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APRESENTACAO

A obra “Farmécia: normas legais, aspectos empresariais e relagdes
profissionais 2” que tem como foco principal a apresentacdo de trabalhos
cientificos diversos que compde seus cinco capitulos, relacionados as Ciéncias
Farmacéuticas e Ciéncias da Saude. A obra abordara de forma interdisciplinar
trabalhos originais e revisbes com tematicas nas diversas areas de atuacéao do
profissional Farmacéutico nos diferentes niveis de atencado a saude.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetiva
estudos desenvolvidos em diversas instituicdes de ensino e pesquisa do pais e
do exterior. Em todos esses trabalhos a linha condutora foi o aspecto relacionado
a assisténcia farmacéutica, farmacologia, entre outras areas. Estudos com
este perfil podem nortear novas pesquisas na grande area das Ciéncias
Farmacéuticas.

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

Deste modo a obra “Farmécia: normas legais, aspectos empresariais e
relacbes profissionais 2” 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 divulgacgéo 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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CAPITULO 1

OS RISCOS DA SEMAGLUTIDA PARA PERDA DE
PESO

Cintia da Silva dos Santos

http://lattes.cnpq.br/7814114491560081
Centro Universitario UniLS, Brasilia, DF

Luiza Danielle Canedo dos Santos

http://lattes.cnpq.br/4618757964951138
Centro Universitario UniLS, Brasilia, DF

Rita das Gracas da Silva
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Anna Maly de Leao e Neves Eduardo

http://lattes.cnpq.br/3714651935396200
Centro Universitario UniLS, Brasilia, DF
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Centro Universitario UniLS, Brasilia, DF

Ikaro Alves de Andrade

http://lattes.cnpq.br/9506665216259271
Centro Universitario UniLS, Brasilia, DF

RESUMO: A obesidade é uma doenca,
tratada como pandemia mundial, que
pode ter sérias consequéncias, sendo
importante que seja corretamente tratada.
As medicacdes analogas ao GLP-1 podem
ter grande contribuicdo no tratamento da
obesidade. A semaglutida é um farmaco que
faz parte dessa classe de medicamentos.

Data de aceite: 01/11/2023

O objetivo desse trabalho foi realizar uma
revisdo bibliografica sobre os riscos da
semaglutida como tratamento para perda
de peso. Buscas na literatura, sobre o tema,
foram realizadas nas principais bases de
dados eletronicas. Os estudos mostram a
eficacia da semaglutida para perda de peso,
evidenciam reducéo de outras doencgas e
riscos associados a obesidade. Porém, os
trabalhos também mostram que o uso da
semaglutida apresenta efeitos adversos,
principalmente os gastrointestinais, e que
mais estudos sdo necessarios para apontar
a seguranca da semaglutida em eventos
adversos na vesicula biliar, neoplasias e
outros.

PALAVRAS-CHAVE: Ozempic. Analago
GLP-1. Obesidade.

THE RISKS OF SEMAGLUTIDE FOR
WEIGHT LOSS

ABSTRACT: Obesity is a disease treated as
a global pandemic, which can have serious
consequences, and it is important that it
is correctly treatment. Drugs analogous
to GLP-1 can make a great contribution
to the treatment of obesity. Semaglutide
is a medication that is part of this class of
medications. The objective of this work was
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to carry out a literature review on the risks of semaglutide as a treatment for weight loss.
Literature searches on the topic were carried out in the main electronic databases. Studies
show the effectiveness of semaglutide for weight loss, showing a reduction in other diseases
and risks associated with obesity. However, the studies also show that the use of semaglutide
has adverse effects, mainly gastrointestinal, and that more studies are needed to indicate the
safety of semaglutide in adverse events in the gallbladder, neoplasms and others.
KEYWORDS: Ozempic, GLP-1 analogue, Obesity.

11 INTRODUGAO

A obesidade é considerada uma doenca, conceituada por acumulo de gordura
corporal, que é definida com base no indice de Massa Corporal (IMC). Esta doenca
esta inserida na Classificagéo Internacional das Doencas (CID), pelo cédigo CID 5B81 —
Obesidade (CID 11, 2023).

O tratamento da obesidade envolve uma abordagem multifatorial, com adocao
de mudangas no estilo de vida, reestruturacdo alimentar e pratica de atividade fisica. O
tratamento dessa doenga também pode ser feito com uso de medicamentos e/ou cirurgia
(Fernandes; Medeiros, 2022).

Nesse contexto surge a semaglutida, uma substancia de férmula quimica
C187H291N45059 que atua no controle da glicemia, na sensagao de saciedade e controle
do apetite (Pechim et al., 2023). Para o tratamento da obesidade, esse farmaco ¢ indicado
para pacientes com o IMC acima de 30 kg/m2 ou 27 kg/m2 com alguma comorbidade
(Phillps; Clements, 2022).

Contudo, observa-se que o uso da semaglutida ndo esta restrito ao tratamento de
diabetes ou obesidade. Por ser uma medicacdo vendida sem restricdo nas farmacias do
Brasil, muitos séo os relatos de pessoas que usam tal farmaco para a perda de peso, sem
nenhuma indicagé@o e/ou orientagdo médica.

Diante disso, esse trabalho tem por objetivo realizar uma reviséo bibliogréafica sobre
os riscos da semaglutida como tratamento para perda de peso, a fim de verificar quais

riscos que envolvem a pratica da automedicagdo com essa substancia.

21 MATERIAIS E METODOS

O presente trabalho se trata de uma revisdo bibliografica acerca do uso
indiscriminado de semaglutida como medicag&o para emagrecimento. Para tanto, realizou-
se o levantamento bibliogréafico de artigos cientificos, dissertacdes e teses que tratam do
assunto, por meio de buscas em base de dados eletronicas como LILACS, MEDLINE,
PubMed e SciELO, e também no site de pesquisa Google Académico.

As buscas foram feitas pelas palavras: “semaglutida”, “semaglutide”, “Ozempic”,
Wegovy”, Rybelsus”, “obesidade”, “obesity”. Os trabalhos selecionados estavam em

portugués, espanhol e inglés, disponibilizados de modo gratuito, on-line e que tratavam de
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perda de peso associada ao uso dessa medicagao.

31 DESENVOLVIMENTO

3.1 Obesidade

A obesidade, de modo geral, é descrita por varios autores como um desequilibrio
entre a ingestdo caldrica e a queima de calorias pelo organismo. Uma vez que uma
quantidade de calorias ingeridas € maior que a consumida, a parte em excesso se acumula
no corpo em forma de gordura. Todavia, sabe-se que a obesidade ndo se trata apenas
de um desbalanco calérico, hd uma série de fatores internos e externos que levam a tal
condigéo (Pechim et al., 2023).

De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude (OMS):

A obesidade é uma doenga cronica complexa definida por adiposidade
excessiva que pode prejudicar a saude. Na maioria dos casos, € uma doenca
multifatorial devido a ambientes obesogénicos, fatores psicossociais e
variantes genéticas. Num subgrupo de pacientes, podem ser identificados
fatores etioldgicos importantes Unicos (medicamentos, doengas, imobilizagéo,
procedimentos iatrogénicos, doenga monogénica/sindrome genética). O
indice de massa corporal (IMC) é um marcador substituto da adiposidade
calculado como peso (kg)/altura® (m?). As categorias de IMC para definir
obesidade variam de acordo com a idade e 0 sexo em bebés, criancas e
adolescentes. Para adultos, a obesidade é definida por um IMC maior ou
igual a 30,00 kg/m?. Existem trés niveis de severidade no reconhecimento de
diferentes opc¢des de gestao (CID 11, 2023).

Sendo assim, o diagnoéstico de obesidade deve ser realizado por um profissional
capacitado, com base em uma avaliagdo dos dados antropométricos e clinicos do paciente
(Silva et al., 2023).

Atualmente, a obesidade afeta milh6es de pessoas no mundo. Ela se trata de uma
condigcéo cronica e bastante complexa, que pode ter varias doengas associadas (Silva et
al., 2023), tais como: doencgas cardiovasculares, diabetes mellitus, cirrose hepatica nao
alcoolica, cancer (Pechim et al., 2023).

Para o tratamento da obesidade €& necessaria uma acdo multidisciplinar, que
envolvem médicos, psicologos, profissionais de nutricdo e educacgao fisica; uma vez que é
importante a adogdo de novos habitos, mudancas na dieta, realizagédo de atividade fisica,
além da administracdo de medicamentos e, em alguns casos, intervencdes cirurgicas
(Fernandes; Medeiros, 2022).

O uso de farmacos para o tratamento da obesidade é indicado quando o IMC for
maior que 30 kg/m? ou 25 kg/m? associado a comorbidades, caso um tratamento anterior,
baseado em reeducacéo alimentar e atividade fisica ndo tenha logrado éxito (Silva et al.,
2023). Todavia, é importante salientar que o tratamento farmacologico deve ser associado
a mudancas no estilo de vida.
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Atualmente, véarios sdo os medicamentos disponiveis para o tratamento da
obesidade, por isso é fundamental que o paciente tenha informagéo sobre o funcionamento
do farmaco e os maleficios causados pelo uso indiscriminado deste. Isso porque, a maior
parte dos medicamentos para obesidade s&o formulagbes que atuam no sistema nervoso
central e diminuem o apetite; aléem de ndo apresentam a necessidade de retencéo da
receita nas farmacias brasileiras (Fernandes; Medeiros, 2022).

3.2 Semaglutida

A semaglutida € um farmaco sintético que pertence a classe dos incretinomiméticos,
que possui agcdo como antagonista do receptor glucagon-like peptide-1 (GLP-1), em
portugués: peptideo-1 semelhante ao glucagon (Barros; Rezende, 2023).

Estéo disponiveis nas farméacias medicamentos conhecidos como analogos ao GLP-
1, sendo os principais: liraglutida e semaglutida (Silva et al., 2023).

As medicacdes analogas ao GLP-1 possuem a mesma fungéo que o hormdnio, com
inibicdo da ingestdo alimentar, pelo efeito retardante no esvaziamento gastrico e também
por acao na area do hipotalamo, que suprime o apetite (Silva et al., 2023).

Inicialmente, a semaglutida teve seu uso aceito para o tratamento de pacientes
adultos com diabetes do tipo 2. Entretanto, em janeiro de 2023, a Agéncia de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) aprovou o uso dessa substancia como tratamento auxiliar no controle
da obesidade, uma vez que a medicagéo ja era prescrita para essa finalidade, apesar de
nao ter tal indicacéo na bula (Barros; Rezende, 2023).

A acado dessa medicagédo na perda de peso se da, principalmente, pela lentiddo no
esvaziamento gastrico, que gera sensacado de saciedade e, por consequéncia, reduz a
ingesta de alimentos (Baptista, 2022).

Isso por que o GLP-1 atua na producdo de insulina pelo péancreas, impede a
liberacdo de glucagon, desacelerando o esvaziamento gastrico, 0 que gera uma sensagao
de saciedade (Pechim et al., 2023) e também esta ligado a reducdo da preferéncia por
alimentos gordurosos (Barros; Rezende, 2023).

Atualmente, a semaglutida € comercializada no Brasil pelos seguintes nomes
comerciais Ozempic, Wegovy e Rybelsus, este administrado por comprimidos via oral e
aqueles em aplicagdes injetaveis subcutanea.

3.2.1 Uso da Semaglutida no Tratamento da Obesidade

Originalmente, a semaglutida foi indicada para tratamento de diabetes. Observou-
se que esses pacientes em uso de semaglutida apresentaram uma perda significativa da
gordura corporal, deste modo, a semaglutida teve seu uso ampliado para o tratamento da
obesidade (Barros; Rezende, 2023).

A semaglutida € uma medicacao relativamente recente, que tem se destacado como
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uma opg¢édo no tratamento da obesidade, isso por que ela atua na diminuicdo da fome,
aumento da sensagédo de saciedade, auxiliando na redugéo da ingesta de alimentos e
diminuicéo calérica (Pechim et al., 2023).

O uso da semaglutida auxilia o paciente a sentir menos fome e desejo por comida e
a optar por alimentos menos gordurosos (Cadete; Rodrigues, 2023).

A terapia farmacoldgica para obesidade com semaglutida é indicada quando os
individuos apresentam IMC igual a ou acima de 30 kg/m? ou 27 kg/m? na presenca de
alguma comorbidade (Phillps; Clements, 2022; Silva et al., 2023). A indica¢ao no caso das
comorbidades esta relacionada a pacientes que realizaram terapia oral e continuam com
para controle metabdlico alterado; perda de peso insatisfatéria ou do reganho de peso apds
cirurgia bariatrica; perda de peso em pacientes com Diabetes Mellitus tipo 2 para diminuir
eventos cardiovasculares (Silva et al., 2023).

A medicacé@o deve ser administrada uma vez por semana, e o paciente deve ser
acompanhado mensalmente para que o médico monitore a eficacia e seguranca do

tratamento (Phillps; Clements, 2022).

3.2.2 Eficacia da Semaglutida no Tratamento de Obesidade

A obesidade j& é tratada como uma pandemia e, em fungcéo da gravidade dessa
doenca, 0 uso da semaglutida tem avancgado no tratamento dessa enfermidade (Barros;
Rezende, 2023).

Segundo Montalvan et al. (2022), o tratamento subcutdneo semanal com
semaglutida, associado a mudancas nos héabitos alimentares e a pratica de atividade fisica
levou os pacientes a uma perda de peso significativa e sustentada por um grande periodo.
De acordo com as revisoes feitas por esses autores, o tratamento ideal para perda de
peso em pacientes obesos se deu com doses semanais de 2,4mg de semaglutida por 56
semanas.

Em média, os pacientes em uso de farmaco analogo ao GLP-1 apresentaram de 5 a
10% de reducgao do peso corpéreo. Porém, a efetividade do tratamento depende da adeséo
do paciente, do tempo de uso, da dose da medicagéo e do metabolismo de cada individuo
(Silva et al., 2023).

Ja o trabalho de Wildin et al. (2021) observou-se uma maior redugdo do peso
corporal, de 14,9%, nos pacientes que fizeram uso da semaglutida com uma dose semanal
de 2,4mg, durante 68 semanas.

A semaglutida apresenta o beneficio da perda de peso, decorrente da reducao do
apetite e aumento da sensacéo de saciedade. Além disso, o tratamento com esse farmaco
melhora do controle glicémico, pela redugcédo dos niveis de glicose no sangue; diminui os
fatores de risco cardiovascular, uma vez que a perda de peso pode levar a uma diminuicéo
da presséo arterial, assim como dos niveis de colesterol e triglicerideos (Pechim et al., 2023).
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Isso porque, os receptores do GLP-1 também tém efeito sobre os lipidios plasmaticos, com
a diminuicéo da pressao arterial sistolica e reducao da inflamacgéo (Barros; Rezende, 2023).

O uso da semaglutida no tratamento da obesidade também traz outros ganhos para
a saude, como a reducéo da esteatose hepética (Carretero-Gémes et al., 2023), reducéo
da obesidade abdominal (Tan et al., 2022), agéo cardioprotetora (Pechim et al., 2023).

Ao avaliar pacientes sob uso de semaglutida para tratamento de obesidade que
nao tinham diabetes, evidenciou-se a eficacia do farmaco, com reducdao média de 11,85%
do peso corpdreo em comparag¢ao com o placebo. Esse mesmo trabalho observou que a
semaglutida € mais eficaz no tratamento da obesidade, para perda de peso, nos pacientes
obesos sem diabetes (Tan et al., 2022).

Apesar disso, em pacientes com diabetes a avaliacdo risco/beneficio & positiva
com relag@o a seguranga no uso da semaglutida. Uma vez que pacientes tratados com
a medicacao apresentaram melhoras nos indices de glicose, pressao arterial, redugédo do
peso corporal e de riscos cardiovasculares (Smits; Raalte, 2021).

Diante de tantos resultados positivos, o tratamento para obesidade com semaglutida
se mostra mais efetivo que a agédo de outros farmacos, sendo possivel até uma comparagéo
com cirurgias bariatricas (Phillps; Clements, 2022).

Por a obesidade ser uma doenca crdnica, torna-se indispensavel o acompanhamento
do paciente pdés perda de peso. Assim, a semaglutida apresenta mais uma vantagem,
pois 0s estudos mostram que essa medicacdo pode ser utilizada por um longo prazo para
controle do peso (Pechim et al., 2023).

E importante lembrar que os bons resultados da semaglutida para tratamento da
obesidade também se deve a adesao do paciente (Tan et al., 2022). Na visao Castro et al.
(2022) a adesao do paciente que faz uso de farmacos analogos do GLP-1 é maior por se
tratar de uma medicacgéo de alto custo.

Em contrapartida, o preco alto da semaglutida € um problema do ponto de vista
da desigualdade de oportunidade de tratamento. Uma vez que, essa medicagdo ndo é
disponibilizada pelo Sistema Unico de Satde (SUS) e possui um custo muito alto, que torna
sua compra inviavel por grande parte da populagéo (Gotardo, 2022).

E importante salientar que qualquer tratamento para obesidade deve ser
acompanhado por profissionais de saude qualificados, sendo que a efetividade deste
depende da aderéncia do paciente ao tratamento (farmacolégico ou cirirgico) e também a
adoc¢éo de novos habitos alimentares, de exercicio e de estilo de vida (Pechim et al., 2023).

3.2.3 Efeitos Colaterais, Contraindicagcbes, Riscos da Semaglutida

Aobesidade € uma doenca cronica e deve ser tratada por uma equipe multidisciplinar
e com enfoque individual, analisando a situagdo e condicdo de cada paciente. Nesse
sentido, apesar de a semaglutida apresentar excelentes resultados para a perda de peso,
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€ importante que os médicos se atentem aos efeitos colaterais, as contraindicagbes e aos
riscos no uso dessa medicagao.

Com relacdo aos efeitos colaterais, pacientes com uso de semaglutida relataram
com mais frequéncia as seguintes reacbes adversas: alteragdes gastrointestinais — ndusea,
vomitos, diarreia, constipagdo — transitérias, de leves a moderadas, cuja resolucdo se da
sem a suspensao do farmaco (Singh et al., 2021, Smits; Raalte, 2021, Phillps; Clements,
2022, Tan et al., 2022).

Seijas-Amigo et al. (2022) em um estudo sobre a efetividade, segurancga e qualidade
devidade pacientes diabéticos tipo 2 com uso de semaglutida e outros antagonistas de GLP-1,
verificaram que os efeitos adversos mais comuns sdo alteragcdes gastrointestinais (vémitos,
diarreias, dispepsia), sendo que 84,1% pacientes sob uso de semaglutida relataram tais
eventos. A maior parte dos eventos foi moderado, de curta duragé@o, geralmente associado
ao aumento da dose da medicacao, o que ndo levou ao encerramento do tratamento.

No estudo de Rubino et al. (2021) 81,3% dos pacientes que usaram semaglutida
apresentaram eventos adversos, sendo que os distlrbios gastrointestinais foram o que
apresentaram maior ocorréncia (71,4%). A maior parte dos efeitos gastrointestinais foram
de gravidade leve a moderada, sendo que a grande parte dos pacientes se recuperaram
sem a necessidade de interrupgéo do tratamento.

Segundo Silva et al. (2023), poucos sédo os estudos que relatam efeitos adversos,
além dos efeitos gastrointestinais mais comuns, tais como: pancreatite, doenca da vesicula
biliar, insuficiéncia renal, pensamentos suicidas, flatuléncia, dor abdominal, cefaleia, tontura,
sonoléncia, xerostomia, fadiga, disturbios do paladar, parestesia, insbnia, palpitacéo e
elevacédo da pressao arterial.

Além dos efeitos gastrointestinais mais comuns, pacientes com uso de semaglutida
apresentaram problemas relacionados a vesicula biliar, incluindo colelitiase, e cardiopatias,
incluindo taquicardia e arritmias (Singh et al., 2021).

Rubino et al. (2021) em seu estudo randomizado com pacientes com e sem uso de
semaglutida observou que os efeitos adversos graves foram relatados 7,7% dos pacientes
que receberam semaglutida, sendo necessaria a descontinuidade do tratamento por 2,4%
dos individuos que estavam sob uso de semaglutida.

Segundo Rubino et al. (2021) observou que as alteragdes na vesicula biliar foram
relatadas por 0,7% do total de participantes. Sendo que 2,8% receberam semaglutida e
3,7% receberam placebo. Nota-se que, nesse estudo, ndo houve uma discrepancia entre
0s grupos (semaglutida, placebo) que possa justificar a agcdo do farmaco nas alteragcbes
biliares.

Eventos adversos, em pacientes com uso de semaglutida, associados a vesicula
biliar foram raros, e podem ser explicados pela rapida perda de peso. Assim, pacientes com
suspeita de disturbios na vesicula biliar e pancreas devem ter o tratamento descontinuado
(Gotardo, 2022).
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Com relacdo as neoplasias, até o momento ha preocupagdes com relagcdo ao
desenvolvimento de céncer de pancreas e de tireoide, sendo que nédo ha conclusbes
definitivas, sendo necessario mais estudos sobre a seguranca do farmaco (Smits; Raalte,
2021). No trabalho de Rubino et al. (2021), as neoplasias malignas ocorreram em 1,1% dos
participantes que tomaram semaglutida e 0,4% dos que receberam placebo.

Alguns trabalhos evidenciam que os efeitos adversos da semaglutida sdo dose
dependente, ou seja, quanto maior a dose, maior a possibilidade de efeitos colaterais
(Gotardo, 2022, Cadete; Rodrigues, 2023). Todavia, a maior parte dos efeitos colaterais sao
passageiros e ocorrem principalmente no inicio do tratamento (Cadete; Rodrigues, 2023).
Sendo que as nauseas e vomitos ocorreram em pessoas com IMC mais baixo e doses mais
altas (Singh et al., 2021).

Além dos efeitos colaterais durante o uso, é importante acompanhar o paciente
apos o fim do tratamento. No trabalho de Wilding et al. (2021) verificou-se que um ano
apoés a retirada da semaglutida com dose semanal de 2,4mg, 0s pacientes recuperaram
dois tercos do peso perdido, indicando a necessidade do tratamento continuo, além de
confirmar que a obesidade é uma doenca crénica.

Apesar de ser uma medicacéo indicada para o tratamento do diabetes tipo 2 e para
perda de peso nos casos de obesidade, anteriormente descritos, a semaglutida apresenta
contraindicacOes e até proibigcoes.

A semaglutida é contraindicada para mulheres gravidas (Singh et al., 2021), pessoas
com histérico de pancreatite cronica ou com pancreatite aguda, com histérico pessoal e/ou
familiar de neoplasia enddcrina, neoplasia de tireoide e com funcdo renal alterada, (Singh
et al., 2021, Cadete; Rodrigues, 2023) e diabetes tipo 1 (Cadete; Rodrigues, 2023).

Para Phillps e Clements (2022) o uso da semaglutida apresenta restricbes (ndo
séo contraindicagbes) para mulheres gravidas, pessoas com histérico pessoal e/ou familiar
de cancer na tireoide, pacientes com gastroparesia. Além disso, para esses autores, a
semaglutida ndo deve ser administrada aos pacientes com pancreatite aguda.

Tan et al. (2022) alertam que sao necessarios mais estudos, principalmente os de
longo prazo, para determinar a eficacia da semaglutida no tratamento de pacientes obesos
sem diabetes, a fim de avaliar a seguranca, os riscos e 0 ganho de peso apés a interrupgao
do tratamento.

Deste modo, fica evidente a necessidade de avaliagdo médica para indicacao,

acompanhamento e controle dos riscos envolvidos no uso da semaglutida.

41 CONCLUSAO

A semaglutida é eficiente no tratamento da obesidade. Houve redug¢édo do apetite,
perda de peso, diminuicdo do perimetro abdominal, maior controle metabdlico, diminuicao
da glicemia e dos riscos cardiovasculares.
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Os efeitos adversos mais comuns séo 0s gastrointestinais, com reagdes transitorias,
de leves a moderadas. Porém, alguns trabalhos mostram preocupag¢do com eventos
relacionados a vesicula biliar e até a neoplasias.

Apesar dos seus beneficios na obesidade, no Brasil, a semaglutida ndo € amplamente
indicada por médicos e ainda ndo ganhou adesao por grande parte da populagéao em fungao
do seu alto custo.

Entretanto, é de conhecimento comum que pessoa com poder aquisitivo fazem uso
do farmaco sem indicagéo e orientagdo médica; pela eficacia da semaglutida na perda de
peso e por ndo haver reten¢do da receita médica nas farmacias brasileiras.

O uso da semaglutida, e de analogos de GLP-1, deve ter indicagéo, orientacéo e
acompanhado médico. O sucesso do tratamento so sera alcangado com adeséo do paciente
ao tratamento farmacolégico somado a mudancas alimentares e comportamentais.

Além disso, por se tratar de uma medicacdo relativamente nova e de grande
potencialidade no tratamento da obesidade, mais estudos, com ampla amostra populacional
e de longa duragdo, devem ser realizados para investigar a eficacia, a seguranca e os
riscos da semaglutida no tratamento da obesidade. da enxaqueca, uma doencga que assola
pessoas no mundo inteiro.
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RESUMO: A Organizac¢éo Mundial da Saude
(OMS) estima que cerca de 4 milhdes de
pessoas morrem a cada ano por doengas
causadas pelo excesso de peso. Além
disso, a obesidade € um fator agravante
para outras doengcas como doencas
cardiovasculares, diabetes e até alguns
tipos de cancer. O objetivo é analisar 0 uso
off label de metformina e fluoxetina para
emagrecimento. Trata-se de uma revisao
integrativa, método de pesquisa cientifica

Data de aceite: 01/11/2023

que permite a sintese de multiplos estudos
publicados e possibilita conclusbes gerais
acerca de uma particular area de estudo.
As reflexdes sobre o uso de medicamentos
off-label no tratamento da obesidade séo de
interesse de todas as partes envolvidas no
processo, incluindo reguladores, médicos,
pacientes e a area farmacéutica. Durante
o tratamento da obesidade, operacdes de
farmaco vigilancia foram realizadas para
monitorar essa pratica. Portanto, espera-
se que isso contribua para a discussao do
tratamento medicamentoso off-label da
obesidade.

PALAVRAS-CHAVE: Off lambel. Fluoxetina.
Obesidade.

ABSTRACT: The World Health Organization
(WHO) estimates that about 4 million people
die each year from diseases caused by
being overweight. In addition, obesity is an
aggravating factor for other diseases such
as cardiovascular disease, diabetes and
even some types of cancer. The objective is
to analyze the off-label use of metformin and
fluoxetine for weight loss. It is an integrative
review, a scientific research method that
allows the synthesis of multiple published
studies and allows general conclusions
about a particular area of study. Reflections
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on the use of off-label drugs in the treatment of obesity are of interest to all parties involved
in the process, including regulators, physicians, patients and the pharmaceutical field. During
obesity treatment, drug surveillance operations were performed to monitor this practice.
Therefore, this is expected to contribute to the discussion of off-label drug treatment of obesity.
KEYWORDS: Off lavel. Fluoxetine. Obesity.

11 INTRODUGAO

AOrganizag¢do Mundial da Saude (OMS) define a obesidade como o acimulo anormal
ou excessivo de gordura corporal. Uma pessoa é considerada obesa quando seu indice de
massa corporal (IMC) é maior ou igual a 30 kg/m? e a faixa de peso normal esta entre 18,5
e 24,9 kg/m2. S6 no Brasil, cerca de 20% da populacao é obesa. Segundo o IBGE, 60% dos
adultos brasileiros estdo acima do peso, e essas estatisticas estdo aumentando em todas
as faixas etérias. (BVS - Ministério da Saude, 2020).

Estima-se que 2,3 bilhdes de adultos em todo o mundo estejam acima do peso,
dos quais 700 milhdes séo considerados obesos. No Brasil, a proporcéo de obesos foi de
18,9% em 2017, com maior propor¢édo de homens (19,2%) do que de mulheres (18,7%)3-
4. A obesidade pode ser dividida em endogena e exdgena 5 . O tratamento da obesidade
inclui abordagens nutricionais, farmacolédgicas e/ou de atividade fisica. No entanto, essas
mudancas técnicas e de estilo de vida tém se mostrado ineficazes em individuos obesos
morbidos (98% de recorréncia).

A Organizacao Mundial da Saude (OMS) estima que cerca de 4 milhGes de pessoas
morrem a cada ano por doengas causadas pelo excesso de peso. Além disso, a obesidade
é um fator agravante para outras doengas como doencas cardiovasculares, diabetes e até
alguns tipos de céancer. Dentre as causas da obesidade, podemos apontar uma variedade
de fatores, entre eles bioldgicos, econdmicos, ambientais, sociais, culturais e politicos,
para os quais o individuo tem pouca capacidade de intervencdo. Também esta associada
a maus héabitos alimentares, sedentarismo e estilo de vida atual. O tratamento é baseado
em mudancas no estilo de vida, como dieta e exercicios, que podem estar relacionados ao
uso de medicamentos. No entanto, uma alta propor¢éo de pacientes ndo obteve resultados
satisfatorios com medidas conservadoras.

O uso de medicamentos para tratar a obesidade tornou-se cada vez mais comum
no século 21 devido as mudangas nos habitos alimentares, como a popularidade do fast
food. Além disso, existem fatores como estresse, sedentarismo e cessacao inadequada
do tabagismo, comuns na sociedade atual. Outra razdo indiscutivel para o aumento do
numero de pessoas querendo tratar a obesidade é a supervalorizacdo do corpo promovida
pela sociedade contemporanea. Portanto, nesse contexto, a demanda por medicamentos
para tratar a obesidade tem aumentado significativamente, mas devem ser usados com
muito cuidado devido aos efeitos colaterais, indicacdes e contraindicagcdes dos proprios
medicamentos.
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Atualmente, no Brasil, existem poucos medicamentos registrados para o tratamento
da obesidade, séo eles: liraglutida, loraselina, sibutramina e orlistato. Os medicamentos
funcionam para controlar o apetite, e alguns até tentam reduzir a absor¢éo de gordura do
corpo. No entanto, alguns outros medicamentos liberados para outros fins estédo sendo
amplamente utilizados.

O uso off-label de um medicamento significa 0 uso de uma terapia para uma
indicacé@o, subgrupo populacional ou dose/via de administracdo que néo é aprovada por
uma agéncia reguladora. Esta € uma questao complexa enraizada em mdltiplas limitacoes
do processo de aprovagdo e monitoramento da prescri¢céo, e as evidéncias nem sempre
sao suficientes para superar as complexidades dos cuidados de saude.

21 OBJETIVO

2.1 OBJETIVO GERAL

»  Analisar o uso off label de metformina e fluoxetina para emagrecimento

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Entender o que é obesidade e sobrepeso.
»  Avaliar medicamentos Off Label

»  Verificar como funciona no corpo o cloridrato de fluoxetina.

31 METODOLOGIA

A escolha do tema: O Uso off label de metformina e fluoxetina para emagrecimento,
surgiu para estudar mais sobre o seu uso no processo de emagrecimento. Partindo da
problemética, e tendo como pergunta norteadora: Como os profissionais da area prestam
orientacédo do uso off label? Visando abordar os impactos referentes as responsabilidades
e dificuldades enfrentadas pelos profissionais em relacdo ao mé udo do medicamento.

Trata-se de uma revisé@o integrativa, método de pesquisa cientifica que permite a
sintese de multiplos estudos publicados e possibilita conclusées gerais acerca de uma
particular area de estudo. O percurso metodoldgico seguiu as seguintes etapas: formulagéo
do problema, coleta dos dados, avaliagdo dos dados coletados, analise e interpretacéo
dos mesmos e apresentacéo dos resultados. Inicialmente, para direcionar esta reviséo foi
elaborada a seguinte questao norteadora: “O Uso off label de metformina e fluoxetina para
emagrecimento, surgiu para estudar mais sobre o seu uso no processo de emagrecimento”.

O levantamento foi realizado pela Internet, através das seguintes bases de dados:
BVS (Biblioteca Virtual em Saude) SciELO (Scientific Eletronic Library Online) e PubMed,
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incluindo 6 textos completos, artigos primarios e secundarios, publicados de 2015 a 2021.

Os descritores utilizados foram “off label”, “fluoxetina”, “emagrecimento”, “obesidade”.
Os critérios de inclusdo dos estudos na pesquisa atual foram: textos nos idiomas portugués,
inglés ou espanhol, publicados em periddicos nacionais e internacionais, que abordassem
o tema O Uso off label de metformina e fluoxetina para emagrecimento, surgiu para estudar
mais sobre 0 seu uso no processo de emagrecimento.

A busca inicial pelos descritores agrupados permitiu a obtencdo de um total de 75
artigos que, apés a leitura dos titulos, dos resumos e, posterior andlise obedecendo aos
critérios de incluséo, permitiu a selecéo de 12 estudos, que apresentavam relacao com o

tema em questao.

41 REFERENCIAL TEORICO

4.1 SOBREPESO E OBESIDADE

Obesidade e sobrepeso sdo definidos como acumulo anormal de gordura corporal,
que pode causar sérios problemas para a saude das pessoas. De fato, ambos representam
um grave problema de saude publica, especialmente devido a crescente prevaléncia da
populagéo global e seu impacto na sociedade. (SOUZA; et al., 2014).

A obesidade ocorre quando o armazenamento de energia aumenta, o que é causado
por um desequilibrio entre a energia gasta e a energia gasta ao longo de um periodo de
tempo.

Entre as causas da obesidade, podemos citar uma dieta rica em agucares, gorduras
e carboidratos, alimentos de preparo rapido e de facil acesso e sedentarismo devido a
necessidade de se alimentar rapidamente. No entanto, fatores genéticos também podem
influenciar na dificuldade de perder peso e, consequentemente, no ganho de peso
(SAVELA; PICCININ, 2019). A populagao também tem aumentado o consumo de alimentos
industrializados palataveis, como pizza, refrigerantes e batatas, que contribuem para o
ganho de peso (ZAROS, 2018).

A obesidade €& uma doencga caracterizada pelo acumulo excessivo de gordura
corporal que pode comprometer a satde do individuo, causando danos como alteragbes
no metabolismo, dificuldade respiratoria e no sistema motor. Além de ser fator de risco para
doencgas como dislipidemias, doencas cardiovasculares, diabetes tipo 2 e certos tipos de
cancer. O diagnostico da obesidade é derivado da relagéo entre o peso (kg) e a altura (m)?
do individuo, com base nos parametros definidos pela Organizagdo Mundial da Saude -
indice de Massa Corporal - IMC ou indice de Massa Corporal - IMC. Com esse parametro,
individuos com IMC igual ou superior a 30 kg/m2 sdo considerados obesos. (Wandelli;
Ferreira, 2010).

Além de apresentar sérios riscos as pessoas, a obesidade € um dos mais graves
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problemas de saude publica no mundo atual. Apesar de muitos tratamentos existentes, sua
prevaléncia tem aumentado nas ultimas décadas, com especialistas descrevendo-a como
uma epidemia (ADES; KERBAUY, 2002).

Os brasileiros apresentam niveis mais elevados de obesidade, segundo dados
divulgados pelo Ministério da Saude. Ao longo de 10 anos, a prevaléncia de obesidade subiu
de 11,8% em 2006 para 18,9% em 2016, atingindo quase um em cada cinco brasileiros.

Além disso, o estudo relata que o aumento da obesidade pode ser um dos fatores
que contribuem para o aumento da prevaléncia de diabetes e hipertenséo, doencas cronicas
néo transmissiveis que pioram as condicbes de vida e até levam a morte no Brasil. A taxa
de diagnostico médico de diabetes aumentou de 5,5% em 2006 para 8,9% em 2016, e a
taxa de diagndstico médico de hipertensdo passou de 22,5% em 2006 para 25,7% em 2016
(BRASIL, 2017).

Determinar a etiologia da obesidade ndo parece ser simples e objetivo. Segundo a
literatura, essa doenga multifatorial tem origem, ambiente e genética, além de dificuldades
conceituais decorrentes da determinagdo da massa gorda de um individuo obeso
(PINHEIRO; CORSO; FREITAS, 2004).

Varios fatores externos podem influenciar os habitos de vida, e esses fatores,
juntamente com os fatores biolodgicos, podem afetar o balanco energético em favor do
ganho de peso. Entre eles, fatores psicolégicos, socioeconémicos, culturais e ambientais,
incluindo o acesso a alimentagcédo de qualidade, infraestrutura para pratica de atividade
fisica, acesso a informacdes e servigos de saude, influenciam os padrdes alimentares e de
atividade fisica, além de outros habitos como o tabagismo. Exemplo (LUFT, 2010).

Os medicamentos usados para tratar a obesidade devem ter as seguintes
caracteristicas: reduzir o peso corporal e ter efeito benéfico nas doencas causadas pelo
excesso de peso; ter efeitos colaterais toleraveis e/ou transitérios; apresentar eficacia e
segurancga duradouras; ter um mecanismo de efeito conhecido; idealmente com um custo
razoavel. No entanto, atualmente ndo existe um Unico medicamento para todos esses
caracteristica. (Leila; et al., 2013).

As abordagens tradicionais para perda de peso incluem o desenvolvimento de
atividade fisica, dieta e mudanc¢a de comportamento pessoal. A cirurgia bariatrica tem se
mostrado eficaz para perda de peso a longo prazo, mas geralmente é reservada para
pacientes obesos moérbidos que falharam repetidamente em outros tratamentos. O consumo
de reguladores de apetite - CMA tem sido uma alternativa popular na area médica (MOTA;
JUNIOR, 2012).

Obesidade é um grande fator de risco para problemas de salde incluindo doenca
coronariana, diabetes, hipertensdo, etc. Embora uma pessoa com sobrepeso também
tenha risco desses problemas médicos, uma pessoa obesa € mais suscetivel a eles.

Pessoas obesas tém alto risco de depresséao e outros problemas sociais. Obesidade
€ um excesso de gordura suficiente para diminuir a expectativa de vida e tornar uma pessoa
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suscetivel a mais doencgas do que ocorreriam se 0 peso dela fosse normal.

O principal referencial utilizado hoje para medir de forma facil o peso ideal é o indice
de Massa Corporal (IMC). Para calcula-lo, deve-se dividir o peso (em quilogramas) por
duas vezes a altura (em metros).

“O célculo do IMC ¢ ainda a maneira mais simples e pratica das pessoas saberem
se estdo no peso ideal. A medida da circunferéncia abdominal também é importante, os
numeros de referéncia sé@o que ndo deve passar de 88 cm para mulheres e 90 cm para
homens”, explica a endocrinologista Claudia Cozer Kalil, coordenadora do Nucleo de
Obesidade e Transtornos Alimentares do Hospital Sirio-Libanés.

O indice de relagcdo cintura-quadril (RCQ) identifica o risco para doencas
cardiovasculares. Estudos cientificos provaram que uma grande concentra¢éo de gordura
abdominal, mesmo sem considerar o grau de obesidade, € um fator importante para a
saude do coragéo e patologias associadas.

O estudo revela ainda que o risco de morrer antes dos 70 anos € maior em 10,5%
para homens moderadamente obesos, e 3,6% para mulheres na mesma condi¢do, quando
comprados com seus pares com pesos normais.

Parareverter esse quadro, € importante um trabalho de prevencéo e conscientizacao,
com melhores habitos alimentares, priorizar alimentos mais saudaveis e incluir exercicios
na rotina.

“A prevencdo da obesidade & um trabalho de geragées. De pais para filhos. E uma
mudanca de toda uma cultura que envolve prazer em comer, questdes estéticas e culturais,
habitos alimentares, sedentarismo, identificacdo de transtornos do comportamento
alimentar, entre outros. O ambiente em que se vive pode influenciar positivamente ou
negativamente uma predisposi¢cao genética para obesidade. O sobrepeso e a obesidade
sdo a base para o aparecimento de muitas doencgas e que atuam de forma silenciosa muito
antes de apresentar sintomas.

“Ocorre um processo infamatoério nos 6rgéos, com sobrecarga do organismo,
€ que muitas vezes s6 apresentam sintomas quando ja ha uma doenca em
processo avangado”.

Por isso, a prevencao é sempre o melhor caminho, entendendo que manter um peso

saudavel é importante para manter a satde e evitar doencas atuais e futuras.

4.2 MEDICAMENTOS OFF LABEL

O uso off-label de um medicamento corre o risco de o médico prescrever o
medicamento. A auséncia de documentacdo de possiveis reagdes adversas ao uso da
Anvisa também pode ser qualificada como erro médico. A maior parte do uso off-label esta
correto, apenas nao é aprovado devido ao custo de fazer os testes necessarios.

Alguns casos podem nunca ser aprovados pelas agéncias reguladoras, como as
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doencas raras, onde os tratamentos medicamentosos sdo suportados apenas por séries
de casos porque raramente sdo estudados por meio de ensaios clinicos (BRASIL, 2018).

A grande maioria das pesquisas existentes mostra que mesmo uma perda de
peso modesta pode trazer enormes beneficios a satde, mesmo sem atingir um indice de
massa corporal normal. Dessa forma, perder de 5% a 10% do peso corporal pode melhorar
significativamente a presséao arterial, os lipidios no sangue e o acgucar no sangue, reduzindo
assim o risco de doencas cardiovasculares e diabetes tipo 2.

Desde que haja evidéncias confiaveis, pode ser confirmado Rigor técnico para
respaldar o uso pretendido, mesmo que esse uso seja diferente do medicamento aprovado.
Nesse sentido, alguns medicamentos tém, por exemplo, a perda de peso como desfecho
secundario e, portanto, podem ser utilizados para essa finalidade, como os seguintes
medicamentos: bupropiona, topiramato e fluoxetina (SANTOS; BELO, 2017).

O uso off-label ndo ocorre apenas em medicamentos novos, mas quando utilizamos
medicamentos ja comercializados para outros fins, os fabricantes ndo cobram taxas
adicionais de pesquisa (PAULA; MIGUEL; MIGUEL, 2014).

A razéo para a pressao pelo uso off-label é que os padrdes de melhores praticas
estdo mudando mais rapido do que o necessario para os reguladores aprovarem novos
usos ou emitirem novas orientagdes; além disso, em muitos casos, as “melhores praticas”
desenvolvidas por governos ou listas oficiais ndo sdo Beneficiando o paciente, portanto,
usando o medicamento off-label.

Medicamentos para obesidade s6 devem ser administrados com orientagcdo médica
e devem ser feitos individualmente para cada paciente, com mudancas especificas na dieta
e no estilo de vida. Essa associagado ajuda a melhorar a adesdo do paciente ao tratamento
e alcancar resultados significativos.

Deve-se lembrar que o medicamento ndo cura a obesidade, mas é projetado para
ajudar na perda de peso. O tratamento deve ser continuado somente se considerado
seguro e eficaz para o paciente em questdo. (Mancini; Halpern, 2002).

Atualmente, as op¢des medicamentosas aprovadas para o tratamento da obesidade
ndo sdo adequadas para todos os individuos. Entre os medicamentos off-label aprovados
e regulamentados pela Anvisa, o tratamento mais conhecido para a obesidade é a
sibutramina. Originalmente criado como antidepressivo, atua no sistema nervoso central,
especificamente em dois neurotransmissores, serotonina e norepinefrina. Faz os pacientes
se sentirem cheios e controla a fome.

O uso indiscriminado representa um risco muito alto para o corpo, pois dar o
medicamento a pessoas com doencas cardiacas pode levar a derrames e ataques
cardiacos, além de muitos efeitos colaterais, como boca seca, nausea, dor de estbmago,
prisdo de ventre, dificuldade para dormir, tonturas, coOlicas menstruais, dor de cabeca,
sonoléncia, alteragdes de humor e dores musculares e articulares.

E certo que para a fabricagdo e comercializacdo de medicamentos em territorio
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brasileiro é necessaria a homologacdo e registro de tais produtos por agéncia
regulamentadora, neste caso a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa).

Além disso, tem-se que o registro dos medicamentos junto ao 6rgéo regulador fica
atrelado a indicagdo de seu uso, ou seja, a sua prescricdo médica. Portanto, o uso do
medicamento registrado e sua indicagdo de uso serdo sempre respaldados pela Anvisa.

No entanto, algumas indica¢des ndo séo homologadas por estarem sendo estudados
seus efeitos e impactos nas pessoas medicadas, ou até mesmo por simplesmente nao
serem reconhecidas as indicacdes pela agéncia regulamentadora até o momento de
registro do medicamento.

Ocorre, que uma vez comercializado o medicamento, enquanto as novas indica¢des
ndo sdo aprovadas, seja porque as evidéncias para tal ainda ndo estdo completas, ou
porque a agéncia reguladora ainda as esta avaliando, é possivel que um médico ja queira
prescrever o medicamento para seu paciente.

Podem também ocorrer situagées de um médico querer tratar pacientes que tenham
uma certa condicao que, por analogia com outra semelhante, ou por base fisiopatolégica, ele
acredite possam vir a se beneficiar de um determinado medicamento ainda ndo aprovado
ou por indicagcéo ainda ndo homologada.

Neste caso se tem a ocorréncia do chamado uso de medicamento off label, ou seja,
fora das diretrizes das indicagdes homologadas para aquele farmaco pela Anvisa.

Neste sentido, depreende-se:

O uso off label do medicamento, ou seja, 0 uso ndo aprovado, que nao consta
da bula. O uso off label de um medicamento é feito por conta e risco do
médico que o prescreve, e pode eventualmente vir a caracterizar um erro
médico, mas em grande parte das vezes trata-se de uso essencialmente
correto, apenas ainda nao aprovado.

Ha casos mesmo em que esta indicagcdo nunca serd aprovada por uma agéncia
reguladora, como em doencas raras cujo tratamento medicamentoso s6 € respaldado por
séries de casos. Tais indicagdes possivelmente nunca constaréo da bula do medicamento
porque jamais serdo estudadas por ensaios clinicos.

Assim, 0 que é uso off label hoje pode vir a ser uso aprovado amanha, mas nem
sempre isso ocorrera. O que € off label hoje, no Brasil, pode ja ser uso aprovado em
outro pais. Nao necessariamente o medicamento vira a ser aprovado aqui, embora
frequentemente isso va ocorrer, ja que os critérios de aprovagédo estdo cada vez mais
harmonizados internacionalmente.

O uso de medicamento off label ndo pode ser considerado um indicador de erro
médico. Apenas reflete a falta de informagdes sobre a utilizacdo segura e eficaz de
medicamentos, muitas vezes consagrados, e ndo apenas de novos medicamentos.

Muitas vezes, o uso off label é “necessario ou desejavel”, principalmente quando nao
ha alternativas terapéuticas aprovadas para a doenga ou para a populacédo que necessita
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do tratamento (por exemplo, criangas, idosos ou gestantes). Mesmo assim, € importante
salientar que o uso de medicamentos é considerado mais confiavel quando apresenta
garantia de eficacia e seguranga comprovadas por estudos clinicos com qualidade no grau
de evidéncia. Para o uso off label de medicamentos, esta garantia ndo ocorre, fato que
expde os pacientes a riscos, por exemplo, de reacbes adversas.

Desta forma, é admissivel a utilizacdo de medicamentos de forma diversa daquela
prescrita na bula, ou seja, de forma off label. Essa admissibilidade se da por necessidade
implicita a falta de regulamentacdo e registros das novas formas de administracdo
desses remédios, bem como aos baixos subsidios dados a pesquisa de novas indicacbes
medicamentosas desses farmacos, somente restando o risco para o paciente.

Por isso, a Anvisa considera que o uso off label de um medicamento é feito por conta
e risco do médico que o prescreve, e pode eventualmente vir a caracterizar erro médico.

Na maioria das vezes trata-se de uso essencialmente correto, apenas ainda néo
aprovado. Ha casos mesmo em que esta indicagdo nunca sera aprovada por uma agéncia
reguladora, como em doengas raras cujo tratamento medicamentoso s6 é respaldado por
séries de casos. Tais indicagdes possivelmente nunca constaréo da bula do medicamento
porgue jamais serdo estudadas por ensaios clinicos.

Diante disso, profissionais de saude e agéncias reguladoras devem reunir esfor¢os
no sentido de restringir a prescricdo off label ndo fundamentada que compromete a
seguranca do paciente e representa desperdicio econdmico.

4.3 CLORIDRATO DE FLUOXETINA

A fluoxetina, um farmaco inibidor seletivo da recaptacao de serotonina - ISRS, é
um dos psicofarmacos psicotropicos mais utilizados devido a sua eficacia no tratamento
de sintomas depressivos em humanos, entretanto, os principais efeitos adversos incluem
desejo suicida e perda de apetite, o que leva a perda O peso, por isso se tornou um dos
grandes vildes das prescri¢des off-label para obesidade ou sobrepeso (NETO; et al., 2017).

A fluoxetina é um inibidor seletivo da captacdo de serotonina no cértex cerebral,
neurdnio serotoninérgico e niveis de plaquetas. Além disso, néo inibe a captacao de outros
neurotransmissores e ndo tem afinidade com os receptores adrenérgicos, muscarinicos,
colinérgicos, H1-histaminicos, serotoninérgicos ou dopaminérgicos. Notavelmente, a droga
inibiu a recaptagdo de serotonina nos terminais pré-sinapticos, o principal processo que
termina a neurotransmissao de 5-HT. (Barros, 2014).

Dessa forma, a fluoxetina bloqueia a bomba de recaptacdo de 5-HT presente nos
neurdnios pré-sinapticos, resultando em aumento dos niveis de serotonina disponiveis
para ligagdo aos receptores pés-sinapticos. O aumento da disponibilidade de serotonina
sinaptica estimula.

Numerosos receptores pos-sinapticos, subtipos de receptores 5-HT e receptores pré-
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sinapticos terminais e dendriticos, que modulam a atividade dos neurénios serotoninérgicos
-PB e a liberagéo de serotonina. (Barros, 2014).

A fluoxetina é bem absorvida ap6s administracdo oral, mas sua eficacia é reduzida
devido ao efeito de primeira passagem. concentracdo plasmatica maxima.

Ocorrendo 4 a 8 horas ap6s a administragcdo, o farmaco apresenta alta ligacao
as proteinas, aproximadamente 94%. As reag¢des adversas mais comuns associadas
a fluoxetina sdo boca seca, sudorese, anorexia, cefaleia, diarreia, sonoléncia e ins6nia
(GUIMAREES; et al, 2006).

De acordo com a literatura, geralmente sdo usadas doses mais altas (60 mg) do que
para depressao (20 mg), porque a fluoxetina parece ter um efeito relacionado a dose na
perda de peso. Uma revisdo de estudos concorda que a fluoxetina pode auxiliar na perda
de peso em curto prazo, porém, ap6s 16 a 20 semanas, alguns pacientes comeg¢am a
ganhar peso novamente e sua eficacia em longo prazo néo é clara.

Com base na literatura, estudos mostrando maiores beneficios da fluoxetina
também utilizaram aconselhamento nutricional e comportamental. A fluoxetina possui boa
farmacocinética, ou seja, ao ser administrada pela via oral, ela é rapidamente absorvida
no trato gastrointestinal, e € distribuida pelos tecidos, até que chega a seu alvo (o SNC
- Sistema Nervoso Central), efetua sua agéo, e se transforma em um produto excretavel
(metabolizacao).

Ao terminar sua tarefa, ela sai do corpo pela via renal. Os seus efeitos comegcam a
ser percebidos entre 2 a 4 semanas apoés o inicio do tratamento. Cristina Stern, professora
do Departamento de Farmacologia da UFPR, explica que o objetivo do uso da fluoxetina é
garantir a maior disponibilidade de um neurotransmissor que atua no equilibrio do humor.

De acordo com os especialistas, quando existe um diagnostico bem estabelecido,
a fluoxetina é bastante efetiva para o tratamento de varias condi¢cdes psiquiatricas e,
com o devido monitoramento, pode ser usada por longos periodos porque, em geral, €
bem tolerada. Embora os médicos reconhegam que os efeitos colaterais possam se
manifestar no longo prazo, os beneficios da medica¢do superam os seus riscos. Quanto
as desvantagens, eles apontam a prescricéo indiscriminada do medicamento, sem que
haja um diagnoéstico preciso, além da menor relacdo com o aumento de peso, quando
comparados aos outros antidepressivos.

O uso da fluoxetina, ao longo de 30 anos, ja foi bastante estudado e, assim, ela é
considerada segura, eficaz e bem tolerada quando utilizada de forma correta, principalmente
entre os adultos. Assim, a depender da doenca a ser tratada, a medicagdo pode ser usada
na infancia e na adolescéncia, e a idade minima para inicio da terapia € de 8 anos.

Os pais de criancas e jovens devem ser advertidos de que esses pacientes precisam
ser constantemente monitorados no inicio do tratamento. Isso porque o medicamento pode
induzir a ideagé@o (pensamento) de suicidio.

Em casos graves, pode ser Gtil 0 uso combinado com outro remédio que previne
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esse tipo de reacdo. Importante ressaltar que, apesar desse risco, a depresséo néo tratada
tem desenlaces piores do que esse efeito inicial.

Quanto aos idosos, eles também podem se beneficiar da fluoxetina, mas o médico
deve considerar os efeitos do farmaco junto aos possiveis outros medicamentos usados
por esses pacientes (polifarmécia). A depender do quadro, existem outras opgbes de
tratamento, com menor risco de efeitos colaterais nesse grupo.

51 JUSTIFICATIVA

As reflexbes sobre o uso de medicamentos off-label no tratamento da obesidade sé&o
de interesse de todas as partes envolvidas no processo, incluindo reguladores, médicos,
pacientes e a area farmacéutica. E importante destacar os possiveis riscos e beneficios
dessa pratica, bem como a necessidade de sua utilizagdo. Para chamar a atencéo para
o tema, este trabalho visa apontar a melhor forma de lidar com essa pratica para que a
seguranca e o bem-estar dos usuarios seja o objetivo primordial.

61 CONSIDERAGCOES FINAIS

Qualquer droga, por mais inofensiva que pareca, pode causar danos a saude. O uso
de medicamentos requer cautela, sejam os medicamentos controlados ou de venda livre.
Entre os varios riscos associados ao uso off-label, podemos citar um exemplo de overdose
de metformina para perda de peso, que leva ao acumulo de &cido latico, que diminui o pH
do organismo, desencadeando acidose latica e isso pode levar a morte.

Outros riscos igualmente importantes também foram mencionados, como efeitos
adversos graves da fluoxetina, desejo suicida que, se usado em longo prazo, pode levar a
dependéncia psicética, tolerancia e sindromes de abstinéncia.

Apresentando aumentos alarmantes de fatores de risco graves para oObito,
justificando a terapia off-label para obesidade. Os resultados deste estudo mostraram que
19,8% dos adultos brasileiros obesos se identificaram como um fator de risco significativo
para outras complicagbes relacionadas, incluindo sono, dor crénica, disturbios de saude
mental, doencas musculoesqueléticas, cardiovasculares, respiratérias, digestivas e
endocrinas combinadas.

Além do elevado niumero de obesos e do fato de outras doencgas serem exacerbadas
pela obesidade, existem apenas quatro medicamentos para tratar a obesidade. O nimero
relativamente pequeno de medicamentos para obesidade no Brasil sugere que o uso off-
label é necessario. A perda de gordura demonstrou reduzir a morbidade e mortalidade em
pacientes obesos, melhorando assim a qualidade de vida.

Foi observado que durante o tratamento da obesidade, operagdes de farmaco
vigilancia foram realizadas para monitorar essa pratica. Portanto, espera-se que isso
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contribua para a discusséo do tratamento medicamentoso off-label da obesidade.
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RESUMO: A dedicacdo das atividades
farmacéuticas ao paciente oncologico gera
o aperfeicoamento e a busca de estratégias
que possam amplificar a assisténcia
farmacéutica. A repadronizacdo do perfil de
suprimentos e guidelines farmacoldgicos de
um servigco oncoldgico day clinic, otimiza
o0 estoque e o tratamentos de tumores
com maior incidéncia, na perspectiva
transversa de reduzir custos de materiais
e medicamentos (MAT/MED) de utilizacao
restrita. Estabeleceu-se que o farmacéutico
em conjunto com a EMTA (Equipe
Multiprofissional em Terapia Antineoplasica)
revisasse o perfil de suprimentos do dltimo
quinquénio afim de formatar a selecdo dos
MAT/MED classificando-os em curva de
andlise (ABC, XYZ e 123) juntamente com a
gestao administrativa. A nova padroniza¢ao
trouxe evidéncias de eficacia, eficiéncia,
seguranca e estudos do ponto de vista
clinico e técnico dos produtos farmacéuticos.
Padronizar materiais e medicamentos
equaciona necessidades e maximiza
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oportunidades de melhoria e sustentabilidade em toda cadeia assistencial do paciente e na
robustez financeira da empresa, estabelecendo gatilhos de avaliagbes continuas.
PALAVRAS-CHAVE: Assisténcia Farmacéutica; Padronizagdo de Produtos Farmacéuticos;
Gestao de Estoque.

STANDARDIZATION OF PHARMACEUTICAL PRODUCTS IN A DAY CLINIC
ONCOLOGY SERVICE AND ITS EFFECTS FROM THE FINANCIAL AND CARE
PERSPECTIVE

ABSTRACT: The dedication of pharmaceutical activities to cancer patients generates
improvement and the search for strategies that can amplify pharmaceutical assistance.
The restandardization of the supply profile and pharmacological guidelines of a day clinic
oncology service optimizes the stock and treatments of tumors with a higher incidence, with
the transversal perspective of reducing the costs of materials and medicines (MAT/MED) of
restricted use. It was decided that the pharmacist, together with the EMTA (Multiprofessional
Team in Antineoplastic Therapy), would review the supply profile of the last five years in
order to format the selection of MAT/MED, classifying them into an analysis curve (ABC,
XYZ and 123) together with administrative management. The new standardization brought
evidence of effectiveness, efficiency, safety and studies from a clinical and technical point of
view of pharmaceutical products. Standardizing materials and medicines addresses needs
and maximizes opportunities for improvement and sustainability throughout the patient’s care
chain and the company’s financial strength, establishing triggers for continuous assessments.
KEYWORDS: Pharmaceutical Assistance; Standardization of Pharmaceutical Products;
Inventory Management.

11 INTRODUGAO

Os produtos farmacéuticos sé&o tecnologias médicas que podem proporcionar
beneficios tangiveis para uma ampla gama de condi¢cdes de salde sejam elas em estado
agudo ou crdnico. O setor farmacéutico de um pais requer ser devidamente estruturado e
gerido para fornecer a sociedade materiais e medicamentos (MAT/MED) seguros, eficazes
e de alta qualidade. O processo de gestdo de medicamentos envolve etapas sequenciais
de cinco areas de atividade principais sendo elas o registro, a selegcdo, aquisigcéo,
distribui¢c@o e uso. O controle formal e normalizado sobre todas as cinco areas de atividade
tera um impacto positivo na disponibilidade, qualidade e acessibilidade dos medicamentos,
melhorando a confiabilidade e a qualidade do servico. Neste contexto, a padronizagao
efetiva de suprimento auxilia ndo s6 a area administrativa com a diminuigdo de gastos
na aquisicdo e manutencao dos produtos em estoque, mas também a area técnica com
contingenciamento de produtos para procedimentos.

A farmacia oncologica possui uma ampla variedade de produtos tornando o
planejamento de reposicdo mais complexo haja vista que cada grupo de produtos
farmacéuticos possuem caracteristicas comerciais especificas (vendas, preco, consumo,
prazo de entrega etc.) e seus requisitos contém um alto grau de aleatoriedade. A nova
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padronizacédo trouxe evidéncias de eficacia, eficiéncia, seguranga e estudos do ponto de
vista clinico e técnico dos produtos farmacéuticos. Foi possivel também reunir informacgées
necessarias para realizar andlise da quantidade de estoque versus o valor acumulado
consumido dos produtos farmacéuticos classificados na curva ABC em conjunto com a
criticidade (método XYZ). Outrossim a repadronizacdo mostrou que alguns MAT/MED
podiam ser repostos conforme sua logistica devido classificagdo 123 e nova estruturacédo
da malha area resguardando os elos da supply chain.

Portanto o trabalho teve como foco rever o perfil de suprimentos de um servigo
de oncologia day clinic, para repadroniza¢do dos guidelines farmacoldgicos de estoque e
otimizagé@o dos tratamentos de tumores de maior incidéncia, na perspectiva transversa de

reduzir custos de MAT/MED de utilizac¢3o restrita.

21 METODOLOGIA

Estabeleceu-se que o farmacéutico em conjunto com a EMTA (Equipe Multiprofissional
em Terapia Antineoplasica) revisasse o perfil de suprimentos do Gltimo quinquénio afim
de formatar a selecdo dos MAT/MED classificando-os em curva de analise (ABC, XYZ e
123) juntamente com a gestao administrativa. Os produtos farmacéuticos foram agrupados
por semelhancga, conforme a curva ABC, que é uma estratégia baseada no teorema do
economista Vilfredo Pareto (FONSECA, 2021). Esta & uma classificacdo estatistica de
materiais e medicamentos que considera a importancia dos itens com base na quantidade
utilizada e no seu valor, permitindo controlar os MAT/MED estocados utilizando o critério de
investimento de cada item.

A classificacdo dos medicamentos quando ao grau de criticidade ou
imprescindibilidade (XYZ) também foi aplicada para realizagdo do trabalho, uma técnica
de gerenciamento de estoques bastante (til, onde ha a avaliagdo do impacto comercial de
itens especificos no servico. Esta classificagéo esta relacionada com impacto da auséncia
que determinado item causara no tratamento ou na troca por outro. Analise da criticidade
€ uma ferramenta importante para o desenvolvimento de condutas tomadores de decisao,
tornando o suprimento mais assertivo e a gestdo de estoque eficiente (MAEHLER et al,
2004).

A outra técnica de gerenciamento utilizada foi a classificagéo 123, que é semelhante
a classificacdo ABC, pois se baseada em critérios de facilidade de aquisicdo. O item 1 é
0 mais complexo, o item 2 é moderadamente complexo e o 3 é o menos complexo de ser
obtido (PONTES, 2014).

31 RESULTADO E DISCUSSAO

A EMTA atualizou os protocolos para 2022 e disponibilizou a metodologia de inclusdo
de novos itens por solicitagcéo extra-padrao, gerando a redugao de produtos farmacéuticos de
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baixa demanda e a melhoria do gerenciamento e valor de estoque perfazendo uma reducéo
aproximada de R$ 162.000,00 mensais. O processo de selegdo para uma repadronizagdo
de medicamentos para essa reducgéo, foi estruturado através da EMTA junto com gestéao
administrativa na qual a delegacao da tarefa de selecéo de medicamentos se compreende
a competéncias técnicas apropriadas e especificas a cada area.

As competéncias técnicas adequadas incluem o conhecimento atual de ensaios
clinicos e terapéuticos, reagbes adversas a medicamentos, mudancas nacionais na
morbidade e mortalidade, estudos farmacolégicos e avaliagbes de custos bem como a
disponibilidade do produto no mercado para aquisicdo. O processo como um todo também
precisa ser aberto e dinamico e que deve estar sujeito arevisdes periddicas paraacompanhar
0s avancos no tratamento e as mudangas de mercado. Além disso, uma repadronizacéo
solicita que as informacgdes sanitarias dos itens selecionados tragam robustez técnica ao
servico (DUARTE, 2021).

Os principais custos minimizados com melhoria do gerenciamento e valor de
estoque foram do Alecectinibe com R$ 45.626,38, Olaparibe R$ 32.540,00, Atezolizumabe
R$ 27.400,00, Adalimumabe R$ 16.581,72 e Decitabina R$ 15.000,00. De acordo com
Wilker (2019), uma das atividades com maior relevancia em qualquer empresa é a gestéao
de estoques, pois quando a empresa possui uma boa padronizagdo de MAT/MED e um
bom estoque, possui também seguranca, sendo baixo os riscos em suas atividades
operacionais, evitando excessos de estoque que podem ocasionar perdas em decorréncia
do alto investimento nos produtos estocados.

Agestéo de estoques tem trés objetivos principais: o primeiro deles objetiva aumentar
a qualidade do servigo ou atendimento em suprir a demanda por meio da disposicao dos
produtos em estoque. Ja o segundo, aborda reduzir custos totais do estoque, aumentando
0 giro ou reduzindo o investimento em estoque, proporcionando assim reducao em seus
custos. O terceiro, objetiva melhorar a qualidade operacional de toda cadeia de suprimentos,
desde a aquisicdo até a destinagao final, através da reducao de custos (WILKER, 2019).

A repadronizacdo de produtos farmacéuticos possibilita a equipe multiprofissional
procedimentos para avaliar e selecionar os itens, os protocolos de orientacdo para
utilizacdo e a descricéo das regras que colaboram para o sucesso do processo. Além disso
é importante que, baseado na lista de medicamentos padronizados, haja um processo
de educacgédo farmacologica dos profissionais de saude da instituicdo, induzindo reflexao
critica acerca da sua escolha e utilizagédo (DUARTE, 2021).

41 CONCLUSAO

O conhecimento dos custos que subsidia um tratamento oncoldgico é capital para
entender como melhor direcionar os recursos com maior eficiéncia e beneficio clinico.
Padronizar MAT/MED equaciona necessidades e maximiza oportunidades de melhoria
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e sustentabilidade em toda cadeia assistencial do paciente e na robustez financeira da
empresa, estabelecendo gatilhos de avaliagdes continuas. O modelo de avaliagcdo continua
de estoque é uma forma de manutencao onde o intuito é gerenciar os itens padronizados
que possam estar obsoletos e que agregam custas ao setor tido como coragéo do hospital.

O planejamento e controle de custos sdao mecanismos que podem garantir a
sobrevivéncia das instituicbes uma vez que, os tratamentos médicos onerosos, dificulta
o exercicio profissional da medicina. A acéo de planejamento vai além de um inventéario
pois ajuda a prenunciar as demandas e subsidia-las. Manter o controle de estoque € o
objetivo principal e estratégico do planejamento, haja vista que tanto a falta quanto o
excesso refletem em uma geréncia ineficaz de recursos. A repadronizag@o oportuniza que
se reduza excessos de itens com pouca rotatividade e que ndo se tenha um estoque alto
tanto em MAT/MED quanto em valor monetéario. Neste contexto, surge a importancia do
gerenciamento dos estoques de medicamentos pela farmacia de servigos de oncologia day
clinic.
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RESUMO: Dentro do sistema de salde,
0 papel do farmacéutico se faz cada vez
mais importante, ja que possui capacidade
de melhoria no tratamento dos pacientes
gracas ao seu amplo conhecimento em
diversas areas; porém, é notavel que sua
potencialidade ainda ndo é plenamente
aproveitada. Nesse sentido, no ano de
2020, o Conselho Regional de Farmécia
de Minas Gerais (CRF/MG) regulamentou
a criacdo de consultérios farmacéuticos,

Data de aceite: 01/11/2023

um marco que foi seguido em 2022 pelo
Conselho Federal de Farméacia (CFF),
possibilitando a atua¢do dos farmacéuticos
em consultérios de todo o pais. Tal iniciativa
teve impacto direto na cidade de Alfenas-
MG, ao passo em que seis consultorios
foram implementados no ambito do Sistema
Unico de Saude (SUS) e no Centro de
Atencao Psicossocial (CAPS) local. Durante
as consultas farmacéuticas, os académicos
envolvidos no projeto desempenham
um papel fundamental, pois conduzem
0 acompanhamento farmacoterapéutico,
promovem a educagdo em saude e
realizam rastreamentos de salde, além
de eventuais visitas domiciliares. As
consultas farmacéuticas séo agendadas
previamente e, durante esses encontros,
0s académicos, acompanhados por um
professor orientador, prestam atendimento
aos pacientes. Ao longo desse periodo,
foram realizadas cerca de 800 consultas
de acompanhamento farmacoterapéutico e
900 rastreamentos em saude. Dessa forma,
0 objetivo primordial desses servigos foi
garantir que os pacientes recebessem um
tratamento medicamentoso necessario,
eficaz e seguro, exercendo um papel de
grande relevancia no ambito do sistema
publico de salude municipal, ndo apenas
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preenchendo uma lacuna no servico, mas também contribuindo de maneira substancial para
a oferta de cuidados de saude de qualidade na comunidade.

ABSTRACT. “Pharmaceutical Offices at SUS - Alfenas”. Within the health system, the role of
the pharmacist is becoming increasingly important, as they have the ability to improve patient
treatment thanks to their extensive knowledge in different areas; however, it is notable that its
potential is not yet fully utilized. In this sense, in 2020, the Minas Gerais Regional Pharmacy
Council (CRF/MG) regulated the creation of pharmaceutical offices, a milestone that was
followed in 2022 by the Federal Pharmacy Council (CFF), enabling pharmacists to work in
offices across the country. This initiative had a direct impact on the city of Alfenas-MG, while
six clinics were implemented within the scope of the Unified Health System (SUS) and the
local Psychosocial Care Center (CAPS). During pharmaceutical consultations, the academics
involved in the project play a fundamental role, as they conduct pharmacotherapeutic
monitoring, promote health education and carry out health screenings, in addition to
occasional home visits. Pharmaceutical consultations are scheduled in advance and, during
these meetings, academics, accompanied by a faculty advisor, provide care to patients.
Over this period, around 800 pharmacotherapeutic monitoring consultations and 900 health
screenings were carried out. Thus, the primary objective of these services was to ensure that
patients received necessary, effective and safe medication treatment, playing a very important
role within the municipal public health system, not only filling a gap in the service, but also
contributing to substantial way to provide quality healthcare in the community.

INTRODUCAO

A atencéo primaria a saude (APS) se trata da porta de entrada preferencial para os
usuarios do Sistema Unico de Saude (SUS) e caracteriza-se por desenvolver estratégias
para os cuidados primarios ao paciente, em busca de maior prevengao e resolutividade
nas agbes de saude. No ambito da APS, é possivel reafirmar a importancia da insergéo do
farmacéutico nesta pratica, de maneira vinculada ao cuidado farmacéutico conseguindo
auxiliar e beneficiar os pacientes, com a¢des que enfatizam o autocuidado, educagéo em
saude, promocgéo da saude e potencializando intervencdes precoces (BARROS, 2019).

O farmacéutico, por muito tempo, teve sua pratica profissional desvencilhada ao
cuidado em saude, sendo diversas vezes negligenciado. Assim, as transformagdes no
cenario histoérico, no que se refere aos modelos de produgéo e as consequéncias dessas
transformacgbes nos desenvolvimentos da grade curricular académica, influenciaram no
surgimento de um profissional centrado apenas no medicamento, ou seja, com um perfil
tecnicista, distante do paciente, limitado e segregado da equipe multiprofissional (SOUZA,
2018; NICOLLET; ITO, 2017; BRASIL, 2014).

Devido a insatisfacao desse cenario, em 1960, surgiu um movimento denominado
“Farmacia Clinica”, desencadeado por estudantes e professores da Universidade de Séo
Francisco, nos Estados Unidos, com a finalidade de aproximar o profissional farmacéutico
ao paciente e a equipe assistencial, de maneira que pudesse desenvolver suas habilidades
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referentes a terapia medicamentosa (CRUZ; QUEIROZ; SOLER, 2020; MENEZES, 2000).

A farmacia clinica, definida como uma especialidade da area de farméacia na qual
o farmacéutico clinico promove o Uso Racional Dos Medicamentos (URM) através da
prestacéo de servicos ao paciente, tem a finalidade de melhorar a farmacoterapia e prevenir
doencas. Dessa forma, entende-se como uma nova maneira do profissional farmacéutico
se relacionar com o paciente, proporcionando uma relagéo de confianca e promovendo
qualidade de vida para este (ROCHA; GIOTTO, 2020; CFF, 2013).

A consulta farmacéutica com acompanhamento da farmacoterapia pode ser uma
fonte de informacdes para pacientes, médicos e equipe multiprofissional de saude, na qual
o farmacéutico tem a oportunidade de instigar direta ou indiretamente o paciente, devendo
intervir no processo saude/doenca, apresentando alternativas para o uso de terapias com
medicamentos e desenvolvendo seu trabalho na producédo de cuidado as pessoas. O
consultério trata-se de um espaco reservado dentro da drogaria e ou farmacia para que
o farmacéutico possa realizar a anamnese sobre 0 que enfermo esta ingerindo, orientar
e ouvir os pacientes com relagdo a forma de tomar os medicamentos e seu processo de
mudanca e adaptacéo clinica (CARVALHO, 2017; DE PAIVA, 2021).

Devido a acessibilidade ao paciente, o farmacéutico exerce um papel muito
importante nas informacdes prestadas. Os servigos farmacéuticos clinicos tendem a
ser mais efetivos em pacientes que apresentam maior tendéncia para a ocorréncia de
problemas da farmacoterapia. A adesdo ao tratamento é uma das grandes dificuldades
para o sucesso da farmacoterapia, diante disso a consulta farmacéutica se faz necessaria
para que o paciente adquira qualidade de vida. A consulta farmacéutica é considerada
hoje, uma porta de entrada para fidelizar o servico com o paciente, promovendo o vinculo
e obtendo resultados muito positivos, tanto para a gestéo, quanto para o profissional e
paciente. A implantagdo de consultas farmacéuticas vem proporcionando a realizacao de
um atendimento mais humanizado ao paciente, 0 que consequentemente permite gerar
valorizagéo profissional, maior adesao e eficacia aos tratamentos recomendados (SILVA,
2018; CANTO, 2016; HUSCZCZ, 2018; LOPES, 2017).

Em suma, as atividades desenvolvidas pelos farmacéuticos clinicos representam
um importante papel na promog¢ao do uso racional de medicamentos, assegurando que 0s
pacientes recebam a farmacoterapia adequada, além de minimizar os riscos de desfechos
desfavoraveis da farmacoterapia e reduzir os custos (VASCONCELQOS, 2016).

Diante do exposto, o objetivo deste artigo &€ beneficiar diretamente a populagdo no
geral, além de monitorar as necessidades de adequacgéo para melhorar os resultados dos
tratamentos medicamentosos, ja que o farmacéutico atua com foco integral no paciente
como um todo, ndo apenas para gerir sua condicao de saude. Também, visto que o projeto
abrange uma comunidade universitaria, tem o objetivo de contribuir diretamente para a
formacgéo académica e profissional dos discentes que nele atuam.
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MATERIAIS E METODOS

Este projeto é vinculado ao Programa de Extensdo Nucleo de Atencao Farmacéutica
da Universidade Federal de Alfenas/MG (NAFAU) e mantém acgbes continuadas desde
2018, com o objetivo de melhorar a qualidade de vida dos pacientes e contribuir com o
Sistema Unico de Saude (SUS) da cidade, evitando sobrecarga e gastos desnecessarios
com complicagdes decorrentes do uso de medicamentos e suas possiveis interacoes.

Através da implantagdo do Consultério Farmacéutico na Central de Distribuicdo
de Medicamentos (CDM) de Alfenas em 2018, foi possivel disseminar essa pratica em
outros estabelecimentos de salde da cidade. Atualmente, além da CDM, seis unidades
de saude de Alfenas prestam atendimento para pacientes do SUS e contam com servigco
de Consultério Farmacéutico. Dentre eles, estao a Farmacia Universitaria da Unifal-MG,
a Unidade Basica de Saude (UBS) Primavera, a UBS Boa Esperanca, o Ambulatério Dr.
Plinio Coutinho, o Centro de Apoio Psicossocial (CAPS) e o Ambulatério Aparecida, cujos
atendimentos sao realizados de segunda a sexta, em dias e horéarios especificos para
funcionamento de cada unidade.

Com relagéo a atuacédo dos consultérios, o publico-alvo dos servigos prestados
pelo projeto é constituido por pacientes de diversas faixas etarias, mas em sua maioria de
idosos, e que apresentam mais de uma doenca crénica. Por conta dessas comorbidades,
geralmente o paciente faz uso de variados medicamentos e classes medicamentosas,
condicdo denominada de polifarmacia, cuja orientacdo de um farmacéutico é muito
importante tanto para sua seguranc¢a, quanto para que tenha um tratamento eficaz. Assim,
para que o atendimento seja realizado, os pacientes se dirigem ao projeto através de
busca ativa - por um convite dos membros do NAFAU -, por meio de encaminhamento
realizado pelos médicos das Unidades Basicas de Saude Municipais ou até mesmo pelos
funcionarios da Unidade, no momento da entrega dos medicamentos, propicios para que
surjam duvidas quanto ao uso, principalmente de psicotrdpicos e insulinas.

Para iniciar o cuidado farmacéutico com esse paciente, durante a primeira consulta
€ realizada a anamnese, coletando dados da historia farmacoterapéutica do paciente,
queixas em relacdo aos medicamentos, dados de exames laboratoriais, habitos de vida
e de alimentagéo, além dos medicamentos em uso. E feito também o rastreamento em
saude, através da andlise da presséo arterial, glicemia capilar, peso, altura e circunferéncia
abdominal.

Entdo, apbs conhecer o paciente e seus habitos de vida, inicia-se um processo
de estudo do caso, no qual os discentes em conjunto com os professores, estudam e
avaliam o caso, propondo uma intervencdo para garantir um tratamento seguro e eficaz,
para enfim ser relatado ao paciente em um segundo encontro. Vale ressaltar que as
intervencdes farmacéuticas ndo consistem apenas de a¢des que visam a resolucdo dos

Problemas Relacionados a Medicamentos (PRMs), mas também de a¢bes de educacao
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sanitaria - aconselhamento sobre héabitos higiénico dietéticos -, utilizando como ferramenta
a comunicagao oral e/ou escrita e, caso necessario, avalia-se a intervencdo junto a outros
profissionais da saude, como médicos, nutricionistas e fisioterapeutas.

Ao final, a avaliag@o dos resultados das intervengbes farmacéuticas é realizada em
um terceiro encontro ap6s periodo pré-estabelecido com cada usuério, verificando se os
PRMs foram resolvidos ou néo; para tanto, utiliza-se a ficha de intervengéo farmacéutica
do Método Dader.

Em suma, nos consultérios sdo oferecidos servigcos como rastreamento em saude,
que permite a identificacdo de alguma doenca ou condicéo de saude que o paciente nao
tenha ainda apresentado os sintomas claros, ou que tenham chances de desenvolvé-
los; educacdo em saude, que tem por objetivo o desenvolvimento da autonomia e
também fazer com que o paciente tenha responsabilidade com a prépria doencga, ou
seja, o empoderamento desse paciente frente a sua condigcdo de saude; conciliacdo de
medicamentos, ja que alguns pacientes passam por diferentes médicos e especialidades,
sendo preciso conciliar todas essas prescricées para prevenir erros de medicagéo; revisao
da farmacoterapia, na qual é feita uma analise critica e estruturada sobre os medicamentos
em uso pelo paciente com relagéo a real necessidade de cada um deles no seu tratamento;
e acompanhamento farmacoterapéutico, através da gestdo da farmacoterapia com objetivo
otimizar o tratamento medicamentoso, buscando atender os requisitos de necessidade,
efetividade, seguranca e adeséao de cada medicamento.

RESULTADOS

Entre o segundo semestre de 2022 e o primeiro de 2023, foi contabilizado um total
de 871 atendimentos farmacéuticos em consultérios no SUS de Alfenas-MG, distribuidos
entre seis unidades de saude. Vale ressaltar que 46,15% se restringiram ao servico ofertado
na Farmacia Universitaria da Unifal-MG, tendo em vista que é o local de maior acesso ao
publico e com um fluxo consideravel de pacientes diariamente. Tais valores podem ser
encontrados na Tabela 1.

Local da consulta farmacéutica Numero de atendimentos (%)

Farmacia Universitaria 402 46,15
CDM 283 32,50
Ambulatério Aparecida 62 7,12
UBS Primavera 49 5,62
Ambulatério Dr. Plinio Coutinho 46 5,28
UBS Boa Esperanca 29 3,33
TOTAL 871 100

Tabela 1 — Numero de consultas farmacéuticas realizadas entre julho de 2022 e agosto de 2023
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Dentre esses servigcos, a consulta farmacéutica foi a de maior procura e realizacao,
seguido pelo rastreamento em salde, que envolvia a busca por condicbes ainda nao
diagnosticadas do individuo, sendo pertinente prescrever medidas de prevencdo ou
encaminhamento dos casos suspeitos a outros profissionais de saude para a conclusao
do diagnostico. Porém, tendo em vista a dinamicidade de tal servigo, ndo foram todos os
estabelecimentos de saude que incluiram a pratica no dia a dia. Tais dados estao melhor
detalhados na Tabela 2.

Local Consulta farmacéutica Rastreamento em satde
Farmacia Universitaria 402 80

CDM 283 15

Ambulatério Aparecida 62 376

UBS Primavera 49 2

Ambulatério Dr. Plinio Coutinho 46 483

UBS Boa Esperanca 29 0

Tabela 2 — Servicos ofertados nas unidades de satde do SUS de Alfenas-MG entre o segundo
semestre de 2022 e o primeiro de 2023

Ademais, partindo do principio de que a Farmacia Universitaria apresentou um
fluxo maior de pacientes que passaram por consulta farmacéutica, houve um nimero
maior de servicos ofertados, se comparado as demais unidades de saude, tais como
acompanhamento farmacoterapéutico, manejo de problema de salde autolimitado, gestéo
da condicdo de saude, revisdo da farmacoterapia, educagcdo em saude, conciliagcdo de
medicamentos e rastreamento em saude (Grafico 1).

Vi

3% 39
® Acompanhamento farmacoterapéutico = Manejo de problema de saide autolimitado
= Gestdo da condi¢io de saide Revisdo da farmacoterapia
® Educacdo em saide m Conciliagio de medicamentos

m Rastreamento em satide

Gréfico 1 — Servigos ofertados na Farmacia Universitaria da Unifal-MG
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Em suma, € importante ressaltar que nao foi possivel intervir em todos os pacientes
que demonstraram Reacdes Adversas a Medicamentos ou Problemas Relacionados aos
Medicamentos, pois alguns fatores interferiram como a néo aceitagdo da intervencgéo por
parte do paciente. As intervengcbes farmacéuticas realizadas foram em sua maioria na
forma verbal farmacéutico-paciente-médico, seguida por farmacéutico-paciente, escrita
farmacéutico-paciente e escrita farmacéutico-paciente-médico. Todos os pacientes (100%)
receberam aconselhamento farmacéutico (orientacdo sobre medidas higiénico-dietéticas
e educacéo sanitaria) de acordo com o problema de salde apresentado através de
comunicacao verbal ou escrita. Foram desenvolvidos materiais educativos com informacgées
a respeito das enfermidades hipertensao e diabetes mellitus que foram distribuidos aos

pacientes.

DISCUSSAO

Hoje, a consulta farmacéutica é considerada uma porta de entrada para fidelizar o
servico com o paciente, promovendo o vinculo e obtendo resultados muito positivos, tanto
para a gestao, quanto para o profissional e paciente. O servico de clinica farmacéutica
atende as necessidades dos usuarios relacionadas aos medicamentos de forma integrada,
continua, segura e efetiva, visando a obtencéo de resultados terapéuticos concretos
(CORRER et al., 2011; 2013).

Na Atencéo Bésica a Saude, a Atencdo Farmacéutica operacionaliza-se por meio
da criacdo de servigos de clinica farmacéutica, pratica que permite ao farmacéutico o
gerenciamento integrado de toda farmacoterapia, gerando um controle mais eficaz das
doencgas, maior seguranca para o paciente e contribuindo para a melhoria na sua qualidade
de vida (BRASIL, 2012). Anteriormente, os profissionais estavam muito mais inseridos
nos servicos de gerenciamento dos medicamentos e pouco envolvidos com o cuidado do
paciente diretamente (BRASIL, 2014).

Um dos objetivos da consulta farmacéutica é de realizar intervengdes, gerando
beneficios clinicos, principalmente na diminuicéo de prescricdes inapropriadas, prevencao
de problemas relacionados a medicamentos (KHEIR et al., 2014), resolugcéo de problemas
de condigbes clinicas ndo tratadas ou medicamentos desnecessarios e prevencao de
reacOes adversas a medicamentos (SILVA, 2015). Fato este € comprovado ao passo em
que, no cenario da Farmacia Universitaria da Unifal-MG, além dos pacientes passarem por
todas as etapas da consulta farmacéutica no que diz respeito a anamnese, abrangeram
também os demais servigos farmacéuticos, colocando suas condi¢cbes de saude como
objetivo principal de cada orientagé@o e/ou intervengao.

Percebe-se que a maioria dos usuarios receberam orientacdo farmacéutica,
demonstrando a importancia da atuacdo clinica do farmacéutico frente aos sinais e

sintomas identificados na anamnese ou através de queixas do préprio paciente na consulta.
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Esse fato reforca a contribuicdo que o profissional apresenta no contexto da assisténcia
a saude (ASSUN(;AO et al., 2022). Dessa forma, analisando os valores dos numeros
de atendimentos da Tabela 1, é possivel afirmar a importancia do farmacéutico frente a
condicao de saude do paciente, ja que suas orientacdes norteiam um tratamento adequado
e com foco na sua dinamicidade e autonomia. Ademais, a possibilidade de rastreamento
em saude, como demonstrado na Tabela 2, acarreta em inUmeros beneficios ao paciente e
ao sistema de saude, visto que € uma pratica capaz de identificar possiveis complicacdes
no quadro de saude do paciente, além de prevenir interna¢des ou gastos que poderiam ser
evitados.

CONCLUSOES

O presente trabalho demonstra que é possivel concluir que o funcionamento dos
consultérios farmacéuticos nas unidades do SUS beneficia diretamente a populacéo, ja
que os farmacéuticos auxiliam individualmente os pacientes no autocuidado e organizacéo
dos medicamentos, bem como no monitoramento das necessidades de adequacgéo para
melhorar os resultados dos tratamentos medicamentosos.

Além disso, o projeto contribui diretamente para a formagéo académica e profissional
dos discentes que nele atuam, pois quanto mais o aluno tiver acesso a conteudos focados
na area clinica e no contato direto com os pacientes, mais proximo estara de ter um perfil
adequado para contribuir com a saude da populagao.
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RESUMO: Introdugao: Historicamente,
a depressdo é uma doenca recorrente e
crbnica, com uma prevaléncia global de
aproximadamente 5%. Durante a pandemia,
a taxa de depressdo aumentou para 25%,
tornando-se a 4% doenga ocupacional
mais comum. O tratamento mais utilizado

Data de aceite: 01/11/2023

para a depressdo sdo os antidepressivos
(ADs), que atuam no sistema nervoso
central, aumentando a disponibilidade de
neurotransmissores. No entanto, o uso
prolongado de ADs tem sido associado a
possiveis comorbidades como diabetes,
hipertensdo, doengas cardiovasculares,
dislipidemia e obesidade. Apesar do
crescente consumo de antidepressivos,
a pesquisa sobre os riscos a longo prazo
é limitada, tornando a revisdo de estudos
essencial para a compreensdo dessas
questdes. Metodologia: Trata-se de uma
revisdo de literatura do tipo integrativa
usando como base a metodologia de
Mendes et al, 2008. As buscas dos
materiais académicos foram realizadas nas
plataformas PUBMED e BVSALUD nos
periodos 2000 a 2022. Discursao: Nosso
estudo avaliou de forma geral a classe dos
antidepressivos observando a relagdo com
0 aumento das comorbidades sugeridas. E
importante destacar que cada comorbidade
foi avaliada de forma individualizada para
facilitar o entendimento, mas isso nao anula
os efeitos que uma pode ter em relagao
a outra. Alguns autores apresentaram
informacdes  sugerindo a influéncia
positiva dos ADs sobre as comorbidades,
diferentemente de outros que além de
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negarem essa relacdo sugeriram efeitos benéficos. Resultados: Foram encontrados
2.328 artigos ap6s a pesquisa com os descritores selecionados. ApoOs aplicar critérios de
elegibilidade, 45 artigos foram pré-selecionados por titulo. Apos leitura dos resumos, 34
artigos foram excluidos, restando somente 11 artigos que foram utilizados na construgéo
desta revisdo. Conclusao: Identificamos limitacdes nas aplicagbes praticas, por fatores
nao controlaveis, levando a conclusdes inconsistentes. A divergéncia entre as pesquisas
evidencia deficiéncia nos estudos recentes.

PALAVRAS-CHAVE: Antidepressivos; Uso prolongado; Saude; Depressao.

HEALTH RISKS CAUSED BY PROLONGED USE OF ANTIDEPRESSANTS.

ABSTRACT: Introduction: Historically, depression is a recurrent and chronic illness, with
a global prevalence of approximately 5%. During the pandemic, the rate of depression
increased to 25%, making it the 4th most common occupational illness. The most commonly
used treatment for depression is antidepressants (ADs), which act on the central nervous
system, increasing the availability of neurotransmitters. However, prolonged use of ADs has
been associated with possible comorbidities, such as diabetes, hypertension, cardiovascular
diseases, dyslipidemia, and obesity. Despite the increasing consumption of antidepressants,
research on long-term risks is limited, making reviewing studies essential to understanding
these issues. Discussion: Our study generally evaluated the class of antidepressants,
observing the relationship with the increase in suggested comorbidities. It is important to
highlight that each comorbidity was assessed individually to facilitate understanding, but
this does not negate the effects that one may have in relation to the other. Some authors
presented information suggesting the positive influence of ADs on comorbidities, unlike others
who, in addition to denying this relationship, suggested beneficial effects. Methodology:
This is an integrative literature review using as a basis the methodology of Mendes et al,
2008. The searches for academic materials were carried out on the PUBMED and BVSALUD
platforms from 2000 to 2022. Results: 2,328 articles were found after search with selected
descriptors. After applying eligibility criteria, 45 articles were pre-selected by title. After
reading the abstracts, 34 articles were excluded, leaving only 11 articles that were used in
the construction of this review. Conclusion: We identified limitations in practical applications,
due to uncontrollable factors, leading to inconsistent conclusions. The divergence between
research highlights deficiencies in recent studies.

KEYWORDS: Antidepressants; Prolonged use; Health; Depression.

11 INTRODUGAO

A depressédo € um transtorno mental que afeta profundamente a sadde cognitiva e
fisica de um individuo, resultando em uma falta de pensamentos positivos, desinteresse
nas atividades, baixa autoestima e sentimentos de tristeza profunda (Quevedo et al, 2019).
A Organizagdo Mundial da Saiude (OMS) define a depressdo como um transtorno comum
que prejudica as atividades diarias, afetando a capacidade de trabalhar, estudar, dormir
e se relacionar com os outros. Em 2015, a OMS estimou que mais de 350 milhdes de
pessoas no mundo sofriam de depresséo, o que correspondia a cerca de 5% da populagéo
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global (OMS, 2015). No entanto, em 2022, durante a pandemia do COVID-19, novos dados
da OMS revelaram que a prevaléncia da depressdo aumentou para 25%, tornando-se a
quarta doencga ocupacional mais comum (OMS, 2022).

No final da década de 50, as drogas antidepressivas ganharam destaque devido
ao avango nas pesquisas, desempenhando um papel fundamental no tratamento e
no entendimento dos transtornos depressivos (Moreno et al, 1999). Isso resultou em
um aumento significativo na prescricdo de antidepressivos (ADs), que se tornaram os
medicamentos mais prescritos globalmente (Sandok et al., 2019). Os ADs atuam no sistema
nervoso central, aumentado ou potencializando neurotransmissores como a dopamina,
serotonina e noradrenalina, influenciando positivamente as alteracbes desejadas para o
tratamento (Oliveski et al., 2022).

Os ADs séao classificados de acordo com sua estrutura quimica e propriedades
farmacologicas, incluindo inibidores da monoaminoxidase (IMAO), inibidores nao seletivos
de recaptacdo de monoaminas e inibidores seletivos da recaptag¢do de serotonina, entre
outras classes (Moreno et al., 1999). Este estudo aborda os efeitos dos ADs na salde a
longo prazo de maneira ampla, sem determinar uma Unica classe.

A depressdo é uma condigdo desafiadora de se tratar e muitas vezes requer
tratamento terapéutico de longo prazo para obter melhorias clinicas visiveis. Portanto, a
associagao entre o uso continuo de ADs e a saude a longo prazo tem sido objeto de estudo.
Pesquisas investigaram a relagdo entre o uso prolongado de ADs e comorbidades como
Diabetes Mellitus (DM), Hipertenséo Arterial Sistémica (HAS), Doencas Cardiovasculares
(DCV), Dislipidemia (DLP) e Obesidade, buscando compreender se ha um aumento na
incidéncia dessas condigdes em pacientes tratados com estes medicamentos (Bansal et
al., 2022).

O consumo de antidepressivos tem aumentado, e a OMS destaca o crescimento
rapido do uso desses medicamentos em varios paises. Isso levanta preocupacdes sobre
0s possiveis riscos a saude associados ao uso excessivo de ADs. No entanto, a pesquisa
sobre esse tépico tem sido limitada devido a obstaculos significativos. Portanto, o objetivo
desta revis@o € reunir e elucidar os dados disponiveis sobre essa questao, visando fornecer
informacgdes ao publico em geral.

21 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao de literatura integrativa. Como autor suporte da metodologia
a ser trabalhada usaremos as bases de Mendes et al.,, 2008. Para o desenvolvimento,
foi criado a seguinte pergunta norteadora: “Quais s@o os riscos do uso, a longo prazo,
desses farmacos associados a potencializagdo de comorbidades (como diabetes mellitus,
hipertenséao e doencas coronérias, dislipidemia e obesidade) que afetam muitas pessoas?”

Os dados selecionados foram criteriosamente coletados de artigos cientificos e livros
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de bases de dados como: PUBMED, BVSALUD. O critério de incluséo seguiu a escolha dos
artigos nos idiomas portugués, inglés e espanhol, os materiais que apresentavam titulo,
resumo coerente e corpo escrito com o tema proposto, datados de 2000 a 2022 e com base
nos descritores a seguir. Na busca foi utilizado o descritor do tipo Desc “antidepressivos
(antidepressants)” juntamente com o operador booleano “AND” e os demais descritores
de forma individual “hipertensdo (hypertension)”, “diabetes mellitus (diabetes mellitus)”,
“doencas cardiovasculares (cardiovascular diseases)”, “uso prolongado (prolonged use)”,
“dislipidemia (dyslipidemia)” e “obesidade (obesity)”.

Todas as partes para o levantamento dos resultados e discussdes desta revisédo
integrativa, pergunta norteadora; pesquisa; selecdo e avaliagcdo, estdo descritos no
fluxograma que pode ser verificado na figura 1.

PESQUISA

Base de dados: SELECAO

PubMed, BVSalud.
Leitura de titulo,

ELABORA{;JEO gesgritoms: leitura de AVALIACAO
DA PERGUNTA ntidepressivos, resumo, leitura Andlise final
NORTEADORA :> depressdo, :> completa do :> do contetido.

diabetes  mellitus, artigo, criterios

doencas de inclusdo, ano

cardiovasculares, da publicacgo.

dislipidemia e

obesidade.

Figura 1 - Fluxograma de Desenvolvimento de Revisdo.

Fonte: Autoria prépria, 2023

31 RESULTADOS

Foram encontrados 2.328 artigos ap6s a pesquisa realizada utilizando os descritores
selecionados inseridos nas plataformas disponiveis, podemos destacar que a quantidade
foi abaixo do esperado devido a relevancia do tema proposto, sendo assim 1.831 da
PUBMED e 497 da BVSALUD. Foi aplicado o critério de elegibilidade em todos os artigos
encontrados para a posterior aceitacao, de todos os artigos catalogados somente 45 foram
pré-selecionados de acordo com o titulo do trabalho.

A partir deste ponto iniciou o trabalho de leitura dos resumos com o objetivo de
compreender o contetdo dos trabalhos, apoés a leitura foram excluidos 34 artigos. A fim de
confirmar o uso dos 11 restantes, foi iniciado a leitura total do texto com a criteriosa analise
do material, por fim, foram aceitos e selecionados para integrar a base deste estudo de
revisao literaria.

Todo material de estudo foi separado por comorbidade que estamos buscando de
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forma mais isolada, sendo assim ficamos com: 3 artigos associados a diabetes mellitus,
5 artigos associados a doencas cardiovasculares, 2 artigos associados a hipertenséo e
2 artigos associados a obesidade e dislipidemia. Diante disso, seguindo todo caminho do
fluxograma para desenvolver essas escolhas que estdo expressos na figura 1.

Toda estrutura citada acima sobre a coleta dos materiais nas bases de dados,
verificag@o de titulos e leitura dos seus respectivos resumos, como também apés isso a
leitura completa e aplicacéo de todos os critérios de inclusdo com finalidade de obtencao
dos resultados necessarios para evolugao desta revisao, podem ser visualizados na figura
2.

Total de Periodicos Foram aplicades os
Identificados em descritores  junto  ao
Bases de dados: S operador booleano
PubMed: 1.831 e “AND”, de forma

Bvsalud: 497. individualizada.

(n = 45)

q Leitura completa dos
artigos.

Composicio da amestra final (n _
=11}

Figura 2 - Fluxograma de Pesquisa.

Fonte: Autoria propria, 2023

Apos a realizacdo da pesquisa, informacdes foram extraidas dos artigos quanto
a sua identificacao, titulo, objetivos de pesquisa e citagdo dos autores, e estdo sendo
apresentadas no Quadro 1. A fonte de cada estudo esta devidamente referenciada.
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AUTORES E ANO

TiTULO

OBJETIVO

CONCLUSAO

BANSAL, Narinder;
HUDDA, Mohammed,;
PAYNE, Rupert A.;
SMITH, Daniel J.;
KESSLER, David;
WILES, Nicola (2022).

Uso de antidepressivos
e risco de resultados
adversos: estudo
de coorte de base
populacional.

O estudo realizado
teve como objetivo
investigar a
associacao do uso de
antidepressivos com 0s
eventos adversos.

O presente artigo
revela a associacao
positiva sobre o0 uso

a longo prazo dos
antidepressivos com

aumento dos eventos
cardiovasculares,
mas ressalta efeitos
de reducéo no risco
de desenvolvimento
de diabetes mellitus e
hipertensao.

ANDERSON, Frank;
SCHADE, René;
SUISSA, Samy;

GARBE, Edeltraut
(2009).

Uso a longo prazo de
antidepressivos para
depressao Disturbios
e o risco de Diabetes
Mellitus.

Esse artigo teve como
objetivo avaliar o risco
de desenvolvimento
da diabetes mellitus
associado ao uso
de antidepressivos
e examinar se ha
influéncia pela duragao
do tratamento.

O estudo constatou
que houve risco
elevado para o
desenvolvimento da
diabetes pelo menos
em doses diarias
moderadas e altas.

PAN, A.; SUN, Q.;
OKEREKE, O. |;
REXRODE, K. M.;
RUBIN, R. R.; LUCAS,
M.; WILLETT, W. C.;
MANSON, J. E.; HU, F.

Uso de medicacéo
antidepressiva e risco
de diabetes tipo 2:
resultados de trés
coortes de adultos nos
EUA.

Avaliar um potencial
de associacao
positiva entre o

uso de medicagao
antidepressiva e a
incidéncia de diabetes

Os resultados
encontrados sugerem
uma elevacgéo no risco

de acometimento
dessa doenca por
parte dos usuarios da

Henning; FRANCO,
Oscar H.; HOFMAN,
Albert; STRICKER,
Bruno H.; VISSER,
Loes E (2015).

miocardio em adultos
de meia-idade e

idosos: um estudo de

caso-controle pareado.

B (2011). mellitus. medicacao.
NOORDAM, Raymond;
AARTS, Nikkie; . 8 Os achados revelaram
LEENING, Maarten Useorg i:ggciiﬁ?gﬁ(s)sggos Investigar a associacao uma taxa de risco
J. G.; TIEMEIER, de qualquer menor para infarto

antidepressivo com e
a ocorréncia de infarto
agudo do miocardio.

agudo do miocéardio

em pacientes com
uso frequente de
antidepressivos.

JUANG, Hsiao-Ting;
CHEN, Pei-Chun;
CHIEN, Kuo-Liong

(2015).

Uso de antidepressivos
e o risco de recorréncia
de AVC: relatorio
de um estudo de
coorte representativo
nacional.

Avaliar a recorréncia
de acidente vascular
cerebral (AVC) em
pacientes com uso
prolongado dos
antidepressivos.

Os dados descobertos
e analisados foram
associados a um
risco aumentado de
recorréncia nos casos
de AVC nos pacientes
que fizeram uso de
antidepressivos a longo
prazo.

KIM, Jae-Min;
STEWART, Robert;
LEE, Yong-Seong;

LEE, Hee-Joon; KIM,
Min Chul; KIM, Ju-Wan;
KANG, Hee-Ju; BAE,
Kyung-Yeol; KIM,
Sung-Wan; SHIN, II-
Seon (2018).

Efeito do tratamento
com escitalopram
versus placebo
para depressao em
resultados cardiacos
de longo prazo
em pacientes com
Sindrome Coronariana
Aguda.

Investigar os efeitos
sobre eventos
cardiacos adversos
associados ao
tratamento a
longo prazo com
escitalopram.

O estudo revelou que
0 uso prolongado
caracterizou um
menor risco para o
desenvolvimento
desses eventos, em
comparacao com
grupo controle com
uma média de 8,1
anos. Ressaltou a
necessidade de mais

estudos.
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ALMEIDA, Osvaldo
P.; FORD, Andrew H.;
HANKEY, Graeme
J.; GOLLEDGE,
Jonathan; YEAP, Bu B.;
FLICKER, Leon (2019)

Depresséo,
antidepressivos e
o risco de eventos
cardiovasculares e
morte em homens

idosos.

Esclarecer se existe
uma associag¢ao
entre os eventos
cardiovasculares
€ a exposicao a

medicamentos
antidepressivos.

Os resultados
demonstram uma
associagéo positiva
entre a depresséo e o
uso de antidepressivos
com o risco de eventos
cardiovasculares,
porém, somente
0 antidepressivo
apresentou atenuacao
dos riscos.

DANIELSSON, Bengt;
COLLIN, Julius;
BERGMAN, Gudrun
Jonasdottir; BORG,
Natalia; SALMI, Peter;
FASTBOM, Johan

Antidepressivos
e antipsicéticos
classificados com risco
de arritmia torsades de
pointes e mortalidade
em adultos mais velhos
- um estudo nacional

Examinar os riscos

de mortalidade que

estao associados ao
uso de antidepressivos
classificados com risco
de torsades pointes em

O risco elevado de
eventos arritmicos
entre idosos com uso
desses medicamentos
foi associado
positivamente com

(2016). Sueco. idosos. tratamento prolongado.
A utilizacao
Utilizagdo de disseminada dos
antidepressivos e Avaliar a associa¢ao antidepressivos

GAFOOR, Rafael;
BOOTH, Helen P;
GULLIFORD, Martin C
(2018).

incidéncia de ganho de

peso durante 10 anos

de acompanhamento:
estudo de coorte de
base populacional.

do uso prolongado de
antidepressivos com
0 aumento do peso
corporal.

pode contribuir para
0 aumento risco de
aumento de peso na
populacao que faz uso
a longo prazo desses
medicamentos.

ARTERBURN, David;
SOFER, Tamar;
BOUDREAU, Denise;
BOGART, Andy;
WESTBROOK, Emily;
THEIS, Mary; SIMON,
Greg; HANEUSE,
Sebastien (2016).

Alteracao de peso a
longo prazo ap6s o
inicio Antidepressivos
de segunda geracgéo.

Examinar a escolha
do tratamento entre
medicamentos
antidepressivos de
segunda geracéo e
as mudancas de peso
corporal com seu uso
prolongado.

O artigo indica
positivamente a
associacao entre
aumento de peso por
uso a longo prazo dos
antidepressivos.

Quadro 1 - Caracteristicas dos estudos selecionados para a amostra.

Fonte: Autoria propria, 2023.

41 DISCUSSAO

Nosso estudo teve como objetivo reunir dados da literatura cientifica sobre o uso
prolongado de antidepressivos e seu potencial efeito negativo a satde dos individuos que
administram esta droga diariamente. Cada comorbidade pré-selecionada foi estudada
separadamente, dessa forma iremos procurar desenvolver cada distarbio de forma
individual, mas ressaltamos que mesmo observando os estudos dessa forma encontramos
concomitancia entre os dados e seus resultados. Também destacamos que muitos desses
estudos apresentaram dados gerais e especificos para algumas classes de antidepressivos,
iremos nos direcionar para apresentar as informagdes gerais.

E importante destacar que os estudos possuem base observacional, ou seja, ndo
podemos afirmar que a o uso desse medicamento € de fato o motivo das causas citadas
e que tais resultados nao sejam influenciados por outras variaveis, por mais que tenham
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sido ajustadas. Almejamos explanar de forma sucinta e focalizada os dados resultantes das
pesquisas encontradas.

Todos os dados numéricos apresentados com titulacdo “taxa de risco” foram
definidos por cada autor seguindo uma analise exploratoria estratificada para relatar fatores
de incidéncia com relagéo a idade, sexo, IMC basal, com anulagéo de fatores de confusédo
e modelos de ajustes gerais, trabalhando com uma margem de intervalo de confianga (IC)
de 95%.

4.1 Doencas cardiovasculares e Hipertensao

Os resultados encontrados indicaram favoravelmente o aumento dos riscos de
desenvolvimentos dessa doenga em individuos que usam ADs (taxa de riscos 1,53; IC 95%;
0,89-2,61), os dados foram descobertos e contabilizados em dois periodos distintos, um de
5 e outro de 10 anos (Bansal et al., 2022). Além do estudo mencionado, outros autores
chegaram a apresentar resultados semelhantes como o caso de Juang et al., 2015 que
informou dados onde pacientes em uso de ADs obtiveram 40% mais riscos na recorréncia
de acidente vascular cerebral (AVC) (taxa de risco 1,42; IC 95%; 1,24-1,62) e Danielsson
et al.,, 2016, que relatou em sua obra o aumento da mortalidade por arritmia em idosos com
uso frequente de ADs com ajustes multivariados (taxa de risco 2,98; IC 95%; 2,92-3,04).

Em contrapartida, é importante ressaltar que outros autores contradizem esses
estudos, levantando questionamentos diferentes, até mesmo de forma duvidosa. E o caso
do pesquisador Almeida et al., 2019 que apresentou resultados dibios. Segundo ele, os
ADs foram associados ao aumento do risco de eventos cardiovasculares em 12 anos de
aplicagdo. No entanto, ele afirmou que isso s6 acontece com pacientes sem diagnéstico
de depresséo, enquanto aqueles pacientes que possuem esse diagnostico positivo nao
apresentam aumento e sim a redug¢do do risco de acometimento desses eventos, ou
seja, para ele, a depresséo esta ligada aos transtornos de eventos cardiovasculares e
seu tratamento acabaria por mitigar esse problema. Os ADs que inibem a recaptagéo
de serotonina, ao longo do tempo, prejudicam a funcionalidade plaquetaria e promovem
a reducdo da agregacao nos vasos, esse efeito foi usado por ele para justificar a acédo
benéfica.

Outra pesquisa, também expds ideias analogas as anteriores, foi realizada por
Noordam et al, 2015. Segundo ele, o uso dos ADs esta associado a um menor risco de
infarto do miocéardio (IM) e em todos os modelos usados com ajuste de confuséo obtiveram
(taxa de risco 0,76; IC 95%; 0,54-1,07) como média. Com relacéo aos estudos realizados
sobre a hipertenséo arterial sistémica (HAS), todos os autores citados acima avaliaram e
justificaram uma associagao negativa ao uso de ADs em relagéo a prevaléncia de HAS, ou
seja, foi concluido que houve redugéo no risco (taxa de risco 0,77; IC 95%; 0,66-0,89) em
média. Enquanto alguns resultados sugerem um aumento do risco dessas doengas, outros
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apontam para efeitos benéficos, especialmente em pacientes com diagnoéstico positivo de
depresséo e outros beneficios em pacientes diagnosticados com hipertenséo.

4.2 Diabetes Mellitus

Os estudos relacionados a DMs analisados e selecionados foram realizados em um
periodo entre aproximadamente 10 a 16 anos, em amostras regionalizadas e outras com
uma proposta mais abrangente. Um dos estudos tratados nos Estados Unidos (EUA) relatou
achados de grande interesse onde associou um aumento de 80 a 84% (a porcentagem é
relativa para algumas classes de medicamentos) do risco de desenvolvimento de DMs
em pacientes com uso de moderado a alto dos ADs dentro do quantitativo populacional
utilizada por eles (taxa de risco 1,84; IC 95%; 1,35-2,52).

O autor desse estudo explica que os resultados estdo relacionados também
com as modificacdes metabodlicas causadas pelo uso extremo desses medicamentos,
proporcionando esse aumento desenfreado dos niveis séricos de glicose, conhecido
como hiperglicemia. Ha interessantes declaragées onde o autor descreve que pacientes
fazendo uso de ADs por serem diagnosticados com depresséo tem 35% mais propenséo a
desenvolver DMs do que o paciente que nao possui esse diagnostico, ou seja, fazem o uso
dessa medicacédo para outro distirbio. E importante ressaltar que esse aumento do risco
de diabetes € apenas interligado ao uso prolongado dos medicamentos descritos, nao foi
verificado alteragdo com uso em doses baixas e em curto periodo (Anderson et al, 2009).

Seguindo 0 mesmo caminho, outro estudo também corrobora essa relacéao indicando
que o uso prolongado dos ADs pode influenciar no aumento de propenséao a diabetes (taxa
de risco 1,27; IC 95%; 1,08-1,48). Nas pesquisas, os resultados nao foram alterados com a
oscilagéo da gravidade da depresséo junto ao paciente, mesmo com ajustes das variaveis
os dados permaneceram significativamente positivos. Além disso, outros estudos defendem
que a classe dos inibidores seletivos de recaptagéo de serotonina (ISRSs) poderia operar
nos receptores de insulina fazendo com que fosse inibido a sinalizagéo, provocando uma
possivel resisténcia celular a insulina (Pan et al., 2012).

Contudo, é importante mencionar que nem todos os estudos concordaram, na
contramao, Bansal et al, 2022 apresenta resultados que contradizem as evidéncias
divulgadas anteriormente. Segundo ele, os dados encontrados anunciam uma redugéo
dos riscos de desenvolvimentos das DMs em pacientes que fazem uso dos ADs (taxa de
risco 0,77; IC 95%; 0,63-0,94 em 10 anos), principalmente quando a classe escolhida sdo
os ISRSs. Portanto, apesar de haver uma base de evidéncia que sugere uma possivel
associacdo entre o uso prolongado de ADs e o aumento do risco de desenvolvimento
de DMs, ainda ha discordancias na literatura cientifica, o que destaca a importancia
de pesquisas adicionais para esclarecer completamente essa relacdo complexa entre
antidepressivos e DMs.
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4.3 Obesidade e Dislipidemias

Quando abordamos o tema da obesidade e da dislipidemia, & importante ressaltar
que estabelecer uma conexao direta entre essas condicbes e o uso a longo prazo de
antidepressivos (ADs) ndo é uma tarefa facil, pois essas mudancas podem estar conectadas
a outros fatores que estéo fora do controle clinico. No entanto, € importante mencionar que
as duas comorbidades estdo articuladas entre si e com isso podemos dizer que a elevagéo
de uma pode influenciar no aumento da outra. Fundamentado nesse quesito, um estudo
constituido no Reino Unido durante um periodo de 10 anos concluiu que os pacientes em
tratamento com ADs apresentaram uma elevagdo de 21% (taxa de risco 1,21; IC 95%;
1,19-1,22 com ajuste) no risco de ganho de peso, relacionado a obesidade e dislipidemia.

A andlise realizada por divisdo de subgrupos permitiu observar que a maior
associacao dos medicamentos com a influéncia no ganho de peso corporal foi reconhecida
no intervalo do segundo e terceiro ano do tratamento, elevando o percentual de risco para
esse acometimento na casa dos 46%. Os pacientes com menos de 12 meses usando o
medicamento ndo mostraram alteragbes significativas, apontando para um olhar clinico
cuidadoso no segundo ano de tratamento (Gafoor et al.,, 2018). Mesmo sem a presenca
de outros estudos que rumem para o caminho oposto, ndo podemos afirmar que, de fato,
fatores externos e até mesmo a influéncia do estado depressivo nao contribuiram para tais
modificag¢des clinicas nos pacientes.

51 CONSIDERAGOES FINAIS

Nos estudos abordados foram encontradas limitagcdes nas suas aplicagdes praticas
por desisténcia, 6bito e outros habitos por parte dos pacientes. Esses fatores dificultam
a confiabilidade dos dados e demonstram uma inconsisténcia nas conclusdes relatadas
por cada autor. Isso € nitido quando percebemos a divergéncia entre cada estudo com
relacdo as mesmas condi¢cdes de pesquisa, assim, torna-se claro a deficiéncia dos estudos
recentes que permeiam esse assunto.

Como mencionado em todo o texto, os dados encontrados em cada artigo nao
apresentaram resultados unificados, isso leva a ndo confirmagdo do nosso objetivo de
pesquisa. Além disso, € necessario considerar que existem condicdes multifatoriais
envolvendo ndo apenas o uso de antidepressivos, mas também aspectos como estilo de
vida, dieta, nivel de atividade fisica e outros fatores genéticos e ambientais que interferem
nos resultados obtidos mesmo com a devida atenc¢do aos ajustes multivariados.

Sera que realmente os ADs estdo, ou ndo, associados a maior prevaléncia no
desenvolvimento dessas alteracdes clinicas? Ainda néo é possivel responder essa pergunta
com certeza, pois a necessidade de mais estudos que permitam menos limitagdes e maior
controle das amostras se faz necessario. Com a grande demanda populacional com relagéo
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ao uso desses medicamentos, € preciso uma atengdo especial sobre esse tema, a fim de
sanar as dividas existentes sobre seus efeitos adversos a satde. E importante salientar
que nosso estudo também apresentou limitagdes, os recursos literarios sobre esse tema se
encontram escassos e com pesquisas de longa data, com dados de dificil compreenséo.

Por fim, enquanto reforcamos a relevancia da atividade académica sobre esse tema,
a conscientizacao dos profissionais de saude e dos pacientes € um passo importante para
um rumo melhor na abordagem terapéutica, a fim de garantir mais eficacia e seguranga na
terapia com ADs. Portanto, uma abordagem holistica no tratamento e preveng¢édo dessas
comorbidades é essencial para garantir melhores resultados e qualidade de vida dos
pacientes.
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