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RESUMO

Objetivo: Caracterizar pacientes participantes de uma oficina
educacional, assim como identificar os medicamentos em uso, interagoes
com a varfarina, e ocorréncia de eventos hemorrdgicos. Métodos: Trata-
se de um estudo observacional descritivo, realizado no periodo entre
junho a setembro de 2014 em um hospital pablico geral, referéncia
na Rede de urgéncia e emergéncia (RUE) do Sistema Unico de Satde
(SUS) em Minas Gerais. Na primeira etapa realizou-se oferecimento
de oficinas educativas, e na segunda realizou-se consulta a prontudrios
com o intuito de identificar caracteristicas sécio-demogréficas, clinicas,
e farmacoterdpicas, destacando-se o registro de ocorréncia de eventos
hemorrdgicos. Os dados foram registrados em planilha do programa
Microsoft Excel para andlise estatistica descritiva. Resultados: Um total
de 64 pacientes com idade média de 64,8 anos participaram das oficinas,
sendo 33 (51%) do sexo masculino. As indicagoes de anticoagulagao mais
frequentes foram fibrilagao atrial (26;40,6%) e eventos tromboembdlicos
(24;37,5%). Dentre as interagbes, a varfarina foi o medicamento com
maior frequéncia de uso, seguido da sinvastatina, atenolol e omeprazol.
Do total de pacientes, 4 (6,25%) apresentaram registros de eventos
hemorrdgicos em prontudrios. Conclusdes: Ao caracterizar os pacientes e
identificar a possibilidade de aumento do risco de sangramento associado
4s interacoes medicamentosas, os achados reforcam a necessidade do
acompanhamento continuo de pacientes em uso do anticoagulante
varfarina, assim como a importincia do investimento em estratégias
educacionais.
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ABSTRACT

Aim: To characterize patients participants in an educational workshop,
and identify the medications in use, interactions with warfarin, and
the occurrence of hemorrhagic events. Methods: This is a descriptive
study conducted between june and september 2014 in a general
public hospital in Minas Gerais, Brazil. In the first stage, educational
workshops were offered, and in the second, a medical consultation was
carried out with the purpose of identify socio-demographic, clinical,
and pharmacotherapeutic characteristics, highlighting the occurrence
of hemorrhagic events. The data were recorded in a microsoft excel
spreadsheet for descriptive statistical analysis. Results: A total of 64
patients with a mean age of 64.8 years participated in the workshops,
of which 33 (51%) were male. The most frequent anticoagulation
indications were atrial fibrillation (26; 40.6%) and thromboembolic
events (24; 37.5%). Among the interactions, warfarin was the drug
with the highest frequency of use, followed by simvastatin, atenolol and
omeprazole. Of the total number of patients, 4 (6.25%) had records of
hemorrhagic events in medical records. Conclusions: In characterizing
patients and identifying the possibility of increased risk of bleeding
associated with drug interactions, the findings reinforce the need for
continuous monitoring of patients using warfarin anticoagulant, as well

as the importance of investing in educational strategies.

Keywords: Warfarin; Elderly; Drug interactions; Health education.

INTRODUCAO

Nos dltimos anos, a expectativa de vida da populagio
brasileira tem aumentado significativamente com um cres-
cente aumento da populagio idosa. 'Na terceira idade, o
uso de medicamentos torna-se cada vez mais frequente,
principalmente pela maior prevaléncia das doengas croni-
cas. Apesar desse uso geralmente ocorrer com o propdsito
de melhorar a qualidade de vida, quando ocorre de forma
indiscriminada, pode contribuir para a ocorréncia de reacoes
adversas e intoxicagio. >

Dentre os riscos associados ao uso de medicamentos,
destacam-se aqueles relacionados ao uso do medicamento
varfarina. Esse ¢ um anticoagulante oral cumarinico am-
plamente indicado na prevengio e tratamento de distarbios
tromboembélicos,? disponibilizado pelo Sistema Unico de
Satide no Brasil. Diferentes subgrupos de pacientes podem
se beneficiar do uso desse medicamento.>* Apesar dos bene-
ficios, a varfarina apresenta indice terapéutico estreito, inte-
ragcbes com uma extensa lista de medicamentos e alimentos,
e ampla variabilidade na dose-resposta. O uso inadequado
pode propiciar a ocorréncia de eventos hemorrigicos, que
podem ser graves, como hemorragias intracranians, e/ou
eventos trombdticos. >

Além da varfarina, encontram-se disponiveis no mer-
cado os anticoagulantes orais alvo especificos, tais como ri-
voroxabana, apixabana e dabigatrana 7. Apesar de algumas
vantagens apresentadas por esses medicamentos, nio hd

evidéncias de beneficio semelhante & varfarina no uso em
pacientes com prétese mecinica valvar, e ndo se identifi-
cou estudos desses medicamentos em pacientes chagdsicos.
Além disso, eles apresentam alto custo, e também tem sido
associados 4 problemas de adesao por parte dos pacientes.”®
Esses fatores contribuem para que a varfarina ainda seja um
anticoagulante amplamente utilizado no Brasil, sendo que as
estratégias que melhor caracterizem os pacientes em uso des-
se medicamento, e monitorem a ocorréncia de sangramentos
sdo consideradas interessantes no contexto da satide publica.

O presente estudo possui o objetivo de caracterizar in-
dividuos participantes de uma oficina educacional, assim
como identificar os medicamentos em uso, interagoes com a
varfarina, e ocorréncia de eventos hemorrigicos.

METODOS

Trata-se de um estudo observacional descritivo que foi
realizado em um hospital de ensino em Minas Gerais.

LocAL DO ESTUDO

O estudo foi realizado em um hospital puiblico geral e
de ensino, referéncia para a rede de atencio de urgéncia e
emergéncia do Sistema Unico de Satde (SUS) em Minas
Gerais. Atualmente, este ¢ composto por um total de 368
leitos divididos no Pronto Socorro (PS) e nas Linhas de
Cuidado Clinico (LCCL), Cirtrgico (LCCI), Materno
Infantil (LCMI) e Intensivo (LCI).
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Essa institui¢do pactuou com a prefeitura municipal a
abertura de clinicas especializadas em anticoagulagio, para
usudrios do SUS residentes na regido norte do municipio e
que possuem indicagio de uso da varfarina.

O ambulatério é composto por uma equipe de cinco
profissionais, sendo um médico com regime de trabalho de
40 horas semanais, um farmacéutico, e um enfermeiro com
regime de 30 horas semanais, um auxiliar administrativo e
um técnico de enfermagem, com regimes de 20 e 10 horas
semanais, respectivamente. A monitorizagio do uso da var-
farina ¢ realizada por meio do exame denominado Relagio
Normatizada Internacional (RN), realizado pelo laboratdrio
de analises clinicas da instituicao.

Os atendimentos iniciam-se com a coleta de sangue para
mensuragio do RNI. Apés liberacoes dos resultados sio rea-
lizados atendimentos individualizados pela equipe multipro-
fissional, que sio registrados em prontudrios informatizados.

Durante o perfodo de espera pelos atendimentos, que
corresponde ao intervalo de tempo entre a coleta da amostra
e inicio do atendimento no ambulatério, profissionais reali-
zaram oficinas educacionais. O intuito do oferecimento das
oficinas foi contribuir para que os pacientes apresentassem
melhor entendimento do tratamento sobre a varfarina.

OFERECIMENTO DAS OFICINAS

O oferecimento das oficinas consistiu em dinidmicas de
grupo, nas quais foram abordadas as temdticas “conhecendo
o problema de satde”, “uso correto da varfarina”, “alimenta-
¢do e anticoagulagio” e “conhecendo o corpo”.

Cada oficina seguiu um fluxo que envolvia quatro etapas,
sendo elas: aquecimento, apresentacdo do tema, elaboragio
do aprendizado e constru¢ao de uma cartilha de orientagées,
denominada “Cartilha Feliz”. Durante o aquecimento e a
apresentagdo da temdtica, discussdes eram realizadas, nas
quais os participantes relatavam suas experiéncias, propu-
nham solugées e desenvolviam um novo olhar sobre a far-
macoterapia da anticoagulagio. Para o estimulo 4 discussao,
utilizou-se materiais educacionais com abordagem ladica. ®

COLETA E ANALISE DE DADOS

A coleta de dados ocorreu no periodo entre junho a se-
tembro de 2014, sendo que a identificacio dos participantes
das oficinas ocorreu por meio de verificagio dos nomes nas
listas de presencas.

Apés identificagio dos participantes, realizou-se consulta
aos prontudrios eletrdnicos de cada paciente. Todos os pron-
tudrios que foram elaborados em um periodo de seis meses
antecedentes A participacdo nas oficinas foram analisados.
Nesse processo, identificou-se as varidveis demograficas co-
mo, sexo e idade, além de varidveis clinicas como: motivo
da anticoagulagio, tempo de acompanhamento no ambu-
latério, tempo de indicagio de anticoagulagio, e classifica-
¢do CHA,DS,-VASc." As varidveis farmacoterdpicas foram:
demais medicamentos em uso, interagbes medicamentosas
e ocorréncia de eventos hemorrdgicos nos dltimos seis me-
ses. A identificagio das possiveis interagoes medicamentosas
ocorreu por meio de consulta a base de dados Micromedex.'!
Todos os medicamentos foram classificados conforme o
Anatomical Therapeutic Chemical Code (ATC), conforme
o 3° nivel de classificacao. 12

Todos os dados foram registrados e compilados em pla-
nilha do programa Microsoft Excel, com posterior andlise es-
tatistica univariada. Foi realizada distribui¢ao de frequéncia
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absoluta e relativa para as varidveis categéricas e medidas
de tendéncia central (média e mediana) para as varidveis
quantitativas.

Esse projeto obteve aprovacio do comité de ética da ins-
titui¢do em estudo, e recebeu o parecer 364.228.

RESUITADOS

Um total de 64 (sessenta e quatro) pacientes com ida-
de média de 64,8 anos participaram das oficinas, sendo 33
(51%) do sexo masculino. As indicagoes de anticoagulagao
mais frequentes foram fibrilagao atrial (26;40,6%); eventos
tromboembdlicos (24;37,5%); acidente vascular encefilico
(AVE) idiopdtico + tromboembolismo (7;11%); valvulopa-
tias (3;4,7%); protese mecanica (25 3.1%) e ndo informado
(2;3,1%).

A mediana do tempo de acompanhamento no ambula-
tério foi de 11,53 meses, sendo 39,3 meses o tempo méxi-
mo de acompanhamento, e 0.23 meses o minimo. Sobre o
tempo indicado de anticoagulagio, a maioria dos pacientes
apresentavam indicagdo de anticoagulagio por tempo conti-
nuo (51;79,6%). Os demais tempos variaram de seis meses
A um ano (2; 3.2%); até seis meses (5; 7,8%), e indefinido
(6; 9,4%).

Em relagio a classificagio CHA DS -VASc, essa foi iden-
tificada para os pacientes que apresentavam FA, sendo que
dos 26 pacientes que utilizavam varfarina por essa indicagio,
9 (34,6%) apresentaram classificagio 4; 5 (19%) apresenta-
ram classificagio 3; 3(11,5%) apresentaram classificagio 5;
2 (8%) apresentaram classificacdo 6; e em prontudrios de 7
(26,9%) pacientes nio identificou-se classificagio.

Todos os pacientes utilizavam algum medicamento além
da varfarina, com uma média de 6,26 medicamentos por
paciente.

Identificou-se um total de 284 interacbes medicamen-
tosas, sendo uma média de 4,45 interagdes por paciente. O
efeito clinico indesejével mais frequente, decorrente das in-
teragoes medicamentosas foi a possibilidade do aumento do
sangramento (78; 59,54%), como observado na tabela 01.

Dentre as interagoes, a varfarina foi o medicamento com
maior frequéncia de uso, seguido da sinvastatina, atenolol e
omeprazol. As relagées dos 20 medicamentos mais frequen-
temente envolvidos nas interacoes estio listadas na tabela 2.

Em contrapartida, os medicamentos que apresentaram
menor frequéncia de uso foram clonazepam (1;0,20%),
clonidina (1;0,20%), 4cido valpréico (1;0,20%), lactulose
(1;0,20%), nevirapina (1;0,20%), paracetamol (1;0,20%),
penicilina G (1;0,20%), ranitidina (1;0,20%), salbutamol
(1;0,20%), sulfato ferroso (1;0,20%), sullfametoxazol +
trimetropina (1;0,20%), vitamina D (1;0,20%) e valsartan
(1;0,20%).

Em relagdo a4 ocorréncia de eventos hemorrdgicos, esses
foram observados em registros de prontudrios referentes a 4
(6,25%) pacientes, sendo esses eventos: hemattria, equimo-
se, melena e hematémese.

Discussao

Em relacio 2 média de idade dos pacientes acompanha-
dos, espera-se maior prevaléncia de pacientes idosos, princi-
palmente ao entender que o uso de medicamento tornou-se
cada vez mais constante na populagio com idade mais avan-
cada, pela presenca de doengas cronicas degenerativas 2.
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Tabela 1. Especificagdo das interagoes que envolvem a varfarina e demais medicamentos em uso.

Descricao  dos
indesejdveis

efeitos

clinicos

Especificagio dos medicamentos envolvidos nas
interagdes

Frequéncia absoluta

Fequéncia relativa

Aumento do risco de sangramento

Levotiroxina, citalopram,fenitoina, ibruprofeno,
metotrexato, sertralina, sinvastatina, fluoxetina,

amiodarona, nortriptilina, glibenclamida,
propranolol,amitriptilina, paracetamol, 78 59,54%
clopidogrel, AAS, citalopram, fenitoina, 4cido
valpréico, ranitidina, leflonomida, escitalopram,
Varfarina X penicilina G benzatina, fluconazol
Diminuicio da eficicia/ efeitos do Carbamazepina,  espironolactona,  omeprazol,
. ; s 34 25,96%
anticoagulante hidroclorotiazida
Alteragio dos niveis plasmdticos do Atenolol, sulfametoxazol+trimetropina, lactulose,
anticoagulante, incluindo elevagio clonidina+glicosamina, nevirapina, anlodipino
o 19 14,50%
do RNI e aumento da exposi¢io da
varfarina
Tabela 2. Relacio dos 20 medicamentos mais frequentes envolvidos nas interacoes.
Medicamento Classificagio ATC Frequéncia Absoluta Frequéncia Relativa
Varfarina Agente antitrombético 133 23,42%
Sinvastatina Agente modificador de lipideos 56 9,90%
Atenolol Agente beta bloqueador 30 5,28%
Omeprazol Medicamento para tlcera péptica e doenga do refluxo gastro-esofigico 29 5,11%
Enalapril Inibidor da ECA 27 4,75%
Espironolactona  Agente poupador de potdssio 24 4,24%
Hidroclorotiazida  Diurético 23 4,10%
Anlodipino Bloqueador do canal de célcio 19 3,35%
Digoxina Terapia cardiaca 18 3,20%
Levotiroxina Terapia da tireoide 18 3,20%
Carvedilol Agente beta bloqueador 17 3,00%
Amiodarona Antiarritmicos de classe I e I 15 2,65%
Furosemida Diurético 15 2,65%
Fluoxetina Antidepressivo 13 2,30%
Metformina Redutor da glicose 12 2,12%
Fenitoina Antiepiléptico 12 2,12%
Losartan Antagonista da angiotensina I1 10 1,77%
Carbamazepina  Antiepiléptico 9 1,59%
Captopril Inibidor da ECA 1,24%
Propranolol Agente beta bloqueador 1,24%

Desse modo, ao considerar o aumento da populacio idosa
no Brasil nos dltimos anos %, esperava-se maior prevaléncia
de pacientes idosos, no presente estudo.

No presente estudo identificou-se maior prevaléncia de
pacientes do sexo masculino. Embora esse estudo nio per-
mita extrapolacio dos dados, e a amostra nio seja represen-
tativa de toda a populacio do ambulatério, identifica-se na
literatura uma maior prevaléncia de ocorréncia de FA em
homens do que em mulheres. Entretanto 60% dos pacientes
acima de 75 anos sao mulheres.

A FA foi a indicacio de anticoagulagio mais frequente,
sendo esse um problema de satide em constante aumento da
prevaléncia, devido principalmente ao envelhecimento po-
pulacional. O nimero estimado de individuos com FA glo-
balmente em 2010 foi de 33,5 milhées, sendo 20,9 milhées
de homens e 12,6 milhdes de mulheres. A carga associada
a FA, medida em anos de vida ajustados por incapacidade,
aumentou em 18,8% (IC: 95%; 15,8-19,3) em homens e

18,9% (1C:95%;15,8-23,5) entre 1990 e 2010. Esses resul-
tados sugerem evidéncias de aumentos progressivos na carga
geral, incidéncia, prevaléncia e mortalidade associada a FA,
com implicagoes significativas para a sadde publica.

Ressalta-se que a literatura aponta que a FA é um fator
independente para a ocorréncia de AVE,'*'>!¢ sendo que o
uso de anticoagulantes apresentam efetividade quando uti-
lizados corretamente. ' A maior frequéncia de indicagao de
anticoagulacio por tempo continuo identificada neste estu-
do também apresenta-se de acordo com as principais indica-
¢oes de anticoagulagio.

A classificagao minima identificada do CHA,DS,-VASc
acima de 3 aponta que os pacientes em estudo apresentam
alto risco de apresentarem eventos tromboembélicos, o que
reforca a necessidade de investimento em estratégias que
propiciem maior qualidade no controle da anticoagulacio.

Em relagio as interacbes medicamentosas, entende-
-se que os efeitos adversos sdo diretamente proporcionais
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a quantidade de medicamentos em uso pelo paciente. '®

Identifica-se que os medicamentos identificados nesse estu-
do sio rotineiramente indicados para o tratamento de doen-
cas cronicas. Alguns desses medicamentos sdo classificados
como potencialmente perigosos. Com o intuito de evitar
ocorréncia de agravos 2 saide, recomenda-se realizagio de
agoes educacionais direcionadas aos pacientes'*.

As interagbes mais prevalentes foram aquelas relaciona-
das ao aumento do efeito anticoagulante da varfarina (97;
74,04%), e a reduciao desse efeito (34; 25,96%). Esse resul-
tado corrobora ao verificado num estudo nacional, onde se
identificou prevaléncia (675; 91,5%) de interagbes que po-
tencializam o efeito da varfarina, sendo a minoria 29 (3,9%)
relacionada 4 reducio do efeito anticoagulante.?! Esses
achados corroboram para a necessidade do monitoramento
constante dos pacientes em uso da varfarina, principalmente
quando esse medicamento ¢ utilizado de forma concomitan-
te com outros farmacos.

Tendo em vista que a amostra é composta por pacientes
ambulatoriais, portadores de doengas cronicas, em especial,
fibrilagao atrial, valvulopatias, eventos tromboembdlicos
acidente vascular encefilico, e com indicagio de uso da var-
farina, esperava-se que esse fosse o medicamento mais fre-
quentemente utilizado, como identificado nos resultados.
Os demais medicamentos mais frequentemente utilizados
foram sinvastatina, atenolol, enalapril e espironolactona,
que também sio comumente utilizados no controle de pro-
blemas crénicos de satde. O valsartan apresentou menor fre-
quéncia de uso pelos pacientes. Isso pode ser explicado, por
estudos que mostram que esse medicamento reduz em me-
nor incidéncia a ocorréncia de eventos cardiovasculares 22?3,
o que pode justificar o uso menos frequente. Além disso, esse
medicamento apresenta maior custo quando comparado aos
disponibilizados no SUS.

A vitamina D, suplemento alimentar, também apresen-
tou baixa frequéncia de uso. O uso da vitamina D est4 as-
sociado a prevencio de doencas ésseas e deméncia.?* Ainda
existe subdiagnéstico de osteoporose e deméncia pela aten-
Ao primdria, assim como a baixa frequéncia de prescricio de
medicamentos que previnam essas doengas. >

Em relacdo 4 ocorréncia de eventos hemorrdgicos, resul-
tado semelhante foi encontrado em um estudo transversal,
onde um percentual pequeno de pacientes (4; 2,6%) apre-
sentaram essa complicacio.” Ocorréncia de eventos hemor-
rdgicos podem estar relacionados ao uso inadequado da var-
farina, automedicacgio, alimentagio incorreta, e interacoes
com demais medicamentos em uso.?® Entretanto, no é pos-
sivel descartar a possibilidade de subnotificagio dos eventos,
ao considerar que os dados foram coletados a partir de regis-
tros em prontudrios eletronicos.

Apesar dos autores considerarem o conhecimento das in-
teracoes de importancia para o oferecimento de um cuidado
com qualidade pelos profissionais de satde, sabe-se que esse
¢ um dos fatores que podem propiciar a ocorréncia de com-
plicacoes clinicas.

Ao considerar que os pacientes inseridos no estudo foram
submetidos a uma intervencio educacional, considera-se in-
teressante a realizagio de estudos mais amplos, que possuem
como delineamento a identificagio de possiveis contribui-
coes dessas intervencdes na prevengio da ocorréncia dos
eventos hemorrdgicos, como uma andlise antes e depois.

Foram incluidos no estudo, idosos usudrios do SUS com
indicacio de uso da varfarina, atendidos em uma clinica de
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anticoagulacio e submetidos a uma interven¢io educativa
para obter resultados mais fidedignos deveriam ser incluidos
todos os pacientes hospitalizados que fazem uso de varfarina.

O presente estudo apresenta a limita¢io de possuir uma
amostra de conveniéncia, com um tamanho nio representa-
tivo da populagio em estudo, além de trabalhar com dados
de registro de prontudrio, que estdo sujeitos a falhas no pro-
cesso de preenchimento.

Como aspectos positivos, entende-se que a caracteriza-
¢io dos pacientes e identificagio das interacoes medicamen-
tosas mais frequentes possam delinear os topicos a serem
abordados nas interveng¢des educacionais.

CONCLUSAO

A maioria dos participantes da interven¢io educacio-
nal apresentaram indica¢do de anticoagulagio por FA e
CHA_DS,-VASc com pontuagio maior ou igual a 3. Ao
considerar a possibilidade de aumento do risco de sangra-
mento associado ds interagoes medicamentosas, os achados
reforcam a necessidade do acompanhamento continuo de
pacientes em uso do anticoagulante varfarina, assim como
a importancia do investimento em estratégias educacionais.
Entende-se que o presente estudo contribui para o melhor
conhecimento do perfil de pacientes participantes do estu-
do, o que pode contribuir para o estabelecimento de a¢oes
preventivas de eventos hemorrdgicos, e melhoramento nas
estratégias de monitoramento dos pacientes.
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