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RESUMO: Os farmacéuticos desempenham um papel crucial na orientacio da
populacio para a tomada correta da medicagio, e este estudo analisou o papel dos
farmacéuticos na dispensacio de anti-inflamatérios para pacientes com hipertensio.
Dentre os medicamentos prontamente disponiveis estd uma classe de anti-inflamatérios
nio esteroidais - AINEs, visto que a hipertensio arterial é uma patologia de alta
prevalénciaque tem afetado ou contribuido para o surgimento de outras doengas, pelo
uso da classe disponivel de medicamentos anti-hipertensivos e o uso concomitante com
AINEs pode levar a interagdes medicamentosas. Como resultado, o uso de
medicamentos de venda livre vem aumentando nas institui¢es, sendo necessirio a
atuagio do farmacéutico a pacientes hipertensos quanto as interacdes ao uso
concomitante e indiscriminado de AINEs.
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ABSTRACT: Pharmacists play a crucial role in guiding the population to take the
correct medication, and this study looked at the role of pharmacists in dispensing anti-
inflammatory drugs topatients with hypertension. Among the readily available drugs is
a class of non-steroidalanti-inflammatory drugs - NSAIDs, since arterial hypertension
is a highly prevalent pathology that has affected or contributed to the emergence of
other diseases, through the use of the available class of antihypertensive drugs and
concomitant use with NSAIDs can lead to drug interactions. As a result, the use of
over-the-counter drugs has been increasing in institutions, requiring the pharmacist to
act in hypertensive patients regarding interactions with the concomitant and
indiscriminate use of NSAIDs.
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INTRODUCAO

A profissdo farmacéutica vem se destacando hd anos, e com ela vem cada vez
mais responsabilidade. Os farmacéuticos tornaram-se profissionais de satde que tém
contato direto e permanente com os doentes, desempenhando assim um papel
fundamental na sua qualidade de vida e recuperagio da satde (VIEIRA, 2007).

A atuagio do farmacéutico estd relacionada ao comportamento de dispensacio e
desempenha um papel vital na orientacdo das pessoas no uso adequado dos
medicamentos, principalmente agora que os medicamentos de venda livre estdo
disponiveis gratuitamente e nio precisam ser reservados. Uma classe de medicamentos
que estio prontamente disponiveis sio os anti-inflamatérios ndo esteroides — AINEs
(AMARAL et al., 2008).

Essa classe farmacolégica atua principalmente no inicio de estimulos nocivos. Sdo
compostos enddgenos envolvidos em mecanismos hemostiticos e diversos processos
fisiopatoldégicos. O principal mecanismo de a¢do é a inibicdo da agdo das ciclooxigenases,
que estdo envolvidas no processo de reparacgio e defesa contra danos celulares, resultando
na liberacio de diversas substincias, como as prostaglandinas sintetizadas pela
ciclooxigenase (Cox), que sdo quatro A cascata do 4cido alcendico reduz a sintese de
prostaglandinas (BRUNTON, 2012).

Fazem parte dos medicamentos mais utilizados mundialmente e se dividem em
dois segmentos: AINEs nio seletivos (Cox 1 e Cox 2) e AINEs preferencialmente
seletivos para Cox 2 (MONTEIRO, 2008).

Os AINEs estio entre as drogas mais utilizadas no mundo. Eles sio usados
principalmente para tratar inflamagdo, dor e edema, além de osteoartrite, artrite
reumatoide e disturbios musculoesqueléticos e, ao longo do tempo, muitas pessoas vém
associando o uso de anti-inflamatérios a outros problemas relacionados, como interagdes
medicamentosas com drogas anti-hipertensivas. Exacerbando a condi¢io de hipertensio
arterial (BATLOUNI, 2010).

A hipertensido arterial (HA) é uma condicgdo clinica multifatorial caracterizada
porniveis presséricos persistentemente elevados > 140 e/ou go mmHg. Frequentemente
estdassociada a distrbios metabdlicos, alteragdes funcionais e/ou estruturais em érgios-

alvoe é exacerbada pela presenga de outros fatores de risco (FRs) como dislipidemia,
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obesidade abdominal, intolerdncia a glicose e diabetes (DIRETRIZ BRASILEIRA DE
HIPERTENSAO, 2019).

A hipertensio afetou ou contribuiu para a ocorréncia de doenca isquémica do
coragdo, doenga renal crénica, infarto agudo do miocardio e doenga cerebrovascular. As
classes de medicamentos anti-hipertensivos disponiveis sdo: diuréticos, inibidores
adrenérgicos, agonistas alfa-2 centrais, bloqueadores beta-adrenérgicos, bloqueadores
alfa-1 adrenérgicos, vasodilatadores diretos, bloqueadores dos canais de calcio, inibidores
da enzima conversora de angiotensina, receptores AT1 da angiotensina e renina direta
inibidores (DIRETRIZ BRASILEIRA DE HIPERTENSAO, 2019).

Portanto, tendo em vista que os AINEs sio medicamentos amplamente
utilizadose que a hipertensio arterial é um grave problema de satide ptblica que atinge
muitas pessoas independentemente da idade, este estudo analisou o uso de
medicamentos anti-hipertensivos e anti-hipertensivos por farmacéuticos e o papel nas
interacdes medicamentosas entre medicamentos compressivos anti-inflamatérios

esteroidais.

OBJETIVO GERAL

Por meio da descri¢do da literatura, analisar o papel do farmacéutico na interacio
dos anti-hipertensivos e anti-inflamatérios nio esteroidais e verificar as consequéncias

da automedica¢io em pacientes hipertensos.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Explicar a importincia do uso dos AINEs;

Determinar os efeitos benéficos e maléficos desta classe de medicamentos;

Relatar a utiliza¢3o indiscriminada por pacientes hipertensos;

-Verificar as consequéncias causadas pelo abuso de anti-inflamatérios ndo esteroidais
(AINEs), além da automedicagdo, principalmente em pacientes hipertensos.

Descrever a importincia do farmacéutico na orientacdo do uso adequado desses
medicamentos;
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JUSTIFICATIVA

O uso de medicamentos isentos de prescri¢io vem aumentando nas instituicdes,
tornando necessdrio que os farmacéuticos estudem as interagdes com o uso

concomitante eindiscriminado de AINEs com pacientes hipertensos.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo bibliogrifico de natureza descritiva e de abordagem
qualitativa sobre a atuagio do farmacéutico frente ao abuso de AINEs em pacientes
hipertensos.

O estudo foi realizado por meio da andlise de artigos cientificos pesquisados em
periédicos indexados e sites como Scielo, Pubmed e Biblioteca Virtual em Satde,
utilizando os seguintes, descritores: "AINEs", "Desempenho do farmacéutico” e
"Pacientes com hipertensdo arterial”. Os critérios de inclusio definidos para a selecdo
dos artigos foram:artigos indexados as bases estabelecidas, escritos na lingua portuguesa

e publicados nos dltimos dez anos

REVISAO DE LITERATURA
HISTORIAS DO AINES

Os AINEs tém uma longa histéria. Os antigos egipcios usavam mirtilo e casca
de salgueiro para tratar dores reumdticas, conforme descrito no papiro Ebers,
considerado um dos textos médicos mais antigos que descrevem o uso de solugdes
botanicas para dore inflamagio (TAVARES, 2012).

Com o tempo, Hipécrates (460-377 a.C) direcionou o uso da casca de salgueiro
para aliviar a dor e a febre. Em 1828, Johann Andreas Buchner isolou o 4cido salicilico
da casca do salgueiro (Salix Alba), e 10 anos depois, Rafaelle Piria fez esse composto
para produzir icido salicilico, que também pode ser encontrado em vérias espécies de
ulmeira, ou seja, spiraea. Mais tarde, Hammond Kolbe sintetizou o 4cido salicilico e a
produgio industrial comecou em 1874. (FERREIRA et al., 2013).

Em 1897, Felix Hoffman, um funcionirio da Bayer, decidiu acetilar o 4cido

salicilico depois que seu pai se queixou de seu sabor amargo logo apds usé-lo para tratara
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artrite. Assim nasceu o 4cido acetilsalicilico (ASA), o primeiro AINE, comercializado
como Aspirina® pela Bayer® em 1899 (TAVARES, 2012).

No entanto, como esses medicamentos eram acompanhados de virios efeitos
colaterais que ocorriam principalmente no trato gastrointestinal (TGI), isso levou a
novaspesquisas para sintetizar substincias com menores efeitos colaterais e, em 1950, o
primeiro medicamento para AINEs foi produzir inflamac3o salicilato em fenilbutazona
(MONTEIRO et al., 2008).

No entanto, observou-se que a droga levava a casos de agranulocitose, o que logo
levou ao seu abandono e, portanto, ao pouco uso. Outro anti-inflamatério, a
indometacina,outro composto de 4cido n3o salicilico com boas propriedades analgésicas
e anti-inflamatdrias, surgiu em 1963 para substituir a fenilbutazona. Desde entdo, a
producio de novos medicamentos 4cidos ou nio 4cidos, buscando descobrir

medicamentos cada vez

mais eficazes e com menos efeitos colaterais, principalmente no trato gastrointestinal,
entre eles: aceclofenaco, nimesulida, meloxibe Kang, sulindaco, naproxeno, ibuprofeno,
fentizak, tenoxicam, diclofenaco, cetoprofeno, piroxicam, etc., no entanto, estes sdo agora

chamados de AINEs tradicionais ou convencionais (FERREIRA et al., 2013).

MECANISMOS DE AGAO DOS AINEs

A principal agdo do AAS ¢ inativar a ciclooxigenase (COX) através da acetilagdo
irreversivel da prostaglandina sintaxe. Uma vez que a prostaglandina sintaxe é a
enzima que catalisa a primeira etapa da biossintese das prostaglandinas, derivada do
4cido araquidénico (AA) (MELGACO et al., 2010).

Quando ocorre algum tipo de ataque que atinge a membrana celular, uma cadeia
de reacdes é desencadeada, culminando na formacdo de tromboxano e prostaglandinas,
conhecidas mundialmente como prostaglandinas. Apds esse dano, algumas citocinas
inflamatérias, como a interleucina-1, ativam a fosfolipase A2, uma enzima presente nos
leucécitos e plaquetas que degrada os fosfolipidios presentes na membrana, produzindo
um 4cido graxo, o acido araquidénico (VERDASCA, 2015).

O principal efeito dos AINEs estd relacionado ao bloqueio da capacidade das

enzimas COXs de hidrolisar o 4cido araquiddnico em prostaglandinas e prostaciclinas,
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compostos que fazem parte do processo inflamatério e estdo associados a sensibilidade
das unidades centrais e periféricas da dor. Quando os AINEs bloqueiam as enzimas
COX,essa acdo pode levar a alguns efeitos colaterais, por exemplo: bloqueiam a acio
das prostaglandinas na acio vasodilatadora, estimulam a vasoconstri¢io renal e
reduzem a taxa de filtracdo glomerular, causando necrose tubular aguda, que inibe as
prostaglandinas nos linfécitos T, causa ativagdo dessas células, que aumenta a liberacdo
de citocinas pré-inflamatérias, move o 4cido araquidénico para a via da lipoxigenase e
expande os leucotrienos pré-inflamatérios. Sintetiza e faz com que a lipoxigenase

induza a permeabilidade capilar, causando assim proteindria por alterar a barreira de

filtracdo glomerular (CASTEL et al., 2012).

FARMACOCINETICA DOS AINEs

Esses medicamentos podem ser administrados por via oral, intravenosa, retal e
transdérmica. Todos os AINEs apresentam boa absorc¢io nos tratos gastrointestinal e
retal, com meia-vida plasmitica atingindo duas a trés horas apés a administragio. A
absor¢io desses medicamentos no trato gastrointestinal superior pode variar com
outrosmedicamentos, alimentos (MURI et al., 2009).

Logo apéds a absor¢do dessas drogas, elas se ligam as proteinas plasméticas no
sangue, e a fragdo livre dessas drogas metabolicamente ativas compde menos de 19 da
fracdo sérica e se move na forma 4cida. Grandes concentracées podem ser encontradas
em 4reas 4cidas como; medula do estdmago e onde ha processo inflamatério. Os AINEs
podem atravessar a barreira hematoencefilica e atuar diretamente no sistema
nervosocentral e na placenta, causando efeitos adversos durante a gravidez (MURI et
al., 2009).0s AINEs sio principalmente acidos fracos que sdo bem absorvidos pelo trato
gastrointestinal em concentracdes de cerca de 1-4 horas. E 95-999% ligado s proteinas

plasméticas, biotransformado pelo figado e excretado pelos rins (SILVA et al.,

2014).

EFEITOS FARMACOLOGICOS DOS AINEs

Todos os AINEs sio antipiréticos, analgésicos e anti-inflamatérios, com excegio

do paracetamol, que é antipirético e analgésico, mas praticamente nio tem atividade anti-

inflamatéria (RIBEIRO, 2017).
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O uso de AAS inibe a sintese de PGs que estdo particularmente implicados no
desenvolvimento da dor que acompanha a lesio e a inflamac3o, e também reduz a febre
por dilatar os vasos sanguineos periféricos e aumentar a dissipacdo de calor através da
transpiragio (MELGACO et al., 2010).

Os AINEs tém trés efeitos principais: anti-inflamatério, analgésico e
antipirético. Seus efeitos anti-inflamatérios estdo claramente associados i inibi¢do da
COX 2, muitasvezes resultando em vasodilatacio, edema indireto e dor. Quando usado
em casosinflamatdrios, seus efeitos adversos sdo provavelmente devidos principalmente
i inibicioda COX 1 (SCHALLEMBERGER et al., 2014).

Ao inibir as COXs, os AINEs podem causar uma série de efeitos colaterais, como:
diarreia, sangramento gastrointestinal, dispepsia, tlcera péptica, insuficiéncia e faléncia
renal, inibicdo da agregacdo plaquetiria e aumento do tempo de sangramento, alteraces
nos testes de fungdo renal, ictericia e outras drogas interagdes (SCHALLEMBERGER et

al., 2014).

PROCESSO INFLAMATORIO

A inflamac3o consiste em um processo complexo cujas peculiaridades foram
definidas como a resposta do organismo ao dano celular, envolvendo assim um grande
ntmero de células diferentes dependendo da localizagio e do tipo de dano. Esse processo
aproxima as células e promove a disponibilidade de vérios mediadores inflamatérios, que
podem ser histamina, bradicinina, serotonina, produ¢io de 4cido araquidénico e ATP
(trifosfato de adenosina). Normalmente, um dos fatores que contribuem para as
condi¢des inflamatdérias é o aumento da producio de prostaglandinas, que sdo
sintetizadas pela ciclooxigenase (COX) apés a estimulagdo inflamatéria nos tecidos.
Assim, aparecem os sinais bdsicos da inflamacdo: calor, vermelhiddo, tumores e dor
(SILVA et al., 2013).

A via da ciclooxigenase sofre interferéncia de enzimas que catalisam a sintese de
prostaglandinas e tromboxano, de modo que a COX tem trés manifestaces: COX-1,
COX-2 e COX-3. A COX-1 existe em vérios tecidos, como intestino, rim e estdmago,
onde desempenha um papel citoprotetor. A COX-2 nio estd presente na composi¢io dos
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tecidos, mas esta fisiologicamente envolvida na produ¢io de prostaglandinas, de modo
que sua sintese é induzida pela presenca de processos inflamatérios, levando a excrecio
de certos mediadores quimicos que potencializam a vasodilatagio, entre outras coisas. A
COX-3 tem distribui¢do limitada e é abundante em amostras de tecido cerebral e cardiaco.
(ALMEIDA & SILVA, 2013).

Os anti-inflamatérios nio esteroidais (AINEs) estio entre os medicamentos
mais prescritos no mundo e os mais procurados nas farmicias devido as suas
propriedades terapéuticas como analgesia e antipirético. Qualquer tipo de inflamagio,
dor muscular, torcicolo sio todos os motivos pelos quais os pacientes vio a farmécia
para encontrar medicamentos anti-inflamatérios (BATLOUNI, 2010).

Existem mais de 50 tipos diferentes de anti-inflamatérios no mercado, portanto,
nenhum é o ideal, pois existem indmeros relatos deles causando efeitos colaterais como:

doenga intestinal, efeitos adversos renais, doenca da medula éssea e doenca hepitica

(SANTOS et al., 2010).

HIPERTENSAO

Atualmente, a seguranca do uso clinico de AINEs é questionada. Assim, com o
advento dos inibidores seletivos de COX-2, surgiram novas oportunidades para
proteger os AINEs. No entanto, foi demonstrado um risco aumentado de eventos
cardiovascularesassociados ao seu uso (OLSEN et al., 2015.

Apbs vérios estudos e evidéncias, o FDA (Food and Drug Administration)
constatou que um ntumero crescente de problemas cardiovasculares pode ser
considerado efeitos adversos graves compartilhados por toda a classe. A FDA exigiu a
introducdo de avisos informativos nas bulas de todos os AINEs, destacando o possivel
aumento do risco de eventos cardiovasculares e o risco de sangramento
gastrointestinal potencialmente fatal. A bula também inclui o risco para o paciente
imediatamente apds a cirurgia de revascularizacio do miocéirdio como contraindicacio
(KHATCHADOURIAN et al., 2014).

Portanto, o uso de AINEs esta associado a evolugio de doencas cardiovasculares
graves, como infarto do miocardio, eventos trombéticos, acidentes vasculares cerebrais
e desenvolvimento de hipertensio. Os idosos geralmente sdo mais propensos ao uso de
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AINEs, por isso também sio considerados o grupo com maior incidéncia de hipertensio
e s3o mais suscetiveis e requerem cuidados e atencio adicionais
(KHATCHADOURIAN et al., 2014).

Por outro lado, o uso concomitante de pequenas quantidades de aspirina para
prevencio primdria ou secundéria de doencas cardiovasculares pode se opor aos efeitos
gastroprotetores dos AINEs inibidores seletivos da COX-2, ou até mesmo contradizer

os efeitos benéficos da aspirina, podendo resultar do uso concomitante anti-

inflamatérios nio esteroides classicos (VONKEMAN et al., 2010).

AUTOMEDICACAO

O uso irracional de medicamentos sem prescricio pode ser definido como
automedicacdo, que ocorre quando o paciente decide por si mesmo qual medicamento
usar. Essa designacio inclui prescricdes de medicamentos totalmente prescritas por uma
pessoa nio qualificada, como um amigo, membro da familia ou balconista de farmaicia.
Apés esse ato aparentemente inconsequente, podem surgir problemas de saide como
subdosagem, administracio inadequada ou a indicagdo errada de tratamento pode agravar
o quadro e se tornar um risco para o paciente (OLIVEIRA et al., 2019).

Existem alguns medicamentos no mercado considerados de venda livre
(analgésicos, anti-inflamatérios, antidcidos, antialérgicos, etc.) para patologias de baixa
gravidade e baixa incidéncia. Esses medicamentos podem ser vendidos sem receita
médica e sio de uso seguro e comprovadamente eficazes, porém, o uso inadequado e

imprudente pode gerar riscos 4 satde (SILV A, 2017).

portanto, os AINEs sio os medicamentos mais prescritos globalmente devido 2
sua atividade farmacolégica contra dor e febre. Os sintomas tipicos de inflamac3o (dor,
vermelhidio, calor, edema e perda de fungdo) causados por processos inflamatérios
serosos s3o aliviados com este medicamento.

Os farmacéuticos desempenham um papel vital em orientar as pessoas a tomar a
medicagio certa. Além disso, farmacéuticos sdo profissionais que atuam em setores como
hospitais, analises clinicas, farmicias e drogarias, onde atuam na dispensagio segura e

orientacdo ao paciente, garantindo o sucesso do tratamento e melhor adesio ao

tratamento(ALMEIDA & SILVA, 2013).
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O papel da atencdo farmacéutica e da populagio na dispensagio de medicamentos
¢ importante, pois os pacientes recebem neste momento muitas informagdes sobre uso

de medicamentos, doses adequadas, duracio do tratamento, riscos e beneficios

(SOTEIRO & SANTOS, 2016).

CONCLUSAO

Os AINEs sio uma excelente classe de medicamentos para o tratamento de
reagdes adversas causadas por reagdes inflamatérias. Atuam reduzindo edema, congestao,
febre e dor e melhorando a qualidade de vida do paciente. Os AINEs tém um perfil de
seguranca notdvel, mas podem ter muitos efeitos colaterais, desde indigestio até a
mortepor tlceras perfuradas ou sangramento. Portanto, seu uso deve ser seguro para que
oferecamais beneficios aos pacientes do que riscos. Sua administracdo deve ser sempre
monitorada por profissionais com exames laboratoriais.

Como resultado, a ingestio de anti-inflamatérios de venda livre estd
aumentando, ndo apenas para tratar a inflamagio, mas também para tratar doengas
como gripe, dores de cabeca, fend6menos de dor geral e até célicas menstruais. Esse fato
gera preocupacio, pois a automedica¢do pode criar e aumentar reaces nio intencionais
no organismo do paciente, levando-o a buscar cada vez mais medicamentos. Os usudrios
de drogas devem ser informados de todos os riscos associados ao uso de qualquer
medicamento sem a devida prescricio, para que o atendimento seja feito de forma
holistica. Portanto, isso pode ser alterado a partir da atuagio dos profissionais de
farmicia, educagio em satide econscientizagio dos pacientes por meio do atendimento
farmacéutico. E importante que todo usudrio de drogas esteja ciente dos efeitos

colaterais e problemas relacionados a droga, especialmente aqueles com condi¢des como

pressio alta.
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