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INTRODUÇÃO 
A p r o p o r ç ã o de idosos v e m crescendo na população mí jndial 

devido à associação da redução progressiva dos índices de m o r t a ­
l idade e das taxas de fecundidade . O Brasi l a c o m p a n h o u esse p r o ­
cesso demográf ico a p a r t i r da década de 1960 , sendo que j á se 
observa crescente d e m a n d a e m serviços de saúde d e c o r r e n t e de 
doenças crônico-degenerat ivas prevalentes na terce ira idade . I n ­
d i v i d u a l o u c o m u n i t a r i a m e n t e , enve lhec imento significa m u d a n ­
ças biológicas, e c o n ó m i c a s e sociais que c r i a m incapacidades físi­
cas e mentais e a u m e n t a m a m o r b i d a d e e a m o r t a l i d a d e . Essas c i r ­
cunstâncias p r o v o c a m a constante observação na prática cl ínica de 
idosos sob efei to de vários fármacos s imul taneamente . C o n c e i t u -
ando-se poli farmácia c o m o a utilização de dois o u mais m e d i c a ­
m e n t o s de uso c o n t í n u o p o r per íodos acima de 2 4 0 dias ao ano, é 
f req i i en te o re lato de percentuais acima de 4 0 , 0 % de populações 
idosas abrangidas p o r esse conce i to . E m b o r a i m p o r t a n t e m e r c a ­
do c o n s u m i d o r , pacientes e m idades mais avançadas são n o r m a l ­
m e n t e excluídos de amplos estudos farmacológicos . Note -se a i n ­
da que a m a i o r i a dessas pesquisas n o r m a l m e n t e não ultrapassa o 
per íodo de u m ano de seguimento , imposs ib i l i tando-as de a n a l i ­
sar os efeitos corre lac ionados ao uso c r ó n i c o dos m e d i c a m e n t o s , 
fato c o m u m e m idosos. H á poucos anos s u r g i u o interesse e m se 
d e t e r m i n a r e m alterações que o enve lhec imento p r o d u z e m vários 
aspectos da farmacologia cl ínica e as p r i n c i p a i s delas serão ob je to 
de discussão neste capítulo. 

O PACIENTE 
o f req i i en te e n c o n t r o de idosos c o m múltiplas queixas e d o ­

enças provoca o uso paralelo e constante de vários m e d i c a m e n t o s 
ao m e s m o t e m p o . T e n d o e m vista que o r isco de efeitos colaterais 
e de in terações medicamentosas é p r o p o r c i o n a l ao n ú m e r o de 
fármacos c o n s u m i d o s , ta l s i tuação é c o m u m nessa faixa etária . 
Repetidas expl icações e or ientações sobre pol i farmácia a u x i l i a m a 
detec tá - la p r e c o c e m e n t e , n o t a d a m e n t e pela alta prevalência de 
idosos c o m al terações visuais, auditivas, osteoarticulares e c o g n i ­
tivas que p o d e m d i f i c u l t a r a administração correta de m e d i c a m e n ­
tos. Deve-se ainda ter e m conta que mui tas vezes o paciente dessa 
faixa etária vive sozinho o u c o m o u t r a pessoa, côn juge o u filho e m 
idade avançada t a m b é m , igualmente passível de apresentar d i f i c u l ­
dades na c o m p r e e n s ã o de novos esquemas t e r a p ê u t i c o s . I g u a l 

c u i d a d o se i m p õ e c o m c u i d a d o r e s p r o f i s s i o n a i s , v is to que em», 
m u i t o s casos eles são leigos dispostos a auxi l iar , mas sem forma­
ção técnica adequada para isso. Pacientes dessa faixa etária tam 
b é m apresentam t e n d ê n c i a à a u t o m e d i c a ç ã o , m u i t a s vezes nã< 
relatada e m avaliações mais superf ic iais , n o t a d a m e n t e de lárina 
cos s intomát icos c o m o laxantes, analgésicos e ant i in f lamato i ni--
S o b r e p õ e m - s e ao descrito a n t e r i o r m e n t e mudanças de padrões far 
macoc iné t i cos e farmacodinâmicos relacionados ao envelhecimen 
t o h u m a n o de capita l impor tânc ia na avaliação desses pacientes. 

Farmacocinética 
A c o m p r e e n s ã o das mudanças produzidas p e l o envelhecimen­

t o na farmacoc inét i ca é p r i m o r d i a l para a boa assistência ao ido­
so. Dosagens e padrões terapêut icos necessitam de a tenção d e l i ­
d o a al terações relacionadas c o m processos intr ínsecos à terceira 
idade . Esses dados, q u a n d o ignorados , p o d e m p r o v o c a r graves 
c o m p l i c a ç õ e s e a u m e n t a r a m o r t a l i d a d e desses pacientes. C o m o a 
fa rmacoc iné t i ca analisa a re lação fármaco—corpo h u m a n o quanto 
a absorção, distribuição, m e t a b o l i s m o e excreção , deve-se também 
ter e m m e n t e que cada organismo apresenta variações farmacoci ­
néticas indiv iduais e c o m o o envelhecer não é h o m o g é n e o nem 
constante , i n d i v i d u a l e co le t ivamente , a posologia desses pacien­
tes necessita de cuidados que serão d i s c r i m i n a d o s e m o u t r a seção 
deste capítulo. 

ABSORÇÃO 
A absorção s is témica d o f á r m a c o depende de fatores extrínse­

cos, c o m o sua f o r m a e dosagem, que p o d e m ser contro lados , e de 
aspectos intr ínsecos da anatomia e fisiologia d o sítio de absorção, 
re lacionados à d inâmica d o enve lhec imento . Envelhecer provoca, 
n o sistema digestório , a l terações c o m p o t e n c i a l de interferência 
na absorção , p a r t i c u l a r m e n t e pe lo fato de que nela há a necessi­
dade de coordenações simultâneas e/ou seqiienciais complexas. Por 
o u t r o lado, a l terações de absorção relacionadas c o m a idade não 
são u n i f o r m e m e n t e encontradas e m todos os idosos, devendo as­
s i m ser consideradas e m c i rcunstânc ias pecul iares a cada caso, 
c o m o d i s c r i m i n a d o adiante . 

A utilização da mucosa o r a l c o m o via de absorção apresenta 
vantagens, c o m o a entrada d o fármaco d i r e t a m e n t e na circulação 
s is témica sem a transposição d o t r a t o gastr intest inal e da p r i m e i r a 
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ssagem hepática . Essa via é m u i t a s vezes mais confortável e c o n -
iniente do que as de outras formas de administração, notadamente 

em medicamentos cardiovasculares, analgésicos e ps ico fármacos . 
Problemas c o m u n s na terce i ra idade , c o m o falhas de dent i ção , 
disgeusia, x e r o s t o m i a e a t rof ia da mucosa ora l p o d e m levar a al te­
rações de absorção de m e d i c a m e n t o s de uso buca l o u subl ingual . 
Também freqí ientes nessa faixa etária, presbiesôfago e outros d i s ­
túrbios na deglutição p r o p i c i a m risco de lesões n o órgão e iníc io 
de degradação d o fármaco antes d o seu local c o r r e t o de absorção . 
Percentuais entre S ,0 e 1 0 , 0 % da população idosa caucasiana apre­
sentam a u m e n t o d o p H gástrico, p r o v o c a d o pela d iminuição da 
produção basal e m á x i m a de ác ido c lor ídr i co . Isso i n t e r f e r e na 
ionização e na s o l u b i l i d a d e de certos m e d i c a m e n t o s c o m o , p o r 
exemplo, ce toconazol , a m p i c i l i n a e f e r r o . M e s m o tendo-se e m 
conta as di f iculdades práticas de separar efeitos relativos às d o e n ­
ças e ao envelhecer, nota-se que a idade d i m i n u i a m o t i l i d a d e gas­
trintestinal, p o d e n d o , dessa f o r m a , p r o l o n g a r o t e m p o de absor­
ção e/ou aumentar a degradação de medicamentos relacionada c o m 
aação do ácido c lor ídr ico . Provoca t a m b é m esvaziamento i n t e s t i ­
nal mais l e n t o . O c o r r e ainda a redução na superf íc ie da mucosa 
.gastrintestinal e de seu fluxo sanguíneo e da c irculação esplâncni -
,ca, re tardando assim a absorção de vários fármacos . Análises so­
bre permeabi l idade intes t inal passiva c o n s i d e r a m que a idade p r o -
.vavelmente não i n t e r f e r e na absorção da m a i o r i a dos m e d i c a m e n ­
tos p o r essa via . E m c o n t r a p a r t i d a , o t r a n s p o r t e at ivo de vários 
.nutrientes c o m o glicose, cálcio e v i t a m i n a B ,2 está diminuído n o 
mesmo local . F i n a l m e n t e , d i m i n u i o efei to da p r i m e i r a passagem 
hepática, i n t e r f e r i n d o na d i s p o n i b i l i d a d e dos fármacos na c i r c u ­
lação sistémica. 

As alterações descritas e suas re lações c o m a absorção de m e ­
dicamentos não i n t e r f e r e m na terapêut ica usual na m a i o r i a dos 
pacientes idosos. Acrédi ta -se que isso decorra da necessidade de 
grandes reduções na área de mucosa gastr intest inal , não usuais n o 

.envelhecimento n o r m a l . Recomendam-se , n o e n t a n t o , avaliações 
periódicas da administração oral de fármacos e m idosos, t e n d o e m 
vista o potenc ia l de influência nos mecanismos de absorção que o 

' trinômio i d a d e - d o e n ç a s - m e d i c a m e n t o s p o d e provocar . 
Idosos c o m l imi tações físicas i m p o r t a n t e s , seqiielas, atrofias 

..musculares o u c o m s í n d r o m e d o i m o b i l i s m o apresentam n o r m a l -
imente m e n o r massa e vascularização muscular . Essas c i rcunstân­
cias p o d e m i n t e r f e r i r na absorção de fármacos p o r via i n t r a m u s ­
cular. M e s m o m e d i c a m e n t o s p o r via c o n j u n t i v a l p o d e m sofrer a l ­
terações de absorção devido à m á perfi isão ocular . 

DISTRIBUIÇÃO 
O envelhec imento provoca mudanças de c o m p o s i ç ã o c o r p o r a l 

que m e r e c e m ser consideradas na análise de distr ibuição dos m e ­
dicamentos. Observa-se a u m e n t o de tec ido adiposo, de 1 S,0 para 
30,0% d o peso corpora l to ta l entre os 25 e 75 anos de idade. Dessa 
forma, m e d i c a m e n t o s lipossolúveis, c o m o vários ps icofármacos , 
acumulani-se e são l iberados mais l en tamente , gerando a u m e n t o 
de t e m p o de ação e m e i a - v i d a e m idosos. A p r o x i m a d a m e n t e n o 
mesmo per íodo etário a massa tissular t o t a l decresce 3 0 , 0 % , p r i n ­
cipalmente devido à redução da m u s c u l a t u r a esquelét ica . A perda 
de tecido muscular esquelé t ico terá efeitos n o cálculo da função 
renal pela creat in ina sérica e será d iscut ida na seção deste capí tu­
lo sobre e x c r e ç ã o de fármacos . H á t a m b é m diminuição d o v o l u ­
me de água c o r p o r a l t o t a l , p a r t i c u l a r m e n t e d o m e i o in t race lu lar , 
chegando a ser 2 0 , 0 % m e n o r e m septuagenários. Isso provoca, e m 
medicamentos hidrossolúveis, c o m o aminogl icos ídeos e digitáli-
cos, baixo v o l u m e de distr ibuição c o m altas c o n c e n t r a ç õ e s plas­
máticas e efeitos medicamentosos mais potentes . D e v i d o a essas 
alterações de c o m p o s i ç ã o c o r p o r a l , doses maiores de m e d i c a m e n ­

tos l ipossolúveis e doses m e n o r e s de substâncias hidrossolúveis 
p o d e m ser necessárias , p a r t i c u l a r m e n t e p o r via endovenosa, para 
que esses fármacos apresentem efet ividade e m idosos. 

M e d i c a m e n t o s c o m o sulfoniluréias, anti inflamatórios n ã o - h o r -
monais e anticoagulantes orais são habi tualmente transportados p o r 
proteínas plasmáticas, p r i n c i p a l m e n t e a lbumina. O envelhecimento 
associado a quadros de desnutr ição e doenças graves reduz p r o ­
gressivamente a a l b u m i n e m i a , poss ib i l i tando o a u m e n t o das f r a -
ç õ e s l ivres desses f á r m a c o s e a u m e n t a d o o r isco de t o x i c i d a d e 
medicamentosa . C o n c o m i t a n t e m e n t e ao d e c r é s c i m o de a l b u m i ­
na, nota-se a u m e n t o de g l icoprote ína ácida a l f a - 1 , m a r c a d o r de 
processos inf lamatórios c rón icos c o m u n s na terceira idade, que 
colabora assim para m a n t e r a pressão o n c ó t i c a plasmática d e n t r o 
de valores normais . O c o r r e p o r é m que, c o m o fármacos básicos são 
t a m p o n a d o s pela g l icoprote ína ácida a l f a - 1 , t ê m - s e relatado r e ­
duções de frações l ivres e b i o l o g i c a m e n t e ativas de m e d i c a m e n t o s 
c o m o p r o p r a n o l o l c l idocaína. 

As alterações de c o m p o s i ç ã o c o r p o r a l e plasmática m e n c i o n a ­
das p o d e m i n t e r f e r i r e m prescrições usuais e e m fármacos de ampla 
util ização. Cabe assim, na prescr ição para pacientes idosos, levar 
e m consideração esses dados na definição de doses e intervalos de 
administração medicamentosa . 

METABOLISMO 
B i o t r a n s f o r m a ç ã o o u m e t a b o l i s m o de fármacos é a conversão 

de m e d i c a m e n t o s e m metaból i tos pe lo fígado. O enve lhec imento 
provoca al terações neste órgão, c o m o a redução de massa tissular, 
peso e v o l u m e hepát ico de 20 ,0 a 4 0 , 0 % e n t r e 20 e 80 anos de 
idade, c o m d e c r é s c i m o equivalente de fluxo sanguíneo hepát ico e 
esplâncnico . Desenvolve-se assim m e n o r reserva f u n c i o n a l d o fí­
gado e d iminuição n o m e t a b o l i s m o de fármacos fluxo-dependen-
tes. Observam-se então m e n o r depuração medicamentosa e m a i ­
ores c o n c e n t r a ç õ e s séricas de vários fármacos c o m o f u r o s e m i d a , 
p r o p r a n o l o l e v e r a p a m i l , o que p r o v o c a a intensif icação de seus 
efeitos farrrtacológicos. T ê m - s e duas fases p r i n c i p a i s na b i o t r a n s ­
formação : fase I , que conver te m e d i c a m e n t o s e m metaból i tos a t i -
vos o u inat ivos, e fase I I , que estabelece graus de polar idade e h i -
drossâlubi l idade para co laborar na e x c r e ç ã o dessas substâncias 
pelas fezes c u r i n a . O enve lhec imento d i m i n u i progressivamente 
a capacidade de ação da fase I , p r o v o c a n d o maiores meias-vidas 
de medicamentos c o m o os benzodiazepínicos. O m e t a b o l i s m o h e ­
pát ico t a m b é m sofre reduções devido a fatos c o m u n s na terce i ra 
idade, c o m o o p r e d o m í n i o d o sexo f e m i n i n o , múltiplas doenças e 
uso s imul tâneo de vários fármacos e suas potenc ia i s in terações 
medicamentosas . C l i n i c a m e n t e não há c o m o d e t e r m i n a r essas a l ­
terações , t e n d o e m vista que testes usuais de função hepát ica não 
s o f r e m modi f i cações significativas e m idosos. Deve-se isso à m a ­
n u t e n ç ã o qual i tat iva das atividades enzimáticas p o r grama de t e c i ­
d o hepát i co , d i f i c u l t a n d o assim a avaliação i n d i v i d u a l da b i o t r a n s ­
formação. D i a n t e dessas circunstâncias, vários autores sugerem que 
a dose i n i c i a l de fármacos c o m metabol ização hepát ica e m idosos 
sofra r e d u ç ã o de 30 ,0 a 4 0 , 0 % e m re lação à p r e c o n i z a d a para 
adultos de m e i a - i d a d e . 

EXCREÇÃO 
Idosos n o r m a i s m a n t ê m c o n d i ç õ e s de estabil idade na h o m e -

o.stase basal i n t e r n a apesar de al terações morfológicas e funcionais 
dos r i n s . O m e s m o não o c o r r e e m si tuações de estresse, c o m o 
desidratação e o u t r o s quadros agudos, uso de m e d i c a m e n t o s n e -
f ro tóx icos o u doenças c o m o hiper tensão ar ter ia l e diabetes mellitus, 
q u a n d o é observada, c o m freqi iência , deter ioração da função r e ­
nal nessa faixa etária. D i a n t e d o fato de que o sistema gêni to -ur i -



944 / Farmacologia e Terapêutica na Velhice 

nário , d u r a n t e o enve lhec imento , p e r d e progressivamente sua r e ­
serva f u n c i o n a l , ações terapêuticas d e v e m p r o c u r a r m i n i m i z a r so­
brecargas relativas à e x c r e ç ã o renal . 

A seni l idade rena l apresenta dados curiosos , c o m o p e r d a de 
massa r e n a l , p a r t i c u l a r m e n t e c o r t i c a l , de 20 ,0 a 2 5 , 0 % entre a 
terce ira e oitava décadas de v ida . Observa-se t a m b é m r e d u ç ã o da 
capacidade t o t a l de fi ltração g l o m e r u l a r e de c o n c e n t r a ç ã o ur iná­
r ia m á x i m a devido ao desenvolv imento de esclerose g l o m e r u l a r e 
nàs arteríolas aferentes associada à f ibrose in ters t i c ia l c o m p e r d a 
t u b u l a r . 

O e n v e l h e c i m e n t o p r o v o c a , e m m e d i c a m e n t o s de e x c r e ç ã o 
renal c o m o digoxina, aminoglicosídeos e lítio, progressivo a u m e n t o 
de suas meias-vidas, p e l o fato de que a taxa de filtração g l o m e r u ­
lar decresce a p r o x i m a d a m e n t e 9 , 0 % a cada década de v ida após 
os 30 anos de idade. C o m o há r e d u ç ã o s imultânea da massa m u s ­
cular esquelét ica e da taxa de filtração g l o m e r u l a r , as c o n c e n t r a ­
ções séricas de c rea t in ina p o d e m não r e f l e t i r c o r r e t a m e n t e essa 
taxa. Avaliações da função rena l , se baseadas apenas n o va lor da 
creat in ina sérica, c o n t r i b u e m cons tantemente para a a d m i n i s t r a ­
ção de doses excessivas de fármacos c o m p o t e n c i a l de n e f r o t o x i -
c idade e m idosos. C o n t o m a - s e esse p r o b l e m a lançando-se m ã o 
de n o r m o g r a m a s e fórmulas , das quais a mais conhec ida é a de 
C o c k r o f t e Gaul t : 

( 1 4 0 - idade [ a n o s ] ) X 

Qeardncede peso ( k g ) . 
X 0 , 8 5 ( m u l h e r e s ) 

7 2 X creat in ina 

sérica ( m g 

crea t in ina 

U t i l i z a n d o - s e essa fórmula e m dois h ipoté t i cos pacientes d o 
sexo mascul ino c o m idades de 30 e 7 0 anos, respect ivamente , e 
ambos c o m 7 0 qui logramas de peso e 1,0 mg^dl de c rea t in ina s é ­
r ica , o ckarance de creat in ina será de 106 ,94 m l / m i n para o p r i ­
m e i r o e de 68 ,05 m f / m i n para o segundo. Se esses pacientes n e ­
cessitassem de vancomic ina , calculando-se sua dose to ta l diária pela 
fórmula de N i e l s o n (^ckarance de c rea t in ina X 15] + 150 = m g 
de vancomic ina/dia) , a dosagem d o a d u l t o j o v e m seria de 1 .754 ,1 
mg/dia e a d o idoso seria de 1 .170,75 mg' 'dia , o u seja, u m t e r ç o 
de dose m e n o r para o septuagenário . 

O u t r o s aspectos da função rena l t a m b é m são alterados c o m o 
enve lhec imento , tais c o m o a p e r d a de até 5 0 , 0 % d o fluxo plas­
mát i co renal entre a quarta e n o n a décadas de v ida . Observa-se 
então formação de c i rculações colaterais e m a i o r predispos ição 
rena l a distúrbios c irculatórios associados a quadros de i n s u f i c i ­
ênc ia cardíaca e h ipotensão p o s t u r a l . M e s m o m e d i c a m e n t o s apa­
r e n t e m e n t e inocentes , c o m o ant i inf lamatór ios n ã o - h o r m o n a i s , 
p o d e m provocar p i o r a da função renal e m idosos devido a sua ação 
inibi tór ia e m prostraglandinas , q u e são as maiores responsáveis , 
nesse segmento e tár io , pe lo c o n t r o l e dos efeitos vasoespást icos 
renais de ren ina na filtração g l o m e r u l a r . Esse processo de r e d u ­
ção d o fluxo plasmático renal p r o v o c a ainda m e n o r p r o d u ç ã o de 
r e n i n a - a l d o s t e r o n a pe lo aparelho j u s t a g l o m e r u l a r e m idosos, d i ­
m i n u i n d o sua capacidade de ação e m circunstâncias cl ínicas que 
apresentem p e r d a de v o l u m e sér ico , h i p e r c a l c e m i a o u a necessi­
dade d o uso de diurét icos poupadores de potáss io . 

Farmacodinâmica 
Def ine-se fa rmacodinâmica c o m o a m e n s u r a ç ã o e a d e t e r m i ­

nação d o t i p o , in tens idade e duração d o efe i to de u m a c o n c e n t r a ­
ção d e t e r m i n a d a de u m fármaco e m seu sítio de ação. C o n t r a r i a ­
m e n t e aos aspectos farmacoc iné t i cos d o e n v e l h e c i m e n t o , q u e se 
i n i c i a m na q u a r t a década de v i d a , a l terações fa rmacodinâmicas 

surgem habi tua lmente e m idades acima de 7 0 anos, par t i cu larmen­
te as associadas a receptores espec í f i cos . As p r i n c i p a i s dessas alte­
rações p o d e m ser classificadas nos dois g r u p o s d iscr iminados a 
seguir. 

ALTERAÇÕES EM MECANISMOS HOMEOSTÁTICOS 
Idosos apresentam n o r m a l m e n t e m a i o r sensibi l idade a vários 

t i p o s de m e d i c a m e n t o s , c o m o ant icol inérgicos , h ipotensores , psi­
c o f á r m a c o s e imunodepressores . Deve-se isso ao decl ínio de vári­
as funções orgânicas c o m o , p o r e x e m p l o , a m e n o r sensibilidade 
d o sistema nervoso a u t ó n o m o , que poss ib i l i ta o desenvolvimento 
f r e q i i e n t e de distúrbios de c o n t r o l e pressór i co , vesical e intest i ­
na l . T a m b é m há al terações na barorregulação que i n t e r f e r e m no 
c o n t r o l e p o s t u r a l e na te rmorregulação , gerando m a i o r p r o p e n ­
são à h i p o t e r m i a e m e n o r capacidade de p r o d u z i r h iper termias . 
Dis túrbios cognit ivos relacionados a quadros demenciais e depres­
sivos p o d e m p r o g r e d i r a deliríum d e v i d o a ações medicamentosas. 
D a m e s m a f o r m a , a i m u n o s s e n e s c ê n c i a i n t e r f e r e e m respostas 
n o t a d a m e n t e de i m u n i d a d e celular e al terações metaból icas au­
m e n t a m a intolerância à glicose. 

MODIFICAÇÕES EM RECEPTORES E SÍTIOS DE AÇÃO 
F á r m a c o s e seus agonistas i n t e r a g e m c o m receptores celulares 

p r o v o c a n d o , via l igações enzimát icas , ampli f icação de respostas 
espec í f icas na e s t r u t u r a t issular e a l terações na homeostase . O 
e n v e l h e c i m e n t o , e m b o r a de f o r m a não u n i f o r m e , p o d e in ter fe r i r 
e m várias etapas farmacodinâmicas e n t r e o e n c o n t r o d o medica­
m e n t o c o m seu r e c e p t o r espec í f i co e a resposta final orgânica. 
M e s m o sendo c a m p o de pesquisa re la t ivamente n o v o , os dados 
mais sólidos encontrados na l i t e r a t u r a consultada a p o n t a m alte­
rações p r o d u z i d a s pela idade e m receptores co l inérg icos , alfa e 
be ta -adrenérg icos e G A B A . Justifica-se assim o e n c o n t r o de dife­
renças de a f in idade e de capacidade reativa e m idosos a fármacos 
c o m o benzodiazepínicos e a t r o p i n a . 

lATROGENIA: REAÇÕES ADVERSAS A 
MEDICAMENTOS 

Definição, Epidemiologia e Classificação 
E m b o r a os p o t e n c i a i s b e n e f í c i o s dos m e d i c a m e n t o s sejam 

inquestionáveis , há que se reconhecer que não ex i s tem fármacos 
c o m p l e t a m e n t e seguros e que mais da metade das iatrogenias so­
fr idas p o r pacientes idosos t e m relação c o m a terapêut ica . A rea-
ção adversa a m e d i c a m e n t o s ( R A M ) , p r i n c i p a l t i p o de iatrogenia, 
é d e f i n i d a c o m o a resposta noc iva e não i n t e n c i o n a l ao uso de u m 
m e d i c a m e n t o q u e o c o r r e e m assoc iação a doses n o r m a l m e n t e 
empregadas e m seres h u m a n o s para p r o f i l a x i a , diagnóstico e t ra ­
t a m e n t o de doenças e para a modi f i cação de u m a função fisiológi­
ca, exc luídos os casos de falha terapêut ica . 

Para m e l h o r conhecer o i m p a c t o das reações adversas na saúde 
pública, é i m p o r t a n t e a determinação de suas características quanto 
à gravidade e à freqi iência . Apesar de a m a i o r i a apresentar grau 
leve a m o d e r a d o , p o u c o mais de u m t e r ç o c o r r e s p o n d e às reações 
sérias — que p õ e m a v ida e m r i sco , p r o l o n g a m a in ternação o u lhe 
c o n s t i t u e m a causa o u p r o v o c a m seqiielas permanentes o u s igni f i ­
cativas. D e fa to , 2 a 5 % das R A M levam ao ó b i t o , cabendo como 
exemplos a h e m o r r a g i a digestiva alta p o r ant i inf lamatórios não-
h o r m o n a i s o u cor t i cos teró ides e as a r r i t m i a s secundárias à i n t o x i ­
c a ç ã o digitál ica, ressal tando q u e os m e d i c a m e n t o s c i tados são 
a m p l a m e n t e c o n s u m i d o s p o r idosos. Se as reações adversas fos­
sem agrupadas, se c lassi f icariam e m q u i n t o lugar e n t r e todas as 
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causas de ó b i t o . J á q u a n t o à sua freqi iência , t e m sido d e m o n s t r a -
' do que a c o m e t e m 10 a 2 0 % de t o d o s os pacientes hospital izados 

' que c o n s t i t u e m a própr ia causa das admissões hospitalares e m 3 
a 6% dos pacientes de todas as idades e e m 3 a 2 4 % da população 

,'idosa. 
Os dados expostos assumem ainda m a i o r relevância ao se p o n -

_derar que até 9 0 % das reações adversas sofridas p o r idosos são d o 
tipo A — esperadas, dose-dependentes e relacionadas aos própr ios 
iíeitos farmacológicos dos m e d i c a m e n t o s . Tais r e a ç õ e s p o d e m 
íõcorrer pela própr ia ação terapêut ica d o m e d i c a m e n t o , c o m o o 
isangramento p o r anticoagulantes o u a h i p o g l i c e m i a p o r insul ina , 
íou devido ao resultado de u m a p r o p r i e d a d e farmacológica i n d e -
ipendente da ação terapêut ica , c o m o a const ipação e a r e t e n ç ã o 
•urinária f r e q i i e n t e m e n t e decorrentes d o uso de antidepressivos 
íricíclicos. Vale esclarecer que as reações d o t i p o B, b e m mais r a ­
spas, i n d e p e n d e m da dose o u das propr iedades farmacológicas dos 
jrnedicamentos, sendo e m geral i m u n o m e d i a d a s o u de base g e n é -
(tica, t o m a n d o c o m o e x e m p l o s , respect ivamente , o c h o q u e anafi-
jlático e a h i p e r t e r m i a mal igna . 

Fatores de Risco 
Tendo d e f i n i d o , p o r t a n t o , as reações adversas c o m o fa tor p r e -

•Fvenível de m o r b i d a d e e m o r t a l i d a d e , e t a m b é m levando e m c o n t a 
tóo só sua elevada prevalência na população idosa c o m o os custos 
«gerados e sua importânc ia epidemiológica c o m o possível causa de 
•internação, conc lui -se que os geriatras d e v e m estar p l e n a m e n t e 
lhabilitados a diagnosticá-las e a tratá-las, se f o r o caso. O p r i m e i ­
ro passo para o diagnóst ico c o r r e s p o n d e à ident i f icação dos g r u ­
pos de risco. C o n f o r m e se verá a seguir, o p e r f i l da população idosa, 
ípbr reunir a m a i o r i a das característ icas descritas c o m o fatores de 
ílisco, é e x t r e m a m e n t e suscetível às possíveis conseqi iências adver-
lisas dos medicamentos . Q u a n t o aos fatores de r isco , usa-se dividi-
ílos em dois grandes g r u p o s , a saber, os dependentes d o paciente e 
*'os relacionados aos m e d i c a m e n t o s . 

& Dentre os intr ínsecos ao paciente , destacam-se as a l t e r a ç õ e s 
f a r m a c o c i n é t i c a s e f a r m a c o d i n â m i c a s inerentes ao envelheci­

m e n t o - descritas a n t e r i o r m e n t e e resumidas n o Q u a d r o 97 .1 - , 
que d e v e m sempre ser consideradas ao escolher o t i p o de m e d i ­
c a m e n t o e sua dose. Sabe-se que a m a g n i t u d e d o efei to d o fárma­
co está d i r e t a m e n t e relacionada à sua c o n c e n t r a ç ã o sér ica e à sen­
s ib i l idade ao m e s m o n o sítio de ação , havendo nesse processo i n ­
fluências fisiológicas, homeostá t i cas e patológicas, m o d i f i c a n d o a 
resposta d o organismo idoso e t o m a n d o - o mais propenso às R A M . 
O n ú m e r o d e d o e n ç a s apresentadas pe lo paciente t a m b é m está 
associado ao r isco de R A M , j á t e n d o sido d e m o n s t r a d o que mais 
de quatro diagnósticos ativos predispõem ao seu aparecimento. Até 
o t i p o de d o e n ç a p o d e atuar c o m o f a t o r de r isco, especialmente 
as i n s u f i c i ê n c i a s r e n a l e h e p á t i c a , p o r a u m e n t a r e m a chance 
de o paciente desenvolver reações adversas a m e d i c a m e n t o s e l i ­
m i n a d o s p o r esses órgãos. 

O u t r o s fatores predisponentes relatados p o r vários autores são 
s e x o f e m i n i n o — talvez pe lo elevado n ú m e r o de m e d i c a m e n t o s 
consumidos pelas mulheres , e m b o r a essa just i f icat iva não seja c o n ­
sensual —, u s o c r ó n i c o d e á l c o o l e antecedente de h i s t ó r i a 
p r é v i a d e R A M . 

Apesar de não guardar relação apenas c o m a população idosa, 
a f a r m a c o g e n é t i c a merece especial m e n ç ã o , u m a vez que a ex­
tensa var iabi l idade i n t e r i n d i v i d u a l n o m e t a b o l i s m o dos m e d i c a ­
m e n t o s e respostas aos mesmos c o n s t i t u i causa concreta — e m b o ­
ra não b e m conhec ida — de t o x i c i d a d e , sendo até 4 0 % de tais d i ­
ferenças atribuíveis a fatores genét icos . Pacientes por tadores de 
certas m u t a ç õ e s de genes d o c i t o c r o m o P4S0 t e n d e m a apresen­
tar rápido a u m e n t o das c o n c e n t r a ç õ e s séricas de alguns m e d i c a ­
mentos m e s m o ao usarem doses recomendadas, c o m risco evidente 
de reações adversas. T a m a n h o é o interesse p o r esses concei tos 
que se acredita que, n o f u t u r o , a prescr i ção m é d i c a possa ser i n ­
dividual izada. 

N o entanto , o p r i n c i p a l f a t o r de r isco para reações adversas é o 
n ú m e r o d e m e d i c a m e n t o s , o que mais u m a vez chama a a ten­
ção para a relevância d o t e m a na população idosa, cons iderando 
suas característ icas b e m estabelecidas e m t e r m o s de pol i farmácia . 
H á u m a relação e x p o n e n c i a l entre o n ú m e r o de m e d i c a m e n t o s e 
a p r o b a b i l i d a d e de R A M , o que i n d e p e n d e da classe terapêut ica 

Quadro 97.1 Alterações Farmacocinéticas e Farmacodinâmicas Próprias do Envelhecimento e 
Repercussão na Farmacologia Cl ínica 

I P r o c e s s o 
[ F a r m a c o l ó g i c o 

A l t e r a ç õ e s 
O b s e r v a d a s 

C o n s e q u ê n c i a s 
F a r m a c o l ó g i c a s 

^bsorção 

Distribuição 

1-
Metabolismo 

jExcreção 

'Receptores 

iHomeostase 

kl 

•O- n ú m e r o de células de absorção 
1} p H gástrico 

m o t i l i d a d e d o t r a t o digestório 
•O- t rânsito in tes t ina l 

massa de g o r d u r a 
•C' massa hídrica 
^ a l b u m i n a sérica (idosos frágeis) 
^ massa hepát ica e fluxo 

sanguíneo hepát ico 
•O- a t ividade d o c i t o c r o m o P4S0 
^ massa renal t o t a l 
•JJ- fluxo plasmát ico renal 
•O- taxa de filtração g l o m e r u l a r 
•JJ da m a i o r i a deles ( p . ex. , 

col inérgicos) 
•0̂  de várias funções orgânicas 

( p . ex., re f l exo b a r o r r e c e p t o r ) 

Absorção de fármacos não sofre al terações significativas 

^ meia-vida de fármacos lipossolúveis (p. ex., benzodiazepínicos) 
•O- volume de distribuição de fármacos hidrossolúveis (p. ex., digoxina) 
'O' fração livre de fármacos ligados à albumina (p. ex., fenitoína) 
^ metabolismo de fármacos fluxo-dependentes (p. ex., 

nitratos) 
•O- metabolismo oxidativo (p. ex., quinidina) 
•O-c7earonce dos fármacos de excreção renal 

Sensibi l idade alterada ( p . ex; a fármacos de ação n o S N C ) 

1} r i sco de h i p o t e n s ã o ortostát ica pe lo uso de ant i -h iper tens ivos 
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desses m e d i c a m e n t o s e das doenças de base dos pacientes. O ele­
vado n ú m e r o de m e d i c a m e n t o s t a m b é m se reveste de i m p o r t â n ­
cia p o r aumentar o risco de i n t e r a ç õ e s m e d i c a m e n t o s a s e d o 
u s o d e m e d i c a m e n t o i n a p r o p r i a d o p a r a i d o s o s , ambas s i ­
tuações a l tamente prevalentes c o m o causa de R A M . U m a i n t e r a -
ção de m e d i c a m e n t o s c o r r e s p o n d e à al teração na m a g n i t u d e o u 
na ação de d e t e r m i n a d o fármaco devido à presença de o u t r o , o 
que t a n t o p o d e r e d u z i r a eficácia de u m o u de ambos q u a n t o de ­
sencadear novo efe i to , não observado c o m o uso isolado de q u a l ­
quer dos m e d i c a m e n t o s . Além da pol i farmácia , o u t r a caracter ís t i ­
ca p e r t i n e n t e à população idosa que t e m m o s t r a d o inf luência e m 
interações é o n ú m e r o de médicos prescri tores envolvidos n o aten­
d i m e n t o , observando-se redução d o risco q u a n d o a prescr ição fica 
a cargo de u m único prof i ss iona l . C o n v é m e m b r a r que n e m todas 
as in terações r e s u l t a m e m eventos adversos, sendo algumas até 
desejáveis, c o m o as que o c o r r e m e n t r e vários fármacos usados s i ­
m u l t a n e a m e n t e para c o n t r o l e da hipertensão ar ter ia l ôu do diabe­
tes mellitus. Por o u t r o lado, há interações p o t e n c i a l m e n t e letais, 
c i t a n d o c o m o exemplos o a u m e n t o d o r isco de sangramento se­
cundár io ao e m p r e g o c o n j u n t o de ác ido acetilsalicí l ico e hepar ina 
e a h iperpotassemia pela associação entre c a p t o p r i l e esp i ronolac -
t o n a . O c o n h e c i m e n t o de tais possíveis c o m p l i c a ç õ e s , p o r é m , n ã o 
deve i m p e d i r a prescr ição de m e d i c a m e n t o s c o m risco de i n t e r a ­
g i r , caso exista indicação b e m f u n d a m e n t a d a e as doses s ^ a m r i ­
gorosamente mensuradas, cabendo ao m é d i c o assistente a m o n i ­
torização cr i ter iosa dos parâmetros cl ínicos e, q u a n d o possível, das 
c o n c e n t r a ç õ e s séricas dos m e d i c a m e n t o s . 

J á o conce i to de m e d i c a m e n t o i n a p r o p r i a d o repousa na cons­
tatação da exis tência de m e d i c a m e n t o s p o u c o seguros para i d o ­
sos, e m sua m a i o r i a os que apresentam b a i x o índice terapêut ico , 
o u seja, a c o n c e n t r a ç ã o sérica terapêut ica e a c o n c e n t r a ç ã o tóx ica 
são m u i t o p r ó x i m a s . A p a r t i r d o iníc io dos anos 1990 vêm sendo 
p r o p o s t o s cr i tér ios c o m o ob je t ivo de d e f i n i r os m e d i c a m e n t o s a 
evi tar ao prescrever para idosos, sendo os mais empregados os 
descritos p o r Beers e os canadenses. I n f e l i z m e n t e , vários desses 
m e d i c a m e n t o s i n t e g r a m a R e l a ç ã o N a c i o n a l de M e d i c a m e n t o s 
Essenciais ( R E N A M E ) do Minis tér io da Saúde, c o m o agravante 

que, para determinadas classes terapêuticas, os únicos medicamelíf 
tos padronizados são i n a p r o p r i a d o s , c o m o , p o r e x e m p l o , os anti, 
l i i s tamínicos : apenas a p r o m e t a z i n a e a dexc lor fen i ramina esta 
disponíveis. A s s i m , não chegam a causar surpresa os resultados dê 
pesquisa recentemente publ icada , realizada e m hospita l público da-
G r a n d e São Paulo, segundo os quais 6 7 % dos idosos receber; 
prescr ição de m e d i c a m e n t o i n a p r o p r i a d o , b e m super ior à descri 
ta na l i t e r a t u r a ; ressalte-se que o uso de tais medicamentos foi: 
inevitável, p o r c o r r e s p o n d e r e m eles à única opção terapêutica pata* 
certas doenças . O u t r a observação interessante referente aos me» 
d i c a m e n t o s i n a p r o p r i a d o s é o re la to , p o r vários autores, de difé 
renças significativas q u a n t o à sua prescr ição c o n f o r m e a faixa etá , 
r ia de idosos, sendo esta m e n o s f r e q i i e n t e para pacientes com í 
anos o u mais . Acredi ta - se ser m a i o r a cautela ao prescrever med' 
camentos de al to r isco para os m u i t o idosos, teoricamente mal 
vulneráveis, para os quais se p r e f e r e m m e d i c a m e n t o s c o m perfi 
mais seguro. Espera-se estender n o f u t u r o esse cuidado a toda;âi 
população idosa. 

C o n s t a m d o Q u a d r o 97 .2 os m e d i c a m e n t o s inapropriados Je[ 
uso mais c o m u m e suas possíveis consequências> 

Diagnóstico 
U m a vez ident i f icada a população sob m a i o r risco, o passo sê  

gu in te v e m a ser o r e c o n h e c i m e n t o das reações adversas a medicai 
mentos , o que n e m sempre é fácil o u simples, j á que estas podem si 
m o s t r a r sob diversas formas, var iando , p o r e x e m p l o , de quad 
inespecíficos - c o m o confusão m e n t a l , anorexia, tendência a q ú ' 
das de repet ição - a alterações b ioquímicas - h i p o e hipergliceni, 
h i p o e hiperpotassemia e tantas outras. Tem-se , p o r t a n t o , que ér 
comendável pensar e m R A M c o m o diagnóstico diferencial de qualf 
quer novo s intoma, sinal o u alteração de exame laboratorial apre^ 
sentados pelo paciente, quer isso se perceba ambulatonalmen' 
durante u m a hospitalização o u n o próprio m o m e n t o da mtemaçã 
Para o diagnóstico de R A M , é f u n d a m e n t a l estabelecer uma reli 
causal entre o evento observado e o m e d i c a m e n t o suspeito, r " 
que devem ser avaliados os seguintes aspectos: 

Quadro 97.2 Medicamentos Potencialmente Inapropriados para Idosos 

M e d i c a m e n t o s P o s s í v e i s C o n s e q u ê n c i a s 

Antidepress ivos tr ic íc l icos ( a m i t r i p t i l i n a ) 
Antiagregantes plaquetários ( d i p i r i d a m o l ) 

Ant i -h is tamínicos (prometaz ina , d e x c l o r f e n i r a m i n a ) 
A n t i - h i p e r t e n s i v o s ( m e t i l d o p a ) 
I n i b i d o r e s seletivos de recaptação da serotonina 

( f l u o x e t i n a ) 
Ant iarr í tmicos (amiodarona) 

Anti inf lamatórios n ã o - h o r m o n a i s ( i n d o m e t a c i n a , 
fendbutazona) 

H i p o g h c e m i a n t e s orais ( c l o r p r o p a m i d a ) 

Bloqueadores de canais de cálcio ( n i f e d i p i n a 
de meia -v ida cur ta ) 

Benzodiazepínicos de m e i a - v i d a longa (d iazepam, 
flurazepam) 

D i g o x i n a ( e m dose > 0 ,125 m g ) 

Adaptado de Fick D M , Cooper JW, Wade W E et al. 2003. 

efeitos ant icol inérgicos e h ipotensão ortostát ica 
eventos adversos no S N C (e a eficácia das doses toleradas p o r idosos 

é duvidosa) 
propr iedades anticol inérgicas potentes ; sedação pro longada 
exacerbação de quadros depressivos; b r a d i c a r d i a 
est imulação d o S N C , agitação e distúrbios d o sono 

al terações d o in terva lo Q T ; a r r i t m i a s graves (p . ex., torsade 
de pointes) 

agranulocitose e eventos adversos n o S N C 

h i p o g l i c e m i a p r o l o n g a d a e s í n d r o m e de secreção inapropr iada de 
h o r m ô n i o ant idiurét ico 

h ipotensão ; const ipação 

sedação; poss ib i l idade de quedas e fraturas 

m a i o r risco de t o x i c i d a d e digitálica 
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- sequência cronológica : de terminação d o p e r í o d o de t e m p o 
nscorrido entre o uso d o m e d i c a m e n t o e o aparec imento da 

ão e, p r i n c i p a l m e n t e , a c o n f i r m a ç ã o d o iníc io d o uso prece-
p,ò quadro suspeito; 
-Jausibilidade farmacológica: análise das propr iedades f a r m a -
"cas do m e d i c a m e n t o e se estas p o d e r i a m expl icar o evento 

liderado; existência na l i t e r a t u r a de relatos prévios descreven-
aquela reação; 
^ efeito da ret i rada d o m e d i c a m e n t o suspeito: de terminação 
ievolução da reação após a suspensão d o m e d i c a m e n t o ; 

feito da re introdução d o m e d i c a m e n t o suspeito: c o m p r o -
''o do reaparecimento da reação após a re in t rodução d o m e d i -

ento, quando esta o c o r r e r ; 
•existência de causa alternativa: investigação q u a n t o a possí -

Causas alternativas d o evento suspeito que não o m e d i c a m e n -
i : 

Todos esses conceitos p o d e r ã o ser mais b e m c o m p r e e n d i d o s 
ç meio da descrição de alguns casos b e m i lustrat ivos , c o n f o r m e 
osto a seguir. 
Caso 1. Paciente d o sexo m a s c u l i n o , 7 2 anos, h iper tenso e m 

' tamento a m b u l a t o r i a l , m e d i c a d o c o m c a p t o p r i l 5 0 mg/dia , 
eixa-se depois de 30 dias de tosse seca que desaparece c o m a 
pensão do m e d i c a m e n t o ; após algumas semanas é tentada sua 
trodução, vol tando o paciente a r e f e r i r tosse. Nega antecedente 
abagismo o u de doenças respiratórias e não usa o u t r o s m e d i -
entos. 
"terpretação: a relação t e m p o r a l compatível e a p l a u s i b i l i d a -

lacológica b e m conhec ida j á a p o n t a m f o r t e m e n t e para a 
ssibilidade de u m a reação adversa, que v e m a ser c o m p r o v a d a 
1 a reintrodução d o m e d i c a m e n t o , e m b o r a esta não seja o b r i -

ona para que se suspeite de u m a R A M , até pela d i f i cu ldade ética 
plícita nesse p r o c e d i m e n t o . Note -se ainda que não há causas 

temativas outras para o s i n t o m a apresentado que não o própr io 
Cíliramento. 
-Caso 2. Paciente d o sexo f e m i n i n o , 69 anos, i n t e r n a d a e m 
fermaria de Clínica M é d i c a há três dias para c o m p e n s a ç ã o de 

|suliciência cardíaca congestiva, medicada c o m íurosemida 40 m g / 
la, evolui c o m hipopotassemia que m e l h o r a c o m a redução da 

,qpsc (lo medicamento e que não leva à necessidade de p r o l o n g a -
|}ient() tia internação. A p r e s e n t o u a inda alguns episódios de v ô -

"ito atribuídos a q u a d r o de pancreat i te b i l i a r . 
5Interpretação: os aspectos sugestivos de R A M c o r r e s p o n d e m à 
qiiência t e m p o r a l plausível, às propr iedades farmacológicas d o 

l l u i l u amento suspeito e à melhora da reação c o m a redução da dose; 
Ifá, no entanto, evidência de causa alternativa para a hipopotassemia 
\ ) s vómitos — t o m a n d o menos provável a hipótese de R A M , ainda 
tjíie SC possa su.speitar de sua existência. Vale t a m b é m observar que 
bvquadro não preenche critérios para reação séria. 

Caso 3. Paciente d o sexo f e m i n i n o , 75 anos, diabética, é i n ­
ternada de urgência c o m o diagnóst ico de coma h ipogl i cêmico , 
C^lernido uso de c l o r p r o p a m i d a 5 0 0 mg/dia há vários anos e n e ­
gando o uso de outros h ipog l i cemiantes o u de insu l ina . 

Interpretação: trata -se de reação séria — pois c o n s t i t u i a p r ó ­
pria causa da internação e p o d e levar ao ó b i t o —, c o m o agravante 
cie ter sido provocada p o r m e d i c a m e n t o cons iderado i n a p r o p r i a ­
do para idosos. 
' Caso 4. Paciente d o sexo f e m i n i n o , 65 anos, após consul ta 
iilibulatorial de r o t i n a recebe a prescr ição de eze t imibe 10 mg/ 
lia para c o n t r o l e de h i p e r c o l e s t e r o l e m i a , v i n d o após 90 dias a 
ipicst ntar anemia megaloblást ica . Após descartadas todas as p o s -
íveis causas alternativas para o evento observado, o p t o u - s e pela 
fuspcnsão do ezet imibe , c o m progressiva normal ização dos valõ­
es hematológicos. 

In terpre tação : e m b o r a não ex is tam até o m o m e n t o relatos se­
melhantes na l i teratura , a suspeita de R A M é obrigatória neste caso, 
cons iderando-se a t e m p o r a l i d a d e compat ível , a m e l h o r a c o m a 
suspensão e a ausência de outras causas. O achado de reações a d ­
versas desconhecidas a m e d i c a m e n t o s de in t rodução recente n o 
m e r c a d o é u m a poss ibi l idade sempre a ser cogitada, l e m b r a n d o 
da necessidade de a tenção constante q u a n d o d o uso de tais m e ­
d icamentos e m pacientes idosos. 

Conduta 
T o d o aquele p r o f i s s i o n a l que desenvolver u m a al to grau de 

suspeita de R A M c e r t a m e n t e identif icará várias delas, devendo, 
p o r t a n t o , saber c o m o abordá-las . Ob\'iamente a situação prefer í ­
vel seria a sua prevenção, cuja p r i m e i r a m e d i d a corresponde à i n ­
t r o d u ç ã o cautelosa dos m e d i c a m e n t o s : avaliar a sua indicação , 
escolher os de p e r f i l mais seguro, calcular r igorosamente a dose a 
empregar , evitar a prescr ição s imultânea de novos m e d i c a m e n t o s 
e de interações e expl icar deta lhadamente ao paciente o u a seu 
c u i d a d o r cada i t e m da prescr ição m é d i c a . D u r a n t e o acompanha­
m e n t o p o s t e r i o r , l e m b r a r de suspender m e d i c a m e n t o s que não 
s u r t i r a m o efei to desejado e os indicados apenas p o r d e t e r m i n a ­
dos per íodos , b e m c o m o m o n i t o r i z a r as c o n c e n t r a ç õ e s séricas de 
m e d i c a m e n t o s de índice terapêut ico estre i to . 

Apesar de todos esses cuidados, a possibil idade do aparecimento 
de R A M não p o d e ser excluída, p r i n c i p a l m e n t e naqueles pac ien­
tes de m a i o r r isco, sendo e m geral aconselhável a suspensão d o 
m e d i c a m e n t o i m p l i c a d o o u a redução de sua dose. O uso de o u ­
t r o m e d i c a m e n t o para t ra tar u m a R A M é inevitável e m alguns ca­
sos, c o m o a necessidade da repos ição de potássio o u da a d m i n i s ­
tração de glicose para pacientes por tadores de quadros de h i p o ­
potassemia o u hipogl icemia , e m b o r a a duração de tais medidas deva 
ser l i m i t a d a , até pe lo r isco de desencadeamento de cascata iatrogê-
nica. M e r e c e m especial c o m e n t á r i o as R A M sérias desencadeadas 
p o r m e d i c a m e n t o s essenciais ao t r a t a m e n t o de doenças p o t e n c i ­
a lmente letais, c o m o a h e m o r r a g i a digestiva secundária ao uso de 
cortico;|teróides e m pacientes por tadores de neoplasias o u cola-
genoses graves, cabendo aí o b o m senso para avaliar, caso a caso, a 
indicação de o u t r o m e d i c a m e n t o e o m o m e n t o adequado para a 
re in t rodução d o cor t i cos teró ide , sempre que possível e m doses 
menores . 

Notificação 
F i n a l m e n t e , há que se salientar a i m p o r t â n c i a da adoção d o 

hábi to da not i f icação espontânea das reações adversas a m e d i c a ­
m e n t o s — especialmente as sérias e as desconhecidas — aos órgãos 
oficiais de farmacovigilância: a Anvisa, p o r m e i o d o site www.anvisa . 
gov.br , e, n o estado de São Paulo, o C e n t r o de Vigilância Sanitária 
— www.cvs .saude.sp.gov.br . D e fato , a questão da segurança dos 
m e d i c a m e n t o s é u m processo sem r e t o r n o : desde a tragédia da 
t a l i d o m i d a , e m 1 9 6 1 , a Organização M u n d i a l da Saúde t e m c o o r ­
denado ações in ternac iona is direc ionadas à cr iação de polí t icas 
rigorosas de moni tor ização de todos os m e d i c a m e n t o s disponíveis 
n o m e r c a d o , função que é regulada pelos órgãos de fa rmacovig i ­
lância. Entende-se p o r farmacovigilância o c o n j u n t o de at ir idades 
destinadas a d e t e c ç ã o , avaliação, c o m p r e e n s ã o e p r e v e n ç ã o de 
eventos adversos o u quaisquer outros possíveis p r o b l e m a s re lac i ­
onados a m e d i c a m e n t o s , sendo seu p r i n c i p a l ob je t ivo a i m p l a n t a ­
ção do uso rac ional de m e d i c a m e n t o s . Para t a n t o , é essencial a 
geração de c o n h e c i m e n t o s que p e r m i t a m o desenho d o p e r f i l das 
R A M e m cada população e dos p r i n c i p a i s m e d i c a m e n t o s i m p l i c a -
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dos, p a r t i c u l a r m e n t e as R A M sérias e aquelas não ident i f icadas na 
fase pré -comerc ia l ização . 

N o m o m e n t o , a vigilância pós-comerc ia l ização de m e d i c a m e n ­
tos é realizada pelos centros nacionais de farmacovigilância, que 
se r e p o r t a m ao C e n t r o I n t e r n a c i o n a l de Moni tor ização de M e d i ­
camentos de Uppsalà , na Suécia , cuja p r i n c i p a l função é a a d m i ­
nistração da base de dados i n t e r n a c i o n a l de not i f i cações de R A M 
recebidas dos centros nacionais . O Brasi l é m e m b r o in tegrante d o 
Programa I n t e r n a c i o n a l de Moni tor ização de M e d i c a m e n t o s da 
Organização M u n d i a l da Saúde desde agosto de 2 0 0 1 . O u t r a i n i ­
ciativa brasi le ira desenvolvida c o m a pre tensão de a m p l i a r a rede 
nacional de notif icações é o Pro jeto Hospi ta is Sentinela, cr iado pela 
Agência N a c i o n a l de Vigilância Sanitária e m parcer ia c o m os m a i ­
ores hospitais d o país. Esse p r o j e t o t e m poss ib i l i tado a f o r m a ç ã o 
de u m a rede de hospitais terc iár ios distribuídos e m t o d o o Brasi l , 
m o t i v a d a e t re inada para a not i f icação não apenas de reações a d ­
versas a m e d i c a m e n t o s mas t a m b é m de queixas técnifcas re lac io ­
nadas a todos os t i p o s de e q u i p a m e n t o s , materiais e p r o d u t o s u t i ­
l izados e m saúde. As i n f o r m a ç õ e s produzidas são incluídas n o Sis­
tema N a c i o n a l de Vigilância Sanitária Pós -comerc ia l ização , c o m a 
finalidade de subsidiar a Anvisa nas ações de regularização desses 
p r o d u t o s . 

A expansão d o c o n h e c i m e n t o c ient í f i co sobre segurança de 
m e d i c a m e n t o s p o d e ser atribuída às polít icas de saúde e a<?!maior 
interesse a c a d é m i c o p o r essa área. E m m u i t a s inst i tuições m é d i ­
cas, p r i n c i p a l m e n t e nos países desenvolvidos, a moni tor ização de 
R A M é r e c o n h e c i d a c o m o a t iv idade essencial p a r a garant ia de 
qual idade. E preciso ainda p r o p i c i a r m a i o r integração da f a r m a ­
covigilância c o m a prát ica cl ínica, e m especial a geriátrica, para o 
que é indispensável a consc ient ização de t o d o s os prof i ss ionais 
envolvidos nos cuidados c o m idosos. 
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