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RESUMO: Este estudo teve como objetivo caracterizar as potenciais interacdes
medicamentosas presentes nos registros de possiveis rea¢es adversas a medicamentos (RAM)
e descrever as manifesta¢des clinicas documentadas em pessoas idosas polimedicadas. Foram
analisados 264 prontuérios de pessoas com 60 anos ou mais, em uso continuo de quatro ou mais
medicamentos, atendidas em ambulatério de geriatria entre 12 de janeiro e 30 de junho de 2023.
Para o presente recorte, a analise concentrou-se nos 33 eventos de possiveis RAM registrados
em 28 participantes no contexto de potenciais interacdes medicamentosas. As combinacdes
farmacolégicas foram avaliadas segundo a classificacdo de risco empregada no protocolo
original e fonte farmacolégica complementar; as manifestacdes foram identificadas a partir dos
registros médicos. Nio foi aplicado instrumento especifico de causalidade. Entre os 33 eventos,
as categorias mais frequentes envolveram substratos e inibidores moderados da CYP3A4 (n =
11; 33,3%)) e a categoria combinada CYP2C8/9 (n = 6;18,29%). Tontura (n = 115 33,3%), cefaleia (n
= 4; 12,1%) e problemas urinérios (n = 3; 9,1%) foram as manifesta¢des mais frequentes. Os
achados descrevem padrdes de potenciais interagdes concomitantes a manifestagdes clinicas
registradas, sem estabelecer relagio causal, e podem subsidiar a revisio individualizada da
farmacoterapia em pessoas idosas expostas a polimedicacio.

Palavras-chave: Polifarmécia. Pessoa idosa. Interacdes medicamentosas. Rea¢des adversas aos
medicamentos.
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ABSTRACT: This study aimed to characterize potential drug interactions present in records
of possible adverse drug reactions (ADR) and to describe the clinical manifestations
documented in polymedicated older adults. A total of 264 medical records of individuals aged
60 years or older, continuously using four or more medications and treated at a geriatric
outpatient clinic between January 1 and June 30, 2023, were analyzed. For the present analysis,
attention was focused on 33 possible ADR events recorded in 28 participants in the context of
potential drug interactions. Drug combinations were assessed according to the risk
classification used in the original protocol and a complementary pharmacological source;
manifestations were identified from medical records. No specific causality assessment
instrument was applied. Among the 33 events, the most frequent categories involved substrates
and moderate CYP3A4 inhibitors (n = 115 33.3%) and the combined CYP2C8/9 category (n = 6;
18.200). Dizziness (n = 11; 33.3%), headache (n = 4; 12.1%), and urinary problems (n = 3; 9.1%)
were the most frequent manifestations. The findings describe patterns of potential interactions
concomitant with recorded clinical manifestations, without establishing causality, and may
support individualized pharmacotherapy review in polymedicated older adults.

Keywords: Polypharmacy. Older adults. Drug interactions. Adverse drug reactions.

RESUMEN: Este estudio tuvo como objetivo caracterizar las posibles interacciones
farmacolégicas presentes en los registros de posibles reacciones adversas a medicamentos
(RAM) vy describir las manifestaciones clinicas documentadas en personas mayores
polimedicadas. Se analizaron 264 historias clinicas de personas de 60 afios o mds, en uso
continuo de cuatro o mis medicamentos, atendidas en un ambulatorio de geriatria entre el 1 de
enero y el 30 de junio de 2023. Para el presente anilisis, se consideraron 33 eventos de posibles
RAM registrados en 28 participantes en el contexto de posibles interacciones farmacolégicas.
Las combinaciones farmacolégicas se evaluaron de acuerdo con la clasificacién de riesgo
empleada en el protocolo original y una fuente farmacolégica complementaria; las
manifestaciones se identificaron a partir de los registros médicos. No se aplicé un instrumento
especifico de evaluacién de causalidad. Entre los 33 eventos, las categorias mds frecuentes
involucraron sustratos e inhibidores moderados de CYP3A4 (n = 11 33,3%) y la categoria
combinada CYP2C8/9 (n = 6; 18,29). Mareo (n = 115 33,3%), cefalea (n = 4; 12,1%) y problemas
urinarios (n = 3; 9,1%) fueron las manifestaciones més frecuentes. Los hallazgos describen
patrones de posibles interacciones concomitantes con manifestaciones clinicas registradas, sin
establecer causalidad, y pueden apoyar la revisién individualizada de la farmacoterapia en
personas mayores polimedicadas.

Palabras clave: Polifarmacia. Persona mayor. Interacciones farmacoldgicas. Reacciones
adversas a medicamentos.

INTRODUCAO

As reacdes adversas a medicamentos (RAM) constituem um problema relevante de
seguranca em pessoas idosas, especialmente diante da coexisténcia de multimorbidades,

alteracdes fisioldgicas do envelhecimento e maior exposi¢io a multiplos firmacos. Nessa
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populacdo, manifestagdes clinicas relacionadas 4 farmacoterapia podem ser inespecificas e
coexistir com sintomas das préprias doencas de base, o que dificulta a atribuicio de causalidade
(RODRIGUES; OLIVEIRA, 2016; ROUTLEDGE; O'MAHONY; WOODHOUSE, 2004).

A medida que aumenta o ndmero de medicamentos utilizados, cresce também a
possibilidade de interaces medicamentosas potencialmente relevantes. Essas interacées podem
modificar a farmacocinética ou a farmacodinimica dos firmacos e, em determinadas
circunstincias, contribuir para perda de eficicia, ocorréncia de toxicidade ou outros eventos
adversos. Entretanto, a presenca de uma combinacio potencialmente interativa em uma
prescricio nio demonstra, isoladamente, repercussio clinica (DELAFUENTE, 2003;
GUJJARLAMUDI, 2016; HINES; MURPHY, 2011).

Em pessoas idosas, estudos hospitalares associam a ocorréncia de RAM a fatores como
polifarmécia, medicamentos potencialmente inapropriados, disfun¢io renal e maior carga de
comorbidades (FIGUEIREDO et al., 2017; YADESA et al., 2021). No Brasil, dados de
mortalidade também reforcam a importincia da farmacovigilincia e do uso seguro de
medicamentos nessa populagio (MARTINS et al., 2022).

Diante desse contexto, o objetivo deste estudo foi caracterizar as potenciais interagdes
medicamentosas presentes nos registros de possiveis RAM e descrever as manifestagdes clinicas

documentadas em pessoas idosas em uso de polimedicacio.

METODOS

Tratou-se de um estudo transversal e retrospectivo utilizando dados de prontuérios de
pessoas idosas atendidas no Ambulatério de Especialidades em Geriatria da Faculdade de
Medicina de Jundiai (FM]), no periodo de 12 de janeiro a 30 de junho de 2023. A base documental
compreendeu 264 prontuérios de pessoas com 60 anos ou mais, em uso continuo de quatro ou
mais medicamentos. Quando havia mais de uma prescri¢do da mesma pessoa no periodo, foi
considerada a prescri¢do mais antiga. Prontudrios com muitas informagdes incompletas foram
excluidos conforme o protocolo da pesquisa.

A coleta foi realizada por meio de ficha padronizada contendo idade, sexo, diagnéstico,
data do atendimento, medicamentos, posologia, avaliagio de combinagio farmacolédgica e
registro de manifestacdes clinicas potencialmente compativeis com RAM. As combinacdes de

medicamentos foram avaliadas segundo o indice de risco proposto por Bachmann et al. (2006),

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 12, n. 10, out. 2026.
ISSN: 2675-3375



Revista Thero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

que classifica as interagdes nas categorias A, B, C, D e X. O Manual Farmacéutico da Sociedade
Beneficente Israelita Brasileira Albert Einstein foi utilizado como fonte farmacolégica
complementar.

As manifestagdes consideradas possiveis RAM foram identificadas retrospectivamente
a partir dos relatos médicos disponiveis nos prontudrios. Nio foi aplicado instrumento
especifico para avaliagio de causalidade entre a exposi¢io medicamentosa e os eventos clinicos
registrados. Por essa razdo, as ocorréncias foram tratadas como possiveis RAM documentadas
no contexto de potenciais interacdes medicamentosas, sem inferéncia causal.

Anilise descritiva simples foi realizada através do célculo de frequéncias absolutas e
percentuais das categorias de potenciais interacdes e das manifestaces clinicas. O
processamento e a analise dos dados foram realizados no software SPSS®, versio 20.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica (CEP) em Pesquisa da Faculdade de
Medicina de Jundiai, sob CAAE n? 78191424.2.0000.5412 e Parecer n® 6.813.571, emitido em ¢ de

maio de 2024, com dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

RESULTADOS

Entre os 264 prontuérios avaliados, 28 participantes (10,690) apresentaram ao menos um
registro de possivel RAM no contexto de potenciais intera¢cdes medicamentosas. Vinte e trés
participantes apresentaram um registro e cinco apresentaram dois, totalizando 33 eventos. A
anélise a seguir considera esses 33 eventos como denominador, ou seja, como unidade de anélise.

Entre os 33 eventos, a categoria envolvendo substratos e inibidores moderados da
CYP3A4 foi a mais frequente (n = 11; 33,3%), seguida da categoria combinada CYP2C8/9 (n =
6; 18,29%) e da associagdo entre inibidor da HMG-CoA redutase e inibidor da bomba de prétons

(n = 3; 9,19%). As demais categorias ocorreram uma ou duas vezes (Tabela 1).

Tabela 1 - Potenciais interacdes medicamentosas identificadas entre os 33 eventos de possiveis RAM.
Jundiai-SP, 12 semestre de 2023.

Potenciais interagdes medicamentosas identificadas n %
Substrato da CYP3A4 x inibidor moderado da CYP3A4 81 33,3
Substrato da CYP2C8/9 x inibidor moderado da CYP2C8/9 6 18,2
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Potenciais intera¢cdes medicamentosas identificadas n %
Inibidor da HMG-CoA redutase x inibidor da bomba de prétons 3 9,1
Inibidor seletivo da recaptacdo de serotonina x risperidona 2 6,1
Benzodiazepinico x inibidor da bomba de prétons 1 3,0
Substrato da CYP2Cig x inibidor forte da CYP2Cig 1 3,0
Entacapona x levodopa 1 3,0

Agente prolongador do intervalo QTc x agente prolongador do

I 3,0
intervalo QTc
Betabloqueador x bloqueador de canal de célcio I 3,0
Bloqueador alfa/beta x inibidor seletivo da recaptagio de serotonina I 3,0
Inibidor seletivo da recaptacdo de serotonina x inibidor seletivo da
recaptagio de serotonina ' e
Alendronato x acido acetilsalicilico 1 3,0
Betabloqueador x preparagio de insulina 1 3,0
Substrato da CYP1Az x inibidor moderado da CYP1A2 1 3,0
Bloqueador alfa x betabloqueador 1 3,0
Total 33 100,0

Nota: A denominacio combinada CYP2C8/9 reproduz a categorizagio empregada no protocolo original de
avaliagdo das prescri¢des. A presenca de uma potencial interacdo e de uma manifestagdo clinica no mesmo registro
nio estabelece causalidade.

Fonte: dados da pesquisa (2026).

Tontura foi a manifestagdo mais frequente entre os 33 eventos (n = 11; 33,3%), seguida de
cefaleia (n = 4; 12,1%), problemas urindrios (n = 3; 9,1%), constipagio (n = 2; 6,1%) e sonoléncia

(n = 2; 6,1%). As demais manifesta¢des ocorreram uma vez cada (Tabela 2).

Tabela 2 - Manifesta¢des clinicas registradas entre os 33 eventos de possiveis RAM no contexto de potenciais
interacdes medicamentosas. Jundiai-SP, 12 semestre de 2023.

Manifestagéo clinica registrada n %

Tontura 11 33,3
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Manifestagio clinica registrada n %
Cefaleia 4 12,1
Problemas urinérios 3 9,1
Constipacido 2 6,1
Sonoléncia 2 6,1
Agitagio 1 3,0
Alucinagio I 3,0
Dor 1 3,0
Edema 1 3,0
Hipoglicemia 1 3,0
Impoténcia sexual 1 3,0
Melena 1 3,0
Intolerincia do trato gastrointestinal 1 3,0
Nervosismo 1 3,0
Taquipneia 1 3,0
Diarreia I 3,0
Total 33 100,0

Nota: Um mesmo participante poderia apresentar mais de um evento.

Fonte: dados da pesquisa (2026).

A interacio medicamentosa entre substrato da CYP3A4 e inibidor moderado da
CYP3A4 (n=11) observaram-se rea¢des como tontura, cefaleia, problemas urinérios,
constipagdo, agitacdo, alucinacdo, edema e taquipneia. Entre substrato da CYP2C8/9 e

Inibidores moderados da CYP2C8/9 (n=6) observaram-se reacSes como tontura, melena e

diarreia (Tabela 3).
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Tabela 3 - Manifestacdes clinicas registradas dos principais eventos de possiveis RAM relacionadas as potenciais
interagdes medicamentosas. Jundiai-SP, 12 semestre de 2023.

Manifestagio clinica

Potenciais interacSes medicamentosas identificadas n

registrada
Substrato CYP2C8/9 x Inibidores Moderados da CYP2C8/9 5
Substrato de CYP3A4 X Inibidor moderado da CYP3A4 2
Bloqueador Alfa x Betabloqueador 2

Tontura

Benzodiazepinico x inibidor da bomba de prétons I
Substratos da CYP1A2 X Inibidores (moderados) da CYP1A2 I
2

Inibidor HMGCoA Redutase x Inibidor Bomba de Proton

Substrato de CYP3A4 X Inibidor moderado da CYP3A4
Cefaleia 1
Agentes prolongadores QTc X Agentes prolongadores QTc

2
Inibidor seletivo da recaptagdo de serotonina x Risperidona
Problemas urindrios
Substrato de CYP3A4 X Inibidor moderado da CYP3A4
I
Constipagido Substrato da CYP3A4 x inibidor moderado da CYP3A4 2
Entacapona x levodopa 1
Sonoléncia
Substrato da CYP3A4 x inibidor moderado da CYP3A4 1
Agitagio Substrato da CYP3A4 x inibidor moderado da CYP3A4 I
Alucinacio Substrato da CYP3A4 x inibidor moderado da CYP3A4 1
Inibidor da HMG-CoA redutase x inibidor da bomba de
Dor I
prétons
Edema Substrato da CYP3A4 x inibidor moderado da CYP3A4 1
Hipoglicemia Betabloqueador x preparagio de insulina 1
Impoténcia sexual Betabloqueador x BCC 1
Melena Substrato da CYP2C8/9 x inibidor moderado da CYP2C8/9 1
Intolerdncia do trato
Alendronato x AAS 1

gastrointestinal
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Manifestagio clinica
Potenciais interagdes medicamentosas identificadas n
registrada

Inibidor seletivo da recaptagio de serotonina x inibidor seletivo
Nervosismo I
da recaptacio de serotonina

Taquipneia Substrato da CYP3A4 x inibidor moderado da CYP3A4 1

Diarreia Substrato da CYP2Cig x inibidor forte da CYP2Cig 1

Nota: Um mesmo participante poderia apresentar mais de um evento.

Fonte: dados da pesquisa (2026).
DISCUSSAO

A presente anilise concentrou-se na caracterizacdo dos 33 eventos de possiveis RAM
registrados no contexto de potenciais interacdes medicamentosas, em vez de testar associa¢des
na amostra total. Esse recorte permite descrever quais categorias de interagio e quais
manifestacdes clinicas foram mais frequentemente documentadas, mas n3o permite afirmar que
as combinagdes farmacoldgicas tenham causado os eventos observados.

As categorias envolvendo CYP3A4 e a categoria combinada CYP2C8/9 corresponderam
a pouco mais da metade dos eventos (51,5%). Enzimas do citocromo P450 participam do
metabolismo de diversos firmacos, e sua inibi¢do pode modificar a exposicio medicamentosa.
A relevincia clinica, entretanto, depende do par farmacolégico especifico, das doses, do tempo
de exposi¢io e das caracteristicas do paciente; por isso, uma categoria metabdlica agregada nio
deve ser interpretada isoladamente como evidéncia de dano clinico (HINES; MURPHY, 201y
GUENGERICH, 2022; SONNERSTAM et al., 2018).

Entre as manifesta¢des registradas, tontura, cefaleia e problemas urinirios foram as mais
frequentes. Em pessoas idosas, sintomas como tontura, sonoléncia e alteragdes funcionais
podem ter multiplas causas, incluindo doencas de base, alteracdes fisiolégicas do
envelhecimento, doses utilizadas e efeitos de medicamentos isolados ou combinados. A
interpretacio clinica deve, portanto, considerar a prescri¢do completa e o contexto individual,

evitando atribui¢io automdtica do evento a uma dunica interagio (ROUTLEDGE;

O'MAHONY; WOODHOUSE, 2004; MERLE et al., 2005).
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Os achados reforcam a utilidade da revisio peridédica da farmacoterapia em pessoas
idosas polimedicadas. Quando uma combinagio potencialmente relevante é identificada, a
conduta deve ser individualizada e pode envolver monitoramento clinico, revisio de dose ou
substituicio de medicamentos, conforme o mecanismo da interacio e a situagio clinica. A
avaliagdo sistemdtica das prescri¢des é especialmente importante em esquemas com multiplos
firmacos e maior vulnerabilidade a eventos adversos (DELAFUENTE, 2003;
GUJJARLAMUDI, 2016; HINES; MURPHY, 2011).

Este estudo apresenta limitagdes. A anélise foi retrospectiva e dependente da qualidade
dos registros médicos, de modo que manifestagdes nio documentadas nio puderam ser
avaliadas. O tamanho da amostra foi reduzido. Nio foi utilizado instrumento especifico de
causalidade, e as categorias de interagdo foram determinadas segundo as fontes farmacolégicas
adotadas no protocolo original. Além disso, algumas categorias metabélicas foram apresentadas
de forma agregada, o que nio permite estimar a relevincia clinica de cada par de medicamentos
individualmente. O denominador desta anélise corresponde a eventos, e nio a participantes.
Assim, os resultados devem ser interpretados como uma descricio de potenciais interagdes
concomitantes a possiveis RAM registradas, e nio como demonstracio de causalidade ou

estimativa de risco.

CONCLUSAO

Entre os 33 eventos de possiveis RAM registrados no contexto de potenciais interac¢des
medicamentosas, predominaram as categorias envolvendo CYP3A4 e a categoria combinada
CYP2C8/9. Tontura, cefaleia e problemas urinirios foram as manifestagdes clinicas mais
frequentes. Esses resultados descrevem padrdes observados nos prontuirios e nio estabelecem
relacdo causal entre as combinacdes farmacolégicas e os eventos clinicos. A revisdo
individualizada da farmacoterapia pode utilizar esses achados como sinais para direcionar a

avaliacdo clinica e o monitoramento de pessoas idosas expostas a polimedicacio.
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