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RESUMO

A hipertensdo é uma doencga cronica nao transmissivel com incidéncia crescente,
afetando mais de 30% da populacdo do mundo, em maior parte idosos. Em
contrapartida, doencas associadas a dor como osteoartrite (OA), também s&o um
problema de saude de prevaléncia no avancar da idade. Supde-se que a osteoartrite
seja o tipo mais comum de doenga articular de prevaléncia mundial ao uso crénico
de anti-inflamatérios ndo esteroides (AINEs). Dessa forma, as acgdes clinicas
realizadas pelo profissional farmacéutico centradas no bem-estar do paciente,
através do acompanhamento farmacoterapéutico contribuem significativamente para
efetividade e seguranca do tratamento terapéutico desses individuos. Com isso, o
presente trabalho teve como objetivo relatar a interagdo medicamentosa no
tratamento da hipertensao e osteoartrite pela percepcao clinica do farmacéutico. Foi
realizada uma busca por meio de consulta nos seguintes bancos de dados: Pubmed,
Google scholar e SciELO. Utilizando os descritores “Hypertension AND osteoarthritis
AND epidemiology”, “Antihypertensive AND osteoarthritis AND interaction”,
“Hypertension AND osteoarthritis AND pharmaceutical care”, “Hypertension AND
anti-inflammatory agents non-steroidal’, “Hypertension AND analgesic AND
interaction”. Os materiais utilizados foram publicados no periodo entre 2012 a 2022,
nos idiomas inglés, espanhol e portugués. . Apos a busca pelos artigos, foram
encontrados 71 artigos no total. Apds aplicagao dos critérios de exclusao, foram
selecionados 26 artigos para composigdo desse trabalho. Foi discutido neste
trabalho os eventuais riscos da terapia da osteoartrite e hipertensdo que leva ao uso
simultdneo das classes farmacoldgicas utilizadas nessa terapia, e todo o contexto
envolvido, de automedicagdo, consumo inapropriado e entre outros, dos quais, as
acdes clinicas do farmacéutico sao positivamente impactantes na eliminacido ou
diminuicao dos eventos adversos da terapia. Com base nos achados da literatura, foi
concluido que a consequéncia dessa interacéo € a diminuicdo do anti-hipertensivo e
o surgimento de efeitos adversos, do qual, a contribuicdo clinica do farmacéutico
diminui todo e qualquer problema relacionado ao medicamento.

Palavras-chave: Atengao farmacéutica; Anti-hipertensivos; Anti-inflamatorios.



ABSTRAT

Hypertension is a chronic non-communicable disease with increasing incidence,
affecting more than 30% of the world's population, mostly elderly. On the other hand,
diseases associated with pain, such as osteoarthritis (OA), are also a health problem
with prevalence in advancing age. Osteoarthritis is thought to be the most common
type of joint disease with worldwide prevalence to the chronic use of non-steroidal
anti-inflammatory drugs (NSAIDs). In this way, the clinical actions performed by the
pharmaceutical professional focused on the well-being of the patient, through
pharmacotherapeutic monitoring, contribute significantly to the effectiveness and
safety of the therapeutic treatment of these individuals. Thus, the present study
aimed to report the drug interaction in the treatment of hypertension and
osteoarthritis through the clinical perception of the pharmacist. A search was carried
out by consulting the following databases: Pubmed, Google scholar and SciELO.
Using the descriptors “Hypertension AND osteoarthritis AND epidemiology”,
“‘Antihypertensive  AND osteoarthritis AND interaction”, “Hypertension AND
osteoarthritis  AND pharmaceutical care”, “Hypertension AND anti-inflammatory
agents non-steroidal”’, “Hypertension AND analgesic AND interaction”. The materials
used were published between 2012 and 2022, in English, Spanish and Portuguese.
After searching the articles, a total of 71 articles were found. After applying the
exclusion criteria, 26 articles were selected to compose this work. It was discussed in
this work the possible risks of osteoarthritis and hypertension therapy that leads to
the simultaneous use of the pharmacological classes used in this therapy, and the
entire context involved, self-medication, inappropriate consumption and among
others, of which the pharmacist's clinical actions are positively impacting the
elimination or reduction of adverse events of therapy. Based on the findings of the
literature, it was concluded that the consequence of this interaction is the decrease in
the antihypertensive drug and the emergence of adverse effects, from which the
clinical contribution of the pharmacist reduces any and all problems related to the
drug.

Keywords: Antihypertensive; anti-inflammatory; Pharmaceutical care.
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INTERAGAO MEDICAMENTOSA NO TRATAMENTO DA HIPERTENSAO E
OSTEOARTRITE PELA PERCEPGAO CLINICA DO FARMACEUTICO

Layanna Delgado de Melo
Charmenson Barbosa Silva
Mercés Victor de Melo

Raul Emidio de Lima *
1 INTRODUQAO

Segundo a Organizagdo Mundial de saude (OMS), cerca de 40% da
populacdo tém a elevagao rotineira da pressao arterial, essa prevaléncia é maior
conforme a idade, 20,6% entre os adultos de 30 a 59 anos, 44% entre idosos de 60
a 64 anos e 52% entre os de 65 a 74 anos. A hipertensdo atinge os idosos reduzindo
sua qualidade de vida, exige que seu coragao trabalhe esforcadamente para que o
sangue seja bombeado de maneira adequada cumprindo sua fungédo, quando esse
processo ndo ocorre de maneira correta ocasiona grandes complicagcbes como
insuficiéncia cardiaca, infarto e acidente vascular cerebral (SILVA; OLIVEIRA;
PIERIN,2016).

A osteoartrite € uma doencga de caracteristica reumatica também conhecida
como osteoartrose, € um desequilibrio entre a agua e a matriz extracelular das
articulagdes, sendo uma doenga progressiva degenerativa que atinge principalmente
as articulagdes que sofrem uma maior sobrecarga. Com o envelhecimento os idosos
tém uma grande perca proteica sendo a classe mais recorrente da osteoartrose,
tendo uma maior prevaléncia em mulheres idosas (CUNHA; MIRANDA, 2015). A
principal caracteristica sintomatoldgica da osteoartrite € a dor crénica, levando ao
prejuizo da qualidade de vida do paciente e ao uso de anti-inflamatérios nao
esteroides (AINEs), os potenciais fatores de risco da OA, segundo Ryu,(2021), sao:
o envelhecimento, tabagismo, obesidade, trabalho manual, baixa escolaridade, baixa
frequéncia de exercicios de forga, componentes genéticos e hipertensdo (RYU,
MIKYUNG et. al. 2021).

' Professor da UNIBRA. Doutor em Biociéncias e biotecnologia em saude, pelo instituto Aggeu
Magalhaes, Fundagdo Oswaldo Cruz. E-mail - remidiolima@gmail.com



Os anti-inflamatérios nao esteroides (AINEs) sdo medicamentos que se
utilizados em longo prazo aumenta as chances de mortalidade, sua agao depende
da dose e do tempo utilizado e o uso cronico desta classe pode aumentar o risco de
acometimentos de 6rgdos especificos, que esta relacionado com o mecanismo de
acao dos AINEs que inibe a acdo da enzima-alvo interferindo nas funcbes
fisiologicas que essas enzimas exercem (GROSSER, TILO et. al. 2017). O uso
simultdneo de anti-hipertensivos e AINEs, ambos para o uso terapéutico de duas
doencas crbnicas ndo transmissiveis, como a osteoartrite e hipertensdo, estao
suscetivel a ocorrer uma interacdo medicamentosa podendo ocasionar em um
resultado farmacoterapéutico n&o positivo, do qual, segundo o estudo de (HWANG &
COLABORADORES, 2018), os AINEs, dentro dos medicamentos analisados, sdo os
medicamentos que mais interferem na press&o arterial em tratamentos iniciais e
resistentes da hipertensdo (HWANG, ANDREW et. al. 2018).

O profissional farmacéutico viabiliza a promocao a saude de acordo com suas
atribuicdes clinicas descritas na RDC 585/13, visando a promogao, protecao e
recuperacao da saude individual e coletiva, com foco no uso correto e racional de
medicamentos. O acompanhamento farmacoterapéutico como uma dessas
atribuicoes, tem a finalidade de assegurar o consumo de medicamentos mediante a
necessidade apresentada por cada paciente, nos horarios, doses e vias de
administracdo corretas para alcangar sucesso na terapia (CFF, 2013). O
farmacéutico é o profissional mais habilitado para tal tarefa. A de acompanhar a
farmacoterapia de pacientes hipertensos, por ser um fator de risco para doencas
cardiovasculares. Visto a prevaléncia de obesidade, sedentarismo e dietas
inadequadas, que acomete varios grupos de individuos, com isso eleva o indice de
morbidade e mortalidade. (OLIVEIRA et al., 2017.)

Desta forma, a utilizagdo de AINEs e anti-hipertensivos para o tratamento
crébnico de comorbidade como osteoartrite e hipertensdo pode representar um
problema relacionado ao medicamento (PRM), onde pode ocorrer uma reducéo da
eficacia terapéutica dos anti-hipertensivos aumentando indices de morbidade,
mortalidade e internacdo, sendo assim, o objetivo deste trabalho é relatar a
interagdo medicamentosa no tratamento da hipertensédo e osteoartrite (MAIA, ANA
2021).



2. REFERENCIAL TEORICO

2.1 Epidemiologia da hipertensao e osteoartrite

A hipertensao é uma doencga crénica que acomete principalmente individuos
idosos, sendo um dos principais fatores de risco causadores de isquemia cardiaca,
arteriosclerose entre outras. A elevacao persistente da pressao arterial nos niveis
pressoérico sendo = 140 e/ou 90 mmHg (milimetros de mercurio) afetando a maioria
das pessoas de 40 a 60 anos, por possuirem outras enfermidades € comum que
facam uso de AINES e outros tipos de medicamentos. Em virtude das suas
complicacbes cardiovasculares e da alta prevaléncia a hipertensdo arterial € um
problema de saude publica e atinge 30% da populagéo, sendo a principal causa de
morte no mundo, estima-se que 17,9 milhdes de pessoas morreram por doencgas
cardiovasculares em 2016 (KHATCHADOURIAN et al., 2014; NICOLAU et al. 2021).

Segundo a Sociedade Brasileira de Reumatologia (SBR) a doenga articular
degenerativa é a mais frequente dentro do grupo dos reumatismos, representa cerca
de 30 a 40% da procura nos ambulatorios de reumatologia. a osteoartrite ou
osteoartrose como também €& conhecida, pode ser dividida em secundaria quando a
causa € conhecida ou primaria quando nao se sabe o motivo. Apresenta-se
principalmente nos joelhos, maos, pés e quadris diminuindo a qualidade de vida por

incapacitar parcialmente seus portadores (MARIANO, 2011).

De acordo com (JAMES, (2012), a multimorbidade da hipertensao (HAS) e
osteoartrite (OA) ocorre com frequéncia, do qual, pacientes com HAS apresentam
risco significativamente 1.394 vezes maior de OA, com a taxa de comorbidade
variando de 20 a 80% tanto em paises desenvolvidos quanto em paises em
desenvolvimento (PRIOR, JAMES et. al. 2012). No Brasil a prevaléncia da OA é de
aproximadamente 16% da populagdo em geral, em grupos maiores de 75 anos
estima-se que 85% das pessoas apresentam evidencias da doenga (MUNIZ,
RODRIGO, 2017). Atualmente, a populagédo idosa brasileira € de 19 milhées com
expectativa de chegar aos 64 milhdes em 2050, aumentando a incidéncia da
osteoartrite (VIEIRA, MARCOS 2019).
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2.2 Interagoes dos anti-inflamatérios nao esteroides e Anti-hipertensivos

Os anti-inflamatoérios ndo esteroides de uso oral sdo os medicamentos mais
utilizados e os mais indicados nas diretrizes mundiais para o controle da dor intensa
e musculoesquelética em tratamentos da osteoartrite (COOPER, CYRUS at. al.
2019). Segundo o estudo em cinco paises da Europa realizado por (SARA &
COLABORADORES, 2014), os AINEs foram os medicamentos mais prescritos para
pacientes Europeus com osteoartrite, cerca de 58,9%, com wuso de
aproximadamente 26 dias por més (com variagdo de 26 a 47 dias), do qual, esse
uso aumenta de acordo com a intensidade da dor ( KINGSBURY, SARA et. al.
2014).

Dentro do contexto de fatores epidemioldgicos, os anti-hipertensivos sao
utilizados frequentemente em pacientes com osteoartrite associado a hipertensao
(MIGYANG, LI et. al. 2021). As principais classes farmacologicas dos anti-
hipertensivos e seus respectivos mecanismos de ag¢ao, do qual, os diuréticos, os
betabloqueadores (BBs) e os inibidores da enzima conversora de angiotensina
(IECA) s&o os que interagem com os AINEs, e os bloqueadores dos canais de calcio
(BCCs) os que sdo menos provaveis de interagdo medicamentosa (WHITE,
WILLIAM 2009). Todas descritos no quadro 1.

Quadro 1 - As principais classes farmacoldgicas dos anti-hipertensivos e o mecanismo de agao

Classes farmacolégicas Mecanismo de agéo

Diuréticos Relacionam-se inicialmente aos
seus efeitos natriuréticos, com
diminuicdo do volume extracelular.
Com acéao direta na alca de henle,
terco e no tubulo contorcido distal.

= Espironolactona (25 a 100mg)

» Hidroclorotiazida (40mg, quando
injetavel 10mg/ml),

» Furosemida (12,5 a 25mgq) e

Vasodilatadores diretos Relaxa a musculatura lisa arterial,
levando a reducdo da resisténcia

» Cloridrato de Hidralazina (25mg, vascular periférica

quando injetavel 20mg/ml)
» Nitropusseto de Sdédio (pd para
injetavel 50mg)
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Bloqueadores dos canais de calcio

= Besilato de Anlodipino (5 a 10mg),
= Cloridrato de Verapramil (80 a
120mg).

Diminuem a concentragcado de calcio
livre intracelular nas células
musculares lisas vasculares,
levando a potente vasodilatagao
arteriolar e reduzindo a resisténcia
periférica vascular.

Betabloqueadores

= Atenolol (50 a 100mg),

» Cloridrato de Propanolol (10 a
40mg),

»= Metildopa (250mg),

= Succinato de Metropolol
100mg).

(25 a

Impede a transformagdo de
angiotensina | em angiotensina II.
Diminuigdo da atividade simpatica e
do reflexo dos barorreceptores,
contribuindo para bradicardia
relativa e a hipotensao notada em
ortostatismo

Inibidores da enzima conversora de
angiotensina

Inibicio da ECA |, evitando a
transformagdo de angiotensina | em
angiotensina Il.

= Captopril (25mg),
= Maleato de Enalapril (5 a 20mg).

Fonte: MAIA, ANA, 2021.

De acordo com o estudo retrospectivo realizado por (HWANG &
COLABORADORES, 2018), do uso de medicamentos prescritos que potencialmente
interferem no controle da pressao arterial na hipertensdo de inicio recente e na
hipertensdo resistente ao tratamento, que utilizou declaragcdes médicas e de
prescricdes obtidas pelo banco de dados e declaragées comerciais do MarketScan,
pacientes adultos entre 18 e 65 anos, observou-se que o0s AINEs sio prevalentes
nas prescricdes e ocorre interferéncia na pressao arterial em ambas as situagdes

clinicas (HWANG, A. et. al. 2018).

Segundo (JUAN & COLABORADORES, 2014), a interferéncia farmacoldgica
entre os AINEs e os medicamentos para o controle da pressao arterial ocorre
proporcionalmente a agdo que a enzima prostaglandina exerce sobre o mecanismo
de acao dos anti-hipertensivos, e a consequéncia desta interagdo € uma diminuigao
no efeito anti-hipertensivo, sendo os diuréticos, os IECAs e os BBs os que mais
sofrem ineficiéncia de sua acao. Ainda conforme Juan, do qual, realizou um estudo
avaliando a agdo farmacologica destas classes em nivel de risco de interagéo

observou-se que a interferéncia nos IECAs € de relevancia clinica 2 (Nivel 2), ou
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seja, 0 uso dessa combinagado requer um ajuste e acompanhamento da eficacia e
seguranga, os dados foram analisados com indometacina e o ibuprofeno que
aumentou a PA, e o diclofenaco demonstrou diminuir a fungao renal e a eficacia do
IECA (VILA, JUAN et. al. 2014).

As prostaglandinas sao bloqueadas pelos anti-inflamatérios ndo esteroides
por meio da inibicdo da enzima cicloxigenase (COX) interferindo na conversao do
acido araquidénico em Prostaglandinas (PGE2), prostaciclinas (PGI2) e tromboxano
(TXA2) (CURTIS, ELIZABETH et. al. 2019). Como é visto na figura-1, a
cicloxigenase possui duas isoformas COX1 e COX2, onde a primeira € considerada
a isoforma elementar e dominante no corpo envolvido em fungcdes homeostaticas,
como a regulagao da funcao renal e vascular. A COX-2 é a isoforma que é regulada
positivamente por estimulos inflamatérios e citocinas pré-inflamatérias (KHAN,
SHANZANA et. al. 2017). Baseado na classificagdo dessas enzimas, os AINEs
podem ser de acdo nao seletiva atuando tanto na COX-1 quanto na COX-2, que de
acordo com (GILHERME et. al.,, 2019), esta é a classe dos AINEs que esta
relacionada com a maioria dos efeitos colaterais por causa da sua atuagdo em
varios sistemas associados a limpeza celular. E os AINEs seletivos, de acao
inibitoria altamente especifica para a COX-2 (LUCAS, GUILHERME et. al. 2019).
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Figura 1 — Agbes das enzimas ciclo-oxigenase e mecanismos implicitos aos efeitos colaterais
induzidos pelos AINEs

ACIDO ARAQUIDONICO

MUCOSA GlI CARDIOVASCULAR
COX-1 COX-1e2 COX1 e COX-2
AINEs
PGE2 PGE2 e PGI2 PGI2 e TXA2
PROTECAO GASTRICA 4 Vasodilatagao VASCULAR (COX-2; PGI2)
O fSecregdo de muco arteriolar eferente (T QO Vasodilatagdo ’
g }E;Ca'b‘)"am. TFG) o O  Inibigdo de agregacado
uxo sanguineos da Q !Excrecao de sodio | -
mucosa plaguetaria
e agua A .
PLAQUETARIA (COX-1; TXA2)
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d Lesdo renal aguda

A Derrame
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Fonte: ADAPTADO DE COOPER, CYRUS at. al. 2019
2.3 Aplicagcao da Atencao Farmacéutica

O profissional farmacéutico nos ultimos anos vem sofrendo mudangas, o
Sistema Unico de Saude (SUS) programou estratégias diversas para efetivar a
Assisténcia Farmacéutica (AF) como uma politica publica desde 1990. Com isso o
farmacéutico deve resolver problemas centrados em uma abordagem no que diz
respeitos aos medicamentos. No entanto, encontra dificuldades nas suas atribuicoes
clinicas, crise na identidade profissional e pouca inclusdo na equipe multiprofissional
de saude, fez com que esse referencial de profissional ndo seja visto como
importante, sendo ainda seu principal foco de trabalho limitado ao controle e
distribuicao de medicamentos. (SOARES, 2021).
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A AF nao se baseia somente na dispensagao ou entrega dos medicamentos,
visa garantir acesso a servigos esséncias de qualidade ao usuario. Como também:
auxiliar, orientar sobre o ato do uso racional e conciliagao terapéutica, resultando em
um conjunto de atividades desde o momento da pesquisa até a chegada ao
paciente. Um conjunto de praticas destinado a apoiar as agdes de saude fornecendo
uma farmacoterapia racional, obtendo resultados clinicos que admita integridade nas
acgdes de saude. (COSTA, et al. 2016).

Nessa tentativa a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) no que
diz respeito a RDC N° 44, DE 17 DE AGOSTO DE 2009. Dispde sobre Boas Praticas
Farmacéuticas para o controle sanitario do funcionamento, da dispensacdo, da
comercializacio de produtos e da prestacao de servicos farmacéuticos em farmacias
e drogarias. Garante ao farmacéutico a sua importancia na assisténcia em diversos
setores da saude, que da seguranga a qualidade do uso e do tipo de produto
comercializado, garantia de que o usuario estara com tais medicamentos ao seu
alcance com todo o cuidado, em virtude do seu conhecimento da formulacao,

farmacocinética e farmacodinamica. (BRASIL, 2009)

Apesar da sua inser¢gao a mais de 13 anos ainda existem irregularidades tanto
no setor publico como privado. Sabe-se que tudo isso esta ligada a falta de
conhecimento do farmacéutico sobre a normativa e suas diretrizes, dentro dos
préprios cursos de graduagao existe essa desinformagao. Além disso, o profissional
encontra barreiras para exercer uma melhor atuagdo quando se depara com
problemas estruturais, dificuldade em exercer suas fungbes dentro dos
estabelecimentos sejam eles privado ou publico e ainda a falta de conhecimento
sobre a parte clinica. Os Interesses versus a saude da populacdo sédo conflitos
existentes na saude publica que evidencia a dificil tarefa da AF e o profissional
farmacéutico. (SANTOS, et al 2017)

2.4 A importancia do papel do farmacéutico na Atengcao Basica

Contudo, o farmacéutico tem sua importancia nas tomadas de decisdes, por
meio de: aquisicdes de medicamento, armazenamento, distribuicdo, farmacoterapia
e indicagdes clinicas. .Além de ofertar o melhor uso do medicamento, associado a

novas tecnologias relacionadas ao processo do cuidado, a busca por novas
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estruturacbes na AF, no servico farmacéutico, proporcionar um atendimento
humanizando seja na clinica, no consultério, na drogaria ou no hospital. O processo
e a mudanca, pode nao acontecer radicalmente, pois faz parte de uma construgéo
ao longo dos anos, a RDC N° 44, DE 17 DE AGOSTO DE 2009, impulsiona afim de
que a AF e o profissional estejam de fato ocupando o seu espacgo e lugar dentro do
cenario da saude publica e privada (SOARES, et al, 2016.)

2.5. Atuacao Farmacéutica no tratamento da Osteoartrite e Hipertensao

As interferéncias entre as classes farmacoldgicas utilizadas na terapia
medicamentosa da OA e hipertensdo sao citadas na literatura por varios estudos
(LAPI, FRANCESCO et. al. 2013; ALJADHEY, HISHAM et. al. 2012). Paralelo a isso,
0 acompanhamento farmacoterapéutico € um servico que diminui essas
interferéncias e quaisquer problemas relacionados aos farmacos como: possiveis
eventos adversos, intoxicagdes com super dosagens, dosagens abaixo da linha
terapéutica, interagdes medicamentosas que podem acontecer com O Uuso
simultdneo de medicamento-medicamento, medicamento-alimento, medicamento-
fitoterapico e medicamento-alcool (MELO, ADIELY 2020, BOUCK, ZACHARY et. al.
2018, JUAN VILLA et. al. 2014, ANNEMIEKE FLOOR- SCHREUDERING et. al.
2020, NASCIMENTO, DANIELA 2013).

O consumo de AINEs é alto em pacientes idosos com hipertensdo, mesmo
sociedades internacionais de nefrologia ndo recomendando o uso de AINEs em
pacientes com hipertensdo, e aconselhando o uso do tratamento ndo farmacolégico
(BOUCK, ZACHAREY et. al. 2018). Os AINEs sdo uma das principais causas de
hospitalizagdo de idosos (BACALHAU, DIOGO 2017) e de acordo com Adriana e
Cecilia, (2020) as prescricbes hospitalar de AINES é alta também, do qual, elas
atribuem a uma medida hospitalar de saude implantada para diminuir o uso de
opioides em hospitalizagées (HUNH, ADRIANA, CHUMG, CECILIA; 2020). O papel
do farmacéutico seja em uma farmacia comunitaria, ou em uma equipe
multidisciplinar, é garantir uma farmacoterapia segura e racional centralizadas no
paciente através dos seus servigos e atribuicées clinicas (BALESTRIN, THAIZE,
2019).
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(WURAOLA et. al. 2020), chama a atencdo para a necessidade da
conscientizagdao do uso racional de AINES em idosos para obter uma evolu¢gao no
manejo e qualidade de vida desse grupo (AKANDE-SHOLABI, WURAOLA et. al.
2020). Para (STAJA & VIRGINIA, 2020), uma atengdo em particular para os afro-
americanos, devido a OA ser mais avancada e também as doencas
cardiovasculares mais excessivas nesse grupo, consequentemente, uma maior
prevaléncia de interacdes medicamentosas. Que para (HAMED et. al. 2016), esta
relacionado com a auséncia de acesso a educagdao em saude € 0S Seus Servigos no
total (YAZDANSHENAS, HAMED et. al. 2016).

Pacientes com doencgas crbnicas estdo mais propicios a se automedicar
(ANDRADE, GABRIELA 2021, e a prescricao farmacéutica € uma pratica clinica
muito importante para combater a automedicacdo e bastante favoravel ao uso
racional de medicamentos, com beneficios de um acesso clinico de facil obtencao
para transtornos menores e orientagbes em saude, garantidas por meio da
Resolugao n° 586 de agosto de 2013 aprovada pelo Conselho Federal de Farmacia
brasileiro (SOARES, DIEGO 2021). A OMS recomenda a assisténcia farmacéutica
para obtensdo de beneficios aos pacientes através da conscientizagao, educacao
em saude e para todo e qualquer problema relacionado aos farmacos (ANDRADE,
GABRIELA 2021).

3. DELINEAMENTO METODOLOGICO

Este trabalho trata-se de uma revisdo integrativa de literatura, realizada
baseada em artigos cientificos. As buscas por artigos cientificos foram realizadas
por meio das bases de dados Pubmed, Google scholar e SciELO. Utilizou-se os
descritores “Hypertension AND osteoarthritis AND epidemiology”, “Antihypertensive
AND osteoarthritis AND interaction”, “Hypertension AND osteoarthritis AND
pharmaceutical care”, “Hypertension AND anti-inflammatory agents non-steroidal”, “
Hypertension AND analgesic AND interaction”. Os critérios de inclusdo foram os
artigos que abordassem a tematica da ‘“interagdo dos anti-inflamatérios néao
esteroides e anti-hipertensivos na terapia em pacientes hipertensos com osteoartrite

e a aplicacao da assisténcia farmacéutica para essa situacao clinica”. Publicados no
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periodo entre 2012 a 2022, nos idiomas inglés, espanhol e portugués. Os critérios de

exclusdo foram materiais publicados antes de 2012 e que n&o abordassem o tema

com clareza.
4. RESULTADOS

Apos a busca pelos artigos, foram encontrados 71 artigos no total, sendo
todos provenientes do pubmed, scielo e google académico. ApdOs aplicagdo dos
critérios de exclusdo, foram selecionados 26 artigos para composi¢do da reviséo

integrativa de literatura, conforme figura 2:

Figura 2 — Fluxograma da pesquisa
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A figura 2 apresenta através de um fluxograma, os artigos encontrados apos a
aplicagao de inclusdo e exclusdo. Os artigos selecionados tem o objetivo de

responder a questdo de pesquisa norteadora do trabalho que é: qual € a
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consequéncia da interagao dos anti-hipertensivos e AINEs e a contribuicao clinica do

farmacéutico. No quadro 2, apresenta um resumo de informag¢des de cada artigo

encontrado.
Quadro 2 - Resumos de informacdes dos artigos selecionados
Autores Titulo do artigo Tipo de pesquisa Objetivo
Tilo Grosser, Emanuela | Farmacologia Revisao da literatura Discute a

Ricciotti e Garret 2018

cardiovascular dos anti-
inflamatérios nao
esteroide

heterogeneidade na
farmacocinética e
farmacodinamica de
AINEs

Francesco Lapi et. al.
2013

Uso concomitante de
diuréticos, inibidores da
enzima conversora de
angiotensina e
bloqueadores de
receptores de
angiotensina com anti-
inflamatdrios nao

Estudo de coorte
retrospectivo usando
analise de caso-
controle aninhada

Avaliar se uma
combinacao de terapia
dupla consistindo de
diuréticos, inibidores da
enzima conversora de
angiotensina ou
blogueadores de
receptores de
angiotensina.

Hisham Aljadhey et. al.
2012

Efeitos comparativos
de anti-inflamatdrios
nao esteroides sobre a
pressao arterial em
pacientes com
hipertensao

Estudo de coorte
retrospectivo de
pacientes adultos
hipertensos para
determinar os efeitos
de sua primeira
prescricao de AINEs na
pressao arterial.

Examinar a associacao
entre o uso incidente
de AINEs e a pressao
arterial em pacientes
com hipertenséo.

Zachary Bouck et. al.
2018

Frequéncia e
associacao do uso de
AINEs

Estudo de coorte
retrospectivo

Estimar a frequéncia e
variacao no uso de

AINEs prescritos entre
pacientes de alto risco.

Parque Ki; Anthony A
bavry 2014

Risco de acidente
vascular cerebral

associado a anti-

inflamatdrios nao

esteroides.

Revisao da literatura

Discute as evidéncias
em relacdo a uma
associacao entre
AINEs seletivos e nao
seletivos.
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Demez, 2020

Importancia dos habitos
saudaveis na qualidade
de vida dos individuos
com artrite reumatoide
e osteoartrite.

Revisao bibliografica

Investiga a importancia
dos habitos saudaveis
na melhoria da saude
dos pacientes
acometidos com artrite
e osteoartrite

Yaa-Hui Dong et. al.
2018

Seguranca
cardiovascular
comparativa de anti-
inflamatdrios nao
esteroides em
pacientes com
hipertensdo: um estudo
de coorte de base

Estudo de coorte de
pacientes com
hipertensédo que
iniciaram AINEs
seletivos ou nao
seletivos para COX-2
em um banco de dados

Estudos anteriores
sugeriram que os anti-
inflamatoérios nao
esteroides (AINESs)
podem estar
associados a maiores
riscos
cardiovasculares.

populacional de base populacional
de Taiwan.
Julia Pancotte et al., Osteoartrite: Estudo transversal Examinar a prevaléncia

2017

prevaléncia e presenca
de fatores associados
em idosos ativos

aninhado a um estudo
de coorte com idosos
em um centro de
convivéncia e atencao
para idosos.

de osteoartrite e a
presenca de fatores
associados em
frequentadores de um
centro de convivéncia.

Wuraola A kande-
Sholabi et. al. 2020

Avaliagao do padrao de
prescricdo do uso de
analgésicos entre
idosos ambulatoriais no
sudoeste da Nigéria

Estudo transversal
retrospectivo, de base
hospitalar, em
pacientes idosos (=60
anos) que receberam
prescricao de
analgésicos.

avaliar o padrao de
prescrigao de
analgésicos e
descrever a co-
prescrigao de agentes
gastroprotetores com
anti-inflamatérios nao
esteroides (AINEs)

Mingyang Li MD et. al.
2021

Os efeitos diferentes
drogas anti-
hipertensivas na dor e

Estudo comparativo

Comparar a dor e a
gravidade radioldgica
de pacientes com

na largura do espacgo osteoartrite
articular da osteoartrite
do joelho

Shanzana Khan et. al. |Inibidores da ciclo- Revisao da literatura Avaliar a

2019

oxigenase (COX) e
risco cardiovascular: os
anti-inflamatorios nao
esterdides sao
realmente anti-
inflamatdrios?

cardiotoxicidade dos
inibidores de COX e
discutir se todas as
doses de aspirina sao
cardioprotetora.
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Juan Villa et. al. 2014

Relevancia clinica das
interacdes
medicamentosas entre
AINEs e anti-
hipertensivos

Revisao sistematica

Estabelecer a
relevancia clinica das
interagcdes
medicamentosas entre
AINEs e anti-
hipertensivos.

Patasz L et. al. 2017

Frequéncia de uso de
analgésicos e
conhecimento dos
pacientes sobre suas
possiveis interacdes

O grupo de estudo é
composto por 93
pacientes internados no
centro terciario de
cardiologia

Avaliar a prevaléncia e
frequéncia do uso de
analgésicos em
pacientes com doencga
coronariana.

Annemieke Floor-
Schreudering et. al.
2020

Interacdes
medicamentosas anti-
hipertensivas AINES:
quais pacientes
ambulatoriais estdo em
risco de aumento da
pressao arterial
sistolica?

Estudo de coorte com
um desenho de caso-
controle aninhado em
farmacias comunitarias
holandesas.

Medir o efeito de curto
prazo de AINEs recém-
iniciados na PAS em
pacientes ambulatoriais
em terapia anti-
hipertensiva.

James A Prior et. al.
2012

Estudo de coorte de
comorbidade (2C):
gravidade da doenga
cardiovascular e
osteoartrite comorbida
na atencgéo primaria

Estudo de coorte com
De dez clinicas gerais

Investigar a interagao
entre os grupos de
gravidade
cardiovascular
(hipertenséao, doenca
cardiaca isquémica e
insuficiéncia cardiaca)

Daniela Martins do
Nascimento, 2013

Interacao
medicamentosa entre
anti-hipertensivos e
anti-inflamatorios nao
esteroidais

Revisao integrativa.

Avaliar as interacdes
medicamentosas entre
anti-hipertensivos e
AINEs.

Gabriela Barreto
Andrade, 2021

Uso indiscriminado de
AINEs por pacientes
hipertensos

Revisao de literatura

Abordar o uso
indiscriminado de
AINEs por pacientes
hipertensos.

Adiely Natalia
Francisca de Melo
2020

Atuagao farmacéutica
frente ao uso
indiscriminado de anti-
inflamatorios nao
esteroidal por
hipertensos: um estudo
comparativo

Pesquisa bibliografica
de natureza descritiva,
com abordagem
quantitativa..

Realizar levantamento
das vendas de AINEs e
anti-hipertensivos e
analisar a atuacao do
farmacéutico nas
interacdes
medicamentosas entre
os farmacos.
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Alef Lamark et al., 2018

Perfil epidemiolégico de
idosos hipertensivos no
Brasil: uma revisao
integrativa

Revis&o integrativa da
literatura

Acompanhar
participantes do
programa de
HIPERDIA

Jodo Paulo et al.,2015

Analise da
funcionalidade de
idosos com osteoartrite

Estudo transversal de
idosos de ambos os
géneros portadores de
osteoartrite no quadril
ou no joelho
confirmado diagnéstico
por analise
radiografica.

Estudo feito para
analisar a influencia da
idade, do género e
farmacoterapia da
osteoartrite sobre a
parte funcional dos
idosos.

Julia Pancotte et al.,
2017

Osteoartrite:
prevaléncia e presenca
de fatores associados
em idosos ativos

Estudo transversal
aninhado a um estudo
de coorte com idosos
em um centro de
convivéncia e atengao
para idosos

Examinar a prevaléncia
de osteoartrite e a
presenca de fatores
associados em
frequentadores de um
centro de convivéncia.

Leal; Almeida, 2015

Caracteristicas clinicas
de idosos em campina
grande-PB

Estudo descritivo
transversal, abordagem
quantitativa

Mostra a prevaléncia
dos problemas de
saude em
consequéncia do
envelhecimento da
populacéo.

Paul Chacur et al.,2017

Obesidade e
osteoartrite de joelhos:
perfil epidemioldgico de
usuarios do sistema
unico de saude

Pesquisa quantitativa
com 226 voluntarios,

usuarios das USB e

UF

A partir dos principios
do sistema unico de
saude, trabalhar as
politicas nas UBS e UF

5. DISCUSSAO

Os casos de pacientes em tratamento medicamentoso de uso crénico com a

multimorbidade da hipertensdo e osteoartrite sdao frequentes tanto em paises

desenvolvidos quanto em paises em desenvolvimento, embora ndo seja a OA a

doenga de maior prevaléncia na hipertensédo (PRIOR, JAMES et. al. 2012). De
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acordo com (HISHAM & COLABORADORES, 2018), o wuso cronico de
medicamentos que interferem na pressao arterial € um dos fatores causadores de
uma pressao arterial mal controlada podendo gerar efeitos cardiovasculares
adversos (ALJADHEY, HISHAM et. al. 2018). No estudo recente entre idosos
hipertensos atendidos no ambulatério no sudoeste da Nigéria, a maioria (78%) dos
pacientes estava fazendo uso de AINEs (AKANDO-SHOLABI, WURAOLA et.
al.2020).

Devido a coexisténcia da osteoartrite e hipertensao arterial (HAS), € comum
na pratica médica o uso simultdneo de anti-hipertensivos e anti-inflamatorios nao
esteroides (AINEs) (NASCIMENTO, DANIELA et. al. 2013), mesmo com diretrizes de
gerenciamento de interagdes medicamentosas recomendando cautela no uso de
AINEs com anti-hipertensivos em decorréncia ao efeito desestabilizador da pressao
arterial (FLOOR-SCHREUDERING, ANNEMIEKE et. al. 2020). A interagéo
medicamentosa dessas duas classes farmacolégicas ocorre por meio de
mecanismos como: redugdao do fluxo sanguineo, taxa de filtracdo glomerular e
retencao de fluidos orgéanicos e sédio; diminuicdo da sintese de prostaglandina e
prostacilina limitando a vasodilatagdo e o aumento de vasoconstritores decorrentes
do metabolismo do acido araquidénico (VILLA, JUAN et. al. 2014).

Pela perspectiva farmacolégica, a interacdo dos anti-hipertensivos e dos
AINEs é proporcional a atuagédo das prostaglandinas desempenhada no mecanismo
dos anti-hipertensivos (VILLA, JUAN et. al. 2014). Os AINEs inibem a sintese da
prostaglandina através da inibicdo da cicloxigenase (COX), enzimas associadas ao
processo de reparo e defesa contra lesbes celulares que possui duas isoformas,
COX1 e COX2 , do qual, essa inibicdo ocorre de maneira seletiva (para COX2 ) e
nao seletiva (agdo na COX1 e COX2 ) (KHAN, SHANZANA et. al. 2019). Com o
bloqueio da enzima-alvo, pode ocorrer interferéncia nas fungdes fisioldgicas que tais
enzimas exercem com agdes que contribui para manter a homeostase dos sistemas,
entre eles, o renal, gastrointestinal, cardiovascular e o sistema nervoso (GROSSER,
TITO et. al. 2017).

O tratamento medicamentoso da hipertensdo arterial utiliza-se varios
farmacos, de modo geral, nomeados como anti-hipertensivos, dentre eles, os

inibidores da enzima conversora de angiotensina (IECA), os betabloqueadores (BB)
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e os diuréticos que segundo o autor sdo as provaveis classes possiveis de interagéao
com os AINEs (MINGYNG, M. D et. al. 2021). Francesco et. al. (2013) em um dos
maiores estudos com grande quantidade de pacientes (Quase 500.00), avalia a
associacdo das classes anti-hipertensivas dos I|IECAs e diuréticos no uso
concomitante com AINEs, e concluu que na combinagcdo tripla
(IECAS+diutericos+AINES) teve risco aumentado para uma lesao renal aguda (LRA)
com maior risco no inicio do tratamento, embora a combinagcdo dupla (IECAs ou
diutericos+ AINEs) n&o mostrar evidencias de risco para LRA (LAPI, FRANCESCO
et. al. 2013).

Todos os AINEs, em algum gral acometem a vasoconstricdo e a
excregao de sodio, o que pode resultar numa elevacao da pressao arterial, fator de
risco para ocorréncias cerebrovascular, o autor também menciona que o naproxeno
esta associado ao maior aumento da pressao arterial (Kl, PARK; BAVRY, ANTHONY
2014). De acordo com YAA-HUI et. al. o uso de AINEs como: naproxeno,
diclofenaco, ibuprofeno e celecoxibe sob doses diarias baixas a moderadas nao
houve diferengca no risco cardiovascular em pacientes com hipertensdo, mas
questiona o uso do acido mefendmico (DONG, YAA-HUI et. al. 2018). Os AINEs sé&o
um dos medicamentos mais consumidos do mundo, com preocupacao entre os
idosos, que no tratamento da dor muscoesqueletica estdo associados ao uso de
longo prazo (BOUCK, ZACHARY et. al. 2018).

Pacientes com doencgas crbnicas estdo mais propicios a se automedicar
(ANDRADE, GABRIELA 2021). De acordo com a analise de (PATASZ &
COLABORADORES, 2017), a maioria dos idosos, que tem alguma doencga
cardiovascular e faz uso de AINEs n&o obtém informag¢des sobre as possiveis
interacoes, riscos e recomendagdes seguras ou alternativas de terapias com AINEs
(PATASZ, | et. al. 2017).

O acesso facilitado a medicamentos no Brasil traz sérias consequéncias,
como: o consumo inapropriado e a automedicacdo. O uso simultaneo de AINEs e
anti-hipertensivos tem grande potencial para causar um descontrole na PA por meio
da diminuigao dos efeitos anti-hipertensivos. Principalmente no contexto da situagao
clinica exposta neste trabalho, que envolve duas doengas crbénicas, sendo

necessario o uso continuo dessas classes. E neste contexto que esta inserido o
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profissional farmacéutico, que entre suas competéncias, estdo o de avaliar e orientar
o paciente no que se refere a farmacoterapia prescrita pelo médico, e/ou
medicamentos isentos de prescricdo médica, que é o caso dos AINEs (MELO,
ADIELY, 2020; BALESTRIN, 2019).

O farmacéutico com suas atribuigdes clinicas colabora para diminuir todo e
qualquer problema relacionado ao medicamento, tornando o tratamento seguro e
com uma adesao efetiva. Por meio do acompanhamento farmacoterapéutico,
conciliagdo medicamentosa e orientagdes quanto ao uso agudo ou crénico dos
AINEs e anti-hipertensivos. Na visdo clinica do farmacéutico essas interagdes
dadas a alta prevaléncia de hipertensao, € muito frequente, por essa classe de
medicamento ser comumente prescrita e facilmente adquirido sem uso da prescricao
medica. O uso integrante de AINEs e anti-hipertensivo no mesmo paciente com as
interagcbes medicamentosas clinicamente significativas entre esses farmacos,
aumenta ainda mais essa preocupacao da auto medicacio, afetando a homeostase
e diminuindo o efeito anti-hipertensivo com isso aumentando o risco de lesdo renal.
(NASCIMENTO, PIGOSO, 2013)

Fica evidente a falta de informacdo, de um apoio profissional para orientar e
conscientizar as pessoas de que AINEs e anti-inflamatorios devem ser utilizados
com cautela, sendo suas consequéncias seérias. Um trabalho muito importante € o de
AF, que tem por finalidade a utilizagdo adequada e racional dos farmacos
assegurando assim a qualidade de vida do paciente. (MELO, FARIAS, 2020)

Segundo (BALESTRIN, 2019) O profissional da saude deve estar atento, e,
ser a peca fundamental para levar informacdo as pessoas que necessitam,
intervindo sempre que necessario e ajudando a solucionar os problemas de saude

que atribulam o seu dia a dia.

As intervencbes farmacéuticas viabilizam mudancas no perfil de consumo e
redugdo dos medicamentos utilizados junto a populagdo no momento da
dispensacdo. E de grande significado, pois & nesse momento que o paciente vai
receber as orientacbes sobre como usar o medicamento, a dose correta, o tempo de
tratamento, riscos e beneficios. (BALESTRIN, 2019)
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Por fim que no que envolve o farmacéutico, segundo (ANDRADE, 2021) é
uma atividade recomendavel, capaz de garantir varios efeitos positivos para ambos,
tanto o paciente como o farmacéutico que tém a chance de atuar com mais

assisténcia.

6. CONSIDERAGOES FINAIS

Por meio desse estudo constatou-se que a interacdo dos anti-inflamatérios
nao-esteroides (AINEs) e os anti-hipertensivos em pacientes com osteoartrite resulta
na diminuicdo da acao do anti-hipertensivo e no surgimento de efeitos adversos. A
automedicacdo € um problema de saude publica, fica evidente que os pacientes
desconhecem as complicagdes geradas pelo uso concomitante das classes aqui

abordadas.

E preciso combater o habito da automedicacdo, é necessario que o
consumidor de medicamentos seja orientado, educado e acompanhado para que o
tratamento seja realizado de maneira adequada, impedindo atrasos no tratamento e

prevenindo riscos ao paciente.

O farmacéutico é o profissional capacitado para atuar diretamente na
orientacdo da populagao, ele esta qualificado para promover corregdes sobre o0 uso
de medicamentos e acompanhar os pacientes em sua farmacoterapia. Promover o
uso racional de medicamentos esta dentro dos principios da profissao farmacéutica,

essas orientagdes sdo essenciais para uma populacdo mais saudavel e consciente.
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