNgFRlNqEFWVKgyr2LcdZC3TwBSOhFrHcx-fB9E_MLK9TEcuTIrweDsrLptGONUQHuGFs0w5Tq8zQpUJ1oBPW9PWJ8VOWknBRF_vyVj1043dMF4u7HT9lUeOC53CV1mxxrgJEBlXqXYuUVzFKRNUjZtRAg0W3aGDTT2BjW1kOtBkozSKnk_ZrFpMuxqzujBD_5zoN8hKsmKWbn3uvYuw3FAHhvtXhc6GbwtFn3NTSeOo1d4iFG-ODet7uvVFJJSRSVuPPDEtHMRVcm082SntHNs8rB_cBPJmK54nRqSxougSpTfA7kq3Zjn_SoOeKo22R-2b_C9U4nAfxhKkzip5nV4cA1A13DrZ2vOSMGmMiBVqvhhr5ywn6Quy_pPEuWwca5XKP15frqfeIQiObr5VsyngYyyE7JyIDfhQ1UDigdsGHLGH2ZEl_Y1Mf83-z6bui470oWfCD8hBgg9UBOgnyvJ91B6S1qDi
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4750685J6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4773701H6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4496674E1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4708470J3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4273971U7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4241566A7
http://lattes.cnpq.br/4403141053026782
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4138613J6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4276371U0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4257027Z4&tokenCaptchar=03AOLTBLRQwYrpUQNUiVQs5GKnu0UEeohCfS4gh6VQg4m9OCJBJGP1ipscv6rWqdQAm2ekIryWPICw4nrsj8zRvhV4KOCu_O7fKg8x16A4Q0frQhC4eXdGXjdlfaKY5_iCNOSxZdXwJf6mvSt7LxNHGYgrH3nvQ2GW02NNUnMijTh0P3XD2EKSRa6CPw-zJpSyX79my81mz0XfDpmLx1gKrLlyJOkZoxVmwZiB8Ef2UhunxkIromTYDmWKj1WB7amYH6FeKqP2g_CrxeS9rrMUCSa_TBvxDeuCGoS639pvbI96P_J6DrHpqui_qr2lwFwRESn0FURO5I0vvaS_eoBsIw0NpHkYMlacZ3AG5LBQ6dZCocE8fSPnNTEYLZ920AIxxvFsOztg4UlnlCxNtyQAlLK8yuUExFbn4w
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4220017Y9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4220017Y9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4138744E2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4798868A0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4252050Z6&tokenCaptchar=03AGdBq26OwUjfczJgpok-DhR78-_tg8mCtuc_kzOdu3fww-XkFeIGpZcxeQYR_lQjlru2zoBp9MaSwp6X-5o2KOEi_vtmcyIPkAOaR-MapG54dWG6zdfo1Am2FWOz1PLOuLmRiuW47XqJnozK7mGtmFri7W6RDjlyxm9gEHId_EG1bhArFgeqBA610tCpbHN9QsbtXAhrYqZkvRe4_gd77e_huLOm8x9zsu0tW2qJ6W6D8Y2GP66SDaz1Yh_QKnR8_TZlh9QtcC-OTeKPi3NB06bIFQNdSxHwLmb5B3ZYCiJ3k4p2cpPl6LkeIreU92cL5nLWqC2yOkPsupmW8RZR8Q0lkAleKMY9Hd3XlmAITir63s6d95SHqdoLA75owrR0nma3vrXxQgT9pkc1QvdCr5-B9vQupl7AAg
http://lattes.cnpq.br/0245575611603731
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4463907J8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4759660E9

)
R

oa Sa

Ogicas e

Bio

I

. A

1e11CIas

C

Prof® Dr® Luciana do Nascimento Mendes - Instituto Federal de Educacao, Ciéncia e Tecnologia do Rio
Grande do Norte

Prof. Dr. Marcelo Marques - Universidade Estadual de Maringa

Prof. Dr. Marco Aurélio Kistemann Junior - Universidade Federal de Juiz de Fora

Prof® Dr® Neiva Maria de Almeida - Universidade Federal da Paraiba

Prof® Dr® Natiéli Piovesan - Instituto Federal do Rio Grande do Norte

Prof® Dr? Priscila Tessmer Scaglioni - Universidade Federal de Pelotas

Prof. Dr. Sidney Gongalo de Lima - Universidade Federal do Piaui

Prof. Dr. Takeshy Tachizawa - Faculdade de Campo Limpo Paulista

Linguistica, Letras e Artes

Prof? Dr? Adriana Demite Stephani - Universidade Federal do Tocantins

Prof® Dr® Angeli Rose do Nascimento - Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro

Prof® Dr® Carolina Fernandes da Silva Mandaji - Universidade Tecnolégica Federal do Parana
Prof® Dr® Denise Rocha - Universidade Federal do Ceara

Prof? Dr® Edna Alencar da Silva Rivera - Instituto Federal de Sdo Paulo

Prof? Dr®Fernanda Tonelli - Instituto Federal de Sao Paulo,

Prof. Dr. Fabiano Tadeu Grazioli - Universidade Regional Integrada do Alto Uruguai e das Missoes
Prof. Dr. Gilmei Fleck - Universidade Estadual do Oeste do Parana

Prof® Dr® Keyla Christina Aimeida Portela - Instituto Federal de Educacao, Ciéncia e Tecnologia do Parana
Prof® Dr® Miranilde Oliveira Neves - Instituto de Educacao, Ciéncia e Tecnologia do Para

Prof? Dr? Sandra Regina Gardacho Pietrobon - Universidade Estadual do Centro-Oeste

Prof? Dr? Sheila Marta Carregosa Rocha - Universidade do Estado da Bahia

Conselho Técnico Cientifico

Prof. Me. Abraao Carvalho Nogueira - Universidade Federal do Espirito Santo

Prof. Me. Adalberto Zorzo - Centro Estadual de Educagao Tecnoldgica Paula Souza
Prof. Dr. Adaylson Wagner Sousa de Vasconcelos - Ordem dos Advogados do Brasil/Seccional Paraiba
Prof. Dr. Adilson Tadeu Basquerote Silva - Universidade para o Desenvolvimento do Alto Vale do Itajai
Prof® Ma. Adriana Regina Vettorazzi Schmitt - Instituto Federal de Santa Catarina
Prof. Dr. Alex Luis dos Santos - Universidade Federal de Minas Gerais

Prof. Me. Alexsandro Teixeira Ribeiro - Centro Universitario Internacional

Prof® Ma. Aline Ferreira Antunes - Universidade Federal de Goias

Prof® Dr® Amanda Vasconcelos Guimaraes - Universidade Federal de Lavras

Prof. Me. André Flavio Gongalves Silva - Universidade Federal do Maranhao

Prof® Ma. Andréa Cristina Marques de Aradjo - Universidade Fernando Pessoa

Prof® Dr® Andreza Lopes - Instituto de Pesquisa e Desenvolvimento Académico

Prof® Dr® Andrezza Miguel da Silva - Faculdade da Amazdnia

Prof® Ma. Anelisa Mota Gregoleti - Universidade Estadual de Maringa

Prof® Ma. Anne Karynne da Silva Barbosa - Universidade Federal do Maranhao

Prof. Dr. Antonio Hot Pereira de Faria - Policia Militar de Minas Gerais

Prof. Me. Armando Dias Duarte - Universidade Federal de Pernambuco

Prof® Ma. Bianca Camargo Martins - UniCesumar

Prof? Ma. Carolina Shimomura Nanya - Universidade Federal de Sao Carlos

Prof. Me. Carlos Antdnio dos Santos - Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro
Prof. Me. Carlos Augusto Zilli - Instituto Federal de Santa Catarina

Prof. Me. Christopher Smith Bignardi Neves - Universidade Federal do Parana

Prof® Dr® Claudia de Araudjo Marques - Faculdade de Mdsica do Espirito Santo

Prof® Dr® Claudia Tais Siqueira Cagliari - Centro Universitario Dindmica das Cataratas
Prof. Me. Clécio Danilo Dias da Silva - Universidade Federal do Rio Grande do Norte
Prof. Me. Daniel da Silva Miranda - Universidade Federal do Para

Prof* Ma. Daniela da Silva Rodrigues - Universidade de Brasilia

Prof? Ma. Daniela Remiao de Macedo - Universidade de Lisboa

Q\tena

Editora

Ano 2021


http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4760729J2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4760729J2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4751834Y8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4537856E4&tokenCaptchar=03AGdBq25h8s4ah6wRNPrjprU34aYFel02dUO8rCfIm5Dqn0zx7x-SOFz8S9Cgi7nVgAOr9BtH4aO4sfkQ-E5jfY7GGAva11Lj54I5Ks81P3cOKDsR2L2bC57MFAdyQ5zkxGhYmdwiH1Ou1aKVPQsQ-PHWu6MVpgVCz4wNpL0wxSE9sCtO3vobB1j0oPGwrvE0YgAfmI2B_4HS3daHhCIVe74EBkUincgIXr2ekTFY3_lGSr3lm2KDnZynPE4OjNXYPSdvAEMZn443NnoKDEpMTl5pYsZYSymhhw9DVjloXcM_aE0VtRXDPCUpoOIFJGXMdh10Ys_CK3XixwjCY1n7Ui_aNUS2NhnIIhrRjabALTJgmg92Tgek1-ZOcY3yQBLsFnK7Rni2elPkXUm_qcZsnSgtUk6FDRiR34B6DWhPSaV96tv8YL8hB3ZFss4gR3HdF6M-vS7-mzr5mrLAbFhYX3q-SMLqRVsBYw
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4235887A8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4465502U4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4465502U4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4794831E6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4425040A8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4730619E0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4703046Z8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4751950T8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4272309Z6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4259265T5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4269841A7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4592190A8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4774983D5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4537843A7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4217820D9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4770908P1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4544802Z1
http://lattes.cnpq.br/5005628126062414
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4295460E9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4497379Y3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4359535T4&tokenCaptchar=03AGdBq27khgBFrJzh16qVhiMpKMfC1eWbkOJUAujLNUoriYLNmERo4rPRuiY2Stpyzemt8cz6sFmvtlecWftNLFxnSOedpDsJs-aVaWlu5VPRDdWFajEic14nM8l9v_fl2-NZ7hwLGLzQrIkDESqvcvOrp68W7sAhSWRNCzRgUnzR5rVoxqBRswHtgnH8AgLkmAmh9gjxisnNSdGQF_puAKK3r19KBOaS-eepj7FhdctvV5a1UHWpMFD0-otdGJun2MjqzZCWT0PDGVVTdA3iuX7EKaj8n4MkPv3ldyBei3t0MXFpUCZ-QOHxWJKLea6o-wHKD54-9Lp6NrhIKNkKZZ1QNcMBInR-RC2Mu3EEtcBK5kMVYHethXdobMK2ZR8aYe517Qvc1jIJJ9cVl8SbeBTXX9oYUcM_oq-GXdgae2FAE78ElmhkFcA
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4905567Z4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4433110T6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4497379Y3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4497379Y3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4137742T8&tokenCaptchar=03AGdBq24lncsWlkpZ60UpTn6X0MlPl7IFq8JUxnZ8H7ZQM4Qt1bRnGBiL4O-NlKmYERXt4Cm0f257x4BJrEvOyd97JoCPOjA2lpl8NCy8TXk_8UdHkKkVru2YX3siYNrQZ0npPWUkrVsWyd1Th8zllzowFyH_REcUJebqKKBGdmE6GvFYx3vbXW-Wuu38isuhI7fUGxYWjSWWhRaRr9vjBnngXjL6AtWpF5u1OzExXK-qJfLO-Z9Y6REzJUHx_0Tc7avyB6h_1jBfwLMqkijzXDMn9YwOGZRCgKQYRG8qq_TJMG4nRON-Jl-4bdND5JUmOFwiHuItavE0vGnpIuRZ_Q-TASdvbZcOtdJk1ho1jjXvCdT7mg6B7ydKdRVqvRPOSm1sWTiySKGh12iCA-bxt-2aHxn-ToQyyAd_K_Bq4plWvjPiqVvmeBF0UDfauPMyz3jxzJlKjabDWdqQbOfqcAPJJOQTr5nJPg
http://lattes.cnpq.br/3183648591219147
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4734644D8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?metodo=apresentar&id=K4201779E4
http://lattes.cnpq.br/6334484586597769
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8016705H3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4307215P6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?metodo=apresentar&id=K4201779E4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4307215P6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4448242T2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4491266T7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/busca.do
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4437237Z2
http://lattes.cnpq.br/8949660236009657
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4584927H6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4491368J6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4492888Z7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4138280A2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4886360Y9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?metodo=apresentar&id=K8056622U4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4282776U5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4763908Y6

)
R

oa Sa

Ogicas e

Bio

I

. A

1e11CIas

C

Prof® Ma. Dayane de Melo Barros - Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Me. Douglas Santos Mezacas - Universidade Estadual de Goias

Prof. Me. Edevaldo de Castro Monteiro - Embrapa Agrobiologia

Prof. Me. Edson Ribeiro de Britto de Aimeida Junior - Universidade Estadual de Maringa

Prof. Me. Eduardo Gomes de Oliveira - Faculdades Unificadas Doctum de Cataguases

Prof. Me. Eduardo Henrique Ferreira - Faculdade Pitagoras de Londrina

Prof. Dr. Edwaldo Costa - Marinha do Brasil

Prof. Me. Eliel Constantino da Silva - Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita

Prof. Me. Ernane Rosa Martins - Instituto Federal de Educacao, Ciéncia e Tecnologia de Goias
Prof. Me. Euvaldo de Sousa Costa Junior - Prefeitura Municipal de Séao Joao do Piaui

Prof. Dr. Everaldo dos Santos Mendes - Instituto Edith Theresa Hedwing Stein

Prof. Me. Ezequiel Martins Ferreira - Universidade Federal de Goias

Prof* Ma. Fabiana Coelho Couto Rocha Corréa - Centro Universitario Estacio Juiz de Fora

Prof. Me. Fabiano Eloy Atilio Batista - Universidade Federal de Vigosa

Prof. Me. Felipe da Costa Negrao - Universidade Federal do Amazonas

Prof. Me. Francisco Odécio Sales - Instituto Federal do Ceara

Prof. Me. Francisco Sérgio Lopes Vasconcelos Filho - Universidade Federal do Cariri

Prof® Dr® Germana Ponce de Leon Ramirez - Centro Universitario Adventista de Sdo Paulo
Prof. Me. Gevair Campos - Instituto Mineiro de Agropecuéria

Prof. Me. Givanildo de Oliveira Santos - Secretaria da Educacdo de Goias

Prof. Dr. Guilherme Renato Gomes - Universidade Norte do Parana

Prof. Me. Gustavo Krahl - Universidade do Oeste de Santa Catarina

Prof. Me. Helton Rangel Coutinho Junior - Tribunal de Justica do Estado do Rio de Janeiro
Prof* Ma. Isabelle Cerqueira Sousa - Universidade de Fortaleza

Prof® Ma. Jaqueline Oliveira Rezende - Universidade Federal de Uberlandia

Prof. Me. Javier Antonio Albornoz - University of Miami and Miami Dade College

Prof. Me. Jhonatan da Silva Lima - Universidade Federal do Para

Prof. Dr. José Carlos da Silva Mendes - Instituto de Psicologia Cognitiva, Desenvolvimento Humano e
Social

Prof. Me. Jose Elyton Batista dos Santos - Universidade Federal de Sergjipe

Prof. Me. José Luiz Leonardo de Araujo Pimenta - Instituto Nacional de Investigacion Agropecuaria
Uruguay

Prof. Me. José Messias Ribeiro Junior - Instituto Federal de Educacéo Tecnolégica de Pernambuco
Prof® Dr® Juliana Santana de Curcio - Universidade Federal de Goias

Prof® Ma. Juliana Thaisa Rodrigues Pacheco - Universidade Estadual de Ponta Grossa

Prof® Dr® Kamilly Souza do Vale - Nucleo de Pesquisas Fenomenoldgicas/UFPA

Prof. Dr. Karpio Marcio de Siqueira - Universidade do Estado da Bahia

Prof® Dr® Karina de Araujo Dias - Prefeitura Municipal de Florianépolis

Prof. Dr. Lazaro Castro Silva Nascimento - Laboratério de Fenomenologia & Subjetividade/UFPR
Prof. Me. Leonardo Tullio - Universidade Estadual de Ponta Grossa

Prof* Ma. Lilian Coelho de Freitas - Instituto Federal do Para

Prof? Ma. Lilian de Souza - Faculdade de Tecnologia de Itu

Prof® Ma. Liliani Aparecida Sereno Fontes de Medeiros - Consércio CEDERJ

Prof® Dr® Livia do Carmo Silva - Universidade Federal de Goias

Prof. Dr. Lucio Marques Vieira Souza - Secretaria de Estado da Educacao, do Esporte e da Cultura de
Sergipe

Prof. Dr. Luan Vinicius Bernardelli - Universidade Estadual do Parana

Prof® Ma. Luana Ferreira dos Santos - Universidade Estadual de Santa Cruz

Prof® Ma. Luana Vieira Toledo - Universidade Federal de Vigcosa

Prof. Me. Luis Henrique Almeida Castro - Universidade Federal da Grande Dourados

Prof. Me. Luiz Renato da Silva Rocha - Faculdade de Musica do Espirito Santo

Prof* Ma. Luma Sarai de Oliveira - Universidade Estadual de Campinas

Prof. Dr. Michel da Costa - Universidade Metropolitana de Santos

Q\tena

Editora

Ano 2021


http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8586057P0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8470639U6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4470682T6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8131801Z0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4979780Y5
http://lattes.cnpq.br/4783541845025512
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4259861T1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4839801D4&tokenCaptchar=03AOLTBLQM1ZipXR_MJvPX5MSnhYhYot5CabSNm80qd5BGTv7vqNl4oaUr-JUpFjVSZ0n8KcQ92IHSYjuQhmJbuDVctt44z5K9vEFqG2T0roCQauVZC2UI-Ii-2IRaQY8PtPTkBu1wBd4KcEwqtBasGGxMng9zUveNfoLS8zBrRQKpRQAnPqKh0-FxL3sFCI8XL8L0pKFUQosfT3SP2ggVNg0XGDBQBjW_BZcSZeJJ5SIkndoZG6T7iMCjP6rlm9j4p_wegGYUtUdxVhu0_XKylnztGkdZ34S6eK6rU_bS6ECgJl1GAMOdENbCikKSGH0PKyoYmT3jyxSB06f_r51UxUh1JgAS126zHgg5Abgz2O7ZCywXO9bYkSQt9LLgqZ4s01KZvlECB7F0EeZREJBopDiCi86dOUjDqA
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4480565Y0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4975756J0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4975756J0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4476953P8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4357284D4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8728498Z5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4497682E5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4569920D6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4348960H7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4763671Y6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4365660U8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4233218A4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4453764Z7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4439743H2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4735966E6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4737779T8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4493972A4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4493972A4
https://www.imdb.com/name/nm9018102/
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4493972A4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4441901H8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K2779342Z3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K2779342Z3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4371010P3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4305522U3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4305522U3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4559325D0&tokenCaptchar=03AOLTBLTcA0MwrlpuNpnwH2OyjlogqwB0-ljb3WQDs1cY87o-TfAS17sei2xWjTSnqi3P4C4q4o3fOU4urO3Xu-UDacr1Z0Hh2k7PSvLIOdP2a2WP6GDT3IkhA86lMS_PZ5V-jIQo01VAVApP25xaFNtFz3LHBwIPYnD86EoNn60EJW8Pr4dlHt6jY8KDVhtL3ZUK9Phl6Z42uJb6oMNItPUdsmSgzY_678pZRPya28ypSZUDYUWi811HIQPHNTxU5CC2ILMXlpoj3G1HW2T57lRnKd3t3jrd6431FmUMEQMXi92qGUb32uIHEDr56LBqtvGcHyDaFg0WC9XX4Spl0myrcBXUWg6oBQ
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4469747P8
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4212726A6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4424414A2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4131916A6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4775647E6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4459751H3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4493972A4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4759243T2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?metodo=apresentar&id=K4991822Z6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4130034U6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4227371A7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4219049D1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4219049D1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4820977E9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8735264H6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4455085T6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4240672U0&tokenCaptchar=03AOLTBLTSYW5AKjQyx0ofjWa4OcVJGW2iqIqiMAZ8hJzG702r5ZLOL5r_52O-RMZm8dCUAndUUdxMzZSv-tLcueJlCVb11RMfHmTyJAUfjqPVZ0LtWVir80bSSYKl2dAdRhhz-pIRGIbSpqCWM9QrGT6sn6FeB4SkpERjQd8vjmzF-EGT7HkXjoQubh6fPcTooV4dpVTunGIMzE9yC6zpuI7m_kOA5bGCRu2PrnC5cIVcvTLY0JXdGxo91J-zOftYeOUVuCo_uNzIcr1YeXAaMF_jHga-tseI7di3yJ1KAVrp5mYOnfGEZxuxEMf66_ewz4ySLgh1k16GgHF8q6pTwXfLcGb1_IdatGopmTyEJit7Za2AXsOlvK8WwWItjbouJ3xdGpsrUzOsrcPpDnZS_cgP6zKQptcscyl_bEK5Z3pSkA_vnk4Mu9UxwrOMc7zn-u7bV4-Pi3b4_eoYjc3DcBNRMKVOjPkIDO5BeuNcg3CL-Unxp0L2oisMqC4R4dvlC43c5xJf3-UbEG17V3MK0QcFNScw1z02eKjRO8ttmW_HG1QBy-Q2mviuYF3MZKVmamX2OPZnEIAP
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8078540T9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8521593D0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4256212J6

)
N

da Sa

Ogicas e

Bio

I

. A

1e11CIas

C

Prof. Me. Marcelo da Fonseca Ferreira da Silva - Governo do Estado do Espirito Santo

Prof. Dr. Marcelo Maximo Purificagdo - Fundacao Integrada Municipal de Ensino Superior

Prof. Me. Marcos Aurelio Alves e Silva - Instituto Federal de Educacao, Ciéncia e Tecnologia de Sao Paulo
Prof® Ma. Maria Elanny Damasceno Silva - Universidade Federal do Ceara

Prof* Ma. Marileila Marques Toledo - Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e Mucuri
Prof. Dr. Pedro Henrique Abreu Moura - Empresa de Pesquisa Agropecuéria de Minas Gerais
Prof. Me. Pedro Panhoca da Silva - Universidade Presbiteriana Mackenzie

Prof® Dr® Poliana Arruda Fajardo - Universidade Federal de Sao Carlos

Prof. Me. Rafael Cunha Ferro - Universidade Anhembi Morumbi

Prof. Me. Ricardo Sérgio da Silva - Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Me. Renan Monteiro do Nascimento - Universidade de Brasilia

Prof. Me. Renato Faria da Gama - Instituto Gama - Medicina Personalizada e Integrativa

Prof® Ma. Renata Luciane Polsaque Young Blood - UniSecal

Prof. Me. Robson Lucas Soares da Silva - Universidade Federal da Paraiba

Prof. Me. Sebastido André Barbosa Junior - Universidade Federal Rural de Pernambuco

Prof? Ma. Silene Ribeiro Miranda Barbosa - Consultoria Brasileira de Ensino, Pesquisa e Extensao
Prof® Ma. Solange Aparecida de Souza Monteiro - Instituto Federal de Sao Paulo

Prof® Ma. Taiane Aparecida Ribeiro Nepomoceno - Universidade Estadual do Oeste do Parana
Prof. Me. Tallys Newton Fernandes de Matos - Faculdade Regional Jaguaribana

Prof® Ma. Thatianny Jasmine Castro Martins de Carvalho - Universidade Federal do Piaui

Prof. Me. Tiago Silvio Dedoné - Colégio ECEL Positivo

Prof. Dr. Welleson Feitosa Gazel - Universidade Paulista

Q\tena

Editora

Ano 2021


http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K2734539T4&tokenCaptchar=03AGdBq24DAPILJ3a9zKAg3VnkchF8Y15f99Q4u5RXHl9HsZN9RUtBLhPl7AQkRlNcdGmjn9yHbdFcfNPcBwVnubMGzsoNyzu3NWZtgTEG8Er2Ew6cAzqnhi358zcbqr_SFIsdVtHR0IlErPSQBlqfPiKvGgoc1YxeJCaq50rDfOYyxc0vC8kgZBi70dJjL_GZ5-orSbqeKU8z9qO432ZbIMeyEXob3x2K_UDRaK2F3gQZkK2PxwC-JKHR7kcaqztyKTRGoVWbUdrXWBoqi1goQG0exE7wmaYlnZIDqMIuPcQ_1ZpWxsy7GoTwgpw-nv6QoKIFiUcNweSycFqAOee0r26TkINNEWjb34DMiIHqDzIK24yJTs40dC-X_Oxa7JdQAdIQ1czMuet1qzi04OufT5lEgcZQ7KLXWZoPpV8fYlV-ZpYWCdXkCIP1c7jEwQXEvxJqypxDjZbeLXDE-skc5H0RKu_TaF7YaQ
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4231030U6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4366045T7&tokenCaptchar=03AHaCkAZNEeFcH5uXKRvmzLDc1cJw-3e0bNyCFYRDw8lKMaYjF0UZAhmLqBCcCoMs39oc13bK5O_P5FyNrwiclCD73k5w30moB8dYuUvoJYEEoqjmyj_awnBvv7s1cNGkcAwo3WjMTYSbwsKJkcjm-BT8nenyIVspkfm5SRsTuyYKHNTpLJgxun622JDvQRaVG-zkf0xjaA3vc-63kHpyi0vSDJduSrQUQENXfGh5KVWEPBN4hEQUJ9Du28KWoesysw2g_nhRj5n7IVNfz3-uZ_MoRLw_gxLbOViZlBL21g29sSPkhpdVuEpI0XxNYA2XH1qJ-jjgCzn8OQmbAV8mdMcvh4s7hnWdU44z3n6GC1THy43keV8mGkDnpIsifx6bA0x0cgv7ovZALH1sWvdlYebo8EBCKEIYzw
http://lattes.cnpq.br/3908893257768267
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4227371A7
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4496394Z0
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4292703P2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4480108H5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4254401U5
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4837172A6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4956155E1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4448409H6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4737430U2
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4130859H1
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8782113A9
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4200977A4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K412580
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8780379P6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K8144500H1&tokenCaptchar=03AGdBq25HKE_DiQZv468qCaegclrMSF1BRcbCs9wPvoByi4F9r6ahU_9R2inOXIc1kJ47omt8UY4LKw2wf7sgOpjme-pQLlyWkgyuw_PaKEfyqMatmeHKNemC3YyKdRkGnzLMpUpueIJAM9C5sQNToXj0dbgdYAne9IGOEkNtq9f5Z6e9p-kYuWQ5pstZLADLktW4tuCoxb60a7xDxEJ5fUS0fIP0oT753dQKaBf_lHnomHZ9jcE4j0QVLPTvlVr4s5XhVDziSbfuCFVUqyroO5f22Go9ZnVycrpYJ6C0ycTO-Aif_Eb60I3q2aIsRa5U1QOvT_vmL0b_75FH2GYjDGzWa77AVgnykT17KehC2TYhHaGlLavNNdwvj2aDBakcVl65x08wB7liqmJKaHGHOSU2ppolAFDfwvPWGMxKpJzknQwKoyzAw0ICqTeZDs1lcx57cOHcstuKb5WxmjsnPx6tuCl85z4r2w
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4066757H6
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4436131Y3
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4270209Z4
http://buscatextual.cnpq.br/buscatextual/visualizacv.do?id=K4493972A4

Farmacia e suas interfaces com varios saberes 3

Bibliotecdria: Janaina Ramos
Diagramacgdao: Camila Alves de Cremo
Corregdo: Giovanna Sandrini de Azevedo
Edicdo de Arte:  Luiza Alves Batista
Revisdo: Os autores
Organizadora: Débora Luana Ribeiro Pessoa

Dados Internacionais de Catalogac¢ao na Publicagdo (CIP)

)
N

F233 Farmacia e suas interfaces com varios saberes 3 /
Organizadora Débora Luana Ribeiro Pessoa. - Ponta
Grossa - PR: Atena, 2021.

Formato: PDF

Requisitos de sistema: Adobe Acrobat Reader
Modo de acesso: World Wide Web

Inclui bibliografia

ISBN 978-65-5983-182-1

DOI 10.22533/at.ed.821211206

da Sa

1. Farmacia. . Pessoa, Débora Luana Ribeiro
(Organizadora). Il. Titulo.

-

CDD 615
Elaborado por Bibliotecéaria Janaina Ramos - CRB-8/9166

/ogicas e

/O

B

Atena Editora

Ponta Grossa - Parana - Brasil
Telefone: +55 (42) 3323-5493
www.atenaeditora.com.br
contato@atenaeditora.com.br

I

. A

1e11CIas

C

Q\tena

Editora

Ano 2021



http://www.atenaeditora.com.br/

)
N

da Sa

-

/ogicas e

Bio

I

. A

1e11CIas

C

DECLARACAO DOS AUTORES

Os autores desta obra: 1. Atestam nao possuir qualquer interesse comercial que constitua um
conflito de interesses em relacédo ao artigo cientifico publicado; 2. Declaram que participaram
ativamente da construcao dos respectivos manuscritos, preferencialmente na: a) Concepcao do
estudo, e/ou aquisigao de dados, e/ou andlise e interpretacao de dados; b) Elaboragao do artigo
ou revisao com vistas a tornar o material intelectualmente relevante; c) Aprovagao final do
manuscrito para submissdo.; 3. Certificam que os artigos cientificos publicados estado
completamente isentos de dados e/ou resultados fraudulentos; 4. Confirmam a citagao e a
referéncia correta de todos os dados e de interpretacdes de dados de outras pesquisas; 5.
Reconhecem terem informado todas as fontes de financiamento recebidas para a consecucao

da pesquisa.

Q\tena

Editora

Ano 2021



APRESENTACAO

A colecédo “Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes” € uma obra organizada
em dois volumes que tem como foco principal a apresentacdo de trabalhos cientificos
diversos que compde seus 36 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 atencdo 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 0 aspecto relacionado a atencéo e assisténcia farmacéutica,
farmacologia, saude publica, controle de qualidade, produtos naturais e fitoterapicos,
praticas integrativas e complementares, 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 pela Farmacia, pois apresenta material que apresenta estratégias,
abordagens e experiéncias com dados de regibes especificas do pais, 0 que é muito
relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes” apresenta
resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma qualificada desenvolveram seus
trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa e didatica. Sabemos o quao
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: A Mauritia flexuosa € chamada de
arvore da vida pois todas as suas partes séo
utilizadas, sendo sua polpa a mais utilizada por
apresentar mdultiplas propriedades nutricionais
que podem ser favoraveis a saude. O objetivo
deste estudo foi observar o efeito do 6leo fixo do
fruto da Mauritia flexuosa F.L. (OFFMF) sobre
convulsdes induzidas em camundongos. O perfil
lipidico do 6leo feito por cromatografia gasosa
acoplado a espectrometria de massas mostrou
a presenca de 5 &cidos graxos, sendo o acido
vacénico o predominante. Os animais foram
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separados em grupos e tratados com 3 doses do OFFMF (500, 250, 125 mg/kg I.P), salina
e diazepam (2 mg/kg); 30 minutos ap6s o tratamento os animais receberam uma dose de
pentilenotetrazol (80 mg/kg). Apenas a dose de 250 mg/kg apresentou um efeito sobre a
laténcia para primeira convulsédo, para os demais pardmetros avaliados, nenhuma dose do
OFFMF apresentou algum efeito. Podemos concluir que 6leo fixo do fruto da Mauritia flexuosa
nao possui efeito anticonvulsivante no modelo de convulsdes induzidas por pentilenotrazol.
PALAVRAS-CHAVE: Mauritia flexuosa. Buriti. Efeito anticonvulsivante. Pentilenotetrazol.

ANTICONVULSANT EFFECT OF FIXED OIL OF THE FRUIT OF Mauritia flexuosa
L.F. IN MICE

ABSTRACT: Mauritia flexuosa is called the tree of life because all its parts are used, and
its pulp is the most used because it has multiple nutritional properties that may be favorable
to health. The aim of this study was to observe the effect of fixed oil of the fruit of Mauritia
flexuosa F.L. (OFFMF) on mouse-induced seizures. The lipid profile of the oil made by gas
chromatography coupled with mass spectrometry showed the presence of 5 fatty acids, with
vaccenic acid being the predominant one. The animals were separated into groups and treated
with 3 doses of OFFMF (500, 250, 125 mg/kg I.P), saline and diazepam (2 mg/kg); 30 minutes
after treatment the animals received a dose of pentylenetetrazole (80 mg/kg). Only the dose of
250 mg/kg had an effect on latency for the first seizure, for the other parameters evaluated, no
dose of OFFMF had any effect. We can conclude that fixed oil of the fruit of Mauritia flexuosa
has no anticonvulsant effect on the model of pentilenotrazol-induced seizures.

KEYWORDS: Mauritia flexuosa. Buriti. Anticonvulsant effect. Pentylenetetrazole.

11 INTRODUGAO

A Mauritia flexuosa L.F., popularmente conhecida como buriti ou miriti, € uma
palmeira que pertence a familia Arecaceae e a subfamilia Lepidocarycideae, podendo ser
encontrado na América do Sul. No Brasil, essa espécie tem ocorréncia nos estados do
Para, Amazonas, Maranh&o, Piaui, Bahia, Ceara e Tocantins (SANTOS et al., 2011).

E uma das mais importantes e abundantes espécies nativa na América do Sul, com
grande potencial econdmico na América Latina pois todas as suas partes sdo utilizaveis
(TAVARES et al., 2003).

Do fruto se extrai o 6leo de miriti, usado para frituras, sua polpa é bastante usada na
culinaria, frequente na fabricacao de sorvetes, doces, refrescos entre outros (MANHAES,
2015) é rico em carotenoides, sendo encontrado principalmente o B-caroteno (MANHAES,
2007); acidos graxos, como os acidos linolénico, eicosapentaenoico, docosahexaendico
(Q3), acido linoleico, acido araquidénico (Q6), acido oleico (Q9); acido ascérbico, polifenois
(SUAREZ- MAHECHA et al., 2002; MANHAES, 2007); tocoferdis (SIMONE et al., 2009) e
flavonoides (KOOLEN, et al., 2013).

No entanto, Mauritia flexuosa L.F. ainda é uma espécie pouco estudada, do ponto
de vista de seus efeitos farmacologicos sobre o Sistema Nervoso Central (SNC). Portanto,
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o presente trabalho teve o propésito de caracterizar o efeito anticonvulsivante decorrente
da administracdo aguda do 6éleo fixo do fruto da Mauritia flexuosa L.F sobre convulsbes
induzidas por pentilenotetrazol (PTZ).

21 METODOLOGIA

O dleo foi obtido na cidade de Picos-PI. Os frutos frescos coletados foram colocados
de molho em agua para a retirada das escamas. Depois disso, todo mesocarpo (polpa) foi
retirado e colocado para ferver em agua a 60°C por aproximadamente 20 minutos. Apés a

fervura o 6leo foi separado e retirado manualmente.

Analise quimica do éleo fixo

Os acidos graxos foram identificados indiretamente através dos seus correspondentes
ésteres metilicos. As andlises para a caracterizagcao quimica dos 6leos serao realizadas por
Cromatografia Gasosa acoplado ao Espectrometro de Massas (CG/EM).

Protocolos experimentais

A proposta da pesquisa foi submetida a Comissdo de Experimentagcéo e Uso de
Animais (CEUA) da Universidade Regional do Cariri — URCA e aprovado sob o nimero de
processo 00114/2019.2. Para realizacao dos experimentos foram utilizados camundongos
albinos Swiss (Mus musculus) fémeas em anestro (60-90 dias de idade e massa corp6rea
de 25¢g (+ 5g) distribuidos aleatoriamente e mantidos no biotério de criagdo da Universidade
Regional do Cariri — URCA onde receberam, diariamente, racéo padréo e agua ad libitum
(exceto nas 4 horas que antecederam a execuc¢éo dos experimentos).

Os animais, divididos em 5 grupos (n=6) receberam intraperitonealmente: Salina + 5%
Tween 80 (Veiculo); o Oleo Fixo do Fruto da Mauritia flexuosa (OFFMF) nas concentragdes
500 ml/kg; 250 mg/kg; 125 mg/kg e Diazepam 2 mg/kg (DZP 2). Transcorridos 30 minutos
do pré-tratamento, cada animal recebeu uma Unica injecao de pentilenotetrazol na dose de
80 mg/kg, via i.p., (PTZ 80).

Subsequentemente, foram analisados os parametros: laténcia da primeira convulsao,
ou seja, tempo decorrido entre a administragcdo de PTZ 80 até a primeira convulséo clonica
ou ténico-clénica, em segundos; a laténcia de morte dos animais, que corresponde ao
tempo decorrido da administracdao do PTZ 80 até a morte do animal (LOWSON et al., 1990);
e a intensidade da crise convulsiva com base na escala de Racine 1972 (adaptada por
Lattjohann, Fabene & Van-Luijtelaar, 2009)
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31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Perfil lipidico

Aanalise do perfil lipidico através da cromatografia gasosa acoplada a espectrometria
de massas mostrou a presenca de acidos dicarboxilico e acidos graxos saturados e
insaturados conforme mostrados na tabela 1

Componentes (%) TR (min)
Acido Palmitico metil éster 24,29 25.180
Acido Ftalico 0,15 25.646
Acido Estearico 0,62 28.833
Acido Vacénico 71,43 29.112
Acido Oleico 2,14 29.200
Acido Palmitico 15-metil-, metil éster 1,37 29.757
TOTAL 100

Tabela 1: Constituigdo quimica do éleo fixo do fruto de Mauritia flexuosa F.L.

Apresenca de acidos graxos é comum em 6leos fixos da familia Arecaceae, segundo
o estudo de Coimbra, 2012 nos 6leos da polpa e améndoa de Syagrus oleraces, Syagrus
romanzoffiana e Acrocomia aculeata foi encontrado altas concentragdes do acido palmitico
e oleico. Tais compostos também foram encontrados nos 6leos de Caryocar coriaceum
(PEREIRA et. al., 2020) e Attalea speciosa (SANTOS, 2020).

Um estudo utilizando o extrato etandlico das folhas do buriti e constatou a presenca
dos acidos ftalico e palmitico (OLIVEIRA, 2016), bem como no estudo de Silva, 2009, que
verificou a presenca de 14 acidos graxos, dentre eles o palmitico e oleico, em nenhum
deles houve a presenca do acido vacénico que, nesse estudo, foi 0 composto majoritario
do 6leo. A diferenca da origem geografica de coleta, sazonalidade e o0 método de extracao
podem explicar a diferenga de compostos presente no 6leo (ZEGGIO, 2016).

Efeito anticonvulsivante

Dos grupos tratados com o OFFMF apenas o grupo tratado com 250 mg/kg
apresentou um aumento significativo do tempo para o aparecimento das convulsdes em
relacdo ao grupo controle: Veiculo (63,50 + 1,52), OFFMF 500 (62,50 + 2,52), OFFMF
250 (77,50 + 4,93) e OFFMF 125 (65,16 + 3,24). Em porcentagem, a diferenca dos grupos

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 1 _



em relagdo ao grupo controle foi de: 1,57%, 22,04% e 2,62%, respectivamente, para as
doses de 500, 250 e 125 mg/kg. O grupo tratado com DZP 2 mg/kg (1800 + 0) permaneceu
ausente de convulsoes até o fim do tempo de observacao de 30 minutos (figura 1).
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Figura 1: Efeito do 6leo fixo do fruto de Mauritia flexuosa sobre a laténcia da primeira convulsao
induzida por PTZ Os valores sé@o expressos em média + E.P.M. (erro padrao da média). Os
dados foram analisados pelo teste paramétrico ANOVA (anélise de variancia) de uma via
seguido pelo teste de comparagdes multiplas de Dunnett.

Em relacdo a laténcia de morte nenhum grupo tratado com o OFFMF apresentou
diferenca estatistica em relagéo ao grupo controle: Veiculo (475,33 + 77,43) OFFMF 500
(615,66 + 101,72) OFFMF 250 (500 + 89) e OFFMF 125 (343,83 + 35,26). Em percentuais
a diferenca dos grupos tratados com o OFFMF em relagcdo ao grupo controle salina foi
de 29,52%, 5,18% e 27,66% respectivamente para as doses de 500, 250 e 125 mg/kg. O
grupo tratado com DZP 2 mg/kg (1800 + 0) ndo apresentou nenhuma morte até o fim do
tempo de observacéao de 30 minutos (figura 2).
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Figura 2: Efeito do 6leo fixo do fruto de Mauritia flexuosa sobre a laténcia de morte na
convulsao induzida por PTZ. Os valores sao expressos em média + E.P.M. (erro padrédo da
média). Os dados foram analisados pelo teste paramétrico ANOVA (anélise de variancia) de

uma via seguido pelo teste de comparagées multiplas de Dunnett.
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Figura 3: Estagios e intensidade das crises convulsivas com base na escala de Racine
(1972) adaptada por Luttjohann; Fabene & Luijtelaar (2009). Os valores de séo expressos em
mediana, minimo e maximo. Os dados de foram analisados pelo teste ndo paramétrico Kruskal-
Wallis seguido pelo teste de comparagdes mdaltiplas de Dunn.

O efeito que o OFFMF teve sobre a intensidade das crises convulsivas &€ mostrado
na figura 3. Com relacdo a esse parametro observado, nenhum dos tratamentos com o
OFFMF foi capaz de reduzir a intensidade das crises convulsivas. O grupo tratado com
DPZ 2 mg/kg néo apresentou crises convulsivas (figura 3).
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O pentilenotetrazol (PTZ) é um agente convulsivante que tem seu mecanismo de
acédo associado ao bloqueio seletivo do canal de cloreto ligado ao receptor GABA,, tal
mecanismo impede a neurotransmissao inibitéria produzida pelo GABA, resultando em
uma atividade elétrica exacerbada e com isso, uma convulsdo, sendo, portanto, um dos
modelos mais utilizados na pesquisa por novas drogas antiepiléticas (ABBASI et. al, 2012).

Este estudo demonstrou que possivelmente o éleo fixo da polpa do buriti ndo
possui um efeito anticonvulsivante relacionado ao aumento da neurotransmissao inibitoria
mediada pelo GABA, por ndo diminuir, ou atenuar as convulsdes evocadas pelo PTZ. Neste
modelo, utilizamos o diazepam como droga antagonista, que protegeu completamente os
animais das convulsdes.

O oleo fixo de Caryocar coriaceum (OLIVEIRA et al, 2017) e os extratos aquoso de
Euterpe oleracea (SOUZA-MONTEIRO, et al, 2015) e etandélico de Coccos nucifera (PAL
et al, 2011), que possuem constituicdo quimica semelhante ao éleo do buriti, mostraram
efeito anticonvulsivante significativo, diferentemente do OFFMF, o que indica que nédo ha
uma acéao por vias GABAérgica, sendo necessarios novos estudos com diferentes agentes
convulsivante como a pilocarpina, um agonista colinérgico muscarinico, e a estricnina, um
antagonista competitivo dos receptores de glicina, para elucidar possiveis mecanismos de
acao.

41 CONCLUSAO

O OFFMF apresentou acidos graxos saturados e insaturados em sua composicao,
sendo o acido vacénico o de maior predominancia, porém, ndo apresentou efeito
anticonvulsivante. O OFFMF também nao apresentou efeito neuroprotetor nem foi capaz

de diminuir a intensidade das crises convulsivas.
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RESUMO: O crescimento da populagéo idosa
tem resultado em surgimento de doencas
crénicas nao transmissiveis, como a hipertensao
arterial sistémica, diabetes mellitus, dislipidemias,
doencas cardiovasculares entre outras. Nessa
situacdo, o uso de medicamentos para essas
comorbidades tem sido alvo de discussbes
devido as possiveis interacdes medicamentosas
(IMs) que oferecem risco significativo ao individuo
e ineficacia no tratamento da doenga. Sabe-
se que o uso de dois ou mais farmacos juntos
aumenta consideravelmente as chances de se
ter alterag@o de seus efeitos farmacologicos:
potencializando seu efeito terapéutico e adverso
ou anulando-os. Mesmo que seja possivel uma
combinacao benéfica, na maioria das vezes, ela
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COMBINACAO PERIGOSA

pode ser tdxica e causar prejuizos ao paciente,
além de comprometer os resultados objetivados
com seu uso. Situagdo essa conhecida como
“interacdo  medicamentosa  (IM)”.  Nesse
contexto, essa pesquisa tem por objetivo realizar
um levantamento bibliografico de estudos que
trazem melhor compreensédo das IMs entre os
farmacos mais utilizados pela populacédo idosa,
além de informagdes em relagdo a funcéo dos
mesmos e 0s riscos que podem causar para 0s
pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Interagdes medicamentosas;
polifarmécia em idosos; polifarmacia.

DRUG INTERACTION IN ELDERLY: A
DANGEROUS COMBINATION

ABSTRACT: The growth of the elderly
population has resulted in the emergence of
chronic non-communicable diseases, such as
systemic arterial hypertension, diabetes mellitus,
dyslipidemias, cardiovascular diseases, among
others. In this situation, the use of medications
for these comorbidities has been the subject of
discussions due to possible drug interactions
that offer significant risk to the individual and
ineffectiveness in the treatment of the disease.
It is known that the use of two or more drugs
together considerably increases the chances of
having changes in their pharmacological effects:
enhancing or canceling their therapeutic and
adverse effect. Even if a beneficial combination is
possible, in most cases, it can be toxic and cause
harm to the patient, in addition to compromising
the intended results with its use. This situation is
known as “drug interaction”. In this context, this
research aims to carry out a bibliographic survey
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of studies that bring a better understanding of drug interactions among the medications used
the most by the elderly population, in addition to information regarding their function and the
risks they may cause for patients.

KEYWORDS: Drug interaction, Polypharmacy, Polypharmacy in the elderly.

INTRODUCAO

Alteracgdes orgéanicas e fisiolégicas sao inerentes ao envelhecimento humano, em
relacéo a todos os sistemas e, de modo geral, acontecem no sentido de perda ou reducéo
de funcdes (MACENA et al.,, 2018; ESQUENAZI| et al.,2014). Entre outras coisas, por
exemplo, a atrofia muscular, sendo trocado por tecido de preenchimento, como o adiposo;
o sistema imunol6gico tem perdas na capacidade adaptativa e os 6rgéos, que reduzem
seu potencial de trabalho, como por exemplo, as alteragdes estruturais e funcionais que
ocorrem em todos os 6rgéos do sistema digestorio, as quais dificultam a alimentacdo e a
adequada digestao e absorgao de nutrientes (PIERINE et al., 2009; DA SILVA et al., 2015).

A perda das fungdes por sua vez, pode resultar em grandes sindromes geriatricas:
incapacidade cognitiva, instabilidade postural, imobilidade e incapacidade comunicativa.
Desse modo, pode-se prever o desconhecimento das particularidades do processo de
envelhecimento como potencial gerador de intervencbes capazes de piorar o estado
de salde da pessoa idosa, iatrogenia, que representa todo o maleficio causado pelos
profissionais da area de saide (PARANA - GUIA DA SAUDE DO IDOSO, 2018).

Nesse contexto, justifica-se a prevaléncia de comorbidades em pessoas idosas,
e, de modo geral, consequéncias acumuladas de habitos de vida pregressos. Diante
disso, pode-se prever também a ampliacdo do uso de medicamentos (prescritos de forma
indispensavel ou ndo) e da prevaléncia de IMs aumentando proporcionalmente a extensao
etaria da populagéo. No Brasil, por exemplo, 80% dos idosos usam pelo menos um tipo de
medicamento, sendo, além disso, muito comum o uso de mais de um entre eles (STEFANO
et al., 2017).

As interagdes entre medicamentos podem ser classificadas em sinérgicas, quando
seu efeito & maior que o efeito individual dos medicamentos e antagbnicas, quando ele
€ menor, alterado ou anulado. J4 o mecanismo de IM pode ser de carater fisico-quimico,
farmacodinamico ou farmacocinético. Sendo que sao diversos os fatores de risco para a
ocorréncia de IMs (LEAO et al., 2014; TAVARES, et al., 2018).

O risco de interagdes é diretamente proporcional a quantidade de medicamentos
prescritos, as condi¢bes intrinsecas ao medicamento e também ao paciente (idade,
sexo, condicdes de saude, entre outros). Desse modo, percebe-se a complexidade de
uma prescricao sendo muito relacionada a presenca desses fatores de risco. Fatos estes
apresentados, bastante relacionados também a gravidade das IM (LEAO et al., 2014;
TAVARES et al., 2018).
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Ainda que a complexidade das prescricdes e do uso de medicamentos e a seriedade
com que eles devam ser feitos sejam elementos reais e muito significativos, nem sempre
isso acontece de maneira adequada. Isso porque, de acordo com a OMS, mais de 50%
dos medicamentos sdo prescritos ou dispensados de forma inadequada. Sendo que os
alvos mais comuns de uso irracional de medicamentos sdo as pessoas que fazem uso
de polifarméacia (STEFANO et al., 2017). Além disso, outros fatores que comprometem
o estado do paciente sdo fatores envolvendo médico-paciente, como orientagdo quanto
ao tratamento e méa adeséo aos farmacos e também falhas de abastecimento e controle
de qualidade dos medicamentos. Fatos que representam impacto clinico e econémico ao
paciente, sendo, ainda, um dos principais indicadores de sua seguranca (STEFANO et al.,
2017; PINHEIRO, et al.,2013).

Nesse interim, dentre os farmacos mais utilizados sdo os que atuam no
sistema cardiovascular como anti-hipertensivos, hipolipemiantes, no sistema digestivo
principalmente os antiacidos, no sistema endocrino e no sistema nervoso central, em geral
os antidepressivos, entre outros. Sendo assim, conhecer aspectos que envolvem a IM,
seguranca ou a eficacia de um farmaco sendo significativamente alterada pela presenca
de outro, dos principais medicamentos utilizados por idosos torna-se fundamental. Isso
para que as prescricdes médicas ndo sejam banalizadas ou dispensaveis e também para
poder-se saber o que esperar de determinadas combinagdes. Podendo, assim, facilitar o
rastreio de afec¢des e sua diferenciacéo de situagbes nas quais os sinais e sintomas tém
derivacdes medicamentosas (SCRIGNOLI et al., 2016; STEFANO et al., 2017).

METODOLOGIA

Estratégia de busca

Foi realizada uma revisdo sistematica relacionada as IMs entre os farmacos mais
utilizados pela populacéo idosa. A pesquisa foi feita buscando estudos clinicos, revisdes
sisteméticas e meta-analises publicados em inglés e portugués.

As palavras-chave utilizadas foram “drug interactions”, OR ‘“pharmacological
interactions” OR AND “polypharmacy” AND “elderly”, OR “elderly population”. Foram usados
como filtros: clinical trials, systematic review e meta-analysis em humanos, texto completo
e publicag&o nos ultimos 10 anos.

Selecédo dos estudos

Inicialmente, na busca geral foram encontrados 102 artigos. Dos quais, apés retirada
de duplicatas, sobraram 89, sendo: 22 do Pubmed, 33 do Scielo, 5 do Lilacs, de 24 revistas
académicas, 1 trabalho retirado de congresso e 4 livros, sendo 3 da area de farmacologia
e 1 da geriatria. Este numero foi reduzido para 60 ap6s a utilizacéo de filtros que atendiam
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ao trabalho, como por exemplo o maior enfoque na populagcédo mais velha, ou até a data
de publicagé@o dos artigos: escolheu-se os de, no maximo, 10 anos de publicados. Ao fim,
foram lidos na integra e analisados 35 trabalhos, dos quais, 29 (com excec¢ao dos livros)

foram diretamente citados no corpo do artigo.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Artigos selecionados

A Figura 1 resume, de acordo com o fluxograma, a quantificacdo desta selecéao.
Além disso, houve a selec@o de 49 titulos colocados ao final do presente trabalho que
abordam o tema IM e ldosos.

Pubmed (n=22) H Lilacs (n=5) H Scielo (n=33) HAcad(ésr‘:‘?cgf<n:0) HRSV'S(‘ra‘:";g)exa“a ]>l eviea E‘::B) J;[ Congresso (n=1) j;[ Livros (n=4)

[ J

Total (n=102)
Ap6s remogao de artigos duplicados
(n=89)

Artigos excluidos partir dos crtérios de
inclusdo (n=29)

integra (n=35)

Artigos selecionados para a leitura na l

Artigos excluidos a partir dos critérios
de inclus&o (n=6)

Artigos selecionados a partir de buscas
nas bases de dados (n=29)

Figura 1. Fluoxograma

POPULAGCAO IDOSA X CRESCENTE USO DE MEDICAMENTOS

Expectativa de vida nacional atual e estimativa futura

A populacdo nacional esta envelhecendo. Esse fato é comprovado por meio de
dados Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Inclusive, segundo o IBGE
(BRASIL, 2018) “A populacdo brasileira manteve a tendéncia de envelhecimento dos
Ultimos anos e ganhou 4,8 milhdes de idosos desde 2012, superando a marca dos 30,2
milhdes em 2017, segundo a Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios Continua —
Caracteristicas dos Moradores e Domicilios, divulgada hoje pelo IBGE”. O que significa
que a dindmica populacional brasileira estd sendo alterada por conta do crescimento
populacional, decorrente dos avancos da medicina, urbanizacdo, desenvolvimento de
novas tecnologias, taxas de natalidade e outros fatores. Isso, na Geografia, denomina-se
“transicao demografica” (KIRK, 1996).
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A piramide demografica nacional de 202, atual e a esperada para 2050 demonstra
que a “esperanca ou expectativa de vida” nacional tende a seguir as mesmas linhas de
din&mica populacional ja citada pelo proprio Instituto. Isso porque, quanto mais “retangular”
e menos “piramidal” o grafico se torna, significa que mais velha esta a populagéo. Afinal,
significa que a populacéo esta alcangando maiores idades, ja que a faixa etaria aumenta na
diregdo vertical e no sentido da base para o topo (SCHWANKE et al, 2012).

Segundo a Organizacéo Mundial de Saude, a OMS, o envelhecimento populacional é,
além de uma grande vitéria, um grande desafio as nagoes. Isso em termos socioeconémicos
e de saude, por exemplo. Principalmente em paises como o Brasil que, como ja observado
pelos dados acima, passa por um envelhecimento acelerado. Isso porque o pais tende a
ndo conseguir se preparar para responder as necessidades geradas por esse processo.
Sendo que essa nova realidade demogréfica exige também do sistema de saude — como
um todo, incluindo seus profissionais — a capacidade de responder as demandas dessa
populacédo. (MIRANDA et al., 2016).

Devido a isso, voltar os olhos a satde dessa populacdo € também conhecer a forma
que estao sendo tratadas as suas patologias e entender, nesse sentido, suas caréncias e
excessos. Principalmente, quando o idoso passa a ser, por exemplo, um paciente comoérbido,
hospitalizado ou apresente qualquer demanda especial nesse sentido (MIRANDA et al.,
2016). Isso porque, com o aumento da expectativa de vida, aumentaram-se também as
multimorbidades (MELO et al., 2019).

Nesse contexto, portanto, saber que as fragilidades dos senis e o uso de medicamentos
por pacientes estdo associados € importante. Principalmente pela possibilidade de
iatrogenia dessas debilidades. Segundo o estudo de Pagno et al (2018), por exemplo, ha
uso de medicamentos por 86,3% da populagéo idosa avaliada e prevaléncia de fragilidade
em 63,0% dela. Além disso, notou-se que “39,4% dos idosos eram polimedicados; 49,1%
utilizavam medicamentos potencialmente inapropriados e 52,2% estavam expostos a
potenciais IMs”. Identificando, ainda, a associagdo com o aumento do risco de fragilidade, e
as variaveis: polifarmacia; uso de medicamentos potencialmente inapropriados; potenciais
IMs; mais de duas potenciais IMs com presenca ou ndo de medicamento potencialmente
inapropriado.

INTERACAO MEDICAMENTOSA, O QUE E?!

Conceitos de farmacocinética

A farmacocinética, em grosso modo, € o estudo dos efeitos do organismo nos
farmacos ingeridos. Os farmacos sao substancias, de modo geral, exdgenas ao organismo.
Podendo ser tratados, portanto, como xenobiéticos. Sendo assim, para que eles possam

exercer sua agao e serem, posteriormente, eliminados existe um caminho basico a ser
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percorrido: absorc¢éo, distribuicdo, acdo, metabolizacéo e eliminacdo (LEONARDI, 2019).

Absorcdo € a transferéncia de um farmaco do seu local de administragéo para
a corrente sanguinea, onde sera distribuido. A velocidade e a eficiéncia da absorgcéo
dependem do ambiente onde o farmaco é absorvido, das suas caracteristicas quimicas e
da via de administracdo. Fatores estes que também influenciardo na distribuicéo e acéo
deles no organismo. Isso por meio da alteracdo em sua biodisponibilidade: quantidade e
velocidade na qual o principio ativo é absorvido (WHALEN et al., 2016).

Depois da administragcdo e absor¢éo, ocorre o transporte da droga pelo sangue
e outros fluidos aos tecidos. A passagem do farmaco do plasma ao intersticio depende,
tanto de fatores do proprio organismo, como o do fluxo sanguineo regional, quanto de
propriedades do farmaco, como o grau de sua ligacdo as proteinas plasmaticas e sua
lipofilicidade relativa. Isso porque, o meio de transporte: o sangue € liquido. Sendo assim,
tanto o seu rumo pelo organismo quanto sua posterior metabolizacdo s&do, de modo
geral, facilitadas pela hidrofilicidade: mais hidrofilico tende a ficar mais no sangue, mais
hidrofébico, nos tecidos (LEONARDI, 2019).

O cenério ideal de atuagdo de um medicamento no organismo, portanto, & o de
passar de modo bem-sucedido pelas etapas ja citadas e ser eliminado via biliar e urinaria
por meio da filtracdo renal. Porém, para que isso ocorra devidamente, ele deve ser
metabolizado. Em termos gerais: ficar mais hidrofilico para facilitar a filtragcdo e excrecéo.
Tal processo é — em sua grande maioria — realizado pelo figado e suas enzimas. Isso por
meio de duas etapas. A primeira oxidando e/ou hidrolisando a substancia e a segunda de
sua conjugacao, sendo que alguns farmacos ja sao hidrossoluveis o suficiente para entrar
direto na fase 2 (WHALEN et al., 2016).

A IM pode ser definida como uma resposta farmacoldgica ou clinica a administracédo
de medicamentos com efeitos globais, normalmente, diferentes do esperado para tais
substancias separadamente. Tais efeitos, por sua vez, dependentes, principalmente, da
metabolizacdo ou biotransformacéo da droga (TAVARES et al., 2018).

Conceitos de farmacodinamica

A farmacodindmica refere-se aos efeitos bioquimicos e biolégicos do farmaco
e seus mecanismos de acdo. Tais efeitos, em geral, atribuidos a sua interacdo com
0s componentes macromoleculares do organismo. Resultando, assim, em respostas
fisiologicas ao farmaco. Isso por meio de, por exemplo, receptores ou alvos com os quais
a droga interage. Os quais podem ser intracelulares, de superficie celular ou a interacédo
pode até mesmo acontecer por meio de aceptores proteicos (estes, em particular podem
alterar propriedades farmacocinéticas do medicamento) que, do ponto de vista numérico,
s&80 0 grupo mais expressivo de receptores farmacologicos (RANG et al., 2016).

Sendo assim, vale ressaltar que a capacidade de um farmaco ativar um receptor

e gerar uma resposta celular depende da sua eficacia. Tal caracteristica varia de farmaco
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para farmaco. E possivel, inclusive, que farmacos de mesma classe desempenhem a
mesma fungcéo com respostas diferentes. Nesse contexto, o termo “agonista pleno” é dado
ao que farmaco com grande afinidade e que, em determinada concentragéo, produz uma
resposta completa. J& aqueles com menos eficacia no mesmo receptor pode ndo produzir
uma resposta plena em qualquer dose, esse composto com eficacia intrinseca baixa é um
agonista parcial. Finalmente, o que se liga ao receptor e demonstra eficicia nula € um
antagonista (SILVA, 2010).

Dessa forma, muitos fatores podem afetar a eficicia e a seguranca terapéuticas
de um farmaco em determinado paciente. Esses mesmos fatores séo responsaveis pela
variabilidade interindividual das doses necessarias para obter efeito terapéutico maximo
com efeitos adversos minimos. O sucesso e a seguranca terapéutica resultam da integracéo
das evidéncias de seguranca e eficacia aos conhecimentos dos fatores individuais que
determinam a resposta em determinado paciente (BRUNTON et al., 2012).

Nesse sentido, o presente trabalho focar4 no tratamento combinado: prescricao
de mais de um medicamento para o mesmo paciente. O qual também entra na mesmo
contexto de eficacia e seguranca terapéuticas sendo alteradas por fatores variaveis e,
além disso, pela propria interacéo entre os farmacos. Sendo que, cada farmaco, nesse
tipo de prescricéo, podera atuar nos efeitos uns dos outros tanto no sentido de sinergismo
ou somacgdo (mesmo receptor e mecanismo de acdo), de adicdo (farmacos de mesma
funcdo com diferentes mecanismos de a¢éo), de potenciagéo (efeito ndo é mais somado, é
multiplicado) quanto do antagonismo. Este podendo ser fisioloégico, quando por receptores
diferentes ou farmacolégicos: se de diferentes receptores (BRUNTON et al., 2012).

Biotransformacao ou metabolizacao

Como ja mencionado, o metabolismo dos farmacos sao classificados em dois tipos:
de funcionalizagé@o da fase | e de biossintese da fase Il (conjugacao). As da fase | introduzem
ou expdem um grupo funcional do composto original. Resultando, em geral, na perda da
atividade farmacologica, embora existam exemplos de conservacdo ou ampliagcdo desta
atividade e, em casos raros, a alteracédo da atividade farmacolégica. Excecéo a regra da
perda de funcionalidade, por sua vez, sdo os pro-farmacos: compostos farmacologicamente
inativos que séo convertidos em metabdlitos biologicamente ativos, em geral por hidrélise
de uma ligacédo éster ou amida (GOLAN, 2014).

As reacdes da fase | localizam-se principalmente no reticulo endoplasmatico,
enquanto as da fase Il s@o predominantemente citosélicas. Em geral, depois da reacéo
da fase | no reticulo endoplasmatico, as drogas sdo conjugadas sequencialmente nesta
mesma organela ou em alguma fracao citosolica da mesma célula. Tais reagbes realizadas
pelas CYPs (isoformas do citocromo P450) e por vérias transferases. A atuacdo desses
elementos do reticulo e das enzimas podem promover, por sua vez, a indugdo: aumento
da acéo do farmaco ou a inibicdo (diminuicéo) dela. Isso por meio de, por exemplo, a
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competicdo por sitios de excregdo tubular, a alteracdo de mecanismos de filtragcdo —
especialmente por farmacos que alteram o pH — ou pela competicéo de sitios enziméticos.
Sendo que os sistemas enzimaticos envolvidos nesse metabolismo estdo principalmente
no figado, embora todos os tecidos examinados tenham alguma atividade metabdlica
(GOLAN, 2014).

A questéao, portanto € que, caso ndo sejam excretados rapidamente na urina, 0os
produtos das reagbes do metabolismo dessa fase podem reagir com compostos enddégenos
formando conjugados altamente hidrossoluveis. Isso porque o0 que se espera que aconteca
€ que esses conjugados altamente polares sejam inativos e excretados rapidamente
na urina e nas fezes. As reacdes de conjugacédo da fase Il entre um grupo funcional do
composto original ou do metabdlito da fase | e o &cido glicurénico, sulfato, glutationa,
aminoacidos ou acetato sao exemplos disso. Porém, caso, por exemplo, haja algum tipo
de competicéo de sitio por uma droga e a outra permanec¢a mais tempo do que o esperado
no organismo, a rota farmacocinética esperada j4 passa a ser alterada. Inclusive, isso
pode realente acontecer na pratica, sendo uma das formas de IM. Além disso, as chances
desses efeitos ndo objetivados ou inesperados acontecerem elevam de modo direto ao do
aumento da polifarmacia (BRUNTON, L. et al., 2012).

Interacdo medicamentosa

O tratamento combinado e até a administragédo simultdnea de medicamentos e outros
compostos, mesmo sendo nutracéuticos, de modo geral, favorece alteracdes acentuadas
dos efeitos esperados dos farmacos. Isso por meio de interacbes que podem causar
efeitos tdxicos ou inibir o efeito do farmaco e anular seu beneficio terapéutico. Devido
a isso, as interagdes farmacoldgicas sempre devem ser consideradas quando ocorrem
respostas inesperadas aos farmacos e conhecer seus mecanismos constitui a base para
sua prevencdo (SCRIGNOLI et al., 2016).

As interacdes entre medicamentos, por sua vez, podem ser classificadas em
sinérgicas, quando seu efeito é maior que o efeito individual dos medicamentos e
antagoénicas, quando ele é menor, alterado ou anulado. J& o mecanismo de IM pode ser
de carater fisico-quimico, farmacodinamico (a resposta do farmaco principal & modificada
por outro farmaco) ou farmacocinético (a liberagéo de um farmaco no seu local de agéo é
alterada por outro farmaco). Sendo que sé&o diversos sao os fatores de risco de interacoes
e sua ocorréncia é diretamente proporcional a quantidade de medicamentos prescritos, as
condigdes intrinsecas ao medicamento e também ao paciente, como idade, sexo, condigbes
de salde, entre outros (LEAO et al., 2014).

Além disso, as IM podem ser classificadas de acordo com sua gravidade: graves
quando podem oferecer risco a vida e/ou dano irreversivel, requerendo, na maioria das
vezes, intervencdo médica urgente; moderadas quando podem causar uma piora do estado

clinico do paciente e/ou podem requerer tratamento adicional, hospitalizacdo, ou se o
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paciente ja estiver internado levar a maior tempo de internacéo e leves, quando os efeitos
clinicos s&o pequenos e a consequéncia pode ser um desconforto para a pessoa, mas nao
requerem alteracdes importantes na terapia (TAVARES et al., 2018).

Em pacientes comoérbidos, inclusive, pode ser dificil detectar os efeitos adversos
atribuidos as interagdes farmacologicas e determinar se as interagdes sao farmacocinéticas,
farmacodindmicas ou uma combinac¢do destas. Isso, por exemplo, porque as préprias
patologias podem mascarar tais acometimentos. Apesar disso, a associacdo de drogas
evidentemente visa a obter efeitos terapéuticos com menos reacbes adversas de cada
farmaco ou a proporcionar vantagens terapéuticas e néo o contrario (BRUNTON, L. et al.,
2012).

Nesse contexto, alteragbes organicas e fisiologicas inerentes ao envelhecimento
humano, por exemplo, de modo geral, por si sé poderiam causar tais situacées. Isso porque
ja é sabido que envelhecer € também tornar-se favoravel ao protagonismo de alterages
estruturais e funcionais sistémicas. A exemplo das que ocorrem em todos os 6rgaos do
sistema digestorio, as quais dificultam a alimentacdo e a adequada digestéo e absor¢éo de
nutrientes (PARANA, GUIA DA SAUDE DO IDOSO, 2018).

Apesar disso, a maioria dos farmacos é avaliada nos adultos jovens e em pessoas
de meia idade. Assim, sdo poucas as informagdes sobre seu uso nas criangas e nos
idosos. Contraditoriamente, € nos extremos em que a ndo maturagdo de sistemas ou a
perda das func¢des acontece. Neste Ultimo, inclusive, com tais perdas podendo resultar em
grandes sindromes geriatricas: incapacidade cognitiva, instabilidade postural, imobilidade
e incapacidade comunicativa (PARANA, GUIA DA SAUDE DO IDOSO, 2018).

Em geral, o tratamento combinado € a abordagem terapéutica ideal para muitos
disturbios como insuficiéncia cardiaca, hipertensao e cancer. Sendo, portanto, nos extremos
de idade em que a farmacocinética e a farmacodindmica dos farmacos podem estar mais
facil e significativamente alteradas. Podendo, assim, exigir alteracbes expressivas das
doses ou do esquema posolégico proposto de forma a obter o efeito clinico desejado sem
riscos ao paciente (BRUNTON, L. et al., 2012).

INTERACAO MEDICAMENTOSA MAIS FREQUENTE NO IDOSO

Principais comorbidades dos longevos e prescricoes medicamentosas

O Brasil € uma nacdo em desenvolvimento. Fato este importante, porque o
envelhecimento € um desafio do mundo atual que afeta paises ricos e pobres. Isso
porque o rapido crescimento populacional e aumento da expectativa de vida da populagéo
desencadeia a necessidade de recursos de salide, em grande parte devido a alta prevaléncia
de doencas cronico-degenerativas, sendo estas as principais causas de tratamentos
complexos e prolongados que geram maior custo nas internacdes, equipamentos e
medicamentos (PINHEIRO et al., 2013).
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Alteragdes fisioloégicas do envelhecimento, portanto, podem resultar em diferentes
respostas patofisiologicas aos estimulos externos. Isso porque, por exemplo, a capacidade
de reserva fica reduzida em muitos sistemas, ha diminuicdo da eficiéncia da resposta
imunolégica celular e do sistema regulatorio os quais resultam em padrdes atipicos de
apresentacéo das doencas nos idosos (FREITAS, 2016). Além disso, também sdo comuns:
fadiga, anorexia, quedas inexplicadas, incontinéncias, mudang¢as comportamentais,
declinio funcional. Assim como mal-estar inespecifico sem febre também s&o sintomas
comuns de infecgdo e bacteremia em idosos. Outro exemplo seria a taquipneia podendo
ser a Unica manifestacdo de pneumonia e, com frequéncia, o infarto do miocéardio ocorre
sem dor. Sendo também caracteristico e significativo o fato de que sob a definicdo de um
novo diagndstico pode estar encoberta uma situagéo complexa de satde (PARANA, GUIA
DA SAUDE DO IDOSO, 2018).

Desse modo, o ja esperado acontece: um numero crescente de pacientes
evidentemente frageis sendo atendidos por médicos acabam prescrevendo intervengdes e
tratamentos invasivos. Por isso, a polifarmacia parece ser um problema nesta subpopulagéo.
Em uma revisdo, Rozenfeld (2003) apontou que Estudos epidemiolégicos brasileiros
mostram que o uso de medicamentos aumenta com a idade, e cerca de 80% das pessoas
idosas consomem pelo menos um medicamento regularmente, enquanto 30% dos idosos
consumir medicamentos de venda livre (NETO et al., 2010).

Para uma prescricdo medicamentosa adequada, portanto, é preciso, além de, é
claro — conhecer aspectos da farmacologia ja abordados — saber também as consequéncias
da senilidade. A definicdo do envelhecimento pode ser compreendida a partir de trés
subdivisbées: envelhecimento primario; envelhecimento secundario; e envelhecimento
terciario. O envelhecimento primario é geneticamente determinado ou pré-programado,
sendo presente em todas as pessoas (universal), ja o envelhecimento secundario é
referente a sintomas clinicos, onde estéo incluidos os efeitos das doencas e do ambiente
e o envelhecimento terciario ou terminal é o periodo caracterizado por profundas perdas
fisicas e cognitivas, ocasionadas pelo acumular dos efeitos do envelhecimento, como
também por patologias dependentes da idade (FECHINE, 2012).

Sendo assim, prescricdes neste grupo comumente evidenciam inadequadas doses
e indicagbes, interagbes farmacologicas inesperadas e associacbes medicamentosas
inadequadas, além de o uso de medicamentos terapeuticamente ineficazes. Por exemplo,
segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), mais de 50% dos medicamentos
prescritos mundialmente sédo receitados de forma dispenséavel ou inadequadamente e 50%
deles s@o usados de maneira incorreta (STEFANO et al., 2017). Sendo que os alvos mais
comuns de uso irracional de medicamentos sdo as pessoas que fazem uso de polifarmécia.
Além disso, resultados de diferentes estudos sobre drogas adversas reacdes (ADRs) foram
agrupados em algumas meta-analises, mostrando que a proporcao de drogas relacionadas a
hospitalizagéo esta entre 2,4 e 6,2%, onde muitos casos eram evitaveis (NETO et al., 2010).
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Nesse interim, os principais acometimentos patol6gicos em idosos séo as afecgdes
cardiocirculatérias, em maior prevaléncia - entre elas a hipertenséo arterial, os infartos,
anginas, insuficiéncia cardiaca e AVC’s — as doencgas degenerativas, como o Alzheimer, a
osteoporose e a osteoartrose; doengas pulmonares, a exemplo das pneumonias, enfizema,
bronquites e as gripes, destacadas principalmente nos meses de inverno; ainda os diversos
tipos de céancer, diabetes e infecgbes (CARLOS, 2015). Sendo que, no Brasil, o uso de
polifarmacos entre essa populagéo, segundo Pereira (2017), varia entre 25 e 36%.

Medicamentos em idosos mais prescritos

No estudo de Pinheiro e colaboradores (2013), verificara-se 41 diferentes farmacos
prescritos para a populacdo mais velha. Sendo os mais usados associados ao sistema
patologicamente mais acometido ja abordado acima, o cardiovascular (30,8%). Sendo que
0s medicamentos mais comuns para seu tratamento s&o os inibidores da enzima conversora
de angiotensina (IECA) (4,7%) e os diuréticos tiazidicos (3,8%). Ja a segunda classe mais
utilizada foi a dos medicamentos que atuam a nivel central (29,8%), dentre eles, os mais
frequentes s&o os inibidores da acetilcolinesterase (IACh) (13,9%) e os analgésicos (3,8%).

Os medicamentos de uso dermatologico (0,9%) apresentaram baixa prevaléncia.

Automedicacdo

Além das prescricdes equivocadas ja apontadas e quantificadas em cerca de
50% pela OMS, deve-se atentar também para a automedicacdo quando o assunto é
polifarmacia em idosos. Segundo o estudo de Oliveira e colaboradores (2018), a frequéncia
de automedicagcdo em idosos pode chegar até 80,5%. Sendo que os medicamentos
mais utilizados por eles seriam os relaxantes musculares de agdo central, analgésicos e
antipiréticos, além de anti-inflamatorios e antirreumaticos nédo esteroidais. Entre esses que
praticaram a automedicacao, inclusive, 55,5% o fizeram por meio de medicamentos néo
indicados para idosos, segundo o critério de Beers de 2015. Além disso, 56,9% utilizou-
se de medicamentos que tinham duplicidade terapéutica entre si. Lembrando que esses
idosos, muitas vezes, ja fazem uso de medicagbes prescritas e cerca de 68,6% deles
apresentavam pelo menos uma interagéo envolvendo medicamentos prescritos e utilizados
por automedicacgdo (OLIVEIRA et al., 2018).

Tratamentos e planos de satde

Além da fisiologia do envelhecimento, ha também a heterogeneidade entre o
processo de envelhecimento, ou seja, de modo geral, ha também discrepancias sociais
que alteram esse processo como por meio dos medicamentos administrados no tratamento
dos senis (GUIA DA SAUDE DO IDOSO, 2018). O estudo de Silvestre e colaboradores
(2019) demonstra isso ao comparar a prescricao de medicamentos em idosos usuarios
do SUS com usuarios de Plano de Salude Suplementar a luz dos critérios de Beers.
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Concluindo haver diferengas entre ter plano de saude ou ndo quanto ao perfil de utilizagéo
de medicamentos, inclusive para os potencialmente inapropriados para uso em idosos.
Além disso, propde tecnologias de informagéo centralizadas em dados dos idosos em
ambos servicos como potencial redutor de prescri¢cbes inapropriadas ou desnecessarias
(SILVESTRE et al., 2019).

ldosos institucionalizados

De acordo com o estudo de Gautério et al. (2012), entre os institucionalizados, os
medicamentos mais utilizados seguiram o mesmo padréo de prevaléncia dos sistemas mais
acometidos por patologias na senilidade. Sendo assim, os medicamentos cardiovasculares
apresentaram-se, com frequéncia de 35,0% - anti-hipertensivos em 16,8%; diuréticos em
9,1%; e antianginosos em 4,9% - seguidos por associados ao sistema nervoso central
(17,5%), pelos atuantes no sistema digestério e metabolismo representaram (10,5%) e,
finalizando com os antiagregantes plaquetérios do sistema hematopoiético (9,1%). Além
desses, os fitoterapicos somaram 5,6% do total de medicamentos. Tal estudo avaliou
idosos residentes de uma Instituicdo de Longa Permanéncia e detectou polifarmacia em
30,8% deles (GAUTERIO et al., 2012).

Medicamentos no cuidado paliativo

No cuidado paliativo, o principal objetivo € o controle adequado dos sintomas que
surgem, os quais causam qualquer tipo de sofrimento influenciarédo na qualidade de vida
e na maneira de morrer. Dessa forma, o cenario ideal de um cuidado paliativo seria o
do enfoque terapéutico de alivio dos sintomas que comprometem a qualidade de vida
do paciente (FREITAS, 2016). Apesar disso, de acordo com Melgaco et al. (2011), o que
acontece na pratica € a polifarmacia com potenciais ocorréncias de IMs, inclusive, com
eficacia terapéutica questionavel. Sendo que o tipo de interagdes, as mais prevalentes
foram as farmacocinéticas, seguidas pelas farmacodinamicas e as combinadas. Além disso,
mais da metade das prescri¢des identificadas com algum tipo de interacdo resultavam em
potencial risco ao paciente (MELGACO et al., 2011).

Hospitalizados

Nos idosos hospitalizados, as prescricbes equivocadas e o alto numero de IMs nédo
foram diferentes do que ja foi abordado. O aparelho cardiovascular aparecendo no topo
dos sistemas que mais sofrem com as IMs, com 32,7%. Iss pelo aparelho digestivo e de
metabolismo, com 20,7%. J& o sistema nervoso e o respiratorio encontram-se mais abaixo
com 13,8% e 1,6% respectivamente. O numero de IMs por dia de internagéo, por outro
lado, é maior entre 10 a 30 dias e bem menor apds 60 (SANTOS et al., 2019).
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Uti

Na UTI conhecer IMs significa poder evitar situacdes de insucesso terapéutico
ou minimizar potenciais toxicidades medicamentosas Isso por meio do uso de farmacos
alternativos ou de ajustes nas prescricdes e posologias dos medicamentos (YUNES et al.,
2011). A seguir, foram colocados resultados de estudos de diferentes estados e regibes
brasileiras a fins de comparacdo e conhecimento das principais IMs em UTIls. Nesse
ambiente, estudos demonstram que grande parte das interacbes envolvem, por exemplo,
o uso de Enoxaparina associada a Acido Acetil Salicilico (AAS), de Varfarina e Heparina e
de Mononitrato de Isossorbida e Sindenafil, todas aumentando o risco de sangramento do
paciente ou, no caso dos ultimos, aumentando o risco de hipotensao, sincope ou isquemia
miocardica (MESQUITA et al., 2020).

Além disso, no critério de gravidade, interagdes como a da Enoxaparina e da
Heparina e dela com 0 AAS sao graves. Ja as da atorvastatina ou do AAS com o Omeprazol,
por exemplo, sdo moderadas. Nesse sentido, a interacdo da Ranitidina com a Furosemida,
por sua vez, é leve (SCRIGNOLI et al. 2016).
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RESUMO: O é&cido ascorbico possui varias
funcdes; atua no sistema imunolégico, aumenta
a producgéao de glébulos brancos e também niveis
de anticorpos, ajudando a fortalecer o sistema
imunoldgico. A dose recomendada para nivel
de saturacéo do acido ascorbico no organismo
€ de cerca de 100 mg por dia. Na industria
farmacéutica, poucas formulagbes contendo
acido ascérbico estao disponiveis, especialmente
para administracdo no dmbito hospitalar. Através
disso, observou-se a necessidade de uma
forma farmacéutica liquida, visando facilitar a
administracdo do medicamento para pacientes
internados. O objetivo do estudo foi desenvolver
xarope simples e Diet contendo acido ascorbico
visando viabilizar a administragéo deste principio
ativo em pacientes internados em hospitais. Os
xaropes foram preparados conforme descrito na
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Farmacopeia e tiveram o teor de acido ascorbico determinado e a quantificacao de sélidos
sollveis através dos métodos de Tillmans e de refratometria, respectivamente. Foram
encontrados valores compativeis de solidos sollUveis totais para o xarope simples, 50 g
em 100g, e Diet, 4g de sacarose em 100 g de xarope. Quanto a determinagéo do principio
ativo, nao foi possivel quantificar o acido ascérbico nas amostras de xarope. Isso poderia
ser explicado devido a instabilidade do insumo farmacéutico ativo, sugerindo a necessidade
de se preparar o xarope proximo do momento da administracdo. Dessa forma, este trabalho
relatou o preparo e caracterizagao inicial de xaropes simples e diet contendo acido ascérbico
e conclui que é de grande importancia que a administracdo da formulagcéo seja realizada logo
apds o preparo para assegurar a dose correta do medicamento.

PALAVRAS-CHAVE: Solugéo, Xarope, Forma Farmacéutica Liquida.

ASCORBIC ACID SYRUP DEVELOPMENT INTENDING ADULT
ADMINISTRATION

ABSTRACT: Ascorbic acid has several functions, such as immunomodulatory action, by
increasing the white blood cells production and the levels of antibodies. The recommended
dose for the saturation level this vitamin in the body is about 100 mg per day. In this sense,
in order to facilitate the administration of the medication for patients with confrontation and
to assist in the treatment in a hospital environment, the aim of the study was to develop
simple and Diet syrup containing ascorbic acid in order to enable the administration of this
active ingredient in patients admitted to hospitals. The syrups were prepared as described
in the Pharmacopoeia and had the ascorbic acid content determined by Tillmans’ method
and the quantification of soluble solids using refractometry. The results demonstrated
compatible values for both syrups of total soluble solids: simple syrup, 50 g in 100 g, and
Diet, 4 g of sucrose in 100 g of syrup. However, the determination of the active principle
demonstrated no quantifiable levels of ascorbic acid in the syrup samples. Such an evidence
could be explained due to the instability of the active pharmaceutical ingredient, suggesting
that it would be appropriate to prepare the syrup and perform the administration as soon as
possible. Therefore, this study reported the preparation and initial characterization of simple
and diet syrups containing ascorbic acid and concludes that it is of great importance that the
administration of the formulation is performed shortly after preparation to ensure the correct
dose of the medication.

KEYWORDS: Solution, Syrup, Pharmaceutical Forms.

11 INTRODUGAO

A diversidade de varias formas farmacéuticas fornece aos pacientes/consumidores
diversas alternativas que permeiam questdes econémicas, como os medicamentos genéricos
e similares, e também questdes de acessibilidade e facilidade de uso. Uma das opc¢bes
de facil administrac@o sdo os xaropes, definidos como uma solucdo de alta viscosidade,
presenca de sacarose e/ou edulcorantes e demais agentes farmacotécnicos. Estes xaropes
sé@o de facil uso, em especial para idosos e criangas pela forma de administragdo (via
oral, em sua maioria), e absor¢do mais rapida em relagdo aos comprimidos, por exemplo.
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Ainda, existem apresentacdes nas opgdes diet, ou seja, sem adigdo de aglcar ou sodio,
direcionado a pessoas diabéticas, hipertensas e/ou restricbes metabdlicas.

No ambito hospitalar é onde inUmeras questdes relacionadas com a limitacao
das formas farmacéuticas fica evidente, como limitacbes para determinadas dosagens e
formulagOes. A farmacia hospitalar tem por objetivo contribuir no processo de cuidado a
saude através da prestacdo de assisténcia de qualidade ao paciente, assegurando o uso
seguro e racional de medicamentos.

Nesse sentido, através do processo de cuidado a saude dos pacientes, observou-
se a necessidade de uma nova forma farmacéutica, objetivando o presente estudo em
desenvolver um xarope a base de acido ascoérbico (C,H,0,). Devido a importancia do &cido
ascorbico para o organismo humano, bem como a produgéo de um xarope convencional
e diet a base de acido ascérbico com foco no sistema imunoldgico e pensando também
na viabilidade de administragéo a nivel hospitalar, o objetivo do estudo foi desenvolver um
xarope simples e Diet contendo acido ascérbico com o intuito de viabilizar a administracéo

deste principio ativo em pacientes internados em hospitais.

2|1 DESENVOLVIMENTO

2.1 Referencial Teodrico

2.1.1  Acido Ascérbico

No ambito do tratamento farmacolégico, as vitaminas sao utilizadas para a prevencao
e tratamento de caréncias nutricionais e terapia de doengas néo relacionadas a deficiéncia.
Nas situagdes carenciais, as vitaminas exercem sua atividade fisiologica, prevenindo e
revertendo sindromes clinicas ocasionadas pela deficiéncia. Hipovitaminoses decorrem
mais frequentemente de caréncias nutricionais, porém, podem derivar de problemas de
absorgao intestinal, transporte plasmético, armazenamento tecidual, alteracdo da forma
ativa e depuracgéo. Preferencialmente, o modo de administragéo do acido ascoérbico executa-
se exclusivamente através da via oral por ndo haver estudos comprovando a eficiéncia do
mesmo em outros tipos de administracdo (SANT, et al, 2013).

A alimentacéo é essencial para o aumento da imunidade, pois o sistema imunoldgico
necessita de energia para um bom funcionamento, sendo assim um dos nutrientes mais
importantes nesse contexto € o acido ascorbico, por possuir diversas fungdes, como
motilidade leucocitaria, quimiotaxia, atividade bactericida e transformacéo linfocitaria. Aléem
disso, o acido ascorbico aumenta a producdo de globulos brancos, células que fazem
parte do sistema imunolégico que tem como fungédo combater microrganismos e estruturas
estranhas ao organismo. O nutriente do acido ascérbico também aumenta os niveis de
anticorpos no organismo (SOARES, et al, 2015).
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O acido ascorbico apresenta grupamentos quimicos em sua estrutura quimica que
permitem que esse composto esteja inserido no grupo das vitaminas hidrossollveis, ou seja,
aquelas que podem ser dissolvidas em agua. Exerce papel significativo no metabolismo
de tirosina, dos carboidratos, do ferro, na conversao de acido félico em acido folinico, na
sintese de lipideos e proteinas, sendo fundamental para a sintese de colageno e reparagéo
de tecidos.

L
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Figura 1: Estrutura do Acido Ascorbico.

Fonte: o préprio autor.

Particularmente, o &cido ascoérbico fornece suporte ao sistema imunolégico, em
virtude da sua propriedade antioxidante, auxiliando a neutralizar os radicais livres quando
produzidos em excesso (CAVALARI, SANCHES, 2018). Além disso, sabe-se que 0 acido
ascorbico estimula a atividade imunol6gica dos leucécitos, producéo de citocinas, que séo
glicoproteinas naturais de sinalizacdo celular, participa do controle e da replicagéao celular
(HERMIDA, SILVA, ZIEGLER, 2010).

Em relagdo ao metabolismo, o acido ascorbico € absorvido em sua quase totalidade
no intestino delgado. A absor¢do ocorre por um mecanismo de transporte ativo, ou seja,
hé gasto de energia. A capacidade méaxima de absorcéo é saturada por uma tomada oral
Unica de 3 g, porém, a absorg¢ao pode ser aumentada pelo fracionamento das doses. Apds
ingestdo, o acido ascérbico passa rapidamente pelo sangue, sendo distribuida para todos
os tecidos. O conteudo total do organismo € estimado em 1,5 g a 2 g, mas pode variar a
concentracéo nos diferentes 6érgaos (CAVALARI, SANCHES, 2018).

Os seres humanos fazem parte do grupo que néo séo capazes de sintetizar 4cido
ascorbico, alguns autores afirmam que estes seres vivos ndo possuem tal capacidade com a
finalidade de aumentar as reservas de glicose, precursor do acido ascorbico no organismo,
devido a auséncia da enzima L-gulonolactona oxidase (ROSA, et al, 2007). A auséncia desta
vitamina no organismo pode levar ao desencadeamento do escorbuto, doenca que pode
levar a morte que € causada pela deficiéncia nutricional de &cido ascorbico. Seus principais
sintomas sdo: o aparecimento de lesdes na mucosa intestinal, hemorragias digestivas,
vermelhiddo das gengivas, enfraquecimento dos dentes (reducdo na ossificagdo), dores

agudas e inchaco nos membros superiores e inferiores além de deficiéncia no processo de
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cicatrizacao e hemorragia capilar (CAVALARI, SANCHES, 2018).

O acido ascorbico esta disponivel nas apresentagdes de comprimidos de liberagéo
prolongada 500 mg, comprimidos efervescentes de 1g e solucéo oral. E indicado nos casos
em que hi aumento das necessidades de acido ascorbico no organismo, como deficiéncia
de acido ascorbico, em casos de anemias carenciais, nos processos de cicatrizagdo pos-
cirurgicos. Nesse sentido, visando a viabilizacdo da administracdo do acido ascérbico
para determinados grupos de pacientes, como criancas e idosos, e as poucas op¢oes de
formas farmacéuticas apropriadas, como € o caso de formas farmacéuticas liquidas, o
desenvolvimento de xaropes surge como uma alternativa promissora (SILVA, 2000).

2.1.2 Produgéo de xaropes

Os xaropes sdo produgcbes farmacéuticas que contém grande quantidade
de sacarose, o que resulta em elevada viscosidade para este tipo de apresentacéo
farmacéutica. A maioria dos xaropes contém o0s seguintes componentes, além da agua
purificada e do farmaco: aglcar, em geral a sacarose usada para edulcorar e aumentar a
viscosidade, conservantes, flavorizantes e corantes. Da mesma forma, muitos xaropes, em
especial aqueles disponiveis comercialmente, contém solventes especiais, solubilizantes,
espessantes ou estabilizantes. Para evitar a inversdo da sacarose induzida pelo calor, um
xarope pode ser preparado a frio, com agitagéo. A Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
recomenda que a ingestao de sacarose pela populagdo em geral ndo ultrapasse 5% do
valor energético total diario, que deve ser estendido aos pacientes diabéticos (CARMO,
2011).

A produgé@o em larga escala do xarope de base simples é feito em um tanque
dissolvedor ou fervedor, o agucar cristal € dissolvido em agua quente em determinadas
proporcbes, em seguida nesse mesmo tanque é adicionado carvdo ativado para a
clarificacdo do xarope e eliminacdo de sabores e odores indesejados, e juntamente é
colocado um coadjuvante de filtracdo. Também s&o utilizados trocadores de calor durante
a filtracdo do xarope simples, para manter a temperatura enquanto o xarope circula entre
o tanque fervedor e o filtro até atingir a coloragédo limpida. Apds a clarificacéo, o xarope €
estocado em tanques de aco inoxidavel em baixas temperaturas por no maximo 12 horas
(LOPES, 2015).

Para realizagdo da quantificacdo de sacarose em xaropes € mais comumente
utilizada a refratometria em escala Brix (método refratométrico), que € a mudancga da
direcao de um feixe de luz ao trocar de meio. Nesse caso, a passagem do ambiente para
a solugéao liquida (DORNEMANN, 2016). Grau Brix (°Bx) é a unidade de medida utilizada,
1°Bx representa 1g de compostos sollveis totais a cada 100g de solucdo, sendo assim
uma solucdo de 100g de agua e sacarose, contendo 20g de sacarose, € uma solucao
de 20°Bx. A medida do indice de refracdo de uma solugdo varia com a sua concentracéo
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(DORNEMANN, 2016). E o outro método utilizado &€ Somogyi-Nelson, fenol-sulfarico
(método espectrofotométrico) que consiste em comparar a intensidade da luz transmitida
através de uma amostra com a intensidade da luz absorvida por esta amostra, que contém
um soluto que se deseja quantificar. Todas as substancias sdo capazes de absorver energia
radiante (DORNEMANN, 2016).

2.1.3 Diferencas das formas farmacéuticas

As formas farmacéuticas solidas administradas por via oral, como comprimidos,
capsulas e granulados, sdo frequentemente prescritas na pratica médica. Isso se deve,
principalmente, as facilidades que estas proporcionam inicialmente ao fabricante, nos
processos de identificacdo, manipulacdo, armazenagem, transporte, e futuramente
ao paciente, facilitando a portabilidade, dosagem precisa por unidade de tomada,
administracdo, apresentacdo e menor sensacdo de gosto do que as formas liquidas. Do
ponto de vista farmacéutico, as formas sélidas apresentam maior estabilidade que suas
correspondentes liquidas, sendo outro motivo que as tornam preferidas para os farmacos
pouco estaveis (SILVA, 2013).

No caso das capsulas e pilulas ingeridas por via oral, a primeira parada do principio
ativo é no estbmago, apds passar pela faringe e es6fago, chegando ao intestino, onde os
vasos sanguineos irdo absorver os principios ativos do medicamento, e, através do sangue,
0 medicamento ira percorrer um longo caminho e se distribuir ao para os diferentes tecidos
(SILVA, 2013). Pelo fato do uso ser por via oral, por questdes de farmacocinética, o inicio
do efeito tem um tempo maior, ao contrario de outras formas de aplicagdo, como injetavel
ou sublingual onde o efeito é quase que imediato. Nesse sentido. a utilizagcdo de formas
liquidas por via oral apresenta vantagens em relacdo as formas farmacéuticas sélidas,
pela sua facilidade e administracdo, principalmente para o publico idoso e infantil, além
da absor¢éo ser mais rapida, pois o farmaco apresenta-se dissolvido no meio dispersante
sendo facilmente disponibilizado para a absor¢éo (SILVA, 2013). Os xaropes contornam
limitacbes como o gosto amargo, favorecendo a aceitabilidade do paciente, sendo uma
forma farmacéutica altamente empregada em formulagdes expectorantes (LUBI, SATO,
GAENSLY, 2003).

2.1.4 Testes de Controle de Qualidade

A qualidade de medicamentos € uma habilidade de carater ndo apenas comercial,
mas também legal, ético e moral e a violagao da mesma pode ocasionar sérias implicacdes
a saude publica. O que se espera de um medicamento é que no momento do uso ele
tenha acgdo farmacologica conservada e perfil toxicolégico baixo, caracteristicas estas
asseguradas pelo produtor através de diversos processos de validacdo e conferéncia
(LOMBARDO, ESERIAN, 2017).
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O Controle de Qualidade (CQ) é parte das Boas Praticas de Fabricacéo de
Medicamentos (BPFM), cujas atividades envolvidas sdo amostragem, especificacoes,
ensaios, procedimentos de organizacéo, documentacao e liberagcdo que asseguram que 0s
ensaios necessarios e relevantes sejam executados e que os materiais ndo sejam liberados
para uso, nem os produtos liberados para venda ou fornecimento, até que a qualidade dos
mesmos seja julgada satisfatoria (AMORIM, KLIER, ANGELIS, 2013).

As matérias-primas empregadas na produgéo farmacéutica estao sujeitas a analise
e cumprimento de requisitos de qualidade, a fim de garantir a extrema seguranca do produto
final. Além dos testes habituais de liberacao, o teste de identificagdo da matéria-prima deve
ser executado para todos os recipientes de todos os lotes (LOMBARDO, ESERIAN, 2017).
Outra etapa do processo de CQ ¢ a avaliacéo da conservacao da formulagcao farmacéutica,
a qual expressa-se pela sua integridade, de maneira a ndo comprometer a liberacao e
a absorcdo do ativo. Sendo essa, importante para prever caracteristicas especificas
do processo produtivo, a possibilidade de interacdo entre os componentes, os fatores
ambientais a que pode ser submetida e o material de embalagem mais adequado para seu
acondicionamento (LOMBARDO, ESERIAN, 2017).

O doseamento do principio ativo dos medicamentos € mais um dos testes importantes,
0 qual pode ser realizado por titulacédo classica de neutralizagdo, espectrofotometria e
cromatografia. Os procedimentos para esse teste sdo descritos na monografia de cada
farmaco, assim como especificacdes, preparo das amostras e critérios de aceitacéo
(SIMCH, 2013). A ultima etapa do processo & a avaliacdo do produto acabado quanto
as suas caracteristicas fisico-quimicas e microbiolégicas e as embalagens primarias,
secundarias, rétulos e bulas (LOMBARDO, ESERIAN, 2017).

2.1.5 Manejo das apresentagdes liquidas no meio hospitalar

As formas farmacéuticas liquidas para administracdo oral sdo de grande
importancia para pacientes com dificuldade de degluticdo. Possui grande versatilidade
para personalizacdo de doses, mas sdo mais passiveis de apresentarem problemas de
estabilidade e contaminagdo microbiana. As de maior importancia para a farméacia de
manipulagédo no hospital séo as solugdes, xaropes e as suspensdes. Os medicamentos
de forma liquida (xarope, elixires, etc), sdo envasados em frascos apropriados, cuja
capacidade varia de 5 a 20mL, bem tampados e rotulados. Para a liberacdo do contetdo
total etiquetado, o envase deve ser suficiente, sendo aceitavel o acréscimo de volume
conhecido, dependendo da forma de envase, do material e da formulagédo do medicamento.
No farmaco a sua concentragéo deve ser especificada em unidade de peso por medida (mg/
mL; g/mL), ndo deve ser tolerado a colocacao de agulhas e seringas para a administracao
oral. Os envases permitird a administracdo de seu contetdo diretamente ao paciente
(MARTINS, et al, 2012).
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2.2 Material e Métodos

2.2.1 Materiais e Equipamentos

Para arealizagao deste trabalho, foram utilizados os seguintes materiais e reagentes:
sacarose; Agua purificada; Metilparabeno; Carboximetilcelulose; Metilparabeno; sorbitol
70%; acido Oxalico; 2,6-Dicloroindofenol; Béquer; Gral de porcelana; Proveta; Calice;
Chapa Aquecedora; Bastdo de vidro; bureta; refratdbmetro; Termémetro digital; Funil de
vidro; Gaze. Os xaropes foram armazenados em frasco ambar, a temperatura ambiente.

2.2.2 Fabricagéo do xarope de vitamina C

Procedimentos Experimentais

Para o preparo do xarope convencional, foi utilizado balanca analitica, para
pesagem de sacarose (85 g) em um béquer e reservado. As particulas grandes de
sacarose foram transferidas para um gral de porcelana, trituradas e entao devolvidas ao
béquer. Aproximadamente 35 mL agua purificada foi aquecida em banho-maria até 80 °C e
utilizada para dissolugcdo do metilparabeno (1 g - conservante). A sacarose foi adicionada
aos poucos, sob agitacdo constante a fim de obter uma solucdo saturada, sob controle
de temperatura (80 °C). Apos resfriamento, o volume foi ajustado para 100 mL com agua

purificada, e entéo filtrado com gaze, rotulado e armazenado em frasco ambar.

Componentes Concentracao
Sacarose 859
Metilparabeno 0,1g

Agua purificada gsp 100 mL

Quadro 1: Xarope base simples

Ja o xarope de base diet foi preparado utilizando carboximetilcelulose (CMC - 0,3
g), para conferir a viscosidade apropriada da formulagcdo. A CMC e o metilparabeno (0,15
g) foram pesados separadamente e adicionados (1° metilparabeno ~ até dissolugéo; 2°
CMC ~ aos poucos) em um volume de aproximadamente 37 mL de agua sob aquecimento
(50-70°C) e agitacao constante até completa dissolucdo. O sistema foi transferido para um
célice de vidro e, apos resfriamento, o sorbitol 70% foi acrescido. O volume foi completado
com agua, a formulagéo envasada em frasco ambar e rotulada.
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Componentes Concentracao
Carboximetilcelulose (CMC) 3g
Metilparabeno 1,59

Sorbitol 70% 25¢g

Agua purificada gsp 100 mL

Quadro 2: Xarope Diet

ApO6s o preparo de ambas as formulagdes, o acido ascorbico foi incorporado em cada
xarope, atingindo concentragéo final de 20 mg/mL. Ambos os xaropes foram preparados
conforme recomendagbes descritas na Farmacopeia Brasileira (FARMACOPEIA
BRASILEIRA, 2019) e apresentaram validade de 6 meses.

2.2.3 Determinag&o do teor de vitamina C em amostras de xarope

O teor de acido ascorbico foi determinado pelo método Tillmans (titulométrico), alguns
meses apods o preparo. Foi transferido, com o auxilio de uma pipeta, 5 mL da amostra para
baldo volumétrico de 50 mL, cujo volume foi ajustado com uma solucdo de &cido oxalico
2%. Apos, o sistema foi filtrado e reservado protegido da luz por 15 minutos. Titulacdo da
amostra: Um volume de 10 mL de amostra foi transferido, com o auxilio de uma pipeta, para
erlenmeyer de 125 mL, mantido sob agitacdo magnética constante. Na bureta, completou-
se com solugéo de 2,6-Dicloroindofenol a 0,02% de titulacéo até virar para coloragao résea

clara. O volume de solugao utilizado na titulagéo foi registrado para o célculo.

2.2.4 Refratometria - Solidos soltiveis totais

Para realizagéo do teste, as amostras de xarope foram diluidas 1:10, em agua.
Foram transferidas 2 gotas da amostra desgaseificada e homogeneizada entre os prismas
do refratdbmetro para enté@o se fazer a analise do resultado na escala de grau Brix. O indice
de refracdo obtido foi convertido automaticamente pelo equipamento e faz mencgéo a
porcentagem de sélidos observados na solugéo de sacarose.

2.3 Resultados e Discusséao

2.3.1  Producgédo do Xarope

Encerrada a etapa de preparo, as formulagdes apresentaram caracteristicas
macroscopicas compativeis com o descrito na Farmacopeia Brasileira: solugdes de alta
viscosidade, sendo o xarope simples mais viscoso com o diet, e ambas de aspecto limpido.
A coloracéo era parda para o xarope simples e mais clara para o xarope diet. Xaropes sao
preparacdes aquosas, limpidas, concentradas de um agucar ou de outra substancia que o
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substitua, com ou sem acréscimo de flavorizantes e principios ativos:

»  Sacarose: Conservante, agente de viscosidade e edulcorantes
+  Metilparabeno: Conservante

«  Agua Purificada: Veiculo

+  CMC: Espessante

+  Sorbitol 70%: Espessante e edulcorante
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Figura 2: Caracteristicas macroscopicas dos xaropes simples (tubo a esquerda) e diet (tubo a
direita).

2.3.2 Determinag&o do teor da vitamina C e refratometria

As vitaminas sé@o grupos de substancias heterogéneas constituintes dos alimentos,
eficientesem quantidades minimas e essenciais avida. Naavaliacédo através de refratometria,
foram encontrados valores compativeis de soélidos sollUveis totais para o xarope simples,
50 g em 100g, e para o xarope Diet, 4g de sacarose em 100 g de xarope. Porém, quanto a
determinagéo do principio ativo, ndo foi possivel quantificar o acido ascorbico nas amostras
de xarope. Estes resultados nos levam a sugerir que o tempo de estabilidade deste principio
ativo ndo é longo (AQUINO, et al, 2011). Dessa forma, seria interessante que o xarope
fosse produzido proximo do momento da administracédo, evitando assim a degradacéao
do principio ativo e prejuizo na terapia medicamentosa. Reconhecemos como limitagéo
de nosso trabalho a auséncia da quantificagcdo do principio ativo logo apds o preparo da
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formulagéo, assim como a determinagéo de outros parametros que contemplem de forma
mais completa o controle de qualidade de preparac¢des farmacéuticas. Estudos futuros
poderéo ser realizados no intuito de melhor caracterizar e validar a proposta iniciada neste
presente trabalho.

31 CONCLUSAO

O éacido ascorbico participa de diversos processos metabdlicos, dentre eles a
formacgéao do colageno e sintese de epinefrina, corticosterdides e acidos biliares. Além de
co-fator enziméatico, participa dos processos de 6xido-reducéo, aumentando a absor¢éo de
ferro e a inativagao de radicais livres.

Foi realizado um breve estudo preliminar das formulagbes de xarope desenvolvidas.
Os resultados revelaram que apesar da coeréncia macroscopica e fisico-quimica das
formulagbes, néo foi possivel a deteccao do acido ascorbico nas formulagdes. A possivel
explicacdo para este resultado se baseia na hipotese de que o principio ativo acabou
sendo totalmente eliminado, devido ao processo de oxidacao decorrente do longo tempo
de armazenamento. Assim, apesar de simples, esta evidéncia comprova que € interessante
que formulagdes liquidas contendo acido ascoérbico sejam preparadas préximo ao momento
da administragéo para que se evite a perda do principio ativo. Mais estudos séo necessarios
para confirmar esta hipétese.
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RESUMO: Uma das mais altas taxas de
aquisicado de medicamentos per capita do mundo
€ no Brasil e uma consequéncia disto é o seu
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AMBIENTAL E DE SAUDE

armazenamento domiciliar e posterior descarte
inadequado, via de regra no lixo comum, pratica
esta que pode trazer sérios problemas ambientais
e de saude a populagdo. O presente trabalho
teve como objetivo fazer uma averiguacao,
através de revisdo bibliografica, de como esta
sendo realizado o descarte dos medicamentos
no Brasil e analisar as implicacdes negativas
ambientais e de saude desencadeadas por
esta pratica. Para tanto foram revisados artigos
cientificos de 2009 a 2019 disponiveis nas
plataformas Lilacs, Google académico, BIREME,
Msd Saude e Scielo usando critérios de inclusao
e exclusao com base nos descritores descarte,
medicamento, armazenamento, domicilio e
uso racional de medicamentos. Os resultados
mostraram que o desperdicio ocasionado pela
elevada taxa de automedicacao pela populagéo
brasileira e 0 armazenamento domiciliar incorreto
sdo os dois fatores que mais provocam o
descarte de medicamentos no pais, promovido
incorretamente em larga escala via de regra
através do lixo comum, pia ou vaso sanitario.
Concluiu-se que a grande maioria do descarte de
medicamentos no Brasil em domicilio esta sendo
realizado de maneira incorreta, ha poucos postos
de coleta para descarte, desconhecimento
pela populagdo da necessidade e legalidade
do descarte adequado e que isto traz inumeros
problemas de saude publica e ambiental.

PALAVRAS-CHAVE: Descarte; Medicamento.
Armazenamento; Uso Racionalde Medicamentos.
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DISPOSAL OF DRUGS STORED IN DOMESTIC HOUSES IN BRAZIL: AN
ENVIRONMENTAL AND HEALTH ISSUE

ABSTRACT: One of the highest rates of drug acquisition per capita in the world is in Brazil and
a consequence of this is its home storage and subsequent inappropriate disposal, as a rule
in the common garbage, a practice that can bring serious environmental and health problems
to the population. The present study aimed to investigate, through a bibliographic review, how
drug disposal is being carried out in Brazil and to analyze the negative environmental and
health implications triggered by this practice. For this purpose, scientific articles from 2009
to 2019 available on the Lilacs, Google Scholar, BIREME, Msd Saude and Scielo platforms
were reviewed using inclusion and exclusion criteria based on the descriptions of disposal,
medication, storage, home and rational use of medications. The results showed that the
waste caused by the high rate of self-medication by the Brazilian population and incorrect
home storage are the two factors that most provoke the disposal of medicines in the country,
promoted incorrectly on a large scale as a rule through the common garbage, sink or vase
Restroom. It was concluded that the vast majority of medication disposal in Brazil at home
is being carried out incorrectly, there are few collection points for disposal, the population
is unaware of the need and legality of proper disposal and that this brings numerous public
health problems and environmental.

KEYWORDS: Disposal; Medication. Storage; Rational Use of Medicines.

11 INTRODUGAO

O consumo de medicamentos no Brasil € um segmento continuo norteado por uma
série de objetivos, nos quais, buscam uma melhor qualidade de vida para os usuarios, dentre
isso, fatores econdmicos e sociais sdo cruciais para o aumento da demanda por obtencao
desses insumos. Nesse contexto, nota-se no Brasil um crescente uso de medicamentos
no que o configura entre um dos maiores consumidores no mundo, essa obten¢cao muitas
vezes tem como armazenamento a residéncia propria do paciente durante e ap6s o uso
do insumo, assim corroborando significativamente para o aumento dos descartes desses
produtos farmacéutico no lixo domiciliar (BERTOLDI, 2004).

Desse modo, resquicios dos mais diversos tipos dos farmacos podem entrar no meio
ambiente por varias vias, nos quais, as principais resultam de um uso intencional quando
sé@o eliminados por excrecdo ap0s a ingestao, injecdo ou infuséo, Além, da remocao de
medicagéo de via topica durante o banho; e da disposigcdo de medicamentos vencidos ou
ndo mais desejados no esgoto ou no lixo (CARVALHO et al. 2009).

No Brasil, os pesquisadores que trabalham na linha de contaminacdo ambiental
por farmacos séo bem escassos. Em Carvalho et al. (2009) realizaram um levantamento
técnico da literatura acerca dos efeitos do descarte de medicamentos vencidos, levando em
consideragdo os impactos ambientais, com tal estudo, notou-se que apenas dois estudos
nacionais focavam na contaminacdo em amostras ambientais, logo, nota-se que pesquisas
mais aprofundadas precisam ser realizadas para que se tenha maior embasamento
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disponivel para as politicas publicas ligadas ao descarte adequado dos medicamentos
(MEDEIROS et al., 2014).

Como esta sendo realizado o descarte de medicamentos armazenados em
domicilios no Brasil e quais os impactos ambientais gerados pela pratica desse ato de
maneira incorreta?

O descarte de medicamentos no Brasil segundo demonstram estudos na area, é
realizado de maneira incorreta, tanto pela auséncia de postos de coleta suficientes para
suprir a demanda do descarte diario de medicamentos, quanto pela auséncia da educacéao
voltada ao descarte correto, pois grande parte das pessoas nem imagina os riscos que esse
descarte inadequado pode gerar, como possiveis intoxicagbes ou reag¢des indesejadas
por inalagdo ou ingestdo de farmacos provenientes de medicamentos descartados em
reservatérios de 4gua ou até mesmo em lixdes, aterros sanitarios ou demais ambientes.

O descarte incorreto de medicamentos pode ocasionar diversos danos ambientais,
sendo assim, € de extrema importancia analisar a forma de descarte adotada atualmente
para medicamentos armazenados em domicilio, bem como tragar um comparativo com a
maneira que era realizada tais descartes anteriormente para checar se houve algum avango
na area. Pois, com tal analise sera possivel mostrar de maneira concreta e embasada
cientificamente a importancia de se realizar o descarte correto de medicamentos.

Com isso, o objetivo geral da pesquisa foi verificar nas mais diversas bibliografias
nacionais acerca do descarte de medicamentos armazenados em meio domiciliar, bem
como o impacto ambiental causado pelo descarte incorreto, levando em consideracao
certos indices de desenvolvimento humano.

2| BREVE HISTORICO

2.1 Descarte dos medicamentos domiciliares no Brasil

A partir dos descartes indevidos de farmacos sua presenca tem sido identificada
tanto no solo quanto na 4gua em niveis consideraveis por todo o0 mundo o que implica em
uma pouca efetividade quanto a eliminagdo de metabdlitos excretado e descartados no
meio ambiente (ALENCAR et al. 2014). Nesse sentido segundo Fernandes (2019, p.2):

O descarte incorreto de medicamentos é uma pratica recorrente da populagcao
que apresenta riscos a saude publica. As principais vias para desprezo
dos medicamentos sdo o lixo comum e as redes de esgoto. Maior parte da
populacéo (86%) descarta medicamentos ndo mais utilizados e/ou vencidos
em lixo doméstico, na pia ou em vasos sanitarios € o0 armazenamento desses
residuos é realizado indevidamente.

Diante disso, um dos pontos centrais que levam ao alto nUmero de descartes de
medicamentos seria 0 acumulo de medicamentos prescritos e adquiridos pela populagéo,
de modo intencional ou ndo, que sao habitualmente descartados pelo lixo comum ou
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esgoto além de serem armazenado em “farmacias caseiras” que podem conter sobras de
medicamentos ou fora do prazo de validade.(MEDEIROS et al. 2014). Assim como afirmado
por Medeiros (2014, p. 652): “O habito de possuir uma farméacia caseira € muito comum
entre os brasileiros, podendo esta conter sobras de medicamentos em desuso, inclusive
com o prazo de validade vencido, constituindo um risco a satde dos moradores”.

Atualmente a legislag@o vigente ndo submete as farmacias a fazerem o descarte
de medicamento e residuos de posse do cliente levando-o a descartar em pias e vasos
sanitarios, no quais, iram ser encaminhados para o sistema de esgoto, desse modo
implicando a ser um das trés causas de intoxicagdo ou autointoxicagdo acidental de
criangas (JUNIOR et al. 2013).

Nessa conjuntura as substancias expostas ao meio ambiente sofrem condi¢des
adversas como: umidade, temperatura e luz o que pode gerar mudancas quimicas levando
a situagbes toxicas que afetam o equilibrio ambiental, alterando ciclo biogeoquimicos
que abalam teias e cadeias alimentares (ROCHA, 2018). Assim a pratica correta de
descarte de medicamentos pode ser instruida por meio de educagdo em saude oferecida
para a comunidade que vise orientar a populacéo a fim de reduzir impactos ambientais
(FERNANDES et al. 2019).

A partir da promulgagéo da politica nacional de residuos solidos pela lei de numero
12.305, de 2 de agosto de 2010, os materiais so6lidos que antes eram negligenciados
pelas instituicbes publicas ganharam carater de importancia quanto ao seu descarte que,
geralmente, ndo atendia os critérios ambientais. Diante dessa nova implementagéo pontos
de coletas se tornam cruciais em oferecer meio de um descarte correto para a populagéo
(MEDEIROS et al. 2014).

Os medicamentos com prazo de validade expirado séo classificados pela ONU como
Lixo Farmacéutico incluindo os itens que tiveram contato com o medicamento, ou seja, 0s
frascos e embalagens. Nas drogarias analisadas por Cruz (2016) notou-se a presenca
de uma politica de destino adequado de medicamentos, todavia, ndo ha a presenca de
coletores de medicamentos a serem descartados, nem propagandas ou folhetos que ajudem
na conscientiza¢ao da populagéo sobre o descarte correto de medicamentos. Sendo assim,
dao destino adequado apenas ao lixo farmacéutico gerado pela propria drogaria, com a
justificativa de que o descarte correto exige um alto investimento e ndo héa incentivo por
parte da prefeitura ou 6rgdos de saude, dessa forma esse emaranhado de fatores € um
empecilho para a execucgéo de tal descarte adequadamente (CRUZ et al., 2016).

Diante dessa situacdo alguns centros de saude como farmacias comunitérias e de
unidade de salde e farmacias ambulatoriais de hospitais de rede publica agem oferecendo
um sistema de gerenciamento de residuos, no qual, a populacdo descartar de forma segura
e gratuita medicamentos nao utilizados ou fora do prazo de validade, assim impedindo o
descarte de forma incorreta (MEDEIROS, 2014).
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2.2 Impactos ambientais causados pelos farmacos provenientes do descarte
inadequado de medicamentos e principais medicamentos consumidos e
armazenados pela populacao

Os residuos formados por meio do descarte de medicamentos no lixo doméstico, no
solo, as margens de rios ou estradas tem como consequéncia a contaminagao do solo e da
agua. O que afeta totalmente o ecossistema, e se torna um impasse muito complicado e de
enorme relevancia, entretanto a tematica ainda possui poucos estudos concretos (CRUZ
et al., 2016).

Além dos medicamentos descartados temos também os que sdo consumidos
e sao excretados no meio ambiente. Farmacos de variadas classes terapéuticas, como
horménios, anti-inflamatérios e antibioticos séo identificados nos esgotos domésticos,
aguas subterrdneas e superficiais. Dessa forma, essas substéncias ativas sofrerdo
tratamento comum nos esgotos convencionais 0 que ndo sera suficiente para desativa-las
(ALVARENGA, NICOLETTI, 2010).

Exemplo de um dano ambiental causado por farmacos € o que ocorre com 0s
estrogénios sintéticos que segundo estudos interferem na reproducgéo e desenvolvimento
de organismos aquaticos, tendo relagdo também com o desenvolvimento de diversos tipos
de canceres em humanos. Vale lembrar, que outro problema gerado pela pratica incorreta
do descarte de medicamentos é a resisténcia bacteriana que € um problema de saude
publica mundial, que dificulta o tratamento de patologias surgidas de bactérias resistentes
aos antibiéticos, essa resisténcia pode resultar da adesao incorreta ao tratamento ou do
descarte indevido dos medicamentos (ALVARENGA, NICOLETTI, 2010). Uma pesquisa
realizada em 2008, afirma que nos Estados Unidos aproximadamente 41 milhdes de
residentes do pais, de 24 areas metropolitanas tém sua agua potavel contaminada por
diversos produtos farmacéuticos como estabilizadores de humor, horménios, antibioticos,
anticonvulsivantes (CARVALHO et al., 2009).

Portanto, é perceptivel que esta se tornando cada vez mais frequente a presenca
de farmacos, cosméticos e produtos de higiene de uso humano e veterinario em aguas
superficiais, subterraneas e aguas aplicadas para o consumo e até mesmo solos, tais
substancias supracitadas vem se construindo como contaminantes emergentes. Destaca-se
que a maioria dos efeitos dos farmacos s6 podem ser observados no ambiente laboratorial,
entretanto as concentracgdes ja existentes podem gerar riscos a organismos aquaticos, por
exemplo a Daphnia magna (CARVALHO et al., 2009).

2.3 Fatores socioeconébmicos associados ao armazenamento e uso
inadequado de medicamentos

Economia, politica e cultura sdo alguns dos fatores que influenciam na compra e
uso de medicamentos. Nas Ultimas décadas a globalizagdo das economias aumentou a
disponibilidade de medicamentos no mercado, ao passo que diminuiu o poder de controle
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do estado sobre a compra desses insumos. Em paises desenvolvidos a situagdo € muito
mais intensa uma vez que os medicamentos livres de prescricdo encontram-se disponiveis
até mesmo fora de farmacias, com um marketing cada vez mais intensificado a populagéo
passou a buscar mais acesso aos medicamentos, inclusive os de prescricdo obrigatoria,
chegando ao ponto de adquirir uma visédo de que um bom atendimento em saude € aquele
em que h4 a prescricdo de medicamentos (LOYOLA et al., 2002).

No Brasil, estudos de base populacional sobre a prevaléncia e os fatores associados
a automedicagcdo sdo raros. Em dois povoados do Sul da Bahia, verificou-se uma
prevaléncia de automedicagéo igual a 74,0%, tendo sido os antibiéticos, anti-helminticos
e antimicéticos os medicamentos nao prescritos mais consumidos. Em um municipio
de médio porte do Rio Grande do Sul (Santa Maria), encontrou-se uma prevaléncia de
53,3% de automedicacgéo, tendo sido os analgésicos, antitérmicos e anti-inflamatérios néo
esteroidais os medicamentos mais consumidos (49,2%). Nesses estudos observou-se que
havia uma associacdo positiva entre automedicagéo, idade e escolaridade, mas esses
resultados néo foram ajustados para variaveis de confusdo (LOYOLA et al., 2002).

Um estudo realizado no municipio de Sdo Paulo em 2005, com 2921 individuos
acima de 40 anos, em dominios de favela e néo favela, indicou que 68% dos entrevistados
utilizou medicamentos nos ultimos 15 dias ao momento da entrevista. O estudo demonstrou
que 65% dos usuarios eram do sexo feminino. Os usuarios com 47 anos que eram
analfabetos demonstraram uma taxa de automedicagéo entre 16% a 28% e quanto maior
era a escolaridade maior era a taxa de automedicagéo, o mesmo foi observado no tocante
a renda, uma vez que quanto maior a renda maior foi o percentual de automedicacao
(SCHMID et al., 2010).

Nessa mesma linha de estudos, em 2007, foi realizado uma série de visitas a
domicilios no bairro Planalto Ininga (Teresina — PIl), entre os meses de junho e julho, com
0 objetivo de identificar os tipos e perfis dos medicamentos mais utilizados e sua forma
de armazenamento pela populacdo local. Analisando também fatores socioeconémicos
como renda, escolaridade e idade, relacionados aos moradores e o uso dos medicamentos
identificados. Durante as visitas foram identificados alguns fatores de risco, com destaque
para dois, a idade dos pacientes que manuseiam e armazenavam os medicamentos e a
existéncia de medicamentos armazenados de forma fracionada ou fora de suas embalagens
adequadas e sem bula (LIMA et al., 2008).

Tendo em vista, os riscos relacionados ao uso inadequado de medicamentos, &
obrigagdo do profissional de saude alertar e orientar ao paciente que o medicamento &
apenas um auxiliar no processo de salude e que na equagao desse processo também é de
extrema importancia uma boa atuagédo em conjunto da equipe de salde que o atende e da
boa vontade do paciente de aderir a farmacoterapia (LIMA et al., 2008).
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31 MATERIAL E METODOS

O presente estudo é de carater qualitativo no qual foram analisados 25 artigos
académicos disponiveis em plataformas virtuais como: o Lilacs, Google académico,
BIREME, Msd Saude, Scielo. Entretanto, nesta pesquisa foram utilizados diversos critérios
de exclusdo e inclusdo com base nos descritores descarte, medicamento, armazenamento,
domicilio e uso racional de medicamentos, de forma a selecionar os artigos e materiais
produzidos entre os anos de 2009 a 2019 mais pertinentes ao tema e abordagem na qual
a pesquisa se propoe.

Logo, os artigos que ndo se adequaram diretamente ao tema, bem como os que
nao possuiam informagdes pertinentes para o cumprimento dos objetivos propostos foram
excluidos. Portanto, o presente estudo analisou diversas produgbes na area de descarte
incorreto de medicamentos e armazenamento em domicilio visando tragar um perfil real
do consumo e armazenamento de medicamentos, bem como a relacdo com o desperdicio
deles e os danos ambientais que foram ocasionados.

Uma pesquisa bibliogréafica define-se como uma selegéo de referéncias que ja foram
publicadas, nas mais diversas formas, seja artigos cientificos (impressos ou virtuais), teses
de doutorado, dissertagbes de mestrado ou livros. O objetivo de trabalhos de pesquisa
bibliografica é justamente inserir o pesquisador com o que ja foi produzido em algum
assunto especifico fazendo com o pesquisador reforce sua andlise e manipulacdo das
informacgdes obtidas. Dessa maneira, a analise bibliografica € uma importante etapa para o
cientista, uma vez que o familiariza com o assunto e d& a ele uma imers@o e compreensao
tedrica superior sobre o tema (MARCONI; LAKATOS, 2017).

Visto que néo existe tanto material disponivel em tal eixo tematico compilou-se os
artigos utilizados com autor, titulo, metodologia e resultados com a finalidade de facilitar
futuras pesquisas acerca do tema e de catalogar uma boa base bibliogréafica para trabalhos
futuros. Dos 25 artigos analisados foram escolhidos 15 para compor nosso referencial

acerca do descarte de medicamentos a nivel nacional e seus danos ambientais.

41 RESULTADOS E DISCUSSAO

O quadro a seguir trata-se de uma compilacédo das principais obras analisadas no
presente estudo, visando possibilitar um objeto de estudo bem sintetizado e com uma
bibliografia atualizada e direcionada a questdo do descarte de medicamentos no Brasil e

os danos ocasionados quando tal ato € realizado de maneira incorreta.
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politica de descarte.

medicamentos
mais consumidos
e suas classes
terapéuticas entre

dados a entrevista
semiestruturada

Autor/ano Titulo Objetivo Metodologia Resultados
(ALVARENGA et | Descarte doméstico O estudo tem O presente Tendo como
al., 2010) de medicamentos como objetivo trabalho teve como resultados a
e algumas salientar o agravo metodologia uma explanagéo sobre
consideracdes sobre | do descarte pesquisa de carater a necessidade
o impacto ambiental doméstico de exploratério com de esforgos para
decorrente. medicamentos ao base em resolugbes | conscientizar a
meio ambiente e documentos populagdo quanto
ao uso racional de
medicamentos e
descarte dele.
(CRUZ et al, Investigacéo dos O trabalho Tendo como Através do estudo
2016) medicamentos tem como metodologia uma notou-se que na
comercializados objetivo adquirir abordagem quanti- maioria das drogarias
nas drogarias e a informagdes qualitativa, utilizando | mencionam possuir
conduta quanto a sobre os 5 para a coleta de a politica de coleta

e destinacéo correta
de medicamentos,
mas néo foi notado a
presencga de coletores

medicamentos
armazenados em
domicilios por uma
populacdo atendida
pelo PSF.

armazenamento
dos medicamentos
encontrados

na comunidade
atendida pelo
Programa de
Saude da Familia
do Planalto Ininga,
municipio de
Teresina/PI.

0s meses de junho
e julho de 2007,

por académicos do
curso de farméacia
da UFPI. Buscou-se
dados sobre a forma
de armazenamento
dos medicamentos
estocados nos
domicilios durante
as visitas de rotina.

a populagéo de medicamentos a
da cidade de serem descartados.
ltumbiara-GO
(FERNANDES et | Implantagédo de O presente Metodologia: coleta O trabalho teve como
al., 2019) ponto de coleta objetivo é dos medicamentos resultado periodo de 1
reversa de proporcionar e a contagem (um) ano, um total de
medicamentos em a comunidade manual de todos 922 unidades, sendo
uma instituicdo de préticas e 0s supracitados 84 medicamentos
educagéo superior orientacdes descartados. distintos, a
no Distrito Federal. corretas de predominancia foi
armazenamento de medicamentos
e descarte dos similares.
medicamentos
vencidos, em
desuso e/ou
inapropriados
numa IES.
(LIMA et al., Avaliacéo da Verificar o uso e Foram visitados 60 A partir da anélise
2008) utilizagéo de as condicdes de domicilios, durante dos dados observa-

se que a amostra
populacional analisada
apresenta uma baixa
renda, além de

baixa escolaridade,
fatores que podem
ocasionar a utilizagdo
inadequada dos
medicamentos.
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(LOYOLAet al.,
2002)

Prevaléncia de
fatores associados

a automedicagéo:
resultados do projeto
Bambui.

Realizou-se um
estudo com base
populacional na
cidade de Bambui,
MG, com cerca de
15.000 habitantes,
para determinar a
prevaléncia e os
fatores associados
ao uso de
automedicacgao.

Foi selecionada uma
amostra aleatéria
simples de 1.221
moradores com
idade >18 anos:
796 relataram uso
de medicamentos
nos ultimos 90 dias
e foram incluidos
no estudo (775
participaram). A
coleta de dados foi
feita por entrevistas
domiciliares. Foram
considerados trés
grupos de variaveis
exploratérias:
sociodemogréficas,
indicadores de
condicéo de saude
e indicadores de
uso de servigos de
saude.

Do total de
participantes, 419
(54,0%) relataram
ter consumido
exclusivamente
medicamentos
prescritos por
médicos nos

Gltimos 90 dias, 133
(17,2%) consumiram
medicamentos
prescritos e nao
prescritos, e 223
(28,8%) consumiram,
exclusivamente
medicamentos

néo prescritos.
Demonstrando
prevaléncia da
automedicagao
semelhante a
observada em paises
desenvolvidos,
sugerindo que essa
préatica poderia atuar
como um substituto
da atencéo formal a
saude.

(MEDEIROS et
al., 2014)

Descarte de
medicamentos:
programas de
recolhimento e
novos desafios,
critical review.

Trazer a discussé@o
a ocorréncia

de residuos

de produtos
farmacéuticos no
meio ambiente,
apresentando
uma visao geral
de aspectos
relacionados

aos avangos

na legislagéo
brasileira quanto
ao manejo de
residuos de
medicamentos,
as propostas de
implantacédo de
programas de
recolhimento de
medicamentos no
pais e alguns de
seus desafios.

Trata-se de uma
andlise critica e
qualitativa com
reviséo bibliogréafica
que busca elencar
diversos materiais
acerca do descarte
de medicamentos e
seus desafios.

Notou-se pelo artigo
que existem diversas
entidades envolvidas
no processo de
descarte, além

disso no Brasil ha
uma lei federal que
adota o sistema de
logistica reversa

que responsabiliza
as distribuidoras
responsaveis pelo
descarte adequado
dos medicamentos

e restando ao
Governo apenas

0 papel educativo
nas campanhas de
recolhimento por
meio das farmacias.
Além disso, nota-se
que um grande
impasse para que
esse descarte ocorra
adequadamente é
disputa pela ndo
responsabilidade
pelos custos de tal
ato.
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(ROCHA et al.,
2012)

Avaliagéo do

uso racional de
medicamentos e
estoque domiciliar.

Avaliar a forma

de aquisicéao,
armazenagem

e descarte e
medicamentos
estocados em
casa, por uma
populagéo do
municipio de
Cocalzinho, Goias.

A coleta de dados
foi obtida através de
visitas domiciliares,
em uma pesquisa
de campo, com
base populacional
no municipio de
Cocalzinho, Goias.
A aplicagéo do
questionario foi
realizada por
alunos do curso

de Farmécia

da Faculdade
Anhanguera de
Anépolis, em

uma amostra
aleatoria simples
das propriedades
urbanas, entre o
periodo de agosto
de 2011 & setembro
de 2011.

Das 100 casas
sorteadas para

a realizacdo das
entrevistas, apenas
85 participaram pois
em 6 houve recusa
dos moradores

em participar da
pesquisa e em outras
9 houve auséncia

de moradores. Dos
532 medicamentos
encontrados 68%
eram genéricos, com o
grupo dos analgésicos
sendo sua maioria.
Foi observado

que 80,36% dos
entrevistados
descartavam seus
medicamentos no lixo
convencional, com

os outros 19,64%
realizando o descarte
em pias e vasos

sanitarios.
(SCHIMID et al., Automedicacdo em Estimar a Foram utilizados A proporcéo de
2010) adultos de baixa proporc¢éao de dados de inquérito automedicacao foi

renda no municipio
de Sé&o Paulo.

automedicacao
em adultos de
baixa renda e
identificar fatores
associados.

populacional
realizado no
municipio de

Sé&o Paulo em
2005, cujo plano
amostral incluiu dois
dominios, favela

e nao favela, com
amostragem por
conglomerados

em dois estagios,
totalizando

3.226 individuos
elegiveis. Além

de caracteristicas
sociodemograficas e
econdmicas, foram
analisados: uso de
medicamentos nos
15 dias anteriores

a entrevista,

tipo de acesso
(gratuito, comprado
ou outra) aos
medicamentos e o0s
tipos de morbidades
(crénicas ou agudas)
tratadas, em analise
de regressao
logistica maltipla.

de 27% a 32%.
Automedicacgéo esteve
fortemente associada
a morbidade aguda,
a0 acesso ao
medicamento por
compra, a idade
menor que 47 anos

e medicamentos do
grupo terapéutico
que atuam no
sistema nervoso
central. O grupo

que atua no sistema
nervoso central foi

0 mais utilizado na
automedicagéo.

Acerca desse assunto, poucos artigos foram publicados. Nesta revisdo, procurou-

se estabelecer um comparativo entre os estudos ja feitos com o propésito de possibilitar
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uma compreensao efetiva da atual condigcdo do descarte de medicamentos domiciliares no
Brasil, assim, devido a escassez de informacao ha uma confirmagéo da relevancia desse
novo estudo para o meio académico.

Assim, ao explorar os artigos selecionados, apenas 1 aborda de forma enfatica a
problemética quando o uso racional e o impacto dele no consumo e descarte de insumos
no meio ambiente, uma vez que devido a ao uso erréneo a casos de compras exacerbadas
de medicamentos levando a desperdicios por prazo de validade ou até restos de residuos
em recipiente levando a quadros de contaminagdo ambiental.

Em relagdo a medidas de praticas de saude publica, foi-se constatado 1 producao
cientifica que teve como foco profissionais de saude e suas percepc¢des em relacdo a
tematica, a partir disso foi constatado um déficit na compreenséo dos trabalhadores quanto
ao descarte adequado de medicamentos e diretrizes vigentes no codigo de vigilancia
sanitaria.

51 CONCLUSAO

Ficou evidenciado pelos resultados alcangcados na pesquisa que a questdo
da automedicagdo e 0 seu armazenamento em domicilio aumenta o consumo destes
medicamentos pela populacgéo brasileira assim como o desperdicio, por conta de alteragdes
fisico-quimicas decorrentes do mau armazenamento, ou até mesmo do fim do prazo de
validade, sendo tais medicamentos apenas descartados no lixo comum ou até mesmo na
pia ou vaso sanitario. Ressalta-se a facilidade de aquisicdo dos medicamentos como um
ponto chave para esse desperdicio e consequentemente o descarte incorreto em larga
escala.

Portanto, ao refletir sobre o descarte de medicamentos armazenados em domicilio
percebe-se a necessidade da criacdo e/ou ampliagdo de politicas que incentivem um
descarte correto dos supracitados, tendo em vista os diversos aspectos negativos
desencadeados por essa pratica. Sendo assim, diversos setores sociais necessitam se
articular para que esses medicamentos tenham o seu destino correto e para que a poluicdo
por farmacos seja reduzida, tanto pelo uso racional de medicamentos quanto pelo descarte
adequado.
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RESUMO: A populacéo de idosos brasileiros vem
crescendo rapidamente nas Ultimas décadas
em decorréncia do aumento da expectativa de
vida, mudancas na gestédo de politicas publicas,
avancos na tecnologia e a reorganizagdo no
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sistema de saude. No entanto os idosos estdo mais expostos a problemas de satde e também
relacionados ao uso de medicamentos, devido ao uso inadequado, duplicidade terapéutica
e uso de varios farmacos. Nesta fase € comum a polifarmacia que pode aumentar os riscos
de eventos adversos. Tem como objetivo verificar quantitativamente e qualitativamente os
medicamentos de uso continuo e eventual utilizados pelos idosos residentes na instituicao
de longa permanéncia. Trata-se de um estudo descritivo transversal realizado em uma
Instituicéo de longa permanéncia, em Campo Grande — MS, no periodo de fevereiro a agosto
de 2018. Para analise dos dados referente aos medicamentos utilizou-se a classificacdo
Anatémica-Terapéutica-Clinica (ATC) até o terceiro nivel, subgrupo farmacologico e para
0s mais consumidos até o subgrupo quimico. Totalizou-se 434 medicamentos prescritos,
provenientes de 52 prontuarios de idosos, com a média de 8,3 medicamentos por idoso,
os farmacos mais prescritos foram para o sistema nervoso (46,54%), seguido do aparelho
cardiovascular (25,81%) e aparelho digestivo e metabolismo em (11,98%). Os subgrupos
mais prescritos foram os psicolépticos, psicoanalépticos, dentre eles antipsicéticos e
antidepressivos, agentes com ag¢édo no sistema renina-angiotensina e agentes modificadores
de lipidios. Torna-se necessério a realiza¢gdo de um plano de cuidado, com o seguimento
farmacoterapéutico e participagdo ativa do profissional farmacéutico clinico, visando
educacgdo em saude a reducao de farmacos, contribuindo para a melhoria da qualidade de
vida dos idosos institucionalizados.

PALAVRAS-CHAVE: Terapia medicamentosa; ldosos; Instituicdo de longa permanéncia.

CARE OF DRUG THERAPY IN ELDERLY RESIDENTS IN THE LONG STAY
INSTITUTION

ABSTRACT: The elderly Brazilian population has been growing rapidly in recent decades
due to the increase in life expectancy, changes in public policy management, advances
in technology and the reorganization of the health system. However, the elderly are more
exposed to health problems and also related to the use of medications, due to inappropriate
use, therapeutic duplicity and use of various drugs. At this stage, polypharmacy is common,
which may increase the risk of adverse events. It aims to verify quantitatively and qualitatively
the medications for continuous use and eventual used by the elderly residing in the long-stay
institution. This is a descriptive cross-sectional study carried out in a long-term institution,
in Campo Grande - MS, from February to August 2018. For the analysis of data related to
medicines, the Anatomical-Therapeutic-Clinical (ATC) classification was used up to the third
level, pharmacological subgroup and for those most consumed up to the chemical subgroup.
There were a total of 434 prescribed medications, from 52 medical records for the elderly,
with an average of 8.3 medications per elderly person, the most prescribed drugs were for
the nervous system (46.54%), followed by the cardiovascular system (25.81% ) and digestive
system and metabolism in (11.98%). The most prescribed subgroups were psycholeptics,
psychoanalytical, among them antipsychotics and antidepressants, agents acting on the
renin-angiotensin system and lipid-modifying agents. It is necessary to carry out a care plan,
with pharmacotherapeutic follow-up and active participation by the clinical pharmacist, aiming
at health education in the reduction of drugs, contributing to the improvement of the quality of
life of institutionalized elderly.

KEYWORDS: Drug therapy; Elderly; Long-term institution.
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11 INTRODUGAO

Com o aumento da expectativa de vida a populacdo de idosos brasileiros vem
crescendo. Dessa forma diversas questoes sobre gestdo de politicas publicas, avancos
na tecnologia e a reorganizag¢ao no sistema de saude, estdo sendo ressaltadas, devido a
essa progressao na taxa de envelhecimento (FERREIRA et al., 2010). O envelhecimento
caracterizado como um processo universal, gradual e evolutivo, envolve uns somatérios
de fatores, que estdo intrinsecamente relacionados, e podem retardar ou acelerar esse
processo (MACHADO et al., 2010).

A imprescindibilidade de cuidados especificos aliada aos novos arranjos familiares
vem colaborando para a crescente institucionalizacdo dos idosos. A redugédo do namero
de filhos e a integracdo da mulher no mercado de trabalho fazem com que as atribuicbes
do cuidado aos idosos deixem de ser exclusiva da familia, e passam a ser também das
Instituicoes de Longa Permanéncia (ILP) (OLIVEIRA; ROZEDO, 2014).

As instituicbes de longa permanéncia (ILP) tendem a oferecer servicos mais
qualificados a fim de atender as necessidades cotidianas dos idosos e, especificamente,
em relacdo a manutencdo do estado de saude e melhoria na qualidade de vida.
Porém ao mesmo tempo em que é acolhedora, ela também os confina, pois, os idosos
institucionalizados estdo em uma situagdo de dependéncia, levando ao sedentarismo e
diminuicdo gradativa da sua capacidade funcional. Portanto, essas instituicbes devem
ter estrutura fisica adequada as especificidades do envelhecimento e recursos e servicos
capacitados para o atendimento adequado ao idoso (FREITAS; NORONHA, 2013).

Os idosos estdo mais expostos a problemas relacionados ao uso de medicamentos,
muitas vezes devido ao uso inadequado, duplicidade terapéutica e uso de varios
farmacos. A utilizagéo concomitante de cinco ou mais medicamentos é caracterizado como
polifarmacia e se caracteriza como uma pratica que pode aumentar os riscos de eventos
adversos(SECOLI, 2010), desta forma é fundamental conhecer a terapia medicamentosa
empregada aos moradores da ILP, evitando desta maneira possivel agravos a saude.

Aspectos como maior fragilidade, dependéncias fisica, psiquica, social e baixa
funcionalidade surgem com a idade mais avangada. Tais particularidades proporcionam
a criagdo de uma linha que separa os riscos e beneficios na utilizagdo de medicamentos
por essa populacéo, principalmente quando associadas a presenca de morbidades e a
prevaléncia de doencas crbénicas degenerativas (HEPLER, 1999). Nesse processo, ocorre
a insercéo direta do farmacéutico com o paciente, visando, dentre outros fatores, ao uso
racional de medicamentos, identificacdo de interagbes farmacolbgicas, os problemas
relacionados aos medicamentos (PRM), risco potencial de toxicidade e ineficacia terapéutica
(BOTH et al., 2016).

Os medicamentos sdao um suporte essencial e uma certa cautela deve ocorrer tanto
na sua forma administracdo quanto no farmaco prescrito para este paciente (TEIXEIRA
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&CASSIANI, 2014), havendo necessidade de adotar medidas que auxiliem e facilitem
na identificacdo de cada medicamento e profissionais capacitados a ensinar de maneira
correta o0 modo de administragdo e horarios, uma vez que a maioria dos idosos costumam
manter uma certa independéncia em relacéo a tomar atitudes, com esta medida preventiva
evitamos possiveis erros de medicagdes.

Auxiliando o profissional farmacéutico no acompanhamento ao paciente, o grupo
de Investigacao em Atencao Farmacéutica da Universidade de Granada desenvolveu uma
metodologia para implantagcdo e seguimento farmacoterapéutico de pacientes titulado
Método Déader. O Método Dader baseia-se na aquisicdo da historia farmacoterapéutica
do paciente e na avaliacdo de seu estado situacional em uma data determinada, a fim
de identificar e resolver os possiveis PRM apresentados. No Brasil, o Método Dader é o
mais utilizado e mais aceito para a pratica da Atencdo Farmacéutica. Constituindo-se de
uma estratégia importante para o uso racional de farmacos, bem como para promover a
interacao do farmacéutico com demais profissionais da area da satde (BRUNE; FERREIRA;
FERRARI, 2014).

Dentre os usuarios de medicamentos, os idosos sé@o, possivelmente, o grupo etario
mais medicado na sociedade, devido ao aumento de prevaléncia de doengas cronicas com
aidade. O alto consumo de medicamentos e também de diferentes grupos destes, possuem
a capacidade de aumentar a incidéncia dos PRM’s, deixando a populacao vulneravel aos
varios problemas de saude (ZANELLA; ASSINI, 2008).

Para obter informagdo necessaria dos problemas de salde e sobre os
medicamentos de uso, é necessaria a realizacdo de uma fase de estudo, para uma posterior
avaliagcdo. Desse modo quando se avalia os problemas de salude e os medicamentos,
metodologicamente é aconselhavel que o farmacéutico estude cada problema como os
medicamentos utilizados no tratamento, ndo estudar de uma so6 vez todos os problemas de
salde e de outra todos os medicamentos (MACHUCA; FERNANDEZ-LLIMOS; FAUS, 2009).
Observar sinais e sintomas, causas e consequéncias do problema de saude, melhorara
a qualidade da intervencao, que objetiva resolver os possiveis problemas relacionados
com os medicamentos que o paciente possa experimentar. Ao analisar os medicamentos é
necessario realizar um bom estudo destes, para que a intervencéo tenha maiores garantias
de ser (til na saude do paciente. Posologia, farmacocinética, agdo e mecanismo de agéo,
interacdes, precaugdes e contraindica¢do, séo os aspectos relevantes a se considerar dos
medicamentos (MACHUCA; FERNANDEZ-LLIMOS; FAUS, 2009).

Contudo, o uso racional de medicamentos contempla, além do acesso, a quantidade
e a qualidade da farmacoterapia. Os idosos sdo acometidos pela alta prevaléncia de
doencgas crbnicas e os medicamentos ainda sdo a principal intervengcédo terapéutica
(BRASIL, 2013). O objetivo deste trabalho foi verificar quantitativamente e qualitativamente
os medicamentos de uso continuo e eventual utilizados por idosos residentes na instituicdo

de longa permanéncia.
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21 MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo transversal, a amostra foi constituida por idosos
atendidos em uma Instituicdo de Longa Permanéncia, situada no municipio de Campo
Grande — MS. Utilizou-se os prontuarios médicos desses idosos para a realizagdo da
pesquisa, e as variaveis analisadas foram: nome do medicamento prescrito e diagnéstico.

A pesquisa contou com os prontuarios de 52 idosos, de ambos os sexos, com 0s
quais atenderam ao seguinte critério de inclusdo: medicamentos em uso durante a uUltima
semana e industrializados. Definiu-se polifarmécia a utilizagdo concomitante de cinco ou
mais medicamentos, conforme a literatura. Os dados coletados foram analisados utilizando
o programa Microsoft Office Excel. Para analise e classificacdo dos medicamentos foi
utilizado o sistema Anatomical Therapeutical-Chemical Classification System (ATC). Este
trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Catolica Dom
Bosco (UCDB).

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Observou-se que dos 52 pacientes (42,30% mulheres e 59,69% homens), acima de
60 anos, faziam uso de quatro ou mais medicamentos em suas prescri¢gdes. Os idosos que
utilizaram de 5 e acima de medicamentos eram 92,30%, fato esse denominado polifarmacia,
que pode favorecer a ocorréncia de reacdes adversas e interacdes medicamentosas.

Foram identificados 61 farmacos diferentes nas prescricdes, um total de 434
medicamentos prescritos, com uma média de 8,3 medicamentos utilizados por idoso.
Essa relacdo de numeros de medicamentos consumidos pode ser observada também, no
estudo de Terassi et al. (2012), onde o resultado encontrado foi de uma média de 5,97
medicamentos utilizados ao longo do dia. Observou-se que o resultado desse estudo foi
superior aos da literatura, um alerta na busca de estratégia ou elaboragéo de um plano de
cuidado, pelos riscos ao paciente.

Segundo, Abrantes (2013) o seguimento farmacoterapéutico e a adesdo a
terapia diminui as implicacdes do regime terapéutico e consequentemente o niumero de
medicamentos que devem consumir.

Em relacdo as morbidades registradas nos prontuarios de cada idoso, observou-se
uma predominancia no diagndstico de hipertensado arterial sistémica (19,08%), seguido
por problemas psiquiatricos (11,84%), exceto depressdo e deméncia e acidente vascular
encefalico (8,55%). (Tabela 1).
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Problemas de saude Numero de diagnésticos %

Hipertenséao arterial sistémica 29 19,08
Depressao 7 4,61
Deméncia 8 5,26
Qutros problemas psiquiatricos 18 11,84
Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica 6 3,95
Doengas do coragéo 6 3,95
Acidentes vascular encefélico 13 8,55
Outros 65 42,76
Total 152 100

Tabela 1 - Perfil nosolégico de idosos residentes em uma instituicdo de longa permanéncia,
Campo Grande — MS, 2018.

Constatou-se o diagnéstico de doengas cronicas tais como depressédo (4,61%),
deméncia (5,26%), doencga pulmonar obstrutiva crénica (3,95%), doencas do coragéao
(3,95%) e outros (42,76%). Esse ultimo, envolve doencas como, tabagismo, gastrite,
hemorrdidas, hipotireoidismo, hiperplasia prostatica benigna, varizes, acuidade auditiva e
visual, artrose, etilista cronico, doenca de Parkinson e doenca de Alzheimer. Porém, foi
identificado que dos 52 pacientes, 5 idosos (9,61%) n&o continha qualquer diagnostico
em seu prontuario, mas todos eram polimedicados, favorecendo assim a ocorréncia de
eventos adversos. A simultaneidade inapropriada entre diagnostico e medicamento
prescrito, aumenta danos, diminui a longevidade e piora a qualidade de vida dos pacientes,
por isso, a comunicacao entre os profissionais e pacientes € de fundamental importancia
para otimizar a associagdo de farmacos (MIRA,2013).

A Tabela 2 apresenta uma descricdo das categorias de farmacos mais prescritos
segundo a classificagdo anatémica e terapéutica (ATC). O ATC é adotado pela Organizagéo
Mundial de Saude e classifica os medicamentos em diferentes grupos de acordo com o
6rgdo ou sistema em que atuam. Entre os mais utilizados, destacam-se os que atuam
sob o Sistema Nervoso (46,54%), seguido dos medicamentos com ac¢éo sobre o aparelho
cardiovascular (25,81%), aparelho digestivo e metabolismo (11,98%), sangue e 6rgaos
hematopoiéticos (6,68%), sistema musculoesquelético (4,38%) e aparelho respiratério
(2,53%), totalizando 90,78% das prescricoes.
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Classes e subgrupos Caédigo ATC N %

Aparelho digestivo e metabolismo A 52 11,98
Antiacidos A02B 12 2,76
Agentes antiespasmodicos AO3F 7 1,61
Laxativos AOBA 6 1,38
Suplementos minerais A12A 10 2,30
Sangue e 6rgaos hematopoiéticos B 29 6,68
Agentes antitrombéticos BO1A 23 5,30
Aparelho Cardiovascular (o] 12 25,81
Diuréticos C03C 9 2,07
Vasoprotetores Co5C 9 2,07
Betabloqueadores CO7A 14 3,23
Bloqueadores dos canais de célcio cosC 11 2,53
:r?geir;ttz?]giﬂz*atuam sobre o sistema renina- co9 30 6.91
Hipolipemiantes C10A 14 3,23
Sistema musculoesquelético M 19 4,38
Anti-inflamatoérios e antirreumaticos MO1A 6 1,38
Sistema nervoso N 202 46,54
Analgésicos NO3B 16 3,69
Antipsicéticos NO5A 52 11,98
Ansioliticos NO5B 9 2,07
Antidepressivos NO6A 57 13,13
Anti-deméncia NO6D 18 4,15
Aparelho respiratério R 11 2,53
Anti-histaminicos para uso sistémico ROBA 7 1,61

‘Inclusos os subgrupos: Inibidor da enzima de conversdo da angiotensina e antagonista da
angiotensina Il

Tabela 2 — Distribuicdo dos farmacos mais utilizados pelos individuos segundo ATC.

Observou-se as prescricdes de medicamentos dermatologicos (1,15%), dos atuam
sobre aparelho genito-urinario e horménios sexuais (0,92%), preparados hormonais
sistémicos, excluindo hormédnios sexuais (0,92%), anti-infecciosos gerais para uso sistémico
(0,46%), agentes antineoplasicos e imunomoduladores (0,23%), produtos antiparasitarios,
inseticidas e repelentes (0,23%), 6rgéaos sensitivos (0,69%) e os sem classificagao (4,60%),
sendo esses 0S que menos versaram nas prescri¢des.

Em relagdo ao uso de medicamentos, observando a tabela 2, verificou-se a
predominancia do subgrupo psicolépticos e psicoanalépticos, mais precisamente os
antipsicéticos e antidepressivos dentro da classe do Sistema Nervoso. Os medicamentos que
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envolvem esse sistema tém como reacdes adversas a sedacgao, discinesia tardia, reducéo
dos efeitos anticolinérgicos e distonia, ocasionando diversas consequéncias clinicas como
quedas, fratura de quadril, confusdo mental e isolamento social (SECOLI, 2010). Medidas
nao farmacologicas, como, aproximacgao da familia, o incentivo a socializagéo e atividades
imperativas que estimulem o idoso dentro da instituicdo, séo agdes essenciais que possuem
capacidade de reduzir os agravos depressivos, consequentemente diminuir o consumo dos
medicamentos referentes a patologia.

Outro destaque foi a prevaléncia de medicamentos com agédo sobre o aparelho
cardiovascular (25,81%), dentro desse sistema observou-se a predominancia de prescricao
do subgrupo dos agentes que atuam sobre o sistema renina-angiotensina (6,91%). Esse
resultado corroborou com os diagnésticos, uma vez que 19,08% dos idosos eram hipertensos
e 0s agentes que atuam sobre o sistema renina-angiotensina foram um dos subgrupos de
tratamento mais utilizado, a tabela 2 também mostra que houve outras classes prescritas,
tais como da classe dos diuréticos, vasoprotetores, betabloqueadores, bloqueadores dos
canais de calcio e hipolipemiantes. Resultados semelhantes também foram encontrados
no estudo de Peixoto et al. (2012), onde os medicamentos mais utilizados foram os que
atuam no sistema nervoso (37,8%) e aparelho cardiovascular (28,0%). Essa hegemonia
entre os estudos se da, pois, as alteragdes das caracteristicas vasculares, que ocorrem
com o envelhecimento, tém importante papel na génese e progressao da Hipertensao
Arterial Sistémica, ou seja,constituindo-se como a morbidade mais frequente nos maiores
de sessenta anos (MIRANDA, 2002).

Baseado neste resultado, a tabela 3, mostra quais foram os medicamentos mais
prescritos do Sistema Nervoso (SN) e o do Aparelho Cardiovascular (CV). Foram totalizados
202 medicamentos do SN, e 112 medicamentos do CV. Deste total, os mais prescritos
conforme prontuarios foram do SN, a risperidona (9,90%), seguidos por carbamazepina
(7,92%), haloperidol (6,93%), fluoxetina (5,45%) e amitriptilina (4,95%). Do sistema CV,
observou-se uma prevaléncia na prescricdo dos medicamentos losartana (11,61%),
sinvastatina (11,61%), anlodipino (9,82%), furosemida (8,04%) e enalapril (8,04%).

Medicamentos N’ %
SISTEMA NERVOSO 202 100
NO5A Risperidona 20 9,90
NO3A Carbamazepina 16 7,92
NO5A Haloperidol 14 6,93
NOGA Fluoxetina 1 5,45
NO6A Amitrptilina 10 4,95
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APARELHO CARDIOVASCULAR 112 100

Co9oC Losartana 13 11,61
C10A Sinvastatina 13 11,61
Cco8C Anlodipino 11 9,82
C03C Furosemida 9 8,04
CO09A Enalapril 9 8,04

‘NUumero de medicamentos

Tabela 3 — Relacgéo e prevaléncia do nimero de farmacos mais prescritos dos Sistema Nervoso
e Aparelho Cardiovascular.

Dentre esses farmacos prescritos, observou-se que o antidepressivo ftriciclico
amitriptilina, esta na lista dos medicamentos potencialmente inapropriados para idosos, por
favorecer possiveis consequéncias, como: efeitos anticolinérgicos e hipotenséo ortostatica.
Em seguida, percebe-se outro medicamento inapropriado para idosos, os inibidores
seletivos de recaptacao da serotonina, como a fluoxetina, podendo ocasionar a estimulagéo
do SNC, agitagéo e disturbios do sono (LUCCHETI, 2010).

O consumo de medicamentos referentes ao aparelho cardiovascular como o segundo
grupamento mais utilizado nesta populagéo, contribui para prevencéo de complicacbes
associadas aos eventos cardiovasculares, controle da pressdo arterial e redugdo da
sintomatologia das mobilidades. O tratamento farmacolégico mais indicado foi losartana
(11,61%), agentes com ag¢do no sistema renina-angiotensina, e sinvastatina (11,61%)
agentes modificadores de lipidios. Em relacdo as comorbidades relevantes, os individuos
idosos em sua maioria fazem o uso de terapia combinada, aumentando a frequéncia de
interacdo medicamentosa, conforme a complexidade da terapia. Contudo, os prejuizos e
resultados negativos de eventos adversos relacionados aos medicamentos sédo maiores
nesta faixa etaria (SECOLI, 2010).

Por estarem entre os medicamentos mais prescritos, traz-se uma atencéo quanto
a qualidade de vida desses pacientes e importancia dos profissionais farmacéuticos, onde
podem desempenhar papel relevante na vigilancia, integrados com médicos e pacientes
na garantia da efetividade e seguranca das terapias. Assim contribuindo na prevencao
e promocao da saude, possibilitando o uso adequado dos medicamentos garantido a
efetividade e seguranca da farmacoterapia.

41 CONCLUSAO

Varias mudancgas no processo de envelhecimento comprometem a¢des de alguns
medicamentos, sendo muitas vezes, de alto risco para o idoso. Observou-se que todos
os idosos, que participaram deste estudo, fez uso de 4 ou mais medicamentos, passiveis

de sofrerem diversos danos a saude, como reagdes adversas, interagdo medicamentosa,
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aumento do risco de hospitalizacdo, graves eventos adversos e outros.

Os resultados evidenciaram que a doenga predominante entre os idosos foi a
hipertenséo arterial sistémica, porém os medicamentos mais consumidos foram os que
atuam no sistema nervoso, como os antipsicoticos e antidepressivos.Percebeu-se também,
que alguns idosos, fazem uso continuo de medicamentos e ndo tem seu diagnéstico em
prontuario. Desta maneira, os profissionais de saude, devem se conscientizar sobre os riscos
que a ingestao excessiva de farmacos promove a salde de um idoso, uma vez que esse
paciente possui diversas altera¢gdes no organismo, que compromete a farmacodinamica e
farmacocinética.

Desta forma, realizar um acompanhamento farmacoterapéutico e garantir uma boa
adeséo ao tratamento diminuindo complicagdes e efeitos adversos, seria uma proposta
ideal, para melhorar a qualidade de vida desses idosos, em particular, residentes em

instituicbes de longa permanéncia.

REFERENCIAS

ABRANTES, M.F.B. Seguimento farmacoterapéutico em idosos polimedicamentados. 2013.117f.
Dissertagao de mestrado — Universidade Fernando Pessoa, Porto, 2013

BOTH, J. S., KAUFFMANN C., Ely, L. S., DALL’AGNOL, R., RIGO, M. P. M., TEIXEIRA, M. F. N., &
CASTRO, L. C. Cuidado farmacéutico domiciliar ao idoso: analise deperfil e necessidades de
promocao e educagao em saude, 2016.

BRASIL. Fundacéo Oswaldo Cruz. SINITOX - Sistema Nacional de Informacées Téxico
Farmacoldgicas, 2013.

BRUNE, M.F.S.S; FERREIRA, E.E; FERRARI, C.K.B. O Método Dader na atencao farmacéutica em
pacientes hipertensos no municipio de Pontal do Araguaia-MT, Brasil. O Mundo da Saude, Sao
Paulo - 2014;38(4):402-409.

FREITAS, A.V.C; NORONHA, C.V. Uso de medicamentos em idosos que residem em uma
instituicao de longa permanéncia. Estud. Interdisciplinar. Envelhecimento, v. 18, n. 1, p. 105 - 118,
2013.

FERREIRA, D.C.O; YOSHITOME, A.Y. Prevaléncia e carateristicas das quedas de idosos
institucionalizados. Revista Brasileira de Enfermagem, v. 63, n. 6, p. 991-997, 2010.

HEPLER, C.D. Hacia uma mejora sistematica Del uso de medicamentos en El ejercicio
comunitario. Uma nueva perpectiva em atencién farmacétucia. RevistaPharmeutical Care
Espafa,v. 1, p. 428-457, jul. 1999.

LUCCHET], G. et al. Fatores associados a polifarmacia em idosos institucionalizados. Revista
Brasileira de Geriatria e Gerontologia, v. 13, n. 1, p. 51-58, 2010.

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 5 “



MACHADO, W.C.A; FARIA, D.P, BARROS, R.C.F; MORAES, C.A.M. Expectativas dos alunos
do curso de formacao de cuidadores de idosos na regiao centro-sul fluminense: da busca
de conhecimento a oportunidades no mercado de trabalho. Revista de Pisiquiatria: cuidado é
fundamental Online, v.2, n.1, 2010.

MACHUCA, M.; FERNANDEZ-LLIMOS, F.; FAUS, M. J. Guia de Seguimiento Farmacoterapéutico:
Método Dader. Granada, 2009.

MIRA, J.J; OROZCO-BELTRAN, D; PEREZ-JOVER, V; MARTINEZ-JIMENO, L; GIL-GUILLEN, V.F;
CARRATALA-MUNUERA, C. et al. Physician patient communication failure facilitates medication
errors in older polymedicated patients with multiple comorbidities. Fam Pract.;30(1):56-63,2013.

MIRANDA, D.R; PERROTTI, C.T; BELLINAZZI, R.V; NOBREGA, M.T; CENDOROGLO, S.M; NETO,
J.T. Hipertensao arterial no idosos, peculiaridades na fisiopatologia, no diagnéstico e no
tratamento Ver. Bras. Hipertens 9:293-300,2002.

OLIVEIRA, J. M. de ; ROZEDO, C. A. Instituicao de longa permanéncia para idosos: um lugar de
cuidado para quem nao tem opc¢ao. Rev. Bras. de Enfermagem, v.67, n.5, p.773-779, 2014.

SECOLI, R.S. Polifarmacia: interac6es e reagdes adversas no uso de medicamentos por idosos.
Rev. Bras. Enferm. 2010; 63(1): 136- 40.

TERASSI, D.R; RISSARDO, L.K; PEIXOTO, J.S; SALCI, M.A; CARREIRA, L. Prevaléncia do uso de
medicamentos em idosos institucionalizados: um estudo descritivo. Online Brazilian Journal of
nursing, 11(1): 23-29, 2012.

TEIXEIRA, T. C. A.; CASSIANI, S. H. de B. Analise de causa raiz de acidentes por quedas e erros
de medicacao em hospital. Acta paulista Enfermagem, Sdo Paulo, vol.27 n°.2 Sdo Paulo mar./apr.
2014

ZANELLA, V; ASSINI, F.L. Identificacao de problemas relacionados com medicamentos em
pacientes geriatricos na cidade de Concoérdia — SC. Rev. Bras. Farm., 89(4): 294-297, 2008.

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 5 “



CAPITULO 6

COSMECEUTICOS E SUSTENTABILIDADE:
VALORIZACAO DE SUBPRODUTOS AGRO-

Data de aceite: 01/06/2021
Data de submissao: 16/04/2021

Carla Alexandra Lopes Andrade de Sousa e
Silva

FP-ENAS ((Unidade de Investigagdo UFP em
Energia, Ambiente e Saude), CEBIMED (Centro
de Estudos em Biomedicina), Universidade
Fernando Pessoa)

Porto — Portugal
https://orcid.org/0000-0001-6467-4766

Diana Gomes

Aluna Finalista do Mestrado Integrado em
Ciéncias Farmacéuticas, da Faculdade de
Ciéncias da Saude da Universidade Fernando
Pessoa

Porto, Portugal

Ana Cristina Mendes Ferreira da Vinha
FP-ENAS ((Unidade de Investigacédo UFP

em Energia, Ambiente e Saude), CEBIMED
(Centro de Estudos em Biomedicina),
Universidade Fernando Pessoa); REQUIMTE/
LAQYV, Departamento de Ciéncias Quimicas,
Faculdade de Farmécia, Universidade do Porto
Porto — Portugal
https://orcid.org/0000-0002-6116-9593

RESUMO:Nos Ultimos anos tem havido um
aumento substancial da produgéo de residuos
alimentares, maioritariamente por parte da
industria agroalimentar, contribuindo para os
elevados niveis de poluicdo mundiais. Estes
residuos séo principalmente utilizados para
adubos ou para a alimentacdo direta dos animais,
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sem sofrerem qualquer tipo de tratamento.
Contudo, a partir destes subprodutos alimentares
€ possivel extrair compostos de elevado
valor, nomeadamente nutrientes e compostos
bioativos, interessantes para a industria
cosmética e farmacéutica. Todavia, durante a
extracdo destes subprodutos & necessério ter
em consideragé@o o meio ambiente e a utilizagéo
de métodos extrativos sustentaveis, de modo a
contribuir para um desenvolvimento econémico
e social sustentavel. Para tal, é necessario
dar importancia a reutilizagédo, a reciclageme a
prevencédo da producdo de residuos, de forma
a incentivar a exploracdo de subprodutos
alimentares com valor acrescentado e com
potencial para comercializacdo e aplicagdo em
formulagbes cosmecéuticas. Os cosmecéuticos
surgiram da constante evolugdo da industria
cosmeética e da procura pelos consumidores de
produtos inovadores, levando ao aparecimento
de novos conceitos, de que é exemplo o termo
“cosmecéutico”, que teve origem na jungdo dos
termos cosmético e farmaco, cujas caracteristicas
permitem aincorporacéo de compostos bioativos,
como por exemplo vitaminas e compostos
fendlicos, extraidos de subprodutos alimentares,
e desta forma, contribuir para a sustentabilidade
a nivel mundial. Contudo, a regulamentagéo
dos cosmecéuticos parece ainda ndo estar
devidamente estabelecida, sendo um entrave a
sua validagéo e comercializacgao.
PALAVRAS-CHAVE: Sustentabilidade,
subprodutos  alimentares, cosmecéuticos,
saude publica.
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COSMECEUTICALS AND SUSTAINABILITY: VALUATION OF AGRI-FOOD BY-
PRODUCTS

ABSTRACT: In recent years there has been a substantial increase in the production of
food waste, mainly from the agri-food industry, contributing to the high levels of pollution
worldwide. These residues are mainly used for fertilizers or for direct feeding of animals,
without undergoing any type of treatment. However, from these food by-products it is possible
to extract compounds of high value, namely nutrients and bioactive compounds, interesting
for the cosmetic and pharmaceutical industry. However, during the extraction of these by-
products it is necessary to consider the environment and the use of sustainable extractive
methods, in order to contribute to a sustainable economic and social development. To this
end, it is necessary to give importance to reuse, recycling and the prevention of waste
production, in order to encourage the exploitation of food by-products with added value
and with potential for commercialization and application in cosmeceutical formulations.
Cosmeceuticals arose from the constant evolution of the cosmetic industry and the demand
by consumers for innovative products, leading to the emergence of new concepts, such as
the term “cosmeceutical’, which originated from the combination of the terms cosmetic and
pharmaceutical, whose characteristics allow incorporation of bioactive compounds, such
as vitamins and phenolic compounds, extracted from food by-products, and in this way,
contributing to global sustainability. However, the regulation of cosmeceuticals still seems not
to be properly established, being an obstacle to its validation and commercialization.
KEYWORDS: Sustainability, food by-products, cosmeceuticals, public health.

11 INTRODUGAO

A tematica do reaproveitamento de subprodutos industriais abrange vérias areas
importantes, incluindo a investigacdo, a componente social, a econémica e, ndo menos
importante, a ambiental. Na verdade, € do conhecimento geral que a indUstria agroalimentar
produz uma quantidade elevada de subprodutos com importante impacto econémico e
ambiental, sendo que na sua maioria continuam sem solu¢éo de valorizagédo implementada
face a inexisténcia de uma abordagem integrada. Atualmente, a eliminacdo de residuos
sélidos agroindustriais € um problema persistente e generalizado nas areas urbanas e
rurais em muitos paises desenvolvidos e em desenvolvimento (Abdel-Shafy e Mansour,
2018).

O plano de acdo da Unido Europeia (UE) para a dinamizagdo da economia através
da reducédo do desperdicio agroalimentar inclui uma abordagem estratégica baseada na
reducdo, reutilizacéo, recuperacdo e reciclagem de materiais e energia, aumentando o
valor e, consequentemente, a vida Util de produtos, materiais e recursos naturais (European
Commission, 2015). O reaproveitamento de subprodutos agroindustriais pode representar
uma fonte renovavel para alguns constituintes alimentares, farmacéuticos e cosméticos ja
em uso, ou mesmo originar novos ingredientes de valor acrescentado com compostos e
propriedades funcionais reconhecidas (Szabo et al., 2018; Faustino et al., 2019).
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Por outro lado, o aumento da populagdo e do nivel de vida previstos para as
préximas décadas, pressupdem um acréscimo na procura de fontes de nutrientes e nédo-
nutrientes importantes para a populagdo mundial. Com o desenvolvimento sustentavel em
perspetiva, as industrias nacionais e internacionais terdo de planear as produgdes futuras
tendo em conta variaveis como a disponibilidade atual de alimentacdo animal, as mudancas
necessarias nas condi¢cdes de cultivo, a gestdo dos recursos naturais, o impacto ambiental,
a eficiéncia energética e as alteragdes climaticas. A atencdo a todas estas variaveis vai
contribuir para a criagdo de novos recursos naturais de elevada qualidade, sustentaveis
e assentes em estratégias de modernizagéo e progresso tecnolégico. Nesta producéo de
novos alimentos que se quer integrada, estruturada e planeada, surgem os subprodutos
da indUstria agroalimentar, ou por outras palavras, os residuos provenientes da produgéo.
No mercado dos cosméticos, a Europa continua a estar na linha da frente, tanto no
papel de fabricante, como no de consumidor, representando cerca de 78,6 bilides de um
mercado anual de 215 bilides de doélares. A seguir a Europa, as zonas que apresentam
maior crescimento, em volume e em valor neste mercado, sdo a zona da Asia-Pacifico
(nomeadamente China, Japo e india) e América do Norte (Cosmetics Europe, 2018).

Tendo em conta o elevado interesse por parte dos consumidores por compostos
bioativos naturais, a industria dermocosmética tem valorizado o uso de produtos naturais
detentores de bioatividade na produgédo de cosméticos, os quais advém de alimentos ou
dos seus subprodutos, ricos em nutrientes essenciais com atividade antimicrobiana, anti-
inflamatoéria e antioxidante. Deste modo, através da exploragéo deste tipo de produtos
€ possivel extrair compostos de elevado interesse para a industria cosmecéutica, por
exemplo, com acgédo na retardagéo do envelhecimento cutaneo e na fotoprotecéo contra os
raios UV (Hernandez et al., 2020).

Na ultima década, e na medida que a indUstria cosmética evoluiu, surgiu a
necessidade de revolucionar conceitos, surgindo o de cosmecéutico, que valoriza a beleza,
mas também a saude da pele, dai o conceito de “beleza de dentro para fora”. Além disso,
0s cosmecéuticos obtidos pela extracdo de produtos naturais ganharam um elevado
interesse por parte dos consumidores, devido a questao da sustentabilidade e seguranca
dos produtos obtidos (Alves et al., 2020). Neste sentido, um dos maiores desafios atuais
da indUstria cosmecéutica baseia-se no processamento de subprodutos agroalimentares
para a obtencé@o de compostos de valor acrescentado e producéo de metabolitos, através
de processos quimicos e biotecnoldgicos que visem a sustentabilidade (Pintado e Teixeira,
2015). Estes produtos contém fitoquimicos obtidos a partir de subprodutos de frutas,
vegetais, legumes e ervas medicinais com potencial antienvelhecimento (Hernandez et
al., 2020). No entanto, existem entraves legislativos no que toca a valorizagéo de algumas
substancias bioativas, devido a falta de aprovacao relativamente as alegagdes nutricionais
e de saude na éarea alimentar pela Autoridade Europeia para a Seguranga Alimentar
(EFSA), com a entrada do Regulamento (CE) N°1924/2006 do Parlamento Europeu, por
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falta de validacgéo cientifica (Pintado e Teixeira, 2015). Por estas razdes, o principal objetivo
€ definir e posicionar o conceito de cosmecéutico no mercado da industria dermocosmeética,
explorar o conceito de sustentabilidade a partir dos residuos produzidos, e relacionar a
exploragao de subprodutos alimentares com os produtos cosmecéuticos.

2|1 DESENVOLVIMENTO

2.1 Cosmecéuticos

Atualmente, a Comisséo Europeia (CE) define cosméticos como “produtos destinados
a serem aplicados nas partes externas do corpo humano, como epiderme, cabelo, unhas,
labios, 6rgdos genitais, dentes e membranas mucosas da cavidade oral, com o objetivo
exclusivo ou principal de limpar, perfumar, proteger ou alterar a sua aparéncia ou manté-los
em boas condi¢bes”, segundo o regulamento n° 1223/2009 (Guillerme et al., 2017).

Tendo em conta a constante evolugcdo da industria cosmética e a procura pelos
consumidores de produtos inovadores, surgem novos conceitos, de que é exemplo o termo
“cosmecéutico” resultante de uma juncao de dois termos, “cosmético” e “farmaco” (Alves et
al., 2020). O termo cosmecéutico surgiu, pela primeira vez, por iniciativa de Raymond Reed,
um membro fundador da U.S. Society of Cosmetics Chemist, em 1962. A sua classificacao
baseava-se nos seguintes pontos: “um cosmecéutico € um produto cientificamente
concebido; € um produto que se destina ao uso externo; tem efeitos estéticos desejaveis e;
tem de satisfazer padrdes quimicos, fisicos e médicos” (Saint-Leger, 2012).

Contudo, este conceito ganhou apenas popularidade passados 22 anos, através
do Dr. Albert Kligman, que introduziu o termo cosmecéutico no “National Scientific Meeting
of the Society of Cosmetic Chemists” indicando que um cosmecéutico € algo entre um
cosmético e um farmaco, mais do que uma substancia para embelezar, mas menos que um
farmaco com efeito terapéutico (Kligman, 2006). Em suma, os cosmecéuticos representam
a intersecdo entre a industria cosmética e a industria farmacéutica e traduzem-se em
produtos que, tal como os cosméticos, sdo aplicados topicamente nas partes externas
do corpo humano. No entanto, ao contrario destes ultimos, os cosmecéuticos contém
ingredientes ativos capazes de modificar a estrutura e a fungéo biolégica da pele. Entre
as substancias mais utilizadas, encontram-se os retinoides, vitaminas do complexo B, poli-
hidroxiacidos, péptidos e extratos de plantas (Zasada e Budzisz, 2019).

A Lei FD & C né&o reconhece nenhuma categoria como “cosmecéuticos”. Um
produto pode ser um farmaco, um cosmético ou uma combinacéo de ambos, mas o termo
“cosmecéutico” ndo tem significado nos termos da lei. De facto, nos Estados Unidos da
América o termo cosmecéutico é utilizado pela industria cosmética como uma estratégia de
marketing, ndo sendo reconhecido, nem aprovado pela “Federal Food, Drug, and Cosmetic
Act” (FDA, 2018). Um produto pode ser um farmaco, um cosmético ou uma combinacgéo,
mas o termo “cosmecéutico” ndo tem significado nos termos da lei. No entanto, a industria
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cosmética usa essa palavra para se referir a produtos cosméticos que possuem beneficios
medicinais ou similares a medicamentos (FDA, 2018). Além disso, segundo Kligman
(2006), os fabricantes europeus também ndo adotaram o conceito de cosmecéutico,
receando ir contra a legislagdo e o governo vigente. Por outro lado, os japoneses deram
importancia ao conceito e desenvolveram o termo “quase medicamento”, o qual ndo possui
regulamentacdo, estando isento de todos os requisitos regulamentares no Japéo, isto
€, permitem que os cosmecéuticos contenham ingredientes farmacologicamente ativos,
desde que a seguranca e os efeitos do produto sejam demonstrados (Pandey et al., 2020).
Assim, atualmente, os cosmecéuticos sao uma subclasse inserida no dominio de um
cosmético ou medicamento. Na Europa e no Japao, os cosmecéuticos sdo uma subclasse
dos cosméticos, enquanto, nos EUA, os cosmecéuticos s6 podem ser considerados uma
subclasse de farmacos.

Na india, a autoridade reguladora dos cosméticos e dos medicamentos, que € a
Central de Organizacdo de Controlo Padrédo de Medicamentos (CDSCO), ndo reconhece
0s cosmecéuticos (Pandey et al., 2020). Atualmente na Europa, o termo cosmecéutico
ndo tem reconhecimento legal. Desta forma, a industria faz a divisdo entre cosmético e
medicamento, dependendo da sua composi¢cao, dose, indicagéo terapéutica, funcéo e até
da estratégia de marketing. De referir que, em Portugal, os cosméticos séo regulamentados
pelo Infarmed (Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Salde), que detém
a legislacao relativa a estes produtos (Infarmed, 2016). Em suma, é possivel concluir
que mesmo existindo produtos com caracteristicas de cosmecéuticos, os quais sao
comercializados, divulgados e prescritos, atualmente, a nivel internacional ainda ndo existe
consenso relativamente a sua regulamentacdo. Por esta razdo, considera-se que existe
uma lacuna regulamentar, o que tem consequéncias graves a varios niveis, tais como, nas
normas de rotulagem de produtos, nos protocolos de seguranga, nos ensaios de aprovagao
para venda e distribui¢cdo, na exigéncia ou néo de prescricdo médica (Pandey et al., 2020).

2.2 Sustentabilidade

O termo sustentabilidade refere-se a um tema bastante atual, uma vez que de acordo
com as previsdes das Nacdes Unidas, a populagdo mundial possui atualmente 7,2 bilhées
de pessoas, estimando-se um aumento para um bilhdo nos préximos 12 anos e podera
chegar a 9,6 bilhdes em 2050 (Tolnay et al., 2018). Todavia, o conceito de sustentabilidade
nao é atual, tendo surgido em 1987 na Comisséo Brundtland, fundamentado na ideia de que
o desenvolvimento so € sustentavel se satisfizer as necessidades da geracao presente sem
comprometer as necessidades das geracdes futuras, focando-se na prote¢cao ambiental, no
desenvolvimento econdmico e na equabilidade social. Posteriormente consideraram-se a
cultura, a conservacéo e resiliéncia, como focos igualmente importantes da sustentabilidade
(Have e Gordijn, 2020). Nos ultimos anos existe uma maior necessidade da preservacao
dos recursos naturais, o que justifica o facto da indUstria dermocosmética ter vindo a

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 6 “



implementar normas que tém como principio a pratica da sustentabilidade, através do
recurso a plantas, frutas e horticolas, orgdos marinhos e a outros recursos naturais como
ingredientes, e, sempre que possivel, através da procura de materiais subaproveitados ou
desvalorizados, para a producao de cosméticos de modo sustentavel, procurando preservar
e conservar esses mesmos recursos (Morgant et al., 2018). Por outro lado, as economias
emergentes globais, as condi¢des climaticas variaveis, os estilos de vida em mudanca, o
aumento da melhoria da aparéncia dos consumidores e 0 aumento da procura por produtos
naturais ou de base biolégica séo estimulos para a promog¢éo do crescimento do mercado
cosmético. Assim, torna-se crucial aplicar a no¢do de sustentabilidade a area da salde,
isto €, reconhecer o meio ambiente como a fonte principal para o desenvolvimento desta
area, e deste modo, incrementar a consciéncia global das pessoas para a utilizagdo destes
recursos de modo sustentavel, isto é, ter em consideragéo a estreita relacao do ser humano
com a natureza, surgindo a ideia de “medicina sustentavel”. Por essa razdo, na industria
farmacéutica, é importante durante a escolha de materiais, optar pelos mais sustentaveis,
fazer uma exploracgdo racional dos recursos, avaliar a melhor forma de aproveitar esses
recursos provenientes da indUstria agroalimentar, para garantir uma maior valorizagéo dos
subprodutos obtidos (Have e Gordijn, 2020).

2.3 Producéo de residuos

Antes de mais, € importante esclarecer os termos “residuos” e “subprodutos”, uma
vez que tém definicdes diferentes. Os residuos sao considerados todos os compostos
eliminados ou nao utilizados ao longo do processamento dos alimentos, enquanto os
subprodutos sdo compostos obtidos diretamente de um processo de producéo, isto &, ndo
sofrem qualquer alteracdo e a sua utilizagdo ndo tém impacto negativo no meio ambiente
ou na saude publica (Okino-Delgado et al., 2018). Na Europa, devido a elevada procura
por produtos verdes, como frutas e hortalicas, e devido aos beneficios dos seus consumos,
todos os anos sao produzidos milhares de toneladas de residuos, sendo que cerca de 38%
sé@o desperdicados por parte do setor agroalimentar e dos produtores (Galanakis, 2012;
Santana-Méridas et al., 2012). Em paises em desenvolvimento, a perda é superior (~50%)
relativamente a producéo de frutas e hortalicas, o que se deve a problemas agricolas
e técnicos, mas também a uma menor taxa de reaproveitamento dos residuos para a
obtencgéo de subprodutos (Okino-Delgado et al., 2018). Na figura 1 estéo representadas as

principais abordagens para a conversao desses residuos.
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Pré-tratamentos

Bioenergia Materiais
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quimicos bioquimicos Amnmal mdustiias
Produtos naturais
Biodisel Aleool Biologio e
Eletricidade Biogas

Figura 1. Representacéo dos possiveis usos e pré-tratamentos dos residuos agricolas (retirado
de Santana-Méridas et al., 2012).

Atualmente, o processamento dos residuos agricolas é realizado tendo por base
estratégias de gestdo que visem a valorizagdo dos residuos para a producdo de racéao
animal, producdo de compostos e fertilizantes e para a digestdo anaerébia no fabrico de
biogas. Contudo, apesar dos menos utilizados, as estratégias de processamento continuam
a ser dispendiosas, nomeadamente, ao longo dos processos de secagem, armazenamento
e transporte, e por essa razao é crucial a reciclagem e reaproveitamento sustentavel destes
residuos (Simitzis, 2018). Portanto, a converséo de residuos em subprodutos é importante
e necesséria para melhorar a sustentabilidade e a eficiéncia da cadeia de abastecimento
alimentar, uma vez que o setor de processamento de alimentos, como outras industrias de
processamento baseadas em recursos naturais, produz elevadas quantidades de residuos
e subprodutos alimentares. Devido ao tipo de compostos presentes em subprodutos e
residuos alimentares, o objetivo é isolar e utilizar componentes de alto valor bioldgico,
como proteinas, péptidos, polissacaridos, fibras, aromatizantes, fitoquimicos e ingredientes
farmacolégicos (Panda et al., 2017; Vinha et al., 2020a). Face ao exposto, os paises da UE
centram-se, cada vez mais, neste tema. De acordo com o Regulamento Europeu 442/1975/
EEC;689/1991/EEC, “Residuos alimentares” correspondem a residuos de carga organica
elevada, os quais sdo geralmente obtidos durante a transformacao de matérias-primas em
produtos alimentares, resultando em forma liquida ou sélida, enquanto os “Subprodutos”
correspondem a uma designacdo que permite transmitir que os Residuos alimentares
constituem substratos para a recaptura de compostos funcionais com viabilidade no
desenvolvimento de novos produtos com valor de mercado” (Pintado e Teixeira, 2015).
A Agéncia portuguesa do Ambiente possui um papel preponderante na preservagdo dos
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recursos naturais, nomeadamente no planeamento e na gestdo dos residuos. De acordo
com o Decreto-Lei n.° 73/2011, de 17 de junho, “O Governo considera prioritario reforcar a
prevencédo da producao de residuos e fomentar a sua reutilizagéo e reciclagem com vista
a prolongar o seu uso na economia antes de os devolver em condicbes adequadas ao
meio natural. Além disso, considera importante promover o pleno aproveitamento do novo
mercado organizado de residuos como forma de consolidar a valorizagéo dos residuos,
com vantagens para os agentes econdémicos, bem como estimular o aproveitamento de
residuos especificos com elevado potencial de valorizagdo”. Para além disso, aborda a
importancia do papel dos produtores da industria alimentar, quer do ponto de vista da
escolha de recursos eficientes, quer no impacto ambiental, tendo em consideragéo o ciclo
de vida dos produtos e materiais (Territorio, 2011). De referir que os residuos agricolas
obtidos sdo compostos maioritariamente por peliculas, sementes, caules, folhas, 4guas
residuais e polpas, habitualmente descartados, podendo representar mais de 40% do total
de alimentos vegetais (por exemplo, alcachofra, aspargo, manga, frutas citricas, mamao,
abacaxi). Contudo, os residuos podem ser distinguidos em duas categorias principais:
residuos de culturas e residuos agroindustriais. Os residuos de culturas sdo considerados
primarios de biomassa, constituidos pelas partes ndo comestiveis das plantas (palha,
restolho, caules, palitos, folhas, raizes, galhos, escovas, enfeites e podas). Os residuos
agroindustriais sdo residuos secundarios de biomassa, obtidos ao longo do processo de
po6s-colheita, caracterizando-se pelos materiais do processamento da colheita, incluindo
residuos das indUstrias de madeira e processamento de alimentos na forma de cascas,
cascos, poeira, palhas, bagaco, serragem, sabugo de milho, etc. Existem ainda, os
residuos restantes ap6s o uso de materiais processados e que podem ser considerados
uma biomassa terciaria (Santana-Méridas et al., 2012).

2.4 Cosmecéuticos a partir de subprodutos alimentares

A nivel mundial, existe uma grande pandplia de cosmecéuticos que funcionam como
despigmentantes da pele, filtros UV, anti-inflamatorios, antirrugas, antienvelhecimento,
hidratantes cuténeos, produtos antiacneicos, agentes antioxidantes e citoprotetores (Alves
et al., 2020). Estes cosmecéuticos sdo compostos por ingredientes ativos como vitaminas,
minerais, fitoquimicos, enzimas, polifenois, carotenoides, fitoesterois, tocoferois, entre
outros, extraidos de plantas, microrganismos e alimentos (Galanakis, 2012; Hernandez et
al., 2020). Sabes-se, por exemplo, que em 2015, o mercado mundial de cosmecéuticos foi
avaliado em 4 bilhdes de dolares, devido ao elevado aumento da procura de cosméticos
elaborados a base de produtos naturais (Hernandez et al., 2020). Relativamente ao
mercado dos cosmecéuticos na Europa e Asia verifica-se um elevado crescimento devido
ao aumento do interesse por parte dos consumidores em compostos bioativos utilizados
nas formulagdes (polifenois, carotenoides, vitamina C e colagénio) (Hernandez et al., 2020).

De um modo geral, o reino vegetal esta muito presente na industria dos cosméticos,
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uma vez que € possivel extrair do mesmo compostos bioativos com agéo terapéutica,
incluindo-se a funcdo despigmentante, hidratante, antimicrobiana, antienvelhecimento,
foto-protetora, entre outras (Mwinga et al., 2019). Contudo, os desperdicios e subprodutos
da industria animal também s&o importantes na elabora¢do de cosméticos. Por exemplo,
segundo Nunes (2012), as visceras, a cabecga, as espinhas, os filetes (pedagos resultantes
da “serradura”), a pele, as barbatanas e as escamas dos pescados constituem uma
biomassa com ampla gama de utilizagées, incluindo: produgéo de farinha de peixe (apenas
a partir de peixe selvagem); 6leo de peixe; pasta de peixe; tiras de peixe; fertilizantes; racoes
animais; ensilados; bioensilados; hidrolisados proteicos; gelatina; sulfato de condroitina;
peles; moléculas com interesse farmacolégico, cosméticos e nutracéuticos (4cidos gordos
omega 3 como EPA e DHA, minerais importantes (calcio), colagénio, peptonas, acido
hialurénico, entre outras); biocombustivel (fracdo de gordura) (Vinha et al., 2021). Deste
modo, a producdo de cosmecéuticos a partir de subprodutos alimentares torna-se uma
opcao mais sustentavel e mais rentavel.

2.4.1 Compostos bioativos de subprodutos alimentares

Na indUstria cosmecéutica existem algumas classes de produtos que mais se
destacam quanto as suas funcgdes, aplicacbes e procura pelo consumidor, entre as quais
encontram-se 0os compostos e extratos naturais com acédo antioxidante, que promovem a
inibicdo da transducgao celular relacionada com processos inflamatérios, hiperpigmentacéo,
degradagdo da matriz extracelular, retardando o envelhecimento (Taofiq et al., 2019).
Por exemplo, o acido a-lipoico (antioxidante natural) encontrado em alimentos de origem
animal, como carne vermelha e figado, coracédo e rim, e plantas como espinafre, brocolo,
tomate, couve-de-bruxelas, batata, ervilha e farelo de arroz integra inUmeros produtos
cosmecéuticos, topicos e orais (Solmonson e De Berardinis, 2018). O acido a-lipoico &
amplamente utilizado em produtos cosméticos e dermatoldgicos por causa de seus
efeitos favoraveis na pele, atuando como cofator essencial do complexo multi-enzima
mitocondrial e, portanto, desempenhando um papel importante no metabolismo energético,
participando de diferentes mecanismos, como crescimento celular, oxidacéao de hidratos de
carbono, aminoacidos e regulagdo do equilibrio redox mitocondrial. Kubota et al. (2019)
referiram que este acido € capaz de reduzir a lesdo celular, protegendo os fibroblastos
contra a citotoxicidade induzida pela irradiacdo, apresentando aplica¢des interessantes na
atenuacédo dos efeitos colaterais associados a radioterapia em doentes com neoplasias.
Infelizmente, este &cido ¢ instavel face a oxidacao e a temperatura, sofrendo polimerizacéo
com consequente perda de sua bioatividade e formagao de odor sulfuroso desagradavel. Por
esse motivo e pelo seu reconhecido potencial terapéutico, muitas estratégias tecnologicas
tém sido propostas no intuito de melhorar a sua estabilidade, como nanoencapsulacéo
(Kubota et al., 2019), co-formulagdo com moléculas estabilizadoras (Segall et al., 2004),
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formulagdo em carreadores lipidicos nanoestruturados (Zheng et al., 2013), complexacgéao
com ciclodextrinas (Takahashi et al., 2011), complexacdo com quitosana (Kofuji et al.,
2008), incorporagao em granulos de gel de alginato e encapsulacao em hélices de amilose
(Li et al., 2019).

Outro exemplo é a niacina, também conhecida como vitamina B3, a qual
apresenta duas potenciais formas que podem ser utilizadas em produtos cosméticos, a
niacinamida (nicotinamida) e o acido nicotinico. E um precursor de importantes cofatores,
como o NAD+* (nicotinamida adenina dinucleotideo) e seu derivado fosfatado, NADP+
(nicotinamida adenina dinucleotideo fosfato). Estes cofatores e as suas formas reduzidas
(NADH e NADPH) servem como coenzimas fundamentais em reacbes de oxirredugao de
inUmeras transformagdes bioquimicas. Devido ao reduzido nimero de efeitos adversos
ocasionados por este composto, a niacinamida tem sido amplamente estudada como um
agente cosmecéutico, apresentando uma série de caracteristicas que a qualifica como um
excelente ativo para a pele (Gatak e Yaman, 2019). Esta vitamina encontra-se em frutos
e productos horticolas, podendo ser extraida dos desperdicios e subprodutos industriais
agroalimentares.

Outros compostos bioativos encontrados nos subprodutos agroalimentares incluem
vitamina C, carotenoides, acidos fenolicos, flavonoides, estilbenos, cumarinas, lignanas,
taninos e tocoferdis (Shahidi e Ambigaipalan, 2015; Amofa-Diatuo et al., 2017), os quais
possuem uma acao fotoprotetora e de antienvelhecimento (Sun et al., 2018). Face ao
exposto, nos proximos subcapitulos seréo referidos alguns subprodutos importantes para a
economia nacional, industria farmacéutica e cosmética e sustentabilidade.

2.4.1.1. Subprodutos da uva

Tradicionalmente, os subprodutos da vinificacdo, que respondem entre 20% e 30%
(m/m) do total de uvas utilizadas para o fabrico de vinhos, destinam-se principalmente
a formulagcéo de fertilizantes e como biomassa para a producéo e alimentacéo do gado,
sendo que mais de 70% dos polifenois da uva permanecem no bagaco (suproduto). Além
disso, as sementes de uva podem ser separadas do bagaco e usadas para a producéo
de 6leo ou como suplementos alimentares individuais na forma de p6 ou extratos. Os
compostos bioativos dos subprodutos vinicolas tém atividades biologicas reconhecidas,
in vitro e in vivo. As cascas e as sementes das uvas tém sido utilizadas para a producao
de cosmecéuticos, com o objetivo de prevenir o envelhecimento precoce, existindo linhas
cosméticas cuja formulacado inclui proantocianidinas, quercetina e resveratrol (Sousa et
al., 2017; Okino-Delgado et al., 2018). Estes subprodutos de baixo custo s@o ricos em
compostos bioativos possiveis de incorporar produtos cosmecéuticos. O resveratrol
(3,5,4’-trihidroxi-droxiestilbeno), presente nas cascas da uva, apresenta propriedades
antioxidantes, anti-inflamatérios, sendo capaz de diminuir os danos provocados pela
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radiacdo UVB (Jayan et al., 2019; Nunes et al., 2017), ligando-se a locais especificos
na pele e exercendo a sua acgéo fotoprotetora sobre os queratindcitos expostos a UVB,
inibindo a acdo de espécies reativas de oxigénio (ROS), suprimindo a ativacéo das vias
das caspases-3 e -8, diminuindo a fosforilagdo da survivina e regulando a atividade da
ornitina descarboxilase, da ciclooxigenase e da tirosinase (via de sinalizagéo da adenosina
3’,5-monofosfato ciclico -AMPc) (Simitzis, 2018). A acao inibitoria do resveratrol sobre
a tirosinase (responsavel pela coloragdo da pele, cabelo e olhos em animais) prova
que a sua aplicagcdo em formulagbes despigmentantes pode ser uma mais-valia como
cosmecéutico (Sousa et al., 2017). A quercetina protege os queratindcitos humanos de
danos UVA principalmente ao elevar o potencial antioxidante intracelular (Korkina et al.,
2012). Em cosméticos, estas substancias de origem vegetal, séo capazes de ativar os
genes das sirtuinas NAD*-dependentes do dinucle6tido de nicotinamida e adenina (NADH)
(Avila et al., 2012). Das sementes da uva é possivel extrair as proantocianidinas, que
tém como principais acdes a redug¢do da formacdo de peroxido de hidrogénio induzida
pelo UVB e a inibicdo de processos de oxidacdo e danos no ADN. Para além disso, estes
compostos protegem a pele contra o envelhecimento prematuro ao inibir as atividades da
colagenase e da elastase, suprimimdo moléculas inflamatérias, como IL-1 e metabolitos de
prostaglandina. Sao, igualmente, compostos antioxidantes que inibem a agéo dos radicais
livres. Simitzis (2018) sugeriu o encapsulamento destes compostos em nanoparticulas
lipidicas, mostrando uma melhoria do seu tempo de agéo na pele.

2.4.1.2. Subprodutos da castanha

Existem diferentes espécies de castanheiros pelo mundo. As espécies mais utilizadas
sdo a Castanea sativa (europeia), a Castanea dentata (americana), a Castanea mollissima
(chinesa) e a Castanea crenata (japonesa). Em Portugal, a espécie mais utilizada é Castanea
sativa e as variedades mais produzidas s@o a Judia, Longal, Martainha e Boa Ventura. A
producdo de castanha tem vindo, nos ultimos anos, a aumentar a nivel mundial, assim
como a area ocupada com castanheiros e a sua produtividade. Segundo o boletim anual do
Instituto Nacional de Estatistica (INE, 2020), a estimativa da producéo de 2020 aponta para
um aumento de 5%, face a 2019, posicionando-se como uma das melhores produgdes das
Ultimas trés décadas. De acordo com os dados mais recentes, publicados em 2020 houve
um aumento da producdo de castanha na Europa, correspondendo a 151.904 toneladas
num total de 17 paises, entre os quais os principais produtores foram Italia (34,5%), Grécia
(23,7%) e Portugal (19,7%). A casca da castanha é também um subproduto que possui
compostos bioativos, nomeadamente, compostos fendélicos com capacidade de regular
a expressao genética da aquaporina-3 (AQP-3), isto é, contribuir para a hidratacdo da
epiderme, uma vez que esta proteina-canal € responséavel pelo transporte da agua pelas
membranas e, consequentemente, impede a desidratacao cutanea (Squillaci et al., 2018).
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Os taninos, incluindo o acido elagico, representam a principal fracdo fendlica nas cascas,
correspondendo a ~78,88% do total de compostos fendlicos nos extratos das mesmas.
Estdo igualmente descritos flavonoides (0,1-0,3%), como rutina, hesperidina, quercetina,
apigenina, morina, galangina e kaempferol, bem como, derivados cindmicos, incluindo-
se o acido clorogénico (Biagi et al., 2019). Segundo Squillaci et al. (2018) os extratos
de cascas de castanhas diminuem a producdo de lipidos oxidados em queratinécitos
HaCaT apos exposicdo ao perdxido de hidrogénio (H,0,), evidenciando-se a sua agéo
antiinflamatéria contra radicais livres. A radiacao ultravioleta promove a formacao de rugas
e perda da elasticidade do tecido. De acordo com Zillich et al. (2015), o envelhecimento
€ um processo natural que esta intimamente relacionado com o processo de stresse
oxidativo impulsionando um desequilibrio entre os radicais livres e a defesa antioxidante
da pele. Como tal, acredita-se que o importante papel dos antioxidantes na protecao contra
os ROS previne o processo de envelhecimento e doencas da pele. A aplicacao tdpica de
antioxidantes como as vitaminas C e E, taninos e flavonoides tém-se mostrado eficaz na
protecao da pele contra os danos provocados pelos raios UV. Ainibicdo da oxidagéo lipidica,
medida em modelos lipossomais, reproduz a acao protetora dos polifenois presentes nas

membranas celulares (Cianfruglia et al., 2020).

2.4.1.3. Subprodutos dos citrinos

Os citrinos sé@o reconhecidos como as principais fontes de vitamina C e apresentam
importantes caracteristicas nutricionais, antioxidantes e terapéuticas associadas a
prevencao e promo¢éao da saude através da nutricdo (Ravetti et al., 2019). As propriedades
antioxidantes dos citrinos devem-se, sobretudo, a presencga de vitamina C, que é responsavel
pelo balango corporal e protecdo dos tecidos face a danos causados pelas espécies
reativas de oxigénio (Sharma et al. 2017). Além da atividade antioxidante, os citrinos
evidenciam atividade anti-inflamatéria, antitumoral, antifingica, antidiabética e capacidade
de inibicao de coagulos sanguineos (Lykkesfeldt e Tveden-Nyborg, 2019). Os principais
residuos alimentares resultantes do processamento da fruta sdo as cascas, as sementes,
0s carogos e 0 bagaco. Estima-se que os residuos industriais dos citrinos correspondam
a mais de 40 milhdes de toneladas a nivel mundial (FAO, 2017). As cascas e as sementes
parecem ser os residuos que apresentam uma maior composicdo em vitaminas, minerais,
fibras e compostos bioativos, todos importantes para a industria cosmética (Sharma et
al., 2017). Assim, estes residuos apresentam um elevado valor biol6gico com potenciais
beneficios para a saude, devido aos teores de fibra, pectina, polifenois (flavonoides e
acidos fendlicos), carotenoides e 6leos essenciais (terpenos e terpenoides) (EOs) (Rafiq
et al., 2018), podendo ser usados na industria de cosméticos (Sharma et al., 2017; Alvarez
et al., 2018). Sheraz et al. (2011) demonstraram que o aumento da ingestdo de éacido
ascorbico na dieta pode reduzir tumores induzidos por raios UV. Darr et al. (1992), num
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estudo em células humanas queimadas pelo sol, verificaram uma significante melhoria
da epiderme em apenas trés dias de tratamento tépico com uma solugcéo contendo 10%
de acido ascorbico. A resposta fototoxica, mediada por UVA, foi diminuida seguindo este
regime de aplicacao topica de &cido ascorbico. Simitzis (2018) reportou a importancia da
hesperidina (flavonoide) presente no extrato de laranja vermelha como agente protetor
sobre os queratinécitos humanos. As fibras da casca, incluindo-se as pectinas, podem ser
utilizadas como cosmecéuticos naturais com propriedades texturantes e gelificantes em
produtos cosméticos. O desenvolvimento recente de agentes antineoplasicos com base
em produtos naturais e terapeuticamente saudaveis tem ganho popularidade no campo dos
alimentos funcionais, nos quais alguns demonstraram eficacia e toxicidade minima para a
prevencédo e tratamento de neoplasias. Com multiplos componentes moleculares ativos,
as cascas citricas e extratos das mesmas demonstraram propriedades eficazes e potentes
contra varios tipos de cancros, devido ao elevado teor em flavonoides. Por outro lado, os
flavonoides sdo componentes multiativos usados em cosméticos comuns, principalmente
pelas suas atividades antioxidantes e calmantes. A atividade dos flavonoides nos vasos
sanguineos da pele também j& esta reconhecida, conferindo-lhes protecao, prevengao da
agregacao plaquetaria e diminuicdo da permeabilidade capilar, alivio das inflamacgbes e,
portanto, reducéo do eritema visivel na superficie da pele (Rafiq et al., 2018).

2.4.1.4. Subprodutos do tomate

A industria de tomate é outra das mais importantes, tanto a nivel nacional como
internacional. Portugal é dos Unicos paises que exporta quase a totalidade da sua produgao
de tomate transformado, exportando ~77% daquilo que produz (Agricultura e Mar, 2019).
O Reino Unido, Japéo, Espanha e Alemanha sédo os principais destinos das nossas
exportacbes. De facto, o saldo da balanga comercial dos transformados de tomate tem
evoluido de forma muito positiva, apresentando um excedente de cerca de 189 milhdes de
euros (crescimento de 68% na ultima década). O processamento industrial de tomate para
obter produtos de tomate como polpa, sumo, puré, molho, sopa, ketchup, tomates secos
inteiros e tomate em p6é é uma atividade industrial crescente a escala global, atingindo
uma producédo mundial de processamento de tomate em ~40 milhdes de toneladas/ano
(FAO, 2018). O bagaco de tomate € um subproduto formado durante o processamento
do tomate. A quantidade de bagaco produzido pode variar, dependendo das variedades
e das condicdoes de processamento, podendo atingir até 5% do peso inicial do tomate,
representando assim entre 600 mil a 2 milhdes de toneladas de matéria organica descartada
(FAO, 2018). Este residuo é usado principalmente na alimenta¢do animal ou é depositado
em aterros sanitarios (Silva et al., 2018), representando, portanto, custos e preocupacgbes
ambientais para a industria de processamento de tomate. O tomate é rico em compostos
antioxidantes, como carotenoides, acido ascoérbico e compostos fendlicos (Vinha et al.,
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2014) e a pele e as fragcbes da semente do tomate (bagacgo) apresentam teores mais
elevados de compostos fendlicos com propiedades biologicas superiores as descritas na
polpa, em particular o licopeno, um composto conhecido pelo seu papel na prevencéo
de doencas (Vinha et al., 2020b). A cor intensa do bagac¢o de tomate, devido a presenca
de teores elevados de licopeno e beta-caroteno, pode ser um fator positivo como aditivo,
promovendo caracteristicas organoléticas desejaveis em produtos cosméticos (Vinha et al.,
2020a). O licopeno &, sem davida, o carotenoide mais abundante no tomate e subprodutos
do mesmo, representando 80-90% dos carotenoides totais, mas outros carotenoides como
a-, B-, y-, d-caroteno, fitoeno, fitoflueno e luteina também estédo presentes (Nour et al.,
2018). Outros compostos, igualmente importante e presentes no bagacgo, séo o acido
cafeico, acido ferulico, naringenina e quercetina, fibra alimentar e proteinas (Lu et al., 2019).
Segundo Lin et al. (2005), o 4cido ferulico € um potente antioxidante vegetal que, quando
incorporado numa solugéo tépica de 15% de acido L-ascorbico e 1% de alfa-tocoferol,
promove a estabilidade quimica das vitaminas (C + E) e duplica a fotoprotegéo da pele
em aproximadamente 8 vezes mais. Para além da auséncia de toxicidade, o acido ferulico
exerce um papel protetor para as principais estruturas da pele: queratinécitos, fibroblastos,
colageno, elastina, inibindo a melanogénese, aumentando a angiogénese e velocidade
de cicatrizagdo. E, portanto, amplamente aplicado em formulagées de cuidados com a
pele como agente fotoprotetor, retardador dos processos de fotoenvelhecimento da pele e
componente de clareamento (Zduniska et al., 2018).

2.4.1.5. Subprodutos da industria pesqueira

Embora os mecanismos referentes ao envelhecimento cutdneo néo estejam
totalmente esclarecidos, a industria cosmecéutica continua a investigar e a desenvolver
novos produtos anti-idade, sendo que, na sua maioria, visam o aumento da sintese de
colagénio e glicosaminoglicano por fibroblastos da epiderme, por forma a conferir uma
maior firmeza e flexibilidade da camada cornea da pele. Isto verifica-se, uma vez que o
colagénio influencia a aparéncia da pele, no sentido em que, uma diminuicdo da expressao
do gene de colagénio leva ao aumento dos processos de envelhecimento cutaneo (Alves
et al.,, 2020). Os ecossistemas marinhos sdo 6timos recursos para as formula¢des de
cosmecéuticos, devido a sua imensa diversidade em compostos bioativos, como acidos
gordos, polissacaridos, antioxidantes, enzimas e péptidos (Kim, 2014), nomeadamente
os péptidos de colagénio, benéficos para a saude do sistema imunolégico e articular.
Estes péptidos, que s@o extraidos da pele, escamas e 0ssos dos peixes, sédo igualmente
importantes para a produgéo de colagénio no cabelo, pele e unhas, além dos seus efeitos
antioxidante e antienvelhecimento (Kumar et al., 2019). Em Portugal, o setor da pesca
€ uma atividade econémica relevante que tem uma importancia significativa no produto
interno bruto (PIB) e no valor acrescentado bruto (VAB) nacional. Portugal destaca-se,
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entre os paises da UE, pela sua localizacao periférica e pela sua vasta zona econémica
exclusiva, resultante de uma extensa linha de costa continental e, também, dos arquipélagos
da Madeira e dos Acgores. A pesca constitui uma importante fonte de subsisténcia das
populagdes ribeirinhas (Direcgdo-Geral das Pescas e Aquicultura, 2013). O éleo de peixe
e os acidos gordos sdo vantajosos no tratamento dos sintomas da dermatite e atuam
particularmente na restauracéo da fungéo barreira e na hidratacao da pele (Huang et al.,
2018; Dini e Laneri, 2019). Segundo os mesmos autores, cré-se que o uso tépico e oral dos
acidos gordos polinsaturados presentes no 6leo de peixe sdo vantajosos na prevengao e
tratamento do envelhecimento cutaneo (Huang et al., 2018; Dini e Laneri, 2019). Durante
as operacg0es de processamento de peixe, a remog¢ao de produtos com colagénio e gelatina
pode chegar a 30% do total dos subprodutos obtidos ap6s a filetagem (Blanco et al., 2017).
A pele do peixe, que é desperdicada, € uma boa fonte de colagénio e gelatina, ambos
regularmente usados nas industrias farmacéutica e cosmética. O colagénio hidrolisado é
rico em aminoécidos como glicina e prolina e, apds digestao, € acumulado na cartilagem
ou na pele e ajuda a manter a sua estabilidade e regeneracao (Rodriguez et al., 2017; Dini
e Laneri, 2019; Lupu et al., 2020). Segundo Lupo et al. (2020), os fibroblastos ativados pelo
colagénio hidrolisado levam a producgéo de colagénio, acido hialurénico e elastina.

Os desperdicios das conchas dos crustaceos e do marisco sdo outra categoria
importante de subprodutos resultantes da indUstria de processamento do peixe. Os
desperdicios das conchas s@o atualmente usados para produgéo comercial de quitina e
quitosano em larga escala (Senevirathne e Kim, 2012). O quitosano e os seus derivados
apresentam atividade antioxidante, através da captacao de varios radicais livres, incluindo
radicais de oxigénio, e sdo referidos também como bons agentes antimicrobianos
(Senevirathne e Kim, 2012). Acredita-se que a ac¢é@o antibacteriana é devida a adsor¢éo dos
grupos amoénio quaternarios, carregados positivamente, a superficie e na membrana da
célula bacteriana, com carga negativa, o que origina o rebentamento da membrana. Muitos
estudos provaram que o quitosano e os seus derivados mostraram atividade antibacteriana,
antifungica e antivirica (Senevirathne e Kim, 2012). A quitina pode ser usada no tratamento
de feridas e na libertagdo controlada de farmacos. Atualmente, € usada como excipiente
e transportador de medicamentos na forma de gel ou p6 para aplicagbes que envolvem
mucoadesividade. O quitosano € um polimero pseudocatiénico natural, e devido a esta
carateristica, & apropriado para aplicagdes cosméticas, especialmente para cuidado do
cabelo ( Senevirathne e Kim, 2012; Ait Boulahsen et al., 2018).

31 CONCLUSAO

O setor da industria agroalimentar pode contribuir para o desenvolvimento
sustentavel, uma vez que fornece sistemas ecologicos e seguros, garantindo a obtencéo de
um produto final com qualidade e seguranc¢a. Ao longo do processo de producéo industrial
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sdo descartadas elevadas quantidades de subprodutos agroindustriais que podem ser
reciclados e reutilizados de uma forma sustentavel. Deste modo, surge a possibilidade
de utilizar estes subprodutos na industria cosmética, com o intuito de obter compostos
bioativos com caracteristicas interessantes, de um modo economicamente rentavel para
os dois setores, mas também que garantam os principios de sustentabilidade e seguranca
caracteristicos dos produtos cosméticos. Sabe-se que o crescimento do mercado cosmético
e a procura por produtos saudaveis, a influéncia dos media na informagéo da populagéo
e uma comunicacgédo efetiva na divulgagdo de pesquisas cientificas, tem incrementado a
consciencializagdo acerca do risco do uso de inUmeros produtos quimicos em medicamentos
e cosméticos, bem como os beneficios para a saude de compostos obtidos a partir de
recursos naturais, tais como frutas, plantas, vegetais, residuos organicos, de que é possivel
extrair compostos bioativos e fitoquimicos com potencial cosmecéutico. Este trabalho
evidenciou a riqueza de compostos ativos presentes em diferentes tipos de subprodutos
alimentares, tentanto evidenciar a sua valorizagdo num mercado em crescimento.
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Este manuscrito € um recorte do artigo “Atividade
antimicrobiana do 6leo essencial das folhas de Alpinia
zerumbet (coldnia) e efeito modulador sobre antibidticos
de uso clinico” publicado na Revista Cubana de Plantas
Medicinais

RESUMO: Alpinia zerumbet (Pers.) B.L. Burtt
& R.M. Sm., conhecida popularmente por
colénia, espécie da familia Zingiberaceae,
tipica de regibes tropicais e subtropicais, € uma
planta medicinal muito utilizada devido suas
propriedades diurética, vermifuga, purgativa
e estomaquica. O objetivo deste trabalho foi
avaliar o efeito antimicrobiano e modulador
do 6leo essencial das folhas de A. zerumbet
(OEAz). O oleo essencial foi obtido de folhas
frescas da planta com a técnica de arraste a
vapor. A caracterizacao quimica dos constituintes
foi feita utilizando a CG-EM. Para os ensaios
microbioldgicos foram utilizadas quatro cepas
microbianas: Pseudomonas aeruginosa
ATCC 9027, Staphylococcus aureus ATCC
6538P, Klebsiella peneumoniae ATCC 10031,
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Escherichia coli ATCC 25922. A determinagdo da Concentracdes Inibitéria (CIM) e Letal
Minima (CLM) foram determinadas por método de diluicdo em caldo e o efeito modulador
do OEAz na atividade de antimicrobianos (ATM) de uso clinico foi realizada pelo método de
difusdo em agar modificado. O OEAz inibiu todas as cepas testadas. A cepa S. aureus ATCC
6838P foi a mais sensivel (CIM de 0,312 mg/mL). As cepas P. aeruginosa ATCC 9027, K.
pneumoniae ATCC 10031, E. coli ATCC 25992 apresentaram valores de CIM iguais a CLM.
O OEAz apresentou efeito sinérgico a atividade antimicrobiana de Claritromicina sobre a
cepa E. coli ATCC 25922 e a Polimixina B sobre P. aeruginosa ATCC 9027. Os resultados
obtidos sugerem que o OEAz apresenta uma boa atividade antimicrobiana e efeito modulador
especifico sobre cada antimicrobiano testado.

PALAVRAS-CHAVE: Plantas medicinais, extratos vegetais, Staphylococcus aureus.

CHEMICAL COMPOSITION, ANTIBACTERIAL ACTIVITY AND SYNERGIC
EFFECT OF ALPINIA ZERUMBET(COLONIA) ESSENTIAL OIL
ABSTRACT: Alpinia zerumbet (Pers.) B.L.Burtt & R.M.Sm., popularly known as colony,
a species of the Zingiberaceae family, typical of tropical and subtropical regions, it is a
medicinal plant widely used due to its diuretic, vermifugal, purgative and stomatal properties.
The objective of this work was to evaluate the antimicrobial and modulatory effect of the
essential oil of the leaves of A. zerumbet (OEAZz). The essential oil was obtained from fresh
leaves of the plant with the technique of steam dragging. The chemical characterization of the
constituents was done using GC-MS. For microbiological assays, four microbial strains were
used: Pseudomonas aeruginosa ATCC 9027, Staphylococcus aureus ATCC 6538P, Klebsiella
pneumoniae ATCC 10031, Escherichia coli ATCC 25922. The determination of Minimum
Inhibitory Concentrations (MIC) and Minimum Lethal Concentrations (MLC) were determined
by dilution method in broth and the modulating effect of OEAz on the activity of antimicrobials
(ATM) for clinical use was carried out using the modified agar diffusion method. OEAz inhibited
all tested strains. The strain S. aureus ATCC 6838P was the most sensitive (MIC of 0.312mg/
mL). The strains P. aeruginosa ATCC 9027, K. pneumoniae ATCC 10031, E. coliATCC 25992
showed MIC values equal to MLC. The OEAz showed a synergistic effect to the antimicrobial
activity of Clarithromycin on the E. coli strain ATCC 25922 and Polymyxin B on P, aeruginosa
ATCC 9027. The results obtained suggest that OEAz has good antimicrobial activity and a

specific modulating effect on each tested antimicrobial.
KEYWORDS: Medicinal plants, plants extracts, Staphylococcus aureus.

11 INTRODUGAO

A dificuldade de acesso ao tratamento de doencas e a medicamentos em muitas
comunidades levou a buscar as plantas medicinais como recursos terapéuticos disponiveis,
a partir do conhecimento e experiéncia adquiridos culturalmente, isto possibilitou que estas
se tornassem frequentemente comercializadas em feiras livres, mercados e cultivadas em
quintais residenciais (BASTOS, 2007; MACIEL et al., 2002).

As plantas medicinais tém importancia no desenvolvimento de novos farmacos,

onde seus constituintes sao utilizados em pesquisa de modo direto ou no desenvolvimento
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de farmacos sintéticos e semissintéticos (SINGH et al., 2015). Estima-se que 80% da
populagdo mundial utilizam terapia que envolvem o uso de plantas medicinais baseada em
conhecimento popular tradicional (G et al., 2010).

Com o surgimento e a disseminagéo de resisténcia bacteriana, varios microrganismos
passaram a resistir total ou parcialmente a acao de um ou mais antimicrobianos, tornando
preocupante a caréncia de pesquisas nesta area e uso de formas terapéuticas alternativas
(MARTINEZ et al., 2009).

Nas ultimas décadas as pesquisas referentes a atividade antimicrobiana de extratos
de plantas, 6leos essenciais e seus componentes tém-se sido alvo central para a medicina.
Os 6leos essenciais aromaticos tém apresentado destaque por apresentar bons efeitos
contra bactérias, leveduras, fungos filamentosos e virus (REICHLING et al., 2009).

Alpinia zerumbet (Pers.) B.L. Burtt & R.M. Sm é uma planta de origem asiatica, da
familia Zingiberaceae, tendo varios nomes populares como Col6nia, paco-seroca, cuité-
acu, dentre outros. Esta é uma planta considerada ornamental, de porte herbaceo, além
de serem conhecidas suas propriedades medicinais, dentre elas atividade hipotensora,
antimicrobiana e diurética (CORREA; LIMA; COSTA, 2010).

Dessa forma, o objetivo deste trabalho foi avaliar a atividade antimicrobiana do 6leo
essencial das folhas de A. zerumbet (OEAZz) contra microrganismos gram-positivos e gram-
negativos, bem como avaliar o efeito modulador do OEAz na atividade de antimicrobianos
(ATM) de uso clinico.

21 MATERIAIS E METODOS

2.1 Obtencao do material boténico e identificacao da espécie

Folhas frescas de A. zerumbet foram obtidas do Horto de Plantas Medicinais José
de Abreu Matos (3°44'44.9”S 38°34’39.2"W) da Universidade Federal do Ceara (UFC), e
uma exsicata depositada no Herbario Prisco Bezerra (EAC) da Universidade Federal do
Ceard, onde foi realizada a identificacao botanica, com o Namero EAC 56851.

2.2 Extracado do OEAz e analise dos constituintes

O Oleo essencial foi obtido por arraste de vapor, em extrator do tipo Clevenger a
partir de 1290g de folhas frescas da A. zerumbet, como descrito por Craveiro (1981), com
modifica¢des, Em seguida, o EOAz coletado foi pesado para calcular a% de rendimento
(p/p) e armazenado a -20°C. Os constituintes do 6leo foram analisados no Parque de
Desenvolvimento Tecnoldgico da (PADETEC) da UFC, sua composicao foi determinada
por cromatografia gasosa-espectrometria de massa, utilizando o equipamento CG/EM-QP
2010 (SHIMADZU, Kioto, Japao). Os componentes do OEAz foram identificados através
dos espectros nos bancos de dados (NIS21 e NIS107) e pela comparagéo dos indices de
reten¢do com os da literatura (ADAMS, 2007).
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2.3 Determinacao da Concentracao Inibitéria Minima (CIM) e Concentracao
Letal Minima (CLM)

Foram utilizadas cepas de referéncia provenientes da American Type Culture
Collection (ATCC): Pseudomonas aeruginosa ATCC 9027, Staphylococcus aureus ATCC
6538P, Klebsiella peneumoniae ATCC 10031, Escherichia coli ATCC 25922. A determinacéo
da CIM foi realizada pelo método de microdiluicdo em caldo de cultura de acordo com
a Norma M7-A6, Vol. 23 N° 2 (CLSI, 2013), em microplacas estéreis com 96 pocos. As
suspensdes microbianas foram obtidas e ajustadas para obter um inéculo com cerca de
10 UFC/mL. Em cada poco da placa, foram adicionados 100 yL de caldo BHI (bactérias),
20 pL das diferentes concentragdes de OEAz (200, 100, 50, 25, 12.5, 6.25, 3.125, 1.56,
0.78, 0.3, 0.19, 0.09 mg/mL) diluido em Tween 80 a 1% e 80 pL de suspensédo microbiana
10 UFC/ml. Como controles foram utilizados o meio de cultura, o diluente (Tween 80
1%) e o antimicrobiano. As placas foram incubadas a 37° C/24 h, e apds inspecionadas
visualmente para verificar a presenga crescimento microbiano, bem como realizada a
leitura por absorbancia a 620 nm em leitor de placas (Biotek). A CIM foi considerada a
menor concentragdo do OEAz capaz de inibir completamente o crescimento microbiano,
constatado pela auséncia de turvacao visivel.

Para determinacdo da CLM, de forma asséptica, in6culos de 5 mL obtidos a partir
dos pocos que nao apresentaram crescimento microbiano visivel, foram depositados na
superficie do agar Plate-Count. Em seguida, as placas foram incubadas a 37°C/24h e
as col6nias contadas (ROMEIRO, 2001). A menor concentracdo do OEAz que permitiu
crescimento microbiano de < 0,1% do inoculo inicial na superficie do agar foi considerada a
CLM (BARON; PETERSON; FINEGOLD, 1994).0s resultados foram apresentados na forma
de média + erro padrao médio (E.P.M.). Aandlise da variancia e a comparagao multipla entre
médias de experimentos foram realizadas e comparadas utilizando a Analise de Variancia

(ANOVA) seguida do teste de Tukey, utilizando-se como critério de significancia p<0,05.

2.4 Avaliacao do efeito do OEAz na atividade antimicrobiana de antibiéticos
de uso clinico por difusdo em agar

A avaliacdo do efeito do OEAz na atividade antibacteriana de antibidticos de uso
clinico sobre as cepas testadas foi determinada pelo método de disco-difusdo (BAUER et
al., 1966) modificado (OLIVEIRA et al., 2006), onde o OEAZz foi associado com as seguintes
classes de antimicrobianos — Penicilina: Oxacilina (1 pg); Cefalosporinas: Cefuroxima (30
ug), Cefepime (30 pg), Cefalotina(30 pg); Carbapenémico: Meropenem (10 pg); Polimixina:
Polimixina B (300 Ul); Nitrofurano: Nitrofurantoina (300 pg); Aminoglicosideo: Gentamicina
(30ug); Macrolideo: Claritromicina (15 pg); Quinolona: Ciprofloxacina (5 pg); Lincosamida:
Clindamicina (2 ug) e Sulfonamida: sulfametoxazol+trimetropin (25 ug).

Culturas contendo aproximadamente 1,5 x 108 UFC/mL foram preparadas e semeadas
na superficie de agar Mueller-Hinton. Discos comerciais de agentes antimicrobianos (ATM)
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foram aplicados na superficie do meio e a cada disco foram adicionados 20 pyL da CIM do
OEAz, previamente determinada. Para avaliar o efeito da combinagdo OEAz+ATM, discos
de ATM, sem adi¢@o de OEAz, foram testados para cada cepa. Apés incubacao das placas
a 37°C/18h, foi realizada a leitura dos didmetros dos halos de inibigao (HI) de crescimento
microbiano. Os didmetros dos HI de crescimento de cada associagdo OEAz+ATM foram
comparados aos determinados pelo ATM isoladamente: valores superiores ou iguais a 2,0
mm (sinergismo); valores inferiores a 2,0 mm (efeito indiferente) e a obtencéo de valores
inferiores ao determinado pelo ATM isoladamente (efeito antagdnico) (EUCAST, 2003).

31 RESULTADOS

3.1 Extracao e identificacdo da composicao do OEAz

O EOAz extraido apresentou um odor forte, cor amarelada, densidade de 0,88 g/cm?®
e rendimento de 0,18% (m/m). As analises de CG-MS do OEAz levaram a identificacao de
10 diferentes componentes, representando 97,12% do total identificado. Os componentes
majoritarios foram 4-Terpineol (19,23%), 1,8-cineol (19,08%), salicilato de benzila (18,67%)
e timol (11,17%) de acordo com a Tabela 1.

3.2 Determinacéao da CIM e CBM do OEAz sobre cepas padrao

Com relacado a determinagéo das CIM e CLM sob as cepas testadas, a menor CIM
do OEAz encontrada foi de 0,312 mg/mL para S. aureus ATCC 6538P, seguida de 0,625
mg/mL para K. pneumoniae, 2,5 mg/mL para P. aeruginosa (mesmo valor encontrado para
CLM) e 10 mg/mL para E. coli (mesmo valor encontrado para CLM). A menor CLM foi de
0,625 mg/mL para S. aureus ATCC 6538P e K. pneumoniae ATCC 10031. A partir dos
resultados obtidos, observou-se agao inibitéria significante em diferentes concentragdes do
OEAz sobre a maioria das cepas testadas.

Constituinte TR (min) % Total
a-Pineno 4,055 8,35
1,8-cineol 10,407 19,08

4-terpineol 17,918 19,23
Timol 24,010 11,17
Nerolidol 37,907 2,32
Oxido de cariofileno 38,607 7,79
Elemol 43,308 4,06
Salicilato de benzila 48,946 18,67
Astratone 51,186 6,45
Total identificado 97,12%

T.R: tempo de retengéo (minutos).

Tabela 1 - Constituintes quimicos do OEAz
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3.3 Efeito modulador do OEAz na atividade antimicrobiana de antibioticos de
uso clinico pelo método difusdao em agar

A comparacéo entre os halos de inibicdo de crescimento (HI) determinados pelos
ATM isolados com os HI determinados pela associacdo OEAz-ATM permitiu comparar o
efeito modulador do OEAz na atividade antimicrobiana de diferentes antibi6ticos de uso
clinico. Diante disso, todas as cepas testadas foram sensiveis aos ATM utilizados. O OEAz
apresentou sinergismo, apenas, quando associado a polimixina B e claritromicina sobre as
cepas P. aeruginosa ATCC 9027 e E. coli ATCC 25922, respectivamente (Tabela 2).

41 DISCUSSAO

Diante do problema da resisténcia microbiana, tem-se a necessidade de buscar

alternativas terapéuticas, como os 6leos essenciais de plantas que tém sido

OEAz-ATM

K. P. .
I . . S. aureus E. coli
Antibidticos pneumoniae aeruginosa
PToC 1005t aroGo0s: ATCC6538P ATCC 25922
N HI,,,, 19 (S) 24,5 (S) 23 (S) 21,5 (S)
Gentamicina
Hloep, amm 20,5 23,5 23" 22,5
HI,,,, 27 (S) 24,5 (S) 39 (S) 20,5 (S)
Meropenem
Hlgepp prm 26 | 25,5 39* 20 |
HI 30,5 (S 26,5 (S 20,5 (S 16,5 (S
Cefuroxima AT ) ) (S) (S)
Hloen,.amu 30,5 27" 21} 0
Hi 36,5 (S 39,5 (S NT 11,5 (S
Ciprofloxacina ATM S) ) (S)
Hloep, amm 355 | 39,5% NT 10,5}
HI 21(S ND NT NT
Nitrofurantoina AT ®)
Hloep,.amu 20,5 | ND NT NT
Sulfametoxazol + Hl,y 24 (S) 30,5 (S) NT 24(S)
trimetropim Hlogpparu o4+ 30 | NT o4
HI 27 (S NT NT NT
Cefalotina ATM )
Hloep, amm 27 NT NT NT
HI NT 13 (S NT NT
Polimixina B ATM S)
Hlgepp prm NT 15,51 NT NT
HI NT 14 (S 27 (S 8 (R
Claritromicina AT ©) (S) (R)
Hloe,.amu NT 12,5 27 12,51
Hi NT NT 29 (S ND
Oxacilina ATM (S)
Hloep, amm NT NT 27,5 NT
HI NT NT 28 (S NT
Clindamicina ATM (S)
HI NT NT 0} NT
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HI NT NT 26 (S) NT

Cefalotina i
Hlg s arm NT NT 26 NT

HI NT NT NT 19 (S

Cefepime ATM )
Hi NT NT NT 19*

OEAz-ATM

Discos de ATM foram impregnados com 20uL da CIM do OEAz para cada cepa testada. HI:
didmetro do halo de inibigdo de crescimento em mm. HIOEAz -ATM: didmetro do halo de
inibicao de crescimento determinado pela associagdo OEAz-ATM. HIATM: didmetro do halo de
inibicao de crescimento determinado pelo antibiotico isolado. Efeito sinérgico (1): HHOEHc-ATM
= HIATM + 2mm; Efeito antagénico (|): HIOEAz --ATM < HIATM; Efeito indiferente ou aditivo
(*): HIOEAz -ATM < HIATM + 2 (CLEELAND; SQUIRES, 1991); (S): microrganismo sensivel a
droga testada. NT (N&o testado).

Tabela 2 - Efeito modulador do OEAz na atividade antimicrobiana de antibi6ticos de uso clinico

considerados (LEE et al., 2014), fontes de antimicrobianos naturais. A coldnia trata-
se de uma planta muito conhecida popularmente pelo seu uso medicinal e com eficacia
documentada, contudo o seu dleo essencial ainda tem sido pouco estudado (DE ARAUJO
et al., 2005).

O rendimento da extracao do OEAz foi 0,18% (g/g), diferindo dos 0,07% encontrados
por Elzaawely, Xuan e Tawata (2007)large volumes of water and solid wastes are produced
and subsequently discarded. An extraction protocol to obtain essential oil, dihydro-
5,6-dehydrokawain (DDK. A caracterizagdo quimica do OEAz identificou 10 diferentes
constituintes, onde foram encontrados quatro componentes majoritarios: 4-terpineol
(19,23%), 1,8-cineol (19,08%), salicilato de benzila (18,67%) e timol (11,17%). Foram
encontrados em concentragcbes menores: a-pineno, O0xido de cariofileno, astratone e
elemol (Tabela 1). Estudo realizado por Elzaawely, Xuan e Tawata (2007)large volumes of
water and solid wastes are produced and subsequently discarded. An extraction protocol to
obtain essential oil, dihydro-5,6-dehydrokawain (DDK no Japéo, o OEAz apresentou como
componente principal o 1,8-cineol (18,85%), além de canfora (11,93%), cinamato de metila
(7,59%). A andlise do trabalho de Murakami e colaboradores (2009) detectou também para-
cimeno, gama-terpeno.

No Estado do Ceara, a composi¢cdo do OEAz: foi 1,8-cineol (24,69%), p-cimeno
(22,56%), 4-terpineol (17,43%), gama-terpineno (11,56%), 4-careno (7,33%) sabineno
(4,46%) e limoneno (4,55%) (MACEDO et al., 2013).

Acredita-se que a composicao de 6leos essenciais da mesma espécie vegetal pode
sofrer influéncia de fatores ambientais, alterando teor dos componentes. ambientais e
de cultivo (clima, altitude e solo) (DE OLIVEIRA et al., 2014). O componente majoritario
encontrado na maioria dos resultados, 1,8-cineol tem sido conhecido pela atividade
antibacteriana (CHA et al., 2007) e antifingica (TERZI et al., 2007), além de ser responsavel
juntamente com terpine-4-ol pele efeito vasodilator e hipotensor conhecido pelo uso popular
(PADALIA; CHANOTIYA; SUNDARESAN, 2010). Os componentes 6xido de cariofileno e
beta-cariofileno também tém sido reportados por apresentar atividade antimicrobiana sobre
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Streptococcus mutans e S. aureus quando presentes em Oleos essenciais (NASCIMENTO
et al., 2008; TAKEHIRO; NGUYENTHILAN; MASAYOSHI, 2010).

Para a atividade antimicrobiana do OEAz, as cepas mais sensiveis foram S. aureus
ATCC 6538P com CIM 0,312 mg/mL e K. pneumoniae ATCC 10031 com 0,625mg/mL. Os
resultados obtidos permitiram observar também que todas as cepas Gram-negativo foram
inibidas pelo OEAz. Os resultados obtidos sugerem uma boa atividade antimicrobiana para
o OEAz, pelo fato de apresentar perfil de sensibilidade satisfatorio tanto para bactérias
Gram-negativo quanto Gram-positivo.

No trabalho de Oliveira (2008), verificou-se que o OEAz foi capaz de inibir S. aureus
MRSA, S. epidermidis e E. coli atribuindo aos monoterpenos oxigenados que compdem
o OEAz a atividade antimicrobiana. O OEAz apresentou atividade antimicrobiana sobre
diversos microrganismos, porém com menores valores de CIM sobre a cepa Gram-positivo
em relacdo as cepas Gram negativo. Acredita-se que isto pode ocorrer devido a membrana
externa de natureza hidrofilica da bactéria Gram negativo atuar como barreira de protecéo
contra a natureza lipofilica do 6leo essencial.

Metabdlitos extraidos de plantas, como os sesquiterpenos apresentam também a
capacidade de interferir na agdo de antimicrobianos (SIMOES et al., 2008). O nerolidol
(componente presente no OEAz com teor de 2,32%), por exemplo, quando associado
a antimicrobianos da classe de macrolideos (eritromicina) e quinolonas (ciprofloxacino)
demonstrou efeito sinérgico contra E. coli e S. aureus. Este fato pode ser observado na
associagao da OEAz-claritromicina (pertencente a classe dos macrolideos) sobre a cepa
E. coli ATCC 25922.

Ao avaliar o efeito modulador das associacdbes OEAz com ciprofloxacina e
claritromicina foi constatado ac¢des indiferentes e antagénicas, apenas. Os valores de ICIF
foram calculados para as associagdes capazes de inibir o crescimento visual das cepas nos
pogos das microplacas. Os valores de ICIF variaram de 0,56 a 0,75 para as cepas de K.
pneumoniae ATCC 10031. Observou-se que o OEAz na concentracao de 5 mg/mL modula
de forma antagénica a atividade da claritromicina sobre a cepa E. coli ATCC 25922. A
associacgao claritromicina e OEAz apresentou-se antagdnica, sugerindo que o mecanismo
de acdo do OEAZ interfira na atividade.

Outros trabalhos tém explicado este fato pela capacidade dos componentes dos
OE combinados aumentarem a permeabilidade da membrana de bactérias e demonstram
haver mecanismos de interacéo de sinergismo quando associado a antimicrobianos que
atuam inibindo o metabolismo microbiano (SANTIESTEBAN-LOPEZ; PALOU; LOPEZ-
MALO, 2007).

A eficiéncia da modulacdo da atividade antimicrobiana de 6leos essenciais sobre
microrganismos pode ser prejudicada ainda pela possibilidade de degradacdo dos
componentes do 6leo pelas reagdes de oxido-reducdo (DE OLIVEIRA et al., 2014). As

associagdes entre 6leos essenciais e ATM podem contribuir na redugdo na dose minima
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eficiente contra infeccbes e reduzir os eventos de resisténcia a antimicrobianos (ALEKSIC
et al., 2014)highly resistant clinical pathogen with increasing prevalence. In recent years,
the limited number of antimicrobial agents available for treatment of infections with multi-
drug resistant (MDR.

51 CONCLUSAO

Diante do exposto, o 6leo essencial extraido das folhas de Alpinia zerumbet
apresentou atividade boa antimicrobiana. Além disso, foi capaz de modular a atividade de
antibi6ticos de uso clinico, o que sugere este 6leo essencial ser uma promissora alternativa
terapéutica para o desenvolvimento de farmacos com atividade antimicrobiana. Contudo,
€ necessario avancar em estudos que visem identificar o mecanismo de acdo do OEAz,
bem como testes de toxicidade in vitro, para formulacdo de fitoterapicos que atendam a
populagdo com seguranca e eficacia.
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ABSTRACT: OBJECTIVES: The complexity of
drug use regimens is considered to be one of the
main determinants of nonadherence to treatment.
This study aimed to quantify the complexity of
pharmacotherapy in hypertensive and/or diabetic
patients using Pharmacotherapy Complexity Index
(PCI) and to investigate its associated factors.
METHODS: A cross-sectional, observational,
descriptive and analytical epidemiologic study
was performed using a total of 385 interviews at
patients’ homes. Data were collected based on
the answers to a questionnaire and the instrument
PCI. RESULTS: Among the total number of
interviewees, isolated hypertension was reported
by 61%, isolated diabetes mellitus was reported
by 10.4%, and both diseases was reported by
28.6%; majority of the patients with both diseases
were women, finished low schooling, and were
aged >60 years. The mean PCl was 15.2 + 3.4
points and was significantly correlated with the
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number of medications (p = 0.008) and adherence to treatment (p = 0.031). CONCLUSIONS:
PCI was not significantly associated with any sociodemographic and clinical variables and
was only associated with the number of drugs used and adherence to treatment. Although the
number of drugs used by the patients had a strong correlation with the PCI, it is important to
consider that treatment regimens with the same number of medications may have different
PCls. Also, the complexity of pharmacotherapy resulted in greater difficulty in adherence.
KEYWORDS: Drug-associated problems; chronic diseases; treatment adherence.

COMPLEXIDADE DA FARMACOTERAPIA EM PACIENTES HIPERTENSOS E/OU
DIABETICOS

RESUMO: OBJETIVO: A complexidade dos regimes de uso de medicamentos é considerada
um dos principais determinantes para a ndo adesdo ao tratamento. O objetivo deste estudo
foi quantificar a complexidade da farmacoterapia em pacientes hipertensos e/ou diabéticos
usando o indice de Complexidade da Farmacoterapia (ICFT) e investigar fatores associados.
METODOLOGIA: Foi realizado estudo epidemioldgico de corte transversal, observacional,
descritivo e analitico. A coleta de dados foi realizada no domicilio dos pacientes totalizando
385 entrevistas. Foram coletados dados por meio de um questionario epidemiologico e do
instrumento ICFT. RESULTADOS: Do total de entrevistados, 61% referiram hipertensao
arterial sistémica isolada, 10,4% diabetes mellitus isolada e 28,6% as duas doencas
associadas , sendo a maioria mulheres, com baixa escolaridade e idade superior a 60 anos.
O ICFT médio foi de 15,2+3,4 pontos e esteve estatisticamente correlacionado com o niumero
de medicamentos (p=0,008) e a adeséo ao tratamento (p=0,031). CONCLUSAO: Nenhuma
variavel sociodemografica e clinica apresentou associagéo significativa com o ICFT, apenas
foram encontradas essas associagbes com o nimero de medicamentos utilizados e a adeséao
ao tratamento. Apesar do niumero de medicamentos utilizados pelos pacientes ter forte
correlagcdo com o ICFT, é importante considerar que tratamentos com 0 mesmo numero de
medicamentos podem ter ICFT diferentes. Além disso, a complexidade da farmacoterapia
resulta numa maior dificuldade na adesao ao tratamento.

PALAVRAS-CHAVE: Problemas relacionados a medicamentos, doengas cronicas, adesao
ao tratamento.

11 INTRODUCTION

Pharmacotherapy represents the main therapeutic source for cure and disease
control. Changes in the epidemiologic profile and prevalence of chronic diseases have
increased the incidence of complications and polypharmacy. Therefore, patients receive
more complex therapies (RYAN AA., 1999). A variety of definitions for pharmacotherapy
complexity can be found in literature. A more widely accepted format is to analyze the set
of characteristics of the prescribed regimen, including the number of different drugs, total
number of doses per day, and dose-to-feed ratios.

Knowing that pharmacotherapy complexity has an important relationship with
treatment adherence and is difficult to measure in a standardized way, George (2004)
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developed an instrument called the Medication Regime Complexity Index (MRCI)
(GEORGE J., 2004), (g, which has been adapted and validated for the Portuguese to be
called Pharmacotherapy Complexity Index (PCIl) (MELCHIORS AC, 2007; CORRER CJ,
2007; FERNANDEZ-LIMOS, 2007). The MRCI has been used to calculate the complexity
of pharmacotherapy in patients with diabetes mellitus (DM) (RETTIG SM et al, 2013),
cardiovascular disease (STANGE D et al, 2013), depression (LINNEBUR SA et al, 2014),
multiple morbidities (HIRSCH JD et al, 2014), and in those undergoing hemodialysis
(CARDONE KE et al, 2011). It has also been associated with low treatment adherence
(MANSUR N, 2012; WEISS A, 2012; BELOOSESKY Y, 2012), hospital readmission
(DIERICH MT, 2011; MUELLER C, 2011; WESTRABL, 2011), adverse drug events (WILSON
MN, 2014; GREER CL, 2014; WEEKS DL, 2014), and poor quality of life (FROLICH SE et
al, 2010). This study quantified and investigated the factors associated with the complexity

of pharmacotherapy in hypertensive and/or diabetic patients using PCI.

21 MATERIALS AND METHODS

This was a cross-sectional, observational, descriptive, and analytical study that was
conducted at the city of Campo Grande, MS, which is located in the central portion of the
state of Mato Grosso do Sul, guided by the tool Strengthening the Reports of Observational
Studies in Epidemiology (STROBE). We interviewed 385 patients with hypertension and/
or DM and who had been prescribed with pharmacologic treatment at Basic Family Health
Units (UBSF). Individuals under the age of 18 years, pregnant women, and indigenous
people were excluded. Sampling was performed from the seven urban regions of the
municipality. Considering the population of each region, two UBSFs were randomly drawn
from each region for the interviews.

Because the interviews were conducted at the patients’ homes, a community health
agent was drawn from each of the UBSF and was accompanied by the interviewer during
routine home visits in the area of coverage. The interviews were conducted upon arrival
at each residence and after verification that the patients met the selection criteria for the
study. This sampling criterion was employed because of the difficulty in gaining access to
the population data of each unit, as well as the ease of access and receptivity for the health
agents in the homes of patients in their area of coverage.

An epidemiologic questionnaire that was adapted from Trauthman (TRAUTHMANN
SC, 2009), was elaborated to identify sociodemographic, economic, and lifestyle-related
characteristics. Adherence to drug treatment was assessed by the Morisky—Green indirect
test (SICRAS-MAINAR A, 2013; DE CAMBRA-FLORENSA, 2013; NAVARRO-ARTIEDA,
2013). The complexity of therapy was measured using the PCI instrument (MELCHIORS
AC, 2007; CORRER CJ, 2007; FERNANDEZ LIIMOS, 2007), which was divided into three
sections: A, B, and C. Each section corresponded to information on a given factor; section
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A on dosage forms, section B on dose frequencies, and section C on additional information,
such as intake of medicines with food. Each section was scored based on the answers
obtained in the interviews, and the complexity index was obtained adding the points of the
three sections, considering all medications that were used by the patients.

After data collection, a database was built using the Microsoft Excel 2013 program,
and statistical analysis was performed on Epi Info® 6.0. Descriptive analyses were used to
express the results in absolute and relative frequencies, as well as in measures of central
tendency and variability, as appropriate. For the inferential analyses, differences were
evaluated by the Chi-square test, Student’s t-test, and Pearson correlation, depending on
the variables analyzed. Associations with p value <0.05 were considered significant.

This study was approved by the Ethics Committee for Research on Human Beings of
the Federal University of Mato Grosso do Sul (certificate number 1.151.424 of 16/07/2015)
and was authorized by the Municipality of Campo Grande. The research began only after
obtaining consent and the signature of the interviewee on the Free and Informed Consent
Term.

31 RESULTS

Of 385 individuals interviewed, 61.0% (235) had isolated hypertension, 10.4% (40)
had isolated DM, and 28.6% (110) had both hypertension and DM. Of the respondents,
69.1% (266) were women, 48.3% (186) studied up to elementary school, and 54% (208)

were married or in a non-formal marriage (Table 1).

Variables n (%)
Sex
Women 266 69.1
Men 119 30.9
Age rating
<60 years 62 16.1
=60 years 323 83.9
Education
No schooling 80 20.8
Elementary school (incomplete and complete) 186 48.3
High school (incomplete and complete) 95 24.7
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Higher education (incomplete and complete)

Marital status
Married or not formally married
Not married
Widower
Separated or unacquainted
Socioeconomic classification
>4 minimum wages
2—4 minimum wages

<2 minimum wages

24

208

45

75

57

44

105

236

6.2

54.0

19.5

14.8

27.3

61.3

Table 1. Sociodemographic profile of hypertensive and/ or diabetic patients who were assisted

by the family health strategy of the City of Campo Grande, MS, 2015 to 2016

Patients using the same number of medications obtained different PCls,

demonstrating the weight of the other factors in the index calculation (Table 2). The PCI

values significantly differed between patients who were adherent and non-adherent to the

general pharmacologic treatment (12.1 + 2.1 vs. 18.3 + 1.9, respectively; p = 0.031) (Table

3). A strong correlation was found between the PCI and the number of medications used (p

=0.008 and r = 0.81) (Table 4).

Number of medicines n PCl average PCI variation

1 12 5.7 4.4-6.5

2 36 9.7 5.1-12.7
3 71 1.3 9.2-13.6
4 116 141 12.5-16.9
5 57 15.2 13.1-19.0
6 48 18.7 16.7-22.8
7 15 19.9 18.1-23.9
8 9 26.6 14.4-39.2
9 6 243 13.7-35.9
10 7 30.1 22.3-52,7
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12 4 36.2 22.5-41.3

14 3 42.4 28.2-46.7
19 1 59 59
TOTAL 385 15.2 14.0-17.4

PCI: Pharmacotherapy Complexity Index

Table 2. Number of medications in use and complexity of therapy index in hypertensive and/ or
diabetic patients who were assisted by the family health strategy of the Municipality of Campo
Grande, MS, 2015 to 2016

Variable PCI mean * standard deviation P
Adherent to treatment 0.031
Yes 121 £ 241
No 18.3+1.9
Sex 0.193
Men 159+26
Women 145+22
Clinical status 0.345
Controlled 15.4+1.9
Not controlled 15.0+23

*Student’s t-test; PCI: Pharmacotherapy Complexity Index

Table 3. Association between the PCI and the independent variables of hypertensive and/ or
diabetic patients who were assisted by the family health strategy of Campo Grande, MS, 2015

to 2016
Variable PCI
P r
Age 0.229 0.26
Number of medicines 0.008 0.81
Income 0.141 0.31
Body mass index 0.331 0.19
Blood pressure 0.541 0.09
Fasting blood glucose 0.453 0.16

‘Pearson’s correlation coefficient (r); PCl: Pharmacotherapy Complexity Index

Table 4. Correlation between the PCI and the independent variables of hypertensive and/ or
diabetic patients who were assisted by the family health strategy of Campo Grande, MS, 2015
to 2016

41 DISCUSSION
In this study, the average PCI (15.2) was similar to that in another study (PCI
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15.9) that analyzed only diabetic patients (MELCHIORS AC, 2007; CORRER CJ, 2007;
FERNANDEZ LIIMOS, 2007). However, the average PCI has been shown to greatly vary
from 9 to 28.3 among studies, depending on the characteristics of the sample analyzed
(SICRAS-MAINAR et al, 2009; MUIR AJ et al, 2001; OOSTHUIZEN F et al, 2011; ELLIOTT
RA et al, 2013). Because there is currently no cutoff value for this index, an increase or
decrease in treatment adherence can be inferred from certain values. However, based
on our finding of a significant difference between adherence and PCI, the complexity of
pharmacotherapy seemed to have a positive effect on noncompliance with drug treatment;
this meant that a complex treatment resulted in greater difficulty in adherence.

The presence of a relationship between the complexity of pharmacotherapy and
adherence to treatment has not always been directly or easily demonstrated (BARRETO M.
S, 2014; REINERS A.A.O, 2014; MARCON SS, 2014). For example, in a study conducted in
Southeastern Brazil on 120 elderly people with hypertension, a strong association was found
between complexity of therapy and nonadherence to treatment, whereas a randomized
study in Japan showed no significant difference in adherence to antihypertensive drugs
between the group that used only one pill a day and the control group that used two pills a
day (OBRELI-NETO PR et al, 2010; MATSUMURA K et al, 2012). However, even without a
consensus in literature, simplification of the therapeutic regimen has been shown to have
a positive impact on improving treatment adherence (GUPTA AK, 2010; ARSHAD S, 2010;
POULTER NR, 2010). As shown in the present study, although the number of drugs used by
the patients had a strong correlation with the PCI, this cannot be considered the only factor,
because treatment regimens with the same number of medications may have different
PCls. The same finding was observed in several studies (MCDONALD MV et al, 2013;
CORSONELLO A et al, 2013; KAUFMAN DW et al, 2013) and reinforced the conception that
counting the number of medications used by the patient alone is not enough to measure the
complexity of therapy.

In this study, PCI was not significantly associated with any sociodemographic and
clinical variables and was only associated with the number of drugs used and adherence
to treatment. These results confirmed the definition of this index as a theoretical concept
independent of clinical, pharmacologic, and demographic factors (MELCHIORS AC, 2007;
CORRER CJ, 2007; FERNANDEZ-LIIMOS, 2007). Although the PCI has been shown to be
effective in determining the complexity of pharmacotherapy, more studies are needed to
investigate the effect of reducing the complexity of the therapeutic regimen on improving the
clinical outcomes of patients (WIMMER BC et al, 2015).
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RESUMO:Os indices disponiveis sobre o uso
indiscriminado de agentes toxicos vém reportando
uma realidade antiga, a problematica questao do
uso intencional ou acidentalmente, resultando
na intoxicagdo exdgena. As intoxicacoes
exdgenas ou envenenamento sdo manifestacoes
patologicas causadas pelas substancias que ao
entrar no organismo vivo, atua modificando seu
funcionamentode diversas formas, geralmente
sdo situagcdes de emergéncia. Objetivo: O
presente trabalho preocupou-se em retratar o
alto nivel de notificagbes de envenenamento
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tendo para isso base tabela de dados de acordo com o SINITOX, importante site de
notificagbes toxicologicas. Método: A busca foi por frequéncia de internagdes notificadas
de casos de intoxicagdo por diversos agentes no periodo de dez anos, entre 2007 a 2017,
distinguidas de acordo com a faixa etaria de menor que 12 meses a maior que 80 anos,
dentre os varios tipos de substancias toxicantes, foram escolhidas as cinco primeiras, pela
quantidade de notificagbes registradas.Resultado:O que se esperava ao fazer uma busca
nesta categoria seria encontrar um alto indice de criangas e idosos, pelo descuido em relagéo
aos medicamentos. No que diz respeito as criancas os indices ainda continua alto, no entanto
outra faixa etaria estd quase igualada, o publico adulto jovem, envolvido por vezes em
questdes de suicidio. Outro fato relevante é que além dos medicamentos outras substancias
dividem espacgo nesses indices, tais como: produtos agricolas, raticidas e outros produtos
quimicos. Por maior que seja a quantidade notificada, ndo sao inclusos devidamente no
sistema todos os casos existentes por ano no Brasil.

PALAVRAS-CHAVE: Intoxicagdo, envenenamento, drogas medicinais, pesticida e
notificacdes.

BRAZIL ON ALERT: NOTIFICATIONS OF INTOXICATION DUE TO THE ABUSIVE
USE EXOGENOUS DRUGS, DATA FROM 2007 TO 2017

ABSTRACT: The available indices on the indiscriminate use of toxic agents have been reporting
an old reality, the problematic issue of intentional or accidental use, resulting in exogenous
intoxication. Exogenous intoxications or poisoning are pathological manifestations caused by
substances that, upon entering the living organism, act by modifying its functioning in several
ways, generally being emergency situations. Objective: The present work was concerned
with portraying the high level of poisoning notifications based on a data table according to
SINITOX, an important toxicological notification site. Method: The search was for frequency
of hospitalizations notified of cases of intoxication by various agents in the period of ten years,
between 2007 and 2017, distinguished according to the age group from less than 12 months
to more than 80 years, among the various types of toxicants, the first five were chosen, due
to the number of registered notifications. Result: What was expected when doing a search in
this category would be to find a high rate of children and the elderly, due to carelessness in
relation to medications. With regard to children, the rates are still high, however another age
group is almost equal, the young adult public, sometimes involved in suicide issues. Another
relevant fact is that in addition to medicines, other substances share space in these indexes,
such as: agricultural products, rodenticides and other chemical products. No matter how
large the amount notified, all existing cases per year in Brazil are not properly included in the
system.

KEYWORDS: Intoxication, poisoning, medicinal drugs, pesticide and notification.

11 INTRODUGAO

O reino vegetal e mineral apresenta um vasto campo de finalidades, em tempos
remotos da civilizagdo humana, a flora servia basicamente para alimentagéo, no entanto,
com o passar do tempo notou-se seus efeitos no organismo. Hora uma planta tinha acéo
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terapéutica, hora outra planta tinha uso em cagadas e/ou utilizadas em desavencas
para exterminar inimigos, entre outros. Visando a garantia da sobrevivéncia do grupo,
determinados membros desempenhavam o papel de realizar testes em espécies disponiveis,
utilizando raizes de gosto forte, pés/rochas misteriosas, tudo era analisado. Essa prética
de utilizacdo da matéria disponivel como medicamento faz parte da existéncia humana.
Para o homem, o conhecimento sobre plantas apresenta fundamental importancia, sendo
essencial para a sua sobrevivéncia e qualidade de vida (FLORIANO, 2016).

De fato, as receitas medicinais proporcionavam uma melhora significativa nos
individuos acometidos de algum mal, ao ponto de se propagar de geragdo em geracao
os conhecimentos adquiridos ali. Entretanto, da mesma forma que a sua utilizagcdo pode
atenuar os sintomas, podem também agravar o problema (MURUSSI, 2011).

Com o conhecimento das agbes que algumas drogas proporcionavam, a finalidade
medicinal passou entdo a dividir espago com a crenga, tornando-se muito utilizado em
rituais religiosos. Observou — se que o espiritualismo e a mediunidade apresentavam
caracteristicas agucadas ap6s o uso de certas plantas. Tal efeito foi visto como um sinal
benéfico, algo vindo dos deuses. Os grupos, supervisionados por seus chefes tribais,
faziam uso de alcool, maconha, tabaco, 6pio, cogumelo, folhas de coca, entre outras. Vale
ressaltar que, a espiritualidade passou a conferir a medicina popular um carater sacral,
condicéo que faz alimentar no homem e no grupo social ao qual pertence, a crenga nos
poderes sobrenaturais dos curadores de diagnosticar doencas, determinar etiologias e de
indicar terapias, as quais se admite de eficacia garantida (CAMARGO, 2014).

No territério que formaria o Brasil existiam as cauinagens, grandes festas
periddicas marcadas pela tentativa consciente de obter o méaximo de
embriaguez, visto que os indigenas — homens e mulheres — passavam dias
seguidos sem ingestdao de alimentos. As vezes provocavam o regurgito
como forma a ampliar a capacidade de ingestdo de bebida. A moderacao
nas festas e nos rituais é vista como uma forma de ingratiddo aqueles que
as promovem e as divindades, por isso & preciso beber até acabar todo o
estoque disponivel. A embriaguez, em si, ndo era algo condenavel. O que
n&o se aceitava eram os maus comportamentos derivados dela (CARNEIRO,
2010; DIAS, 2008; TORCATO, 2016)

As plantas medicinais ao longo dos anos foram utilizadas de forma equivocada em
diversos casos, ocasionando episédios de graves intoxica¢des, até certo ponto aceitaveis
por ndo causar repercussao suficiente para desencadear comocdo e medidas mais
severas de uso racional de tais substancias. Com o crescimento e a evolugéo da industria
farmacéutica, varias formulas com finalidades pesticidas, herbicidas e/ou medicamentosas
foram desenvolvidas, embasadas no conhecimento empirico sobre plantas e também
fontes minerais. Deixando evidente mais uma vez que “A diferenca entre o remédio e o
veneno esta na dose” (Paracelso - Médico e fisico do século XVI).

O conhecimento popular agrega informacdes de diferentes origens. Convivem
em seu ambito aquelas advindas do conhecimento cientifico, do tradicional e
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outras que séo propagandeadas sem terem se originado em um sistema ou
outro. Essas ultimas muitas vezes possuem indicagdes e orientagcdes de uso
equivocadas, sugerindo auséncia de toxicidade e / ou efeitos surpreendentes,
0 que pode acarretar danos a saude do usuario (MENDES, 2011).

Dentre as substancias com propriedades toxicas mais conhecidas podemos citar
0s pesticidas, os quais s@o substancias que despertam a maior preocupacao com a saude
e com o ambiente, no entanto tem uma potente rentabilidade para o ramo alimenticio.
Os pesticidas sao empregados na agricultura, incluindo os fertilizantes nitrogenados e
fosforados, os reguladores do crescimento das plantas, desinfetantes e drogas veterinarias
(OMS, 2000).

Diante disto, admitindo os riscos e cuidados quanto as substancias de propriedades
toxicas, reconhecidas direta ou indiretamente, faz- se necessaria a ampliagcdo de estudos
que possam evidenciar a importancia da implementacdo de medidas com o objetivo de
promover o uso seguro e racional destas.

21 METODOLOGIA

Para a construcdo do presente artigo, foi realizado levantamento bibliogréafico
com os descritos: “intoxicagdes”, “drogas exdgenas”, “tabela de dados”, “uso abusivo de
substancias toxicas”, entre outros. Com base em publica¢cdes encontradas em banco de
dados virtuais como: Scielo, Lilacs, Pubmed, além da utilizagado de sites governamentais
como DATASUS, FIOCRUZ e Biblioteca virtual em Saude — BVS.

Para melhor apresentacdo dos dados, foi criada uma tabela com nimero de
casos notificados no Sistema Nacional de Informacao Toxico-Farmacolégica (SINITOX),
selecionando a filtragem de dados entre o periodo de 2007 a 2017, levando em consideragéo
0s casos registrados de intoxicagdo humana por agentes toxicos e a faixa etaria.

Foram selecionados manualmente o periodo, os cinco agentes considerados os
maiores causadores de intoxicacéo, junto com o nimero de casos registrados por faixa
etaria. Os dados foram alocados em uma tabela utilizando o programa Microsoft Excel® para
calcular a somatoéria dos valores obtidos. O resultado encontrado para cada agente toxico
foi calculado separadamente por ano e faixa etaria, para no final realizar o agrupamento
e fazer a somatdria dos dez anos de notificagdes no SINITOX. Para os resultados dos
graficos, foram calculados os valores finais das substancias toxicas (Grafico 1) e das
idades (Grafico 2) obtidos na Tabela 1.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Embora o termo “droga” seja visto como algo negativo, sua origem vem da palavra
Droog, do holandés antigo, que significa “folha seca”; isso porque quase todos os
medicamentos eram feitos a base de vegetais. A Organizagdo Mundial da Saude (OMS)
institui que droga “é toda substéncia natural ou sintética que introduzida no organismo
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vivo pode modificar uma ou mais fung¢des”. Partindo deste principio, ressalta-se neste
trabalho o uso das drogas mais utilizadas pelos brasileiros, sendo utilizado em primeiro
lugar o uso direto de medicamento com finalidades terapéuticas, os produtos agricolas de
forma indireta (exceto em casos de tentativa de suicidio), bebidas alcodlicas, substancias
entorpecentes, entre outras.

E de extrema importancia a criagdo e o aperfeicoamento dos farmacos para a
populagédo, os medicamentos tem contribuido para a eficiéncia dos sistemas de saude e
promovendo a qualidade de vida individual e coletiva. Entretanto, ha problemas crénicos
associados ao uso sem orientacédo profissional e de forma irracional. Vale ressaltar que, o
uso adequado de medicamentos acontece quando os pacientes recebem estes de forma
orientada, prescritos conforme a sua condicdo de saude, em doses adequadas as suas
necessidades individuais, por um periodo de tempo adequado (OMS, 1985).

Porém é notério que, ao longo do tempo, passou — se a utilizar a pratica da
automedicacdo, de forma irracional, em grande maioria das vezes utilizando aspectos
de polifarmacia. Conforme descrito por Barros (1995), no Brasil, pelo menos 35% dos
medicamentos sdo adquiridos por automedicacao, ou seja, para cada dois medicamentos
prescritos, pelo menos um € consumido sem orientacdo médica, sendo comum a
reutilizacdo de receitas. Tal acdo pode resultar em diversas complicagbes, como por
exemplo, a intoxicacdo. De acordo com Spiller (2010), a intoxicagéo exégena é responsavel
por aproximadamente 70% dos casos de internagdes notificadas no pais.

Além disso, ha pessoas que, apesar de utilizar medicamentos de forma racional,
com orientacdo profissinal, ndo dependentes de drogas de abuso, tais como alcodl e/
ou drogas ilicitas, desenvolverem a pratica de exercicios fisicos, seguir roteiros para
uma alimentagéo equilibrada, ainda assim néo estdo livres das substancias toxicas. Isto
se justifica pelo uso de agrotoxicos, os quais sdo produtos sintéticos destinados para o
controle de pragas, em atividades agricolas e ndo agricolas. Segundo o Instituto Nacional
do Cancer (INCA), o destino agricola esta relacionado ao setor de produgéo, seja na limpeza
do terreno e preparacgéo do solo, na etapa de acompanhamento da lavoura, no deposito e
no beneficiamento de produtos agricolas, nas pastagens e nas florestas plantadas. O uso
nao agricola é feito em florestas nativas ou outros ecossistemas, como lagos e agudes, por
exemplo.

E possivel observar que até o ano de 2019, conforme dados da OMS, foram
registradas cerca de 20 mil mortes por ano devido a ingestao e/ou contato com agrotoxicos.
O Brasil vem sendo o pais com maior consumo destas substancias desde o ano de 2008
(INCA, 2019).

A intoxicagéo por tais substéncias pode ser considerada acidental quando ocorrida
de forma acidental, em baixas doses, sendo que, nestes casos, pode até mesmo passar
desapercebida. No entanto, torna — se preocupante quando ocorre acumulagdo no

organismo se a exposi¢ao ocorrer a longo prazo. Quando identificada a intoxicacéo crénica,
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em casos mais severos pode ser impossivel reverter o quadro clinico do paciente, visto que
podem ocasionar patologias severas, lesionar érgéos e tecidos, acarretando incapacitacoes
e/ou Obito. Quando ha exposicéo por longo periodo de tempo, em doses elevadas, o risco
de letalidade pode ser ainda maior. Fatores como disponibilidade, facilidade de acesso e a
variedade de agrotoxicos disponiveis no mercado provavelmente estéo relacionados a sua
busca e ingestéo, alguns estudos sobre envenenamento apontam que os agrotoxicos estao
envolvidos na maioria dos casos de suicidio no mundo (KIM, 2013; NOCK, 2008; JAMAL,
1997; FREIRA, 2013; QUEIROZ, 2019). Conforme demonstrado na Tabela 1 abaixo, é
possivel observar os casos registrados de intoxicagdo humana por agente toxico e faixa
etaria no Brasil no periodo de 2007 a 2017.

Faixa etéria
Agente Total

<1-09 10-19 20-39 40-59 60-79 80+
Medicamento 116414 45124 91990 4127 10734 2282 270671
Agrotoéxicos/Uso Agricola 5719 5690 20878 12984 3097 285 48653
Agrotoxicos/Uso Doméstico 11683 2294 6190 3705 1220 171 25263
Produtos Veterinarios 4064 1167 3259 1786 514 77 10867
Raticidas 9115 3923 9412 3509 691 90 26740
Total 146995 58198 131729 26111 16256 2905

Tabela 1. Casos registrados de intoxicagdo humana por agente toxico e faixa etaria no Brasil no
periodo de 2007 a 2017.

Fonte: MS / FIOCRUZ / SINITOX.

Até o ano de 2017, os cinco agentes tdxicos mais notificados no Brasil foram:
medicamentos, agrotoxicos de uso agricola, raticidas, agrotoxicos de uso domeéstico (usado
em pragas domésticas, tais como, baratas, formigas, entre outros) e produtos veterinarios.
Em ordem de maior ocorréncia de notificacdes de acordo com dados do SINITOX dos anos
de 2007 até 2017 conforme demonstrado no Grafico 1 abaixo.
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Grafico 1. Cinco agentes tdxicos mais notificados no Brasil de 2007 a 2017.
Fonte: MS / FIOCRUZ / SINITOX.

Em relacédo a faixa etaria que apresentou maior ocorréncia e notificagéo € possivel
obsrvar tais porcentagens, por drogas exdgenas no Grafico 2, o qual exemplifica — se
abaixo.

Faixa etaria

4% 1%

m<01-09
m10a19
m20a39
m40a59
m60a79
w80+

Gréfico 2. Porcentagem de notificagbes de intoxicagao por drogas exogénas de acordo com a
faixa etéaria, no periodo de 2007 - 2017.

Fonte: MS / FIOCRUZ / SINITOX.

Dentre as notificagcdes de intoxicacdo, a infantil (menor que 12 meses até 9 anos)
apresenta grande preocupacédo visto apresentar porcentagem de 38%. Para Domingos
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(2016) esta julga-se ser acidental, sendo considerada comum a ocorréncia por descuido dos
responsaveis e acessibilidade a tal substancia. No outro extremo destacado por descuido,
estdo os idosos, 0s quais estdo sitiados nas duas ultimas colocagbes (1% maiores de
80 anos; 4% com idades entre 60 a 79 anos). Haselberger (1995) e Bernardes (2005)
concordam que, na maioria das vezes a ingestéo de doses elevadas de substancias ocorre
de forma acidental, principalmente no uso de medicamentos, tanto por negligéncia, quanto
esquecimento, além da dificuldade na identificacdo de medicamentos, da via correta de
administracédo e do armazenamento, podem ser considerados os principais motivos de
intoxicacdo néo intencional em idosos.

Ainda de acordo com o Grafico 2, a segunda maior porcentagem é referente ao
publico jovem adulto, com o quantitativo de 35% das intoxicagbes, (20-39 anos). Em
sequéncia enquadram-se os adolescentes (10-19 anos) com uma porcentagem de 15%,
e por fim, adultos (40 a 59 anos) com percentual de 7% das intoxica¢des. De acordo com
Romé&o (2002) a prevaléncia de envenenamento intencional no publico adolescente deve-
se ao fato do periodo de desenvolvimento, onde o0 mesmo é marcado por significativas
transformagbes, tanto biolégicas, psicologicas, como sociais, as quais geralmente
aparecem acompanhadas de conflitos e angustias perante uma realidade de contradicoes
e busca da identidade.

Ja entre o publico adulto, Schimtz (1992) e Romé&o (2002) concordam que as
principais justificativas para estes indices sé@o relacionadas ao suicidio, intoxicacdo
acidental em ambiente de trabalho e uso irracional de determinadas substancias, aquisicdo
de dividas financeiras, questdes amorosas, e uma parcela por descuido. Restringindo ao
sexo, 0 sexo feminino apresenta — se como 0 mais susceptivel a tentativa de suicidio, em
uma propor¢éo 2,4 vezes maior que a masculina, na faixa etéria prevalente de 17 a 25
anos.

Para Paes (2005) os servigos de urgéncia e emergéncia possuem papel fundamental
nos indices de letalidade em casos de intoxicagdo por medicamentos, visto que a demora
na prestacdo de socorro as vitimas. Além disto, no Brasil, h4 uma caréncia de estudos
sobre a mortalidade por intoxicagdo por medicamentos, em nivel nacional, baseados
exclusivamente em dados de estatisticas vitais (PAES, 2005).Por outro lado, Lima (2011)
afirma que a maioria dos casos, a principal circunstancia do 6bito por intoxicagdo exdgena
€ o suicidio, tal informacgéo foi evidenciada em estudo realizado no estado de Santa
Catarina no periodo de 2008 a 2011, referente as circunstancias que levaram a intoxicagao,
onde percebeu-se que 49% dos casos foram por tentativas de suicidio, 22% por causas
acidentais, 9% por abuso e 5% por uso habitual.

Apesar de ndo ser citado entre as cinco principais substancias causadoras de
intoxicagdo mencionada na estatistica do presente artigo, a intoxicacao por drogas de
abuso, principalmente o alcool, apresenta altos indices no Brasil, no entanto, acredita — se

na subnotificacdo destes. De acordo com Campana (2012) a dependéncia de tal substancia
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ocasiona prejuizos ao dependente, tornando — se uma doencga cronica, recorrente, que se
nao for tratada pode ser fatal, reconhecida pela OMS desde 1976.

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Ap6s a consolidacdo dos dados levantados, observou — se a frequéncia de
internagdespor intoxicagdo exbégena encontradas no Sistema Nacional de Informacéo
Téxico-Farmacologica (SINITOX) no periodo de 2007 a 2017. Tal estudo levou em
consideragao as notificacoes de intoxicacdo exdgena, tanto acidental quanto intencional.

Vale ressaltar que o uso indiscriminado de substancias quimicas, seja ela para
fins medicinais, bebidas, insumos agricolas, produtos de limpeza, pesticidas ou outros,
tém acarretando risco elevado de toxicidade por conta do seu baixo custo e acessibiidade
destes. O SINITOX, da Fundagédo Oswaldo Cruz (FioCruz), disponibilizadados de todas as
regides do pais apresentando grande importancia para monitoramento e acompanhamento
de casos. Entretanto, nos Ultimos anos, observa — se uma diminui¢céo de publicacbes por
falta de novos dados.

Diante disso, este estudo objetivou a disponibilidade de informacdes, visando mudar
este cenario, as quais podem orientar a tomada de decisdes de profissionais de saude em
geral, buscando a conscientizac&o da populagao a respeito dos cuidadados no uso racional,
descarte e armazenamento correto de tais substancias, evitando assim o uso acidental e
ndo proposital destas. Além disto, vale ressaltar a importancia de ampliagéo de politicas
publicas de acompanhamento psicossocial da populacdo, visando melhorias na saude
mental em geral, para evitar possiveis casos de suicidio principalmente por intoxicacao
exogena. Ainda como sugestao, faz — se necessaria a ampliagéo de informagdes através
de incentivos a pesquisas, maior investimento em sites que monitorem e acompanham
casos, possibilitando maior acuracia no levantamento de dados.
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RESUMO: Desde 1 de abril de 1957 esta em vigor
a lei da iodetagéo do sal no Brasil. Atualmente o
sal comercializado no Brasil deve possuir entre
15 a 45 mg de iodo a cada quilo do produto,
conforme estabelece a Resolugdo RDC n° 23,
de 24 de abril de 2013 da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Os objetivos
deste artigo foram verificar qual a quantidade
de iodo encontrada em diferentes amostras de
sais comercializadas no Distrito Federal (DF)
e verificar se o teor de iodo esta dentro do
preconizado pela ANVISA. Nas andlises foram
utilizadas 4 amostras de diferentes sais iodados.
Todas as amostras foram adquiridas no comércio
do Distrito Federal (DF) e submetidas a titulagéo
com tiossulfato de sédio para determinacéo da
quantidade de iodo. Sal refinado, sal light e sal
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grosso apresentaram teores de iodo compativeis
com as normas brasileiras. Flor de sal apresentou
quantidade de iodo abaixo do exigido. Além disso
este ndo apresentava em seu rétulo a quantidade
de iodo contida, diferente dos outros que traziam
em seus rotulos quanto de iodo continham. A
fiscalizacdo do sal de cozinha deve ser revista
ao longo dos anos em virtude das mudancas no
padrao alimentar dos brasileiros e a crescente
importacdo de diferentes sais.
PALAVRAS-CHAVE: lodizagdo; lodo; sal de
cozinha.

EVALUATION OF IODINE IN DIFFERENT
SALTS CONSUMED IN THE FEDERAL
DISTRICT

ABSTRACT: Since April 1, 1957, the salt
iodetization law has been in force in Brazil.
Currently the salt marketed in Brazil must contain
between 15 and 45 mg of iodine for each kilo
of the product, according to Resolution RDC
n°® 23, of April 24, 2013 of the National Health
Surveillance Agency (ANVISA). The objectives
of this article were to verify the amount of iodine
found in different salts sold in the Federal District
(DF) and to verify if the iodine content is within
the recommended by ANVISA. 4 different iodized
salts were used in the analyzes. All the soils were
purchased from the Federal District (DF) and
submitted to titration with sodium thiosulfate to
determine the amount of iodine. Results: Refined
salt, light salt and coarse salt independent of
iodine compatible with Brazilian standards. Salt
flower showing amount of iodine below necessary.
In addition, it did not have on its label the amount
of iodine contained, unlike the others that had on
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their labels how much iodine they contained. The inspection of table salt should be reviewed
over the years due to changes in the dietary pattern of Brazilians and the growing import of
different salts.

KEYWORDS: lodization; lodine; salt.

11 INTRODUGAO

Ao longo da histéria da humanidade a populagéo que vivia afastada do litoral sofria
com a caréncia de iodo. Somente no inicio do século XX, os cientistas descobriram a
relacdo do cretinismo com a falta de iodo e a deficiéncia de iodo na tireoide. Segundo
KNOBEL (2003), a adicdo de iodo no sal de cozinha resultou na reducdo ou eliminacdo
de cretinismo e do bécio em varios locais isolados como as cidades do interior. Embora o
cretinismo ainda permaneca como um problema grave em muitos setores rurais.

De acordo com SANTOS (2013) “O iodo é obtido a partir de cinzas de algas
marinhas (as quais contém iodeto, |-) e das aguas-méaes do processamento do Salitre do
Chile (as quais contém iodato, 103- ), além do sal iodado, frutos do mar, peixes, algas,
alguns legumes e frutas sao fontes do elemento. O Brasil ndo produz iodo, importando-o
principalmente do Chile para suprir suas necessidades internas”.

Desde 1 de abril de 1957, esta em vigor a lei da iodagao do sal no Brasil. Na década
de 50 o teor de iodo recomendado era de 10 mg por kg de sal (ALMEIDA, 1957). Conforme a
Resolucéao Diretriz Colegiada n° 23, de 24 de abril de 2013, atualmente o sal comercializado
no Brasil deve possuir entre 15 a 45 mg de iodo a cada quilo do produto (ANVISA, 2014).

A Organizacao Mundial de Saude considera que a caréncia de iodo é a principal
causa mundial evitdvel de doencas mentais e de desenvolvimento corporal (SANTANA,
2012).

O iodo é fundamental para a saude humana. Em estudo publicado pela EBSERH em
2018, os horménios produzidos pela tireoide regulam desde as minimas fungdes cerebrais
até aquelas relacionadas ao intestino e aparelho genital. Além disso, o bom funcionamento
dessa glandula é primordial para o crescimento normal das criangas e regulacédo de fungbes
metabdlicas do organismo, impactando também no ganho ou perda de peso.

Segundo FERREIRA (2013), a acdo desses horménios produzidos pela tireoide
varia de acordo com o periodo de desenvolvimento, ja que eles sao controlados pela
variabilidade na expressdo e regulacdo dos receptores e dos genes responsaveis em
diferentes tecidos e fases de vida.

A deficiéncia de iodo em outras fases da vida, como na adolescéncia, adulta e idosa,
gera o hipotireoidismo, que é caracterizado pela baixa produ¢ao de hormonios tireoidianos.
Para PINHEIRO (2018), essa disfungdo da glandula pode gerar como consequéncia:
aumento de peso, sensibilidade ao frio, cansaco, sonoléncia, diminui¢&do do ritmo cardiaco,
obstipacéo, pele aspera e seca entre outras disfuncoes.
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LIMA (2018), informa que uma das principais doencas geradas pela falta de iodo
€ 0 Bécio que se caracteriza pela hipertrofia da tireoide e pode ocasionar dificuldades na
respiracao. O bocio é decorrente da falta da quantidade adequada de iodo no organismo
responsavel pelo aumento do volume da tireoide, dando a aparéncia de papo, como &
conhecido popularmente.

Ja& a Sindrome Congénita da Deficiéncia de lodo (SCDI), ou cretinismo, € uma
doenca em que as criangas nascem com um grau de retardo mental irreversivel e surdez
congénita, pode apresentar problemas de crescimento e massa corporal atrofiada, pode
causar problemas de salude e gestacional, como abortos espontaneos, mortalidade infantil,
natimortalidade, disturbios no crescimento infantil e dificuldade de aprendizado (FERREIRA,
2013). Ha ainda deficiéncias de coordenacgéo e retardos mentais, assim como dificuldades
na audicao e na fala dentre outros problemas de satide manifestados na vida adulta (IDEC,
2016).

O corpo humano adulto sadio contém 15 a 20 mg de iodo, dos quais cerca de 70%
a 80% estao na glandula tireoide e o restante nas glandulas salivares, mamarias, gastricas
e nos rins (LIMA, 2014).

No corpo, o iodo (l) esta primariamente envolvido na sintese de dois horménios da
tireoide, a tetraiodotironina ou tireoxina (T4) e tri-iodotironina (T3) (BERNARDA, 2018).

Atabela 1 relata a quantidade de ingestao necessaria de iodo por dia, sendo relevante
informar a quantidade necessaria por idade. Teixeira, 2014, informa que as mulheres em
periodo gestacional e lactantes necessitam ter uma reposicao maior deste micronutriente,
ja que o leite materno é Unico alimento e fonte de iodo para os bebés.

Idade Hg iodo/dia
0-0,5 Meses 40
0,5-1Ano 50
1-3Anos 70
4 - 6 Anos 90
7 - 10 Anos 120
Adulto > 10 Anos 150
Gravidas 175
Lactantes 200

Tabela 1. Necessidades diarias de iodo ao longo da vida (TEIXEIRA et.al. 2014)

Por outro lado, o excesso de consumo de iodo pode inibir a sintese de horménio
tireoidiano (o chamado efeito Wolff-Chaikoff), € uma reducdo dos niveis de horménios
tireoidianos causada pela ingestdo de grandes quantidades de iodo. Para JOHNSON
(2018), dessa maneira, a toxicidade de iodo pode causar bocio por iodo, hipotireoidismo ou
mixedema que sao lesbes na pele.
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O que vem ocorrendo desde entdo sdo adequacdes a legislacdo para atender
melhor a populacdo na prevencédo dos disturbios causados pela deficiéncia de iodo. O
esforgo também esta na prevengéo de uso exagerado do sal de cozinha, pois, caso exista
um excesso no consumo de iodo o bocio também sera gerado (ANVISA, 2013).

A quantidade de iodo de que necessitamos em toda nossa vida € o equivalente a
uma colher de cha, porém, como o iodo ndo pode ser estocado pelo nosso organismo.
De acordo com a ANVISA, 2014, ele deve ser ofertado em pequenas quantidades e de
forma continuada pois, existe a renovacgéo continua de iodo pela glandula tireoide, devido
a constante absorcdo do sangue e da sintese e secre¢édo dos hormdnios tireoidianos. Por
este motivo é aconselhado a ingestéo diaria de iodo para a renovagéo do ciclo hormonal
(MEZZOMO, 2016).

O objetivo deste trabalho foi avaliar a quantidade de iodo encontrada em 4 tipos de
sais de cozinha comercializados no Distrito Federal, correlacionando com a quantidade
necessario preconizada pelo 6rgédo de controle e saber se estdo em conformidade com a

legislacéo.

21 MATERIAL E METODOS

2.1 Amostras

Nas analises laboratoriais foram utilizados sal refinado iodado, sal light iodado, sal
grosso iodado e flor de sal iodado, todos adquiridos no comércio local do DF.

2.2 Procedimento

Foram pesados 10g de cada sal, transferidos para um bal&o volumétrico de 100ml
e completado o volume com agua destilada. Em seguida a solugéo foi transferida para um
Erlemneyer. 0,2g de iodeto de potassio foram adicionados a solugao e homogeneizada. Em
seguida foram adicionados 5 ml de Acido Sulfarico 1M. Posteriormente foram adicionados
2ml de amido 5%. A titulagdo volumétrica desta solugédo foi realizada com tiossulfato de
s6dio 0,005M.

O volume de tiossulfato de sbédio gasto em cada amostra foi registrado para
realizar o calculo do teor de iodo de acordo com as normas do Instituto Adolf Lutz (2008) e
metodologia descrita por Lima et. al. (2012).

Todas as titulagcbes foram realizadas em triplicata. Cada triplicata foi obtida de 3
repeticoes.

31 RESULTADOS

Desde 2013, o sal comercializado no Brasil deve possuir entre 15 a 45 mg de iodo
a cada quilo de produto, conforme estabelece a Resolucdo RDC n° 23, de 24 de abril de
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2013 da ANVISA

Teor deiodo
40
35
30
25
20
15

mg de iodo/Kg de sal

o wu

Flor de Sal Sal Ligth Sal Refinado Sal Grosso

Figura 1. Teor de iodo encontrado nos sais de cozinha

Conforme com a figura 1, a Flor de sal se destaca com o maior percentual de iodo
sendo 32,51mg por kg de sal. Em segundo lugar, o Sal grosso com 25,69mg por kg de sal.
Em terceiro, lugar, o Sal refinado com 21,47mg por kg de sal. Em quarto lugar, o Sal Light
com 13,37mg por kg de sal ficando abaixo do percentual estabelecido pela ANVISA.

Para entender melhor os resultados obtidos, € bom observar a forma de obtencao
de cada um dos sais analisados.

Conforme informagdes apresentadas na tabela 2, estes dados sdo referentes aos
apresentados nos rétulos de cada embalagem. O sal grosso da amostra C correspondeu
exatamente ao teor de iodo analisado em laboratério, indicando o rigor nas analises feitas.

Quantidade de lodo

Marcas Tipo de Sais de Cozinha Média / Desvio Padrao

Informada
Amostra A Flor de Sal N&o informado 35,51/3,83
Amostra B Sal Refinado 25ugem 1g 21,47 /8,13
Amostra C Sal Grosso 25ugem 1g 25,69/1,34
Amostra D Sal Light 25ugem 1g 13,37/1,26

Tabela 2. Avaliagao dos valores informados nos rétulos em comparagéo com o obtido pela
analise em laboratério

A Flor de Sal apresentou teor médio em 32,51g de iodo/kg de sal. Ramos, 2019,
informa que este sal ndo sofre nenhum processamento ou refinacdo posterior a sua
recolha do mar. Ele € composto por fina camada que se forma acima das saleiras e &
cuidadosamente extraido.

O sal grosso atingiu média de 25,69g de iodo no kg do sal. SCHULZE (2014),

publicou que o sal grosso néo passa por um processo de refinagdo como o sal fino, ele
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€ obtido pela extragdo mineral ou através da concentracdo e secagem de agua do mar.
Por isso possui cristais maiores, tipicos do sal grosso. Normalmente ndo possui aditivos
quimicos. Também é possivel obter sal grosso através da sucessiva recristalizagdo do sal
refinado.

O sal refinado teve sua média de 21,479 de iodo no kg do sal, se aproximando do
valor informado no rétulo. De acordo com Andrade, 2015, o sal refinado é obtido a partir
da evaporagdo da agua do mar e acrescido de iodo, ele € apresentado como o unico sal
que entra nas exigéncias do Ministério da Saude por ser o mais tradicional. Apesar de ser
pobre em nutrientes, tem uma capacidade boa de salgar por este motivo acaba sendo o
mais utilizado.

Ja o sal Light atingiu o seu teor com média de 13,37g de iodo por kg de sal, se
mantendo abaixo da recomendagédo da ANVISA e abaixo do indicado na propria embalagem.
Souza, 2019, informa que o sal de cozinha light &€ composto por 50% de cloreto de sodio
(NaCl) e 50% de cloreto de potassio (KCI). Ele contém 50% a menos de sbédio que o
sal comum. Essa porcentagem a menos é substituida pelo potassio, diminuindo assim a
concentracéo de iodo.

No processamento industrial do sal de cozinha, sdo completamente retirados os
seus minerais, com a exce¢ao do sddio e cloreto. Ele passa por diversos processamentos,
em seguida € branqueado, limpo com produtos quimicos para retirar planctons e krill (uma
espécie de camarao transparente) e, em seguida, aquecido a temperatura extremamente
alta para ser realizada a esterilizagdo (ANDRADE, 2016).

As principais fontes de sais iodados apresentados no decorrer deste artigo foram:
Flor de Sal, Sal Grosso, Sal Light e Sal Refinado.

41 DISCUSSAO

Em 2014 a agéncia nacional de vigilancia sanitéaria realizou analises em 17 amostras
de sais de cozinha do tipo sal refinado que foram adquiridos no territorio do Distrito Federal
e como resultado apresentou o percentual de 100% satisfatorios para o teor de iodo
encontrado nos sais (ANVISA, 2014). As andlises realizadas neste artigo apresentaram
percentual de 75% satisfatorio para o teor de iodo encontrado nos sais de cozinha.

Para SANTOS (2013), um dos principais alimentos que possui adicdo de iodo é o
sal de cozinha tradicional refinado. Porém, hoje, outras fontes de sal, sdo adquiridos pela
populacdo em geral como sal grosso, sal light, sal marinho, sal do himalaia, entre outros,
sé@o usados para substituir o sal tradicional por serem subjugados mais saudaveis.

O artigo informa que o iodo é um micronutriente capaz de diminuir ou eliminar
diversos tipos de deficiéncia ou problemas de salde apenas sendo administrado no dia
a dia, uma das formas de resolver essa questdo para pessoas que moram afastadas das
regides litoraneas foi adicionar iodo ao sal de cozinha.
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Com os varios tipos de sais e temperos diferentes disponiveis e acessiveis no
mercado ainda néo existe a disseminacédo da informacéo sobre a importancia do iodo.

A agéncia de vigilancia sanitaria ndo realiza o monitoramento dos diversos sais
disponiveis para a populagdo. E com a crescente preocupag¢do em diminuir os niveis de
sodio da alimentagéo se torna cada vez mais desfocada a reposicao do lodo no organismo.

51 CONCLUSAO

Existe a enfatica recomendacéo da diminuicdo do consumo de sal de cozinha e
na mesma propor¢cao existe o aumento das importacdes de sais diferentes para substituir
o sal comum, principalmente o sal rosa do Himalaia que ndo passa por uma fiscalizacéo
adequada no teor de micronutrientes presentes, essa falha acaba prejudicado o consumidor
que na maior das hipoteses desenvolve deficiéncia de iodo.

Caso o consumidor conhecesse mais sobre as vantagens de ingerir o sal iodado iria
pensar e questionar sua presenca no momento de adquirir este produto.

Uma fiscalizagdo mais rigorosa e alertiva do governo faria toda diferenca nas formas
de consumo consciente.

Desde 2014, ndo foram realizadas novas andlises pela ANVISA, muito menos
incluido nas analises as novas fontes de sais utilizadas pela populagéo.

Pelas analises o Sal Light obteve o pior resultado, sendo inferior ao recomendado
pela ANVISA. De acordo com esta pesquisa, ndo é recomendado o uso de sal light para a
reposicéo de iodo no organismo.

O iodo é um oligoelemento necessério na sintese dos hormonios tireoidianos, uma
vez que nao pode ser formado pelo organismo, tem de ser ingerido regularmente através
da alimentacéo.

O governo brasileiro e as agéncias reguladoras necessitam fiscalizar os sais de
cozinha importados assim como os ja existentes, ou garantir que o consumidor seja
informado que esta comprando um sal sem adigéo de iodo, ja que esta é a principal fonte
mais acessivel.
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RESUMO: Introducao: A prescrigéo é o principal documento para o seguimento do tratamento
proposto e sua qualidade influencia diretamente no uso correto dos medicamentos. A
Organizagdo Mundial da Saude estabelece indicadores parainvestigar o uso dos medicamentos
nos servicos de saude. Objetivo: Avaliar a prescricdo medicamentosa considerando o tipo,
a legibilidade e os indicadores da Organizagdo Mundial da Saude. Método: estudo de corte
transversal descritivo, realizado de janeiro a julho de 2016 nas 24 Unidades Basicas de
Saude de Campo Grande (MS). Resultados: foram avaliadas 384 prescricbes sendo que
87,5% eram manuscritas e 52,4% foram classificadas como legiveis. O nUmero médio de
medicamentos por prescricéo foi de 3,91 + 2,52. A porcentagem de medicamentos prescritos
pelo nome genérico foi de 83,16%; 13,02% dos casos foi prescrito um antibiético; em 9,38%
foi prescrito um medicamento injetavel; 89,35% dos medicamentos prescritos constavam
na RENAME e 61,1% dos medicamentos prescritos foram efetivamente dispensados.
Conclusao: foi observada alta frequéncia de prescricbes manuscritas. Foram insatisfatérios
os indicadores referentes a média de medicamentos por prescricdo, a porcentagem de
medicamentos prescritos pelo nome genérico, a porcentagem de medicamentos constantes
na lista padronizada e a porcentagem de medicamentos efetivamente dispensados pela
unidade de saude.

PALAVRAS-CHAVE: Prescricobes de medicamentos, Indicadores de servicos, Uso de
medicamentos.

EVALUATION OF MEDICINAL PRESCRIPTIONS IN THE BASIC ATTENTION OF
CAMPO GRANDE, MATO GROSSO DO SUL

ABSTRACT: Introduction: Prescription is the main document for the follow-up of the
proposed treatment and its quality directly influences the correct use of the medicines. The
World Health Organization sets out indicators to investigate the use of medicines in health
services. Objective: evaluate medication prescription considering the type, readability and
indicators of the World Health Organization. Method: a descriptive cross - sectional study,
carried out from January to July of 2016 in the 24 Basic Health Units of Campo Grande (MS).
Results: 384 prescriptions were evaluated, 87.5% of which were handwritten and 52.4%
were classified as readable. The mean number of medications per prescription was 3.91 +
2.52. The percentage of drugs prescribed by the generic name was 83.16%; in 13.02% of the
cases an antibiotic was prescribed; an injectable drug was prescribed in 9.38%; 89.35% of
the prescribed drugs were in RENAME and 61.1% of the prescribed drugs were effectively
dispensed. Conclusion: a high frequency of handwritten prescriptions was observed. The
indicators: mean number of medications per prescription, the percentage of drugs prescribed
by the generic name, the percentage of drugs on the standardized list and the percentage of
drugs effectively dispensed by the health unit were unsatisfactory.

KEYWORDS: Drug Prescriptions, Indicators of Health Services, Drug Utilization.

11 INTRODUGAO

A prescricdo medicamentosa é o principal documento para a indicagéo terapéutica.

Esta é emitida apés anamnese, analise ou pedidos de exames clinicos e traca o caminho
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terapéutico a ser adotado para cada paciente. Deve conter toda a orientagcdo do uso do
(s) medicamento (s), envolvendo: nome, a dose, a frequéncia, a duracdo do tratamento
e demais orientacdes necessarias, juntamente com dados do paciente(CFM, 2011; OMS,
1998).

Para garantir a prescri¢éo racional de medicamentos sao necessarios, ainda, outros
itens, como: diagndstico considerando a fisiopatologia do paciente; determinacédo do
objetivo terapéutico; selecéo do farmaco e esquema posologico; elaboragédo de um plano
de monitorizagéo e de educagéo do paciente (OMS, 1998).

Essas praticas facilitam o uso racional dos medicamentos, que ocorre quando o
paciente recebe o medicamento apropriado a sua condic¢ado clinica, na dose e posologias
corretas, por um periodo adequado e ao menor custo possivel (WHO, 1987).

Na préatica, somente a escolha do tratamento ideal pelo profissional prescritor ndo
garante o sucesso terapéutico. E essencial que o paciente entenda o que foi pactuado
junto ao prescritor e documentado na prescri¢do. A legibilidade da prescricéo é o principal
problema declarado pelos profissionais de saude e pelos pacientes. Trata-se de um critério
importantissimo na interacdo entre aqueles que prescrevem, dispensam e utilizam os
medicamentos. Uma prescricdo legivel permite resultados benéficos para o paciente e
a minimizagao de riscos relacionados a terapia. Além disso, é fundamental para o bom
entendimento e cumprimento da terapia pelo paciente (ARRUDA, MORAIS, PARTATA ,
2012; SILVERIO, LEITE, 2010).

Para melhorar a pratica farmacéutica na atencédo basica a saude, a OMS propés
indicadores para investigar o uso de medicamentos nos servicos de saude. Esses
indicadores permitem avaliar a prescricdo medicamentosa e a assisténcia prestada ao
paciente a partir de aspectos-chave para garantir o entendimento da prescricdo e assim
garantir o URM (WHO, 1993). Um desses indicadores trata do acesso aos medicamentos,
passo inicial para adesao a terapia. A OMS estima que cerca de dois bilhdes de pessoas
néo dispdem dos medicamentos que lhes foram prescritos (OPAS, 2005).

A situacéo atual em relagéo a emisséo das prescricdes medicamentosas, ao uso e
acesso aos medicamentos é considerada critica conforme mostrado em diversos estudos
e estimativas(OPAS, 2005; DE CAMARGO SILVA, CASSIANI, 2004; BONADIMAN et al.,
2015). Dentro da politica nacional o desenvolvimento de pesquisas envolvendo a utilizagéo
de medicamentos é incentivado com o intuito de direcionar as ac¢des relacionadas aos
medicamentos (BRASIL, 1998).

Diante do exposto, este estudo tem por objetivo analisar as prescricdes
medicamentosas das Unidades Basicas de Saude do municipio de Campo Grande no Mato
Grosso do Sul, de acordo com os indicadores propostos pela OMS.
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21 METODOS

Foi realizada pesquisa de corte transversal descritiva, no periodo de janeiro a julho
de 2016 no municipio de Campo Grande, Mato Grosso do Sul. Foram consideradas no
estudo, prescri¢cdes de pacientes de todas as UBS da zona urbana que contavam com o
funcionamento do servico de dispensacao de medicamentos na farmécia da Unidade.

Ap6Os célculo amostral, a amostra obtida foi de 384 prescricbes (SWEENEY,
WILLIAMS, ANDERSON, 2014). Os pacientes portadores das prescricdes foram
selecionados aleatoriamente. Para iniciar a coleta, o primeiro na fila da dispensacéao dos
medicamentos era abordado. Ap6s o final da consulta farmacéutica e coleta de dados, o
préximo da fila era convidado a participar.

Participaram do estudo individuos de ambos os sexos, maiores de 18 anos,
atendidos nas 24 UBS, que receberam prescricdo medicamentosa e que assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

As prescricoes foram classificadas quanto ao tipo, em: manuscritas, digitadas ou
mistas. Quanto a legibilidade, cada medicamento foi considerado legivel quando sua
prescricdo completa foi lida pelo paciente sem nenhuma dulvida; parcialmente legivel
quando lida em partes, mas nao na totalidade e ilegivel, quando a leitura foi considerada
impossivel. Para a classificacdo da legibilidade da prescricAdo como um todo, foram
atribuidos valores numéricos simétricos relacionados com o nivel de legibilidade de cada
medicamento, como mostrado a seguir:

Classificagao da legibilidade por Classificagdo da legibilidade da

medicamento prescrigédo completa

Somatdrio dos

Classificagcao Escore Classificacao
escores por
atribuida atribuido atribuida
medicamento
Legivel +1 2+1 Legivel
Parcialmente legivel 0 0 Parcialmente legivel
llegivel -1 <1 llegivel

Quadro 1 — Critérios de classificacéo da legibilidade da prescricdo medicamentosa (FERREIRA,
MELNIKOV, KADRI, 2011).

Os indicadores das prescricdes que refletem a acédo dos profissionais prescritores
em relagéo a varios aspectos chave do uso apropriado de medicamentos foram calculados
da seguinte forma:

» Numero médio de medicamentos por consulta: calculado dividindo a quantida-
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de de medicamentos diferentes prescritos por prescricdo pela quantidade total
de prescri¢cdes consideradas, ndo importando se o medicamento foi dispensado
ou néo;

+  Porcentagem de medicamentos prescritos pelo nome genérico: dividindo a
quantidade de medicamentos prescritos pelo nome genérico, pela quantidade
total de medicamentos prescritos, multiplicado por 100. A abreviagdo do nome
de medicamentos nao foi considerada como prescrito pelo nome genérico;

+  Porcentagem de prescricdes medicamentosas contendo antibiéticos: dividindo
a quantidade de prescricdes contendo antibioticos, pela quantidade total de
prescri¢des consideradas na pesquisa, multiplicado por 100. A classificagéo de
antibioticos foi feita conforme sugerido pela lista de agentes antimicrobianos
para a determinacao dos indicadores de prescricdo. Foram considerados como
antibiéticos a classe de antibacterianos;

+  Porcentagem de prescricdes contendo medicamentos injetaveis: dividindo a
quantidade de prescricbes contendo medicamentos injetaveis pela quantidade
total de prescri¢des consideradas na pesquisa, multiplicado por 100;

+  Porcentagem de medicamentos prescritos que constam na Relagéo Nacional
de Medicamentos Essenciais (RENAME): dividindo a quantidade de medica-
mentos prescritos que constam na RENAME pela quantidade total de medica-
mentos prescritos, multiplicado por 1006. Foi utilizada como consulta a RENA-
ME 2014 (2015).

Foi verificado como indicador de assisténcia ao paciente a porcentagem de
medicamentosrealmente dispensados. Calculou-se dividindo a quantidade de medicamentos
dispensada na farmacia da UBS pela quantidade de medicamentos prescrita, multiplicado
por 100 (WHO, 1993).

31 RESULTADOS

Foram analisadas 384 prescricdes com o total de 1503 medicamentos prescritos.
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(n)

(%)

Tipo

Manuscrita 336

Digitada 21

Mista 27
Legibilidade

Legivel 201

Parcialmente legivel 96

llegivel 87

87,5
55

7,0

52,4
25,0

22,6

Tabela 1 - Caracteristicas das prescricbes medicamentosas dos pacientes atendidos nas

Unidades Baésicas de Saude. Campo Grande, MS, 2016.

Indicadores de prescricao da OMS Resultados Preconizado

Numero médio de medicamentos por prescrigdo 3,91+252

% de medicamentos prescritos pelo nome

83,16%
genérico
% de prescrigdes contendo antibidticos 13,02%
% de prescrigdes contendo medicamentos

9,38%
injetaveis
% de medicamentos prescritos presentes na

89,35%

RENAME

Até 2,0

100%

<20%

<10%

100%

Tabela 2 - Indicadores das prescricdes medicamentosas dos pacientes atendidos nas Unidades
Basicas de Saude, comparados ao preconizado pela OMS. Campo Grande, MS, 2016.

Foi verificado que dos 1503 medicamentos prescritos, 61,1% (919) foram

dispensados efetivamente aos pacientes nas Farmacias das Unidades Basicas de Saude.

41 DISCUSSAO

A maior parte das prescricbes era manuscrita. Prescricbes manuscritas podem

gerar maior dificuldade de legibilidade, e consequentemente no entendimento da terapia

prescrita. A prescricdo manuscrita ilegivel é causa de erro ja conhecida entre os profissionais

de salde e pacientes. Elas podem gerar desvios dentro do processo de assisténcia ao
paciente e causar danos econémicos e sanitarios (AGUIAR, DA SILVA, FERREIRA, 2006).
A ilegibilidade demonstrada neste estudo (22,6%) foi superior ao observado na

literatura. Em Porto Alegre (RS), por exemplo, foi demonstrado que 6,2% das prescri¢cdes que

continham erros, apresentavam como um desses erros, a ilegibildade (GUZATTO, BUENO,
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2007). Estudos mais recentes demonstraram resultados similares ao Ultimo citado, mesmo
apds o decorrer dos anos e a evolugdo da educagé@o dos profissionais prescritores. Em
ljui (RS), 5,7% das prescricdes foram consideradas ilegiveis (BANDEIRA et al., 2015). Em
Belo Horizonte (MG) a ilegibilidade esteve presente em 5,8% das prescricdes analisadas
(CORADI et al., 2016). A comparacéo dos resultados infere a necessidade de urgéncia na
correcao desse fator, visto que é fundamental no entendimento da terapia medicamentosa,
além de ser uma pratica considerada como erro de prescricdo (CFM, 2011; ARRUDA,
MORAIS, PARTATA, 2012).

Quanto aos indicadores de prescricdo da OMS, foram satisfatérios neste estudo
a porcentagem de consultas em que se prescreveu um antibiético e a porcentagem de
consultas em que se prescreveu um medicamento injetavel. No entanto, os indicadores
referentes ao numero médio de medicamentos por prescricdo, porcentagem de
medicamentos prescritos pelo nome genérico e a porcentagem de medicamentos prescritos
que constam na RENAME foram insatisfatorios.

A quantidade de medicamentos, assim como a frequéncia das doses, as instrucoes
para administracdo e as dosificagdes, interferem na complexidade terapéutica e tornam o
entendimento da prescricéo e a adesao ao tratamento mais dificeis (GEORGE et al;, 2004).
Estudo desenvolvido em seis UBS de Santarém- PA (DE SOUZA et al., 2016) observou
média de 1,97 medicamentos por prescricdo, resultado satisfatério, quando utilizado o
parametro da OMS. Neste estudo foi demonstrado resultado superior; porém esse achado
nao é isolado uma vez que, estudo realizado em UBS de Sao Paulo, também encontrou
valor elevado (2,4), segundo critério da OMS (MELO, SILVA, CASTRO, 2016).

A OMS também preconiza que os medicamentos sejam prescritos pela denominacao
genérica e que facam parte da RENAME para favorecer o acesso da populagdo, bem
como fomentar o uso racional. Além disso, no SUS essa prética € obrigatoria por questbes
farmacoecon6micas e também para promover o URM. Desta forma, esperava-se que
esses indicadores estivessem dentro dos parametros estabelecidos. Esses indicadores,
quando respeitados, propiciam o entendimento da prescricdo por todos os envolvidos no
processo de cuidado (profissionais e pacientes) e garantem, principalmente, o0 acesso aos
medicamentos nas farmacias do sistema publico de saude, passo importante, juntamente
com os demais indicadores, para a adesao ao tratamento prescrito (CFM, 2011; ARRUDA,
MORAIS, PARTATA, 2012).

Falhas nesses indicadores também foram observadas em outros estudos. Em Muriaé
(MG) foi observado que 79% das prescricbes eram realizadas pelo nhome genérico e que
85,5% os medicamentos constavam na lista padronizada do municipio (SILVERIO, LEITE,
2010). Em outro estudo foi demonstrado que o uso do nome genérico nas prescricbes
era de 51,2% e que 80,3% deles constavam na RENAME. A melhora destes indices foi
evidenciada de forma estatisticamente significativa apés a implantacdo de um profissional
farmacéutico ativo na equipe de saude. Este fato confirmou a importancia desse profissional
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nas atividades da UBS em busca da adequacgéo dessas prescricdes em relagdo a esses
indicadores (MELO, CASTRO, 2017).

A OMS também preconiza cuidados com prescricdes contendo antibioticos. Além
do aspecto quantitativo, o entendimento destas prescri¢des € de alta importancia pois, o
uso incorreto e abusivo pode contribuir para aumentar a resisténcia dos microrganismos,
colocando em perigo a eficacia em casos de prevencgao e tratamento de uma série cada vez
maior de infecgcbes (OPAS/OMS, 2016).

Diversos estudos evidenciaram a conformidade deste indicador, demonstrando o
cuidado dos prescritores em relagdo a esta classe terapéutica. Em estudo com prescrigbes
de uma UBS de ljui (RS), demonstraram indice de 13,61% (1466/10765) de prescricbes
contendo antimicrobianos, sendo que no total foram prescritos 1509 medicamentos desta
classe. Segundo os autores, a maioria desses medicamentos (60,77%) foi prescrita no
periodo do inverno, associando o fato ao maior acometimento de infeccbes do trato
respiratdério. Mesmo com essa observacéo, o indice encontrado estava de acordo com o
preconizado pela OMS (WEBER et al., 2013). Apresentando também resultado satisfatério,
prescri¢des de 10 UBS no municipio de Tubardo (SC), continham antibidticos presentes em
apenas 3,7% (41/300) das prescricoes analisadas (CRUZETA et al., 2013).

A administracdo de medicamentos por via injetavel em UBS deve ser restrita,
visto que é uma via de administragdo invasiva e menos segura, podendo também gerar
maiores custos para o Sistema. Assim como o presente estudo, pesquisas demonstraram
0 escasso uso dessa via, inferindo ideia de cuidado dos prescritores com esse tipo de
medicamento. Foi demonstrado que no Centro de Salde do municipio de Lajeado (RS)
houve a preferéncia pela via oral em 84,6% dos medicamentos prescritos, enquanto que 0s
medicamentos injetaveis estiveram presentes em apenas 3% (LASTE et al., 2013).

O presente estudo demonstrou resultado de acesso aos medicamentos prescritos
semelhante ao estimado pela Organizagdo Pan-americana de Sadde em 2005 - que presume
0 acesso da populacdo a apenas dois tercos dos medicamentos prescritos - (OPAS, 2005).
Portanto, decorrido mais de uma década, ndo houve melhora em relagé@o a este indicador.
Fatores impactantes nesse indicador foram discutidos (a prescricdo dos medicamentos
pelo nome genérico e a prescricdo de medicamentos presentes na RENAME).

A prescri¢cao pelo nome genérico é uma estratégia da OMS para facilitar o acesso
aos medicamentos nas Unidades de Saude pelos pacientes (BRASIL, 1999). Como ja
mostrado, esses itens ndo foram considerados satisfatérios no presente estudo, sendo

determinantes na ocorréncia do baixo acesso aos medicamentos prescritos.

51 CONCLUSAO

Foi observada alta frequéncia de prescricdes manuscritas. Quanto aos indicadores
da OMS foram insatisfatérios a média de medicamentos por prescricdo, a porcentagem
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de medicamentos prescritos pelo nome genérico e a porcentagem de medicamentos
constantes na lista padronizada (RENAME). Também foi insatisfatoria a porcentagem de
medicamentos efetivamente dispensados pela unidade de saude. A prescricdo manuscrita
pode gerar problemas na legibilidade e, portanto, no uso racional dos medicamentos. Esses
fatores dificultam o entendimento e adesdo ao tratamento proposto, além de dificultar
também o acesso aos medicamentos prescritos.

Os resultados deste estudo tém fomentado a implementacao de intervengdes nos
servicos de saude, subsidiando os gestores na implantacdo dos Servicos de Farmacia
Clinica em algumas das UBS estudadas (13). Ja foram realizadas 1213 consultas
farmacéuticas iniciais, impactando positivamente no uso racional de medicamentos e
otimizando os tratamentos prescritos.
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RESUMO: Ansiedade e depressdo sdo duas
doencas de grande relevancia para a saude
publica que apresentam niumeros expressivos,
atingindo cerca de 18,6 milhées e 11,5 milhées
de brasileiros, respectivamente. O objetivo deste
estudo foi relacionar o consumo de ansioliticos
e antidepressivos com a taxa de desemprego
nos anos de 2008 a 2018 em Salvador/BA.
As informacdes referentes ao desemprego e
aos medicamentos alprazolam, bromazepam,
clonazepam, diazepam, fluoxetina, amitriptilina,
sertralina e paroxetina dispensados no periodo
estudado foram coletados na base de dados da
SEl e ANVISA respectivamente. Com relacao
aos dados do desemprego foram coletadas
na SEIl. Dos ansioliticos, o medicamento mais
utilizado foi o bromazepam ao longo de todos
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0s anos, ja nos antidepressivos o medicamento
mais dispensado foi a fluoxetina. Ademais, o
percentual de desemprego aumentou cerca
de 5,28% nos trés Ultimos anos, enquanto o
percentual de ansioliticos e antidepressivos
diminuiram 16,68% e 18,84% respectivamente.
N&o foi possivel estabelecer uma relagéo direta
do aumento do consumo de ansioliticos e
antidepressivos com aumento do desemprego.
PALAVRAS-CHAVE: Ansioliticos, antidepressivos
e desemprego.

ASSESSMENT OF THE RELATIONSHIP
BETWEEN ANSIOLYTIC AND
ANTIDEPRESSANTS CONSUMPTION
AND UNEMPLOYMENT FROM 2008 TO
2018
ABSTRACT: Anxiety and depression are two
diseases of great relevance to public health that
have expressive numbers, reaching about 18.6
million and 11.5 million Brazilians, respectively.
The objective of this study was to relate the
consumption of drugs and antidepressants
with unemployment rates in the years 2008
to 2018 in Salvador / BA. Information related
to unemployment and the drugs alprazolam,
bromazepam, clonazepam, diazepam, fluoxetine,
amitriptyline, sertraline and paroxetine are not
administered during the study period and are
collected in the SEI and ANVISA databases,
respectively. Regarding unemployment data, they
were collected at the CES. Of the anxiolytics,
the most used medication was bromazepam
throughout all years, already in antidepressants
or the medication most dispensed to fluoxetine.
In addition, the percentage of unemployment
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increased by 5.28% in the last three years, while the percentage of anxiolytics and
antidepressants decreased by 16.68% and 18.84%, respectively. It was not possible to
establish a direct relationship with the increase in the consumption of medicines and
antidepressants with an increase in unemployment.

KEYWORDS: Anxiolytics, antidepressants and unemployment.

11 INTRODUGAO

Sendo tomados pelas criticas, os desempregados culpam-se de algo que sofrem
devido o sistema, sendo que, os desempregados, na maioria das vezes séo vitimas e ndo
os culpados, por estarem desempregados. Com isso, uma parcela da populagéo, muitas
vezes é julgada como se houvesse emprego sobrando, ou seja, além de se preocuparem
com a falta de trabalho, os desempregados sofrem constantemente com a discriminagéo.
Visto como acomodados, a percepgéo da sociedade sobre eles pode afetar a saude fisica
e mental dos mesmos, gerando doencas como ansiedade e depresséo, além de insénia,
estresse e baixa autoestima (BARATA, 2009).

Preocupacgdes excessivas e multifatoriais, a exemplo do desemprego pode ocasionar
em um evento frequente, a ansiedade. Ela acabou tornando-se parte da vida da maioria da
populacédo onde afeta mais de 264 milhdes de pessoas no mundo e mais de 18,6 milhdes
de brasileiros, o que corresponde a 9,3% da populagdo. Uma pessoa com transtorno de
ansiedade geralmente sente-se bastante irritada e tem sintomas fisicos como: inquietacéo,
fadiga e tensdo muscular, além de poder ter insénia (WHO, 2017).

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) 2017, a ansiedade é definida
como um transtorno o qual infere diretamente no humor e nos sentimentos das pessoas
afetadas podendo acarretar sintomas de medo, angustia ou tensdo, dependendo muito da
gravidade e da duragdo. Além de afetar frequentemente pessoas mais jovens, foi descrito
também que o nivel socioecondmico infere diretamente na ansiedade e pessoas com niveis
sociais mais baixos apresentam um nivel maior de ansiedade (GULLICH et al., 2013).

Além da ansiedade, a depressdo € outra doenca que esta atrelada a alteracdes
psiquiatricas causada por multiplos fatores, podendo ser externos no caso de problemas
sociais, pessoais e qualidade de vida inadequada, bem como fatores internos como
disfungdes hormonais e predisposicao genética. Secundariamente, a doencga pode levar a
outras patologias, devido as alteragdes fisioldgicas que pode causar. Desse modo, tendo
em vista que o individuo deprimido ndo tem disposicdo para fazer tarefas do cotidiano e
ndo se importa com a saude por ja ter em mente alguns pensamentos suicidas, outros
problemas sociais, pessoais e doencas cardiovasculares, por exemplo, sdo originados
como consequéncia da depressao (BRASIL, 2018).

Com estatisticas expressivas, a depresséo atinge cerca de 322 milhdes de pessoas
de diferentes sexos e idade em todo o mundo e ocasiona em 800 mil suicidios por ano. No
Brasil esses numeros chegam a 11,5 milhées de pessoas o que corresponde a 5,8% da
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populacdo. Um dos maiores problemas que giram em torno da depressao é o tratamento,
onde nem todos conseguem ter acesso por diversos fatores que vao desde a falta de
recursos, até a falta de coragem de relatar o que sente que esta atribuido a um estigma
social que foi enraizado ha muito tempo com uma referéncia de adversidade social (WHO,
2017).

Esse estudo foi realizado devido ao aumento expressivo das estatisticas
epidemiologicas da depressao e ansiedade, somado ao cenario do desemprego, tendo em
vista também a inexisténcia de estudos que abordem o tema contendo as trés variaveis

supracitadas em Salvador/ BA.

21 OBJETIVO GERAL

Relacionar o consumo de ansioliticos e antidepressivos com a taxa de desemprego
nos anos de 2008 a 2018 em Salvador/BA.

31 MATERIAIS E METODOS

O presente estudo trata-se de corte transversal, com carater investigativo e descritivo,
onde houve coleta de dados referente ao consumo de ansioliticos e antidepressivos
dos anos de 2008 a 2018 comparando com a taxa de desemprego, onde foi escolhida
a estimativa da populacdo economicamente ativa e de desemprego total na cidade de
Salvador/BA no mesmo periodo. As bases de dados utilizadas foram a Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), Superintendéncia de Estudos Econdmicos e Sociais
da Bahia (SEl), Departamento Intersindical de Estatistica e Estudos Socioecondmicos
(DIEESE) (SEI- BAHIA, 2019).

Para fundamentagéo da pesquisa foi utilizada a base de dados cientifica Scientific
Electronic Library Online (SciELO), Scopus e PubMed. As palavras chaves utilizadas foram:
ansioliticos, antidepressivos e desemprego. Os critérios de inclusao foram os medicamentos
fluoxetina, amitriptilina, sertralina, paroxetina, alprazolam, bromazepam, clonazepam e
diazepam, artigos que falavam sobre medicamentos, desemprego e ansiedade e depressao.
Os critérios de exclusdo foram medicamentos diferentes dos citados anteriormente. Em
relacéo aos artigos foram excluidos aqueles anteriores a 2005.

Todos os dados utilizados no estudo estavam em numeros absolutos, e estes
foram comparados entre suas classes medicamentosas, indice de desemprego, taxa de
populagéo ativa e populagéo ocupada ao longo dos anos determinados no estudo. Através
da ferramenta Microsoft Office Excel®, foi possivel ilustrar essas comparages em forma de

graficos e tabelas através da variavel matematica de porcentagem.
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41 RESULTADOS E DISCUSSAO

Ao avaliar o consumo de medicamentos ansioliticos na cidade de Salvador/BA
nos ano de 2008 a 2018 verificou-se que o bromazepam (Figura 1) foi o farmaco que
teve um consumo maior em todos 0s anos, apenas diminuindo esses numeros em 2017 e
2018, seguido por clonazepam, alprazolam e diazepam, nessa ordem. Um estudo feito por
Azevedo; Araujo e Ferreira (2014), com dados desses medicamentos em todas as regides
do Brasil, demonstrou que o alprazolam foi o medicamento mais consumido, seguido
do bromazepam, clonazepam e diazepam, respectivamente. Logo, o presente estudo
apresentou dados semelhantes com o referido estudo somente no consumo do diazepam,
que se mostrou menor em comparagao aos outros medicamentos estudados.

1400000 o
1200000 -
1000000 -

800000 o
= Alprazolam

600000 - B Bromazepam

400000 - Clonazepam

m Diazepam
200000 o
o -

Niimero de caixas de Ansioliticos vendidos

Figura 1 Comparativo do consumo dos Ansioliticos em Salvador/BA
Fonte: Autores, 2020

Ao realizar uma andlise comparativa entre o consumo de antidepressivos, verificou-
se (Figura 2) que a fluoxetina teve disparadamente um maior consumo em relagdo aos
quatro medicamentos (Amitriptilina, Sertralina, Fluoxetina e Paroxetina), oscilando esses
nameros no decorrer do periodo estudado. Posteriormente foi a amitriptilina seguida da
sertralina e da paroxetina, ndo tendo muita diferenga nos nimeros desses dois uUltimos.
O resultado do consumo da paroxetina se apresentou semelhante a uma pesquisa feita
por Cristovao (2016) a qual demonstrou que o antidepressivo mais vendido em uma
farmacia comunitaria em um periodo de seis meses foi a sertralina, € 0 menos vendido
foi a paroxetina. Em um estudo feito por Barros (2012) que analisou o consumo de
antidepressivos e benzodiazepinicos disponibilizados na Farmacia Popular do Brasil, foi
verificado que a fluoxetina foi o0 medicamento antidepressivo mais prescrito por médicos e
consequentemente o0 mais consumido.
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Figura 2 Comparativo do consumo dos Antidepressivos em Salvador/BA

Fonte: Autores, 2020.

Relacionando o desemprego com o consumo de ansioliticos, & possivel observar
que ndo existe uma relacdo linear desses fatores. Ademais, em alguns anos foi possivel
identificar uma relagéo, totalmente contraria entre eles, a exemplo dos quatro ultimos
anos onde o percentual de desemprego aumentou cerca de 62% (Tabela 1), enquanto
0 consumo de ansioliticos diminuiu cerca de 23% (Tabela 2). Seguindo a mesma linha,
0s antidepressivos tiveram no quantitativo consumido de 2016 a 2018 um decréscimo de
18,84% (Tabela 3). Essa contradicdo, também aconteceu nos anos de 2010 a 2014. O
estudo de Azevedo; Arauljo e Ferreira (2014) que avaliou indicadores sociodemograficos
com relacdo ao consumo de ansioliticos benzodiazepinicos no Brasil apontou que néo
houve uma correlagdo entre o desemprego e o consumo desses medicamentos, com isso

os dados do presente estudo sdo semelhantes ao dos autores acima citados.
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Ano

2008

2009

Desempregados

265.001

246.000

218.001

201.000

247.001

256.001

249.001

249.001

346.001

359.000

404.000

Tabela 1: Relagéo do nimero de desempregados
Fonte:Autores, 2020.

Ansioliticos
Ano Alprazolam Bromazepam Clonazepam Diazepam TOTAL
2008 102.034 1.278.847 234.519 55.319 1.670.719
2009 52.248 931.790 136.185 35.077 1.155.300
2010 132.855 024.606 415.061 46.316 1.518.838
2011 137.463 1.018.541 519.147 34.773 1.709.924
2012 524.414 639.009 485.247 21.671 1.670.341
2013 118.555 541.375 389.319 18.219 1.067.468
2014 121.776 550.930 406.346 18.289 1.097.341
2015 114.258 478.066 397.781 20.304 1.010.409
2016 116.787 386.715 384.386 22.165 910.053
2017 118.173 312.039 373.258 17.518 820.988
2018 118.594 290.051 351.696 19.612 779.953

Tabela 2: Relagéo do consumo de Ansioliticos do ano de 2008 a 2018
Fonte: Autores, 2020.
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Antidepressivos

Ano Amitriptilina Fluoxetina Paroxetina Sertralina TOTAL
2008 220.413 2.005.361 81.323 146.820 2.453.917
2009 136.003 1.027.193 48.141 85.548 1.296.885
2010 259.902 1.459.511 93.622 177.912 1.990.947
2011 302.896 1.706.918 99.675 166.083 2.275.572
2012 292.162 1.157.637 86.146 139.826 1.675.771
2013 231.725 887.234 72.104 104.075 1.295.138
2014 227.939 1.074.273 84.562 107.593 1.494.367
2015 197.303 1.107.600 81.333 110.823 1.497.059
2016 202.538 1.231.325 88.429 120.376 1.642.668
2017 208.312 1.098.870 115.448 116.505 1.539.135
2018 178.779 895.747 138.864 119.730 1.333.120

Tabela 3: Relagéo do consumo de Antidepressivos do ano de 2008 a 2018
Fonte:Autores, 2020.

Através das informacgdes acima citadas, foi possivel perceber que, ndo existe uma
relacéo entre o desemprego e o consumo dos ansioliticos e antidepressivos. Essa relacao
inexistente pode ser explicada pela metodologia disponivel para realizagéo do presente
estudo, o qual ndo se é possivel encontrar uma maneira de associar o desemprego
com o uso desses medicamentos. Contudo, essa associacdo foi possivel em alguns
paises desenvolvidos, onde havia um sistema que possuiam dados necessarios para 0s
pesquisadores realizarem essa correlagéo (AZEVEDO; ARAUJO; FERREIRA, 2014; POZA,
et al., 2013; HENKEL, 2011; KASPERSEN et al., 2016; MANTHEYET et al., 2011).

Através de um modelo matematico, o estudo POZA, et al., (2013), analisou que
em um intervalo de quatro anos de 2010 a 2014, uma provincia da Espanha poderia ter
um aumento expressivo das despesas publicas em todos os cenarios econdmicos devido
ao aumento da taxa de desemprego, 0 que levaria consequentemente ao aumento do
consumo de medicamentos ansioliticos. Esse estudo foi realizado através dos habitantes
que foram registrados no sistema de informacao de base populacional (SIP). A regido que
foi estudada possuia o sistema de prescri¢ao eletrénica, com isso cada habitante recebeu
um numero SIP. As informagbes sobre as prescri¢cdes foram fornecidas pela administracdo
geral de farmécias, no qual os dados foram codificados.

Um estudo feito por HENKEL, 2011 com artigos de 1990 a 2010 demonstrou que
o uso de medicamentos sujeito a controle especial como os ansioliticos, antidepressivos,
hipnéticos e sedativos mostrou-se maior entre os desempregados e trabalhadores que
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temiam perder o emprego quando comparados com aqueles que possuiam algum emprego.
Esta afirmacgéo foi explicada pois foi identificado que pessoas com maior instabilidade
financeira, como o desemprego possuem um maior nimero de distirbios que sao tratados
com esses medicamentos.

Kaspersen e colaboradores (2016) avaliaram a saude mental da populagéo (N= 2
348 552) antes, durante e depois do desemprego, através dos dados de compra desses
medicamentos por essas pessoas. A populagdo foi analisada em um periodo de cinco
anos de 2005 a 2010, por meio de registros que estavam vinculados ao banco de dados
das prescricdes norueguesas. Por meio dessas informacgdes, foi possivel inferir que o
periodo em que saude a mental dos trabalhadores mostrou-se mais fragilizada foi quando
estes descobriram um més antes que seriam demitidos, e essa fragilidade permanecia
durante o periodo do desemprego somente estabilizando-se quando acontecia uma nova
contratagdo. Ja o estudo de Mantheyet e colaboradores (2011) analisaram dois grupos de
populacdo onde 429 eram usuarios de benzodiazepinicos e a outra populagdo com 2423
nao usuarios, e foi possivel demonstrar diversas variaveis que influenciavam o uso desses
medicamentos, sendo que, uma dessas variaveis era o desemprego.

Em uma comparacgéo entre as trés variaveis (Populacdo desempregada, Total
de Ansioliticos consumidos e Total de Antidepressivos consumidos), o Unico ano em que
os dados estiveram em concordancia de decréscimo, ou seja, todos os dados tiveram
uma diminui¢do, foi o ano de 2009 (Figura 3). Analisando a relagdo do consumo de
antidepressivos e ansioliticos, € possivel observar que existe uma similaridade com relagéo
ao aumento e diminui¢cdo ao longo dos anos. Essa similaridade somente ndo ocorre no
ano 2015, onde ocorreu diminuicdo de 7,92% (Tabela 2) do consumo de ansioliticos e um
aumento de 0,018% (Tabela 3) no de antidepressivos.

1800000
1600000 ]
1400000
1200000
1000000
800000
600000
400000
200000

e

M 5omade TOTAL
W Soma de OCUPADOS
Soma de DESEMPREGADOS

Niamero de pessoas em valores absolutos

Figura 3 Projecéo do consumo de ansiolitico e antidepressivos, bem como a evolugdo do
desemprego ao longo dos 10 anos estudados.

Fonte: Autores, 2020.
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Em um estudo realizado por Azevedo (2014), que avaliou os dados sociodemograficos
das capitais do Brasil e o consumo de alguns ansioliticos observou-se que Salvador teve a
maior taxa de desemprego em relacé@o a todas as capitais, o que correspondeu a 13,06%.
No que tange aos ansioliticos nota-se que houve um aumento progressivo do seu consumo
nos anos estudados (2010, 2011, 2012).

51 CONCLUSAO

N&o foi possivel estabelecer uma relacdo direta do aumento do consumo de
ansioliticos e antidepressivos com o aumento do desemprego, visto que em diversos anos
esses numeros foram inversamente proporcionais. Ou seja, foi observado que quando
aumentava a taxa de desemprego ndo era percebido um aumento no consumo dos
ansioliticos e antidepressivos.

Por tanto, apesar da depressédo e ansiedade serem doencas que podem se
desenvolver por problemas sociais e preocupagdes excessivas apenas uma variavel para
estabelecer essa relacao foi insuficiente, isso porque, por serem doencgas multifatoriais ndo
foi possivel comprovar que todas as pessoas que se tornarem desempregadas, adquiriram
depresséo e ansiedade.

Contudo, seria mais viavel estabelecer essa relagdo, se nos dados do SNGPC
houvesse a idade dos pacientes que consumiram os medicamentos, pois pessoas que
nao pertencem a PEA, ndo se enquadram no perfil de desempregados. Logo, por ndo
haver essa separacao de idade, populacdes sem interesse para o estudo se somaram aos
dados, como criancas e idosos aposentados, que porventura também sdo acometidos por
depresséo e ansiedade e consomem 0s medicamentos citados no artigo.

Além disso, a adequacédo das farmacias publicas ao SNGPC seria imprescindivel
para que os dados obtidos se dessem de forma completa, ja que, estas farmacias também

realizam a dispensacao desses medicamentos.

REFERENCIAS

AZEVEDO, Angelo José Pimentel de; ARAUJO, Aurigena Antunes de; FERREIRA, Maria Angela
Fernandes. Consumo de ansioliticos benzodiazepinicos: uma correlagao entre dados do SNGPC e
indicadores sociodemograficos nas capitais brasileiras. 2014. Disponivel em: http://www.scielo.br/pdf/
csc/v21n1/1413-8123-csc-21-01-0083.pdf. Acesso em: 07 abr. 2020.

AZEVEDO, Angelo Jose Pimentel de. Consumo privado de ansioliticos benzodiazepinicos e sua
correlacao com indicadores sociodemograficos nas capitais brasileiras. 2014. 72 f. Dissertacdo
(Mestrado), Universidade Federal do Rio Grande do Norte, Natal, 2014. Disponivel em: https://
repositorio.ufrn.br/jspui/bitstream/123456789/19449/1/AngeloJosePimentelDeAzevedo_DISSERT.pdf.
Acesso em: 20 abr. 2020.

BARATA, Rita Barradas. Como e porque as desigualdades sociais fazem mal a satde. Rio de
Janeiro: Fiocruz, 2009. 120 p.

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 12 m



BARROS, Cristine Falcdo. Analise do consumo dos antidepressivos e benzodiazepinicos
disponibilizados na Farmacia Popular do Brasil/UFRGS. 2012. Disponivel em: https://www.lume.
ufrgs.br/bitstream/handle/10183/143472/000898108.pdf?sequence=1. Acesso em: 09 jun. 2020

BRASIL, Ministério da Satde. Depressao: causas, sintomas, tratamento, diagnéstico e prevencao.
Disponivel em: <http://portalms.saude.gov.br/saude-de-a-z/saude-mental/depressao>. Acesso em: 26
mai. 2019

BRASIL. ANVISA. Bula profissional Cloridrato de amitriptilina. Disponivel em: <http://www.anvisa.
gov.br/datavisa/fila_bula/frmvisualizarbula.asp?pnutransacao=6906932015&pidanexo=2779771>.
Acesso em: 05 jun. 2019

BRASIL. CAMARA DOS DEPUTADOS SECRETARIA DE COMUNICACAO SOCIAL - SECOM
CENTRO CULTURAL. GETULIO VARGAS o politico e o mito. Brasilia, 2017. 60 p.Disponivel em:
<https://www.camara.leg.br/internet/ccult/getulio.pdf>. Acesso em: 05 jun. 2019a.

BRASIL. Nag¢des Unidas. OMS registra aumento de casos de depressao em todo o mundo; no
Brasil sao 11,5 milhdes de pessoas. 2017. Disponivel em: <https://nacoesunidas.org/oms-registra-
aumento-de-casos-de-depressao-em-todo-o-mundo-no-brasil-sao-115-milhoes-de-pessoas/>. Acesso
em: 22 set. 2019b.

BRASIL. Os cinco principios ativos em formula¢des industrializadas mais consumidos da
Portaria SVS/MS n° 344/1998 nas Unidades da Federacao (UF) em 2009, 2010 e 2011. Brasil:
ANVISA. 2017. Disponivel em: <http://portal.anvisa.gov.br/documents/33868/3412134/Tabela_
BA_6_1_2012_2.pdf/a45fabef-8e0e-4516-bc2a-adc1ae264cd3>Acesso em: 04 jun. 2019c.

BRASIL. RESOLUGAO DA DIRETORIA COLEGIADA - RDC N° 254, DE 10 DE DEZEMBRO DE 2018.
DIARIO OFICIAL DA UNIAO.2018 Disponivel em: <http://www.in.gov.br/materia/-/asset_publisher/
Kujrw0TZC2Mb/content/id/54737432/do1-2018-12-12-resolucao-da-diretoria-colegiada-rdc-n-254-de-
10-de-dezembro-de-2018-54737098>. Acesso em: 18 mai. 2019a.

CRISTOVAO, Ana Catarina Lourenco. Prescricdo e consumo dos antidepressivos em farmacia
comunitaria. 2016. 26 f. Monografia (Especializagédo) - Curso de Farmécia, Faculdade de
Farméacia da Universidade de Coimbra, Coimbra, 2016. Disponivel em: https://estudogeral.sib.uc.pt/
bitstream/10316/40792/1/M_Ana%20Cristovao.pdf. Acesso em: 15 abr. 2020.

DE PAULA, Luiz Fernando; PIRES, Manoel. Crise e perspectivas para a economia brasileira. 2017.
Disponivel em: http://www.scielo.br/pdf/ea/v31n89/0103-4014-ea-31-89-0125.pdf. Acesso em: 31 mar. 2020.

GULLICH, Inés et al. Prevaléncia de ansiedade em pacientes internados num hospital universitario do
sul do Brasil e fatores associados. Rev. bras. epidemiol., Sao Paulo, v. 16, n. 3, p. 644-657, 2013.
Disponivel em: <http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1415-790X2013000300644&In
g=en&nrm=iso&ting=pt>Acesso em: 05 jun. 2019

HENKEL, Dieter. Unemployment and Substance Use: A Review of the Literature (1990- 2010).
2011. Disponivel em: https://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/21466502. Acesso em: 31 mar. 2020.

INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA. Pessoas de 14 anos ou mais de idade,
total, na forca de trabalho, ocupadas, desocupadas, fora da forca de trabalho, e respectivas taxas e
niveis, por grupo de idade. Disponivel em: https://sidra.ibge.gov.br/tabela/4094#resultado. Acesso em:
07 abr. 2020.

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 12 m


http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1415-790X2013000300644&lng=en&nrm=iso&tlng=pt
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1415-790X2013000300644&lng=en&nrm=iso&tlng=pt

KASPERSEN, SL et al. Unemployment and initiation of psychotropic medication: a case-
crossover study of 2 348 552 Norwegian employees. 2016. Disponivel em: https://www.ncbi.nim.nih.
gov/pubmed/27165811. Acesso em: 31 mar. 2020.

KINRYS, G.; WYGANT, L. E. Transtornos de ansiedade em mulheres: género influencia o tratamento?
Rev. Bras. Psiquiatr., Sdo Paulo, v. 27, supl. 2, p. s43-s50, 2005. Disponivel em: <http://www.scielo.
br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1516-44462005000600003&Ing=en&nrm=iso&ting=pt> Acesso
em: 02 jun. 2019.

LA POZA, et al. Modeling Spanish anxiolytic consumption: demographic and behavioral influences.
Elsevier. Spain, p. 1619-1624. abr. 2013. Disponivel em: https://www.sciencedirect.com/science/article/
pii’S0895717711006121?via%3Dihub. Acesso em: 31 mar. 2020.

MANTHEY, Leonie; VAN VEEN, Tineke; GILTAY, Erik J.; GILTAY, Erik J.; NEVEN, Arie Knuistingh;
PENNINX, 2 Brenda W. J. H.; ZITMAN, Frans G.. Correlates of (inappropriate) benzodiazepine use: the
Netherlands Study of Depression and Anxiety (NESDA). British Journal Of Clinical Pharmacology.
British, p. 263-272. out. 2011. Disponivel em: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21219408. Acesso
em: 08 abr. 2020.

OMS. Organizagao Mundial da Saiude. OMS registra aumento de casos de depressao em todo
o mundo; no Brasil sdo 11,5 milhdes de pessoas. 2017. Disponivel em: <https://nacoesunidas.
org/oms-registra-aumento-de-casos-de-depressao-em-todo-o-mundo-no-brasil-sao-115-milhoes-de-
pessoas/>. Acesso em: 19 mai. 2019.

OPAS/OMS BRASIL. Folha informativa, Depressao, 2018. Disponivel em: <https://www.
paho.org/bra.../index.php?option=com_content&view=article&id=5635:folha-informativa-
depressao&itemid=1095>. Acesso em: 26 mai. 2019.

PEREIRA, V. Z. et al. Avaliagdo dos niveis de Ansiedade em Pacientes Submetidos ao Tratamento
Odontologico. Rev. Bras. de Ciéncias da Saude. Jodo Pessoa - Pb, Vol 17 (1), Paginas 55-64, 2013.
Disponivel em:<http://www.periodicos.ufpb.br/ojs2/index.php/rbcs/article/view/15985>Acesso em: 04
jun. 2019.

ROCHA, Fabio Lopes; HARA, Claudia; PAPROCKI, Jorge.Doenca mental e estigma. Revista
Médica de Minas Gerais, Belo Horizonte, 2015. Disponivel em:<http://www.rmmg.org/artigo/
detalhes/1876>Acesso em: 25 mai. 2019.

SEI. Regimento da superintendéncia de estudos econémicos e sociais da Bahia.2005 Disponivel em:
<http://www.sei.ba.gov.br/images/asei/regimento_da_sei.pdf>. Acesso em: 19 mai. 2019.

SEI. Superintendéncia de estudos econémicos e sociais da Bahia. 2019 Disponivel em: <http://www.
sei.ba.gov.br/index.php?option=com_content&view=article&id=91&ltemid=142>. Acesso em: 19 mai.
2019.

World Health Organization. Depression and Other Common Mental Disorders. 2017. Disponivel
em: https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/254610/WHO-MSD-MER-2017.2-eng.
pdf;jsessionid=6D5C1A561880F2F76BDCFC2D42A85584> Acesso em: 22 set. 2019.

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 12 “


http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1516-44462005000600003&lng=en&nrm=iso&tlng=pt
http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1516-44462005000600003&lng=en&nrm=iso&tlng=pt
http://www.periodicos.ufpb.br/ojs2/index.php/rbcs/article/view/15985
http://www.rmmg.org/artigo/detalhes/1876
http://www.rmmg.org/artigo/detalhes/1876

CAPITULO 13

ATIVIDADES ANTINOCICEPTIVA E ANTI-
INFLAMATORIA DE CHALCONAS SINTETICAS
SUBSTITUIDAS EM MODELOS DE DOR AGUDA

Data de aceite: 01/06/2021
Data de submissdo: 06/04/2021

Evelynn Dalila do Nascimento Melo
Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Campus Macaé, Laboratério de Produtos
Bioativos

Macaé, RJ
http://lattes.cnpq.br/6679027977954538

Isabela Souza dos Santos

Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Campus Macaé, Laboratério de Produtos
Bioativos

Macaé, RJ
http://lattes.cnpq.br/9343401452441376

Mirella da Costa Botinhao

Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Campus Macaé, Laboratério de Produtos
Bioativos

Macaé, RJ
http://lattes.cnpq.br/3074303644825593

Joao Vitor Rocha Reis

Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Campus Macaé, Laboratério de Produtos
Bioativos

Macaé, RJ
http://lattes.cnpq.br/8258916458482934

Rodrigo Octavio Mendonca Alves de Souza
Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Instituto de Quimica, Laboratério de Biocatalise
e Sintese Orgéanica

Rio de Janeiro, RJ
http://lattes.cnpq.br/0941546772583856

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3

lvana Correa Ramos Leal
Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Faculdade de Farmacia, Laboratério de
Produtos Naturais e Ensaio Bioldgicos
Rio de Janeiro, RJ
http://lattes.cnpq.br/2233913209825872

André Gustavo Calvano Bonavita
Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Campus Macaé, Laboratério de Produtos
Bioativos

Macaé, RJ
http://lattes.cnpq.br/4396019359399323

Juliana Montani Raimundo
Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Campus Macaé, Laboratério Integrado de
Pesquisa

Macaé, RJ
http://lattes.cnpq.br/5226925321575185

Michelle Frazdo Muzitano

Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Campus Macaé, Laboratério de Produtos
Bioativos

Macaé, RJ
http://lattes.cnpq.br/6637126351943749

Paula Lima do Carmo

Universidade Federal do Rio de Janeiro,
Campus Macaé, Laboratério de Produtos
Bioativos

Macaé, RJ
http://lattes.cnpq.br/4689418225228922

RESUMO: Existe uma necessidade de
desenvolvimento de farmacos para o tratamento
de dor aguda, e muitos trabalhos descrevem as
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chalconas como fonte de novos produtos bioativos. O objetivo deste trabalho foi avaliar os
efeitos antinociceptivo e anti-inflamatério in vivo das chalconas sintéticas substituidas LC24
(4’-metoxichalcona) e LC41 (4-nitro-2’-clorochalcona), cujas atividades anti-inflamatorias in
vitro j& haviam sido descritas. Foram utilizados camundongos Swiss machos, pré-tratados
via intraperitoneal com o veiculo, ou com 0s controles positivos ou com as chalconas. Foi
realizado o teste da formalina, sendo esta injetada via intraplantar, e entdo cronometrado o
tempo gasto do animal lambendo a pata nas fases neurogénica e inflamatéria. O segundo
ensaio foi o teste da placa quente, no qual os animais foram colocados sobre esta e
cronometrado o tempo de laténcia até que agitassem as patas. E, por ultimo, o teste da placa
quente modificado, no qual foram administrados carragenina e salina nas patas traseiras
esquerda e direita, respectivamente. Posteriormente, os animais foram colocados sobre a
placa quente e calculada a diferenga dos tempos de laténcia entre as patas. Observou-se que
no teste da formalina, LC24 e LC41 apresentaram efeito antinociceptivo, reduzindo o tempo
de lambida da pata em ambas as fases. Para confirmar o efeito na fase neurogénica, realizou-
se o teste de placa quente. Porém, nenhuma das chalconas apresentou efeito significativo
neste teste. O efeito antinociceptivo observado na fase inflamatéria do teste da formalina
também foi obervado no teste de placa quente modificado com carragenina, onde ambas
as chalconas reduziram a variagéo de laténcia entre as patas. Pode-se concluir que LC24 e
LC41 apresentaram efeitos antinociceptivos in vivo, por mecanismos centrais quando a dor
foi desencadeada por estimulo quimico, mas néo por estimulo térmico. Ambas as chalconas
apresentaram efeito antinociceptivo relacionado a mecanismos anti-inflamatérios.
PALAVRAS-CHAVE: Nocicepcéo, inflamagéo, chalcona.

ANTINOCICEPTIVE AND ANTI-INFLAMMATORY ACTIVITIES OF SUBSTITUTE
SYNTHETIC CHALCONES REPLACED IN ACUTE PAIN MODELS

ABSTRACT: There is a need to develop drugs for the treatment of acute pain, and many
studies describe chalcones as a source of new bioactive products. The objective of this work
was to evaluate the antinociceptive and anti-inflammatory effects in vivo of the substituted
synthetic chalcones LC24 (4’-methoxychalcone) and LC41 (4-nitro-2’-chlorochalcone),
whose in vitro anti-inflammatory activities had already been described. Male Swiss mice, pre-
treated intraperitoneally with the vehicle, or with positive controls or chalcones, were used.
The formalin test was performed, which was injected via intraplantar, and then the time the
animal spent licking its paw in the neurogenic and inflammatory phases was counted. The
second test was the hot plate test, in which the animals were placed on it and the latency
time was measured until the paws were shaken. And finally, the modified hot plate test, in
which carrageenan and saline were administered to the left and right hind legs, respectively.
Subsequently, the animals were placed on the hot plate and the difference in the latency
times between the paws was calculated. It was observed that in the formalin test, LC24 and
LC41 showed an antinociceptive effect, reducing the paw licking time in both phases. To
confirm the effect on the neurogenic phase, the hot plate test was performed. However, none
of the chalcones had signficant effects on this test. The antinociceptive effect observed in
the inflammatory phase of the formalina test was also observed in the modified hot plate test
with carrageenan, where both chalcones reduced the variation in latency between paws. It
can be concluded that LC24 and LC41 showed antinociceptive effects in vivo, due to central
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mechanisms when pain was triggered by chemical stimulus, but not by thermal stimulus. Both
chalcones presented antinociceptive effect due to anti-inflammatory actions.
KEYWORDS: Nociception, inflammation, chalcone.

11 INTRODUGAO

A dor pode ser compreendida, segundo a International Association for the Study
of Pain, como “uma experiéncia sensorial e emocional desagradavel associada a dano
real ou potencial ao tecido, ou descrita em termos de tal dano” (IASP, 1994). Em uma
perspectiva neurofisiologica, a dor nociceptiva é aquela que corresponde a sensibilizacéo
dos nociceptores por estimulos nocivos, sejam térmicos, quimicos ou mecanicos (WOOLF,
2010; BASBAUM et al., 2009). A dor aguda, exemplo de dor nociceptiva, € caracterizada por
permanecer por até trés meses e € dependente de estimulos que danificam ou ameagam
danificar os tecidos (POPE et al., 2017; MICHAELIDES; ZIS, 2019).

A cada ano, milhdes de pessoas sofrem com a dor aguda resultante de traumas,
condigbes patologicas e procedimentos cirtrgicos. Estima-se que a cada 5 individuos
adultos, 1 sofra de dor aguda (GOLDBERG; MACGEE, 2011). O tratamento adequado da
dor aguda ¢ essencial para manutengéo da qualidade de vida do paciente, reducao do risco
de complicacbes e de desenvolvimento de dor crénica (SINATRA, 2010; REARDON et al.,
2015). O arsenal terapéutico para o controle da dor inclui analgésicos simples (dipirona e
paracetamol), anti-inflamatérios néo esteroidais (AINEs), analgésicos opioides e farmacos
adjuvantes (WALK; POLIAK-TUNIS, 2016).

A elevada prevaléncia da dor acarreta em um alto consumo destes farmacos
pela populacdo. Entre os dez medicamentos mais vendidos no Brasil em 2018, trés séo
analgésicos e/ou anti-inflamatérios (GUIA INTERFARMA, 2019). Além disso, segundo
Krawczyk et al. (2018), entre os anos de 2009 e 2015 houve um aumento de 465% nas
prescricdes médicas de opioides no Brasil. No entanto, uma proporcao significativa dos
pacientes ndo obtém o controle adequado da dor, o que esta relacionado a diferentes
fatores, como protocolos terapéuticos inadequados e o balango desfavoravel entre eficacia
e tolerabilidade dos medicamentos disponiveis (GARCIA et al., 2017; SINATRA, 2010).

Os analgésicos simples e os AINEs séo os medicamentos de escolha nos casos de
dor leve a moderada. Os AINEs sdo amplamente utilizados devido as suas propriedades
anti-inflamatéria, analgésica e antitérmica. Porém, estéo associados a uma gama de efeitos
adversos, como disturbios gastrintestinais, inibicdo da fungédo plaquetaria e reacdes de
hipersensibilidade. Além disso, apresentam alto potencial de interacbes medicamentosas
(GROSSER; SMYTH; FITZGERALD, 2012).

Os analgésicos opioides, preferiveis para os casos de dor moderada a severa, tém
sua utilizacao limitada pelos efeitos adversos como nauseas, vémitos e constipagéo, além
do potencial para a dependéncia e uso abusivo (YAKSH; WALLACE, 2012; KOOB; BLOOM,
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1988; PATTINSON, 2008).

Tendo em vista estes aspectos, a terapia medicamentosa da dor ainda precisa ser
melhorada, o que inclui estratégias como a pesquisa e desenvolvimento de novos farmacos
com melhor perfil de eficacia e seguranca. Neste contexto, as chalconas constituem
um grupo de produtos naturais com diferentes atividades farmacologicas (SALEHI et al,
2020). Estas substancias pertencem a classe dos flavonéides, formando uma subclasse,
e apresentam uma estrutura basica de 1,3-difenil-2-propen-1-ona (DEWICK, 2009).
Inumeras técnicas tém sido descritas para sintese de chalconas, dentre estas se destaca o
método de Claisen-Schmidt, que consiste na reacdo de uma acetofenona com um aldeido
aromatico (BUKHARI; JASAMI; JANTAN, 2012). Muitas chalconas e seus derivados
sintéticos possuem a capacidade de inibir as principais vias pro-inflamatorias, e apresentam
atividades antinociceptiva e anti-inflamatéria (CORREA et al., 2001; ROJAS et al. 2002;
WON et al., 2005; MOHAMAD et al., 2010; JANTAN et al., 2014; ISMAIL et al., 2016;
STAURENGO-FERRARI et al., 2018; UR RACHID et al., 2019).

Nosso grupo de pesquisa vem estudando uma série de chalconas substituidas
quanto ao seu potencial anti-inflamatério in vitro através da avaliagdo dos seus efeitos
imunomoduladores em macréfagos estimulados com lipopolissacarideo (LPS) (VENTURA
et al., 2015). Deste trabalho, duas chalconas foram selecionadas para investigacdo das

atividades anti-inflamatéria e antinociceptiva em modelos in vivo de dor aguda.

21 MATERIAIS E METODOS

2.1 Sintese das chalconas

As chalconas foram obtidas através da reacao de Claisen-Schimdt entre aldeidos
aromaticos apropriadamente substituidos com acetofenonas em etanol absoluto, a
temperatura ambiente, na presenca de KOH. As chalconas foram purificadas através de
recristalizagdo em etanol aquecido e caracterizadas conforme descrito previamente pela
nossa equipe (VENTURA et al., 2015).

Chalcona Anel B Anel A
2’ 3 4 2 3 4
LC24 H H OCH, H H H
LC41 Cl H H H H NO,

Tabela 1: Estrutura das chalconas substituidas e seus substituintes nos anéis A e B.
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2.2 Animais

Foram utilizados camundongos Swiss machos (18-25 g), mantidos em gaiolas com
temperatura e umidade controlados, em ciclo claro-escuro de 12 horas, com comida e agua
a vontade. Os protocolos experimentais foram aprovados pelo CEUA da UFRJ/Macaé,
protocolo MAC044.

As substancias em teste foram solubilizadas em dimetilsulfoxido (DMSO) e o volume
administrado nos animais foi padronizado em 30 pL.

2.3 Teste da formalina

Neste teste os animais foram pré-tratados via intraperitoneal com o veiculo (DMSO,
grupo controle), a morfina (10 mg/kg, controle positivo), a indometacina (5 mg/kg, controle
positivo) ou as chalconas LC24 ou LC41 nas doses de 10, 30 e 60 mg/kg. Apdés 30 minutos,
foi realizada a injecao intraplantar de 20 pL de formalina (2,5%) na pata traseira direita do
animal. Em seguida, foi cronometrado, em segundos, o tempo gasto do animal lambendo
ou em agitacéo vigorosa da pata, durante 0-5 minutos (fase neurogénica), e durante 15-
30 minutos (fase inflamatoéria) (HUNSKAAR; HOLE, 1987). A atividade antinociceptiva foi
expressa como redug¢é@o do numero de lambidas em relagéo ao grupo DMSO.

2.4 Teste da placa quente

Os animais foram postos sobre a placa quente (Insight, modelo EFF-361), com a
temperatura ajustada a 54,0 + 0,5 °C, e quando lamberam, agitaram vigorosamente ou
levantaram a pata foram retirados. O tempo para resposta nociceptiva foi cronometrado em
segundos. Apds a primeira aferi¢céo, foram administrados o veiculo DMSO (grupo controle),
morfina (10 mg/kg, controle positivo) ou as chalconas LC24 (10, 30 e 60 mg/kg) e LC41 (60
mg/kg) por via intraperitoneal e, as proximas afericbes de tempo de laténcia foram feitas
nos tempos de 30, 60, 90 e 120 minutos (SILVA et al., 2013). Foi estipulado um tempo

maximo de permanéncia na placa de 30 s, a fim de evitar lesdes teciduais.

2.5 Teste da placa quente modificado

O objetivo desse teste € avaliar e mensurar a nocicep¢éo inflamatéria induzida
pela substancia carragenina (LAVICH et al., 2005). Foram administradas LC24 (60 mg/
kg) e LC41 (10, 30 e 60 mg/kg) via intraperitoneal, assim como o DMSO (grupo controle)
e indometacina (4 mg/kg; controle positivo). Apdés o periodo de 30 minutos, foram
administrados 500 pg/50 pL de carragenina na pata esquerda traseira e 50 pL de salina
0,9% na pata traseira direita. Apds 15 minutos, os animais foram colocados sobre a placa
quente (Insight, modelo EFF-361) aquecida a 51°C e o tempo para resposta de agitacéo
elou elevacdo das patas traseiras foi contabilizado. As afericdes posteriores foram nos
tempos de 60, 180 e 360 minutos. Por fim, foi calculada a diferenca dos tempos de laténcia

entre as patas. O tempo maximo estabelecido para a permanéncia do animal sobre a placa
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foi de 25 s, com o objetivo de evitar leséo tecidual (LAVICH et al., 2005).

2.6 Analises estatisticas

Os dados foram expressos como média + erro padrédo da média de 6-8 animais
por grupo experimental. Para andlise estatistica foi usada anélise de variancia simples
(ANOVA) seguido do teste de Newman-Keuls. Os dados foram analisados através do
software GraphPad Prism verséo 5.0 e as diferengas entre os grupos foram consideradas
estatisticamente significativas quando P<0,05.

31 RESULTADOS

3.1 Teste da formalina

No teste da formalina, o controle positivo morfina foi capaz de reduzir o tempo de
lambida das patas em ambas as fases, e o controle positivo indometacina foi capaz de inibir
apenas a 2° fase. A LC24 apresentou resultado significativo na 12 fase do teste em todas
as doses testadas (10, 30 e 60 mg/kg), reduzindo o tempo de lambida da pata de 60,3 +
4,9 s (DMSO) para 38,9 +4,1, 28,1 + 3,4, e 35,0 + 5,5 s (P<0,05), respectivamente (Figura
1A). Na dose de 60 mg/kg apresentou efeito significativo na 22 fase do teste, reduzindo o
tempo de lambida da pata de 361,6 + 17,8 s (DMSO) para 271,2 + 13,1 s (P<0,05) (Figura

1B).

1° FASE g 21 FASE

80+ .
z DMSO
5 z LC24 (10 mg/kg)
§ & 3 LC24 (30 mg/kg)
o g LC24 (60 mg/kg)
8 é A Morfina (10 mg/kg)
g H Indometacina (5 mg/kg)
; ;
- [

Figura 1: Efeito da LC24 nas doses de 10; 30 e 60 mg/kg na 12 (A) e na 22 (B) fases do teste da
formalina. (*P<0,05 vs. DMSO, ANOVA seguido do teste de Newman-Keuls).

Ja a LC41 apresentou efeito na 12 fase do teste da formalina apenas na dose de
60 mg/kg (Figura 2A), reduzindo o tempo de lambida da pata de 60,3 + 4,9 s (DMSO) para
36,5 + 5,6 s (P<0,05). Na 2? fase do teste, a LC41 apresentou efeito significativo em todas
as doses testadas (10, 30 e 60 mg/kg), reduzindo o tempo de lambida da pata de 361,6 +
17,8 s (DMSO) para 280,2 + 23,9, 232,4 + 24,8 e 285,1 + 23,4 s (P<0,05), respectivamente
(Figura 2B).

Logo, a atividade antinociceptiva das chalconas LC24 e LC41 pode envolver
mecanismos centrais e anti-inflamatorios.
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Figura 2: Efeito da LC41 nas doses de 10; 30 e 60 mg/kg na 12 (A) e na 22 (B) fases (B) do
teste da formalina. (*P<0,05 vs. DMSO, ANOVA seguido do teste de Newman-Keuls).

3.2 Teste da placa quente

Como as duas chalconas testadas mostraram resultados significativos na fase

neurogénica do teste da formalina, ambas foram avaliadas no teste da placa quente, o qual

avalia a atividade antinociceptiva central através do estimulo térmico. Neste modelo apenas

analgésicos de efeito central possuem a capacidade de aumentar o tempo de permanéncia

na placa quente (SILVA et al., 2013).

A morfina (10 mg/kg) apresentou efeito significativo em todos os tempos de

avaliagdo. Entretanto, as duas chalconas testadas ndo foram capazes de aumentar o

tempo de permanéncia dos animais sobre a placa quente (Tabelas 2 e 3).

Tempo de Laténcia (s)

Grupos 0 min. 30 min. 60 min. 90 min. 120 min.

DMSO 8,4+0,4 8,4 +0,7 10,5+1,3 7,5+0,9 9,4 +1,4

LC24 (10 mg/kg) 6,9+0,5 6,3+0,6 8,6+0,7 6,9+0,6 6,7 +0,4

LC24 (30 mg/kg) 7,4+0,4 10,3 +1,6 9,6 +0,8 8,1+0,4 83+1,1
LC24 (60 mg/kg) 79+0,7 9,1+0,9 12,0 +1,1 8,6+0,4 10,9 +0,8
Morfina (10 mg/kg) 10,6 +0,9* 18,56 +2* 18,2 +2,2* 16,8 +2,4* 16,4 +1,7*

*P<0,05 vs. DMSO, ANOVA seguido do teste de Newman-Keuls.

Tabela 2: Efeito da LC24 nas doses de 10; 30 e 60 mg/kg no teste da placa quente

Tempo de Laténcia (s)

Grupos 0 min. 30 min. 60 min. 90 min. 120 min.
DMSO 8,4+04 8,4+0,7 10,5 +1,3 75+0,9 9,4+1,4
LC41 (60 mg/kg) 10,5+0,9 11,9+0,9 12,4 +0,9 10,2+0,9 11,3+0,7
Morfina (10 mg/kg) 10,6 £+0,9* 185+2* 182+22* 168x24* 16417

*P<0,05 vs. DMSO, ANOVA seguido do teste de Newman-Keuls.
Tabela 3: Efeito da LC41 na dose de 60 mg/kg no teste da placa quente.
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3.3 Teste da placa quente modificado

As chalconas LC24 e LC41 foram testadas nesse modelo nas mesmas doses que
apresentaram resultados significativos na 22 fase do teste da formalina, a fase inflamatoria.
Como foi calculada a diferenca entre as patas que receberam salina e carragenina, quanto
menor essa diferenca, maior o efeito antinociceptivo.

O controle indometacina reduziu a variagcado de laténcia em todos os tempos. As
chalconas foram capazes de reduzir a variagcdo de laténcia entre as patas dos animais,
sendo o efeito significativo para a LC24 (60 mg/kg) nos tempos de 15, 60 e 180 minutos
(Tabela 4); e para a LC41, nas doses de 30 e 60 mg/kg em todos os tempos de afericdo do
teste (Tabela 5).

Variacao de Laténcia (s)

Grupos
15 min. 60 min. 180 min. 360 min.
DMSO 4,7 +0,7 5,6 +£0,7 4,2+0,6 45+0,6
LC24 (60 mg/kg) 1,5+1,0% 1,0+0,8* 0,3 +0,3* 2,9+0,7
Indometacina (4 mg/kg) 0,5+0,2* 1,2+0,6* 0,1+0,1* 0,7 £0,6*

*P<0,05 vs. DMSO, ANOVA seguido do teste de Newman-Keuls.
Tabela 4: Efeito da LC24 na dose de 60 mg/kg no teste da placa quente modificado.

Variacao de Laténcia (s)

Grupos

15 min. 60 min. 180 min. 360 min.

DMSO 4,7+0,7 5,6 +0,7 4,2+0,6 45+0,6

LC41 (10 mg/kg) 0 +0* 3,7+1,1 36+1,5 3,0+1,3
LC41 (30 mg/kg) 0+0* 0,5+0,3* 0,7 +0,5* 0,7 +0,5*
LC41 (60 mg/kg) 0,3 +0,2* 2,0 £0,5* 1,5+0,9* 1,4 +0,9*
Indometacina (4 mg/kg) 0,5+0,2* 1,2+0,6" 0,1+0,1* 0,7 £0,6*

*P<0,05 vs. DMSO, ANOVA seguido do teste de Newman-Keuls.
Tabela 5: Efeito da LC41 nas doses de 10, 30 e 60 mg/kg no teste da placa quente modificado.

41 DISCUSSAO

No presente estudo, foram testadas as chalconas LC24 (4’-metoxichalcona) e
LC41 (4-nitro-2’-clorochalcona), cujas atividades anti-inflamatorias in vitro ja haviam sido
descritas previamente (VENTURA et al., 2015).

O primeiro ensaio in vivo utilizado foi o teste da formalina, o qual € um modelo muito
util para o estudo de novas substancias as quais se acredita que tenham atividade nos
mecanismos centrais, neurogénicos e inflamatérios da nocicepcado (NOBRE et al., 2013;
TJOLSEN, 1997). Este teste apresenta um padréo bifasico de resposta nociceptiva. A 1?2
fase é caracterizada por uma resposta desencadeada pela ativagao direta de nociceptores,
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especialmente fibras C. Ja a 22 fase € caracterizada pelo processo inflamatorio periférico
através dos mediadores adenosina, bradicinina, histamina, prostaglandina e serotonina,
além da sensibilizacéo central (DICKENSON; SULLIVAN, 1987; BANNON; MALMBERG,
2007; NGUYEN et al., 2020).

Ficou demonstrado que ap6s administragéo de LC24 e LC41 houve uma diminuicao
da resposta nociceptiva na fase neurogénica do teste da formalina, o que poderia sugerir
uma atividade antinociceptiva por agéo central. Entretanto, o efeito antinociceptivo central
das chalconas néo foi confirmado no teste da placa quente, que é um modelo referéncia
para triagem de substancias com potencial analgésico central através de mecanismos
supraespinhais (LE BARS; GOZARIU; CADDEN, 2001; ISMAIL et al., 2016). Essa
diferenca de resposta nos dois ensaios provavelmente ocorreu devido a diferenca no tipo
de estimulo e dor causada, uma vez que a formalina € um estimulo quimico causando uma
dor tbnica, enquanto na placa quente o estimulo € térmico e € um modelo de dor fasica
(LE BARS; GOZARIU; CADDEN, 2001). Talvez em outro modelo de dor central ou em
protocolo de tratamento prolongado o efeito possa ser observado para essa chalconas.
Alguns estudos comprovam a capacidade de precursores de flavonoides em atravessar a
barreira hematoencefalica devido a sua lipofilicidade (DE BOER et al., 2005; KIEKOW et
al., 2016); e no caso das chalconas, por apresentarem apenas dois anéis em sua estrutura,
apresentam maior flexibilidade, diferente de outros compostos ciclicos que possuem trés
anéis que dificultam o acesso ao sistema nervoso central (KIEKOW et al., 2016).

Sabe-se que alguns mediadores inflamatorios, como serotonina e histamina ativam
diretamente os nociceptores, enquanto outros, como prostaglandinas, leucotrienos e fator
de necrose tumoral-a (TNF-a), facilitam a transmissao dolorosa levando a hiperalgesia e a
liberacdo de neurotransmissores excitatérios como o aspartato, glutamato e substancia P
(OLIVEIRA et al., 2011). Assim, apesar dos nociceptores serem ativados por estimulos de
alto limiar, quando ha inflamacéo estas fibras podem ser ativadas por estimulos de menor
intensidade (PINHO-RIBEIRO; VERRI JR; CHIU, 2017).

As chalconas LC24 e LC41 também foram capazes de reduzir a resposta nociceptiva
na fase inflamatoria do teste da formalina. Esta atividade antinociceptiva por acéo anti-
inflamatoria foi confirmada no teste da placa quente modificado, no qual a administracao
intraplantar do polissacarideo sulfatado carragenina produz uma resposta bifasica, onde
a formacdo do edema é resultado da produgédo de diversos mediadores inflamatorios. A
primeira fase (até 150 minutos) é caracterizada pela liberagdo de histamina, serotonina
e bradicinina, e a fase tardia (150 minutos em diante) & caracterizada pela producéao
aumentada de prostaglandinas (OGONOWSKI et al., 1997).

O estudo in vitro realizado previamente com as chalconas LC24 e LC41 corrobora
a acao anti-inflamatéria observada in vivo, uma vez que estas substancias foram capazes
de inibir a produgao de PGE, TNF-a e interleucina-1B (IL-1B) em macrofagos ativados por
LPS (VENTURA et al., 2015).
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Fazendo uma anélise de relacdo estrutura-atividade, de forma geral as atividades
antinociceptiva e anti-inflamatéria das chalconas sdo aumentadas com a introducdo de
substituintes no anel ligado diretamente a carbonila. ALC24 apresenta o substituinte metoxi
na posi¢ao 4’, sendo descrito na literatura que a presenca do grupo metdxi em posicao
para é capaz de aumentar a atividade anti-inflamatéria por inibicdo da COX (BANO et al.,
2013). A presenca de grupos retiradores de elétrons no anel ligado diretamente a carbonila,
como o substituinte cloro na posigéo 2’ na LC41, esta relacionado com o aumento do efeito
antinociceptivo em modelos de dor aguda pelo teste da formalina e teste de contor¢des
abdominais (CORREA et al., 2001). Além disso, também é atribuido ao grupamento nitro
uma atividade complementar para inibicdo da COX-2 (BUKHARI et al., 2012), sendo este
grupamento presente na LC41 na posicéo 4 do anel aromatico ligado ao carbono beta da
fungé@o olefinica.

A possibilidade de administragdo oral é uma caracteristica desejavel no
desenvolvimento de novos candidatos a farmacos. Ambas as chalconas nédo violaram
nenhum dos quesitos da regra de Lipinski, indicando uma boa biodisponibilidade oral te6rica
(VENTURA et al., 2015). Desta forma, as moléculas estudadas neste trabalho podem ser
consideradas interessantes candidatas ao desenvolvimento de novas terapias analgésicas.

51 CONCLUSAO

Com este estudo pode-se concluir que as chalconas LC24 e LC41 apresentaram
efeitos antinociceptivos in vivo, por mecanismos centrais quando a dor foi desencadeada
por estimulo quimico, mas nédo por estimulo térmico. Além disso, ambas chalconas
apresentaram efeito antinociceptivo por provavel mecanismo de agdo anti-inflamatorio. A
perspectiva futura desse trabalho sera investigar a atividade dessas chalconas em modelos
de dor neuropética.
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RESUMO: A Polifarmacia é um problema comum
entre pacientes idosos devido a morbidades
multiplas.  Categorizada como  sindrome
geriatrica a polifarmécia gera preocupagéo
por sua associagdo com resultados adversos
a saude. ldosos que vivem com polifarmacia
podem estar tomando medicamentos que
ndo os beneficiam, como consequéncias ha
reducédo da qualidade de vida, riscos elevados
a problemas de saude e necessidades de
tratamento persistentemente complexos. Diante
disso, sera de grande relevancia a avaliagéo
da complexidade do regime terapéutico em
prescricdes destinadas aos idosos. A Assisténcia
Farmacéutica é uma atividade multidisciplinar
que representa um conjunto de ag¢des voltadas
a promocgao, protecdo e recuperacdo a saude.
A intervencao farmacéutica por meio de acgbes
educativas e orientagbes sobre o regime
terapéutico traz benéficos a salde do paciente.
Neste contexto esta revisdo teve como objetivo
analisar estudos que mostrem a efetividade
da Assisténcia Farmacéutica em populagéo
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geriatrica com polifarmécia, a fim de proporcionar
uma intervencdo quando necessario, melhoria
na qualidade de vida, orientacéo e reducédo da
polifarmacia. Uma busca na literatura cientifica
foi realizada identificando os estudos relevantes
publicados de 2015 a 2020 com restricbes de
idioma (Portugués, Inglés e Espanhol) sendo o
critério de inclusdo: estudos com participante
com idade média maior de 65 anos com
polifarmacia. Foram incluidos artigos com
delineamento de ensaios clinicos randomizados
(ECR). Restringindo-se os ECR que avaliavam
a Assisténcia Farmacéutica na populagéo
Geriatrica com Polifarmacia foram selecionados
apenas sete para o desenvolvimento desse
trabalho. Os resultados foram analisados
e expressos em tabela. Conclui-se, a partir
deste estudo, que os beneficios da assisténcia
farmacéutica para melhorar os resultados
em idosos com polifarmacia sdo positivos.
O farmacéutico tem a capacidade de evitar
interacbes medicamentosas, doses erradas ou
exageradas, automedicacéo e proporcionar uma
farmacoterapia segura.
PALAVRAS-CHAVE:
Assisténcia Farmacéutica

Idoso. Polifarmacia.

PHARMACEUTICAL ASSISTANCE IN
THE GERIATRIC POPULATION WITH
POLYPHARMACY

ABSTRACT: Polypharmacy is a common
problem among elderly patients due to multiple
morbidities. Categorized as geriatric syndrome,
polypharmacy raises concern for its association
with adverse health outcomes. Elderly people
living with polypharmacy may be taking
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medications that do not benefit them, as a consequence there is a reduction in quality of life,
high risks to health problems and persistently complex treatment needs. In view of this, it will
be of great importance to assess the complexity of the therapeutic regime in prescriptions
for the elderly. Pharmaceutical Assistance is a multidisciplinary activity that represents a
set of actions aimed at the promotion, protection and recovery of health. Pharmaceutical
intervention through educational actions and guidance on the therapeutic regimen is
beneficial to the patient’s health. In this context, this review aims to analyze studies that
show the effectiveness of Pharmaceutical Care in geriatric population with polypharmacy, in
order to provide an intervention when necessary, improvement in quality of life, guidance and
reduction of polypharmacy. A search in the scientific literature was carried out identifying the
relevant studies published from 2015 to 2020 with language restrictions (Portuguese, English
and Spanish) being the inclusion criteria: studies with a participant with an average age over
65 with polypharmacy. Articles with a randomized clinical trial (RCT) design were included.
Restricting the RCTs that evaluated Pharmaceutical Assistance in the Geriatric population
with Polypharmacy, only seven were selected for the development of this work. The results
were analyzed and expressed in a table. It is concluded, from this study, that the benefits of
pharmaceutical assistance to improve the results in elderly people with polypharmacy are
positive. The pharmacist has the ability to avoid drug interactions, wrong or overdose, self-
medication and provide safe pharmacotherapy.

KEYWORDS: Elderly. Polypharmacy. Pharmaceutical care.

11 INTRODUGAO

“Polifarmécia”, segundo a Organizagdo Mundial de Saude (OMS), refere-se ao uso
rotineiro e concomitante de quatro ou mais medicamentos (com ou sem prescrigcdo médica)
por paciente. (HSIANG-WEN LIN et al., 2017). A prescricdo de multiplos medicamentos &
cada vez mais comum na pratica clinica, principalmente com maior énfase em pessoas
idosas (idade = 65 anos). Isso certamente se deve a condi¢do do aumento da expectativa
de vida e o crescimento de multimorbidade (ou seja, um mesmo paciente apresenta
varias problematicas de saude), bem como a maior disponibilidade de tratamentos
medicamentosos eficazes (CADOGAN et al., 2016).

Ainda que a polifarmécia seja frequentemente indicada no modo clinico e favoravel
em condi¢des especificas (por exemplo, hipertensao, diabetes mellitus) em pacientes com
multimorbidades, ela expressa riscos de danos relacionados a tratamentos terapéuticos e
riscos a seguranga do paciente (BEUSCART et al., 2019).

Evitar a polifarmécia é de grande relevancia, pois quanto maior o numero de
medicamentos utilizados maior € a chance de interagdes medicamentosas, salientando-se
que nas fases de teste de ensaios clinicos feitos com farmacos a serem comercializados,
a populagéo idosa é muitas vezes excluida (por questdes éticas, entre outras razdes), de
modo que as informacdes sobre eficicia e a seguran¢a do uso nesse grupo acabam sendo
escassas (RENATA M. et al., 2008).

E comum a populagdo geriatrica percorrer diferentes consultérios de saude,
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mas nao dizer aos médicos sobre as prescricbes anteriores, as quais foram feitas por
profissionais de diferentes unidades de salude, sejam particulares ou publicas. Distintos
tipos de prescri¢cdes inadequadas tém sido descritos “uso excessivo”, “subutilizacao” e “uso
indevido”, acumulando dessa forma medicamentos de principios ativos similares ou para
combater o mesmo problema (EGLE LEONARDI et al., 2016).

Os eventos adversos com polifarmécia e prescrigdes inadequadas ocorrem com o
aumento da idade, trazendo resultados negativos para saude e apresentando alteracoes
fisiologicas, ou seja, alteragbes farmacocinéticas (absorcao, distribuicdo, metabolismo e
excrecao) e farmacodinamicas (efeitos fisiol6gicos do medicamento). Em parte, porque o
envelhecimento diminui a eficiéncia dos érgaos no processo da eliminagéo de drogas, tendo
um impacto significativo na mortalidade e na probabilidade de hospitalizacao (BEUSCART
et al.,, 2019).

Eventos adversos evitaveis aos medicamentos sdo os resultados mais tragicos da
prescricdo inadequada. A possibilidade de um evento adverso deve ser sempre considerada
durante a avaliagdo de um individuo idoso. Deve ser investigado qualquer novo sintoma,
com o inicio de um medicamento novo, observando sua possivel relacdo. Ainda a mesma
dose de um medicamento pode conduzir a concentragdes plasmaticas mais elevadas em
idosos, em comparagao com individuos de menor idade (M GREIVER et al., 2019).

Muitas vezes a falta de informagéo e de estudo, falhas na aderéncia terapéutica
e erro de administracdo, a idade avancada, a falha do profissional prescritor, distarbios
cognitivos, dificuldade visual, destreza manual prejudicada, semelhanga entre embalagens
dos medicamentos, podem dificultar a conduta correta para a terapia medicamentosa do
idoso (CARDOSO et al., 2014).

MARKUS MESSERLI et al., 2017 analisando o aumento da complexidade da terapia
(polifarmacia) e do paciente idoso (multimorbidade) diz que uma forma de reduzir os riscos
de desenvolvimento de problemas relacionados ao medicamento é realizar intervengdes e
revisdes. Neste caso a intervengéo do profissional farmacéutico € de extrema relevancia.

A assisténcia farmacéutica € responsavel pelo conjunto de ag¢des voltadas a
promocgéao, protecédo e recuperagédo da saude individual e coletiva (AUDREY RANKIN et
al., 2018).

A contribuicdo do farmacéutico para o cuidado do paciente idoso com polifarméacia
envolve gerenciamento de terapia medicamentosa com elementos que incluem: 1) Andlise
da prescricao 2) Avaliagdo da adeséo e 3) Reviséo clinica de medicacgéo. A revisao clinica
de medicamentos pode ser conceituada como um servi¢o pelo qual o farmacéutico analisa,
de forma estruturada, os medicamentos em uso pelo paciente com finalidade de resolver
problemas relacionados a prescri¢do, utilizagdo, monitorizagéo, resultados terapéuticos,
entre outros. Ocorre otimizagdo do uso de medicamentos e melhores resultados de salde,
garantindo que os pacientes recebam os medicamentos corretos em uma dose adequada
para as indicagbes adequadas (VIRGINIE D. et al., 2017).
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Segundo ANA E. et al; 2017 é importante ressaltar que os farmacéuticos sejam
treinados para prestar a aten¢do farmacéutica aumentando assim a taxa de sucesso para
esse tipo de revisdes e intervencdes.

Este trabalho teve por objetivo revisar estudos que mostrem a efetividade do
farmacéutico em relagdo aos cuidados com o paciente idoso polimedicamentado,

relacionando-os as ag¢des que levem a orientag@o ou redugéo da polifarmacia.

21 REVISAO DE LITERATURA

Estima-se em dados mundiais que cerca de 5% a 6% das hospitaliza¢gdes sao
pelo uso de medicamentos, sendo mais alta em pacientes idosos devido ao nimero de
condi¢des crdnicas e polifarmacia (ANVISA, 2019).

Com o envelhecimento o nUmero de doengas aumenta e farmacoterapia € necessaria
para o tratamento dessas. Porém prescri¢cdes inadequadas e polimedicacdo podem levar
a eventos adversos e comprometer a qualidade de vida do idoso (VIRGINIE et al., 2017).

Para restringir o efeito de prescricbes potencialmente prejudiciais, a intervengao por
farmacéuticos na revisdo das prescricdes de medicamentos é uma aposta importante na
seguranca do atendimento aos idosos. (VIRGINIE et al., 2017).

Por indicacdo e fundamentado nas propostas aprovadas na 12 Conferéncia Nacional
de Medicamentos e Assisténcia Farmacéutica realizada em 2003, o Conselho Nacional
de Salde (CNS) aprovou em 2004, através da resolucdo n.338, a Politica Nacional de
Assisténcia Farmacéutica (PNAF) que garante a melhoria da qualidade de vida da populagéo
com agoes voltadas a promogéao, protegcéo e recuperagédo da salde, tanto individual como
coletiva (CONASS, 2011).

A estrutura do servico nacional para pessoas idosas recomenda que o paciente
idoso deva ter comunicacdo entre provedores de saude com maior envolvimento dos
farmacéuticos na orientacéo de prescricdo. Nos EUA ha alguns anos para consulta com
farmacéutico comunitario, o paciente é solicitado a trazer os medicamentos, abrangendo os
sem receitas como os alternativos. Essa revisdo de medicamentos aumenta os beneficios
dos medicamentos prescritos e reduz interacées medicamentosas (EA DAVIES et al., 2015).

Ao farmacéutico é essencial habilidades, conhecimentos e atitudes que permitam
interagir com o paciente e a comunidade, bem como integrar-se a equipe de saude. O
envolvimento do farmacéutico na atengéo a saude na populacao geriatrica, € fundamental
para prevencgao dos danos causados pelo uso irracional de medicamentos. De acordo com
o sistema de salde de cada pais faz-se necessario definir e adotar um modelo de pratica
da atencédo farmacéutica, pois assim os profissionais, docentes e pesquisadores da area
de farmacia e os 6rgaos reguladores poderdao promover a atengao farmacéutica sinérgica
e harménica (GALVAO et al., 2018).
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31 METODOLOGIA

Uma busca na literatura cientifica foi realizada para identificar todos os estudos
relevantes publicados de 2015 a 2020 com restricdes de idioma (Portugués, Inglés
e Espanhol), A consulta a literatura foi pesquisando-se a base de dados MEDLINE. Os
termos utilizados para a pesquisa foram: Polifarmacia em idoso OR Polipharmacy in Elderly,

Assisténcia farmacéutica para idoso OR Pharmaceutical Assistance for the Elderly, Reduzir

Polifarmacia OR Reduce Polypharmacy.

Foram examinados os titulos e resumos de estudos potencialmente elegiveis
identificados pela estratégia de busca. Em seguida avaliou todo o texto incluindo desenho
do estudo, cenario, nUmero e caracteristica dos participantes do estudo selecionando
aquelas que atendiam a reviséo.

Foram incluidos artigos com delineamento de ensaios clinicos randomizados (ECR).

41 RESULTADOS

A busca no MEDLINE com os termos Assisténcia Farmacéutica resultou em 845
artigos, para Polifarméacia em idosos 1.578 artigos e Reduzir Polifarméacia obteve-se 514
artigos.

Apds cruzamento das trés pesquisas foi obtido um total de 86 artigos — dezesseis dos
quais foram excluidos por néo fazer parte dos idiomas incluidos na pesquisa. Restringindo-
se os ECR que avaliavam a Assisténcia Farmacéutica na populacdo Geriatrica com
Polifarmacia foram selecionados apenas sete para o desenvolvimento desse trabalho.
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Figura 1. Fluxograma da sele¢é@o dos artigos identificados para estudo.

MESH: Medical Subject Heading. ECR: ensaios clinicos randomizados

A andlise dos ECR mostrou em diferentes ambitos certa populacédo idosa que foi

dividida em grupos de intervencé&o e grupo controle. Aintervengao constituiu no envolvimento

do farmacéutico para as revisdes de medicamentos, recomendagdes e aconselhamento ao

paciente idoso que recebeu um folheto educacional sobre prescricdo. Ao grupo controle os

farmacéuticos forneceram os cuidados habituais.
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DADOS DOS ENSAIOS CLINICOS RANDOMIZADOS ( PERIDO DE 2015 A 2020 )
Autores Ambito N2Idosos | Grupo Intervengdo | Resultados % Grupo Controle | Resultados %
InstituicGes Residenciai
porTeR 015 | ToUudOes Resdendisde o 0 no | e 1 19 | 6%
cuidados a idosos
Ambiente de atengdo
MARLIES 2016 I e ¢ 512 248 186 75,0% 264 108 40,9%
primaria
MARTIN 2018 Famadcias comunitarias 437 219 124 56,6% 218 26 11,9%
ROBIN 2018 Hospital 372 306 140 45,8% 66 19 28,8%
Programa colaborativo de
HSIANG 2018 terapia medicamentosa 178 87 40 46,0% 91 17 18,7%
médico-farnacéutico
Sistema integrado de
JENNIFER 2019 | prestagdo de cuidados de 150 99 55 55,6% 51 13 25,5%
salide
TOIVO 2019 Atendimento domiciliar 191 104 30 28,8% 87 16 18,4%

Quadro1: Dados dos Ensaios Clinicos Randomizados

Fonte: Autores, 2015 a 2020

O pequeno numero de pacientes que morreram ao logo da pesquisa foram excluidos
da anélise. Nao houve distingdo de género masculino e feminino.

No quadro 1 foram expressas as analises dos ECR com seus respectivos resultados
que mostraram o numero de idosos que obtiveram reducdo de medicamentos apos
receberem a intervengé@o ou ndo de um Farmacéutico.

51 DISCUSSAO

A presente revisao teve por objetivo analisar e responder a questao da efetividade
do farmacéutico em relagéo aos cuidados com o paciente idoso associados a polifarmacia,
relacionando-os as ag¢des que levem a orientag@o ou redugéo da polifarmacia.

As descobertas gerais sugerem que as revisbes de medicamentos e cuidados
farmacéuticos podem reduzir o niumero de medicamentos e o niumero de medicamentos
potencialmente inadequados na populacgéo geriatrica. (MARTIN, 2018)

Esses resultados mostram que embora houvesse um cuidado habitual nos dois

grupos, o de intervencdo houve mais pacientes que reduziram a polifarméacia do que no
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grupo controle. A diminuicdo no nUmero médio de medicamentos no grupo de intervengcéao
pode ser explicada por a¢des que melhoram o atendimento, a satisfacao do paciente idoso
e a adeséo a terapia medicamentosa. Porém ainda muitos pacientes ndo interrompem o
uso de medicamentos, por ndo conhecerem as consequéncias negativas de continuar com
a prescricdo que sao ditas como certas e achar que os fazem bem.

Robin et al., 2018 e Jennifer et al., 2019, evidenciam que a opinido farmacéutica para
recomendar a prescricdo podem ajudar os médicos a otimizar o manejo de medicamentos
em idosos, dessa forma proporciona a esses pacientes efetividade e seguranca quanto
a prevencao, manutencéo e solugdo de problemas em funcéo de doengas cronicas nédo
transmissiveis e da terapia medicamentosa. Em suas analises obtiveram pontos positivos
mostrados na tabelat.

Na analise de Potter et al., 2016, a intervencao obteve sucesso 87,2% vs 39,6% em
comparacao ao grupo controle, porém o principal ponto fraco deste estudo foi 0 pequeno
tamanho da amostra.

Quando se trata de custo/beneficio Hsiang et al., 2018, revelam que o farmacéutico
no programa Médico-farmacéutico facilitou o atendimento de alta qualidade e teve um
impacto positivo no efeito econémico. A diminuicdo dos medicamentos e despesas foi maior
no grupo de intervencao do que no grupo controle, contabilizando um gasto anual menor.
O estudo revela que uma atencao farmacéutica Unica na atencdo primaria para idosos
com polifarmacia permite uma reducédo na prescricdo e gastos com medicamentos. A
intervencao do farmacéutico pode ser uma alternativa econdmica ao padréo de atendimento,
proporcionando um retorno positivo ao paciente.

Em farmacias comunitarias o ensaio clinico reduziu as prescricdes de medicamentos
inadequados em idosos, as renovacdoes de prescricdo cessaram entre 43% dos pacientes
que receberam a intervencdo em comparacdo com 12% que receberam os cuidados
habituais. Resultados satisfatérios que comprovaram a efetividade do farmacéutico.
(MARTIN, 2018)

Os métodos para aumentar a seguranca da medicacdo em idosos podem ser
direcionados para a avaliagcdo da farmacoterapia que inclui verificar se todas as indicagbes
sdo tratadas de maneira adequada, se o tratamento medicamentoso é eficaz e se o paciente
aderiu a terapia proposta. No estudo de Marlies et al., 2016, a deteccdo e diminuicao de
problemas relacionados a medicamentos aparece em quase a metade dos pacientes apos
um plano de atencao farmacéutica junto com a avaliagdo da farmacoterapia.

Toivo et al.,, 2019, seus estudos mostraram que os servicos de atendimento
domiciliar para idosos sédo uma parte extremamente importante dos cuidados a satude. Um
dos objetivos da analise foi aumentar a colaborac¢do dos farmacéuticos com o atendimento
domiciliar aumentando a contribuicdo para o gerenciamento de riscos de medicamentos em
perspectiva. Os resultados da intervengéo néo foram os ideais esperados e est4 em discutir

os desafios da implementagéo de novas praticas da aten¢ao domiciliar.
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61 CONCLUSAO

Considerando os estudos analisados pode-se concluir que as intervengdes
demonstraram os beneficios da assisténcia farmacéutica para melhorar os resultados em
idosos com polifarmécia. H4 evidéncias de que um sistema adequado de gerenciamento,
prescricdo, monitoramento e avaliagdo do uso de medicamentos por farmacéuticos € eficaz
na reducgéo da polifarmacia e na melhoria da adesdo aos medicamentos.

A assisténcia farmacéutica é parte importante dos sistemas universais de saude,
garantindo assim que os idosos tenham acesso a uma farmacoterapia segura e uma melhor
qualidade de vida.
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RESUMO: Introducao: O Brasil esta entre os
dez paises que mais consomem medicamentos,
e sabe-se, que, por falta de conhecimento e
orientacdo adequada a populagéo de modo geral,
descarta os seus medicamentos de maneira
inadequada, acarretando sérios problemas
ambientais e de salde publica. Este trabalho teve
como foco fazer uma analise dos medicamentos
vencidos ou ndo utilizados que sdo depositados
nos descartes de recolha de medicamentos
da Universidade do Oeste de Santa Catarina
— Campus de Sao Miguel do Oeste. Métodos:
Foram confeccionados reservatorios para a
recolha de medicamentos vencidos ou néo
utilizados, os quais foram colocados em pontos
estratégicos da universidade. Na sequéncia
realizou-se um levantamento dos principios
ativos dos medicamentos descartados, que
foram classificados de acordo com suas formas
farmacéuticas, principios ativos e classificacao
de acordo com sua agdo farmacolégica.
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Resultados: Computou-se um descarte de 4.593
comprimidos, capsulas e drageas, 1.666 gramas
de pomadas, cremes e géis e 8.969 mililitros
de suspensbes e solugdes. Foi encontrado
251 principios ativos, dentre eles um grande
nimero de antimicrobianos, hipertensivos e
antidepressivos, os farmacos também foram
separados em 9 classes farmacologicas.
Conclusdo: Os resultados evidenciaram um
grande numero de medicamentos descartados.
As formas farmacéuticas mais encontradas
foram de comprimidos, capsulas e drageas e
o omeprazol, furosemida e atenolol foram os
principios ativos mais abundantes. Destaca-
se também, o elevado numero de amoxicilina
encontrada.  Anti-inflamatorios, analgésicos,
antialérgico e antibidticos foram as classes
farmacéuticas bastante presentes. O descarte
incorreto de medicamentos esta interligado
a problemas ambientais que afetam a saude
humana animal e refletindo diretamente na
economia.

PALAVRAS-CHAVE: Medicamentos, Descarte,
Meio ambiente, Saude.

ABSTRACT: Introduction: Brazil is among the
ten countries that most consume medicines,
and it is known that, due to lack of knowledge
and adequate guidance to the population in
general, it discards its medicines inappropriately,
causing serious environmental and public health
problems. . This work had as focus to make an
analysis of the expired or unused medicines that
are deposited in the medicine collection discards
of the University of the West of Santa Catarina
- Campus of Sdo Miguel do Oeste. Methods:
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Reservoirs were made for the collection of expired or unused medicines, which were placed
in strategic points of the university. Then, a survey was carried out of the active principles of
the discarded drugs, which were classified according to their pharmaceutical forms, active
principles and classification according to their pharmacological action. Results: A disposal
of 4,593 tablets, capsules and pills was computed, 1,666 grams of ointments, creams and
gels and 8,969 milliliters of suspensions and solutions. It was found 251 active ingredients,
among them a large number of antimicrobials, hypertensive and antidepressants, the drugs
were also separated into 9 pharmacological classes. Conclusion: The results showed a
large number of discarded drugs. The most commonly found pharmaceutical forms were
tablets, capsules and pills and omeprazole, furosemide and atenolol were the most abundant
active ingredients. Also noteworthy is the high number of amoxicillin found. Anti-inflammatory
drugs, analgesics, antiallergic agents and antibiotics were the most common pharmaceutical
classes. The incorrect disposal of medicines is linked to environmental problems that affect
human animal health and directly reflects on the economy.

KEYWORDS: Medicines, Disposal, Environment, Health.

INTRODUCAO

Para que os medicamentos tenham sua plena agdo devem estar em condi¢des
adequadas de uso e dentro do prazo de validade. Estes aspectos sdo importantes para
a eficicia do tratamento e seguranca do usuério. Apds expirar o prazo de validade os
medicamentos vencidos devem ser inutilizados e descartados para evitar problemas
relacionados com medicamentos, como intoxicagdes, uso sem necessidade ou sem
indicacao, falta de efetividade, reacbes adversas, contaminacédo do ambiente entre outros
(ABETRE, 2016).

De acordo com o Conselho Federal de Farmacia (CFF), no Brasil esta entre os
dez paises que mais consomem medicamento no mundo. A populacdo de uma maneira
geral além de se automedicar, descarta seus medicamentos de forma incorreta no meio
ambiente, gerando grandes impactos ambientais e de satde publica (SAUDE, CONSELHO
NACIONAL).

A Politica Nacional de Residuos Sélidos (PNRS) estabelece como obrigatoriedade
o descarte correto de medicamentos. No caso dos remédios, a chamada logistica reversa
funciona com as farmécias e drogarias aceitando medicamentos vencidos para encaminha-
los ao seu destino final sem risco de contaminagéo. Mas o risco ambiental emergente esta
presente nesse tipo de atitude, devido micro poluentes. Assim, ao descartar medicamentos
vencidos de forma incorreta, os consumidores contribuem com uma quantidade pequena,
mas que quando acumulada causa grandes consequéncias (EDUCACAOQ, 2019).

Dentre uma variedade de produtos farmacéuticos comercializados, os antibioticos,
anti-hipertensivos, anti-inflamatérios, os analgésicos, os horménios e os antidepressivos
sdo apontados como alguns dos tipos de medicamentos comumente encontrados no meio
ambiente, fato que os tornam relevantes para comunidade cientifica ambiental. (COSTA;
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COSTA, 2011).

Geralmente os farmacos ingeridos sdo metabolizados e eliminados pelo nosso
corpo indo parar nas redes de esgoto junto com aqueles que descartamos em pias e vasos
sanitarios. Ele percorre todo o caminho até uma estacdo de tratamento de esgoto onde
também sofre metabolizagdo. Porém, muitos ndo sédo totalmente degradados e se tornam
imprevisiveis. As estacdes de tratamento ndo foram projetadas para eliminar farmacos,
eles sdo apenas atenuados. Existem técnicas de remoc¢ao de farmacos como ultrafiltragcéo,
ozonizagao, oxidagdo avancada, mas os elevados custos ndo viabilizam sua implantagéo
para o tratamento de esgoto em larga escala (EDUACAOQ, 2019).

Ainda segundo o Ministério da Educacéo (2019), a contamina¢do ambiental ocorre
pelo descarte incorreto e também pela parcela excretada na urina e fezes de produtos que
tomamos. O uso de medicamentos veterinarios também contribui; a criacdo de animais
que utilizam antimicrobianos, antiparasitarios, horménios, entre outros, e entram no meio
ambiente da mesma forma, por descarte inadequado e excrecdes. Esses medicamentos
vao parar em aterros, lixdes, estagdes de tratamento de agua e esgoto, corpos d’agua ou
no solo.

Sabe-se que, por falta de orientacdo e alternativa, o usuario tem descartado de
forma inadequada o medicamento no meio ambiente, aumentado a carga poluidora. O
descarte ocorre geralmente através do vaso sanitario ou lixo doméstico. Deve-se ressaltar
ainda a problematica de medicamentos como quimioterapicos, antibiéticos, horménios,
cujo impacto no meio ambiente é maior (EICKHOFF, 2009; PONEZI, 2008).

Diante deste contexto, ha uma grande preocupacao dos efeitos do descarte incorreto
de medicamentos, j& que ndo ha também, uma coleta adequada. Os choques no meio
ambiente sdo desastrosos visto que, por exemplo, as estacdes de tratamento de agua néo
conseguem eliminar por completo as substancias quimicas ali presentes, causando como
consequéncia a resisténcia microbiana, diversos tipos de infec¢bes na popula¢gdo humana
e animal, que antes de facil tratamento, agora dificil, propiciando problemas na economia
(EDUCACAO, 2019).

Deve ser considerado a falta de investimentos no saneamento basico do Brasil.
E significativo o tratamento do esgoto, tendo em conta que parte dos medicamentos
descartados pelo sanitario finda em rios sem tratamento. Em contra partida ha o descarte
no lixo doméstico que chega em aterros sem o devido tratamento, contaminando o solo
tornando-o muitas vezes infértil e contaminado, poluindo a agua e induzindo patologias de
animais e pessoas ali presentes (BRASIL, 2011).

Com esta preocupacao o curso de Farmécia da Universidade do Oeste de Santa
Catarina realiza desde 2018, campanhas de recolha de medicamentos vencidos e em
desuso. O curso de Farmacia possui um local apropriado para o descarte correto destes
medicamentos, 0s quais sdo gerenciados, passam por uma andlise e catalogacéo e os

residuos s@o encaminhados ao destino final como lixo quimico. Neste contexto, este
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trabalho tem como foco fazer uma analise dos medicamentos vencidos ou ndo utilizados
que sdo depositados nos descartes de recolha de medicamentos da Universidade do Oeste
de Santa Catarina — Campus de Sao Miguel do Oeste.

MATERIAL E METODOS

Neste estudo foi caracterizado como uma pesquisa exploratéria na forma de um
Estudo de Caso. Segundo Cavalcante e Moreira (2010 p. 36) “o estudo de caso consiste em
uma investigagdo mais minuciosa de uma ou mais organizagbes ou grupos, visando prover
uma analise do conjunto e dos processos envolvidos no fato analisado”. Para Gil (2002,
p.41) as pesquisas exploratoérias “[...] tém por objetivo proporcionar maior familiaridade com

o problema, com vistas a torna-lo mais explicito ou a construir hipéteses”.

Campo de estudos e amostras

O universo desta pesquisa compreende os medicamentos descartados em
campanhas realizadas pelo curso de Farmacia, assim como, pelos medicamentos
depositados nos locais de coleta de medicamentos vencidos e néo utilizados oferecidos
pelo curso de Farmécia da Universidade do Oeste de Santa Catarina, campus de S&o
Miguel do Oeste.

Durante as campanhas e na recolha dos medicamentos foi realizado uma entrevista
educativa com os voluntarios que realizaram o descarte. Apds a entrevista houve
realizacdo de uma triagem dos medicamentos para a coleta de informacdes e separacao
das embalagens primaria e secundaria. A embalagem secundaria (caixas e bulas), foram
colocadas em sacos para lixo seco, para posterior descarte no sistema de coleta seletiva
da universidade (lixo comum). A embalagem primaria, juntamente com o medicamento,
encontrou-se disposta separadamente em sacos plasticos (lixo quimico). Ambos os lixos
foram recolhidos pela empresa responsavel, em periodos determinados, para descarte na

sua central de residuos quimicos.

Classificacdo anatdmica terapéutica quimica (Anatomical Therapeutic
Chemical - ATC)

O cédigo da classificagdo ATC foi procurado para cada nome genérico do
medicamento e associacdo, no site da Organizacdo Mundial da Saiude (OMS) (BRASIL,
2007). Este sistema de classificacdo foi desenvolvido pela OMS devido a necessidade de
se adotar uma classificacdo internacional uniforme para medicamentos, de acordo com
seus locais de agéo e suas caracteristicas terapéuticas e quimicas (ATC, 2008).

Na presente pesquisa foi realizada uma classificagéo quanto ao principio ativo, forma
farmacéutica, classe farmacolégica, origem do medicamento, e via de administragdo. Para

complementar o trabalho realizou-se uma campanha de conscientizagcéo e esclarecimentos
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sobre 0s impactos ambientais e de salde publica que o descarte inadequado de
medicamentos pode gerar, através da geracdo de uma cartilha educativa.

Tratamento dos dados

Os dados codificados foram digitados, tabulados nos programas Microsoft Office
Excel e Word 2019. Posteriormente foram elaborados gréaficos e tabelas.

RESULTADOS

Medicamentos descartados

O estudo evidenciou que houve o descarte de 4.593 comprimidos, drageas e
capsulas, 1.666 gramas na forma de pomada, creme ou gel e 8.969 mililitros em de gotas,
xaropes, solucdes, aerossol e spray, conforme mostra o gréafico 1, quantidades descartadas

por forma farmacolégica.
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Os dados foram apresentados em unidades.

Gréfico 1: Quantidade descartada por forma farmacologica

Principios ativos

Foram encontrados 251 principios ativos, em maior parte achou-se 130 principios
ativos na forma de capsulas, drageas e comprimidos, correspondendo a 52%. Em gotas, 48
principios ativos equivalendo a 19%. Pomadas, xaropes, solu¢des e aerossol/spray foram
30, 24, 11 e 8 principios ativos, sucessivamente a 12%, 10%, 4% e 3%, como consta na
tabela 1, principios ativos por forma farmacologica.
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PRINCIPIO ATIVO

FORMA FARMACOLOGICA (Quantidade)

CAPSULA, DRAGEA E COMPRIMIDO 130

PO PARA SUSPENSAO 11

XAROPE 24

Os dados foram apresentados em unidades.

Tabela 1: Quantidade de pricipios ativos descartados por forma farmacolégica

Classe farmacolégica

Houve uma divis&o de 9 grupos farmacolégicos, em maior niumero anti-inflamatérios
com 22 tipos diferentes principios ativos, 22,25%. Dos farmacos de grande importancia
como antibi6ticos e antidepressivos foram encontrados 17 principios ativos de antibidticos
e 5 principios ativos de antidepressivos, consecutivamente 17,20% e 5,6%. A menor classe
encontrada foi de antidiabéticos com apenas 1 principio ativo ou 1,1% (Grafico 2).
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Os dados foram apresentados em unidades.

Gréfico 2: Divisdo das 9 classes farmacologicas encontradas
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Principios ativos mais encontrados

Os principios ativos mais encontrados estavam na forma farmacolégica de capsulas,
drageas e comprimidos. Na pesquisa foi elaborado uma tabela com 20 principios ativos
mais presentes, dentre todos, o Omeprazol, principio indicado para controle de acidez
estomacal esteve presente em 425 comprimidos, findando cerca de 16% da lista. Principios
de maior importancia como Amoxicilina, indicado para infec¢gdes bactérias e bromidrato
de citalopram indicado para depressdo, somaram 131 e 97 comprimidos, totalizando
respectivamente 5% e 4% da lista (Tabela 2).

PRINCIPIO ATIVO UNIDADES INDICACAO

AMOXICILINA 131 INFECGOES BACTERIANAS

BROMIDRATO DE

CITALOPRAM 97 DEPRESSAO

DICLORIDRATO DE

FLUNARIZINA 117 ALTERACOES DA MEMORIA E CONCENTRACAO

IBUPROFENO 90 DORES, FEBRE E INFLAMAGAO

OMEPRAZOL 425 ACIDEZ ESTOMACAL

ANAGESICO PARA DORES MODERADAS E

FOSFATO DE CODEINA 70 INTENSAS

LORATADINA 100 ANTIALERGICO (RENITE ALERGICA)

PARACETAMOL 96 ANTIALEGICO E ANTITERMICO

EXCESSO DE GASES NO APARELHO

SIMETICONA 83 DIGESTORIO

TRANSTONOS FUNCIONAIS DO INTESTINO

BROMIDRATO DE PINAVERIO 69 (CONSTIPACAO E DIARREIA)

Os dados foram apresentados em unidades.

Tabela 2: Os 20 principios ativos mais encontrados
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Antibiéticos

Dos farmacos de grande importancia observou-se que houve um grande numero
de antibioticos descartados. Foram encontradas 17 variedades de antibiéticos na forma
liquida, sélida e pastosa, completando 170 unidades comprimidas, 433,5 gramas em
pomada e 1.268 mililitros de gotas, xaropes e solucdes (Tabela 3).

ANTIBIOTICOS UNIDADES (UN) GRAMAS (G) MILILITROS (ML)

AZITROMICINA 6 15

CEFALOXINA 15

N
&)

DOXICICLINA 3

LEVOFLOXACINO 20

NEOMICINA

SN
iy
o
N
o

POLIMIXINA B 8

SULFAMETOXAZOL 6

TETRACICLINA 1

Total: 17 170 UN 433,5G 1268 mL

Os dados foram apresentados em unidades (UN), gramas (G) e mililitros (mL).

Tabela 3: Principio ativo e quantidade de antibiéticos encontrados nos descartes.

DISCUSSAO

No decorrer da pesquisa notou-se a falta de estrutura e informacéo para a populagao
sobre o correto descarte dos medicamentos ndo utilizados e vencidos. A Unica coleta
adequada de farmacos na comunidade é por meio das Unidades Basicas de Saude (UBS)
ou Farmacias. Boa parte da comunidade desconhece essa informacao e o descarte acaba
sendo através do lixo comum ou vaso sanitario, terminando em aterros sem estrutura

Farmécia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 15




necessaria para o devido tratamento ou no esgoto onde o tratamento é ainda mais deficitario.

O descarte inadequado de medicamentos afeta diretamente o meio ambiente, a
vida da populagdo animal e humana e a economia. No meio ambiente constantemente
observamos a polui¢do de rios e solos, usualmente os individuos ndo associam esse tipo
de poluicdo ao descarte incorreto de medicamentos. Contudo varios estudos anteriores
demonstraram poucas gramas de medicamentos no esgoto pode contaminar milhares
de litros de agua, também quando descartados no lixo comum observa-se o impacto na
qualidade do solo.

Percebe-se que, atualmente houve um significativo aumento de infec¢gdes em animais
e em humanos e na dificuldade de tratamento. O descarte inadequado, por exemplo, de
antibi6ticos acaba resultando na resisténcia de microrganismos ao determinado farmaco,
fazendo-se uma infeccdo que antes simples, agora complexa. Além disso, esses impasses
refletem de imediato na economia, aumentando significativamente os gastos com saude
humana e animal.

No trabalho notou-se também, que, um grande problema na regido é a falta de
esgoto tratado. Em todo pais poucas cidades tem seu esgoto tratado, cerca de 46% do
esgoto de todo pais € tratado. Em conversa com a maioria dos entrevistados, constatou-se
que grande parte tem como base a economia estadual, deduzindo que, por Santa Catarina
ter uma das melhores economias dos 27 estados, haveria esgoto tratado em todas as
regides do estado, constituindo a desinformacao que hé sobre o tema.

A maior parte dos medicamentos descartados e ndo utilizados desse estudo
procederam das familias dos voluntarios e consultérios que, os descartaram nos pontos de
coleta da universidade. Em maioria, nota-se a predominancia das formas farmacologicas
de comprimidos, cépsulas, drageas e da quantidade abundante de xaropes. Situacédo
consternadora, visto que, nessas formas foi encontrado os medicamentos de grande atencéo,
por sua interacdo ambiental, como os anti-inflamatorios, analgésicos e antimicrobianos.

No estudo, foram encontradas 9 classes farmacolégicas, certificou-se em maior
parte, anti-inflamatérios, com 22 principios ativos e 13 variedades de principios ativos de
analgésicos. De acordo com a UFSC (2014), no meio ambiente os anti-inflamatérios e
analgésicos tem efeitos semelhantes, afetam o crescimento de plantas interferindo no seu
desenvolvimento.

Nos antibidticos, avaliou-se 17 diferentes principios ativos, o que gera motivos para
preocupacéo, pois, atualmente enfrentamos varios problemas no tratamento de infeccoes
pelaresisténciamicrobiana. O principal antibi6tico descartado foi Amoxicilina, o que comprova
os percalcos na salde publica relacionados a esse farmaco atualmente. Segundo Fiocruz
(2015), os antimicrobianos, em geral quando sdo descartados incorretamente no meio
ambiente, interatuam e desenvolvem microrganismos resistentes, inabilitando o tratamento
do farmaco quando utilizado. O mesmo acontece com antipara-sitarios e antifingicos, onde

foram encontrados respectivamente 7 e 4 diferentes formas de principios ativos.

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 15




Ha também, a presenca de outras classes farmacologicas deparadas, como os an-
tialérgicos com 11 principios ativos, antidepressivos com 5, diuréticos com 6 e antidia-
béticos com 1 Unico principio ativo. Essas classes farmacolégicas, como qualquer outro
farmaco, se associam a contaminagao do solo e da agua (BRASIL, 2011).

Na pesquisa, as vias de administracdo dos medicamentos descartados analisados
eram, em maior parte de via oral e sublingual, pelas formas de comprimidos, capsulas,
drageas, gotas, xaropes e pos para suspensao. As vias topica e respiratéria empregavam-
se, pomadas e aerossol/spray. Pelas vias ocular, nasal e auricular a via de administracéo
constituia-se por gotas, pomadas e aerossol/spray. Nesse estudo ndo foi encontrado
medicamentos administrados por via parenteral (intravenosa, intramuscular e subcutanea).

A maior parte dos medicamentos analisados sdo vendidos sem a necessidade
de retencdo de receita o que facilita a automedicagdo. Com a crescente urbanizagéo e
desenvolvimento tecnoldgico, a populagdo moderna nos ultimos anos acresceu 0 consumo
de farmacos ligados a automedicagao. Repara-se que, esses medicamentos acabam sendo
descartados pela metade ou até mesmo lacrados, uma vez que nao foi seguido uma receita
médica, ou seja, ndo ha um compromisso com a ingestdo do mesmo, levando ao descarte
inadequado assim que vencidos ou ndo (SAUDE, 2005).

Como a maior parte da comunidade ndo descarta seus medicamentos nas Unidades
Béasicas de Saude (UBS) e Farmacias, uma das solucdes por ora, seria um melhor
investimento na coleta de medicamentos. Como opgéo, dispor um dia por semana em que
se coletaria esses medicamentos, de maneira domiciliar por exemplo, em sacos adequados
e por equipes adequadas. Progressos ainda, na infraestrutura do saneamento bésico
regional, visto que, conforme ANA (2013) na regido do extremo oeste de Santa Catarina,
observa-se de fato, que, os municipios possuem em parte a coleta de esgoto, porém, ndo
ha tratamento de esgoto, que acaba no lencol freatico e em rios, contaminando-os.

A coleta e o tratamento do esgoto é de essencial importéancia, pois, esta diretamente
associada ao tratamento biol6gico dos quimicos ingeridos. Quando néo ha esse tratamento
apropriado, os produtos biologicos (urina e fezes), de individuos que fizeram uso de
medicamentos, acabam contaminando o meio ambiente por igual, visto que, ainda contém
residuos quimicos dos farmacos utilizados nos produtos biologicos do individuo (Educacéo,
2019).

Outra opgdo é a prevencdo com base na informacédo e orientagdo da populagédo
sobre o descarte correto interligado a educagéo de saude-doenga. Deixar explicito em
cartazes, banners e folhetos as informagbes sobre o uso correto, o descarte apropriado e
0s impactos na saude. Bem como, destacar ainda mais as informagdes para a populagéo
pelo profissional de salude farmacéutico, na hora da retirada dos medicamentos pelos
pacientes nas farmacias das Unidades Basicas de Saude (UBS) e comunitarias, sobre o
uso e o descarte dos farmacos néo utilizados e vencidos.
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CONCLUSAO

Este estudo avaliou o descarte de medicamentos vencidos ou ndo utilizados na
comunidade de Sao Miguel do Oeste — SC, evidenciando um maior descarte de farmacos
na forma farmacolégica de comprimidos, capsulas, drageas e, subsequente, de xaropes. As
classes farmacéuticas descartadas em abundancia foram: anti-inflamatorios, analgésicos,
antibiéticos, antialérgicos, antidepressivos, antifungicos, antiparasitarios e também em
menor numero antidiabéticos. Referindo-se aos principios ativos, cita-se em elevado,
omeprazol (acidez estomacal), furosemida (diurético) e o atenolol (hipertensao arterial),
também, chama-se a atencdo da transcendente presenca de amoxicilina (antibiético),
tanto na forma liquida quanto sélida. Os medicamentos analisados em comum, quando
descartados de maneira inconsciente e incorreta (lixo comum e sanitario), ocasionam sérios
problemas na saude publica, na fauna e flora, e consequentemente afetando a economia
em questdo. Na salde humana e animal podemos observar constantemente problemas
de resisténcia microbiana, ja que, antibidticos, antifingicos e antiparasitarios uma vez
descartados de maneira imperfeita na natureza, interagem com microrganismos ambientais
desenvolvendo a resisténcia dos mesmos. Além disso, ainda na natureza, os principios
ativos presentes nos medicamentos tém interferido em absoluto no desenvolvimento de
plantas.
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RESUMO: No ambito da farméacia ambulatorial
os farmacéuticos devem  discernir a
necessidade de melhorar a seguranca e a
efetividade da farmacoterapia dos pacientes.
O farmacéutico pode melhorar a qualidade
da terapia medicamentosa, deve garantir o
acompanhamento do uso do medicamento, a
educacdo passada e deve certificar que eles
recebam informagbes essenciais para o seu
uso racional. Objetivos: Analisar as orientacoes
farmacéuticas ambulatoriais repassadas aos
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pacientes pediatricos/acompanhantes em uso
de antineoplasico oral de um hospital pediatrico
do Distrito Federal. Métodos: Estudo de carater
descritivo com abordagem quantitativa em um
hospital pediatrico de atencdo especializada
de média e alta complexidade. Os dados foram
coletados de evolugdes farmacéuticas geradas
nos prontuarios eletrénicos dos pacientes
(Trakcare®) e nos formularios de atendimento
em consultério farmacéutico utilizados pela
instituicdo. Resultados: A idade dos pacientes
variou entre minimo 2 e no maximo 16 anos.
Houve predominio da leucemia linfoblastica
aguda (LLA). Os medicamentos orais mais
utilizados foram a mercaptopurina, tioguanina,
seguidos pelo metotrexato. As Unicas informagbes
passadas a todos os pacientes dizem respeito
a via de administracdo, a posologia e o modo
de usar. Conclusoes: O papel do profissional
farmacéutico é de extrema importancia para que
0 paciente utilize corretamente o medicamento
e que se obtenha sucesso terapéutico para sua
condicdo. A orientacdo é um dos instrumentos
norteadores mais importantes da Atencao
Farmacéutica Ambulatorial.

PALAVRAS-CHAVE: Atencdo farmacéutica.
Orientacéao ambulatorial. Medicamento
antineoplasico oral. Cancer pediatrico.

ANALYSIS OF PHARMACEUTICAL
GUIDELINES FOR AMBULATORY
PEDIATRIC PATIENTS USING ORAL
ANTINEOPLASMS IN ATERTIARY
PEDIATRIC HOSPITAL OF THE FEDERAL
DISTRICT

ABSTRACT: In outpatient pharmacy pharmacists
must discern the need to improve the safety and
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effectiveness of pharmacotherapy of patients. The pharmacist can improve the quality of
drug therapy, must ensure follow-up of drug use, past education and must ensure that they
receive information essential for their rational use. Objectives: To analyze the outpatient
pharmaceutical guidelines given to pediatric / caregiver patients using oral antineoplastic from
a pediatric hospital in the Federal District. Methods: A descriptive study with a quantitative
approach in a pediatric hospital with specialized care of medium and high complexity. Data
were collected by pharmaceutical developments generated in the patients’ electronic medical
records (Trakcare®) and in the pharmaceutical office service forms used by the institution.
Results: The age of the patients ranged from minimum 2 to maximum 16 years. There
was a predominance of acute lymphoblastic leukemia (ALL). The most commonly used
oral medications were mercaptopurine, thioguanine, followed by methotrexate. The only
information given to all patients concerns the route of administration, dosage and method
of use. Conclusions: The role of the pharmaceutical professional is extremely important for
the patient to correctly use the drug and to achieve therapeutic success for his condition.
Orientation is one of the most important guiding instruments of Ambulatory Pharmaceutical
Care.

KEYWORDS: Pharmaceutical Care. Outpatient guidance. Oral antineoplastic drug. Pediatric
cancer.

11 INTRODUGAO

O céncer é a segunda causa de morte em todo o mundo e foi responsavel por cerca
de 9,6 milhdes de mortes em 2018. Mundialmente, o cancer é responsavel por uma em
cada seis mortes no mundo, sendo que 70% desses Obitos sdo reportados em paises de
baixa e média renda (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2018).

O céancer compreende um grupo de doengas que apresentam em comum O
crescimento desordenado de células de determinado tecido ou 6rgdo. As ocorréncias
tumorais podem ser classificadas como benignas ou malignas, sendo que as malignas
sdo consideradas cancer. Quando as células tumorais possuem capacidade invasiva
atingindo tecidos adjacentes, vasos linfaticos e sanguineos, ocorre o processo denominado
metastase, ou seja, quando essas células tumorais ndo estdo somente nos 6rgdos ou
tecidos de origem da doenca (OPPERMANN; BARRIOS, 2014). No Brasil, segundo os
dados do Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (2017) para o biénio
2018-2019, estima-se a ocorréncia de 600 mil novos casos de cancer por ano.

Quando se trata de céncer na infancia e na adolescéncia, os dados do Instituto
Nacional de Céancer (INCA) (2019) demonstram que os tumores mais prevalentes séo as
leucemias, seguidos pelos que atingem o sistema nervoso central (SNC) e os linfomas. A
leucemia faz parte das neoplasias malignas derivadas das células do sangue e representa
no Brasil 33,2% dos canceres infantis (0 a 14 anos) e 25,6% dos casos nos adolescentes (0
a 19 anos), sendo ela a principal causa de mortalidade relacionada ao cancer em pediatria
(SARAIVA; SANTOS; MONTEIRO, 2018).
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E importante salientar a inexisténcia de leucemia linfatica crénica (LLC) no publico
pediatrico. As leucemias linfoides agudas (LLA) sédo as mais comuns e respondem por
quase 1/3 dos céanceres pediatricos, cerca de 75% dos casos, sendo o pico de incidéncia
entre 2 e 5 anos de idade. Posteriormente as leucemias miel6ides agudas (LMA) totalizam
de 15 a 20% dos casos e tendem aumentar com a idade (SGUASSABIA; ZAMPERLINE
NETTO; ODONE FILHO, 2016).

O céancer infantil pode atingir indices de cura de 60% a 70% quando ha diagnoéstico
precoce (PETRILLI et al., 1997). Os tumores pediatricos tendem a apresentar menores
periodos de laténcia, crescem rapidamente, sdo agressivos e invasivos, contudo, eles
respondem melhor a quimioterapia (LITTLE, 1999).

De forma geral, existem trés formas de tratamento do céncer: cirurgia, radioterapia
e quimioterapia. Na atualidade, as neoplasias malignas ndo séo tratadas apenas com uma
modalidade terapéutica (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER; BRASIL, 2011). Diversos
agentes quimioterpicos foram desenvolvidos ao longo do ultimo século com maior eficicia
e menor perfil de toxicidade. O objetivo do tratamento na ocorréncia da doenca localizada é
a cura, ja na doenca metastatica o objetivo € a melhora da qualidade da vida do paciente e
seu prolongamento. Os principios gerais que regem a decisé@o sobre a farmacoterapia ideal
estdo entre os fatores relacionados ao paciente e ao tipo de células tumorais (BARDIA;
CHABNER, 2015).

“O paciente oncolégico é considerado diferenciado pela complexidade da
terapéutica, além da gravidade da doenga” [...] (LARA, 2009, p. 18). Em relagédo ao
tratamento farmacolédgico do céncer, o mercado disponibiliza uma série de medicamentos
quimioterapicos que sdo usados isoladamente ou combinados. “As drogas antineoplasicas
podem ser administradas nas seguintes vias: oral, intramuscular, subcutédnea, endovenosa,
intra-arterial, intratecal, intrapleural, intraperitoneal, intravesical, intracavitaria e topica”.
(BONASSA, 2006, p. 41). De acordo com Bonassa (2006), a administracao endovenosa é
a via mais comum na terapéutica oncoldgica quando comparada as vias oral, intramuscular
e subcutanea. E a pratica mais segura quando se refere ao nivel sérico da substancia e
sua consequente absorgao.

Aaplicagéo intramuscular e subcutanea dos medicamentos antineoplasicos é restrita
devido a toxicidade dermatoldgica local de muitos deles, além do fato de sua absorcéao
ser mais lenta e imprecisa. (BONASSA, 2006). “Hoje, 25% das moléculas anticancer
pesquisadas séo para uso oral”. (INCA, 2013). Para essa via, destaca-se a simplicidade,
economia, ndo invasiva e comumente menos toxica. Alguns quimioterapicos orais
apresentam boa absor¢cdo em pacientes com o trato gastrintestinal sem irregularidades,
porém o que limita o uso dessa via é a biodisponibilidade limitada frente a via endovenosa
(BONASSA, 2006).

A utilizagdo de medicamentos quimioterapicos por via oral € uma opcao que facilita
0 manejo no tratamento. E a via mais conveniente para o paciente pois ndo ha necessidade
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de acesso venoso, nem de deslocamento ao hospital para a administragdo. Com isso o
paciente tem maior autonomia no seu tratamento (MARQUES, 2006). Para que ocorra o
sucesso no tratamento é necessario que o paciente tenha o maior numero de informagbes
sobre seu tratamento. Nesse contexto, a préatica da atencéo farmacéutica para pacientes
ambulatoriais que fazem uso de terapia antineoplasica por via oral tem-se mostrado eficaz
para o éxito do tratamento (LUNARDI, 2009).

Dessa forma, este estudo tem por finalidade analisar as orientagbes farmacéuticas
prestadas aos pacientes da oncologia ambulatorial de um hospital pediatrico do Distrito
Federal através das informacgdes que foram dadas aos pacientes e/ou seus acompanhantes
pelo farmacéutico do hospital.

21 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de carater descritivo com abordagem quantitativa em um
hospital pediatrico de atencdo especializada de média e alta complexidade localizado
na regido de Brasilia. Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em
Seres Humanos da Fundagéo de Ensino e Pesquisa em Ciéncias da Saude (FEPECS),
processo n° 93334518.8.0000.5553. Por se tratar de um estudo descritivo e observacional
que dispensa a coleta de informacéo direta com o sujeito de pesquisa e seus realizadores,
os dados foram coletados utilizando-se de técnicas que preservassem a confidencialidade
dos dados dos pacientes. Os dados foram coletados de evolugbes farmacéuticas geradas
nos prontuarios eletrénicos de cada paciente no sistema Trakcare® (INTERSYSTEMS
CORPORATION, 1996) e nos formularios de atendimento em consultério farmacéutico
utilizados pelo farmacéutico. Considerando a Resolucdo n° 585 do Conselho Federal de
Farmécia (2013) que regulamenta as atribuicbes clinicas do farmacéutico, os registros
efetuados por esse profissional no prontuario do paciente devem documentar o cuidado
em salde prestado, portando todas as informacdes constantes na evolugédo farmacéutica
ambulatorial do hospital em questao séo de extrema veracidade.

A amostra estudada foi composta por pacientes pediatricos da instituicdo atendidos
no periodo de janeiro a junho de 2018. Os fatores de inclusdo considerados na pesquisa
foram: paciente ambulatorial em uso de antineoplésico oral, com idade entre 0 a 18 anos,
ambos 0s sexos e caracterizado primeira dispensacéo de antineopléasico oral. O fator de
exclusao considerado foi paciente sem registro de atendimento em evolugéo ou formulario.

Os dados para caracterizagdo do perfil dos pacientes atendidos foram
agrupados em uma planilha no programa Excel® (MICROSOFT, 2016) gerada pelos
pesquisadores. Levantaram-se os seguintes dados: “idade”, “sexo”, “protocolo inserido”,
“tipo de acompanhante” e “CID 10” (Classificagdo Estatistica Internacional de Doengas
e Problemas Relacionados com a Saude). Estes dados foram submetidos ao programa
SPSS® (STATISTICAL PRODUCT AND SERVICE SOLUTIONS, 1968), cuja finalidade foi
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a estatistica aplicada.

As orientagcbes farmacéuticas foram analisadas em relacdo aos medicamentos
quimioterapicos orais utilizados pelos pacientes: tioguanina, metotrexato, ciclosporina,
ciclofosfamida, mercaptopurina e etoposideo. Essa analise teve por finalidade gerar
sugestoes de aprimoramento do servico de Farmécia Clinica e ambulatorial da instituicdo.

Para avaliagdo das orienta¢des farmacéuticas, foram utilizadas as recomendacgdes
presentes na publicacdo do Ministério da Saude (2006), “Assisténcia Farmacéutica na
Atencao Bésica: Aspectos a serem considerados na informag¢édo ao paciente” e da AMJ
Saude-Syst Pharm: “Diretrizes ASHP sobre a prevencédo de erros de medicagdo com
agentes antineoplésicos” (2002).

As orientagbes reunidas resultaram nas seguintes classificagbes: “1. Via de
administragcéo e posologia”; “2. Modo de usar”; “3. Manuseio”; “4. Interagcbes”; “5. Conservacao
e armazenamento”; “6. Reagdes adversas”; “7. Intoxicagdes”; “8. Intolerancia”; “9. O porqué
da utilizacao”; “10. Duracdo do tratamento/ néo interrup¢ao”; “11. Esquecimento”; “12.
Descarte”; “13. Informar ao médico”; “14. Protegcéo contra exposicao solar”; “15. Potencial
teratogénico”.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Identificou-se durante o estudo 31 pacientes fazendo uso de antineoplasicos orais;
porém, dentre estes, foram encontrados somente 28 registros de orientaces farmacéuticas
no sistema e formularios do hospital. Trés pacientes ndo foram orientados ou houve falha
em seus registros.

A partir dos registros, foi verificado que a idade dos pacientes que utilizavam
antineopléasicos orais variou de no minimo 2 e no maximo 16 anos. Da totalidade dos
pacientes, (57%) tinham idade entre = 2 a 6 < anos, seguidos por (25%) de =7 a9 <anos e
(17,9%) de = 12 a 16 < anos. Houve predominio do sexo masculino com (61%), ratificando
os dados do INCA quanto a prevaléncia de tumores malignos na infancia serem maior no
sexo masculino (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER; BRASIL, 2017).

Os achados sobre a idade e tipo de cancer pediatrico de maior ocorréncia estao de
acordo com dados da literatura cientifica que cita que o pico de incidéncia das leucemias
linfoides agudas, tipo de cancer mais comum em pediatria, ocorre entre 2 e 5 anos de idade
(SGUASSABIA; ZAMPERLINE NETTO; ODONE FILHO, 2016).

Outro dado analisado foi a doenga de base apresentada na evolucdo médica. As
doencas foram expostas segundo a Classificagéo Estatistica Internacional de Doengas e
Problemas Relacionados com a Saude (CID 10) (OMS, 1992). No presente estudo houve
um predominio da ocorréncia de leucemia linfoblastica aguda de CID C91.0, refletindo
(82%) da amostra, seguido posteriormente por sindrome nefrética (7,2%), neoplasia
maligna dos ossos longos (3,6%), neoplasia maligna de 6rgéo genital masculino (3,6%) e
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outros linfomas de células T (3,6%).

A maior incidéncia de leucemia também foi verificada em um estudo conduzido por
Luz (2011), no Servigo de Oncologia Pediatrica no Hospital de Clinicas de Porto Alegre
(SOP-HCPA). A leucemia representou (26,9%), seguido de tumores do SNC (21,7%) e
linfomas (14,5%).

As orientagbes farmacéuticas analisadas neste estudo envolveram pacientes
portadores de doencas neoplasicas e nao neoplasicas (sindrome nefrética), mas que tinham
em comum a utilizacdo de medicamentos antineoplasicos orais. A sindrome nefrética pode
ser primaria ou associada a doenca sistémica. O tratamento tem como objetivo a remissao
e engloba o uso de medicamentos que atuam na lesdo glomerular (GARCIA; BARROS;
MICHELON, 1998).

Nos protocolos usados, os antineoplasicos orais pertenciam as seguintes classes
de medicamentos: alquilantes (ciclofosfamida), antimetabodlitos analogos de folatos
(metotrexato), analogos de purina (mercaptopurina e tioguanina), os agentes que
interagem com as topoisomerases (etoposideo) e a (ciclosporina) que esta entre agentes
imunossupressores, totalizando seis diferentes medicamentos antineoplasicos orais.

De acordo com um estudo de reviséo de literatura com o objetivo de avaliar as
preferéncias de administrac@o de pacientes com cancer, especificamente entre o tratamento
oral (VO) e intravenoso (IV), 84,6% dos artigos analisados concluiram que os pacientes
tém preferéncia pelo tratamento oral (VO) ao invés do intravenoso (1V) (15,4%). Dentre os
fatores citados pelos pacientes que justificavam a escolha da via oral estdo: conveniéncia,
possibilidade de receber o tratamento domiciliar, horario do tratamento e efeitos colaterais
(EEK et al., 2016).

Os medicamentos orais mais utilizados pelo publico pediatrico do estudo foram a
mercaptopurina (36,7%) e tioguanina (33,4%) seguido pelo metotrexato (13,3%). O fato
de a LLA ser a mais prevalente no estudo também certifica os dados, pois a maioria dos
esquemas do tratamento de manutencgao utiliza-se comumente a mercaptopurina. Ja na fase
de consolidacao, criangcas do grupo de risco padrdo normalmente usam mercaptopurina,
tioguanina ou metotrexato (ONCOGUIA, 2017).

Classificada no Anatomical Therapeutic Chemical Code (ATC) como antineoplasico,
imunomodulador e imunossupressor; fundamentando a ampla aceitagéo e utilizagdo do
seu uso, a ciclosporina esta entre os medicamentos mais utilizados para impedir a rejeicéao
de um érgéo transplantado (OLIVEIRA; CRUZ; MATSUI, 2012). Exceto no tratamento da
sindrome nefrética, os estudos com ciclosporina no publico pediatrico ainda séo limitados.
Indicagbes que nado sejam relacionadas a transplante e sindrome nefrotica ndo séo
recomendadas para criancas (MATHIAS, 2018).

Em um estudo realizado por Mello et al. (2002), a ciclosporina mostrou-se eficaz
satisfatoriamente no tratamento das sindromes nefroticas cortico-dependente (CD) e
cortico-resistente (CR) da crianga. A ciclofosfamida e a ciclosporina sdo usados como

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3 Capitulo 16 m


https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=L&showdescription=yes
https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=L&showdescription=yes

alternativas no tratamento da sindrome nefrotica recidiva ou cértico-dependente (GARCIA;
BARROS; MICHELON, 1998).

As orientagbes farmacéuticas, segundo os registros foram realizadas aos
acompanhantes dos menores, sendo que 0s pais foram os mais prevalentes (89%).
Cuidadores, assistentes sociais e técnicos de enfermagem também receberam orientacées
farmacéuticas sobre a farmacoterapia oral de seus pacientes. Independente da via de
administragdo os medicamentos oncoldgicos podem ocasionar efeitos colaterais relevantes,
sendo este um dos fatos que justifica a necessidade de orientacéo adequada aos pacientes
ou acompanhantes sobre os efeitos e cuidados nesse tratamento (MARQUES, 2006).

O processo de atengéo farmacéutica emprega como base as informagdes subjetivas
de cada paciente, analisa essas informagdes de acordo com parametros objetivos e estipula
um plano de tratamento individualizado. Com a introdugdo recente dos medicamentos
antineoplasicos orais que tornam possivel o uso destes fora do ambiente hospitalar,
aumentam-se os riscos de dosagem, reacdes adversas, a ndo adesdo ao tratamento e
possiveis interagcbes medicamentosas. Com todos esses fatores, a responsabilidade do
paciente sobre seu proprio tratamento é requerida. A orienta¢do torna-se imprescindivel
dentro desse contexto, € necessario que o paciente disponha de maior volume de
informacdes sobre a terapia que utiliza para maximizar os resultados e minimizar os
problemas relacionados a terapia (ESCOBAR, 2010).

Em um estudo realizado por Oliveira e Queiroz (2012) com pacientes usuarios de
antineoplasico oral, apontou-se que quando perguntados se receberam orientagdo da
utilizacao correta dos medicamentos, 53% afirmaram que foram orientados por profissionais
de saude da instituicdo. A maior parte deles comunicou que obteve orientacdo sobre a
forma de administracdo dos medicamentos especialmente no momento da prescricdo
médica. Contudo apenas 17% dos pacientes procediam da maneira como deveria. Quanto
ao armazenamento, 85% dos participantes relataram armazenar de forma correta, 75%
descartavam em lixo doméstico, sendo que apenas 2% descartavam corretamente e por
fim 23% guardavam ou utilizam os frascos dos medicamentos antineoplasicos para outros
fins.

As orientacdes dadas pelos farmacéuticos no presente estudo foram quantificadas
e classificadas, sendo os resultados apresentados no Grafico 1. A classificacdo das
orientagbes seguiu manuais validados para esta finalidade (citados na Metodologia).
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15. Potencial Teratogénico

14. Protegdo contra exposigdo solar
13. Informar ao médico

12. Descarte
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10. Duracdo do tratamento
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8. Intolerdncia

7. IntoxicacBes
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Grafico 1 — Orientagdes farmacéuticas deliberadas aos 28 pacientes/acompanhantes do
estudo, janeiro a junho, 2018.

Fonte: Elaborado pela autora.

Pode-se observar que muitas informagdes sdo comuns aos diversos medicamentos,
ja outras nao tao constantes. Ainda assim alguns medicamentos possuem particularidades
proprias que devem ser repassadas aos pacientes para assegurar a adesao e eficacia na
terapia.

Dentre as orientacdes importantes constantes no grafico estdo: reafirmar a via de
administracéo, a forma adequada de uso de cada medicamento, por exemplo: a viabilidade
da utilizagcdo com agua, leite, suco, alimentos, o periodo entre as refei¢cdes, exposicdo das
possiveis interagcbes com os medicamentos e outros se necessario, ingestédo de éalcool.
Informar ao paciente a importancia do cumprimento dos horarios determinados.

A quantidade de duracdo do tratamento € um dos aspectos importantes que se
deve dar énfase na orientagdo, além da apresentacao das possiveis consequéncias do ndo
cumprimento ou suspensao do tratamento, pois os protocolos quimioterapicos séo regidos
por ciclos complexos, sendo essencial o esclarecimento da data de inicio e término do
tratamento.

As reacdes adversas medicamentosas sdo comuns. O uso de medicamentos
propicia ocorréncias de efeitos indesejaveis. E importante a clareza na conduta a ser
adotada, bem como quando ocorrer uma superdosagem. Apesar da hipersensibilidade a
um medicamento ser relativamente rara, ela ndo pode ser confundida com reagéo adversa.
As alergias medicamentosas ndo podem ser previstas e envolvem a ativacdo do sistema
imunolégico pelo medicamento (MARSH, 2018).

As Unicas informagbes que foram passadas a todos os pacientes neste estudo foram
sobre a via de administracdo, posologia e o0 modo de usar. Sucessivamente dentre as
informacdes mais orientadas estavam a intolerancia ao medicamento (93%), o manuseio
(89%), o esquecimento de dose (86%) e a intoxicacao (82%).
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Em contrapartida, nenhum paciente recebeu a informagéo do motivo da utilizagao
do medicamento. Esse conhecimento certifica o direito do cidadéo de conhecer o motivo do
uso do medicamento para que ele possa se comprometer com o tratamento. Foi constatada
também a baixa ocorréncia de informagéo sobre o potencial teratogénico (3,6%), a protecéo
contra exposicéo solar (3,6%), o descarte (14%), a necessidade de informar ao médico no
caso de reagdes adversas (14%), a conservagao/armazenamento (17,8%), a duragéo do
tratamento (25%) e as interacoes (39,3%).

Marques e Pierin (2008) realizaram um estudo com 61 pacientes ambulatoriais,
portadores de cancer, sob terapia antineoplasica via oral, constatou-se que 95% dos
pacientes relataram que o tratamento oral ndo € dificil, contudo, o principal apontamento
do estudo inferiu que a adesé@o nao foi total. Algumas barreiras foram levantadas como:
os horarios da utilizagdo dos medicamentos, o estado de saude dos pacientes e o
esquecimento da dose.

Para combater e enfrentar o cancer é necesséario a adog¢ao de vérias estratégias
que possam contribuir para o sucesso do tratamento. Entre as estratégias, as informacgées
de qualidade e entendimento sobre o tratamento s&o de grande relevancia e impacto
diretamente ao paciente. A informacédo inadequada pode acarretar erros na utilizagéo
dos medicamentos (AMJ SAUDE-SYST PHARM, 2002). Abaixo estdo apresentadas as
informacdes farmacéuticas subdivididas pelos medicamentos observadas neste estudo

(Tabela 1).
Nimero de Mercaptopurina Tioguanina Metotrexato  Etoposideo  Ciclofosfamida  Ciclosporina
Orientacio {n=11) (n= 10} (n=4) in=3) in=1) in=1)
1. Vias de
Administragio/ 11 10 4 3 1 1
Posologia
2. Modo de usar 11 10 4 3 1 1
3. Manuseio 10 10 4 1 1 1
4. Interacies 10 1 1 0 0 0
5. Conservacio/ 0 0 0 3 1 1
Armazenamento
6. Reagdes adversas 0 0 0 3 0 1
7. Intoxicagies 10 10 4 0 1 0
8. Intoleriincia 11 10 4 1 1 1
9. 0 porqué da 0 0 0 0 0 0
utiliza¢iio
10. Duracio do 1 4 1 1 0 0
tratamento
11. Esquecimento 11 10 4 0 1 0
12. Descarte 2 1 0 1 0 0
13: I_nt'ormar ao 0 0 1 2 0 1
médico
14. Proteciio luz solar 0 0 1 0 0 0
15. Potencial 1 0 0 0 0 0

Teratogénico

Tabela 1 - Orientagdes farmacéuticas repassadas aos pacientes em uso dos medicamentos
antineoplasicos orais.

Fonte: Elaborado pela autora.
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A analise das informagbes repassadas possibilitou verificar que em relagdo a
protecao contra a luz solar somente 1 de 4 pacientes em uso de metotrexato recebeu
essa orientacdo. Pacientes em uso de metotrexato devem preservar-se de exposicao
desmoderada sem protecdo ao sol ou ldmpadas solares devido a possiveis reacdes de
sensibilidade a luz, que & uma das reagbes comuns que atingem (> 1% e < 10%) dos
usuarios (AGENCIA NACIONAL DE VIGILANCIA SANITARIA, 2019). A mesma informag&o
deveria ter sido passada ao paciente em uso de ciclosporina, pois 0 medicamento suprime
o sistema imunolégico, causando risco elevado de desenvolver canceres, especialmente
de pele e do sistema linfoide. Com isso, o paciente deve delimitar a exposicao a luz solar e
UV, trajando roupas de protecéo adequada e usando filtro solar com alto fator de protecao
(AGENCIA NACIONAL DE VIGILANCIA SANITARIA, 2014).

A Unica acompanhante que recebeu a orientacdo quanto ao potencial teratogénico
da mercaptopurina se tratava de uma mae do paciente que relatou preocupacéo por
estar gravida. E importante que acdes com medidas educativas-preventivas revigorem a
elucidacéo sobre agentes teratogénicos (BEZERRA, 2014). Os demais acompanhantes,
inclusive dos outros medicamentos, ndo receberam nenhuma orientacdo relativa a
exposicéo solar e a teratogenicidade.

A falta de informacédo sobre os medicamentos é apontada como uma das variaveis
mais significativas, em termos mundiais, que causam impacto sobre 0 ndo cumprimento
adequado dos tratamentos pelos seus usuarios. Mesmo que toda a populagdo tenha
acesso ao medicamento, ha caréncia de quantidade e qualidade de informagdes relativas a
sua adequada utilizagdo (ORGANIZACAO PAN-AMERICANA DA SAUDE; ORGANIZAGAO
MUNDIAL DA SAUDE, 2003).

Um guia de orientacdo ao paciente pode ajudar no esclarecimento de duvidas
e na transmissdo de informagbes importantes sobre o seu tratamento de uma forma
simples e elucidativa, bem como ajuda-lo a lembrar-se de alguma informagéo. Uma
ficha farmacoterapéutica ou programa sistematizado pode auxiliar o farmacéutico no
estabelecimento do plano orientagdo ao paciente (LUNARDI et al., 2009). Sendo assim,
a mensagem escrita pode subsidiar a verbal no processo de orientagdo farmacéutica
(FERREIRA NETO, 2002).

Os pacientes que recebem mais informacdes sdo os que se sentem mais a vontade
para perguntar. Muitas vezes, os pacientes fornecem informag¢des ao farmacéutico que
nédo sdo passadas ao médico (FERREIRA NETO, 2002). Em um estudo sobre atencao
farmacéutica a pacientes oncolégicas de um hospital de grande porte do Rio de Janeiro,
observou-se que a intervencdo do farmacéutico foi capaz de favorecer a solugdo de
resultados negativos relacionados a medicamentos (RNM) (SOUZA; CORDEIRO, 2012).
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41 CONCLUSAO

Os dados analisados durante o estudo permitem compreender que o farmacéutico é
um membro significativo da equipe de salde na oncologia e demais areas. Suas atribuicdes
excedem a dispensacgéo da prescricao médica e manipulacao de medicamentos. O papel do
profissional farmacéutico é de extrema importancia para que o paciente utilize corretamente
0 medicamento e que se obtenha sucesso terapéutico para sua condi¢do. A orientacéo
torna-se um dos instrumentos norteadores mais importantes da Atencdo Farmacéutica. A
partir das informacgdes repassadas aos pacientes e seus acompanhantes, os usuarios terdo
maior adesdo e seguranga no seu tratamento definindo o resultado alcangado.

Cada medicamento possui sua individualidade e especificidade, porém informagdes
essenciais devem ser passadas a todos os pacientes homogeneamente, bem como
as informacgdes especificas de cada medicamento que podem afetar na sua adequada
utilizacdo. Dessa forma, o farmacéutico necessita de um instrumento padrao que o auxilie
nas informacdes que devem ser passadas a todos os pacientes. A padronizacao das
informacdes essenciais e a diminuicdo da ocorréncia de falhas de orientacdo pode tornar a
qualidade da orientacdo constante para todos os pacientes.

Contudo, demonstramos que é essencial que o farmacéutico repasse todas
as informagdes necessarias para quem esta no seu consultério ou no local onde esta
exercendo a orientacdo farmacolégica. Apesar de se tratar de medicamentos orais de facil
utilizacdo, nao isenta o fato de serem antineoplasicos para utilizagdo do tratamento do
cancer e doencas complexas. Em virtude dos fatos mencionados, medidas para que o
objetivo da terapia seja alcangado e limitagdes na orientagéo sejam sanadas resultard em
grande impacto positivo ao paciente.
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RESUMO: A sindrome cardiorrenal ndo deve ser
observada de um ponto estatico, mas interpretada
como um resultado de inUmeros fatores que
convergem para um caminho em comum. Ainda
ndo ha como afirmar com certeza a sua origem,
porém os conhecimentos teérico-praticos que
possuimos na literatura tangenciam, possiveis,
causas que interagem entre si formando uma
cadeia de acontecimentos, que interferem
diretamente e indiretamente na aparicdo da
sindrome cardiorrenal. Essas causas, afetardo
inUmeros processos fisiolégicos e imunologicos
que, por sua vez, causarao complicac¢des clinicas
relacionadas a patologia. Fatores genéticos sao
influenciadores para a aparicdo da doenca,
porém determinadas praticas consideradas
efémeras como habitos alimentares e estilo de
vida sdo um dos pontos chaves para o surgimento
da aterosclerose, anemia, aumento na pressao
arterial, insuficiéncia renal e cardiaca, que
contribuem para a caracterizagdo e avanco da

Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes 3

FACETAS

sindrome cardiorrenal. Portanto é imprescindivel
observar e evidenciar todas os indicios que
estdo ocorrendo de forma simultdnea em um
paciente que apresenta algum sinal relacionado
a sindrome cardiorrenal, para que o mesmo
tenha um diagnéstico mais verossimil, melhor
recuperacdo e qualidade de vida.
PALAVRAS-CHAVE: Aterosclerose; inflamacéo;
sindrome cardiorrenal.

CARDIORRENAL SYNDROME AND ITS
VARIOUS FACETS

ABSTRACT: Cardiorenal syndrome should not
be seen from a static point, but interpreted as
a result of numerous factors that converge on
a common path. There is still no way to state
with certainty its origin, but the theoretical and
practical knowledge that we have in the literature
touches, possible, causes that interact with each
other forming a chain of events, which directly
and indirectly interfere in the appearance of the
cardiorenal syndrome. These causes will affect
innumerable physiological and immunological
processes that, in turn, will cause clinical
complications related to pathology. Genetic
factors are influential for the onset of the disease,
but certain practices considered ephemeral such
as eating habits and lifestyle are one of the key
points for the emergence of atherosclerosis,
anemia, increase in blood pressure, renal
and heart failure, which contribute to the
characterization and advancement of cardiorenal
syndrome. Therefore, it is essential to observe
and evidence all the signs that are occurring
simultaneously in a patient who has some sign
related to cardiorenal syndrome, so that he has a
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more credible diagnosis, better recovery and quality of life.
KEYWORDS: Atherosclerosis; inflammation; cardiorenalsyndrome.

11 INTRODUGAO

A insuficiéncia cardiaca (IC) € uma das principais causas de internagcéo hospitalar,
bem como esta envolvida em um niumero consideravel de ébitos. Em 2012, foram
registrados 26.694 6bitos por IC no Brasil, destacando-se como um problema de saude
publica (ALBUQUERQUE, 2015).

Alguns fatores relacionados a IC podem ora origina-la, como também levar o
paciente a 6bito quando encontrada em estagios mais avangados. Alguns desses fatores
relacionam-se de maneira direta com processos inflamatoérios, que por uma infinidade de
acontecimentos induzem o aparecimento de outras complicagcdes que, além de agravar
o quadro da IC também contribuem para o surgimento de novas patologias (EXPOSITO,
2001).

Ainducédo de uma placa de ateroma pode ser gerada antes ou depois do surgimento
concreto da IC. Sendo formada através de um acumulo de particulas lipidicas na regido
subendotelial e provocada por um conjunto de fatores externos e internos como uma
resposta imune inflamatéria mediada e modulada pela imunidade inata e adquirida,
disfuncéo endotelial, fatores genéticos e o estilo de vida a placa de ateroma é uma
variavel muito complexa. Sua estruturacdo pode levar ao mal funcionamento endotelial
(CARVALHO, 2001; JESUS, 2019).

Aleséo endotelial, como também das células musculares cardiovasculares, gera um
processo inflamat6rio que, induzird a uma sequéncia de adversidades infimas. Contudo, por
um periodo prolongado, produziréo impactos notaveis na satude do paciente. Um desses
impactos leva a indugcdo de células do sistema mononuclear fagocitario realizarem, de
maneira indireta, uma oxidag¢édo do ferro oriundo de eritrécitos remanescentes na corrente
sanguinea e aumento da hepcidina induzindo o acumulo de ferro no meio intracelular em
macroéfagos, como também uma hipoferremia. Todos esses fatores gerardo uma anemia
que contribuira para um quadro de piora do paciente portador de IC. Cerca de dois quintos
dos pacientes detentores de IC apresentam anemia (GROTTO, 2008; DOS REIS, 2009).

Ainda, a insuficiéncia renal (IR) em pacientes com IC, juntamente com a anemia,
forma a sindrome cardiorrenal (SCR), sendo que esses trés componentes formam um
paradoxo entre si, onde um estimula o outro, fazendo com que os trés sejam dependentes
deles mesmos para coexistirem. O desenvolvimento de IR é bem comum em pacientes com
IC correspondendo a uma percentagem de 50% (DOS REIS, 2009).

Sendo assim, o presente trabalho tem por finalidade relacionar, através de um
resumo expandido, fatores patolégicos, imunoldgicos, bioquimicos e epidemiol6gicos
associados a SCR que contribuem de maneira geral na caracterizagdo da patologia.
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21 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura que busca analisar as producdes
cientificas sobre a sindrome cardiorrenal. A revisdo narrativa aconteceu a partir dos
descritores: “Aterosclerose”, “inflamac¢éo”,” sindrome cardiorrenal” e “resposta imune”.
Foram pesquisados artigos completos sobre a tematica, disponiveis em plataforma digital,
nas linguas portuguesa e inglesa, publicados entre 1994 a 2019, nas bases de dados da
Biblioteca Eletronica Cientifica Online e Medscape. Dentre estes, foi adotado como critério

de incluséo para esta revisdo artigos que contemplassem o objetivo do presente trabalho.

31 RESULTADOS E DISCUSSOES

A SCR apresenta um alto nivel de complexidade, uma vez que sua caracterizagédo
envolve inUmeros fatores, independentes ou dependentes do meio o qual foram gerados.
Portanto para que haja uma melhor elucidacdo da patologia, a descri¢ao iniciara de um
processo imunopatolégico diretamente relacionado a uma inflamacgao, prosseguindo até a
ocorréncia da SCR em si (FERNANDES, 2013).

O inicio da aterosclerose ainda € muito incerto, contudo, ha inimeras observagdes
fisiopatoldégicas em humanos e animais sobre o inicio da aterosclerose, sendo mais aceita a
ocorréncia de uma denudacao do endotélio gerada através da forgca de cisalhamento (shear
stress) gerado pelas células e componentes presente no interior dos vasos sanguineos.
As possiveis causas para o desencadeamento da doenga € o nivel de Lipoproteinas de
baixa densidade (LDL) sanguinea aumentada, producéo de radicais livres gerados por
processos inflamatérios relacionados ao tabagismo, hipertenséo, IC e diabetes mellitus
(DM) (CARDOSO, 1994; LIBBY, 2006; ROSS, 2013).

Segundo DA LUZ et al. (2013) os fatores de risco classicos, ou seja, tabagismo,
hipercolesterolémico e DM, agem como depressores na incapacidade de regulagdo da
vasodilatacdo arterial mediada pelo fluxo sanguineo. Essas patologias interferem de
maneira direta e indiretamente nas fungbes endoteliais, gerando ao longo do tempo a
formacéo de placas de ateroma.

A lesdo do endotélio é oriunda do shear stress levando ao acumulo de lipoproteinas
de baixa densidade (LDL). O LDL quando em concentragbes elevadas no plasma
sanguineo, pode penetrar facilmente nas paredes dos vasos sanguineos, gerando um
estimulo no proprio endotélio que por sua vez produziréa radicais superdxidos (O,) pelo
mesmo endotélio (CARDOSO, 1994; LIBBY, 2007; ROSS, 2013; FERNANDES, 2013).

Segundo FERNANDES (2013) o aumento da produgdo de O, induz a um balango
de circuitos redox levando entdo a um estresse oxidativo e a origem da formacgéao da placa
de ateroma. Isso induzira a aparicdo da aterosclerose, contudo seu inicio ainda & muito
incerto, podendo estar relacionado com o tabagismo, hipertenséo, IC e DM (CARDOSO,
1994; LIBBY, 2007; ROSS, 2013).
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O endotélio lesado gera a producdo, em pequenas quantidades de citocinas e
outras substancias, sendo elas interleucina-1§ (IL-1 B), interleucina-4 (IL-4), interleucina-6
(IL-6), interleucina-18 (IL-18), TNF-a, IFN-y, Angiotensina Il (Ang Il) e proteina C reativa
(PCR) mediada pela IL-6 e pela captagédo de lipoproteinas de baixa densidade oxidadas
(LDLox) via receptor LOX-1 e pelo ligante CD40/CD40L. Essas substancias aumentarao a
expressado de moléculas de adeséo pelo préprio endotélio, sendo elas a VCAM-1 (vascular
celladhesionmolecule), \ICAM-1 (intercellularadhesionmolecule), E-seletina (molécula de
adeséo de fase aguda) e a ELAM-1 (endotelial leukocyteadhesionmolecule) (ROSS, 2016;
DA LUZ, 2013).

A expressao dessas moléculas ird aumentar a migracéo de leucocitos para a regido
lesada. A migracdo de Macroéfagos que fagocitardo as LDL tornando-as LDL-ox, induzindo
a migracdo de células de musculatura lisa, neutréfilos, linfocitos, células dendriticas
mieldides, colageno e elastina para sua vizinhanca. Contudo devido ao processo de
tumefagé@o e aumento da forga de cisalhamento no local onde ocorre a compresséo devido
a formacéo da placa de ateroma, ha o rompimento da capsula fibrosa. Essa lesdo antecede
fenémenos clinicos como Acidente Vascular Cerebral (AVC), Infarto Agudo do Miocardio
(IAM) e a Sindrome Coronariana Aguda (SCA) (CARVALHO, 2001; CARDOSO, 1994;
ROSS, 2016; DA LUZ, 2013). Todavia, caso a placa de ateroma se mantiver estavel, ela
participa diretamente tanto da IC, como também da IR (CLAUSELL, 2004; FILHO, 2002).

Sabe-se que € necessario o fornecimento continuo de oxigénio para que haja a
respiracao celular, tendo como ultimo aceptor de elétrons, na cadeia respiratoéria, o oxigénio.
O oxigénio presente na atmosfera (O,), por ser pouco reativo devido a uma restricdo de
spin, ndo reage facilmente com estruturas organicas, porém durante o transporte de
elétrons mitocondrial, recebe um elétron transformando-se em radical superdxido (O, +
e — 0,). (DA SILVA, 2011; AGUIAR, 2017)

Segundo o AGUIAR et al. (2017), o superoxido (O,), € formado em meio acido
ou catalisado por superoxido dismutase, transforma-se rapidamente para o peroxido de
hidrogénio, (O, + e + 2H* — H,0,), resultando em uma molécula estavel e com pouca
capacidade oxidativa, e como ndo possui carga consegue transitar quase livremente as
membranas celulares, todavia na presenca de Fe** e H,0, ocorre a reagéo de Fenton,
estipulando a Equacéao 1, que consiste na formacao de um ion hidroxila ("OH) e um radical
hidroxila (*OH), que por sua vez possuem um tempo de meia-vida muito baixo, sendo da
ordem de 10 segundos, e um alto potencial de oxirredugéo, chegando a 2,3V, participando

como nucledfilo e atacando outras espécies presentes no meio.
Fe?* + H,0, » Fe3* + ~0H + "OH (1)

Segundo 0 AGUIAR et al. (2017), caso o meio possua Fe*, em substituicao do Fe?,
e H,O,em excesso, ocorre a formagéo de um radical hidroperoxila (HO,") € um o préton,
conforme a Equacgéo 2, e dando sequéncia a reagdo entre HO, ", formado na Equagéo 2
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com o H,O,em excesso, ocorre a formagéo de Fe*, O,e H* conforme Equacéo 3.

Fe3* + H,0, » Fe?* + HO; + HY 2)

Fe3* + HO; > Fe** +0,+H* (3)

O H,0,também pode seguir a outra rota quando reage com o radical superoxido
(O,) pela reagédo de Haber-Weiss, gerando oxigénio molecular (O,) e dois radicais hidroxila
(OH*). O cobre também atua na decomposi¢éo de H,0, (reagcdo de Fenton cuprosa), como
um catalizador, de modo similar ao ferro (DA SILVA, 2010; YUGAR-TOLEDO 2013).

Sabendo que, a obtengdo do ferro pode ocorrer de duas principais maneiras, pela
dieta e da reciclagem de hemacias remanescentes, esse conjunto de reag¢des é de grande
interesse, ja que a principal célula que realiza esse processo de reutilizacao € o macréfago
(GROTTO, 2008). Os macréfagos em um processo inflamatério além de atuarem como
célula apresentadora de antigenos (APC), induzindo a ativagéo de Linfécito T (LT) e Linfocito
B (LB), também secretam IL-1, IL-6, IL-10, IL-12, IL-15, IL-18, TNF-a e espécies reativas de
oxigénio (ERO) como o anion superoxido, radical hidroxila, e peréxido de hidrogénio, como
também espécies reativas de nitrogénio, tendo como principal elemento secretado o 6xido
nitrico (NO) (CRUVINEL, 2010; ABBAS, 2015).

Em vista que, em durante um episédio de inflamagéo crbénica havera o aumento
da proliferacdo de mondcitos ativados na corrente sanguinea, havera um aumento da
retencdo de ferro em meio intracelular de células participantes do sistema monocitario
fagocitario, podendo induzir uma anemia. A anemia em si caracteriza-se por uma caréncia
na hemoglobina presente em eritrocitos, podendo ser desencadeada por inUmeras
ocasionalidades. A Anemia de Doenca Crénica € uma fisiopatogénese, que se apresenta
associada a processos inflamatorios, tendo influéncia direta de algumas citocinas como IL-
1, IL-6, IL-10, INF-y e TNF-a, como também de um horménio peptideo circulante chamado
hepcidina (GROTTO, 2008).

Essas citocinas juntamente com o horménio mencionado irdo induzir a um aumento
nos niveis de ferro ferroso ou férrico no interior das células do sistema monocitario
fagocitario, levando uma hipoferremia e consequentemente uma deficiéncia de ferro
para a sintese de grupos heme em meio intramitocondrial. A anemia quando associada a
maus habitos de vida pode desencadear hipertensao arterial e insuficiéncia renal crénica
(GROTTO, 2008; RODWELL, 2017).

A Insuficiéncia Renal esta relacionada ao decréscimo da capacidade de filtracdo
glomerular, gerando falhas no equilibrio hidroeletrolitico e acido-basico gerido pelos Rins.
Em casos mais graves pode evoluir para uma doenca renal cronica (DRC), podendo gerar
perda da funcgédo renal e o surgimento de sinais clinicos, sendo a anemia a mais frequente
a (DOS SANTOS, 2007; CANZIANI, 2006)

Segundo DOS SANTOS (2007) a mortalidade para portadores de IR aguda
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apresenta-se perto dos 50%. A discriminagdo da hipertenséo arterial em pacientes é a
principal causa de insuficiéncia renal crénica induzindo a sobrecarga salina e volumétrica
para filtragem, além de aumentar a atividade do sistema renina-angiotensina (SRA). Na
via cldssica da SRA a Ang Il é gerada a partir da reagdo da Angiotensina (Ang 1) pela
enzima conversora de angiotensina (ECA) (DOS SANTOS, 2007; BORTOLOTTO, 2008;
CARVALHO, 2001).

A Ang Il por sua vez terd como quatro principais finalidades, sendo a primeira a
vasoconstricdo. A segunda finalidade esta associada a vasoconstricdo da arteriola eferente,
garantindo a taxa de filtracdo glomerular e 0 aumento de reabsorgdo osmética do liquido
presentes nos tabulos. A sua terceira fungéo esta relacionada a reabsor¢éo renal de sodio
(Na*) e secrecéo de potassio (K*), que ocorre do tubulo contorcido distal dos néfrons em
presenca de aldosterona. A quarta funcéo relaciona-se ao estimulo da hipo6fise posterior
a secretar ADH, que levara ao aumento de reabsor¢do de agua nos ductos coletores.
A liberacdo de vasopressina, mediada pela Ang Il, provoca sede, apetite por alimentos
salgados e absor¢éo intestinal de sélio, podendo levar a um aumento de volemia (DOS
SANTOS, 2000). O aparecimento da gota também pode estar relacionado a IR e a SCR
(PUERTA, 2011).

Na Figura 01 podemos observar, através de um fluxograma, como a anemia, a IC,
IR e o processo de aterosclerose se relacionam entre si, formando padrées caracteristicos
da SCR.
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Figura 1 — Fluxograma dos fatores relacionados a SCR.

Fonte: Autores.

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Foi possivel observar, através de pesquisas, que a SCR apresenta grandes
quantidades de variaveis que a tornam muito complexa, tornando seu tratamento mais
dificultoso, como também gera dificuldade da elucidagcédo de biomarcadores que possam
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ser utilizados de maneira efetiva para diagnostico da patologia. Todavia o seu estudo
trata-se de grande valia para o entendimento de processos fisiolégicos, imunoldgicos e
bioquimicos.
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RESUMO: (0] enfoque pluralista da
transdisciplinaridade na educagdo superior
propbe uma estratégia metodologica, que,
através da articulagcdo entre as inUmeras faces
de compreensdo do mundo, objetiva alcancgar
a unificacdo do saber, a partir das mais
variadas disciplinas. Desta forma, favorece
uma formagédo baseada em valores humanos,
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OPERACAO MANDACARU

com pessoas e cidadaos melhores, que saibam
contribuir significativamente na transformacéo
da sociedade. O Projeto Rondon contribui para
a formagdo do universitario como cidadéo, a
partir da integracéo deste a ag¢des participativas
sobre a realidade do pais. Assim, consolida
no universitario o sentido de responsabilidade
social e coletiva, em prol da cidadania. Durante
a Operacdo Mandacaru, foram realizadas
varias palestras dentro da Oficina denominada
“Promoc¢édo da qualidade de vida dos idosos”,
a qual contou com a participacdo de idosos do
municipio de Tejuguoca/CE, e foram ministradas
por académicos de diferentes cursos da area
da saude. Os principais temas abordados
nesta oficina foram: “Utilizacdo correta de
medicamentos pelos idosos”, “Alimentacéo
saudavel e atividades fisicas” e “Saude sexual
do idoso”. A oficina consolidou os conhecimentos
adquiridos em sala de aula, incentivando a
autonomia dos idosos, a fim de garantir a estes
ndo apenas maior longevidade, mas felicidade e
satisfacdo com a vida. A experiéncia reforcou a
importancia de trabalhar transdisciplinarmente a
educacao em saude.

PALAVRAS-CHAVE: Educacdo em Saude;
Transdisciplinar; Projeto Rondon.

ABSTRACT: The Rondon Project illustrates the
importance of transdisciplinarity in extracurricular
training programs, as it clearly reveals the
commitment to training university students to
exercise citizenship. This study aims to describe
the experience of students and teachers during
the development of the Rondon Project in
Tejuguoca / CE. Undergraduate students from
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the Integrated Regional University of Alto Uruguay and the Missions in Frederico Westphalen
/ RS (URI / FW) and University of Taubaté / SP (UNITAU) participated in this mission. The
Rondon Project has shown satisfactory results, stimulating the critical and reflective capacity
of students, preparing them to deal with the different realities that exist in Brazil. The activities
of the workshops stimulated the autonomy of the elderly, in order to guarantee them not only
greater longevity, but happiness and satisfaction. Students and teachers learned together with
the community, and the experience reinforced the importance of working on health education
in a transdisciplinary way.

KEYWORDS: Health education; Transdisciplinary; Rondon Project.

11 INTRODUGAO

Ao ingressar no ensino superior, muitos jovens carregam consigo o sonho e o desejo
de receber uma formacédo de qualidade, que os possibilite desenvolver uma consciéncia
coletiva, e os tornarem capazes de construir 0 conhecimento e, consequentemente,
contribuir positivamente no meio em que estéo inseridos.

A pratica da transdisciplinaridade na educacao universitaria propde uma estratégia
metodologica, reconhecendo que os objetos de estudo ndo podem ser separados do
sujeito que os percebe e classifica, se preocupando para além dos conteudos transmitidos.
E através da transdisciplinaridade que se favorece uma formacéo baseada em valores
humanos, com pessoas e cidadaos melhores, que saibam posicionar-se na sociedade e
contribuir significativamente na sua transformacéo.

Diversas sao as possibilidades de efetivar uma aprendizagem transdisciplinar. Nesta
experiéncia, a énfase sera dada aos projetos de extenséo, mais especificamente o Projeto
Rondon. Executado pelo Governo Federal, por meio do Ministério da Defesa, com dmago
universitario, tem como objetivo primordial integrar o universitario a realidade brasileira,
aos problemas nacionais, a alma do Brasil.

Para o universitario, o Projeto Rondon € uma licdo para toda a vida, uma vez que €
um projeto de integracdo social que envolve a participa¢ao voluntéria e a busca de solu¢des
que contribuam para o desenvolvimento sustentavel de comunidades carentes, ampliando
assim o bem-estar da populacao.

Através de processos de inovagao e propostas de intervengéo, contemplando o plano
da transdisciplinaridade, o estudante compreende a importancia do didlogo entre as areas
do saber e das experiéncias que permitem aos envolvidos construir seus conhecimentos,
favorecer o apreender dos fendmenos por meio de um processo que, a0 mesmo tempo,
separe e associe 0s saberes, concebendo os varios niveis de emergéncia da realidade,
sem os reduzir a meras unidades, gerando uma tomada de consciéncia baseada na sua
complexidade.

Assim, no presente capitulo abordar-se-a a importancia da transdisciplinaridade no

Ensino Superior, tracando uma reflexdo sobre como os projetos de extensao universitaria,
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a exemplo do Projeto Rondon, impactam na formagéo dos académicos, especialmente da
area da saude.

21 PROJETO RONDON

O Projeto Rondon é uma acdo do Governo Federal, coordenada pelo Ministério
da Defesa, que tem o objetivo de facilitar a participagcdo do estudante universitario nos
processos de desenvolvimento sustentavel e de fortalecimento da cidadania, além de
melhorar a qualidade de vida da comunidade que recebe os estudantes. (MINISTERIO DA
DEFESA, 2019).

2.1 Municipios atendidos e universidades participantes

As regides prioritarias de atuacdo do Projeto Rondon séo aquelas que apresentam
baixo indice de Desenvolvimento Humano (IDH) e exclusdo social, bem como areas
isoladas do territério nacional que necessitem de maior aporte de bens e servigos. Desta
forma, o Projeto Rondon prioriza as regides norte e nordeste do pais. (BRASIL, 2015).

Durante a Operacdo Mandacaru, Tejuguoca foi um dos municipios cearenses
selecionados para receber os voluntarios do Projeto Rondon. Situado na microrregido
do Médio Curu, distante a 144 km de Fortaleza e fundado em 28 de dezembro de 1987,
0 municipio de clima tropical quente semiarido tem aproximadamente 17 mil habitantes.
(PREFEITURA MUNICIPAL DE TEJUGCUOCA).

Nesse municipio atuaram duas universidades: a Universidade de Taubaté (UNITAU),
de S&o Paulo, e a Universidade Regional do Alto Uruguai e das Missdes, campus Frederico
Westphalen (URI/FW), do Rio Grande do Sul. Cada universidade participou com 10
voluntarios (Rondonistas), das mais diferentes areas do conhecimento.

2.2 Equipe da URI/FW e atividades realizadas

A partir do momento em que a sociedade passa a ser gradativamente composta por
pessoas idosas, as buscas da manutencao de suas necessidades basicas, a melhora da
sua qualidade de vida, bem como sua interagdo com o ambiente em que vivem passa a
ser primordial.

Neste sentido, durante as oficinas realizadas pela Opera¢do Mandacaru, do Projeto
Rondon, com o grupo de idosos, no Centro de Referéncia em Assisténcia Social (CRAS),
em Tejuguoca/CE, objetivou-se promover novos habitos e melhores condi¢bes de saude
para esses idosos.

Foram realizadas vérias palestras dentro da Oficina denominada “Promocéao da
qualidade de vida dos idosos”, a qual contou com a participacao de 47 idosos do municipio
(Figura 1) e académicos voluntarios de diferentes cursos da &area de saude. Entre os
principais temas abordados nesta Oficina, podem ser citados “Utilizacdo correta de
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medicamentos pelos idosos”, “Alimentacdo saudavel e atividades fisicas” e “Saude sexual

do idoso”.

Figura 1: Parte da equipe de Rondonistas da area da Saude e alguns idosos do municipio de
Tejuguoca/CE que participaram da Oficina Promog&o da qualidade de vida dos idosos.

31 PROMOGAO DA QUALIDADE DE VIDA DOS IDOSOS

Em 1940, conforme aponta a Carta aberta a populagéo brasileira, elaborada pela
Sociedade Brasileira de Geriatria e Gerontologia, publicada no ano de 2015, a populagéo
brasileira era composta por 42% de jovens com menos de 15 anos enquanto 0s idosos
representavam apenas 2,5%. Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE) é estimado que, até 2055, o nUmero de pessoas com mais de 60 anos supere o de
brasileiros com até 29 anos (IBGE, 2014).

Como exposto, a populagdo idosa estd aumentando gradativamente, porém,
a populagcdo num contexto geral ndo esta preparada para atender as demandas dessa
populagcédo. Sendo imprescindivel a diminuicdo do preconceito que ainda existe em relacédo
a esse grupo de pessoas, bem como, 0 aumento do respeito e da inclusdo nas mais diversas
atividades que séo realizadas em sua comunidade. Esse grupo de pessoas necessita
de cuidados especiais e devidamente direcionados as suas particulares, resultantes do
processo natural de envelhecimento, na intencdo de ndo segrega-las do meio em que
vivem.

Nesse sentido, a atuacdo dos Rondonistas na comunidade de Tejuguoca/CE teve
acoes voltadas ao grupo de idosos na intencdo de propiciar um espaco para que eles
interagissem e realizassem suas colocagdes referente a diversos temas.
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3.1 Utilizacao correta de medicamentos pelos idosos

O processo de envelhecimento, na maioria dos casos, vem acompanhado do
aparecimento de doencas, dado esse confirmado pela Pesquisa Nacional de Saude (PNS)
de 2013, na qual os idosos mantiveram-se como a faixa etaria com maiores indices de
doenca cronica nao transmissivel (DCNT) (IBGE, 2014). Em torno de 80% dos idosos
padecem de uma ou mais DCNT e 36% padecem de trés delas (SILVA et al., 2012).

Os idosos em geral, apresentam uma média de quatro problemas de saude, sendo
as doengas com maior prevaléncia nesta faixa etaria na populagéo brasileira hipertenséo,
reumatismo ou artrose, dislipidemia e depressédo (PNS 2013) (IBGE, 2014).

Em razéo disso, € esperado que as pessoas idosas sejam polimedicadas a fim de
controlar essas doengas e manter a qualidade e/ou a quantidade de anos vividos (FLORES
e BENEVEGNU, 2008). No entanto, esse uso de medicamentos tem causado prejuizos a
salde, principalmente quando utilizado de forma inadequada ou a partir da automedicagao.

Os erros mais comuns de uso de medicamentos em idosos envolvem medicamento
impréprio, dose errada, frequéncia inadequada, periodo insuficiente ou demasiado de
consumo, além de combinagéo inadequada com outros farmacos provocando interacéo
indesejada. Também, observam-se problemas decorrentes da ndo adeséo ao tratamento
medicamentoso (AIOLFI et al., 2015). Além disso, 0s idosos sdo mais expostos as
consequéncias desse uso, uma vez que apresentam alteracdes fisiologicas que modificam
a farmacodinamica e a farmacocinética, contribuindo para sua toxicidade (DUARTE et al.,
2012).

A ocorréncia simultdnea de mdltiplas doencgas, associadas ao uso de grande
quantidade de medicamentos, a ndo possuir plano de saude privado, a baixa escolaridade e
o proprio processo de envelhecimento com perda de independéncia e capacidade cognitiva
sédo fatores que limitam a adeséo aos medicamentos (TAVARES et al., 2013).

Durante a oficina de saude, com o grupo de idosos, no CRAS, péde-se compreender
0 quanto estas questdes encontram-se realmente presentes no dia a dia dos idosos.
Algumas das pessoas presentes comentaram sobre a farmacoterapia que vinham
realizando. Diversos idosos faziam uso de medicamentos sem qualquer prescricdo ou
acompanhamento de profissional da saude, podendo assim, estar utilizando a medicagéo
de maneira incorreta. Quando questionados de o porqué realizavam o tratamento desta
maneira, informaram que na verdade, era pela dificuldade em conseguir um atendimento
com um médico pelo Sistema Unico de Satde (SUS) do municipio.

Ainda, com relagéo ao uso de medicamentos, foi comentada a importancia de realizar
este acompanhamento com um profissional capacitado, a fim, de conscientiza-los, de que,
0 uso de medicamentos nem sempre ocasiona apenas beneficios a saude. Em alguns
casos doses e indicagbes inadequadas nas prescricdes, interacbes medicamentosas e
associagdes, pode acarretar no uso incorreto de medicamentos, podendo agravar o estado
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de salde do paciente, ou até mesmo, causar danos irreversiveis, por isso, da importancia
de n&o realizar a automedicacéo.

Além disso, alguns dos idosos presentes citaram os varios medicamentos que
fazem uso e o quanto da sua renda mensal é utilizada para a aquisicéo destes, visto que,
nem todos estdo disponibilizados pelo SUS do municipio. Além disto, este fato pode afetar
0 uso correto destes medicamentos, pois nem sempre os idosos tem condic¢des financeiras
para a aquisicdo dos mesmos. Corroborando com este dado, estudos estimam que o gasto
médio com medicamentos compromete, aproximadamente, um quarto da renda mensal
média de mais da metade da populacao idosa brasileira (LIMA-COSTA et al., 2003).

Em relacdo ao armazenamento de medicamentos foi comentado que estes néo
devem permanecer em locais umidos e em temperaturas elevadas, bem como, proximo
a materiais eletrénicos. Deste modo, foi aconselhado que os medicamentos fossem
armazenados em locais secos e bem arejados, evitando, por exemplo, cdmodos como
0 banheiro em que se tem elevada umidade. Além disso, foi ensinada uma técnica para
armazenar os medicamentos em caixas de sapato, dispostos de acordo com o turno em
que seriam administrados, facilitando o uso correto. Foi sugerido ainda, realizar uma lista
com todos os medicamentos utilizados pelos idosos, com posologia e dosagem, para esta
ser levada junto aos profissionais da saude em todas as consultas, para facilitar, portanto,
quanto a prescricdo de novos medicamentos, tentando evitar que ocorram interacdes
medicamentosas.

A partir desta oficina, compreendeu-se o0 quanto os idosos necessitam receber uma
atencéo especial, por meio néo apenas dos profissionais da saude, mas também, de planos

governamentais, que promovam uma melhor qualidade de vida a este grupo da populagéo.

3.2 Alimentacao saudavel e atividades fisicas

Os diferentes ritmos de envelhecimento ajudam a explicar a razédo pela qual, ao
se fazer uma comparagédo entre duas pessoas que apresentam a mesma idade, uma
aparenta estar mais jovem ou em melhores condicdes fisicas ou mentais que a outra.
Isso se deve ao fato que cada pessoa envelhece em um ritmo préprio, e independente
deste ritmo é preciso aceitar que este processo faz parte do ciclo natural da vida. Neste
sentido, estabelecer rotinas saudaveis de vida trazem beneficios para a satde, mesmo nas
idades mais avancadas. Entre os cuidados diarios com a saude que contribuem para um
ritmo favoravel de envelhecimento estdo a alimentacéo saudavel, associada a pratica de
atividade fisica. (BRASIL, 2010).

A qualidade de vida ¢ influenciada por diversos fatores, incluindo a presenca ou nao
de morbidades. Assim, pode-se entender a relagdo da qualidade de vida com a saude, néo
somente como o individuo percebe a si proprio, mas também como esta sua realizagcéo de
atividades diarias no que tange o bem-estar fisico, psiquico e social. (FORNER; ALVES,
2019)
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Conforme apontado por Pereira (2019) a realidade das transformacgdes demograficas
iniciadas no ultimo século nos remete a um processo de envelhecimento acelerado no
Brasil. Fato esse que pode ser justificado por algumas melhorias no que diz respeito as
condi¢cbes de vida como, o0 acesso aos alimentos e aos servicos de saude, evidenciando
a importancia de garantir aos idosos ndo s6 uma sobrevida maior, mas também uma boa
qualidade de vida.

Antes de qualquer atividade educativa ou pratica para mudanga de comportamento/
habitos, o idoso deve demonstrar interesse em mudar, pois de nada adianta inUmeras
atividades, tdo bem desempenhadas como foram as do Projeto Rondon, se o idoso nédo
manifestar esse desejo de mudanca. Na maioria dos casos, esse desejo é encoberto pela
falta de autoestima, de incentivo, de motivo para mudar, e até mesmo a falta da familia por
perto, fazendo com que a convivéncia em grupos seja de extrema importancia. (GOUVEIA;
RODRIGUES, 2019).

Uma boa qualidade de vida esta fortemente relacionada com a autoestima e ao
bem-estar, fatores esses, que fazem conexdao com uma boa saude fisica e mental, a
hébitos saudaveis, a lazer, a espiritualidade e principalmente a manutencéo da capacidade
funcional do individuo. Desse modo, os grupos de convivéncia para idosos tornam-se uma
forma de interag¢do e incluséo, desse publico com o objetivo social de resgatar a autonomia,
o modo de viver com dignidade visando um envelhecimento com qualidade. (COSTA et
al., 2020).

No decorrer das atividades realizadas na Operagdo Mandacaru, ficou claro o desejo
que os proprios idosos manifestavam em querer mudar os seus habitos e buscar um estilo
de vida saudavel — mesmo restritos aos alimentos que haviam disponiveis no municipio.

Outro aspecto importante a ser mencionado foi a alegria contagiante dos idosos
de Tejuguoca/CE, que mesmo com inumeras dificuldades, estavam sempre receptivos
com um sorriso no rosto. E por mais que alguns apresentassem problemas de saude, ndo
deixavam de participar das atividades ofertadas pelo CRAS, como o “forr6 dos idosos”.
Neste momento de descontragéo, o Unico objetivo ali era a diverséo, ou seja, momento em
que nédo existiam problemas, gerando assim uma maior longevidade para esses idosos,
uma vez que a danca, além da diversao, pode ser considerada uma atividade fisica.

No que tange a alimentagéo, é importante que a pessoa idosa saiba que o ato de
se alimentar ndo € uma simples ingestdo de alimentos e nutrientes, ela € sindnimo de
bem-estar, prazer e satde. Uma alimentacdo adequada ajuda na promog¢éo, manutengcéo
e recuperacgéo da saude do idoso, pois associada a préatica de atividade fisica e o estar de
bem com a vida melhoraram a qualidade e a expectativa de vida.

Desse modo, € muito importante alienar praticas alimentares saudaveis a pratica
de atividades/exercicios fisicos, a fim de poder aumentar a qualidade de vida. Para
que se tenha uma alimentagdo adequada se faz necesséario que ela seja variada, com
pratos coloridos, moderada nas quantidades de cada alimento, uma vez que 0 excesso
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€ prejudicial, e equilibrada, pois ndo basta cuidar apenas da quantidade e esquecer da
qualidade, ou vice e versa. (MAHAN; ESCOTT-STUMP; RAYMOND, 2018).

A alimentagcédo adequada e a pratica de atividade fisica séao fatores que influenciam
de maneira positiva no processo de envelhecimento saudavel, ao passo que, fica explicito
a necessidade da realizagcdo de agbes educativas voltadas para essa populagéo, como foi
o0 caso das atividades desenvolvidas com no municipio de Tejuguoca/CE, a fim de promover

uma boa saude e qualidade de vida.

3.3 Saude sexual do idoso

Para a mulher muitos acontecimentos marcam as diferentes fases da vida como
a menarca, a gestacdo e a Ultima menstruagédo, sendo episédios marcantes para seu
corpo e sua trajetéria de vida. Ainda na atualidade, associa-se a feminilidade a fertilidade
e a juventude, por vezes, fazendo que as mulheres que estdo no climatério ou mesmo
ap0s a menopausa, sintam-se incompetentes e desvalorizadas, incapazes de realizar as
atividades que vinham desenvolvendo ou até mesmo a desafiar-se a novos projetos de
vida. (BRASIL, 2008).

O envelhecimento € algo inevitavel e visivel a passagem do tempo. A sexualidade
nestafase davidatorna-se algo delicado e fonte de angustia, principalmente paraas mulheres
que atravessam a fase do climatério, fase esta, carregada de mitos e tabus e também de
preconceitos. Desta maneira, deve-se desmistificar esse assunto, compreendendo que é
algo natural, normal e fisiolégico na vida da mulher.

Frente a isto, dentre os assuntos trabalhados durante a Oficina, falou-se sobre a
fase do climatério nas mulheres e sobre as diversas formas de sexualidade. No grupo havia
mulheres no periodo do climatério e outras que ja tinham atingido a menopausa, assim
elas puderam trocar experiéncias de como viver essa fase da melhor maneira possivel,
minimizando as alteragdes indesejaveis que o climatério pode ocasionar.

A sexualidade é algo intrinseco ao ser humano em todas as fases da vida. Pelo
fato daqueles idosos ja participarem de grupos de convivéncia, 0s mesmos tinham energia
que os motivava a viver plenamente sua sexualidade. No dia do forr6, momento de
descontracdo, danga, alegria, o qual promove uma melhoria da saude fisica e mental dos
idosos que o frequentam, e também sexual, se for vivida de uma forma segura.

Contudo, o Ministério da Saude atribui a crescente incidéncia das Doencas
Sexualmente Transmissiveis (DSTs), da infeccéo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana
(HIV) e dos casos da Sindrome da Imunodeficiéncia Humana (Aids) em pessoas com mais
de 60 anos de idade, a falta da educacao sexual com idosos. (BRASIL, 2006). Nos ultimos
anos, muitos avangos na medicina e na industria farmacéutica favorecem a manutencéo
de uma vida sexual ativa em idosos, no entanto, a disseminagdo das DSTs entre essa
populagéo especifica tem aumentado.

O Boletim Epidemiologico HIV-Aids divulgado pelo Ministério da Sadde no ano de
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2014 demonstra que os casos detectados de HIV/Aids entre homens com mais de 60 anos
tiveram um aumento estatistico significativo na primeira década dos anos 2000. Em relagéo
as mulheres, a maior incidéncia apresentada nesse periodo foi entre as mulheres com
mais de 60 anos (40,4 %). (BRASIL, 2014). Esses dados sugerem a importancia de se
trabalhar agbes de prevengao da disseminacé@o das DSTs, além de medidas de promoc¢éo
da saude sexual dos idosos, de ado¢do de um comportamento sexual seguro aliado a
maior qualidade de vida dessa populacéo.

Vale ressaltar que o Estado do Ceara ocupa o 23° lugar no Ranking das Unidades
da Federacdo (UF) segundo o indice Composto pelos indicadores de taxas deteccdo e
mortalidade do HIV/Aids, o que ndo exclui a importancia de trabalhar medidas de prevencao
nessa UF, pois essas medidas devem ser estimuladas constantemente, mesmo quando
apresentam melhores indices epidemiolégicos. (BRASIL, 2018).

Outro fator muito importante sobre essa realidade atual concerne na questédo de
que os préprios profissionais da saude negligenciam a vida sexual das pessoas idosas
relacionado a estereo6tipos culturais arraigados na ideia de que os idosos ndo possuem
sexualidade, desejo sexual, ou de que ndo sédo igualmente vulneraveis as DSTs. (LAROQUE
et al., 2011).

A experiéncia do Projeto Rondon oportunizou a discusséo deste tema junto ao grupo
de idosos do CRAS. Em uma roda de conversa todos transmitiram muita tranquilidade e ao
mesmo tempo empolgacgao ao falar sobre as multiplas formas de sexualidade, sem nenhum
preconceito ou rétulos, onde foi possivel perceber que apesar dos tabus que ainda existem
na sociedade, aquele espaco é privilegiado para uma troca muito rica de experiéncias.

Na oportunidade, foi falado sobre as DSTs, principalmente o HIV/Aids, formas de
prevencao e orientacdes, como também os fatores que estéo relacionados ao néo uso de
preservativos nessa fase da vida. As mulheres que nao se preocupam com a possibilidade
de engravidar, e os homens acreditam no mito de que o preservativo interfere na erecao, o
que faz com que eles nao sintam a necessidade de usa-lo, tornando-os vulneraveis a estas
infeccoes.

No final da Oficina, foram distribuidos aos idosos preservativos e gel lubrificante,
0s quais foram aceitos pelos idosos, demonstrando que compreenderam a importéancia de
praticar sexo seguro, pensando na prépria saude e de seu parceiro(a), pois sexo ndo tem
idade e protecao também nao.

41 CONCLUSAO

Neste relevante projeto de extensé@o universitaria, foram abordados diversos
assuntos que visavam solucionar as questdes cotidianas trazidas pelos idosos, bem como
informa-los sobre assuntos relevantes para melhorar a qualidade de vida destes.

Diante do exposto, verifica-se a importancia de, através da transdisciplinariedade,
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aplicar os conhecimentos adquiridos em sala de aula, na intengcdo de promover a autonomia
dos idosos, a fim de garantir aos idosos ndo apenas maior longevidade, mas felicidade
e satisfacdo com a vida, uma vez que toda comunidade brasileira necessita ter uma
compreensao abrangente e adequada dos mais diversos fatores que compdem o dia a dia
do idoso.

Toda essa experiéncia reforca a importancia de trabalhar transdisciplinarmente a
educacao em saude, aproveitando os espagos que ja existem, como é caso dos grupos de

convivéncia de idosos.
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