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RESUMO

A interagdo medicamentosa significa a modificagdo que um
farmaco sofre em sua agdo pela presenca simultanea de outro ou
outros farmacos no organismo, podendo interagir entre si com
alimentos, com compostos quimicos presentes no ambiente,
podendo ser interacdo farmacocinética, interagdo farmacodina-
mica e interacdo fisico-quimica. O presente estudo teve como
objetivo avaliar as intera¢cdes medicamentosas entre farmacos
atuantes no Sistema Nervoso Central e estudar o perfil da po-
pulacdo que utiliza esses farmacos. Os dados foram coletados
na cidade de Mogi Guagu, SP, em um consultério médico
psiquiatrico. Os resultados obtidos apontaram que a maioria
dos pacientes estudados sdo mulheres (68%); os pacientes em
sua maioria com idade entre 40 e 49 anos (37,5%). Além disto,
30% dos pacientes possuiam curso superior completo. Em re-
lagdo ao motivo, 30% faziam tratamento devido a transtornos
mistos: ansioso e depressivo. Quanto as prescri¢oes, 38% eram
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constituidas por fArmacos antidepressivos, 35% por farmacos
benzodiazepinicos e 15% por farmacos antipsicoticos. Em re-
lagdo as terapias medicamentosas, 30 pacientes (75%) faziam
uso de politerapias sendo associacdes de dois farmacos (40%),
trés farmacos (17,5%), quatro, cinco e sete farmacos diferen-
tes associados, esses trés ultimos totalizando (17,5%) e 10
pacientes (25%) monoterapias. As interagdes medicamentosas
mais ocorrentes foram fluoxetina e alprazolam, clonazepam
e sertralina, citalopram e alprazolam, fluoxetina e diazepam,
associagoes utilizadas por 3 pacientes. Essas sao interagdes que
de certa forma acarretam maleficios para o paciente. Dentre
as interagdes benéficas ao tratamento, estdo a associacao de
tioridazina e clonazepam, cloxazolam e risperidona, essas as-
sociadas, atuam aumentando a concentracao do outro farmaco.
Fica evidente a necessidade de prescrigdes medicamentosas
mais criteriosas para evitar a ocorréncia dessas interagdes; ¢ a
atencdo farmacéutica no ato da dispensa desses medicamentos.

Palavras-chave: Interagdo Medicamentosa. Psicofarmacos.
Sistema Nervoso Central. Atengdo Farmacéutica. Citocromo
P450.

1 INTRODUCAO

O termo interagdo medicamentosa significa a modificagdo que um
farmaco sofre em sua ac¢do devido a presenga simultdnea de outro ou de
outros farmacos no organismo. Os farmacos podem interagir entre si, ou
com alimentos ou com compostos quimicos sem fins terapéuticos presentes
inclusive no ambiente (FUCHS; WANNMACHER; FERREIRA 2006).

As interagdes farmaco - farmaco sdo classificadas de acordo com

0s seguintes critérios:

L.

2.

Interacdes fisico — quimicas, na qual um farmaco é incompativel quimi-
camente ou fisicamente com outro farmaco.
Interacdes farmacocinéticas, na qual um farmaco interfere na absorgao,
distribui¢do, biotransformacao e excre¢ao de outro farmaco.
. Intera¢des farmacodindmicas, na qual um farmaco modifica a atuagéo de

um farmaco proximo ao receptor farmacologico (SILVA, 2006).
As interagdes medicamentosas podem apresentar vantagens e
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desvantagens para o tratamento farmacologico. Entre os beneficios, ha
0 aumento dos efeitos terapéuticos de um dos farmacos ou a reducdo da
toxicidade dos farmacos, e como desvantagens ha as reagdes adversas, ¢ a
diminui¢do ou aumento da acdo dos farmacos com a possibilidade de pro-
vocar novas doengas (HOEFLER; WANNMACHER, 2011).

Aincidéncia das intera¢cdes medicamentosas € relativamente pequena
considerando a alta prevaléncia das politerapias, tanto pelos casos de auto-
medicagdo, quanto por prescri¢ao médica. Porém, surge grande niimero de
internagdes hospitalares causada por interacdes medicamentosas (FUCHS;
WANNMACHER; FERREIRA, 2006).

As interagdes medicamentosas e suas consequéncias clinicas desper-
tam grande interesse nas areas da neurologia e psiquiatria, pois a pratica da
politerapia € muito comum nessas areas. Portanto, ¢ imprescindivel o exer-
cicio da atengdo farmacéutica no momento da dispensacao de medicamen-
tos, que atuam no sistema nervoso central (SNC), chamados psicotropicos,
visando a prevengao de possiveis interacdes medicamentosas (HOEFLER;
WANNMACHER, 2011).

A atencdo farmacéutica ¢ um modelo de pratica desenvolvida no
contexto de assisténcia farmacéutica que compreende atitudes, valores
éticos, comportamentos, habilidades, compromissos e co-responsabilidades
na prevencao de doencas e na promogao e recuperacao da saude (BISSON,
2007). A atengao farmacéutica pode prevenir e identificar interagdes me-
dicamentosas com graves consequéncias, muitas vezes, constituindo parte
essencial de um conjunto de a¢des dos profissionais de satde definida como
farmacoepidemiologia (HOEFLER; WANNMACHER, 2011).

No presente trabalho, estudaram-se os medicamentos atuantes no
sistema nervoso central (SNC), bem como realizou um levantamento de
possiveis interagdes medicamentosas que ocorrem com farmacos que atuam
no SNC dispensados em um consultério psiquiatrico.

2. MATERIAL E METODOS
2.1 Instrumentos de Coleta de Dados

A coleta de dados referente a incidéncia de disturbios psiquiatricos
e o tratamento farmacologico prescrito, foram realizados a partir da analise

de prontuarios de pacientes que pertencem a um consultorio médico psi-
quiatrico localizado na cidade de Mogi Guacu, Estado de Sao Paulo.
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2.2 Local de Estudo

O trabalho foi realizado em um dos quatro Consultérios Médicos
Psiquiatricos particulares, que possui dois prescritores atuantes, localizada
no municipio de Mogi Guagu, no Estado de Sao Paulo, localizado a 172
Km da capital, no periodo de margo a abril de 2011.

O consultorio realiza o acompanhamento psiquiatrico dos pacien-
tes. Por ser um tratamento continuo, os retornos frequentes ao consultorio
sd0 necessarios. Os pacientes com quadro ja estabilizado retornam a cada
més ou dois meses, dependendo do diagnostico e da medicagdo prescrita,
¢ ainda ha pacientes que retornam a cada 07 dias (casos mais raros), ou a
cada quinze ou vinte dias, conforme a necessidade.

2.3 Populagéo de Estudo

O perfil da populagdo estudada foi levantado a partir de informa-
¢Oes dos prontuarios de pacientes de um consultorio médico psiquiatrico
do municipio de Mogi Guagu-SP.

O estudo envolveu a analise do prontuario de 40 pacientes de um
total de 1872 pacientes. A analise foi realizada observando a terapia medi-
camentosa (politerapia ou monoterapia) de farmacos que atuam no sistema
nervoso central, bem como o grau de escolaridade, idade, sexo e diagnostico
(Classificagdo Internacional de Doencas - CID). Os dados foram tabulados
em graficos e tabelas.

Ap0s a coleta e tabulagdo dos dados, os mesmos foram analisados
frente a literatura cientifica especifica, quanto a finalidade, posologia, in-
teragdes medicamentosas, classificacdo dos medicamentos e consequéncia
das interag6es medicamentosas encontradas.

3. RESULTADOS

3.1 Distribuigdo dos Pacientes segundo algumas variaveis sexo, faixa
etaria, escolaridade, classificacdo da doenca

Foram analisados um total de 40 prontuarios, dos 1872 pacientes com
distirbios psiquiatricos atendidos em um consultorio psiquiatrico de Mogi
Guagu, sendo 27 (68%) mulheres, ¢ 13 (32%) homens. A faixa etaria de 40 a 49
anos ¢ a que apresenta maior prevaléncia de casos (37,5%), conforme a tabela 1.
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Tabela 1: Idade dos pacientes no periodo de fevereiro a abril de 2011, Mogi
Guagu-SP

IDADE n (%)
Menos de 18 anos 2 5
18 a 29 anos 8 20
30 a 39 anos 8 20
40 a 49 anos 15 375
50 a 59 anos 4 10
60 a 69 anos 2 5
70 anos 1 25
Total 40 100

Em relagdo a escolaridade, verificou-se que 12 pacientes (30%)
possuem curso superior completo, 06 (15%) superior incompleto e 09 (22%)
possuem segundo grau completo, conforme figura 2.

Figura 2: Escolaridade dos pacientes no periodo de fevereiro a abril de 2011, Mogi
Guagu-SP
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Na tabela 2, demonstra-se a distribuicdo dos pacientes segundo o
CID. Existem varios diagnosticos diferentes, ocorre a predominéncia de trés
deles, a saber, transtorno misto ansioso e depressivo, 12 (30%) pacientes,
06 (15%) pacientes com diagndstico de transtorno de panico e 5 (12,5%)
pacientes com depressao.

Tabela 2: Classificagdo Internacional das Doengas dos pacientes no periodo de
fevereiro a abril de 2011, Mogi Guagu-SP

Cod. CID  Descricao CID n %
f412 transtorno misto ansioso e depressivo 12 30
f410 transtorno de panico 6 15
32 episodio depressivo 5 12,5
331 transtorno depressivo recorrente 3 15
f20 esquizofrenia paranoide 2 5
f42 transtorno obsessivo-compulsivo 1 25
259 transtorno esquizoafetivo 2 5
603 transtorno de personalidade 1 2,5
314 transtorno afetivo bipolar 1 2,5
980 outros transtornos comportamentais e emocionais 1 2,5
510 transtorno do sono 1 2,5

f410 + f42  transtorno de panico e transtorno obsessivo-compulsivo 1 25
f603 + f71  transtorno de personalidade e retardo mental 1 2,5
f412 +f 321 transtorno misto ansioso e depressivo e episodio depressivo 1 2,5
f430 + 1332 reacdo ao stress grave e transtorno de adaptagao 1 2,5
412 + 19 Lr]a;r:]s;;(i);ng :;ins;tsoz;]tr;s;;o:ri ; sdepressivo e transtornos 1 25

TOTAL 40 100

Observou-se que entre os 40 pacientes, 05 (12,5%) apresentavam
dois CID diferentes no prontuario, indicando dois quadros diferentes de
doengas psiquiatricas para 0 mesmo tratamento, um deles é transtorno de
panico € o outro transtorno obsessivo compulsivo .

3.2 Distribuicéo de medicamentos segundo a incidéncia nas prescrigdes

Na avaliacdo das classes medicamentosas utilizadas, de acordo
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com sua indicacao clinica, verificou-se que os antidepressivos e benzodia-
zepinicos sd0 0s mais prescritos aos pacientes, sendo 37 (38%) prescri¢des
com antidepressivos, € 36 (37%) prescricdes com ansioliticos, seguidos dos
antipsicoticos que aparecem em 15 (16%) prescrigdes. (Figura 3)

Figura 3: Indicacdo dos medicamentos utilizados pelos pacientes no periodo de
fevereiro a abril de 2011, Mogi Guagu-SP
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Fonte: Autor, 2012

Na avaliacdo do tratamento medicamentoso, observou-se que a
utilizagdo de politerapia ¢ a mais prescrita aos pacientes, totalizando 30
pacientes (75%) enquanto a monoterapia ¢ somente prescrita para 25% dos
pacientes avaliados (Figura 4).
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Figura 4: Terapia medicamentosa utilizados pelos pacientes no periodo de
fevereiro a abril de 2011, Mogi Guagu-SP
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Sobre as medicagdes pertencentes a monoterapia, identicou-se que das
10 monoterapia existentes, 03 pacientes (7,5%) fazem uso de sertralina, e ainda,
o mesmo numero utiliza fluoxetina, acompanhados de clomipramina, paroxetina,
flunitrazepam e clonazepam, utilizados cada um deles por 01 paciente. (Tabela 3)

Tabela 3 - Dados segundo as monoterapias prescritas

MONOTERAPIA n %
Sertralina 3 30
Fluoxetina 3 30
Clomipramina 1 10
Paroxetina 1 10
Flunitrazepam 1 10
Clonazepam 1 10
TOTAL 10

Na avaliagdo das politerapias, observou-se que 16 (40%) dos pacien-
tes fazem uso da associag@o de dois medicamentos, seguidos de 7 (17,5%),
utilizando trés medicamentos associados. (Figura 5)
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Figura 5: Distribui¢ao segundo dados da politerapia prescrita

Fonte: Autor, 2012

Observou-se uma variedade de combinag¢des de diferentes medica-
mentos e classes farmacoldgicas em politerapia, predominando a associagdo
de fluoxetina e alprazolam em 03 (10%) pacientes, seguido de fluoxetina
e diazepam em 2 (7%), e citalopram e alprazolam também em 2 (7%) pa-
cientes, totalizando 16 associagOes entre dois medicamentos. Na tabela 4, é
possivel observar todas as associagdes entre dois medicamentos prescritos.

Tabela 4 - Dados segundo as associag¢des entre dois medicamentos

POLITERAPIA - dois medicamentos %

n
fluoxetina + alprazolam 3 18,75
fluoxetina + diazepam 2 12,5
citalopram + alprazolam 2 12,5
citalopram + vimpocetina 1 6,25
sertralina + clonazepam 1 6,25
sertralina + divalproato de sédio 1 6,25
paroxetina + buspirona 1 6,25
clonazepam + sulpirida com bromazepam 1 6,25
fluoxetina + bromazepam 1 6,25
sertralina + bromazepam 1 6,25
fluoxetina + cloxazolam 1 6,25
amitriptilina + clonazepam 1 6,25
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Em relagdo a politerapia na associagdo de trés diferentes medica-
mentos, identificou-se uma variedade de associagdes, sendo diazepam +
fluoxetina + buspirona, fluoxetina + flunitrazepam + clonazepam, entre
outras associagdes (Tabela 5), totalizando 7 pacientes que fazem uso de
trés medicamentos.

Tabela 5 - Dados segundo as associagdes entre trés medicamentos

POLITERAPIA - trés medicamentos
diazepam + fluoxetina + buspirona 14
fluoxetina + flunitrazepam + clonazepam 14

n %
1
1
clonazepam + haloperidol + sertralina 1 14
1
1
1
1

divalproato de sddio + duloxetina + bromazepam 14
clonazepam + citalopram + alprazolam 14
sertralina + clonazepam + nitrazepam 14
fluoxetina + oxcarbamazepina + nitrazepam 14

Na tabela 6, apresentam-se as associagoes de quatro medicagdes que
podem ser observadas em 2 (7%) pacientes com associacdes de medicamen-
tos diferentes; ja a associacdo de cinco medicagdes pode ser observada em
uma quantidade maior de pacientes, e apenas 01 (3,5%) paciente, faz uso
de 7 medicamentos diferentes.

Tabela 6: Dados segundo as associagdes entre quatro, cinco e sete medica-
mentos

POLITERAPIA - quatro medicamentos n %
tioridazina + haloperidol + clonazepam + biperideno 1 50
venlafaxina + nortriptilina + clonazepam + clonazepam 1 50
cinco medicamentos

sertralina + amtriptilina + clonazepam + haloperidol + biperideno 1 25
citalopram + flunitrazepam + sulpirida + carbamazepina + clonazepam 1 25

clomipramina + bromazepam + carbonato de litio + clorpromazina +
palmitato de pipotiazina

acido valproico + sertralina + risperidona + clonazepam + alprazolam 1 25

1 25

sete medicamentos

cloxazolam + risperidona + prometazina + haloperidol + carbamazepina

+ levomepromazina + palmitato de pipotiazina 1 100
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Em relagdo ao uso de benzodiazepinicos, sdo administradas doses
em diferentes quantidades de comprimidos e gotas totalizando 34 adminis-
tracdes de benzodiazepinicos em diferentes pacientes. Ocorrem 17 (50%)
administragdes de 01 comprimido ao dia de benzodiazepinico, seguido de
10 (29%) administragdes de 02 comprimidos ao dia. Em relacdo as gotas,
apenas 04 (12%) pacientes fazem uso dessas, sendo 05, 20, 30 e 45 gotas
(Figura 6).

Figura 6: Dados segundo a posologia de benzodiazepinicos prescritas

50
50 _.”’/
45 17/
40 "’/" o
35 "’/' 29
30 7~
25 ¥ 7
20 ";/’ 12
15 c
10 £.#=3
s [ (| . >

0 T T 1
P J° R R &
& & & {\@‘6 ¢
O&Q o<°Q & S
¢ < o J
XY < '{o(' I ‘-)(J
® v ® «©

Fonte: Autor, 2012

Na avaliagdo dos antidepressivos, verificou-se que 28 (75%) prescri-
coes sdo de 1 comprimido ao dia, seguida de 7 (19%) de dois comprimidos
ao dia, e ha apenas 1 administragdo de meio comprimido, totalizando 37
administragdes de farmacos antidepressivos (Figura 7).
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Figura 7: Dados segundo a posologia dos antidepressivos prescritas
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Verificou- se que a maioria das prescrigdes dos antipsicoticos sdo feitas
de 1 comprimido totalizando 9 (60%) prescrigdes, seguida de meio comprimido
e 2 comprimidos, totalizando 2 (13%) prescrigdes cada, também ¢ possivel
notar que poucos pacientes utilizam as formas farmacéuticas de gotas e inje-
taveis, totalizando 15 administra¢des de farmacos antipsicéticos (Figura 8).

Figura 8: Dados segundo a posologia de antipsicéticos prescritas
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A utilizagao de 2 comprimidos de medicamentos antiparkisonianos
ocorreum em 67 % (2) das prescrigdes e somente 1 (33%) prescrigdo tinha
a posologia de um comprimido (Figura 9).

Figura 09: Dados segundo a posologia de antiparkisoniano prescrita
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Fonte: Autor, 2012

Na avaliacdo dos medicamentos antiepilépticos constatou-se que
existe um total de 5 prescri¢des desses farmacos: 4 (80%) prescricdes de
1 comprimido, e 1 (20%) prescri¢do com posologia de 2 comprimidos.
(Figura 10)

Figura 10: Dados segundo a posologia de antiepilépticos prescritos
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Fonte: Autor, 2012
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3.3 Distribuicao segundo as intera¢des medicamentosas encontradas

A analise das interagdes medicamentosas foi realizada utilizando
livros sobre o assunto, bem como artigos cientificos. Encontrou-se um total
de 41 interagdes medicamentosas diferentes, cada uma com sua importancia
e gravidade (Tabela 7). Nota-se que algumas interagdes ocorreram em mais
de um paciente.

Tabela 7 - Interagdes medicamentosas maléficas encontradas

medicamento 1 medicamento 2 N | medicamento 1 medicamento 2 n
fluoxetina X alprazolam 3 clonazepam X citalopram 1
fluoxetina X diazepam 3 clonazepam X nitrazepam 1
fluoxetina X buspirona 1 clonazepam X alprazolam 2
fluoxetina X cloxazolam 1 clonazepam X haloperidol 1
fluoxetina X clonazepam 1 clonazepam X tioridazina 1
fluoxetina X nitrazepam 1 bromazepam X duloxetina 1
fluoxetina X bromazepam 1 bromazepam X  clomipramina 1
sertralina X amitriptilina 1 bromazepam X clonazepam 1
sertralina X clonazepam 3 bromazepam X pa.Imlt'at(.) de

pipotiazina
sertralina X risperidona 1 bromazepam X  clorpromazina 1
Sertralina X nitrazepam 1 prometazina X haloperidol 1
venlafaxina X nortrl;_)t_llma 1 prometazina X cloxazolam 1
sulpirida

citalopram X alprazolam 3 | carbamazepina X clonazepam 1
biperideno X haloperidol 1| carbamazepina X citalopram 1
cloxazolam X risperidona 1| carbamazepina X haloperidol 1
pa.lmlt.atc‘) de X cloxazolam 1| carbamazepina X risperidona 1

pipotiazina
diazepam X buspirona 1| 4cido valpréico X alprazolam 1
flunitrazepam X sulpirida 1| A4cido valpréico X clonazepam 1
flunitrazepam X citalopram 1| A4cido valprico X risperidona 1
carbonato de litio X bromazepam 1

4 DISCUSSAO

Sabe-se que o objetivo de analisar e acompanhar as interagdes de
medicamentos € promover um melhor controle e até extingdo das mesmas.
Nesse contexto, as interagdes medicamentosas entre farmacos que atuam
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no sistema nervoso central merecem atencao especial, uma vez que a po-
lifarmacoterapia ¢ extremamente utilizada entre os prescritores. Visando a
farmacoterapia eficaz para o paciente, nota-se que as orientagdes nao sao
suficientes e sdo necessarias estratégias dos profissionais farmacéuticos para
que atendam, assistam e orientem os individuos usuarios da politerapia.

No estudo realizado por Santos e colaboradores (2009), na zona leste
da cidade de Sao Paulo, foram analisadas as prescri¢cdes de psicofarmacos
utilizados por 60 pacientes, na qual a sua maioria era constituida por mulhe-
res (80%), tal fato foi justificado, em parte, devido a maior propensao das
mulheres apresentarem distirbios psiquiatricos e pela maior preocupagio
com a saude. O mesmo foi observado no presente estudo no qual 68% dos
pacientes eram mulheres.

No que refere ao adoecer psiquico das mulheres, verifica-se que o
mesmo se diferencia do masculino e que os fatores atuantes seriam altera-
¢oOes neuroquimicas, de hormonios ou, ainda, aqueles associados a agravos
menstruais, de personalidade, de predisposic¢ao bioldgica, resultados esses
obtidos pelos modelos multifatoriais de causalidade. Pesquisas realizadas
em populagdes ocidentais mostraram que as prevaléncias de transtornos
mentais nao-psicoticos variaram de 7 a 26%, com média de 17% (12,5%
em homens e 20% em mulheres). Outro fato importante é que os quadros
depressivos em mulheres tém sido o terceiro problema de saude em paises
desenvolvidos e o quinto em areas subdesenvolvidas; depois dessas estdo
presentes as causas maternas e algumas doencas transmissiveis. Para as mu-
lheres, sdo mais comuns os transtornos de ansiedade (9%) e os depressivos
(2,6%) (TUONO, et al., 2007).

No presente estudo, apontou-se que 37,5 % da populagao de estudo
tinham de 40 a 49 anos, o que ¢ apresentado de forma diferente no estudo de
Santos e colaboradores (2009), no qual apenas 2% da populagdo de estudo
tinham de 41 a 50 anos, e sua maioria era composta por idosos com mais
de 60 anos que correspondiam a 53% da populacdo, e no presente estudo
apenas 7,5% dos pacientes eram maiores de 60 anos. Esse fato pode ser
explicado pela dificuldade da pessoa idosa em manter o convénio médico,
uma vez que no consultorio onde foi realizado o estudo, os atendimentos
sdo de forma particular e nao através do sistema tinico de saude.

O que justifica os dados do trabalho do autor Santos (2009) € que o
processo de envelhecimento populacional em curso no pais tem aumentado
a frequéncia de doengas psiquiatricas, entre as quais, a depressdo, que € a
desordem mais comum nesse segmento etario (LEITE, et al., 2006).

No presente estudo, verificou-se que 30% dos pacientes fazem
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tratamento para transtorno misto ansioso e depressivo (CID F412), pois
alguns dados estatisticos mostram que a depressao afeta de 15% a 20% das
mulheres e de 5% a 10% dos homens (TUONO, et al., 2007). Os pacientes
com depressdo enddgena tendem a se sentir melhor no periodo da tarde e
sua doeng¢a costuma se relacionar com as mudancgas de esta¢do, havendo
um aumento de sintomas na primavera ¢ outono. Esses casos podem ser
hereditarios. Por outro lado, a depressao exogena seria devida a fatores do
ambiente, como: estresses, circunstancias adversas, problemas profissionais,
familiares, momentos de perda, de ruptura, dentre outros, ou seja, trata-se de
uma depressdo causada fundamentalmente por fatores ambientais externos;
no entanto, a ansiedade é geralmente causada por esses mesmos fatores
(SANTOS, et al , 2009).

Constatou-se que a maioria das administragdes (37%) era de far-
macos antidepressivos, seguidos dos farmacos benzodiazepinicos (36%), o
mesmo pode ser observado no estudo realizado por Santos e colaboradores
(2009).

A identificagdo das classes farmacologicas utilizadas ¢ muito im-
portante, pois algumas classes de farmacos apresentam um maior indice de
interagdes medicamentosas possiveis, principalmente os benzodiazepinicos,
anticonvulsivantes e antidepressivos (SANTOS, et al., 2009).

Na avaliagdo do uso de medicamentos, observou-se que 10 pacien-
tes eram tratados com monoterapia sendo a sertralina (7,5%) e a fluoxetina
(7,5%), os mais prescritos. Em estudos realizados por diversos autores
pode-se perceber que a monoterapia se torna eficaz no caso de depressao
na infancia e adolescéncia (SCIVOLETTO; TARELHO, 2002), Vale res-
saltar que no inicio do tratamento, dependendo da doenga, que é o caso da
depressao leve e TOC, o paciente deve fazer uso de um medicamento de
primeira escolha, na dose maxima recomendada ou tolerada, por tempo
suficientemente longo de pelo menos 12 semanas (ASSOCIACAO BRA-
SILEIRA DE PSIQUIATRIA, 2009). Na epilepsia, estudos demonstraram
que a otimizagao do tratamento poderia ser obtida com o uso de um unico
farmaco antiepiléptico, além das monoterapias apresentarem uma menor
incidéncia de efeitos colaterais (GUERREIRO, 2006).

A utilizagdo de dois medicamentos ocorreu em 55,5% das prescri-
¢oes de psicofarmacos com politerapia. E, essa estratégia terap€utica tem
aumentando progressivamente. A politerapia tornou-se util no tratamento
de patologias coexistentes, no controle de reagdes medicamentosas indese-
jadas ou para potencializar o efeito farmacologico em condicdes refratarias
e pouco responsivas (CAMPIGOTTO; et al., 2008).
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A variedade de associacdo de psicofarmacos em politerapia, neste
estudo, foi elevada, predominando a associagdo de fluoxetina e alprazo-
lam em 10% das prescrigdes. Essa associacdo causa uma interacdo que
resulta em um aumento dos niveis plasmaticos de alprazolam e diminui a
performance psicomotora e, também, ocorre o aumento da meia-vida do
alprazolam, levando ao aumento do efeito do farmaco em torno de 50%. O
mecanismo envolvido nessa interacao € a inibi¢ao da P450 que metaboliza
o alprazolam (FONSECA, 2008).

Neste estudo, o uso de classes farmacolégicas como antiepilépticos,
antiparkisonianos, antipsicoticos em politerapia, foi pouco utilizado, e tam-
bém foi observado no estudo realizado por Santos e colaboradores (2009).

A associacao de haloperidol e amitriptilina permite que intensifique
os efeitos aditivos em relagdo a sedagdo, hipotensio e efeitos anticolinér-
gicos (FONSECA, 2008; CAMPIGOTTO, et al., 2008) . Estes efeitos
ocorrem devido ao haloperidol reduzir o metabolismo e o clearance da
amitriptilina e, por conseguinte aumentar a sua concentragéo, de tal forma
que espera uma elevagdo dos efeitos da amitriptilina (BACHMANN, et
al., 2006).

A carbamazepina atua como indutora enzimatica e quando associada
a risperidona diminui os niveis plasmaticos deste medicamento, além de
promover a reducdo da concentracdo dos hormonios tireoidianos (FON-
SECA, 2008). Essa interagdo estudada em 11 pacientes, por Bachmann, e
colaboradores (2006), teve as concentragdes plasmaticas da risperidona e
de seu metabdlito ativo diminuidos em aproximadamente 50% durante a ad-
ministragdo concomitante de carbamazepina. O mecanismo dessa interacao
ndo esta claro, a risperidona ¢ metabolizada principalmente pela CYP2D6,
embora a carbamazepina pareca nao afeta-la.

A sertralina associada a risperidona propicia a diminui¢do do me-
tabolismo da risperidona e um aumento de seus efeitos adversos, alguns
potencialmente sérios, incluindo sintomas extrapiramidais e parkinsonismo,
0 mecanismo provavel dessa interacao € a inibicdo do metabolismo da ris-
peridona através da isoenzima CYP2D6, porém, a sertralina € um inibidor
fraco dessa isoenzima (BACHMANN, et al., 2006).

Neste estudo, a interagdo de fluoxetina e diazepam, classificada como
leve severidade de interagao (FONSECA, 2008), foi encontrada em trés
pacientes, e ocorre o aumento da meia vida do diazepam com o uso da fluo-
xetina, levando o aumento do farmaco em torno de 50% (FONSECA, 2008).
O mecanismo dessa interagdo pode estar relacionado a capacidade da fluoxe-
tina em inibir as isoenzimas CYP2C19 e/ou CYP3A4 e, consequentemente,
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reduzir o clearance do diazepam (BACHMANN, et al., 2006).

A interacdo entre clonazepam e alprazolam, ambos benzodiazepi-
nicos, ocorreu em dois dos 40 pacientes estudados, e ha aumento da meia
vida de alprazolam, levando ao aumento do efeito do firmaco em torno de
50% (FONSECA, 2008). Os benzodiazepinicos atuam como depressores do
SNC, e o uso concomitante de depressores do SNC, pode provocar efeito
aditivo ou a potencializagdo da depressao do SNC (AHFS DRUG INFOR-
MATION, 2007).

A associacdo de haloperidol e clonazepam foi encontrada em dois
pacientes, e pode acarretar efeitos sinergisticos com neurolépticos, pode
aumentar as reagoes extrapiramidais, aumento dos niveis de haloperidol
em 26%; aumentar incidéncia de tonteiras e sedagdo, além de relatos de
delirio e parada respiratoria (FONSECA, 2008). O haloperidol pode re-
duzir o metabolismo e clearance do clonazepam e, portanto, aumentar a
concentracao sérica esperando um aumento dos efeitos (BACHMANN,
et al., 2000).

Na interacdo entre sertralina e amitriptilina ocorre a sindrome sero-
toninérgica, podendo causar sérios danos, sendo, primeiramente, confuséo
e inquietude (CAMPIGOTTO, et al., 2008). A sertralina pode diminuir o
metabolismo da amitriptilina pela isoenzima CYP2D6, inibindo a isoenzima
(BACHMANN, et al., 2006).

A amitriptilina inibe a recaptacdo de noradrenalina, dopamina e
5-HT ja a sertralina bloqueia somente da serotonina, gerando assim, um
aumento da concentracao de serotonina na fenda sinéptica, e assim causam
a sindrome serotoninérgica. (SILVA, 2006; RANG, et al., 2007).

No presente estudo, podem-se observar algumas interagdes medi-
camentosas que podem ser benéficas ao tratamento do paciente, ¢ 0 caso
da tioridazina e clonazepam, em que ocorre a potencializagdo do efeito
de clonazepam, cuja associagdo pode ser utilizada intencionalmente no
tratamento (FONSECA, 2008). E o caso da risperidona associada a cloxa-
zolam, em que a risperidona tem seu efeito intensificado (KOROLKOVAS;
FRANCA, 2009).

A associagdo de sertralina e nitrazepam também ¢ uma interagao
benéfica, mas nesse caso o farmaco a ter o seu efeito intensificado € a ser-
tralina (KOROLKOVAS; FRANCA, 2009). Esse tipo de interagdo também
pode ser observado na associag@o de fluoxetina e cloxazolam, na qual a
fluoxetina tem seu efeito potencializado; o mesmo ocorre com a associagao
de bromazepam e fluoxetina, mas nesse caso, o farmaco a ser potencializado
¢ o bromazepam (FONSECA, 2008).
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5 CONCLUSAO

No presente estudo. verificou-se a existéncia de um grande nimero
de intera¢des medicamentosas, sendo a maioria maléfica para os pacientes.
Quanto as prescri¢cdes de psicofarmacos, identificou-se que a maioria era
composta de antidepressivos e benzodiazepinicos. Em relacao ao perfil da
populacgdo, a maior parte era composta por mulheres, pessoas entre 40 e 49
anos de idade e com curso superior.

Dos pacientes estudados, a maioria utilizava 02 medicamentos as-
sociados, o que as vezes pode melhorar o resultado do tratamento. Portanto,
¢ necessaria uma maior ateng¢do nas prescri¢des associadas para que nao
acarrete mais danos a satde do paciente.-Desta forma se faz necessaria a
atuacao do farmacéutico com principal papel no aconselhamento sobre as
propriedades de todos os medicamentos, interagcdes medicamentosas, reacdes
adversas a medicamentos, ¢ a orientacdo ¢ a educacao sobre o uso correto
e racional de medicamentos.
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