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RESUMO

INTRODUCAO: Este estudo pretendia determinar o padrdo de indicacdo e o perfil de
utilizacdo dos AINEs, incluindo experiéncia de efeitos adversos em ambulatdrio.
METODOS: Recorreu-se a um estudo observacional transversal para estudar o padrao
de indicacdo dos AINES, com componente prospetiva para caracterizar o seu perfil de
utilizacdo e a incidéncia de efeitos adversos. A informacdo foi recolhida por dois
questionarios (TO e T1) numa amostra de conveniéncia numa farmacia no concelho de
Loures. Estimou-se (Epi Info versdo 7), numa populacdo de 3500 habitantes,
prevaléncia do fenémeno del9,4%, IC 95% e erro de 3%, serem necessarios 159
doentes para um ensaio piloto da componente transversal. Os dados foram analisados
em SPSSv. 21.

RESULTADOS: A amostra (n=159) constituiu-se maioritariamente de mulheres
(61,6%), com idade média de 55 anos (Dp = 19,88), casadas (58,5%), com o 1° Ciclo do
Ensino basico (30,8%) e ativas (56,0%). Os AINEs foram maioritariamente adquiridos
mediante prescricdo médica (67%). Verificou-se maior recurso a automedicacdo entre
os individuos analfabetos (p = 0,041). A via de administracdo mais prescrita foi a oral
(92,2%), sendo a topica mais frequente entre os casos de automedicacdo. Entre os
inquiridos, 11,3% haviam experienciado previamente efeitos adversos a AINEs
[ibuprofeno (38%), diclofenac (29%) e etoricoxib (14%)]; os efeitos adversos mais
reportados foram as epigastralgias (52%). Entre os individuos que integraram a
componente prospetiva (n= 31) verificou-se uma incidéncia de efeitos adversos de
3,2%; a adeséo foi 9,7%.

DISCUSSAO E CONCLUSAO: Existem diferencas no padrdo de indicacdo de AINEs
entre a automedicacdo e prescricdo. A prevaléncia de efeitos adversos foi superior a
10%, consistente com a literatura. A baixa incidéncia observada pode resultar do curto
tempo de seguimento e da reduzida amostra que integrou a componente prospetiva,
indicando que existem aspetos a aprofundar em estudos futuros sobre a utilizagcdo dos

AINESs na populagdo portuguesa.



Anti-inflamatérios ndo esteroides: Automedicacado versus Regime de prescri¢ao

ABSTRACT

INTRODUCTION: The present study aimed at determining the pattern of use and
indication pattern of NSAIDs, including ambulatory adverse effect’s experiences.
METHODS: A translational observational design was applied to study the indication
pattern of NSAIDs, with a prospective component to characterize the pattern of use and
incidence of adverse effects. Data was gathered through two questionnaires (TO and T1)
in a convenience sample from a pharmacy in Loures. It was estimated (Epi Info Ver.7)
that, for a 3500 population, with a phenomenon prevalence of 19,4%, CI of 95% and a
3% margin of error, 159 patients would be required for a pilot assay of the transversal
component. Data was analyzed through the SPSS software, ver.21.

RESULTS: The sample (n=159) was constituted majorly of women (61,6%), with an
average age of 55 years (SD=19,88), married (58,5%), with the 1st Cycle of education
(30,8%) and professionally active (56,0%). The NSAIDs were mostly acquired with a
prescription (67%). Self-medication was more common among analphabetic patients
(p=0,041). The most prescribed route of administration was oral (92,2%), and topical
NSAIDs were the most frequent in self-medication. Among the inquired patients, 11,3%
had previously experienced adverse effects to NSAIDs [ibuprofen (38%), diclofenac
(29%) and etoricoxib (14%)]; abdominal pains were the most frequent reported side
effects (52%). Among the individuals in the prospective component (n=31), adverse
effect incidence was of 3,2%, adherence was of 9,7%.

DISCUSSION AND CONCLUSION: There are differences in the indication pattern of
NSAIDs between prescription and self-medication. The prevalence of adverse effects
was above 10%, which is consistent with the literature. The low observed incidence
could result from the short follow-up period and the reduced sample size on the
prospective component. This indicates that there are aspects which must be more
thoroughly addressed in future studies regarding the use of NSAIDs in the Portuguese

population.
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1. INTRODUCAO
Os Anti-Inflamat6rios N&o Esteroides (AINES) sdo um grupo terapéutico bastante

utilizado a nivel Mundial e em particular na populacdo portuguesa, (Couto, Macedo &
Ribeiro, 2010) representando simultaneamente o grupo farmacol6gico mais prescrito no
mundo bem como um dos grupos mais frequentes na automedicacdo (Cryer, 2004;
Couto, Macedo & Ribeiro, 2010). Em Portugal, como em muitos outros paises, a venda
de alguns destes medicamentos s&o, em determinadas doses, ndo sujeitas a receita
médica. Aliado ao fato de que, culturalmente, existe uma ideia de inocuidade destes
medicamentos, ou de baixo risco para quem o0s toma, assiste-se cada vez mais a toma
destes medicamentos de forma comum para situagdes como dores de cabeca,
constipaces, dores agudas e/ou crénicas, como osteoartrite e artrite reumatoide (Day &
Graham, 2013; Dietrich, Leeson, Gugliotta, Petersen, 2013). Assim, coexistem regimes
de prescricdo médica, regimes de automedicacgdo, os quais poderdo ocorrer no ambito da
indicagédo farmacéutica ou néo.

O presente estudo foi desenvolvido pela necessidade de compreender a realidade
presente dos AINEs em Portugal. Ainda esté incluido o AAS na dose mais baixa. Esta
opcao deveu-se ao fato de o AAS nesta dose e 0s AINES apresentarem 0s mesmos
efeitos adversos. Os respetivos efeitos adversos e o estudo da forma como a
automedicacdo se enquadra nestes sdo de grande importancia, e ainda pouco
aprofundado em Portugal. Pretende-se também efetuar uma caracterizacdo que permita
identificar se a automedicacdo é ou ndo um fator de risco para a ocorréncia de reacfes
adversas a estes medicamentos. O conhecimento da relacdo entre a automedicacdo e o
aparecimento de efeitos adversos nestes medicamentos, bem como a caracterizagéo e o
historial dos utilizadores, podera influenciar a forma como se compra, como se vende,
como se receitam e como se aconselham e acompanham os usuéarios. Desta forma, a
compra e venda dos mesmos podera vir a ser mais consciente a luz das possiveis
conclusdes deste estudo.

Este estudo inclui um estudo transversal, com o fim de determinar o padréo de dispensa
dos AINEs e a prevaléncia dos efeitos adversos, e um estudo prospetivo realizado numa
subamostra da primeira, na qual se pretendeu caracterizar o perfil de utilizacdo dos
AINEs e a incidéncia de efeitos adversos. Decorreu em contexto de ambulatorio, numa
farmacia do Concelho de Loures, durante o periodo de um més.

A apresentacdo do desenho do estudo, objetivos, metodologia, discusséo e concluséo

sdo precedidos por uma revisdo da literatura. Esta incidira principalmente nos diversos
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conceitos abordados e estudados durante a producdo de informacéo e interpretacdo da

mesma. Sempre que possivel, a revisdo contempla Portugal.

1.1. Fisiopatologia

Na base de muitos processos fisiopatoldgicos ocorre, ap6s resposta a um estimulo, a
ativacdo da enzima fosfolipase A,. Por sua vez, esta enzima hidrolisa os fosfolipidos da
membrana celular para forma o &cido araquidonico, que é um substrato comum a duas
enzimas: as ciclo-oxigensases (COX) e as lipo-oxigenases (Lox). Estas enzimas sé&o
responsaveis pela sintese de um grupo amplo designado por eicosandides, ou seja,
familia de acidos gordos polinsaturados derivados do &cido araquiddénico. Nesta familia
incluem-se: as prostaglandinas, os tromboxanos e os leucotrienos. Pela via da COX sao
sintetizadas prostaglandinas e tromboxanos; e pela via da Lox s&o sintetizadas
leucotrienos, lipoxinas, entre outras biomoléculas (Vane, John & Botting, 1998;
Antman, DeMets, Loscalzo, 2005). Varios estudos constataram que a enzima COX
apresentava duas isoformas, a COX 1 e a COX 2. A COX 1 foi designada de
constitutiva apos ter sido observada na maioria dos tecidos e expressa de forma
constante. Esta presente em varios processos fisiologicos de varios tecidos: protecdo da
mucosa gastrointestinal (aumenta a secre¢do de muco); resposta autoimune (aumenta a
resposta); controle do fluxo sanguineo renal e homeostasia; funcdes pulmonares
(broncoconstricdo/broncodilatagdo);  sistema nervoso central;  cardiovasculares
(agregacdo plaquetar e a nivel vascular); e reprodutivas (contracdo uterina). (Antman,
DeMets & Loscalzo, 2005; Grosser & FitzGerald, 2006).-Por sua vez a isoforma COX 2
é considerada uma enzima indutiva, ou seja, € sintetizada em situacdes patoldgicas com
componente inflamatéria. O seu estimulo ocorre a partir de varias substancias pro-
inflamatorias apds haver lesdo celular como por exemplo, as citocinas, as endotoxinas e
fatores de crescimento. A sintese de varias prostaglandinas a partir desta enzima
promove o quadro clinico inflamatdrio: rubor e calor devido a vasodilatacdo cutanea e
aumento da temperatura; tumor (aumento de volume local) devido a permeabilidade
capilar e edema; e dor ou hiperalgesia (devido a sensibilizacdo dos terminais nervosos).
Ainda contribui para a pirexia (Seibert et al, 1994; Liles & Van Voorhis 1995).

Os AINEs atuam nas enzimas (Ciclo-oxigenase 1 e 2) inibindo-as, impedindo desta
forma a sintese de prostaglandinas e tromboxanos. Com isto obtém-se a inibicdo da
algesia, da inflamagdo e da pirexia. Nem todos os AINEs inibem de igual forma as

enzimas e, segundo a tendéncia para a inibicdo de determinada/s enzima/s, os AINEs
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sdo agrupados em dois grandes grupos: os AINEs convencionais ou tradicionais, que
apresentam diversos graus de seletividade, e os inibidores seletivos da COX 2. O
segundo grupo € mais recente e nasceu da necessidade de diminuir os efeitos adversos
dos AINEs devido a inibicdo da COX 1(Seibert et , 1994; Rocca et al, 2002).

Aspirina em doses baixas
Para além dos mecanismos fisiopatoldgicos atras referidos, as COX/s apresentam outro

papel importante — a homeostasia cardiovascular. Existem duas biomoléculas
importantes envolvidas no balanco homeostatico prétrombdtico/antitrombético: o
tromboxano A; e a prostaciclina. O tromboxano A, desempenha um papel fundamental
na agregacdo plaquetar, vasoconstricao e proliferacdo de células do masculo liso (Liles
& Van Voorhis 1995). Esta biomolécula é sintetizada a partir da COX 1 presente nas
plaquetas. Estudos detetaram a presenca da COX 2, mas apenas durante o primeiro dia
da plaqueta, e com pouca expressdo sobre a percentagem total de tromboxano A;
formado (Rocca et al., 2002; Riondino et al., 2008). A prostaciclina € sintetizada pela
COX 2 nas células endoteliais macrovasculares, e promove 0S processos contrarios ao
tromboxano A,: relaxamento das células musculares lisas dos vasos, potente
vasodilatacéo e atividade antiplaquetar a partir dos recetores das plaquetas (Antman et
al, 2007).

A aspirina, ou &cido acetilsalicilico (AAS) em baixa dose (< 300 mg/dia), demonstrou
uma elevada seletividade para a COX 1 presente nas plaquetas. Esta inibicdo é
irreversivel, durando o tempo de vida da plaqueta, cerca de dez dias. Desta forma néo é
sintetizado o tromboxano A,. Este mecanismo de inibicdo da sintese de tromboxano A;
demonstrou ser eficaz na profilaxia primaria na patologia cardiaca. Os ensaios que
avaliaram o uso da aspirina na profilaxia primaria demonstraram que a sua utilizagao
reduz cerca de 14% a probabilidade de ocorréncia de eventos cardiovasculares no
periodo de sete anos (Bartolucci & Howard, 2006). Contudo, existe na literatura a
mencdo de que a reducdo do risco de enfarte aguda do miocardio é mais eficaz no
homem comparativamente & mulher (VanWormer et al, 2012). A aspirina foi defendida
pela US Preventive Services Task Force (USPSTF) como sendo recomendada para este
efeito em homens a partir de meia-idade com alto risco associado de enfarte do
miocardio, e na mulher com elevado risco associado de acidente vascular cerebral
(AVC) (Hayden, Pignone, Phillips & Mulrow, 2002). A razéo para a ndo ocorréncia de
hemorragias com doses mais altas de AAS (exemplo 500 mg) deve-se ao fato de que,

para esta dose, a inibi¢cdo enzimatica € inespecifica. Para além da inibicdo de sintese de
12



tromboxano A, existe igualmente a inibicdo da sintese da prostaciclina, mantendo-se o
equilibrio hemostético. Desta forma, diminui-se a eficacia anti-trombdtica do AAS. A
administracdo simultanea de anticoagulantes aumenta o risco hemorrégico (Barkin et al,
2010).

Recomendactes
Segundo revisdo bibliografica, a aspirina estd indicada na prevencdo primaria em

homens entre os 45 e os 74 anos, com score de Framinghan a partir de 10% aos 10
anos, e em mulheres entre os 55 e 0s 74 anos, com score de Framinghan a partir de
20% aos 10 anos. Este score avalia e relaciona varios fatores como a idade, 0 sexo, 0
tabagismo, a pressdo arterial sistolica e o colesterol total e HDL (lipoproteina de alta
densidade) (VanWormer et al, 2012). Existem outras comorbilidades associadas ao
risco cardiovascular, como por exemplo: doentes diabéticos de idade superior a 40 anos;
doentes diabéticos de idade inferior a 40 anos, porém com pelo menos um fator de risco
cardiovascular adicional; doentes com fibrilacéo auricular e contraindicados para a toma
de anticoagulantes orais e com baixo risco cardiovascular. A dose ideal aconselhada
varia entre 75 a 100 mg, como toma Unica diéria (Guyatt, Akl, Crowther, Gutterman &
Schenemann, 2012; VanWormer et al, 2012).

Sobre a interacdo entre AINEs, foi reportada a possibilidade de alguns AINEs
bloquearem o efeito cardioprotetor da aspirina. Por exemplo, os doentes que tomam
aspirina em baixa dose estdo contraindicados a tomar o ibuprofeno e o naproxeno, por
inibirem o efeito cardioprotetor da aspirina (Capone et al, 2005; Gengo et al, 2008;
Floyd & Ferro, 2013). Por conseguinte, o diclofenac demonstrou ndo afetar a
cardioprotecdo da AAS (MacDonald & Wei, 2006). Apesar disto, a toma concomitante
da aspirina e AINE deve ser evitada, devido ao aumento global do risco gastrointestinal
e diminuicdo da fungdo renal. Quando utilizado a aspirina com um AINE tradicional ou
coxibe, é recomendavel a toma concomitante de um gastroprotetor, pois a aspirina
diminui o efeito gastroprotetor dos inibidores seletivos da COX 2 e ndo diminui o risco
cardiovascular dos mesmos (Barkin et al, 2010; Norma n° 013/2011, 2011).

1.2. Farmacologia da dor e da inflamacéo
Na farmacologia da dor os subgrupos farmacoterapéuticos séo classificados segundo a
designacdo de opidides e ndo opiodides. Na farmacologia da inflamag&o, os grupos

farmacoterpéuticos sdo do tipo ndo esteroide e esteroide.
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Anti-inflamatdrios ndo esteroides

O grupo dos AINEs é um subgrupo farmacoterapéutico extensivamente utilizado na
pratica clinica, devido ao amplo espetro de indicacGes terapéuticas: analgésico, anti-
pirético, anti-inflamatorio e profilatico nas doencas cardiacas (AAS em baixa dose). Os
anti-inflamatorios nédo esteroides pertencem ao grupo dos analgéesicos ndo opioides, no
que respeita ao subgrupo farmacoterapéutico (Burke, Smyth & Fitzgerald, 2006).A
introdugdo mais extensa deste subgrupo farmacoterapéutico na pratica clinica ocorreu
na década de 60. Os AINEs introduzidos sdo vulgarmente designados por tradicionais
ou convencionais e apresentavam variada seletividade entre as duas isoformas. O AAS
em baixas doses € o Unico AINE com elevada seletividade paraa COX 1, onde advém o
efeito anti-agregante plaquetar. Os inibidores inespecificos sdo: o ibuprofeno, o
naproxeno, o piroxicam, a indometacina e ainda o AAS em doses mais altas. Os
inibidores preferenciais para a COX 2 sdo: a nimesulida, o meloxicam, o etodolac e o
diclofenac. Devido a reduzida seletividade para a COX 2, em 1999, houve a necessidade
de desenvolver novas moléculas com seletividade para esta enzima de forma a diminuir
os efeitos adversos, nomeadamente, gastrointestinais. As moléculas desenvolvidas nesta
altura apresentam inibicdo seletiva para a COX 2. Foram designadas por Coxibes e
neste grupo fazem parte: o celecoxib, o etoricoxib (Brunton, Lazo & Parker, 2006;
Burke, Smyth & Fitzgerald, 2006; Batlouni, 2010) (Figura 1).

Derivados do

Derivados do Acido Carboxilico C 1 Nao-Acidicos
Acido Endlico

Acido salicilico e ésteres
ASS, Diflusinal Nabumetona

Sulfonamidas

Acido acético

Diclofenac, Aceclofenac, Bendazac

Pirazolonas
Indol e indeno - Fenilbutazona, Celecoxib
—— Indometacina, Acemetacina, Etodolac, Metamizol,
Sulindac, Cetorolac, Proglumetacina Azapropazona
Metilssulfonas
Acido propionico
Flurbiprofeno, ~ Cetoprofeno,  Dexcetoprofeno, Etoricoxib
Dexibuprofeno, Acido tiaprofénico, Ibuprofeno,
Naproxeno, Fenoprofeno
. . Sulfonanilidas
B o Piroxicam, Meloxicam,
Acido antranilico lornoxicam, tenoxicam —— =

Nimesulida

Acido  mefenamico,  Acido  niflamico,
Etofenamato

Figura 1. Representacdo dos anti-inflamat6rios mais conhecidos por grupo quimico
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Corticosteroides
Os corticosteroides sdo um grupo de hormonas esteroides sintéticas. Devido a

semelhanga com as hormonas esteroides do organismo, apresentam efeitos em inimeros
sistemas fisioldgicos, e com alguns mecanismos ainda desconhecidos. Na farmacologia
da inflamacdo pertencem ao grupo esteroide. A acdo anti-inflamatoria deve-se a varios
mecanismos dos quais se destacam a inibicdo da expressdo da COX 2 e citocinas e 0
estimulo da expresséo da lipocortina, responsavel por inibicdo da enzima fosfolipase A..
Esta inibicdo resulta na diminuicdo de prostaglandinas, tromboxanos e leucotrienos.
Estes mecanismos determinam um efeito anti-inflamatério mais potente
comparativamente ao grupo dos AINEs. Devido a larga agdo terapéutica, o0s
corticosteroides sdo utilizados em terapias substitutivas, anti-inflamatérias e
imunomoduladoras. Exemplos mais conhecidos deste subgrupo farmacoterapéutico sao:
a hidrocortisona, a prednisolona, a dexametasona, entre outros (Brunton, Lazo & Parker,
2006; Burke, Smyth & Fitzgerald, 2006).

Paracetamol
O paracetamol tem efeito apenas sob a analgesia, ndo exercendo efeito anti-

inflamatorio. Alguns estudos demonstraram acdo antipirética, mas uma meta-analise
mostrou ser menos eficaz que o ibuprofeno (Perrott, Piira, Goodenough & Champion,
2004). Na farmacologia da dor pertence ao grupo dos analgésicos ndo opiodides. O
mecanismo de acdo do paracetamol exerce-se preferencialmente a nivel central, sendo
um inibidor seletivo para uma variante da COX 1, a COX 3, que demonstrou néo
apresentar qualquer papel na inflamagéo (Swierkosz et al, 2002).

Opidides

Sd0 o grupo na farmacologia da dor do tipo opidide. Sdo considerados apenas
analgésicos, e atuam a nivel do sistema nervoso central, com acdo agonista dos
recetores opidides presentes maioritariamente no cérebro e na medula espinal.
Promovem analgesia através da inibicdo da transmissdo nociceptiva e da desinibicao do
sistema antinociceptivo. Exemplos mais conhecidos deste subgrupo farmacoterapéutico
sdo: a codeina, o tramadol, a morfina, entre outros (Alexander, Kruszewski & Webster,
2012).

1.3. Motivos de utilizacdo dos AINEs
Os AINEs s&o recomendados em situacdes de inflamacdo e algesia associada. S&o

aconselhados nas terapéuticas de quadros cronicos, como: artroses, artrite reumatoide
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(como terapéutica adjuvante), oasteoartrite e dor lombar, e ainda em situacGes agudas:
cirurgia menor, intervencdo dentéaria, dismenorreia, dor generalizada e enxaquecas.
Também é referido a associagdo deste subgrupo farmacoterapéutico com o Sistema
musculo-esquelético. (Day & Graham, 2013; Dietrich, Leeson, Gugliotta, Petersen,
2013; Motola et al, 2004). Nas crises de gota é recomendado pelas Associacdes de
reumatologia, como tratamento primario para o alivio répido da dor e da inflamacéo
(Terkeltaub et al, 2010).

A tilizacdo em terapéuticas a longo-termo para patologias crénicas é bastante
frequente, e estudos tém sido realizados no sentido de compreender 0s riscos associados
a terapéuticas desta natureza. Alguns estudos apontam para 0 aumento do risco de
enfarte agudo do miocérdio (EAM) ou acidente vascular cerebral (AVC) em 30%
durante dez anos de tratamento continuo, em doentes que ndo apresentavam risco antes
de iniciar a terapéutica. Desta forma é aconselhavel, para estas situagdes, o uso de AINE
topico adicional ao AINE oral e toma de paracetamol regular. Quando existe
osteoartrose grave deve ser ponderada a cirurgia, por melhoria da funcdo motora e
diminuicdo ou até supressdo da terapéutica (Norma n° 013/2011, 2011; Day & Graham,
2013).

1.4. Efeitos adversos

Assistiu-se na ultima década a uma maior consciéncia e conhecimento sobre os efeitos
adversos dos AINEs, sendo um tema com crescente notoriedade na producéo cientifica
atual devido a sua elevada prevaléncia, em especial nos casos em que existe um
aumento do risco da ocorréncia destes efeitos (Barkin et al 2010). A titulo de exemplo,
Howard et al (2006) demonstraram que, no universo das admissGes hospitalares por
quadros clinicos de efeitos adversos a farmacos, os anti-inflamatérios ndo esteroides
(AINEs) (o acido acetilsalicilico foi considerado agente antiplaquetario ou AINE
consoante o regime terapéutico em causa) faziam parte dos trés grupos farmacologicos
mais frequentes, ap0s 0s agentes antiplaquetarios e os diuréticos.

Com base no estudo dos efeitos adversos deste grupo, foram considerados varios riscos
associados a toma do AINE: risco gastrointestinal, cardiovascular, renal, hematoldgico e
hepético (Lanza, 1998; Barkin et al 2010; Derry, Moore & Rabbie, 2012).

Efeitos gastrointestinais
Os efeitos adversos mais frequentes dos AINEs ocorrem ao nivel do sistema

gastrointestinal. As prostaglandinas apresentam um papel importante na citoprotecdo da
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mucosa gastrointestinal, através do aumento da secrecdo de muco, da inibicdo da
secrecdo acida e pelo aumento do fluxo sanguineo no local (Lanas & Scheiman, 2007).
Os AINEs inibem a COX 1 presente na mucosa gastrointestinal, resultando numa série
de efeitos adversos com diversas gravidades, desde a dor abdominal, diarreia e dispepsia
até Ulceras, hemorragias gastrointestinais e perfuracdo (Batlouni, 2010). Uma meta-
analise de 2010 estudou a variabilidade dos AINEs para o risco gastrointestinal e
identificou cinco AINEs com um elevado risco gastrointestinal associado:
indometacina, cetoprofeno, cetorolaco, naproxeno e piroxicam. Isto deve-se ao fato de
haver uma elevada seletividade para ambas as COX, determinada superior a 80%
(Massé, Patrignani, Tacconelli & Garcia, 2010). Ainda no mesmo estudo foi
demonstrada a importancia da dose e da farmacocinética como fatores igualmente
importantes nos efeitos desta natureza. AINEs com curtos tempos de semivida (ex.:
ibuprofeno) apresentam menor risco associado comparativamente aos AINES com
longos tempos de semivida (ex.: piroxicam) ou que apresentavam formulacbes de
libertagdo prolongada.

Estima-se que cerca de 20% dos doentes apresentam efeitos gastrointestinais, sendo 0s
mais descritos: a dispepsia, a dor abdominal e a diarreia (Bhatt et al, 2008). A toma
cronica deste subgrupo farmacoterapéutico aumenta o risco de desenvolver Ulceras
géstricas e duodenais ou erosdes, sendo o risco anual de 1 a 4% (Batlouni, 2010). Os
idosos sdo um grupo com especial atencédo, devido ao fato de terem comorbilidades que
levam ao uso cronico deste subgrupo farmacoterapéutico, bem como devido a idade,
que condiciona a ADME. A prevaléncia de Ulceras pépticas aumenta com a idade, e 0s
doentes idosos apresentam maior risco de hemorragias e perfusdo que os doentes mais
jovens (Franceschi, Di Mario, Leandro, Maggi & Pilotto, 2009).

Sdo conhecidos os fatores pré-existentes que aumentam o risco gastrointestinal:
antecedentes pessoais de Ulceras pépticas, hemorragias gastrointestinais, dispepsia ou
intolerancia; e condi¢des como a idade avancada e o sexo masculino (Silvani et al,
2006). No mesmo estudo cerca de um terco dos doentes que utilizavam AINES
relataram ter complicacdes gastrointestinais, como dispepsia/azia ou ulcera nos ultimos
seis meses. A grande maioria dos utilizadores de AINEs tinham mais de 65 anos,
relatou problemas gastrointestinais e tomavam AINEs ocasionalmente. Este grupo foi
superior aos doentes com menos de 65 anos e sem problemas gastrointestinais. A nivel
da toma crénica, cerca de metade relatou ter problemas gastrointestinais, sendo que a

maior percentagem sdo os doentes com mais de 65 anos. Embora nédo tenha sido
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possivel confirmar uma associacdo causal, deve ser considerado um aumento de risco
para novo episddio nos casos de toma crénica e com risco gastrointestinal, e ainda com
idade avancada, comparativamente a doentes que tomam pontualmente e sem risco
gastrointestinal associado.

Em Portugal no ano de 2006, foi estudada a expressdo da toma de AINEs e AAS nas
hospitalizacbes por hemorragias digestivas altas. Este estudo constatou: que o
internamento desta natureza representa 20% do total de internamentos por hemorragia
digestiva alta; que o farmaco mais consumido foi 0 AAS em baixa dose e as patologias
mais comuns foram a profilaxia cardiovascular e a patologia osteoarticular. Quanto a
fatores de risco, a maioria tinha mais de 65 anos e um quarto tinha antecedentes
pessoais de historia prévia de Ulcera péptica. Os autores ficaram impressionados pela
fraca adesdo da protecdo gastrica, com apenas 15% dos doentes de risco a tomar
gastroprotetores (Couto, Macedo & Ribeiro, 2010). Apesar disto, num questionario
realizado para os médicos, existe um conhecimento generalizado sobre a necessidade de
haver protegdo gastrica em doentes que tomam AAS/AINE (Dias, Banhudo & Nobre,
2008). Desta forma existe a necessidade de reforcar a adesdo a terapéutica profilatica e
atencdo sobre a automedicacdo com AAS/AINE (Couto, Macedo & Ribeiro, 2010).

Efeitos cardiovasculares
A inibicdo seletiva da COX 2 em relacdo ao sistema cardiovascular acarreta varios

efeitos adversos devido a inibi¢do da sintese da prostaciclina. Desta forma ocorre desvio
no balango pré-trombatico/antitrombatico na superficie endotelial favoravel a trombose.
Ainda, na diminuicdo do efeito cardioprotetor da COX 2, existe risco aumentado de
isquémia e enfarte agudo do miocardio (Cheng et al, 2006; Riondino et al, 2008).

Um dos primeiros e grandes estudos que permitiram associar o risco cardiovascular com
a toma dos Coxibes foi 0 estudo VIGOR (Vioxx Gastrointestinal Outcomes Research
Study) ocorrido em 2000 e que levou a retirada do rofecoxib do mercado (Bombardier
et al, 2000). Este estudo pretendia confirmar a gastroprotecdo do rofecoxib em
comparagdo ao naproxeno, em doentes sob terapéutica para a artrite reumatoide. Os
resultados sugeriram que o rofecoxib apresentava um risco para um evento
gastrointestinal significativamente menor que o naproxeno. Contudo, constataram maior
incidéncia de enfarte agudo do miocardio nos doentes a tomar rofecoxib, determinando

a retirada deste farmaco no mercado (Bombardier et al, 2000; Batlouni, 2010).
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Duas meta-analises recentes determinaram que doses altas de diclofenac e
possivelmente de ibuprofeno apresentam risco cardiovascular semelhante aos Coxibes.
O naproxeno apresentou o risco cardiovascular mais baixo. Ainda nesta meta-anélise os
autores referem que 0s riscos existem com graus variados e previsiveis. Desta forma,
aconselham para a orientacdo da decisdo a tomar em cada caso a partir do historial
clinico e na avaliacdo do risco/beneficio (Trelle et al, 2011; Coxib and traditional
NSAID Trialists’ (CNT) Collaboration, 2013). Um outro estudo estabeleceu aumento do
risco cardiovascular mesmo em tratamentos de uma semana, e que 0s inibidores
seletivos da COX 2 s6 devem ser tomados quando néo existe outra alternativa, na menor
dose e num menor tempo possivel. Ainda assim, o celecoxib ndo demonstrou maior
risco cardiovascular, e até a curto prazo apresenta gastroprotecdo, em comparacdo aos
AINEs ndo seletivos (Antman et al, 2007). O diclofenac é mencionado em outros
estudos como o AINE tradicional com o maior risco cardiovascular imediato,
determinado em tratamentos entre um a sete dias, com um risco igual ao determinado
para os inibidores seletivos da COX 2. Ainda foi proposto pelo Comité de
Medicamentos de Uso Humano (CHMP) que pertence a Agéncia Europeia do
Medicamento (EMA), a avaliacdo por parte do Comité de Avaliacdo do Risco em
Farmacovigilancia (PRAC) sobre as informacdes respeitantes ao diclofenac, no sentido
de compreender a necessidade de desenvolver novas orientacdes terapéuticas deste
medicamento. Ainda no mesmo estudo, o ibuprofeno apresentou risco no inicio do
tratamento. Sobre a seguranca cardiovascular, o0 Grupo Europeu de Farmacovigilancia
(PhVWP) reconhece que ndo sdo necessarias novas orientacfes terapéuticas. Ainda
sobre 0 mesmo assunto, 0 CHMP pronunciou-se em finais de 2012, no sentido de
esclarecer este tema controverso e que nos Gltimos dez anos é extensivamente estudado.
A circular veio reforgar mais uma vez a ideia de utilizar a dose de AINE mais baixa e no
menor periodo de tempo possivel para o tratamento dos sintomas (Circular Informativa
n®221/CD/8.1.7, 2012).

Devido a este aumento de casos com complicacfes cardiovasculares, a préatica clinica
adota tratamentos de curta duracdo em doentes com elevado risco cardiovascular. Para
determinar a relacdo entre a duracdo do tratamento e o risco cardiovascular, foi
realizado um estudo em que se avaliou a duracdo do tratamento em pacientes com
enfarte agudo do miocérdio, revelando-se uma forte associacdo entre o tratamento de
curta duracdo (sete dias) do AINE e o aumento do risco de morte/enfarte agudo do
miocardio recorrente (Olsen et al, 2011). Para além disto, independentemente da
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duracdo do tratamento existe aumento do risco associado, pelo que desaconselham este
grupo terapéutico nesta populacdo. Os AINEs devem ser utilizados exclusivamente em
casos sem risco cardiovascular antecedente.

O/s AINEs podem elevar a pressao arterial média até 6 mmHg da pressdo arterial
média, em especial nos hipertensos, nos doentes que fazer terapéutica anti-hipertensiva
com diuréticos, beta-bloqueadores e inibidores da angiotensina convertase (iECA). Este
efeito aumenta o risco de um episodio cardiovascular, incluindo AVC e agravamento de

doencas cardiacas coronarias (Silvani et al, 2006; Batlouni, 2010).

Efeitos renais
Os AINEs englobam o grupo dos medicamentos que causam 90% das insuficiéncias

renais, com os aminoglicosideos e os contrastes radioldgicos (Idé, Lancelot, Pines &
Corot, 2004). As prostaglandinas renais sdo um mecanismo regulador da homeostasia.
Em tracos gerais, provocam a vasodilatagdo, diminuem a resisténcia vascular renal e
aumentam a perfusdo do 6rgédo (Oates et al, 1988). A COX 1 demonstrou ser importante
na manutencdo da filtracdo glomerular, através do efeito antagonista a vasopressina, e a
COX 2 na manutencdo da homeostasia hidroeletrolitica, através da manutencdo dos
efeitos diuréticos e natriuréticos (Ahmad, Kortepeter, Brinker, Chen & Beitz, 2002). No
geral contribuem para a taxa de filtracdo glomerular. A inibicdo destes processos resulta
na diminuicdo da perfusdo renal, com vasoconstricdo renal aguda e isquemia medular e
com risco de desenvolvimento de insuficiéncia renal aguda. Em doentes saudaveis as
prostaglandinas ndo apresentam o mecanismo principal, pela que a inibigdo destas leva
a retencdo de agua e consequente edema normalmente subclinicos. Estas complicacdes
renais sdo reversiveis ap0s supressao da toma do AINE. Nos doentes com insuficiéncia
renal, insuficiéncia cardiaca congestiva, hipercalémia, hipovolémia frequente e o0s
doentes com nefrite ou cirrose, as prostaglandinas apresentam um importante papel na
autorregulacdo e desta forma existe compensacdo da patologia (Vonkeman & Van de
Laar, 2010). Com a inibicdo da sintese destas prostaglandinas, estes doentes apresentam
maior risco para 0 agravamento dos sintomas ou para o desenvolvimento de disfungao
renal aguda, sindrome nefrotica, nefrite intersticial ou necrose papilar renal (Ejaz,
Bhojani & Joshi, 2004; Pannu & Nadim, 2008).

Os AINEs apresentam diferentes riscos de insuficiéncia renal aguda. Os medicamentos
que estdo associados a um maior risco sdo: 0 naproxeno, o0 piroxicam, o cetorolaco, o
etodolaco, a indometacina e o sulindac. Os Coxibes, o meloxicam e o diclofenac ndo
estdo associados a risco significativo (Lafrance & Miller, 2009).Na insuficiéncia renal
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sdo preferiveis os COX 2 e os nédo seletivos a COX, do que os inibidores seletivos da
COX 1. Existe diminuigdo da taxa de filtragdo glomerular em doentes idosos a tomar
inibidores mais seletivos paraa COX 1 (Barkin, 2010).

Efeitos hematoldgicos
Como referido atrés, existe um balago pré-trombotico/anti-trombético mediado pelas

duas enzimas. A COX 1 sintetiza o tromboxano A, que apresenta um efeito pro-
trombotico, por sua vez a COX 2 sintetiza a prostaciclina que apresenta um efeito anti-
trombotico. A literatura sugere que os efeitos hematolégicos ocorrem pelo desequilibrio
imposto pela seletividade de um farmaco para determinada enzima. Como exemplo, 0s
seletivos da COX 1 podem promover hemorragias gastrointestinais, e os inibidores
seletivos da COX 2 eventos tromboticos como o acidente vascular cerebral (Kearney,
Byrne, Crean, COX & Fitzgerald, 2004; Cheng et al, 2006).

Efeitos hepaticos
Os efeitos adversos hepéaticos dos AINEs sdo considerados raros. Uma revisdo

sistematica realizada em 2004 refere que pode ocorrer aumento ligeiro das enzimas
hepéaticas em 15% dos doentes que tomam AINEs. Apesar disso demonstrou ser um
fendmeno transitorio em doentes saudaveis. Quando existem antecedentes pessoais de
disfuncédo hepaética, é necessario haver uma avaliacdo do risco/beneficio e monitorizar a
funcdo hepética dos doentes que tomam o AINE (Rubenstein & Laine, 2004). Alguns
estudos defendem a elevada hepatotoxicidade do nimesulida e a associacdo com a
insuficiéncia hepatica fulminante. Um estudo de 2008 concluiu haver associacdo que
necessita de ser profundamente investigada, entre a toma de nimesulida e a necessidade
de transplante hepéatico em 6 dos 32 casos de insuficiéncia hepatica fulminante de causa
desconhecida (Walker, Kennedy, Niamh & McCormick, 2008). Esta realidade levou a
realizacdo de varios estudos e posteriores restricdes ao nimesulida, nomeadamente pelo
CHMP, e que consistiram na retirada nos tratamentos sintomaticos da osteoartrose
dolorosa, com apenas indicacdo para tratamentos da dor aguda e dismenorreia primaria.
Para além disso, aconselham apenas como tratamento de segunda linha, e apos

avaliacdo global dos riscos especificos do doente (Circular Informativa n® 024, 2012).

Com base no descrito e na literatura apresentada, segue um quadro resumo comparativo

dos riscos dos efeitos adversos mais comuns nos AINEs referidos.
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Tabela 1. Resumo comparativo dos riscos dos efeitos adversos nos AINEs
Risco ~ AAS  Ibuprofeno | Diclofenac Naproxeno Nimesulida  Piroxicam

Efeitos adversos
Gastrointestinais | +++ ++ +++ +++ +++ ++ +
Cardiovasculares - +++ +++ + ++ ++ 4+
Renais ++ + + ++ + ++ +
Hematologicos +++ + ++ + ++ ++ +++
Hepaticos ++ + + + +4++ + +

Notas: COX2 - inibidores seletivos da COX 2. Traco - Cardioprotecéo.

1.5. Interacdes medicamentosas

Um estudo sobre as mudltiplas patologias associadas e a alta prevaléncia de
polimedicacdo tém demonstrado resultados negativos para a saude (Hajjar, Cafiero &
Hanlon, 2007; Barkin et al, 2010; Cascorbi, 2012).

Estima-se que cerca de 30% das admissOes hospitalares sdo devidas a problemas
relacionados com medicamentos (PRM), dos quais 11% sdo devido a admissdes
evitaveis provocadas pelo consumo de AINEs (UMCCI, 2008). Ainda, num estudo que
visou a identificacdo dos grupos terapéuticos cujas interacBes produzem mais
hospitalizacdes, Becker et al (2006) determinaram que as interacdes entre varios AINES
constituiam a maior percentagem de hospitalizacdes. Camargo, Cardodo e Heineck
(2006), assim como Chaio, Toibaro, Valicenti e Saidon (2013) demonstraram também
qgue, no ambiente hospitalar em paises sul-americanos, os AINEs constituem o0s
medicamentos cujos efeitos adversos mais vezes conduzem o doente a hospitalizacéo.
Pirmohamed et al (2004) obtiveram resultados semelhantes num hospital da Gra-
Bretanha. A combinagdo da aspirina em baixa dose com inibidores da recaptagdo da
serotonina (SSRI) ou com a varfarina também foram fatores importantes determinados
no estudo (Hreinsson, Kalaitzakis, Gudmundsson & Bjornsson, 2013).

Ainda num estudo retrospetivo determinou-se que a toma de varfarina com o écido
acetilsalicilico ou com ibuprofeno, aumenta o risco de hemorragia (Gavronski,
Hartikainen & Zharkovsky, 2012). Em relacdo a elevada percentagem de potenciais
interacOes entre a varfarina e os AINEs, foi apontado como possivel motivo a toma de
medicamentos ndo sujeitos a receita medica (MNSRM). Nos casos de toma

concomitante de varfarina com AINEs deve haver uma monitorizagdo mais frequente do
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valor do INR (razdo normalizada internacional) (Barkin, 2008; Cheetham, Levy, Niu,
Bixler, 2009).

No momento da prescri¢do e da dispensa do AINE é importante compreender o nivel de
alteracdo farmacocinética e farmacodinamica nos idosos e/ou com a toma de Varios
medicamentos, tornando-se indispensavel tomar consciéncia das alteracfes e adaptar a
medicacdo ao perfil fisiopatologico do doente (Stegemann et al, 2010). Estudos tém
apontado para a frequéncia de medicacdo potencialmente inadequada (MPI),
caracterizada pelo fato do risco de efeitos adversos ser superior ao beneficio clinico,
especialmente para o grupo idoso (Gallagher & O'Mahony, 2008; Ubeda et al, 2012).
Um dos estudos, realizado em residéncias de idosos em Espanha, determinou que o
grupo dos AINEs é dos trés grupos com maior percentagem de PIM, a destacar 0 uso
em doentes com hipertensdo moderada a elevada, insuficiéncia cardiaca e renal crénica
(Ubeda et al, 2012). Este estudo ainda reforca o papel do farmacéutico para esta
realidade, através da revisdo global da terapéutica instituida no doente para, em
colaboragdo com o médico, ndo ocorram prescri¢fes inadequadas. Assim, o grupo dos
idosos, devido a fatores fisioldgicos e medicamentosos, nomeadamente a
polimedicacdo, tem risco acrescido.

Existem diversas interacbes descritas entre AINEs e outros subgrupos
farmacoterapéuticos. Encontra-se documentado que o uso de SSRIs, bloqueadores da
entrada de célcio e corticosterdides concomitantemente com AINES, aumentam o risco
de hemorragias gastrointestinais (Hilmer & Gnjidic, 2008; Barkin, 2010). Os AINEs
diminuem a acdo farmacolégica dos anti-hipertensores, como os IECA, beta-
blogueadores e diuréticos, especialmente os diuréticos da ansa. Aumentam também o
efeito dos diuréticos orais, nomeadamente as sulfoniluréias (Silvani et al, 2006).

Todos os AINES, sejam 0s convencionais sejam o0s inibidores seletivos da COX 2, estdo
associados ao aumento do risco de enfarte do miocéardio, edema periférico e aumento da
pressdo arterial clinicamente relevante (Barkin et al 2010). O aumento da tens&o arterial
é mais significativo nos doentes hipertensos, com terapéutica anti-hipertensiva baseada
em diuréticos e iECA. Estudos sugerem que este efeito se deve a efeitos diretos sobre a
pressdo arterial e interacdo medicamentosa (Forman, Stampfer & Curhan, 2005;
Pavlicevic, Kuzmanic, Rumboldt M & Rumboldt Z, 2008).

Um estudo de coorte historico determinou que a terapéutica tripla entre diurético com
IECA ou com um antagonista dos recetores da angiotensina Il (ARA) e um AINE é

observado um aumento de incidéncia de lesdo renal aguda. O maior risco observado
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ocorreu durante os primeiros 30 dias de tratamento com o AINE. Quando observado
apenas terapéutica dupla, com anti-hipertensores e um AINE ndo foi observado um
aumento do risco, apesar de ocorrer alteragdo com a continuagdo da terapéutica dupla
(Lapil, Azoulay, Yin, Nessim & Suissa, 2013). Sobre os resultados anteriores Nitsch &
Tomlinson (2013) apelam para a importancia destes resultados e que doentes com estas
terapéuticas triplas devam ser seguidos pelos médicos, e que deverdo estar atentos a
sinais que levem a suspeita de leséo renal aguda. Todos os AINEs impedem a sintese de
prostaglandinas renais, importantes para o efeito vasodilatador compensatorio, causando
vasoconstri¢cdo renal e diminuicdo da taxa de filtracdo glomerular. Como foi referido
anteriormente, este efeito resulta numa insuficiéncia renal aguda normalmente
reversivel e subclinica (Batlouni, 2010). Dois grandes mecanismos compensatérios
fazem parte da fisiologia renal: as prostaglandinas renais e o0 sistema renina-
angiotensina. Na terapéutica tripla, o sistema renina-angiotensina ndo é suficiente para
compensar a vasoconstricdo provocada pela auséncia das prostaglandinas renais, o0 que
provoca um aumento do risco de insuficiéncia renal aguda em doentes de alto risco, que
tenham reducdo da perfusdo renal (Melgaco, Saraiva, Lima, Junior & Daher, 2010;
Lapil et al, 2013). Sugere-se que os AINEs podem diminuir cerca de 20% da eficacia

dos diuréticos da ansa (Melgaco et al, 2010).

1.6. Recomendacdes

Em Portugal

Em Portugal, a Direcdo Geral da Satde (DGS) descreveu uma norma com orientacdes
para a utilizacdo dos AINESs, em especial os inibidores da COX 2. A escolha do AINE é
condicionada pela comorbilidade do doente, nomeadamente o perfil de risco de
ocorréncia de hemorragia gastrointestinal e o perfil para eventos cardiovasculares. Para
os doentes sem riscos associados, a toma deve ser de um AINE cléssico isolado. Nos
casos que apresentam risco gastrointestinal alto ou com sintomas apds a introducdo do
AINE, independentemente do risco cardiovascular, deve ser sempre associado um
supressor da secrecdo acida. A toma dos inibidores seletivos da COX 2 deve ser
reservada aos casos em que existe risco gastrointestinal e ndo conseguem tolerar a
associagdo com protetores gastricos. Nos doentes com risco cardiovascular elevado a
escolha é o naproxeno.

Existem critérios que determinam os fatores de risco associado no doente. Para o risco

de hemorragia gastrointestinal, os fatores séo: doentes idosos; antecedentes pessoais de
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Ulcera péptica; utilizacdo de costicosteroides e a utilizacdo de anticoagulantes (ex.:
varfarina). Para o risco cardiovascular, sdo ponderados o0s seguintes fatores:
antecedentes pessoais de acidente vascular cerebral, acidente isquémico transitorio ou
sindrome coronaria aguda; angina estavel; antecedentes pessoais de revascularizagdo
arterial e doenca arterial periférica.

Como foi referido, o naproxeno é descrito como o AINE mais seguro quando existe
risco cardiovascular associado, e com algum efeito cardioprotetor (Day & Graham,
2013). Outros AINEs considerados seguros na literatura em casos de risco
cardiovascular sdo o piroxicam e a indometacina. Contudo, a preferéncia pelo
naproxeno surge de forma notoria na literatura disponivel em terapéuticas de doentes
com riscos cardiovasculares (Barkin et al, 2010). Segundo a DGS, o naproxeno pode ser
tomado concomitantemente com a aspirina quando necessario tomar um AINE, mas nao
deve ser substituto. E imperativo optar pela menor dose eficaz, e monitorizar os doentes
que apresentam efeitos secundarios, como exemplo, retencdo de liquidos, hipertenséo
arterial, reducdo da funcdo renal e toxicidade gastrointestinal (Norma n° 013/2011,
2011).

Outros Paises
As linhas de orientacdo nos Estados Unidos sobre a dor cénica nos idosos e as linhas de

orientacdo Europeias para o tratamento da osteoartrite sdo unanimes sobre a cautela
relativa aos AINEs. Ambas aconselham a utilizacdo em situagdes pontuais, com a
menor dose e num menor tempo possivel, tendo sempre em conta o perfil de risco do
doente (Conaghan, Dickson & Grant, 2008; Persons, 2009). Algumas linhas
orientadoras preferem o paracetamol para a analgesia, apesar de apresentar um efeito
menor na reducdo da dor comparativamente aos AINES orais e tépicos (Persons, 2009).
A Sociedade Americana de Geriatria ainda afirma que este subgrupo farmacoterapéutico
deve ser evitado em doentes com Ulceras pépticas ativas, insuficiéncia renal crénica ou
insuficiéncia cardiaca; e tomar especial atencdo em pacientes com hipertensdo, infecéo
por H. pylori, antecedentes pessoais de Ulceras pépticas e também a toma concomitante
de medicamentos que diminuem a agregacdo plaguetar, como a aspirina, 0s
corticosteroides e os SSRI/s.

Para além dos critérios acima descritos, a escolha do AINE deve ser ponderada de
forma a favorecer AINEs com tempo de semivida curto e evitar os inibidores

inespecificos e com elevada seletividade (Masso et al, 2010).
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Quando existe histéria pessoal de eventos gastrointestinais é essencial a utilizacdo
concomitante dos inibidores da bomba de protdes (IBP). Para os doentes que necessitam
de fazer gastroprotecédo, a escolha deve incidir entre um inibidor da bomba de protdes
ou misoprostol (Zhang et al, 2008; Persons, 2009). Varios ensaios clinicos concordam
que o inibidor da bomba de protdes (IBP) € o grupo terapéutico mais eficaz na
gastroprotecdo, relatando até a ineficacia de outros grupos terapéuticos (Silvani et al,
2006; Medlock, 2013).

1.7. Vias de administracdo

A via topica € amplamente utilizada em situac6es de dor muasculo-esquelética localizada
com efeito analgésico e/ou anti-inflamatorio, e resulta em baixa absorcéo sistémica, o
que conduz a uma maior seguranca. A literatura sugere que no alivio da dor aguda,
quando ambas aplicaveis para tratamentos a curto prazo, ndo existem diferencas na
eficacia, entre as duas vias de administracdo (Kienzler, Gold & Nollevaux, 2010;
Peterson, McDonagh, Thakurta, Dana, Roberts, Chou & Helfand, 2010). Contudo, pela
propria natureza, a aplicacdo topica s6 é suficientemente eficaz nas articulagdes
superficiais como a articulacdo do joelho e da méo (Richy et al, 2004; Altman et al,
2009). Para estas articulacdes, a formulacdo recente de diclofenac promove a analgesia
no local aplicado, semelhante ao AINE oral (Fuller & Roth, 2011; Derry, Moore &
Rabbie, 2012).

Vaérios estudos sugerem a utilizacdo da via topica em situacbes de lesdo dos tecidos
moles (ex.: entorses), e em casos de osteoartrose ligeira a moderada (Day & Graham,
2013). Nos casos de lesdo dos tecidos moles é recomendada a utilizacdo de qualquer
AINE topico durante sete semanas. Para 0s casos de osteoartrose ligeira a moderada, 0s
estudos apontam para o tratamento com o gel de diclofenac até 12 semanas (Day &
Graham, 2013). Alguns estudos estdo a ser realizados para a epicondilite, vulgarmente
designado de cotovelo de tenista, mas ainda apresentam evidéncia limitada, pelo que s6
sugerem que a aplicacdo topica de um AINE complementar a terapéutica oral
(Pattanittum, Turner, Green & Buchbinder, 2013).

Na intervencdo da osteoartrite e na dor conica do joelho em especial nos idosos, a
terapéutica de primeira linha sdo os AINEs tdpicos, por ndo aumentarem o risco de
efeitos adversos e manterem a eficacia terapéutica (Underwood et al, 2008; Kienzler,
Gold & Nollevaux, 2010; Fuller & Roth, 2011). De facto, esta € uma via que estes

doentes tendem a preferir, em especial nos casos em que existe dor localizada e
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intermitente (Underwood et al, 2008). A Sociedade Internacional para a Pesquisa
Osteoartrite (OARSI) publicou, em 2008, o guia para a osteoartrite do joelho e da anca,
recomendando os AINEs tdpicos como tratamento de primeira-linha. Esta via é
preferivel por ser facilmente aplicavel, e particularmente adequada quando os doentes
tem dificuldade em deglutir e/ou quando fazem polimedicacdo (Argoff & Gloth, 2011).
Entre a eficacia dos diferentes AINEs tdpicos, apenas a indometacina é menos eficaz
que os restantes, e a benzidamina ndo provou ser melhor que o placebo. Sobre a
incidéncia de efeitos adversos locais e sistémicos, varios estudos apontaram semelhanca
entre o AINE tdpico e o placebo, com baixo risco para ocorréncia de efeitos adversos na
pele e sem complicagdes a nivel sistémico. S&o reforcados como particularmente Gteis
nos doentes que ndo toleram a via oral e quando esta é contraindicada (Massey, Derry,
Moore e McQuay, 2010; Derry, Moore & Rabbie, 2012).

Os AINEs topicos ndo exibem determinacdo de aumento da pressdo arterial ou eventos
cardiovasculares em doentes hipertensos, nem alteracbes das fungdes renal e/ou
hepética (Barkin, 2009).

Existem poucos estudos que apontem para a vantagem na utilizacdo da via
intramuscular face as restantes vias, apenas demonstrando ser outra via de opcéao
quando ndo existe tolerdncia na via oral ou esta ndo é simplesmente aplicavel (
McCormack & Scott, 2008; Shatsky, 2009). Estudos apontam que a administracdo
subcutanea é melhor opcdo em relacdo a administracdo intramuscular. EXiste
semelhanca nas eficécias, e a via subcutdnea consiste num procedimento mais féacil,
menos doloroso e potencialmente mais seguro, com menor risco de desenvolvimento de
efeitos locais, como sendo o Sindrome de Nicolau ou Embolia Cutis Medicamentosa,
caracterizado por necrose tecidular, apesar de raro (Panariello & Ayala, 2008; Nayci &
Gurel, 2013). Entre outros efeitos adversos desta via incluem-se: abcessos, eritema,

hematoma, hemorragia e celulite (Prettyman, 2005).

1.8. Volume de vendas de AINEs em Portugal: MSRM vs MNSRM
Existem AINEs de receita médica obrigatéria, designados de medicamentos sujeitos a

receita médica (MSRM) (Anexo A). Contrariamente, existem AINEs que nédo
necessitam de receita médica obrigatoria, designados de medicamentos ndo sujeitos a
receita médica (MNSRM) (Anexo B), os quais podem ser adquiridos por iniciativa
prépria. Em Portugal, no ano de 2005, passou a ser permitida a venda dos MNSRM em

locais de venda livre (Decreto-Lei n.° 134/2005, 2005). Consequentemente, a sua

27



Anti-inflamatérios ndo esteroides: Automedicacado versus Regime de prescri¢ao

acessibilidade tem crescido ao longo destes Ultimos 8 anos, assistindo-se ao aumento da
compra deste subgrupo farmacoterapéutico (Infarmed, 2012c).

Em 2011 venderam-se 7 842 214 embalagens do grupo dos AINEs, representando 5,6%
do total de embalagens vendidas por subgrupo farmacoterapéutico. Os AINESs
representam o sexto subgrupo com mais embalagens vendidas, a seguir aos anti-
hipertensores; psicofarmacos; insulinas, antidiabéticos orais e glucagon; e o0s
antidislipidémicos (INFARMED, 2012b). Ainda que elevado, € de referir que representa
uma descida no numero de embalagens e no ranking comparativamente a 2009, em que
apresentava o terceiro lugar, apenas com 0s anti-hipertensores e os psicofarmacos a
frente, a representar 6,9% do total de embalagens vendidas nesse ano (INFARMED,
2010a). Esta descida podera ser resultado da identificacdo deste subgrupo no PNS como
com consumo excessivo, estabelecendo-se como meta o decréscimo do seu consumo.
Por substancia ativa mais uma vez observa-se uma boa contribuicdo deste grupo nas
cem substancias ativas com maior nimero de embalagens no Sistema Nacional de
Saude (SNS). Em 2011 houve um aumento do consumo de &cido acetilsalicilico que
passa do décimo para o sexto lugar, passando a frente do ibuprofeno, o qual se
encontrava neste anos em nono lugar. O diclofenac € 0 17° e o0 nimesulida cai para o 25°
lugar (INFARMED, 2012b). Estes valores sdo referentes ao SNS e ndo incluem os
MNSRM. No mercado total de medicamentos, em 2012, a substancia ativa com maior
volume de embalagens vendidas foi o paracetamol (4,7%), o0 AAS (2,9%), o ibuprofeno
(2,5%) e o diclofenac (1,6%) (INFARMED, 2012a).

Sobre a venda de medicamentos ndo sujeitos a receita médica (MNSRM) nos locais de
venda livre, entre Janeiro e Setembro de 2012, o grupo farmacoterapéutico analgésicos e
antipiréticos lidera as vendas em volume, com cerca de um quarto do total de
embalagens vendidas. As trés substancias ativas mais vendidas sdo: o paracetamol
(13,6%), o ibuprofeno (5,4%) e o diclofenac (3,9%) (INFARMED, 2012c).

1.9. Dispensa de medicamentos, Prescricdo médica e automedicacéo
A dispensa de medicamentos consiste na cedéncia, com receita médica ou por indicacdo

farmacéutica, de medicamentos ou substancias medicamentosas mediante
aconselhamento sobre o risco, o custo/beneficio e informagdo indispensavel para a
correta utilizacdo da terapéutica.

O farmacéutico, enquanto principal responsavel interveniente na compra de
medicamentos em farmaécias, deve identificar e resolver os PRMs. O farmacéutico tem o

dever de aconselhar e dispensar os medicamentos sem receita obrigatdria, bem como
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acompanhar a terapéutica do doente com vista a melhoria da sua qualidade de vida. Os
utentes utilizam a farmécia para adquirir os medicamentos prescritos, medicamentos
ndo prescritos, suplementos alimentares, pedir conselhos para o alivio de sintomas e

conselhos sobre a toma (Boas Préticas de Farmacia, 2001).

Segundo o despacho n® 17690/2007, de 23 de Julho, o Instituto Nacional de Farmacia e
do Medicamento (INFARMED) apresenta a lista de situacbes passiveis de
automedicagdo. Neste despacho definem a automedicacdo como a utilizagdo de
medicamentos ndo sujeitos a receita meédica (MNSRM) em situacOes definidas e listadas
em legislacdo, num grau ligeiro de gravidade, para alivio sintomatico. Constituindo-se
uma forma cada vez mais comum de utilizar medicamentos, com um aumento no
mercado de vendas, pode levar a uma utilizacdo inadequada de medicamentos ou
determinar um mascarar de patologias de maior gravidade e que necessitam de
assisténcia profissional. Existe assim um risco para uma maior utilizacdo de
medicamentos aliada a um insuficiente conhecimento farmacoterapéutico.

No presente estudo a automedicacdo consiste na compra de medicamento sem receita
médica. Englobam-se nesta pratica os dois tipos de cedéncia caraterizado nas Boas
Praticas de Farméacia (2001): a cedéncia por iniciativa prépria e a cedéncia por
indicacdo farmacéutica. No primeiro caso o tratamento inicia-se atraves da intencdo do
doente, devendo sempre ser assegurado pelo farmacéutico a melhor utilizacdo do
medicamento para a condicdo do doente. No caso de indicagdo farmacéutica, o
farmacéutico é responsavel pela selecdo da terapéutica a instituir mais adequada para o

quadro clinico instalado.

1.10. Adeséao

A ades&o consiste no grau de cumprimento de um doente para com as recomendagdes
de um profissional de salde.

Existem varios fatores que podem influenciar a adesdo, os quais de acordo com a
Organizacdo Mundial da Saide (OMS) podem ser agrupados em cinco dimensdes: 1)
fatores sociais e economicos; 2) fatores relacionados com os profissionais de saude e
servigos; 3) fatores relacionados com a propria condicdo (doenca de base e co-
morbilidades); 4) fatores relacionados com o tratamento e 5) fatores relacionados com a
pessoa doente. Estas recomendagdes poderdo estar relacionadas com a adogdo de
comportamentos, por exemplo, dieta e alteracdo do estilo de vida, ou com a toma de

medicamentos, sendo neste ultimo caso denominada adesdo a terapéutica.
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O desconhecimento sobre a medicacdo e a eficacia terapéutica, a propria doenca, a
complexidade do regime terapéutico e tratamentos a longo-termo sdo fatores que
diminuem a adesdo do doente a terapéutica (Gutiérrez-Angulo, Lopetegi-Uranga,
Sanchez-Martin & Garaigordobil-Landazabal, 2012; Jimmy & Jose, 2011). A
informacdo sobre a medicacdo pode ser um fator importante na adesdo ao tratamento,
superior a fatores sociodemograficos e a fatores clinicos. Como determina um estudo da
universidade do Norte da Carolina, os doentes sdo expostos a varias fontes de
informacdo, muitas vezes contraditérias. Em doentes diagnosticados com osteoartrite, a
informacao descreveu-se como tendo origem em fontes confidveis como o médico, e
outras menos fiaveis e de facil acesso como a informac&o através da internet, cada vez
mais comum (Carpenter, Elstad, Blalock & DeVellis, 2013).

Em doentes idosos, a polimedicacdo esta associada a uma menor adesdo (Hajjar, Cafiero
& Hanlon, 2007). Vérios estudos analisaram a adesdo dos doentes que fazem terapéutica
por via topica cronicamente. Estes doentes apresentaram valores de ades&o superior
devido a facilidade de aplicagdo e por ndo necessitarem de deglutir mais medicamentos,
e a evidéncia traduz estas vantagens numa adesdo ao tratamento a longo-termo com
valores acima de 75% a 94% (Simon, Grierson, Naseer, Bookman & Shainhouse, 2009;
Baraf, Gold, Clark & Altman, 2010; Stanos, 2013).

Os doentes com terapéutica cronica AINEs para a osteoartrite, tém tendéncia para serem
ndo aderentes do tipo intencional, em comparacdo ao tratamento com paracetamol e
glucosamina. Este resultado provém de um estudo australiano que observou a
diminuigéo da probabilidade de persistir com a terapéutica associada ao conhecimento
sobre os possiveis efeitos adversos da terapéutica. O conhecimento dos efeitos adversos
a longo prazo foi apontado como um dos fatores mais decisivos na escolha terapéutica,
contrariando desta forma a ideia de que existem mais pessoas a fazer terapéutica cronica
com AINEs. Menos importante na op¢do do tratamento por parte do doente foi a
eficacia clinica. O conhecimento adquirido provém da informacdo que o profissional de
salde disponibiliza ao doente sobre o risco/beneficio da terapéutica a instituir (Laba,
Brien, Fransen & Jan, 2013).

Metodos de avaliacdo a adeséo
A avaliacdo da adesdo a terapéutica é uma parte importante do processo de decisdo

sobre a efetividade da terapéutica instituida e capacidade para gerar resultados cléricos

positivos. Existem vérias formas de avaliar a adesdo ao tratamento, e podem ser

agrupados em dois grandes grupos: os métodos diretos e 0os métodos indiretos. Neste
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estudo é utilizado um meétodo indireto, a contagem de comprimidos (Pill Count). O
método € considerado dos testes indiretos mais adequados para avaliar a taxa de ades&o,
mas apenas se existir uma boa colaboragéo por parte do doente. Neste método relaciona-
se 0 numero de medicamentos que teoricamente devia tomar com o0 numero de
medicamentos efetivamente tomados. E um método barato e pratico, e por isso de ampla
utilizacdo. Com este método determina-se a adesdo global, ndo avaliando a forma como
tomou, isto €, se cumpriu a posologia indicada. A outra limitacdo passa por ndo ser
possivel confirmar a toma efetiva do medicamento. Ainda entre os métodos indiretos,
encontra-se 0 autorrelato, o qual pode ser conseguido através da aplicacdo de
questionarios padronizados, nomeadamente a escala de Morisky-Green. Este método
tem como vantagens o fato de permitir diferenciar entre adeséo global e adeséo parcial,
ou seja, pode saber-se se 0 doente tomou todas as doses, mas igualmente averiguar se as
tomou cumprindo por exemplo o intervalo inter-dose, permite ainda abordar as razfes
para a adocdo de determinado comportamento, como por exemplo, o esquecimento e 0
receio de efeitos adversos, permitindo desta forma classificar a ndo adesdo em
intencional ou ndo intencional. Tem, no entanto, como desvantagens a sobrestimacédo da
adesdo. No entanto, encontra-se sobejamente documentado que a ndo adesdo ndo
intencional aumenta consideravelmente a proporcdo de doentes detetados como nao
aderentes. Desta forma, os testes diretos sdo mais confiaveis, pois prestam-se a
determinar se determinado medicamento foi tomado, através de recolha de vérias
amostras. Estes métodos sdo mais dispendiosos e invasivos, desvantagens quer para o
investigador quer para o doente (Dias et al, 2011; Gutiérrez-Angulo, Lopetegi-Uranga,
Sanchez-Martin & Garaigordobil-Landazabal, 2012).

Visto ndo existir um gold standard para a medi¢do da adesdo a terapéutica, € comum
optar-se pela conjugacdo de dois ou mais métodos, para que a desvantagens de um
sejam minimizadas pela utilizacdo de um segundo método com caracteristicas distintas.
Estudos que avaliaram os resultados de varios métodos constataram que a adesdo
através da avaliacdo pelo método Pill Count € geralmente mais baixa comparativamente
aos resultados obtidos através do método de autorrelato do doente, também outro
método indireto (Grymonpre, Didur, Montgomery & Sitar, 1998).

Existem poucos estudos sobre a adesdo a terapéutica com AINEs. Apesar disto,
verificaram-se algumas particularidades na adesdo a este subgrupo farmacoterapéutico,
submissas a diversas varidveis, nomeadamente, via de administragdo, duracdo da

terapéutica, gravidade da patologia e prevaléncia de efeitos adversos. Sobre a via de
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administracdo, a via tdpica tem demonstrado maior adesdo terapéutica
comparativamente a via oral, justificado pelo fato de ser normalmente uma escolha do
doente e menos prescrito pelo médico. Isto sugere que a preferéncia do doente deve ser
sempre um fator em conta na escolha da terapéutica (Underwood et al, 2008). Sobre a
duracdo de tratamentos, a adesdo tende a diminuir nas terapéuticas prescritas a longo-
termo (Abraham et al, 2005). Sobre a gravidade da patologia, foi demonstrado que
dores com menos frequéncia e/ou de baixa intensidade estdo associados a uma menor
adesdo. A prevaléncia de efeitos adversos foi igualmente demonstrado como um dos
motivos que leva a diminuicdo da adesdo a terapéutica (Lanas, Tomas, Roncales,
Gonzalez & Zapardiel, 2012).

1.110bijetivos, questdes e hipdteses
Em epidemiologia, o trabalho de investigacdo nasce da necessidade de estudar

determinado acontecimento associado a populacdes. O que permite melhorar o
conhecimento sobre o assunto. A razdo para que se desenvolva um estudo
epidemiolégico deve ser formulada como objetivo principal, originado a partir de uma
questdo pertinente para a compreensdo de determinada realidade. Disto isto torna-se
indispensavel estudar o passado e 0 presente no que respeita a matéria em interesse, de
forma a perceber a pertinéncia do estudo, acrescentar ideias e identificar variaveis para
0 estudo. Nesta seccdo sera apresentado o objetivo principal, seguido de objetivos
secundarios e questdes para investigacdo. A Tabela 1 apresenta de forma sucinta as

variaveis em estudo por objetivos e questdes.

Objetivos do estudo

Objetivo Principal
Caracterizar o padrédo de indicagdo dos anti-inflamatorios ndo esteroides (AINES).

Objetivos Secundarios
1. Caracterizar o perfil sociodemografico dos individuos que tomam AINEs;

2. Caracterizar o perfil sociodemografico dos individuos que tomam AINEs nos dois
tipos de dispensa (regimes de prescricdo e automedicacéo);

3. Caracterizar o padrédo de indicacdo dos AINEs nos dois tipos de dispensa;

4. Caracterizar o perfil de utilizacdo nos dois tipos de dispensa;

5. Caracterizar os efeitos adversos prevalentes e incidentes a AINES;
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Questdes para investigacao e hipdteses em estudo
Para alem dos objetivos acima indicado, o trabalho apresenta algumas questdes para

investigacdo, para as quais foram formuladas hipoteses.

1. O padrdo de indicacéo ¢ influenciado pela caracteristica sexo?

HO — O padréo de indicagdo é independente do sexo.

H1 — O padréo de indicacdo nédo € independente do sexo.

2. O padrdo de indicacdo € influenciado pela caracteristica idade?

HO — O padréo de indicagdo é independente da idade.

H1 — O padréo de indicagdo ndo é independente da idade.

3. Os grupos quimicos mais comprados sdo diferentes entre os dois tipos de dispensa?

HO — Os grupos quimicos mais comprados sd8o 0s mesmos entre o regime de
prescricdo e a automedicacao.

H1 — Os grupos quimicos mais comprados ndo sdo 0s mesmos entre o regime de
prescricdo e a automedicacéo.

4. O padréo de indicacdo é diferente entre os dois tipos de dispensa?

HO — O padréo de indicacgdo é igual nos dois tipos de dispensa.

H1 — O padréo de indicagdo ndo é igual nos dois tipos de dispensa.

5. Os grupos de patologias diferem entre os dois tipos de dispensa?

HO — A condicdo patoldgica do doente é determinante para a opc¢édo pela utilizacéo
em regime de prescri¢do ou automedicagéo.

H1 — A condicdo patolégica do doente ndo é determinante para a opg¢do pela
utilizacdo em regime de prescri¢do ou automedicacéo.

6. A experiéncia prévia de ocorréncia de efeitos adversos dos AINEs determina o
comportamento do doente, referente ao tipo de dispensa?

HO — Nao existe alteracdo de comportamento nos individuos com experiéncia
prévia de ocorréncia de efeitos adversos dos AINEs, referente ao tipo de
dispensa.

H1 — Existe alteracdo de comportamento nos individuos com experiéncia prévia de

ocorréncia de efeitos adversos dos AINEs, referente ao tipo de dispensa.

7. A adesdo a terapéutica é diferente na automedicacdo que em regime de prescrigdo?

HO — Os doentes que se automedicam ndo aderem menos a terapéutica que 0s

medicados em regime de prescri¢cdo médica.
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H1 — Os doentes que se automedicam aderem menos a terapéutica que oS

medicados em regime de prescricdo médica.

Foram desenvolvidas variaveis capazes de corresponder aos objetivos e responder as

questdes.

Tabela 2. Operacionalizagao dos objetivos e das questdes para investigagao

1. Caracterizar o perfil sociodemografico dos individuos que
tomam AINEs;

Questionario TO

Grupo IV
Sexo Escolaridade
Idade Situagdo profissional
Estado Civil
2. Caracterizar o perfil sociodemografico dos individuos que Questionario TO
tomam AINEs nos dois tipos de dispensa (regimes de
prescricdo e automedicacio); Grupo |
Questdo 1: O padrdo de indicacdo é influenciado pela Dispensa
caracteristica sexo? Grupo IV
Sexo Escolaridade
Questdo 2: O padrdo de indicacdo € influenciado pela | |dade Situaco profissional
caracteristica idade? Estado Civil

3. Caracterizar o padrao de indica¢do dos AINEs nos dois tipos
de dispensa;

Questdo 3: Os grupos quimicos mais comprados sdo diferentes
entre os tipos de dispensa?

Questdo 4: O padrdo de indicacdo é diferente entre os dois
tipos de dispensa?

Questdo 5: Os grupos de patologias diferem entre os dois tipos
de dispensa?

Questionario TO

Grupo |

Principio ativo
Dose

Motivo
Frequéncia
Duracdo AINE

Via de administracdo
Dispensa

“Quem aconselhou?”
“Ja utilizou antes?”

4. Caracterizar o perfil de utilizagdo nos dois tipos de
dispensa;

Questdo 6: A experiéncia prévia de ocorréncia de efeitos
adversos dos AINEs determina o comportamento do doente,
referente ao tipo de dispensa?

Questdo 7: A adesdo a terapéutica é diferente na
automedicacdo que em regime de prescricao?

Questionario TO

Grupo |

Dispensa

Questionario T1

Grupo V

“Quantos dias tomou o medicamento?”’
“Quantas vezes por dia tomou o medicamento?”’
“Tomou todos os dias?”

“Quantas vezes se esqueceu de tomar?”

Adesdo (Pill Count)

5. Caracterizar os efeitos adversos prevalentes e incidentes a
AINEs;

Questionario TO

Grupo |

Dispensa

Grupo Il
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“Teve algum efeito adverso com AINEs?”
“Qual efeito adverso?”
“Este efeito adverso ocorreu com que AINE?”

Questionario T1

Grupo IV

“Qual efeito adverso?”

“Quanto tempo apds a primeira toma?”’

“Quanto tempo apo6s a ultima toma?”

“O que fez?”

“Ja tinha sentido este efeito com algum
medicamento?”

“Se sim, com qual?”

2 MATERIAIS E METODOS

2.1 Desenho do estudo

Para facilitar a compreensédo deste estudo, sera abordada resumidamente a forma como
foram escolhidos os dois desenhos de estudo. Antes de mais, a escolha do tipo de estudo
envolve vérios critérios, como por exemplo o tipo e a presenca de mais do que uma
variavel, a presenca de hipdteses em estudo, 0s recursos existentes, entre outros. (Lima-
Costa & Barreto, 2003). Para responder aos objetivos do presente estudo, considerou-se
como a melhor opcdo metodoldgica a conjugacdo de dois desenhos, ambos do tipo
observacional. A caracteristica major do tipo observacional consiste no papel passivo do
investigador, através da observacdo da ocorréncia de eventos sobre os sujeitos da
pesquisa. Por conseguinte, ndo existe qualquer interferéncia por parte do investigador ao
longo do estudo. Dentro do tipo observacional, o estudo pode ser descritivo ou analitico.
No primeiro caso o0 investigador caracteriza a populacdo-alvo para determinada
exposicdo e efeito, com a intencdo de determinar a frequéncia de ocorréncia do
problema de salde e formular hipéteses de associacdo causal. Normalmente sdo 0s
primeiros estudos a serem realizados, por permitirem formular hipéteses. No segundo
caso 0 investigador testa hipOteses ou estabelece associagdes, que por vezes sdo
desenvolvidas nos estudos observacionais analiticos, através da observagdo de dois
grupos de individuos (Lima-Costa & Barreto, 2003; Pina, 2005).

Na presente monografia, para caraterizar o padréo de indicacdo dos AINEs considerou-
se adequada a realizacdo de um estudo observacional descritivo transversal, o qual
ocorre num unico momento do tempo. Para caracterizar o perfil de utilizacdo dos AINEs
e a incidéncia de efeitos adversos, recorreu-se a um estudo analitico prospetivo, o qual
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apresenta dois momentos de avaliacdo diferentes (estudo pre-pds — before and after
study). Este tipo de estudo pressupde a intervengdo entre o momento inicial e final.
Neste caso, a intervencgdo é a toma de AINE, a qual foi induzida pelo profissional de
salde. Os doentes constituiram o seu comparador (TO e T1), sendo a avaliacdo final
realizada sete dias ap6s 0 momento de recrutamento. Foi considerado este tempo, com
base na literatura, que defende que os efeitos adversos dos AINEs podem ocorrem em
tratamentos de curta duracdo, até sete dias, em especial nos doentes com riscos
associados. Com isto, foi determinada a recolha de informacdo sobre a utilizacéo e
ocorréncia de efeitos adversos, ao fim de sete dias apés a aquisicdo do AINE (Hyllested,
Jones, Pedersen & Kehlet, 2002; Antman et al, 2007; Olsen et al, 2011).

2.2 Populagédo em estudo, amostra e local

O estudo foi realizado num contexto de ambulatério, através do recrutamento de
individuos numa farmécia comunitaria. A populacdo em estudo consiste nos utentes da
farmacia Fatima, pertencente ao Concelho de Loures. A amostragem foi do tipo nédo
aleatoria, na medida em que se selecionou apenas uma farmécia para o recrutamento dos
doentes, tendo esta sido escolhida por questbes de exequibilidade, isto €, o investigador
principal estagiou nesta farmacia. No entanto, os utentes foram selecionados
exaustivamente, pelo que todos os que entraram na farmécia durante o periodo de
estudo foram convidados a participar. Para determinar a dimensdo da amostra, foi
definido como a populacéo os 3500 habitantes por farmacia (Decreto-Lei n.° 307/2007,
2007). Respeitante a amostra, a literatura defende uma prevaléncia de utilizacdo de
AINEs de 19,4% (Motola et al, 2004). Assim, recorreu-se ao programa Epilnfo, versdo
7, para um intervalo de confianca a 90% e erro de 3%, estimando-se necessaria uma
amostra de 1590 doentes. Para este estudo, foi realizado um ensaio piloto com 10% da
amostra estimada para o grau de confianca atras indicado, ou seja, uma amostra final de
159 doentes.

Periodo do estudo versus periodo de recolha de informacao
A recolha decorreu durante os meses maio e junho (44 dias) de 2013. O periodo de

recolha foi calculado com base no nimero médio de pessoas que vao a farmécia do
estudo durante um dia (n = 170). Ao longo do periodo de recolha, foram convidados a
participar no estudo todos os doentes que cumpriram com os critérios de elegibilidade
adiante explicitados. A componente transversal ocorreu no proprio dia de recrutamento

e a componente longitudinal apds sete dias.
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2.3 Critérios de elegibilidade

Os critérios de elegibilidade designam caracteristicas que podem ser agrupadas em duas
grandes categorias: as que permitiram entrar nos estudos, designados por critérios de
inclusdo; e as que excluiram imediatamente dos estudos, designados por critérios de
excluséo.

Critérios de inclusdo
Os critérios de incluséo de interesse foram: 1) manifestacdo de intengdo em adquirir um

medicamento com uma substancia ativa pertencente ao subgrupo farmacoterapéutico
anti-inflamatorios ndo esteroides, 1.a) seja por automedicacdo (mediante solicitacdo
direta de AINE ou apresentagédo de sintomas que justifiquem a indicacdo de um AINE)
ou 1.b) por regime de prescri¢do; e 2) 0 medicamento ser para 0 proprio ou menor a seu
cargo. Este critério foi observado no decorrer da recolha de informacéo, e permitiu

agrupar os individuos segundo o tipo de dispensa (Figura 2).

Critérios de excluséo
Os critérios de exclusdo sdo aplicados ap6s a confirmacdo do critério acima

especificado, e bastou confirmar um dos critérios para excluir de imediato o individuo.

Consistiram os critérios de exclusao:

1. Incapacidade de comunicar em portugués;
2. Deficit cognitivo evidente;

3. Recusa em participar no estudo.

Demonstre a intengdo de comprar um AINE

para o proprio ou para um menor a seu cargo

Figura 2. Organizacdo dos participantes e interesse para o estudo a partir do tipo de dispensa (prescri¢ao

e automedicagéo)

Estes critérios foram observados no decorrer da recolha de informacgdo (Figura 3).
Quando um AINE era prescrito ou o individuo pediu um AINE, era perguntado se o
medicamento era para 0 préprio ou para menor a seu cargo. Nos casos em que a
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resposta foi negativa, o individuo ndo era convidado a participar no estudo. Em relagédo
aos casos em que a resposta foi positiva e ndo houve barreiras linguisticas nem
cognitivas, foi dado a conhecer o estudo e explicado o propésito do mesmo, sendo neste
momento apresentada uma Declaracdo de Consentimento Informado. Quando o
individuo era aconselhado por um farmacéutico a tomar um AINE, e quando ndo houve

barreiras linguistica nem cognitivas, procedeu-se de igual modo como nos casos

anteriores. Para todos os restantes nao foi apresentado o estudo.

- -

P —

Nio Nio
pede Aconselha aconselha
AINE AINE AINE
B
Nao Para si Para outro Nao (a) (b) Nao
enfra enfra

g || iy ||| m——

—— e e il

= || Sigm——  ———
i N -
cargo entra
. e . .
Niao Niao Niao
" - "

Niao Niao
enfra enfra

Figura 3. Esquema de recruta dos participantes para amostra

Niao
enfra

Notas: (a) — compreende e comunica em portugués; (b) — deficit cognitivo evidente e/ou ndo compreende nem comunica em
portugués, recusa em participar no estudo.
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2.4 Recolha de dados

O presente estudo pretendeu conhecer e analisar os individuos que tomam AINEs e,
destes, 0s que tomam por prescricdo e por automedicacao. Para ser possivel a analise,
foi necessario determinar variaveis especificas e desenvolver instrumentos de recolha de

informagéo.

Instrumentos de recolha de informagéo
Foram desenvolvidos trés instrumentos de recolha. Um questionério para entrevista

individual face-a-face e estruturada, em que a recolha é feita por um investigador, e que
consiste no primeiro questionario designado por gquestionario TO (Anexo C). O segundo
instrumento de recolha de informacdo consistiu num questionario para entrevista
telefonica estruturada, em que a recolha é feita a semelhanga do anterior, mas neste caso
a entrevista é realizada por telefone. O terceiro questionario, com as mesmas perguntas
do questionario telefonico foi desenvolvido em forma online, com acesso a partir de um
endereco enviado ao individuo através do correio eletrénico. O segundo e terceiro
questionarios foram designados de questionario T1, e submetidos aos individuos sete
dias ap0s o dia da compra (ndo incluido o dia da compra) (Anexo D).

Tabela 3. Estrutura do questiondrio para a entrevista face-a-face (T0)

Grupo | — Caracterizacio do padrao de utilizacao

Informagdo respeitante ao anti-inflamatério ndo esteroide e ao regime terapéutico do mesmo.

Principio ativo Categorica Principio ativo do anti-inflamat6rio ndo esteroide comprado.
nominal
Dose Categorica Quantidade de principio ativo em miligramas (mg) presente
nominal em cada comprimido/ capsula/ carteira/ pastilha/ supositorio/
sistema transdérmico, em miligrama por grama (mg/g)
presente na pomada/ creme/ gel/ pasta, miligrama por mililitro
(mg/ml) presente num frasco de xarope/ ampola/ solugéo
cuténea e vaginal; percentagem da concentracdo (%) solucéo
bucal.
Quantidade Categorica Numero de comprimidos/capsulas/carteiras pastilhas/sistemas
ordinal transdérmicos em cada embalagem, quantidade em mililitros

num frasco de xarope/ampolas/solucdes bucais.
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Motivo

Frequéncia

Duracédo AINE

Via de
administragéo

Dispensa

“Quem

aconselhou?”

“Ja utilizou antes?”

Categorica

ordinal

Continua
Continua
Categorica

ordinal

Categorica
nominal
Categorica

nominal

Categorica

nominal

Categorica

nominal

Descricdo da patologia para a utilizacdo do AINE. Resposta
do tipo aberta, e posteriormente agrupadas pelo grupo de
patologias semelhantes, quer através do sistema ou 0rgdo,
quer através da etiologia ou sintomatologia: ‘Patologia
Cardiovascular”, “Patologia Musculo-esquelética”, “Estado
gripal, febril e infecdo das vias aéreas e ouvidos”, “Doenga
oral”, “Estado 4lgico e/ou inflamatério agudo”, “Doenca renal

e uroldgica” e “Para ter em casa”.
Numero de tomas/aplicacdes por dia.
Duracdo da terapéutica com o AINE, por dias.

Os dias foram agrupados através de intervalos de tempo
estabelecidos: “Tratamento de curta duragdo” entre 1 a 7 dias,
“Tratamento de duracdo intermédia” entre os 8 ¢ os 180 dias
(6 meses); e “Tratamento de longa duragdo” para tratamentos

com mais de 180 dias, considerados crénicos.

Via de administracdo do AINE, apresenta trés opcdes

disponiveis: oral, topica e intramuscular.

Tipo de dispensa do AINE. Apresenta duas opces, a dispensa
por prescricdo: quando apresenta receita médica; e a dispensa
por automedicacdo: neste estudo o individuo esta em situacéo
de automedicacdo quando ndo apresenta receita médica,

independentemente do tipo de aconselhamento.

Pergunta dirigida aos individuos automedicados. Resposta
fechada com cinco opgdes: “Iniciativa  propria”,
“Familiar/Amigo”,  “Farmacéutico”,  “Pesquisa  pela
internet/Publicidade”, “Outro” (especificar).

Pergunta sobre a utilizacdo anterior do AINE comprado.
Resposta dicotomica: “Sim” quando ja utilizou o AINE

~

anteriormente, “Nao” quando € a primeira vez que utiliza.

Grupo |l — Historial terapéutico e efeitos adversos com AINEs

Quadro com os anti-inflamatdrios ndo esteroides e respetivos nomes comerciais, organizados por cédigo

ATC (Anatomical Therapeutic Chemical) (Simposium Terapéutico, 2012).

“Teve

anteriormente

Categdrica nominal

Pergunta sobre a existéncia de historial de efeitos adversos

com AINEs. Resposta dicotomica: “Sim” quando existe

40



algum efeito

adverso com

AINEs?”

“Qual efeito Categorica nominal
adverso?”

“Este efeito Categorica nominal

adverso ocorreu
com que AINE?”

historial de efeito/s adverso/s por AINEs, “Nao” quando ndo
apresenta historial de algum efeito adverso devido a AINEs.
Para facilitar sdo referidos os nomes comerciais dos AINEs e

as respetivas embalagens quando solicitadas.

Pergunta dirigida aos individuos que responderam
afirmativamente a questdo anterior. Resposta do tipo aberta, e
posteriormente agrupadas por: “Aumento da tensdo arterial”,
“Dor no estomago”, “Hipersensibilidade”, “Obstipagao”,
“Néuseas e vomitos” e “Refluxo gastroesofagico”. E
permitida mais do que uma opcao, neste caso, mais do que um

efeito adverso

Principio ativo gue desencadeou o efeito adverso. No caso de
mais do que um efeito adverso deve ser especificado se é para
o mesmo AINE ou se ocorreu com outro AINE, e tratar

separadamente cada caso.

Grupo 111 — Perfil terapéutico concomitante

Grupo com informagéo sobre outros regimes terapéuticos no momento do estudo.

“Atualmente toma Categorica
algum nominal
medicamento?”
Medicamento Categorica
nominal
Duracédo Continua
Frequéncia Continua

Pergunta sobre a medicacdo para além do AINE. Resposta

~ 9

dicotomica: “Sim” toma e “Nao” quando nao toma qualquer

medicamento. No caso afirmativo, ainda é perguntado quantos

medicamentos.

Nome comercial ou principio ativo.

H& quanto toma o medicamento, neste caso anos.

NUmero de tomas do medicamento por dia.

Grupo |V — Caracterizacdo Pessoal

Sexo Categorica
nominal
Idade Continua
Estado Civil Categorica
nominal
Escolaridade Categorica
ordinal

Variavel dicotdmica: “Masculino” e “Feminino”.

Idade em anos, apresentada no dia da entrevista.

Estado conjugal do individuo. Apresenta quatro opcoes:

“Solteiro/a”, “Casado/a”, “Divorciado/a” e “Vitvo/a”.

Nivel de formacdo escolar/académica obtida, com nove

opgoes: “Analfabeto”, “Sabe assinar/Sabe escrever”, “Sabe ler
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e escrever sem diploma”, “4* Classe (1° ciclo do ensino
basico)”, “6° Ano (2° ciclo do ensino bésico)”, “9° Ano (3°
ciclo do ensino basico)”, 12° Ano (ensino secundario)”,

“Curso médio” e “Curso superior”.

Situacao

profissional

Categorica

nominal

Apresenta quatro opgdes: “Estudante”, “Empregado”,

“Desempregado” e “Reformado”.

Tabela 4. Estrutura do questionario telefonico/online (T1)

Questionario telefonico/online (T1)

Grupo V — Adesdo a Terapéutica e Incidéncia de Efeitos Adversos

Grupo com perguntas sobre efeitos adversos que tenham tipo na semana anterior, solugBes e perguntas

sobre a forma como tomou o AINE.

“Ao longo desta
semana, teve algum
efeito desagradavel
gue tenha associado

a0 medicamento?”

Categorica

nominal

Pergunta sobre a ocorréncia de efeito/s adverso/s devido ao
AINE, na ultima. Resposta dicotomica: “Sim” (ocorreu pelo

menos um efeito adverso) e “Nao” (ndo ocorreu efeito adverso).

As perguntas seguintes sdo dirigidas aos individuos que responderam “Sim” a questdo anterior.

“Qual efeito

adverso?”

Categorica

nominal

Designacdo da manifestagdo do efeito adverso. Resposta do tipo
aberta e posteriormente agrupadas segundo: “Aumento da tensdo
arterial”, “Epigastralgia”, “Hipersensibilidade”, “Obstipagdo”,
“Nauseas e vomitos” e “Refluxo gastroesofagico”. E permitida
mais do que uma opg¢do, neste caso, mais do que um efeito

adverso.

“Quanto tempo apos

a primeira toma?”

Continua

NUmero em horas, do tempo do intervalo de tempo entre a
primeira toma e a manifestacéo do efeito adverso.

“Quanto tempo apds

a ultima toma?”

Continua

NUmero em horas, do intervalo de tempo entre a ultima toma e a

manifestacdo do efeito adverso.

“0O que fez?”

Categoérica

Reposta fechada, com trés opg¢des: “Suspendi”, “Continuei a

nominal tomar” e “Procurei um profissional de saude”.
“Ja tinha sentido este | Categorica | Pergunta respeitante ao historial do/s efeito/s adverso/s
efeito com algum nominal | manifestados na semana anterior. Resposta dicotomica: “Sim”

medicamento?”

(apresenta historial do efeito adverso); “Nao” (¢ a primeira vez

42




que ocorre o efeito adverso).

“Se sim, com qual?”

Categorica

nominal

Designacdo do medicamento que provocou 0 mesmo efeito

adverso, por principio ativo e dose.

As proximas perguntas sao dirigidas a forma como tomou o AINE, e sdo aplicadas a todos os individuos.

“Quantos dias tomou Continua | Numero, em dias, dos dias que tomou o AINE, durante a semana.
o medicamento?”
“Quantas vezes por Continua | Numero de tomas/aplicagdes, durante um dia.
dia tomou 0
medicamento?”
“Tomou todos os Categorica | Resposta dicotomica: “Sim” (tomou todos os dias) ¢ “N&o” (ndo
dias?” nominal tomou todos os dias).
“Quantas vezes se Continua | Numero total de tomas/aplicagdes esquecidas, ao fim dos sete
esqueceu de tomar?” dias.
“Quantos Continua | A variavel foi apenas recolhida para formas sélidas: comprimido,
comprimidos capsula, carteira, pastilha, supositorio e sistema transdérmico.
sobraram?” NUmero de unidades que sobraram no final dos sete dias.

A partir das questdes acima descritas, foram desenvolvidas variaveis para avaliar a adeséo.

Método do Pill Count

Continua

Valor em (%), cp - comprimidos. O calculo foi determinado a
partir do nimero obtido na pergunta anterior e do nimero total de
cada embalagem. Para os tratamentos cronicos foi perguntado
previamente se ainda tinha o medicamento em casa e se sim,
quantos comprimidos ainda. Para tratamentos superiores a sete

dias, o maximo admitido foram os sete dias.

n? cp adquiridos — n2 cp contados
n? cp ou aplicagdes por dia x n® dias tratamento indicado

x 100

Grupo |1V — Escala de Adesdo Terapéutica

Grupo no qual é medido a adesdo terapéutica, a partir de quatro perguntas de resposta fechada (Sim, Nao)

do Teste Morisky-Green de quatro itens (MMAS 4), adaptado e validado para portugués (Morisky, Green
& Levine, 1986; Helena, Nemes & Neto, 2008; Dias, Cunha,Santos, Neves, Pinto, Silva, Castro, 2011).

1. Alguma vez se esqueceu de tomar os medicamentos?”

2. “Alguma vez foi descuidado com as horas da toma dos medicamentos?”
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3. “Alguma vez deixou de tomar os medicamentos por se ter sentido melhor?”
4. “Alguma vez deixou de tomar os medicamentos, por sua iniciativa, apés se ter sentido pior?”
Escala Morisky Categorica | A escala foi agrupada segundo duas categorias: “aderente” e
nominal “ndo aderente”. O doente é classificado como n&do aderente
quando responde “Sim” a pelo menos uma pergunta. A escala
permite ainda caracterizar o tipo, ou seja, as duas primeiras
variaveis permitem concluir que o comportamento é nao
intencional e as duas uUltimas variaveis um comportamento do
tipo intencional. Neste estudo apenas interessou classificar o
individuo em aderente e ndo aderente.
Adeséo Categérica | A adesédo foi medida através dos dois métodos (Pill Cunt e Escala
nominal Morisky), e considerou-se que o doente era ndo aderente se 0

resultado de pelo menos um dos métodos indicasse nado
aderéncia. Para o método Pill Count foi determinado como
aderentes os valores que se encontravam entre 80% e 120%, para
0s restantes valores foram classificados como nao aderentes.

(Exemplo aplicado: Morisky= ndo aderente e Pill count= 90%, o

doente € classificado como ndo aderente.)

2.5 Pré-teste

Foi realizado um pré-teste de uma amostra de 10 individuos com o objetivo de testar a
compreensibilidade do questionario. Apo6s cada entrevista foi perguntado se alguma
questdo suscitou duvida ou foi pouco clara e apds confirmacdo foi proposto que

apresentassem eventuais sugestdes de alteragao.

2.6 Ensaio piloto

Foi ainda realizado um ensaio piloto durante uma semana com o propoésito de testar a
metodologia de estudo. Nesta fase pretendeu-se avaliar a capacidade de recrutamento de
doentes, a taxa de aceitacdo de participacdo no estudo e a adequabilidade dos dados

recolhidos as questfes para investigacao.

2.7 Etica e confidencialidade

Os individuos foram informados sobre os objetivos do estudo, bem como dos riscos e
beneficios no momento do convite, através de explicacdo oral e entrega da Carta
Convite ao Utente (Anexo E). Apés a explicacdo sobre o tema em interesse, foi

explicado a existéncia de dois questionarios, e a possibilidade de participar apenas no
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primeiro (TO) ou nos dois (T1+T0), atraves da Declaracdo de Consentimento Informado
destacdvel (Anexo F). No final da entrevista foi dada a oportunidade de participar num
segundo questionario apos sete dias a partir do dia da compra e a forma como seria
apresentado. A cedéncia dos dados recolhidos para contacto s6 ocorreu apos o
participante concordar em participar no segundo questionario (T1). Ainda foram
informados do anonimato e da confidencialidade dos dados recolhidos. A farmécia onde
decorreu o estudo foi abordada Carta Convite & Farmacia (Anexo G). Ap0s afirmar ter
conhecimento do estudo e demonstrado interesse em participar, foi apresentado o
Formulario do Consentimento do Estudo (Anexo H) assinado pelo Diretor Técnico. O
estudo foi aprovado pela Comisséo de Etica do Instituto Superior de Ciéncias da Satide,
Egas Moniz.

2.8 Andlise de dados

Os dados recolhidos foram tratados estatisticamente, a partir do programa SPSS versdo
21. Foi considerado um nivel de significancia de 0,05, com intervalo de confianca de
95,0%. A analise descritiva univariada foi utilizada na caracterizacdo da amostra e nos
grupos por dispensa. Foram utilizados testes paramétricos apds ter sido verificado dois
pressupostos: 1) amostra superior a 30, 2) distribuicdo normal para ambas as variaveis
que se relacionam. Foi utilizado o t-student para relacionar variaveis continuas (ex.,
idade, adesdo, frequéncia) com categdricas, em amostras independentes. Nas varidveis
categdricas com categoricas, utilizou-se: o teste qui-quadrado quando as categorias
tinham pelo menos cinco observacbes em todas as células, e o teste de Fisher quando

existia pelo menos uma célula com menos de cinco observacdes.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Resultados

3.1.1 Caracterizagao sociodemografica da amostra em estudo

Participaram no estudo 159 individuos, amostra constituida por 61 do sexo masculino
(38,4%) e 98 do sexo feminino (61,6%). A média das idades foi de 52,2 anos (Dp =
19,88), variando entre os 3 e os 87 anos. Em relacdo ao estado civil, a maior parte dos
individuos tinha conjuge (n = 93; 58,5%), seguido dos solteiros (n = 37; 23,3%), vilvos
(n = 19; 11,9%) e por ultimo os divorciados (n = 10; 6,3%). No que diz respeito a

escolaridade, verificou-se que o mais frequente possui apenas o 1° Ciclo do Ensino
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Basico (n = 49; 30,8%), seguido do Curso Médio/Superior (n = 36; 22,6%), 2/3° Ciclo
do Ensino Baésico (n = 35; 22,0%), Ensino Secundario (n = 30; 18,9%), e por Gltimo os
sem grau de ensino (Analfabeto/Sabe assinar/Sabe escrever e ler sem diploma) (n = 9;
5,7%). Para a variavel situacdo profissional, a maioria estdo empregados (n = 75;
47,2%), seguido de reformados (n = 61; 38,4%), estudantes (14; 8,8%), e por ultimo os
desempregados (9; 5,7%).

3.1.2 Caracterizacdo e comparacdo do perfil sociodemogréafico dos dois
tipos de dispensa

Dos 159 individuos do estudo, 90 compraram o AINE por prescri¢do (56,6%) e 0s
restantes 69 compraram por automedicacao (43,4%).

Em relacdo ao sexo, observou-se que em ambos 0s sexos a maioria adquiriu os AINEs
por prescri¢do, sendo mais expressivo no sexo masculino. Para além disto, observa-se
que dentro da totalidade dos que adquiriram por automedicagdo ou prescri¢do, a maioria
foi do sexo feminino, concluindo que o sexo parece ndo influenciar a opc¢ao por adquirir
por automedicacdo ou por prescri¢do (p = 0,253) (Tabela 5).

Para o estado civil, o comportamento dos individuos com c6njuge é muito idéntico aos
sem conjuge, no que diz respeito ao comportamento de aquisicdo de AINEs. Esta
semelhanca traduz-se numa diferenca pouco significativa (0,746).

Sobre a meédia das idades, verifica-se que a média das idades dos individuos que
adquiriram AINEs por prescricdo € ligeiramente superior a média de idades dos
individuos que o fizeram por automedicacdo. Ndo sendo no entanto, esta diferenca
estatisticamente superior (p = 0,789) (Tabela 5). Na caracteristica escolaridade, 0s
individuos sem escolaridade tém maior probabilidade de se automedicar com AINEs do
que os individuos com escolaridade, sendo a diferenca estatisticamente significativa (p
= 0,041) (Tabela 5). A situacdo profissional demonstrou ndo influenciar o
comportamento de aquisicdo de AINEs, através da distribuicio homogénea pela
automedicacdo e pela prescricdo médica, dos individuos ativos, caracterizado pelos
empregados e pelos estudantes, e dos individuos ndo ativos, em que se incluem os

desempregados e reformados, (p = 0,903) (Tabela 5).
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Tabela 5. Estudo descritivo dos dados Sociodemograficos segundo o tipo de dispensa

Prescricéo Automedicacéo
n (%) n (%) n (%)
Sexo Masculino 61 (100,0) 38 (62,3) 23 (37,7) 0,253
Feminino 98  (100,0) 52 (53,1) 46 (46,9)
Estado Civil Sem cdnjuge 66  (100,0) 36 (54,5) 30 (45,5) 0,746
Com cbnjuge 93  (100,0) 54 (58,1) 39 (41,9)
Escolaridade  Sem escolaridade 9 (100,0) 2 (22,2) 7 (77,8) 0,041°
Com escolaridade 150 (100,0) 88 (58,7) 62 (41,3)
Situagéo Ativo 89  (100,0) 50 (56,2) 39 (43,8) 0,903
Profissional Néo ativo 70 (100,00 40 (57,1) 30 (42,9)
n (%) n Dp n Dp
Idade Idade 159 (100,0) 525 (18,69) 51,7 (21,45) 0,789°

Notas: n — nimero de individuos no grupo; M — Média; Dp — Desvio padrao; (%) — percentagem; p-
significancia estatistica; *Teste Qui-quadrado, "Teste t de Student, “Teste exato de Fisher.

Questdes em estudo:

1. O padréo de indicac¢ao € influenciado pela caracteristica sexo?
HO — O padréo de indicacgdo é independente do sexo.
H1 — O padrao de indicacdo nédo € independente do sexo.
Observou-se que a distribuicdo por sexo é independente do tipo de dispensa, sendo o
sexo feminino o mais frequente em ambas as situacgdes, prescricdo e automedicagéo (p =
0,253).

2. O padrdao de indicacao é influenciado pela caracteristica idade?
HO — O padrao de indicacgdo € independente da idade.
H1 — O padréo de indicacdo ndo € independente da idade.
Apesar de a média das idades dos individuos com prescricdo ser superior a média dos
individuos automedicados, esta diferenca ndo é estatisticamente significativa, podendo
assim dizer-se que o tipo de dispensa € independente da idade do individuo (p = 0,789).

Entre as varias caracteristicas estudadas, a caracteristica escolaridade, porém, é
diferente entre a prescricdo e automedicacdo, sendo esta diferenca estatisticamente
significativa (p = 0,041). Os individuos sem escolaridade apresentam maior tendéncia
para a automedicacdo, que se traduz pela elevada percentagem de automedicacoes,

comparativamente aos individuos com escolaridade.
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3.1.3 Caracterizacdo e comparacao do padrédo de indicacdo dos AINEs dos
dois tipos de dispensa

A figura 4 caracteriza os AINEs comprados durante o estudo, por principio ativo e
agrupados por dose. Os medicamentos mais vendidos foram: o &cido acetilsalicilico
(AAS) de 100 e 150 mg em primeiro lugar com 30 embalagens vendidas; o ibuprofeno
de 400 mg e 600 mg, que vendeu 18 embalagens para cada dose; e o Ultimo
medicamento mais relevante, o nimesulida de 100 mg, com 17 embalagens vendidas. A
nivel percentual, 18,9% do volume de vendas foi AAS de 100 e 150 mg, seguido dos
ibuprofenos com 11,3% cada dose (400 mg e 600 mg), o nimesulida apresenta 10,7%,

num total representam 40,2% do volume de AINEs comprados.

Numero de embalagens

0 5 10 15 20 25 30 35

Acido acetilsalicilico 100 e 150 mg
Acido acetilsalicilico 500 mg
Celecoxib 200 mg
Cetoprofeno 100 mg
Cetoprofeno 100 mg/2 ml
Dexibuprofeno 400 mg
Diclofenac 50 mg
Diclofenac 100 mg
Diclofenac 0,074%
Diclofenac 75 mg/ 3ml
Diclofenac 10 e 23,2 mg/g
Etofenamato 100 mg/ml
Etoricoxib 60 mg
Etoricoxib 90 mg
Ibuprofeno 200 mg
Ibuprofeno 400 mg
Ibuprofeno 600 mg
Ibuprofeno 20 mg/mi
Meloxicam 15 mg
Naproxeno 250 mg
Naproxeno 500 mg
Nimesulida 100 mg
Picetoprofeno 18 e 20 mg/g

Principio Ativo/dose

Figura 4. Distribuicdo dos AINEs por principio ativo e dosagem

Alguns AINEs foram comprados exclusivamente por um tipo de dispensa (Figura 5). Os
AINEs comprados exclusivamente por prescricdo consistem: o celecoxib, o
cetoprofeno, o dexibuprofeno, o diclofenac 75 mg/ 3 ml, o meloxicam e o naproxeno. O
AAS na dose de 500 mg, o diclofenac 0,074%, o etofenamato e o ibuprofeno de 200 mg
foram comprados exclusivamente por automedicacdo. Existem algumas diferencas mais
significativas na quantidade de embalagens compradas pelo tipo de dispensa,

destacando-se 0 AAS nas dosagens de 100 e 150 mg, com 86,7% prescritos, e ainda 0
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ibuprofeno 600 com 77,8% prescritos; o nimesulida apresenta 82,4% automedicados,

bem como o picetoprofeno com 80,0% e o diclofenac 10 e 23,2 mg/g com 71,4%.
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Figura 5. Distribuicdo dos AINEs por principio ativo e dosagem, na prescri¢do e na automedicacéo

Os anti-inflamatorios ndo esteroides comprados durante o estudo foram agrupados pelo
grupo quimico. Os grupos mais representativos do volume total de embalagens
compradas foram: o grupo derivados do &cido propionico (n = 63; 39,6%), seguido do
grupo do acido acético (n = 29; 18,2%). O &cido salicilico (AS) a 100/150 mg para a
profilaxia na patologia cardiaca representou uma boa parte dos AINEs vendidos, com
30 embalagens compradas (18,9%).

Na distribuicdo dos AINEs pela dispensa, verificou-se que os derivados do acido
propidnico sdo os mais utilizados pelos individuos com prescricdo médica (n = 41;
45,6%) e pelos individuos que adquirem para automedicacédo (n = 22; 31,9%). Ainda no
grupo dos prescritos, &cido salicilico em baixa dose foi 0 medicamento mais comprado
(n = 26; 28,9%). Na automedicacdo, os derivados do &cido acético (n = 19; 27,5%) e 0s
derivados sulfanilamidicos (n = 14;20,3%) sao dois grupos igualmente os mais

representativos deste tipo de dispensa (Tabela 6).
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Tabela 6. Estudos descritivo dos medicamentos por grupo quimico, segundo o tipo de dispensa

Medicamento Dispensa
Prescricéo Automedicacéo
(grupo quimico)
(%) N (%) (%)
Acido salicilico (100/150 mg) 30 (18,9) 26 (28,9) 4 (5,8)
Acido salicilico (500 mg) 7 (4,4) 0 (0,0) 7 (10,1)
Inib. Sel. COX 2 9 (5.7) 8 (8,9) 1 (1,4)
Derivados do acido 63 (39,6) 41 (45,6) 22 (31,9
propidnico <0,001°
Derivados do acido acético 29 (18,2) 10 (11,2) 19 (27,5)
Oxicans 2 1,3) 2 (2,2) 0 (0,0)
Derivados sulfanilamidicos 17 (10,7) 3 (3,3) 14 (20,3)
Derivados do acido 2 (1,3) 0 (0,0 2 (2,9)
antranilico

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; p- significancia estatistica; “Teste exato
de Fisher.
Questao em estudo:

3. Os grupos quimicos mais comprados sdo diferentes entre os dois tipos de

dispensa?

HO — Os grupos quimicos mais comprados sdo 0S mesmos entre o regime de prescricao
e a automedicagéo.
H1 — Os grupos quimicos mais comprados ndo sdo 0s mesmos entre o regime de
prescri¢ao e a automedicacéo.
Para ambos os tipos de dispensa, automedicacdo e prescricdo, 0 grupo quimico mais
frequentemente adquirido foi o dos derivados do acido propionico. Para além disso, na
prescri¢do adquiriram-se maioritariamente acido salicilico em baixa dose e derivados do
acido acético; e na automedicacdo predominaram os derivados do acido acético e os
derivados sulfanilamidicos. Esta diferenga é estatisticamente significativa, podendo

assim dizer-se que as variaveis testadas ndo séo independentes (p < 0,001).

Os AINEs podem ser agrupados segundo a obrigatoriedade de apresentacdo de uma

receita médica no momento da aquisicdo do medicamento (Tabela 7). A grande maioria

dos AINEs comprados é sujeita a receita médica MSRM (n = 135; 84,9%). Neste grupo

de medicamentos sujeitos a receita médica obrigatdria a maioria foi adquirida com a

receita médica (n = 86; 63,7%), e cerca de um terco foi adquirida sem receita (49;

36,3%). Apenas uma minoria dos AINES pertence ao grupo que nao necessita de receita
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médica MNSRM (n = 24; 15,1%), representado por: AAS 500 mg, ibuprofeno 200 mg,
diclofenac 10 e 23,2 mg/g e diclofenac 0,074%. Os restantes sdo sujeitos a receita
médica. Neste grupo de MNSRM, a maior parte foi adquirida sem prescri¢ao (n = 20;
83,3%), e apenas 4 medicamentos foram adquiridos mediante apresentacdo de
prescricdo médica (16,7%). Verifica-se uma tendéncia para prescrever medicamentos
SRM e os medicamentos NSRM s&o maioritariamente automedicados, sendo esta
diferenca estatisticamente significativa (p < 0,001). Conclui-se que a aquisicdo dos
medicamentos segundo a apresentacdo de uma receita médica ndo € independente do

tipo de dispensa.

Tabela 7. Distribuicio MSRM/MNSRM, na prescricéo e na automedicacdo

Dispensa
Prescrigédo Automedicagéo
n (%) N (%) N (%)
135 (100,0) 86 (63,7) 49 (36,3)
MSRM (84,9) (95,6) (70 g oore
24 (100,0) 4 (16,7) 20 (83,3)
MNSRM (15,1) (4.4) (29,0)

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; p- significancia estatistica; “Teste exato
de Fisher.

A Figura 6 demonstra a contribuicio dos MSRM e os MNSRM nos regimes de prescricdo e nas
aquisicdes para a automedicacdo. Apesar de se verificar maior contribuicdo dos medicamentos ndo
sujeitos a receita médica nas situagfes de automedicacdo, apenas estes representam um quarto das
aquisi¢des por esta dispensa.

. -

50% = MNSRM

= MSRM

0%

Prescricdo Automedicacdo

Figura 6. Percentagem de cada grupo sujeito/ndo sujeito a receita médica na prescri¢do e na
automedicacdo
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Em relag&o a via de administracéo, dos trés tipos em estudo, a via oral apresenta o maior
namero de AINEs consumidos (n = 135; 84,9%), a via topica é a segunda (n = 22;
13,8%) mais consumida, e por ultimo a via intramuscular (n = 2; 1,3%). De acordo com
a Tabela 8 verifica-se que a via intramuscular é exclusivamente usada nos regimes por
prescricdo, a via oral € a preferida em ambos o0s regimes, sendo ainda de notar que nos
regimes de automedicacdo ha uma muito maior percentagem que recorre a via topica.
Em relacdo a frequéncia do numero de tomas/aplica¢fes por dia, as médias do nimero
de vezes por dia para a prescricdo e automedicacdo sdo semelhantes (M = 1,71, Dp =
0,811; M = 1,88, Dp = 0,814). Os tratamentos de curta duracdo predominaram na
prescricdo e na automedicacdo, com mais de trés quartos dos tratamentos por
automedicacgédo. Apesar de prevalecerem os tratamentos de curta duragdo na prescrigdo
(43,3%), verificou-se uma importante proporcdo de tratamentos de longa duracao
prescritos (37,8%), sendo menos frequentes na automedicacao (17,4%). As diferencas
entre a frequéncia do numero de tomas/aplicacBes por dia entre as situagdes de
prescricdo e as de automedicacdo néo sdo estatisticamente significativas (p = 0,347). Na
via de administracdo, a tendéncia para a prescricdo de medicamentos para via oral, a
exclusividade da via intramuscular na prescricdo e, ainda, a tendéncia para a
automedicacdo de medicamentos para via topica, revelam diferencas estatisticamente
significativas, que indicam que estas variaveis ndo sdo independentes (p = 0,001). Em
relacdo a duracdo dos tratamentos, a tendéncia da automedicacdo para tratamentos de
curta duracdo e a presenca com relevancia dos tratamentos de longa duracdo na
prescricdo, revelam igualmente diferencas estatisticamente significativas, indicando que
a duracdo da terapéutica instituida ndo é independente do tipo de dispensa (p <0,001).

Tabela 8. Estudo descritivo das varidveis: Via de administracdo, Posologia e Duragdo do tratamento,
segundo o tipo de dispensa

Prescricéo Automedicacéo
n (%) n (%) n (%)
Via de Oral 135 (100,0) 83 (61,5) 52 (38,5) 0,001°
administracdo Tépica 22 (100,0) 5 (22,7) 17 (77,2)
Intramuscular 2 (100,0) 2 (100,0) 0 (0,0
Duragdo do Curta duracéo 92  (100,0) 39 (42,4) 53 (57,6)
tratamento Duragéo intermédia 21 (100,0) 17 (81,0 4 (19,00  <0,001°
Longa duracéo 46  (100,0) 34 (73,9) 12 (26,1)
n (%) n Dp n Dp
Frequéncia N° vezes/dia 159  (100,0) 1,7 (0,81) 1,9 (0,81) 0,185°

Notas: n — nimero de individuos no grupo; M — Média; Dp — Desvio padrao; (%) — percentagem; p-
significancia estatistica; "Teste t de Student, “Teste exato de Fisher.
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Questao em estudo:

4. O padrao de indicacéo ¢ diferente entre os dois tipos de dispensa?

HO — O padrao de indicacgéo é igual nos dois tipos de dispensa.

H1 — O padréo de indicagdo ndo é igual nos dois tipos de dispensa.

Existem duas caracteristicas do padrdo de dispensa que apresentam diferencas
estatisticamente significativas entre os dois tipos de dispensa, a via de administracdo (p
= 0,001) e a duracdo do tratamento (p <0,001). Em relacdo a via de administracéo, a
grande maioria das prescri¢des sdo para via oral, e ainda existe para via intramuscular;
na automedicagdo cerca de um quarto € via topica. Na duracdo do tratamento, o grupo
das prescricOes apresenta mais casos de tratamentos de longa duracdo em comparagéo
aos automedicados, com grande percentagem dos tratamentos de curta duracao.

Conclui-se assim que o padrdo de indicacdo nao ¢é independente do tipo de dispensa

Historial da toma do AINE
A partir da Tabela 9, verifica-se que a grande maioria afirmou ja ter utilizado o AINE

que adquiriu no momento do estudo, isto é, utilizadores prevalentes (n = 137; 86,2%).
Observa-se uma distribuicdo homogénea deste grupo pela automedicacdo e pela
prescricdo. Quanto ao grupo de utilizadores incidentes (n = 22; 13,8), observa-se que, na
maioria, estdo em regime por prescricdo (n = 18; 81,8%). Ou seja, verificou-se que entre
0s que recorrem a automedicacdo, houve menor proporcdo de utilizadores incidentes
(5,4%) que entre os que recorram a prescricdo (20%). Existe associacdo entre a
utilizacdo anterior e o tipo de dispensa, com diferenca estatisticamente significativa (p =

0,011). A utilizacdo prévia do medicamento ndo é independente do tipo de dispensa.

Tabela 9. Distribuigdo da resposta a pergunta “Ja utilizou antes?” na prescrigdo e na automedicagéo

Ja utilizou antes? Dispensa
Prescrigédo Automedicacéo
N (%) n (%) N (%)
137 (100,00 72 (52,6) 65 (47,4)
Sim (86,2) (80,0) 042 e
22 (1000) 18 (81,8) 4 (18,2)
Néo (13.8) (20,0) )

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; p- significncia estatistica; “Teste exato
de Fisher.
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Aconselhamento na automedicacéo
Para o grupo da automedicagdo, foi perguntado: “Quem aconselhou a compra do

AINE”. Dos 69 AINEs automedicados 60 (87,0%) foi por iniciativa propria; 7 (10,1%)
aconselhados pelo farmacéutico e 2 (2,9%) pelo medico (Tabela 10).

Entre os utilizadores prevalentes, a maioria estava a adquirir por iniciativa propria
(90,8%), seguido do farmacéutico (6,2%) e por ultimo do médico (3,1%). Entre os
utilizadores incidentes, a maioria estava a adquirir por aconselhamento pelo
farmacéutico (75%) e apenas 25% por iniciativa propria. O aconselhamento pelo
médico ndo apresenta utilizadores incidentes, uma vez que se trata da utilizacdo pela
primeira vez e através da automedicacdo. Verifica-se que a experiéncia prévia da
utilizacdo de AINEs leva a uma maior probabilidade de incorrer em automedicacéo,

sendo estas duas variaveis ndo independentes (p = 0,005).

Tabela 10. Distribuigdo da pergunta “J4 utilizou antes?” pelos grupos de aconselhamento relativamente a
Automedicagdo

Ja utilizou antes? Dispensa
Iniciativa Farmacéutico Médico
propria
(%) N (%) (%) (%)
65 (100,00 59  (90,8) 4 (6,2) 2 (3,1)
Sim (94,2) (98,3) (57,1) (100,0) 0,005¢
4 (100,00 1  (250) 3 (7500 O (0,0
Ndo 5.8) 17) (42,9) 0,0
Total 69 (1000) 60 (8700 7 (101 2 (2,9)
(100,0) (100,0) (100,0) (100,0)

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; Teste exato de Fisher.

Caracterizacdo e comparacao dos grupos de patologias mais frequentes nos dois
tipos de dispensa
O grupo das patologias musculo-esqueléticas € o mais representativo do estudo (n= 58;

36,5%). Em relacdo a distribuicdo deste grupo, verificam-se perto do mesmo nimero de
casos 0S regimes por prescricdo e os automedicados. Nos regimes por prescricao,
prevalecem as patologias cardiovasculares (30,0%), as doencas orais (7,8%) e por
ultimo a doenca renal e uroldgica (2,2%), este Gltimo grupo, todos 0s casos sdo
prescritos. Na automedicacdo, prevalecem os estados algicos e/ou inflamatérios agudos
(24,6%), seguidos dos estados gripais, febris e infecdes das vias aéreas e ouvidos

(23,2%), e por fim para ter em casa (2,9%). As diferencas das patologias mais prescritas
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e das mais automedicadas séo estatisticamente significativas, indicando que o grupo de
patologias nao € independente do tipo de dispensa (p < 0,001) (Tabela 11).

Tabela 11. Estudo descritivo da variavel Motivo da toma segundo o tipo de dispensa
Grupos de Dispensa

patologias Prescrigédo Automedicacéo

(%) n (%) N (%)

Patologia 32 (20,2) 27 (30,0) 5 (7,2)
Cardiovascular
Patologia Musculo- 58 (36,5) 31 (34,4) 27 (39,1)
esquelética
Estado gripal, febril 23 (14,5) 7 (7.,8) 16 (23,2) <0,001°
e infecdo das vias
aéreas e ouvidos
Doenca oral 13 (8,2) 11 (12,2) 2 (2,9)
Estado algico e/ou 29  (18,2) 12 (13,3) 17 (24,6)
inflamatorio agudo

Doenca renal e 2 (1,3) 2 (2,2) 0 (0,0)
urolégica
Para ter em casa 2 (1,3) 0 (0,0) 2 (2,9)

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; p- significancia estatistica; “Teste exato
de Fisher.

Questao em estudo:

5. Os grupos de patologias diferem entre os dois tipos de dispensa?
HO — A condicéo patoldgica do doente € determinante para a opcao pela utilizagdo em
regime de prescricdo ou automedicacao.
H1 — A condicdo patoldgica do doente ndo é determinante para a opcao pela utilizagao
em regime de prescricdo ou automedicag&o.
Verificou-se uma associagdo estatisticamente significativa entre a escolha de regime de
prescricdo e automedicacdo e 0s varios grupos de patologias, indicando que estas
variaveis ndo séo independentes (p < 0,001).

Os grupos quimicos mais utilizados em cada grupo de patologias

Nas patologias cardiovasculares, o acido salicilico 100/150 mg foi o0 mais utilizado para
(n = 30; 93,8%), e ainda para as mesmas patologias, um individuo utilizou um derivado
do é&cido propidnico (3,1%) e um individuo utilizou um derivado sulfanilamidico
(3,1%). Em relacdo as patologias musculo-esqueléticas, observou-se que todos 0s
grupos quimicos, a excecdo do AAS em baixa dose, foram utilizados. Os grupos

quimicos mais representativos foram: os derivados do &cido acético (p = 25; 43,1), 0s

55



Anti-inflamatorios ndo esteroides: Automedicacao versus Regime de prescricéo

derivados do acido propidnico (n = 19; 32,8%) e os inibidores seletivos da COX 2 (p =
6, 10,3). Para os estados gripais, febris e infeces das vias aéreas e ouvidos, 0 grupo dos
derivados do &cido propionico foi o mais utilizado (n = 16; 69,6%), e alguns individuos
utilizaram os derivados sulfanilamidicos (n = 4; 17,4%). Para as doencas orais,
observou-se o predominio do grupo dos derivados do acido propionico (n= 11; 84,6%)
sobre 0s restantes grupos quimicos. Em relacdo aos estados algicos e/ou inflamatorios
agudos, verificou-se que cerca de metade dos individuos utilizou os derivados do &cido
propiénico (n = 14; 48,3%), seguido dos derivados sulfanilamidicos (n = 6; 20,7%).
Para as doencas renais e uroldgicas, com apenas um € inibidor seletivo da COX2 e um
derivado do acido propidnico. Por Gltimo, para ter em casa, também apresentou apenas
dois medicamentos, um derivado do acido propidnico e um derivado sulfanilamidico
(Figura 7).

m Acido salicilico (100/150 mg)
m Acido salicilico (500 mg)
Inibidores Seletivos da Cox 2

35 m Derivados do 4cido acético

30

m Oxicans
Derivados sulfanilamidicos
Derivados do &cido antranilico

Derivados do &cido propidnico

Figura 7. Distribuigdo dos grupos quimicos segundo os grupos de patologias

Grupos de patologias mais frequentes em cada grupo de duracgdo do tratamento
Os tratamentos de curta duracdo apresentam, em grande maioria, trés grupos de

patologias: as patologias musculo-esqueléticas (35,9%), seguido dos estados gripais,
febris e infecbes das vias aéreas e ouvidos, e os estados algicos e/ou inflamatorios
agudos, ambos 0s grupos de patologias com a mesma percentagem de tratamentos até
sete dias (22,8%). Os tratamentos de duracdo intermedia sdo apresentados com mais de
metade por patologias musculo-esqueléticas em primeiro lugar (57,1%), seguido dos
estados algicos e/ou inflamatérios agudos (23,8%). Por Gltimo, os tratamentos de longa

duracdo, sdo na maioritariamente patologias cardiovasculares (65,2%), seguido das
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patologias musculo-esqueléticas (28,3%). Para realizar o estudo estatistico, retiraram-se
os dois casos de doenca renal e uroldgica e os dois casos para ter em casa. As diferencas
das patologias nos trés tipo de tratamentos demonstraram ser estatisticamente
significativa, indicando que a duracdo do tratamento instituido ndo é independente da

patologia subjacente (p < 0,001) (Tabela 12).

Tabela 12. Estudo descritivo da varidvel motivo segundo a duracéo do tratamento
Grupos de Duragdo do tratamento

patologias Curta Duracéo Duragéo Longa duragéo

intermédia
(%) n (%) n (%) n (%)

Patologia 32 (20,2) 2 (2,2) - - 30 (65,2)
Cardiovascular

Patologia MUsculo- 58 (36,5) 33 (35,9) 12 (57,1) 13 (28,3)
esquelética

Estado gripal, febrile 23 (14,5) 21 (22,8) 2 (9,5) - <0,001°
infegdo das vias

aéreas e ouvido

Doenca oral 13 (8,2) 11 (12,0) 2 (9,5) - -
Estado algico e/ou 29 (18,2) 21 (22,8) 5 (23,8) 3 (6,5)
inflamatorio agudo

Doenca renal e 2 (1,3) 2 (2,2) - - - -
uroldgica
Para ter em casa 2 (1,3) 2 (2,2) - - - -
Total 159  (100,0) 92 (100,0) 21 (100,0) 46 (100,0)

Notas: n — ndmero de individuos no grupo; (%) — percentagem. Trago — valor nulo; p- significancia
estatistica; “Teste exato de Fisher.

Grupos quimicos mais frequentes em cada grupo de duracao do tratamento

Nos tratamentos de curta duracdo, mais de metade sdo utilizados os derivados do &cido
propidnico (54,3%), seguidos dos derivados sulfanilamidicos (16,3%) e os derivados do
acido acético (15,2). Para os tratamentos intermédios, existe igual percentagem de
derivados do acido propionico e derivados do acido acético (38,1%), seguidos de
inibidores seletivos da COX 2 (14,3). Nos tratamentos de longa duragdo, a maioria sao
tratamentos com 4&cido salicilico a 100/150 mg (65,2), seguido de derivados do acido
aceético (15,2) e de derivados do &cido propionico (10,9%). Para a realizagdo do estudo
estatistico, retiraram-se 0os AAS, os oxicans e 0s derivados antranilicos. O resultado
estatistico confirma, os trés tipos de duracdo de tratamento sdo diferentes pelos grupos
quimicos mais utilizados, indicando que a dura¢do do tratamento instituida ndo é
independente do grupo quimico selecionado (p <0,001) (Tabela 13).

Em relacdo ao AS 100/150 mg todos os tratamentos sdo de longa duracédo, e em relagdo
ao AS 500 mg todos foram para tratamentos de curta duracéo.
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Tabela 13. Distribui¢do dos grupos quimicos segundo a duragdo do tratamento

Duracao do Total Grupo quimico
HAtamEnto ASl  AS® COX AP  AA  Oxi sul
2
M%) %) ni%) i) ni%) ni%)  ni%)  ni%)  ni%)
92 - 7 4 50 14 1 15 1
Curtaduragdo  1900) . (76) (43) (543 (152 (L1) (163) (L1)
Duracéo 21 - - 3 8 8 1 1 - <0,001°
intermédia  (100,0) - - (143 (381 (381 (48 (498 ;
46 30 - 2 5 7 - 1 1
Longaduragdo 1990y (e52) -  (43) (10,9 (152) - 22 (@22
Total 159 30 7 9 63 29 2 17 2
(1000) (189) (44) (7) (39.6) (182) (1,3) (107)  (L3)

Notas: AS" — Acido salicilico (100/150 mg); AS® — Acido salicilico (500 mg); COX2 — Inibidores
seletivos da COX 2; AP — Derivados do acido propionico; AA — Derivados do acido acético; Oxi —
Oxicans; Sul — Derivados sulfanilamidicos; AAn — Derivados do cido antranilico. Trago — valor nulo. n
— ndmero de individuos no grupo; (%) — percentagem; “Teste exato de Fisher.

Terapéutica concomitante nos dois tipos de dispensa
A partir da Tabela 14, observa-se que a maioria dos individuos faz terapéutica

concomitante (p= 102; 64,2%). Verifica-se que existe uma proporcdo ligeiramente
maior de doentes com terapéutica concomitante no regime de prescricdo (67,8%)
comparativamente ao regime de automedicacdo (59,4%), ndo sendo, no entanto, esta

diferenca estatisticamente significativa (p = 0,276).

Tabela 14. Distribui¢do da Terapéutica concomitante na prescri¢do e na automedicagao

Terapéutica Dispensa
concomitante

Prescri¢do Automedicacdo
n (%) n (%) N (%)
Sim 102 (100,0) 61 (59,8) 41 (40,2)
(64,2) (67,8) (59,4) 0,276°
Né&o 57 (100,0) 29 (50,9) 28 (49,1)
(35,8) (32,2) (40,6)

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; p- significancia estatistica; *Teste Qui-

quadrado.

Adicionalmente, o nUmero de medicamentos tomados concomitantemente € idéntico
para o regime de prescricdo (M = 2,15, Dp = 2,15) e para automedicados (M = 2,00,
(Dp =1,049), (p =0,337).
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Nos subgrupos farmacoterapéuticos mais utilizados concomitantemente na totalidade da
amostra, 0s anti-hipertensores foram os mais utilizados (26,8%), seguido dos
dislipidémicos (14,1%), dos antidiabéticos orais (10,3%), dos ansioliticos (9,9%) e dos
antiacidos/anti-ulcerosos (6,1%). Ainda sobre a comedicacdo de medicamentos que
podem provocar interaces medicamentosas com os AINEs, verificou-se que todos
subgrupos farmacoterapéuticos descritos em literatura fazem parte do estudo. Por ordem
decrescente temos: o0s anti-hipertensores (36%), 0s antidiabéticos (14%), o0s
antidepressores (8%), os anti-inflamatorios ndo esteroides (4%), os anticoagulantes

orais (3%) e os corticosteroides (1%).

3.1.4 Caracterizacao dos efeitos adversos prevalentes

A amostra de 159 individuos apresenta 11,3% de prevaléncia dos efeitos adversos de
AINEs, num total de 18 casos. Ainda para individuos que apresentam efeito adverso a
mais do que um AINE, a prevaléncia é de 1,9% da amostra, ou seja, 3 individuos dos
159 estudados.

A Tabela 15 apresenta a frequéncia absoluta de cada medicamento dentro do grupo de
medicamentos que provocaram um efeito adverso. Neste grupo estdo englobados os
individuos que apresentam dois AINEs a desencadear o mesmo efeito adverso ou o
mesmo AINE a desencadear dois efeitos adversos. Verifica-se que a maior frequéncia
ocorre nos farmacos que sdo mais utilizados. Existem dois AINEs que se destacam: o
ibuprofeno com 8 casos (38,1%) e o diclofenac com 6 casos (28,9%).

Tabela 15. Frequéncia absoluta e relativa dos medicamentos que provocaram efeitos adversos

Medicamentos N n (%)
Diclofenac 26 6 28,6
Piroxicam 0 1 4,8
Ibuprofeno 46 8 38,1
Naproxeno 1 4.8
Etoricoxib 7 3 14,3

Acido acetilsalicilico 7 1 48
Nimesulida 17 1 4,8
Total 111 21 100,0

Notas: N — universo de utilizadores no estudo; n — nimero de individuos com efeito adverso prevalente;

(%) — frequéncia absoluta.

A frequéncia dos efeitos adversos (Tabela 16) demonstra que quase metade dos efeitos

adversos é manifestada por epigastralgia, com 52,4% (11 casos). A seguir, com cerca de
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um quarto (14,3%) esta a manifestacdo “hipersensibilidade”, que completa cerca de dois

tercos dos efeitos adversos reportados.

Tabela 16. Frequéncia absoluta e relativa dos efeitos adversos prevalentes

Efeito Adverso n CH)
Aumento da tensdo arterial 2 9,5
Epigastralgia 11 52,4
Hipersensibilidade 3 14,3
Obstipacéo 1 4,8
Nauseas e vémitos 1 4,8
Refluxo gastroesofagico 2 9,5
Dispneia 1 4,8
Total 21 100,0

Notas: n — nimero de individuos no grupo; (%) — percentagem.

Importa referir que existem dois casos que apresentam o mesmo efeito adverso, mas em
dois AINEs diferentes. O primeiro caso reportou sentir epigastralgia quando toma
diclofenac ou ibuprofeno; o segundo caso reportou sentir epigastralgia quando toma
ibuprofeno ou nimesulida. Existe ainda um terceiro caso, mas que reporta ter dois
efeitos adversos, epigastralgia e refluxo gastroesoféagico, para 0 mesmo medicamento, o
diclofenac.

Foi distribuido cada efeito adverso pelo medicamento que desencadeou. Em relagdo ao
aumento da tensdo arterial, 100% dos casos foi devido ao etoricoxib. Para a
epigastralgia, dois medicamentos a destacar, o ibuprofeno com 45,4%, seguido do
diclofenac com 36,4%. Em relacdo a hipersensibilidade, trés medicamentos
apresentaram este efeito adverso (33,3%): o diclofenac, o ibuprofeno e o acido
acetilsalicilico. Para a obstipacdo s6 houve um caso (100%) para o naproxeno. O
mesmo aconteceu para as nauseas e vomitos, com um unico caso (100%) reportado com
o ibuprofeno. Em relagdo a refluxo gastroesoféagico, 50% foi devido ao diclofenac e
50% ao ibuprofeno. Por Gltimo, a dispneia, deveu-se ao piroxicam, e apenas um caso
(100%).

A distribuicdo dos 18 individuos que relataram ter tipo pelo menos um efeito adverso a
pelo menos um AINE pela dispensa é igual, ou seja, existe 0 mesmo numero de

individuos prescritos e automedicados (50%) (Tabela 17).
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Tabela 17. Distribuigdo da resposta dicotomica a pergunta: “Teve algum efeito adverso a pelo menos um
AINE?”, na prescri¢do e na automedicacdo
Teve algum efeito Total Dispensa
adverso a pelo
menos um AINE?

Prescrigéo Automedicacéo

n (%) N (%) n (%)
Sim 18 (100,00 9  (50,0) 9 (50,0) 0,548
(11,3) (10,0) (13,0)
N&o 141 (100,0) 81  (57,4) 60 (42,6)
(88,7) (90,0) (87,0)

Notas: n — nimero de individuos no grupo; (%) — percentagem.

Existem trés individuos no estudo que compraram o AINE com prescri¢do, e que
provocou efeitos adversos anteriores. Um caso consiste na toma crénica de etoricoxib e
aumento da tensdo arterial. O segundo caso tomou 0 naproxeno para tratamento de
duracdo intermédia, e manifestou obstipacdo. O terceiro caso foi um efeito adverso ao

ibuprofeno, manifestado com dor no estdmago, com duracdo de tratamento intermédio.

Questao em estudo:

6. A experiéncia prévia de ocorréncia de efeitos adversos dos AINEs

determina o comportamento do doente, referente ao tipo de dispensa?

HO — Néo existe alteracdo de comportamento nos individuos com experiéncia prévia de
ocorréncia de efeitos adversos dos AINEs, referente ao tipo de dispensa.
H1 — Existe alteracdo de comportamento nos individuos com experiéncia prévia de
ocorréncia de efeitos adversos dos AINEs, referente ao tipo de dispensa.
O numero de individuos que tiveram efeitos adversos com AINES e estdo em regime de
prescricdo é igual ao nimero de individuos que tiveram efeitos adversos com AINEs e

estdo a automedicar-se.

3.1.5 Caracterizagao do perfil de utilizacdo nos dois tipos de dispensa

Para avaliar a adesdo a terapéutica com o AINE, os individuos foram submetidos a um
segundo questionario datado uma semana ap6s o dia da compra — questionario T1. Da
amostra de 159 individuos recrutados, apenas 59 (37,1%) concordaram em participar na
componente prospetiva do estudo, tendo efetivamente respondido ao segundo
questionario (T1) 31 individuos (52,5%) dos que haviam concordado. No total, apenas
20,1% da amostra inicial respondeu ao segundo questionario proposto (T1). A analise

seguidamente descrita incide sobre esses 31 individuos.
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A adesdo através do método Pill Count, para a amostra dos 31 individuos, apresenta
uma média de adesdo de 101,90% (Dp = 42,773) que se traduz como uma amostra
globalmente classificada aderente. Como se pode observar na Tabela 18, 0 minimo
atingido ocorreu num regime por prescri¢do (min = 14%), e 0 maximo atingido ocorreu
por automedicacéo (max = 233%), ambos considerados ndo aderentes a terapéutica, por
ndo se incluirem no intervalo de adesdo, isto €, entre 0os 80% e os 120%. Quando
organizados por dispensa, a diferenca entre as médias de adesdo pelo mesmo método
ndo € estatisticamente significativa, observado através do quadro abaixo. Na prescricao
a média é de 101,47% de adesdo (Dp = 36,232) proximo da automedicacdo, com uma
média de 102,43% de adesdo (Dp = 51,047).

Tabela 18. Média e respetivo desvio padrdo da adesdo pelo método Pill Count na prescricdo e na
automedicacdo

Dispensa N Min Maéx M Dp p
Pill Count Prescricéo 17 14 200 101,47 36,232 0,320
Automedicacéo 14 22 233 102,43 51,047

Notas: Min — minimo; Max — maximo; M — média; Dp — Desvio padrdo; n — nimero do grupo; p-

significancia estatistica; "Teste t de Student.

Todos os casos foram classificados como aderentes ou nao aderentes, consoante estejam
dentro ou fora do intervalo referido, respetivamente (Tabela 19). Na amostra dos 31
individuos, a maioria foi constituida maioritariamente por doentes aderentes (67,7%).
Ainda no mesmo grupo de adesdo, observa-se que a maioria dos aderentes & por
prescricao (61,9%). No grupo dos ndo aderentes, a maioria é por automedicacao (60%).
Apesar disto, quando observada a distribuicdo dos aderentes e dos ndo aderentes por
tipo de dispensa (prescricdo ou automedicacdo), observa-se que em ambos a maioria é
aderente. Para a prescricdo 76,5% s@o aderentes, para a automedicacdo 57,1% séo
aderentes. Apesar destas diferencas, as diferencas verificadas ndo sdo estatisticamente
significativas (p = 0,441).
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Tabela 19. Distribuigdo da Adesdo na prescri¢do e na automedicacéo

Pill Count Dispensa
Prescrigédo Automedicacgéo
(%) n (%) n (%)
Aderente 21 (100,0) 13 (61,9) 8 (38,1)
(67,7) (76,5) (57,1)
N&o aderente 10 (100,0) 4 (40,0) 6 (60,0) 0,441°
(32,3) (23,5) (42,9)
Total 31 (100,0) 17 (54,8) 14 (45,2)
(100,0) (100,0) (100,0)

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; p- significancia estatistica; “Teste exato
de Fisher.

Em relagdo a escala de Morisky, os aderentes responderam “Nao” a todas as perguntas,
e os nao aderentes responderam “Sim” a pelo menos uma pergunta. A partir da tabela
20, verifica-se que a maioria dos individuos foi classificada como ndo aderentes através
deste método (n = 27; 87,1%). Em relacdo ao regime de prescri¢cdo e a automedicagdo
observa-se 0 mesmo, com elevada contribuicdo de ndo aderentes, 88,2% e 85,7%,
respetivamente. Na distribuicdo dos aderentes e ndo aderentes pelos dois tipos de
dispensa, verifica-se que existe uma distribuicdo homogénea, sem significancia

estatistica na diferenga entre o regime de prescricéo e a automedicacao (p =1,000).

Tabela 20. Distribuigdo da escala Morisky na prescrigdo e na automedicacdo

Escala Morisky Dispensa

Prescricéo Automedicacdo
(%) n (%) N (%)
Aderente 4 (100,0) 2 (50,0) 2 (50,0
(12,9) (11,8) (14,3)

N3o aderente 27 (100,0) 15 (55,6) 12 (44,4) 1,000°
(87,1) (88,2) (85,7)
Total 31 (100,0) 17 (54,8) 14 (45,2)
(100,0) (100,0) (100,0)

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; p- significancia estatistica; “Teste exato
de Fisher.

A adesdo da amostra de 31 individuos em estudo foi determinada a partir dos dois
métodos previamente descritos: o método Pill Count e o método Morisky. A
classificacdo consistiu na avaliacdo dos dois métodos, sendo que para ser classificado
como aderente € necessario que ambos o0s métodos determinem como aderente.

Considerou-se que o doente era ndo aderente se o resultado de pelo menos um dos
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métodos indicasse ndo aderéncia, como ja explicitado na seccdo material e métodos.
Desta forma, a tabela 21 demonstra que os individuos sdo maioritariamente nao
aderentes (n= 28; 90,3%), com apenas 3 casos aderentes (9,7%). A diferenca com o
método Morisky consistiu num caso, este individuo adquiriu 0 AINE por prescricédo e
era considerado aderente pelo método Morisky, mas ndo era considerado aderente pelo
método Pill Count. Verificou-se que a variavel adesdo é independente da varidvel tipo
de dispensa, visto ndo terem sido detetadas diferencas estatisticamente significativas (p
=0,425).

Tabela 21. Distribui¢8o da adesdo na prescri¢do e na automedicacdo

Adeséo Dispensa

Prescricéo Automedicacéo
(%) n (%) N (%)
Aderente 3 (100,0) 1 (33,3) 2 (66,7)
9,7 (5,9 (14,3)

Nao aderente 28 (100,0) 16 (57,1) 12 (42,9) 0,425°
(90,3) (94,1) (85,7)
Total 31 (100,0) 17 (54,8) 14 (45,2)
(100,0) (100,0) (100,0)

Notas: n — niimero de individuos no grupo; (%) — percentagem; p- significancia estatistica; “Teste exato
de Fisher.

Questdo em estudo:

7. A adesdo a terapéutica € menor na automedicacdo que em regime de

prescrigao?

HO — Os doentes que se automedicam ndo aderem menos a terapéutica que 0s
medicados em regime de prescricdo médica.
H1 — Os doentes que se automedicam aderem menos a terapéutica que os medicados em
regime de prescricdo médica.
Constatou-se ndo existir diferenca estatisticamente significativa entre a adeséo

terapéutica para os dois tipos de dispensa (p = 0,425).

Caracterizacdo do perfil sociodemogréafico dos individuos aderentes e néo
aderentes
A amostra de 31 individuos apresenta mais individuos do sexo feminino (n = 18;

58,1%) do que individuos do sexo masculino (n = 13; 41,9%). A média das idades € de
49,8 anos (Dp = 18,81), variando entre 0s 6 e 0s 83 anos. A maioria é casada (n = 20;
64,5%), apresenta a escolaridade minima (93,5%), e encontram-se no ativo (58,1%). No
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que toca aos instrumentos de recolha de informacgdo, 55,8% dos questionarios foi
administrada por via telefénica e 45,2% online.

Comparando as caracteristicas sociodemogréficas (Tabela 22), dos aderentes e nédo
aderentes verifica-se que ambos 0s grupos sdo mais frequentes o sexo feminino, com
conjuge e com escolaridade. Verifica-se no entanto, que o grupo dos aderentes tem uma
idade média superior, cerca de 15 anos, e maior proporcdo de individuos ndo ativos
(66,7%), ao contrario do grupo ndo aderente, onde prevalecem os ativos (60,7%), ndo
sendo nenhuma destas associacdes significativas, sendo portanto todas as variaveis
sociodemogréaficas independentes da variavel adesao (p > 0,05).

Tabela 22. Estudo descritivo das caracteristicas sociodemogréaficas segundo a adesdo pelo método Pill
Count

Aderente N&o aderente
n (%) n (%) n (%)
Sexo Masculino 13 (100,0) 1 (7,7) 12 (92,3) 1,000°
Feminino 18  (100,0) 2 (11,1) 16 (88,9)
Estado Civil Sem conjuge 11 (100,0) 1 (9,1) 10 (90,9) 1,000¢
Com cbnjuge 20 (100,0) 2 (10,0) 18 (90,0)
Escolaridade  Sem escolaridade 2 (100,0) 1 (50,0) 1 (50,0) 0,187¢
Com escolaridade 29  (100,0) 2 (6,9) 27 (93,1)
Situacdo Ativo 18  (100,0) 1 (5,6) 17 (94,4) 0,558°¢
Profissional N&o ativo 13 (100,0) 2 (15,4) 11 (84,6)
n (%) n Dp n Dp
Idade Idade 31  (100,0) 63,0 (14,73) 48,4 (18,86) 0,412°

Notas: N — nimero total de individuos em estudo; n — nimero de individuos no grupo; M — Média; Dp —
Desvio padréo; (%) — percentagem; p- significancia estatistica; "Teste t de Student, “Teste exato de Fisher.

Caracterizacdo do padrao de dispensa dos AINEs nos dois tipos de adesao
Analisando os utilizadores de AINEs em funcdo do seu comportamento aderente

(Tabela 23), verifica-se que no grupo de individuos aderentes dois casos faziam a sua
medicacdo por via oral (66,7%), e apenas um por via topica (33,3%), ao passo que no
grupo de individuos ndo aderentes houve uma ainda maior propor¢do de individuos a
recorrer a via oral (82,1%) comparativamente aos que recorriam a via tépica (14,3%).
Houve ainda um individuo que recorreu a via intramuscular, sendo este nao aderente
(3,6%). Verificou-se ainda que a frequéncia da administracdo para os individuos
aderentes foi inferior a verificada para os individuos nao aderentes (1,33, Dp = 0,57
comparativamente a 1,79, Dp = 0,78). No que diz respeito a duragdo do tratamento,
verificou-se que todos os individuos aderentes tinham tratamentos de curta duragdo

instituidos (100,0%), ao passo que entre 0s ndo aderentes, apenas metade dos
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tratamentos instituidos eram de curta duracdo. Apesar destas tendéncias, constata-se que
todas estas varidveis (via de administracdo, frequéncia da administracdo e duracdo da
terapéutica) sdo independentes da variavel ades&o.

Tabela 23. Estudo descritivo da via de administracdo, posologia e duracdo do tratamento, segundo a
adesdo

Aderente N&o Aderente
n (%) n (%) n (%)
Via de Oral 25  (100,0) 2 (8,0) 23 (92,0) 0,488°
administracdo Topica 5 (100,0) 1 (20,0) 4 (80,0)
Intramuscular 1 (100,0) 0 (0,0) 1 (100,0)
Duragéo do Curta duracéo 17 (100,0) 3 (17,6) 14 (82,4)
tratamento Duragdo intermédia 1 (100,0) 0 (0,0) 1 (100,00 0,312°
Longa duracdo 13 (100,0) 0 (0,0) 13 (100,0)
n (%) n Dp n Dp
Frequéncia N° de vezes/dia 31 (100) 1,3 (0,57) 1,8 (0,78) 0,324°

Notas: n — nimero de individuos no grupo; M — Média; Dp — Desvio padrao; (%) — percentagem; p-
significancia estatistica; "Teste t de Student, “Teste exato de Fisher.

3.1.6 Determinacdo e caracterizacao dos efeitos adversos incidentes

No grupo dos 31 individuos que responderam ao segundo questionario, um individuo
apresentou um efeito adverso ao AINE que tomou durante a semana anterior. Desta
forma, a taxa de incidéncia foi 3,2%.

O caso consistiu num homem de 26 anos, com manifestacdo relatada de dores no
estdbmago apds a toma de naproxeno (genérico) de 500 mg. A reacdo adversa ndo é
considerada grave. Tomou pela primeira vez o medicamento, que consistiu na toma
Unica diaria de um comprimido durante sete dias. Fez comedicacdo com sucralfato
(genérico) um grama de suspensdo oral, e tomava juntamente com o naproxeno. Apds
ter sentido o efeito adverso manteve o medicamento até terminar a terapéutica. Apos o
fim da terapéutica deixou de sentir o efeito adverso. Este caso ndo apresenta suspeita de

potencial interacdo medicamentosa.

3.2. Discusséo
Este estudo apresentava varios objetivos a serem determinados no ambito da utilizacdo

dos AINEs. Esta seccdo pretende descrever o perfil sociodemografico dos individuos

que tomam AINEs e determinar as caracteristicas envolvidas nos dois tipos de dispensa

estudados. O objetivo principal do estudo era caracterizar o padrdo de indicacdo dos

AINEs, o qual inclui a caracterizacdo dos regimes terapéuticos (incluindo substancia

ativa, dose, frequéncia de administracdo, via de administracdo e duracéo da terapéutica),
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as patologias subjacentes a indicacdo de AINE e a presenca de medicacdo concomitante.
Todos estes pontos serdo detalhados nas seccdes proprias. Um dos objetivos
secundarios consistia na caracterizacdo do perfil de utilizacdo do AINE, no qual se
inclui a avaliacdo da adesao a terapéutica e a ocorréncia de efeitos adversos, igualmente

adiante discutidos na seccdo adequada.

3.2.1 Perfil sociodemografico dos individuos que tomam AINEs

A maioria dos individuos que integraram a amostra era do sexo feminino (61,6%), com
idade média de 52 anos (DP= 19,88), casadas (58,5%), com apenas o0 1° Ciclo do Ensino
béasico (30,8%) e ativas (47,2%). A maioria destas caracteristicas € consistente com o
descrito para a populacdo do Concelho de Loures (Censos, 2011), em que efetivamente
predomina o sexo feminino (52%), com idades compreendidas entre os 15 e 0s 65 anos
(67%) e com apenas o 1° Ciclo do Ensino basico (25%). A percentagem de individuos
sem escolaridade na amostra foi de 5,7%%, valor proximo do Concelho de Loures
(7,9%). As duas Unicas caracteristicas sobre representadas na amostra foram o estado
marital e a atividade profissional. Verifica-se que na populacdo de referéncia, o estado
marital mais comum é o dos solteiros (44,4%), representando os casados apenas 42,8%,
No que diz respeito a atividade profissional, é de ressaltar que o nivel de desemprego
observado na amostra foi de 5,7%, valor bastante inferior ao verificado, em 2012, para o
Concelho de Loures (12,9%), sendo a diferenca ainda mais notéria quando comparada
com os dados nacionais em igual periodo (13,2%) (Pordata, 2011).

Vaérios estudos apontam para um conjunto de caracteristicas sociodemogréaficas comuns
nas amostras obtidas, sejam o sexo feminino, idades entre 0s 35 e 0s 62 anos, casados,
sem escolaridade e desempregados (Bartlett et al, 2005; Kovac, Saag, Curtis & Allison,
2008). Apenas o estudo de Motola et al (2004) obteve resultados diferentes nas
caracteristicas, escolaridade e atividade profissional, com maior percentagem de
individuos com o secundério e reformados.

De acordo com a literatura e a luz da evidéncia estabelecida neste estudo, podera
interpretar-se que o perfil sociodemogréfico devera estar mais dependente de fatores,
como sendo o0 motivo da toma, visto que a maioria das patologias onde recaem as
indicacbes farmacoterapéuticas dos AINEs afetam individuos com perfil
sociodemografico muito semelhante ao perfil encontrado neste estudo e nos estudos
atras indicados. Mais estudos sobre este ambito sdo necessarios para confirmar esta

justificacao.
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Né&o foi possivel caracterizar o perfil sociodemogréafico dos ndo participantes, visto que
a utilizacio de uma folha de recusa foi rejeitada pela Comissédo de Etica, inviabilizando
assim a possibilidade de comparar as caracteristicas sociodemograficas entre os

respondentes e 0s nao respondentes.

3.2.2 Perfil sociodemografico no regime de prescricdo e na automedicacao

Os AINEs foram maioritariamente adquiridos com receita médica, num total de 56,6%
da amostra. Este valor é esperado, como comprova o estudo de Motola (2004) que
determinou que 51,2% dos AINEs sdo adquiridos mediante prescricdo médica. A
proporcdo de individuos em regime de automedicacdo observada neste estudo foi de
43,4%, valor bastante superior ao observado num estudo sobre a automedicacdo na
populagéo urbana portuguesa, o qual determinou uma proporcao de 26,2% (Mendes et
al, 2004). Importa observar que este valor € referente a todas as situagdes de
automedicacdo, o que podera sugerir que 0os AINEs sdo um grupo farmacoterapéutico
particularmente utilizado em ambas as situacdes, prescricdo medica e automedicacao,
quer através da aquisicdo de MNSRM, quer pelo conhecimento geral de terapéuticas
anteriores pelo proprio individuo, traduzindo na procura por iniciativa propria, e pela
facilidade em adquirir estes medicamentos. Com isto torna-se relevante determinar
qguantos automedicados sao sujeitos a receita médica. Pode ser particularmente
preocupante quando ndo existe um profissional de saude para avaliar o risco/beneficio
da terapéutica com o AINE, aumentando o risco de efeitos adversos mais graves,
nomeadamente na populacdo mais suscetivel: idosos, comorbilidade e/ou medicacao
concomitante. Ainda assim, importa ter consciéncia desta realidade e repensar medidas,
nomeadamente de fiscalizacdo, na dispensa dos medicamentos de venda livre e dos
medicamentos vendidos sem receita médica apesar de serem sujeitos a receita médica
obrigatdria, uma vez que ndo estdo isentos de causar efeitos adversos. Os médicos e 0s
profissionais de farmacia devem ser os intervenientes diretos nessa fiscalizacdo e devem
ainda informar e orientar a populagdo quanto aos riscos que advém da automedicacao,
no sentido de utilizar corretamente em situacbes em que ha beneficio e reduzir em
situacOes de risco inerente.

A elevada percentagem de automedicagdo pode ainda ser justificada pela atual
conjuntura econdémica, que dificulta o acesso aos cuidados de saude. Como verifica o
estudo de Mendes et al (2004), nos problemas de satde mais graves os individuos que

recorrem habitualmente a instituicdes publicas de salde sdo os que se automedicam
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mais comparativamente aos individuos que recorrem a instituicbes privadas. Assim, as
modifica¢Bes na politica do medicamento e o recente contexto social podem ter alterado
o perfil do doente nas condi¢des de prescricdo e automedicacdo e ainda o padrdo de
indicacdo dos AINEs.

Em relacdo ao perfil sociodemografico por dispensa, o perfil dos individuos que
adquiriram AINEs com prescricdo € bastante semelhante ao perfil da amostra total em
estudo, com predominio do sexo feminino, com cerca de 53 anos, casada, com a
escolaridade minima e empregada. O perfil € também muito semelhante para o grupo de
individuos que adquiriu AINEs em regime de automedicacdo. Verificou-se que a Unica
caracteristica sociodemografica que nao foi independente do tipo de dispensa foi a
escolaridade (p = 0,041), tendo-se verificado uma maior propor¢do de individuos
analfabetos entre os que recorreram a automedicacdo que entre os que adquiriam AINES
mediante prescricdo médica. Verifica-se que a média das idades do grupo que néo
apresenta a escolaridade minima foi de 71 anos (Dp = 25,15), o que pode ser
considerado um fator de confundimento, ou seja, 0s idosos s&o 0s que tém maior nivel
de analfabestimo, fruto das revisbes em Portugal sobre a escolaridade minima
obrigatdria. Apesar disto, uma explicacdo plausivel para a elevada automedicacdo neste
grupo podera ser o tipo de cultura medicamentosa, que neste caso serd mais empirica,
através de diversas experiéncias anteriores com os medicamentos. A relacdo entre o
analfabetismo e a automedicacdo, juntamente com as barreiras de transmissdo de
conhecimento impostas por este grupo (como a impossibilidade de ler um folheto
informativo), atribui maior importadncia ao acompanhamento destes individuos. A
correta utilizacdo, os riscos e a seguranca dos medicamentos devem ser transmitidos de
forma eficaz, o que podera ndo estar a suceder. Isto foi demonstrado por um estudo
realizado em doentes idosos reformados da Republica Checa, que tomavam ibuprofeno
ou paracetamol, ambos de venda livre, que afirmaram n&o saber a agdo do ibuprofeno
nem os efeitos adversos que o mesmo provocava. O mesmo estudo afirma que poucos
doentes leem os folhetos informativos dos medicamentos de venda livre, e que desta
forma desconhecem os seus efeitos adversos (Matoulkova, 2013). De acordo com a
evidéncia aqui estabelecida, € necessario efetuar mais estudos sobre a relagdo entre a
automedicacéo e o analfabetismo, e sobre as formas mais eficazes de comunicar com

este grupo de doentes.
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3.2.3 Padréo de indicacdo dos AINESs no regime de prescri¢do e na
automedicacao

Neste estudo verificou-se que o AAS na dose mais baixa, devido ao fato de apresentar
outra finalidade clinica, apresentaram resultados caracteristicos para este grupo, o0 que
ndo influenciou os resultados do restante grupo de AINEs. O AAS na dose mais baixa
engloba 18,9% da amostra, todos pertencentes ao grupo das patologias cardiovasculares.
Dentro dos AAS em baixa dose, alguns individuos compraram sem receita (13%). Isto
pode dever-se ao fato deste medicamento ser de baixo custo (inferior ao valor da taxa
moderadora) e acima de tudo ndo ser comparticipado. Assim, muitos destes individuos
podem estar inseridos em regimes de prescricdo, na medida em que estdo apenas a
continuar a terapéutica instituida pelo médico, porém ndo apresentando a receita na
farmécia no momento do estudo. No futuro, é necessario inserir nas ferramentas de

recolha de dados os instrumentos que permitam diferenciar estas situacées.

Sobre os principios ativos mais vendidos, por embalagem, o AAS na dose referida
aparece em primeiro lugar, seguido do ibuprofeno de 400 e 600 mg, o nimesulida e o
diclofenac de 50 e 100 mg. Todos os medicamentos referidos sdo sujeitos a receita
médica e verifica-se que o grupo dos MSRM apresenta uma grande percentagem dos
medicamentos em estudo com cerca de 85% do total de AINEs no estudo. Na
automedicacdo, a percentagem de individuos que adquiriu MSRM é muito elevada
(71%). Ainda assim, existe maior tendéncia para adquirir os MNSRM por
automedicacdo, como € expetavel, pois sdo medicamentos que podem ser adquiridos
sem receita médica e por isso de facil aquisicdo (Despacho n.° 17690/2007, 2007).
Importa ainda referir que, em relacdo ao ibuprofeno e ao diclofenac, existem doses néo
sujeitas a receita médica; no entanto, verificou-se apenas um caso de automedicacdo
com o ibuprofeno de 200 mg. Este fato reforca a ideia de que o historial de terapéutica e
0 conhecimento empirico adquirido condiciona a escolha do individuo na
automedicacdo. Para além disto o desconhecimento, ou a ideia da ineficacia de
determinadas doses ndo sujeitas a receita médica, aliado a ndo intervencdo do
farmacéutico sobre outras opgdes posologicas, permite a escolha de medicamentos
sujeitos a receita médica em condic¢des de automedicacéo.

Os principios ativos mais vendidos, por embalagem, neste estudo, estdo em
concordancia com a literatura portuguesa disponivel (INFARMED, 2012a). Quando

comparado com as vendas no mercado global de medicamentos no final de 2012,
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verifica-se que os AINEs sdo os mais vendidos apds o paracetamol, que detém o maior
volume de embalagens vendidas (4,7%). Em segundo esta o AAS (2,9%), seguido do
ibuprofeno (2,5%) e do diclofenac (1,6%) (INFARMED 2012a). Uma das justificacOes
possiveis passa pela escolha do doente face a procura/necessidade. Nesta justificacdo,
defende-se que os doentes vdo a farmacia com a intencdo de adquirir medicamentos
sujeitos a receita media, e procuram os locais de venda livre para adquirir 0s
medicamentos que conhecem n&o serem sujeitos a prescricdo e que sdo de dose mais
baixa.

O estudo na populacdo italiana confirma os resultados atrés referidos. No estudo de
Motola et al (2004), os medicamentos sujeitos a receita médica representaram 75% do
total de AINEs e, dentro da automedicacdo, representam 51% dos utilizados. Estes
resultados e os resultados determinados no presente estudo podem sugerir que na tltima
década houve um aumento da tendéncia para a pratica de automedicacdo de MSRM. No
futuro seria interessante compreender esta realidade em larga escala.

Sobre o aconselhamento a grande maioria dos automedicados neste estudo fé-lo por
iniciativa propria. Entre os doentes automedicados com aconselhamento por terceiro: 7
casos (10%) foram por aconselhamento do farmacéutico e 2 casos (3%) por
aconselhamento do médico. Apenas cerca de 14% da amostra se pode classificar como
utilizador incidente, na medida em que afirmou estar a adquirir aquele AINE pela
primeira vez, sendo que a grande maioria destes casos ocorreu mediante prescricao
médica (82%). Ainda assim, € relevante assinalar que correram 4 casos de utilizadores
incidentes automedicados (6%), sendo que 3 foram por aconselhamento do
farmacéutico e 1 caso foi por iniciativa prépria. Isto demonstra, mais uma vez, que na
automedicacdo é mais frequente a toma de medicacdo para a qual existe experiéncia
prévia. Como a maioria tomou por iniciativa prépria é de reforcar a ideia de que o papel
do farmacéutico é importante na dispensa de medicamentos sem receita. Este deve
confirmar a terapéutica para a situacdo clinica e comorbilidade do doente, e deve
informéa-lo sobre a terapéutica mais adequada (Boas Préaticas de Farméacia, 2001). Seria
benéfico ter existido a distingdo entre os doentes automedicados por iniciativa propria
que receberam informacdo do farmacéutico, dos doentes que ndo receberam. Contudo,
idealmente, o farmacéutico devera ser interveniente na opc¢éo de escolhas terapéuticas, e
ndo apenas no aconselhamento da medicacdo que o doente pretende fazer. Os dados
encontrados no estudo séo semelhante aos dados de Motola et al (2004), onde a grande

maioria utilizou por iniciativa prépria (61%), seguido do aconselhamento do
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farmacéutico (21%); aconselhamento de um amigo (13%) e restante por publicidade
(5%).

Verificou-se que, entre individuos automedicados e individuos sob prescricdo, a escolha
de grupo quimico é significativamente diferente. Sobre 0s grupos quimicos mais
comprados entre os dois tipos de dispensa, repara-se que o0 grupo dos derivados do acido
propiénico é o grupo mais utilizado, sendo prescritas mais embalagens de &cido
acetilsalicilico em baixa dose. Adicionalmente, verificou-se que sdo mais
automedicados os derivados do acido acético e os derivados sulfanilamidicos, todos de
prescricdo obrigatoria. A ideia de inocuidade € preocupante e exige perceber o
conhecimento dos doentes face a estes medicamentos. O nimesulida é exemplo disso,
como referido atréds, sendo utilizado apds avaliacdo do risco/beneficio do doente, e
apenas como tratamento de segunda linha em situacGes algicas agudas ou
dismenorreicas, num periodo maximo de quinze dias (Circular Informativa n°® 024/CD,
2012).

Ainda sobre algumas caracteristicas de dispensa, existem duas caracteristicas que
apresentam diferencas significativas na dispensa: a duracdo do tratamento e a via de
administracdo. Sobre a duracdo, os tratamentos até sete dias sdo os preferidos neste
estudo, representando mais de metade dos tratamentos (58%), tal como descrito por
Motola et al em 2004. A distribuicdo dos principios ativos por duracdo de tratamento
mostra algumas diferencas significativas por cada tipo de dispensa. Na prescri¢cdo, 0s
tratamentos até sete dias sdo dominados pelos derivados do acido propidnico. Nos
tratamentos de duracdo intermédia, encontram-se todos os AINEs exceto o AAS em
baixa dose, com uma distribuicdo mais homogénea. Nos tratamentos de longa duracéo,
0 AAS em baixa dose tem maior expressdo. Na automedicacdo, nos tratamentos de curta
duracdo, encontram-se os derivados sulfanilamidicos e os derivados do acido acético
com maior expressao, para além dos derivados do &cido propidnico, 0s quais surgem
isolados na prescrigdo. Esta diferenca pode traduzir o contraste entre a prescricdo, que
segue linhas de orientacdo em relacdo a escolha de farmacos, e a automedicacdo que é
fortemente motivada por alivios sintomaticos de situagdes minor, tal como previsto na
lei (Despacho n.° 17690/2007, 2007). Os tratamentos de duracdo intermédia foram em
nimero muito reduzido, provavelmente porque os individuos tém tendéncia a
automedicarem-se em situacOes passageiras e sem gravidade, como € expectavel de
acordo com o disposto no supramencionado despacho. Os tratamentos de longa duragéo

S80 menos numerosos comparativamente aos regimes de prescricdo, e surgem para além
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do AAS de baixa dose, os derivados do 4&cido acético em grande expressao.
Possivelmente, estes serdo menos numMerosos que 0S prescritos, pois a maioria das
condicBes clinicas crénicas pressupde acompanhamento médico, com a consequente
emissdo de prescricdo. Os casos de automedicacdo deverdo mesmo dever-se, na sua
maioria a doentes que seguem prescricdes cronicas, e que se apresentam para compra de
AINEs sem terem na sua posse a receita. Ao longo do tempo, devido ao hébito, podera
ocorrer em qualquer regime medicamentoso cronico, especialmente em medicamentos
ndo sujeitos a receita médica (ex.: Voltaren emulgel®). A pequena diferenca de precos
entre compras comparticipadas poderda também contribuir para esta pratica. Esta sera
eventualmente uma das limitagGes do estudo, e em estudos futuros podera ser pertinente
recolher informagdes em doentes automedicados, para averiguar a possibilidade de
estarem em regimes de prescri¢do, e simplesmente ndo apresentarem a/s receita/s no
momento de aquisi¢do do AINE.

Em relacdo as patologias, a literatura reporta que a dor, e mais particularmente a dor
cronica, € o principal sintoma que leva a pratica da automedicacdo nos AINEs,
impossibilitando as atividades diarias, e que normalmente os doentes tomam mais do
qgue um AINE, muitas vezes desconhecendo que estdo a tomar medicamentos do mesmo
subgrupo farmacoterapéutico (Kovac, Saag, Curtis & Allison, 2008; Tsang et al, 2008;
Watkins, Wollan, Melton, Yawn, 2008). Em especial nos idosos, em que a prevaléncia
da dor cronica atinge cerca de 50%, estando uma grande parte subdiagnosticada, o que
diminui consideravelmente a qualidade de vida (Tsang et al, 2008; Watkins, Wollan,
Melton, Yawn, 2008).

Neste estudo, observam-se algumas particularidades nas patologias. Nos tratamentos
prescritos para curta duracdo, predominam as doencas musculo-esqueléticas e as
doencas orais. Na automedicacao, existem trés grupos de patologias que se destacam: 1)
as doencgas musculo-esqueléticas; 2) os estados gripais, febris, infeces das vias aéreas e
ouvidos; 3) os estados algicos e/ou inflamatoérios agudos. Este resultado esta de acordo
com a listagem descrita no Despacho n® 17690/2007, de 30 de Julho para situacdes
passiveis de automedicacdo. Os trés grandes grupos englobam-se nos sistemas listados:
o0 sistema muscular/6sseo, o sistema respiratorio, com sintomatologia a estados gripais,
constipacgdes, odinofagia e faringite (exceto amigdalite); e no geral, com febre inferior a
trés dias.

Na prescricdo de duracdo intermedia, surgem principalmente as doengcas musculo-

esqueléticas e os estados algicos e/ou inflamatorios agudos. Em relagdo a
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automedicacdo, apenas patologias musculo-esqueléticas. Nos tratamentos de longa
duracdo, as patologias mais prescritas sdo as cardiovasculares, e algumas musculo-
esqueléticas. Nos tratamentos de longa duragdo por automedicacdo, observa-se uma
dispersdo entre patologias cardiovasculares, musculo-esqueléticas e estados algicos e/ou
inflamatdrios agudos. Estes resultados reforcam a nocdo de que os médicos prescrevem
a partir de normas de orientacao clinica (NOC) e para patologias definidas, enquanto o
doente automedica-se a partir do conhecimento adquirido e da medicagdo que resulta no
alivio sintomatico, em particular de situacdes agudas anteriores. Em particular, as
diversas situagdes agudas levam a que o doente possa construir um “stock” de AINEs
na sua casa.

O estudo de Motola et al (2004) permitiu constatar que os estados algicos e patologias
musculo-esqueléticas sdo os motivos que levam a maior utilizacdo dos AINEs. O
mesmo estudo ainda considera haver associagdo entre 0 uso crénico e 0s sintomas que
tenham tido nos 6 meses anteriores, onde destacou, a dor inespecifica e doencas
cardiovasculares. Esta associacdo pode dever-se ao fato de serem mais prescritas como
tratamento cronico de determinada patologia, como ja foi referido anteriormente. Ainda
no mesmo estudo, foi determinado os motivos reportados pelos doentes. Entre os
motivos destacou: as dores de cabeca/enxaquecas (25%), dor osteoarticular (19%), dor
inespecifica (15%) e osteoartrite (9%). Estes motivos enquadram-se nos grupos de
patologias mais comuns para a toma de AINEs. Um estudo mais recente, determinou
que os AINEs sdo principalmente utilizados na sintomatologia musculo-esquelética
(Trelle et al, 2011).

Este estudo permite reforcar algumas das conclusdes de Motola et al (2004).
Fundamentalmente, existem diferencas nos motivos que levam o doente a procurar um
médico ou situacBes de terapéuticas instituidas pelo médico, e motivos em que 0s
individuos tomam sem conhecimento do médico. Constata-se que as patologias
cardiovasculares resultam maioritariamente na utilizacdo de medicamentos prescritos,
devido a ser uma terapéutica profilatica e sem sintomatologia associada. Por sua vez, 0s
estados algicos e/ou inflamatdrios agudos e os estados gripais, febris e infe¢des das vias
aéreas e ouvidos, sdo motivos de automedicagdo, por apresentarem sintomatologias
agudas, de rapida instalagcdo e por vezes sem grande gravidade, o que leva muitas das
vezes a procurar uma farmaécia ao invés de um centro de satde. Importa reparar que 0s
grupos das patologias musculo-esqueléticas € o grupo representativo dos dois tipos de

dispensa, isto pode ser explicado pela variedade de patologias presentes neste grupo,
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desde lesbes, como por exemplo, entorses, a agudizacGes, como por exemplo,
lombalgias, e a dores cronicas, como as dores osteoarticulares.

A opc&o por recorrer a automedicacdo em situagdes cronicas deve ser observada caso a
caso, isto &, se o tratamento € seguido pelo meédico, mas para o qual ndo apresenta
receita por ser um medicamento de baixo custo, ou se é um tratamento instituido pelo
proprio, sem conhecimento do médico. O farmacéutico deve tentar perceber para que
situacdo e ha quanto tempo faz aquela medicacdo, e se estd a ser seguido pelo seu
médico. Também seria importante conhecer a terapéutica concomitante e compreender
0s riscos pessoais e avaliar risco/beneficio.

Sobre a via de administracdo também existem diferencas significativas, em que se
observa uma tendéncia dos médicos na prescri¢cdo de medicamentos para administracao
por via oral, com cerca de 92% dos tratamentos prescritos, incluindo as terapéuticas de
profilaxia cardiovascular. Ainda no grupo de individuos em regime de prescricao
observaram-se dois individuos que adquiriram AINE para administragdo por via
intramuscular. Esta via € a menos comum, e € utilizada em casos pontuais, como por
exemplo nas sessdes de fisioterapia. Os casos que adquiriram AINEs para administracdo
por via tdpica sdo maioritariamente individuos que se encontravam em regime de
automedicagdo, representando um quarto das mesmas. Uma justificacdo plausivel
consiste no fato dos individuos estarem conscientes de ndo ser necessario comprar com
receita e/ou por ser um medicamento de facil acesso huma farmacia, bem como por ser
pratico e eficaz no alivio da dor. Existem, de fato, diferencas significativas nas vias de
administracdo nos dois tipos de dispensa. A grande maioria das prescricdes € para via
oral, e ainda existe para via intramuscular; ao passo que na automedicagéo, existe a
pratica de automedica-se com AINES de via topica.

Tendo em conta que esta descrito na literatura que os AINESs por via topica apresentam
igual eficacia em alguns quadros clinicos muasculo-esqueléticos e menos riscos para o
doente (Underwood et al, 2008; Kienzler, Gold & Nollevaux, 2010; Argoff & Gloth,
2011; Fuller & Roth, 2011), aliado ao fato de que a patologia musculo-esquelética foi o
principal motivo de compra de AINEs prescritos neste estudo, levanta-se uma quest&o.
Podera existir entre 0s médicos portugueses uma tendéncia para prescrever terapéuticas
de AINEs orais quando poderiam ser aplicados AINEs topicos, contribuindo para
menos situacdes de efeitos adversos, polimedicacdes sistémicas e potenciais interacoes

medicamentosas, e ainda melhor adesdo terapéutica.
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Sobre os grupos quimicos mais utilizados para cada motivo pode-se observar que nas
patologias cardiovasculares o grupo quimico mais utilizado foi o acido salicilico, devido
ao AAS na dose cardioprotetora (100 e 150 mg). Um estudo admitiu que o nimero de
prescricdes de AINEs incluindo a aspirina de baixa dose tem vindo a aumentar devido
ao aumento da esperanca média de vida. Este aumento leva a que cada vez mais se
assista a um maior nimero de patologias caracteristicas do envelhecimento, como dores
cronicas, doengas cardiovasculares e cerebrovasculares (Fujita, Kutsumi, Sanuki,
Hayakumo & Azuma, 2013). Em Portugal, as doencas cerebrovasculares constituem
desde h& muito a principal causa de mortalidade (Pordata, 2011).

Nas patologias musculo-esqueléticas, os grupos quimicos mais utilizados foram: os
derivados do acido acético (43%) e os derivados do acido propionico (33%). O grupo
dos derivados do acido propionico foi ainda o mais utilizado para as doencas orais
(85%), para os estados gripais, febris e infecdes das vias aéreas e ouvidos (70%) e para
os estados algicos e/ou inflamatdrios agudos (48%). Os derivados do &cido propidnico
apresentam neste estudo, tanto na prescricdo como na automedicacdo, uma distribuicéo
pela maioria dos motivos de toma deste estudo. De fato, os derivados do &cido
propidénico: o ibuprofeno, o naproxeno, o cetoprofeno, dexibuprofeno e picetoprofeno
sdo largamente utilizados em Portugal nas suas vérias indicagdes e formulagdes. Os
xaropes de ibuprofeno constituem uma medicacdo comum aplicada, por exemplo, a
crianca em Portugal, ndo sendo um pais isolado neste tipo de praticas. A titulo de
exemplo, mais de metade das criangas americanas menores de 12 anos faz pelo menos
uma medicacdo, sendo que um quarto faz polimedicacdo, incluindo os MNSRM, dentro
dos quais se encontram os analgésicos/antipiréticos (Vernacchio, Kelly, Kaufman&
Mitchell, 2009). Em Portugal, 10,3% das reacdes adversas medicamentosas (RAM/s)
ocorridas nas criancas pertencem ao grupo dos analgésicos e anti-inflamatérios nédo
esteroides, apenas superadas pelas vacinas (33,8%), os antibacterianos para uso
sistémico (15,6%) e os medicamentos para uso no Sistema Nervoso (que exclui 0s
analgeésicos) (11,7%) (INFARMED, 2010b). Neste estudo, existem nove criancas a
adquirir um AINE, sendo que oito adquiriram ibuprofeno xarope (20 mg/ml), e de entre
estas, cinco foram automedicados (63%). O ultimo caso, com 14 anos, adquiriu
ibuprofeno 400 mg mediante prescricdo medica.

Contribui para esta elevada proporcdo, o facto das terapéuticas disponiveis para as
criangas terem menor espectro, restringindo-se na realidade ao ibuprofeno e ao

paracetamol, visto que a aspirina esta contraindicada em pediatria pelo elevado risco de
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ocorréncia do Sindrome de Reye e a nimesulida estd contraindicada em criancas até o0s
12 anos (Arencibia & Choonara, 2012).

Os derivados do &cido propionico sdo um bom exemplo de como o uso de AINES na
populacdo depende do comportamento de muitos tipos de profissionais de salde. Na
classe médica dentista, a prescricdo de AINEs estende-se a uma grande maioria das
especialidades. A classe dos médicos-dentistas, é exemplo da pratica comum da
prescricdo médica de ibuprofeno, devido ao fato de varios estudos comprovarem a
superioridade do ibuprofeno ao paracetamol na eficacia do alivio da dor apds
intervencdo cirurgica, como verifica uma revisdo sistematica (Hyllested, Jones,
Pedersen & Kehlet, 2002). Desta forma, e de um modo global, os médicos apresentam
uma grande responsabilidade no comportamento da populacdo perante os AINEs, dado
0 elevado nuimero de prescricbes com derivados propionicos. A sensibilizacdo e
educacdo da populacdo perante os AINEs ird requerer sem davida um esforco
verdadeiramente multidisciplinar, do qual o farmacéutico tera de assumir um papel
central. O nimesulida, um derivado sulfanilamidico, goza neste estudo também de uma
distribuicdo pelos varios motivos e apenas na automedicacdo. Observa-se uma
especificidade dos derivados do acido acético, o diclofenac, nas patologias musculo-

esqueléticas, tanto na prescricdo como na automedicacdo.

3.2.4 Terapéutica concomitante no regime de prescricéo e na automedicacéo
A maioria dos participantes encontrava-se a fazer pelo menos uma terapéutica

concomitante. Quando observado por dispensa, 0 grupo da prescri¢do apresenta 0 maior
namero de doentes com terapéuticas para além do AINE. Apesar disto, a média de
medicamentos tomados (por principio ativo) entre os dois tipos de dispensa foram
bastante semelhantes (M = 2).

Alguns estudos tém vindo a ser realizados, no sentido de compreender a interacdo entre
a toma de AINEs e a comedicacdo. Em especial nos idosos, por ser um grupo
polimedicado devido a comorbilidades e frequentemente apresenta dores varias, é
frequente a associacdo de grupos farmacoterapéuticos que potenciam interacdes
perigosas, e por vezes esta associacdo é cronica (Sousa et al, 2011). O estudo de Silvani
et al (2006) sobre as interacbes medicamentosas determinou que o numero de
individuos com problemas gastrointestinais aumentou com a toma concomitante de
corticosteroides e bloqueadores da entrada de céalcio (BEC). Em relacdo a
diminuicdo/aumento do efeito terapéutico de outro medicamento, a maioria tomou anti-

hipertensores, seguido de diuréticos e antidiabéticos orais. Os diabéticos que tomam
7
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sulfoniluréias devem ter especial atencdo na toma de AINEs, por aumentar a
hipoglicémia, com risco de coma hipoglicémico (Dries, Richardson, Cavazos &
Abraham, 2009).

Existem quatro subgrupos farmacoterapéuticos mais utilizados, de entre os quais dois
podem originar potenciais interacdes medicamentosas: 0s anti-hipertensores foram os
mais utilizados concomitantemente (26,8%), seguido dos dislipidémicos (14,1%), os
antidiabéticos orais (11,0%) e os ansioliticos (10,1%). Este resultado esta em
concordancia com os resultados obtidos num estudo portugués sobre a medicacédo
cronica, que verifica a elevada prevaléncia dos anti-hipertensores, os antidislipidémicos
e ainda os anticoagulantes, devido a elevada prevaléncia de fatores de risco para as
doencas cardiovasculares na populacdo (Cima et al, 2011).

Ainda no estudo, observa-se que todos os subgrupos farmacoterapéuticos passiveis de
interacBes potencialmente perigosas encontram-se no estudo. Por ordem decrescente
temos: os anti-hipertensores com 36% da amostra a fazer esta terapéutica, oS
antidiabéticos (14%), os antidepressores (8%), os anti-inflamatorios ndo esteroides
(4%), os anticoagulantes orais (3%) e os corticosteroides (1%). Nos casos que tomam
anticoagulantes orais, a maioria comprou o AINE para automedicacdo. Relativamente
aos anti-inflamatorios e aos corticosteroides, metade comprou para automedicacao.

Esta informacdo deveria ser detalhada no sentido de perceber destes grupos 0s
medicamentos que potenciam as interacdes, como por exemplo, de entre os anti-
hipertensores, os doentes que tomam iECA e/ou ARA e/ou diuréticos. Neste estudo nédo
foi possivel determinar por falta de detalhe na recolha da informacdo, isto é, os
individuos nem sempre conheciam o0 principio ativo, mas apenas 0 grupo
farmacoterapéutico e ndo apresentavam receita médica do medicamento em questao.
Ainda assim, foi possivel determinar dos que faziam comedicacdo com potenciais
interacdes medicamentosas, os que tomaram AINEs por via oral e os que aplicaram por
via tdpica, visto ter sido considerado em estudos anteriores que 0 uso topico era
preferivel para diminuir a probabilidade de interacbes medicamentosas e efeitos
adversos. De entre cada grupo farmacoterapéutico, a percentagem de individuos que
tomou AINE por via oral foi bastante superior a via topica. Todos os que utilizavam
corticoides tomaram o AINE por via oral (100%), no caso dos antidepressores foi
91,7%, nos anti-hipertensores foi 81%, nos antidiabéticos orais 77,3%. Em relacdo aos
anti-inflamatorios diminuiu ligeiramente com 66,7% e em relacdo aos anticoagulantes

50% tomou por via oral. A intervengdo farmacéutica demonstra mais uma vez uma

78



intervencdo importante, nomeadamente desaconselhar a automedicacdo de AINES por
via oral nas situacbes de comedicacdo com potenciais interacdes, e em caso de
prescricdo, sob risco de efeitos adversos graves, ligar para o médico de forma a

determinar a melhor terapéutica a instituir.

3.2.5 Efeitos adversos prevalentes

A prevaléncia de efeitos adversos de AINEs determinada foi de 11,3%. Constatou-se
trés grandes medicamentos envolvidos nos efeitos adversos: o ibuprofeno (38%), o
diclofenac (29%), e ainda etoricoxib (14%). Em relacdo aos efeitos adversos, verifica-se
que as complicagdes gastrointestinais desempenham um elevado papel neste estudo com
71% dos efeitos adversos. A epigastralgia foi reacdo adversa mais frequente do estudo,
com mais de metade dos efeitos adversos (52%). Observa-se ainda que dos 14 doentes
com complicagdes gastrointestinais (exceto a obstipacdo) apenas 3 tomam protetores
gastricos. Este resultado confirma as conclusbes do estudo portugués, em que afirma
haver uma baixa adesdo da protecdo gastrica em doentes de risco (Couto, Macedo &
Ribeiro, 2010).

Antman et al (2008) estimou que cerca de 20% dos doentes a fazer terapéutica com
AINEs, apresentam efeitos gastrointestinais, sendo as mais comuns: a dispepsia, a dor
abdominal e a diarreia. Os efeitos adversos gastrointestinais decorrentes da toma de
AINEs encontram-se classificados como efeitos muito frequentes, o que significa que é
expectavel que ocorram em namero superior a 1/10 (Couto, Macedo & Ribeiro, 2010).
Neste estudo a percentagem de doentes que apresentaram a ocorréncia de efeitos
gastrointestinais foi efetivamente superior a 10%, sendo no entanto inferior ao valor
descrito na literatura (Bhatt et al, 2008). Isto pode dever-se a uma série de fatores,
nomeadamente a reduzida dimensdo da amostra em estudo, o facto de a informacédo ter
sido recolhida por autorrelato que podera determinar a presenca de viés de memoria, 0
préprio instrumento para recolha de informacdo, que tendo sido pouco testado podera
ndo facilitar a identificacdo por parte dos doentes do medicamento tomado
anteriormente, podendo hipotetisar-se que o uso de pictogramas poderia ter constituido
uma melhor opg¢do metodologica, ou simplesmente pelo fato de se assistir a alteracao da
pratica clinica no sentido de optar pela utilizacdo de AINES com menor risco

gastrointestinal. Este ponto seria interessante para um futuro estudo.

A hipersensibilidade foi a segunda manifestacdo mais descrita (14,3%), seguido do

aumento da tenséo arterial (10%). Houve apenas um caso de dispneia devido ao uso do
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piroxicam. Sobre os trés casos de hipersensibilidade, um caso foi devido ao diclofenac,
um caso devido ao ibuprofeno, e um outro caso devido ao &cido acetilsalicilico. A
hipersensibilidade no diclofenac e no &cido acetilsalicilico esta descrito como sendo
raro e no ibuprofeno muito raro (Infomed, 2013). Apesar desta informacdo descrita nos
Resumos das Caracteristicas do Medicamento (RCM) respetivos, a literatura considera a
toma de AINESs a segunda causa mais frequente para a hipersensibilidade, apenas atras
dos antibidticos beta-lactdmicos. A prevaléncia da hipersensibilidade (incluindo a
dispneia) a AINEs na populacdo é de 2,5%, podendo ser maior em doentes com
determinadas patologias (urticaria cronica, polipose nasossinusal e com asma
brénquica) (Calado, Marques, Chambel, Martins & Pinto, 2012). O diagnostico de
hipersensibilidade a AINES € baseado no historial de reacdes adversas a este grupo
complementado por um teste de provocacdo com AINEs confirmacdo (Calado, 2012;
Karakaya, Celebioglu & Kalyoncu, 2013).

Em relacdo aos dois casos em que reportaram aumento da tensdo arterial ambos foram
devidos ao etoricoxib. O RCM do etoricoxib refere a hipertensdo como um efeito
adverso frequente, ou seja, podendo ocorrer em 1-10% dos casos (Infomed, 2013).
Sobre a questdo referente ao comportamento do doente com historial de ocorréncia de
efeitos adversos a AINEs, conclui-se que ndo existe tendéncia para um tipo de dispensa,
isto &, a experiéncia prévia de efeitos adversos € independente da opg¢do por

automedicacdo ou prescricéo.

3.2.6 Efeitos adversos e potenciais intera¢des medicamentosas

Neste estudo verificam-se 3 casos de doentes que compram o AINE que provocou um
efeito adverso no passado: 1) a compra de etoricoxib, o qual j& havia historial de
aumento da tensdo arterial; 2) a compra de naproxeno, com historial de obstipagéo; 3) a
compra de ibuprofeno, com manifestacdo de epigastralgia. Os casos serdo relatados em

seguida.

CASO 1: Mulher de 69 anos, com manifestacdo relatada de aumento da tensdo arterial
apos a toma de etoricoxib (Arcoxia®) de 60 mg. A reacdo adversa é considerada grave.
Toma diariamente um comprimido por via oral apés o pequeno-almogo, para 0
tratamento da osteoartrite, desde que submetida a cirurgia com introducdo de uma
prétese, a qual ocorreu cerca de trés anos antes. Manteve o medicamento e ndo ha
®

suspeita de interacdo medicamentosa. Medicamentos concomitantes: Olmetec Plus

(olmesartan/ hidroclorotiazida), um comprimido por dia, prescrito ha mais de quatro
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anos; Effexor XR® (venlafaxina) (ndo designou a dose), um comprimido por dia,
prescrito ha mais de quatro anos; Lercanidipina (ndo designou a dose), um comprimido
por dia, prescrito h& cerca de um ano. A falta de historial clinico consistente ndo permite
afirmar se a subida tensional observada pode decorrer de um efeito adverso do AINE,
ou de interacdo entre o anti-hipertensor e 0 AINE, interacdo esta que se manifesta em
diminuicdo da eficacia terapéutica anti-hipertensora.

Estudos tém verificado que o uso crénico de AINEs aumenta a presséo arterial sistolica
cerca de 5 a 6 mmHg. Este fato é observado principalmente em doentes hipertensos, e
interfere com os efeitos anti-hipertensivos dos diuréticos, beta-bloqueadores e iECA/s
(Batlouni, 2010). Para prevenir estes eventos, estudos apontam para a preferéncia da
toma de sulindac, a aspirina e o flubiprofeno na terapéutica anti-hipertensiva
concomitante. Isto deve-se ao fato de ter sido demonstrado a menor interacdo com o
grupo terapéutico em questdo (Silvani et al, 2006; Batlouni, 2010).

Apesar de ser um efeito adverso frequente e extensamente estudado, a sua gravidade era
um motivo suficiente para ter sido notificado, competindo ao Sistema Nacional de
Farmacovigilancia (SNF) o estudo sobre a possibilidade de interacdo medicamentosa.
Este comportamento vai ao encontro de resultados determinados num estudo portugués,
que verificou que o numero de notificacbes em Portugal é bastante reduzido
comparativamente a outros paises, e reforcam a ideia de sensibilizar os profissionais de

salide para esta problematica (Freitas, Milne, Ribeiro & Lopes, 2008).

CASO 2: Homem de 52 anos, que apresentou obstipa¢do quando tomou 0 naproxeno
500 mg. Toma o naproxeno para o tratamento anti-inflamatério na zona articular do
cotovelo. O tratamento foi prescrito para trés semanas. Ja tinha tomado antes e manteve
a prescricdo. A Unica terapéutica concomitante € o omeprazol (dose ndo indicada) em
toma Unica diaria. Apesar de ter o efeito adverso, manteve a terapéutica, devido
possivelmente a pouca gravidade da situacdo. Este sintoma ja foi descrito na literatura.
Por exemplo, um estudo retrospetivo que comparou os efeitos adversos gastrointestinais
do celecoxib, naproxeno, ibuprofeno e diclofenac, determinou que os efeitos
gastrointestinais, onde se destaca a obstipacdo, sdo bastante frequentes na toma do
naproxeno, sendo apenas mais frequentes com o diclofenac (Mallen, Essex&Zhang,
2011).

A frequéncia deste efeito adverso em relacdo ao naproxeno esta descrito como
frequente. A auséncia da notificacdo pode ser justificada pela frequéncia e pelo

conhecimento deste tipo de efeitos adversos neste medicamento. Neste caso seria de
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aconselhar um laxante durante a terapéutica com o AINE ou quando houvesse melhorias

definitivas.

CASO 3: Mulher de 49 anos que relata epigastralgia apds a toma de ibuprofeno 600 mg.
Tomou como prescrigdo para alivio de dor de dentes, para tratamento de oito dias. Toma
Lyrica (pregabalina), Sinvastatina (dose nao indicada) Metanor (flupirtina). Segundo a
bibliografia, ndo sugere a ocorréncia de potenciais interacdes medicamentosas. Este
caso pode pertencer aos 20% (Bhatt et al, 2008) que ndo tolera os efeitos
gastrointestinais.

Neste caso, devido a frequéncia do efeito adverso, a notificacdo apresenta um carater
facultativo, apesar de independentemente da gravidade e frequéncia ser um dever do
farmacéutico reportar qualquer situacdo de reacdo adversa. Ainda assim, é um efeito
bastante conhecido e descrito em literatura.

Em suma, torna-se necessario dar a conhecer ao médico e, em Ultima instancia, ao
farmacéutico sobre eventos que tenham tido com determinado medicamento. O
farmacéutico deve estar atento a potenciais situagdes como por exemplo, perguntando se
€ a primeira vez que esta a tomar, e se ja teve algum efeito prejudicial com 0 mesmo ou
do mesmo subgrupo farmacoterapéutico. SO assim permite reduzir recorréncia de efeitos

adversos.

3.2.7 Efeitos adversos incidentesApenas um caso apresentou efeito adverso, com
uma incidéncia de 3,2%, e que sera descrito em seguida.
Homem de 26 anos, com manifestacdo relatada de epigastralgia apds a toma de
naproxeno 500 mg (MG). Toma concomitantemente o sucralfato 1 g suspensdo oral
(MG), no momento da toma com o naproxeno. Manteve a terapéutica durante os sete
dias.
Varios estudos sdo unanimes quando consideram o inibidor da bomba de prot6es (IBP)
como o grupo terapéutico mais eficaz na gastroprotecdo, relatando até a ineficacia de
outros grupos terapéuticos (Silvani et al, 2006; Zhang et al, 2008; Persons, 2009;
Medlock, 2013). Para os doentes que necessitam de fazer gastroprotecéo, a escolha deve
incidir entre um inibidor da bomba de protées ou misoprostol (Zhang et al, 2008;
Persons, 2009). Aliado ao fato de que o naproxeno foi considerado dos AINEs que
apresenta um elevado risco gastrointestinal (Masso et al, 2010; Mallen, Essex & Zhang,

2011), esta terapéutica podera ser desajustada ao doente em questdo. Em futuras
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prescricdes, 0 doente deve ser avaliado como tendo um fator de risco gastrointestinal e
optar por outra opgdo, como por exemplo, um inibidor seletivo da COX2.

Este efeito adverso é frequente, mas existem algumas medidas que deveriam ter sido
adotadas. Nomeadamente, a intervencdo farmacéutica, no sentido de esclarecer que a
toma deve ser espacada com um intervalo de pelo menos 2 horas. Sobre o antiacido
utilizado, e & luz da literatura, o farmacéutico poderia ter intervindo no sentido de
contactar o médico e sugerir a alteracdo do antiacido para um inibidor da bomba de

protoes.

3.2.8 Perfil de utilizacdo no regime de prescricdo e na automedicacao

Os dois métodos de adesé&o utilizados no estudo, o método de Pill Count e o autorrelato
através da escala de Morisky, demonstraram que a adesdo ndo esta dependente da
dispensa, ou seja, ndo existem diferencas entre a prescricdo médica e a automedicagdo
no que respeita a adesdo a terapéutica. Ainda assim, os valores obtidos sobre a aderéncia
e ndo aderéncia para cada método foram bastante dispares. Verifica-se que, no método
Pill Count, a maioria foi classificada como aderente (67,7%), ao passo que, atraves da
escala de Morisky, a esmagadora maioria foi classificada como ndo aderente (87,1%).
Este resultado estd em concordancia com a literatura, que afirma que a avaliacdo da
adesdo atraves da autopercecdo pela escala de Morisky determina valores inferiores aos
valores medidos pelo método Pill-Count (Gutiérrez-Angulo, Lopetegi-Uranga, Sdnchez-
Martin & Garaigordobil-Landazabal, 2012).

A adesdo a partir dos dois métodos atrds referidos determina que a maioria dos
individuos em estudo € considerada ndo aderente (90,3%). De entre 0s 31 individuos em
estudo, apenas 3 individuos foram considerados aderentes nos dois métodos.

O perfil sociodemografico da amostra de 31 individuos, existe predominio do sexo
feminino (58,1%), média de idades 49,81 anos (Dp = 18,81), casada (n = 20; 64,5%),
apresenta a escolaridade minima (93,5%), e encontram-se no ativo (58,1%). Sobre a
adesdo ndo existem diferencas significativas nas caracteristicas sociodemogréaficas entre

os dois aderentes.
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4  CONCLUSOES
A aquisicdo de AINEs no geral é uma pratica comum na populacéo portuguesa. Assiste-

se a frequente prescricdo deste subgrupo farmacoterapéutico para algumas patologias,
de forma orientada e seletiva. Ainda na automedicacdo, a populacdo demonstrou
conhecer as situacfes para as quais podem tomar sem receita médica, o regime
posoldgico que devem seguir e 0 medicamento que alivia o sintoma instalado. O uso
comum, quer em prescricdo quer em automedicacdo, leva a crenca infundada de que
estes medicamentos sdo isentos de risco, podendo conduzir ao abuso e mau uso, o qual
sera inevitavelmente prejudicial para o doente. A polimedicacdo e comorbilidades que
aumentam o risco de ocorréncia de efeitos adversos ndo devem ser desprezadas. E de
destacar as situacOes de automedicacdo de medicamentos com riscos descritos em
literatura. Grande parte dos topicos abordados neste estudo merece ser aprofundado em
estudos futuros. Durante a pesquisa bibliografica de suporte, ndo foram encontrados
estudos semelhantes aplicados a populacdo portuguesa. Apesar deste fato revestir o
presente estudo de uma maior pertinéncia, veio também acrescentar dificuldades
inerentes a aplicacdo de métodos numa populacdo pouco estudada, com poucas
ferramentas validadas.

Alguns dos resultados poderdo também contribuir para a forma como a automedicacao €
observar do ponto de vista da salde publica. Foi possivel observar-se que a
automedicacdo esta associada a um grande nimero de patologias, e que na sua maioria
se fundamenta em experiéncias anteriores. Assim, sera de se concluir que a
sensibilizacdo da populacdo referente a automedicacdo terd de ser um esforco
verdadeiramente multidisciplinar. Os profissionais de salde, quer prescritores ou néo,
deverdo eles mesmos estar conscientes da responsabilidade, ndo apenas presente, mas
também futura, do ato de encaminhar um doente em direcdo a um novo medicamento.
Tem de existir preocupacdo ndo s6 com a adesdo ao regime estabelecido ou
aconselhado, mas também com a possivel tendéncia que o doente terd em automedicar-
se no futuro com o medicamento que se lhe esta a ser apresentado. Futuramente, sera
pertinente estudar a forma como a automedicacdo pode ser prevenida, para grande
beneficio do doente e dos sistemas prestadores de saude. No caso portugués, dada a
conjetura socioeconomica atual, o farmacéutico tem um papel fundamental. A
diminuicdo do poder de compra associada ao aumento dos custos dos servicos publicos
e privados de saude podera concorrer para um aumento aprecidvel da automedicacdo na

populacdo portuguesa associado a uma menor frequéncia de consultas médicas. Em
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particular, poderdo ocorrer casos de automedicacdo em patologias de gravidade
acentuada e o farmacéutico poderd deixar de ser o Ultimo elemento no processo de
aquisicdo de medicamentos, a favor de ser tornar o Unico.

O estudo apresentou varias limitacGes, as quais serdo discutidas. A dimenséo da amostra
utilizada foi de apenas 10% da estimada, constituindo-se desta forma um ensaio piloto,
devido ao tempo e recursos disponiveis. Assim, dada a natureza do estudo, as
conclusbes deverdo maioritariamente estabelecer linhas de orientacdo para estudos
futuros. A amostra constituiu-se numa Unica farmacia, selecionada por conveniéncia,
podendo ter os utentes da mesma caracteristicas particulares. Isto pode justificar outra
limitacdo, que consistiu no fato de algumas caracteristicas da amostra ndo serem
sobreponiveis a populacao de referéncia, como por exemplo, a taxa de desemprego e 0
analfabetismo. O fato de ndo ter sido possivel utilizar uma folha de recusa para 0s nédo
participantes levou a que ndo fosse possivel qualquer analise comparativa entre 0s
respondentes e ndo respondentes. Adicionalmente, poderia ter sido efetuada recolha de
informacdes aos individuos ndo elegiveis para o estudo. Sem esta recolha, € impossivel
analisar quantitativa ou qualitativamente as diferencas entre os individuos que
adquiriram AINESs no periodo deste estudo, da populacdo de utentes da farméacia. Podera
colocar-se a hipotese de as caracteristicas dos individuos que tomam AINES poderem
ser diferentes dos utentes em geral. Contudo, considerou-se que esse tipo de recolha de
dados e andlise ndo era pertinente para um estudo piloto.

Alguns elementos importantes para a discussdo, como por exemplo, a informacéo
farmacéutica prestada aos doentes em regime de automedicacdo e por iniciativa propria,
seriam determinantes para distinguir os doentes que receberam informacdo do
farmacéutico dos que ndo receberam informacdo. A recolha de elementos adicionais
permitiria também distinguir os individuos em regime de prescricdo, mas que nao
apresentaram a receita no momento da compra. Sobre os medicamentos com risco para
potenciais interagdes medicamentosas, existem dados os quais ndo foram recolhidos, e
que beneficiariam o estudo efetuado. Optou-se apenas por recolher informacéo sobre o
subgrupo farmacoterapéutico, sendo que seria interessante no futuro determinar os
principios ativos que apresentam a interagdo. Esta indicacdo futura tem ainda maior
importancia a luz da evidéncia estabelecida neste estudo: a comedicacgéo de AINES com
grupos farmacoterapéuticos com interagdes documentadas é algo comum (anti-
hipertensores, antidiabéticos orais, antidepressores, anticoagulantes, corticosteroides e

anti-inflamatorios). Em particular, a reduzida recolha de informacdo nas medicagdes
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concomitantes deveu-se a dificuldade que a maioria dos individuos apresentou em
identificar os principios ativos das suas medicacGes. Foi assim decidido recolher apenas
0 grupo farmacoterapéutico com base na descricdo do doente por autorrelato, pois
considerou-se assim existir menos tendéncia para erros no estudo. Ainda assim, poder-
se-ia ter optado pelo uso de pictogramas ou mesmo fotografias dos medicamentos para
mais facil reconhecimento por parte dos doentes.

Ainda nas limitages impostas por dados recolhidos por autorrelato, estas verificaram-se
também a nivel dos efeitos adversos. A prevaléncia de efeitos adversos obtida foi muito
baixa (11,3%), 0 que devera também ter sido uma consequéncia da recolha retrospetiva
efetuada. Neste tipo de recolhas de informacdo, haverd maior tendéncia para erros
relacionados com viés de memoria. Poderia ser mais adequado recolher este tipo de
informacdo através do recurso a base de dados, nomeadamente o Sifarma 2000. No
entanto, tal opcdo sé seria valida se os doentes se encontrassem em acompanhamento
farmacoterapéutico, sendo assim registada toda a informacdo terapéutica e clinica de
forma exaustiva. Assumindo que se elege uma (ou mais farmécias) em que se faz o
melhor uso da funcionalidade de acompanhamento farmacoterapéutico, devera haver
registo da ocorréncia de efeitos adversos. No entanto, cré-se que esta préatica seja ainda
muito pouco usual em Portugal, levando a que o autorrelato seja 0 método mais
exequivel.

O curto periodo de seguimento dos doentes medicados podera ter tido implicacdes
importantes na ocorréncia de efeitos adversos e na adesdo a terapéutica. No que diz
respeito aos efeitos adversos, dependendo do tipo de efeito podera haver alguns que
necessitem de mais tempo para se revelar, como por exemplo, a hemorragia digestiva.
Se por um lado, para avaliar a adesdo a terapéutica em situacdes agudas, 7 dias parece
efetivamente ser um periodo de tempo adequado, ao considerarem-se situacdes cronicas,
este periodo podera revelar-se insuficiente para avaliar a persisténcia ou a adeséo
desviante, incluindo as “drug holidays”.

Ainda sobre a adesdo, os dois métodos empregues para avaliar a adesdo global de um
doente as suas terapéuticas apresentaram limitagbes. A contagem fisica dos
medicamentos, na forma executada neste estudo, apresenta limitagdes que remetem
novamente para os erros inerentes do autorrelato. Em particular, a contagem fisica por
autorrelato inviabilizou na pratica a contagem de formulacGes farmacéuticas néo
solidas. A impossibilidade de assegurar no momento zero que o doente ndo tinha

medicamentos em casa, podera também invalidar os préprios resultados encontrados. A
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limitacdo referente ao outro metodo empregue, a escala de Morisky, esta relacionada
com a metodologia aplicada neste estudo. N&o foi feita a distingdo entre ndo aderentes
intencionais e ndo intencionais, a qual esta contemplada na escala de Morisky.

Algumas intervencbes farmacéuticas foram descuradas em situagbes pontuais,
constituindo limitagdes do estudo: 1) ndo ter contactado com o medico em casos em que
a medicagdo era contraindicada, 2) ndo ter aconselhado o doente sobre o espagamento
entre tomas no caso do efeito adverso incidente, e 3) ndo ter notificado 2 reacGes que
deviam ter sido notificadas. Estas deveram-se a curva de aprendizagem da estudante
estagiaria.

Por ultimo, refira-se a fraca adesdo ao segundo questionario (20%). Esta realidade
podera dever-se ao fato de os doentes ndo reconhecerem algum beneficio na
participacdo em mais um questionario, e/ou devido as patologias que pela cronicidade e
pela propria nocdo de gravidade dos doentes, leva 0s mesmos a considerar que ndo sao
doentes. Para além disto, 0 meio podera ter ajudado para a fraca adesdo, sendo que a
grande maioria solicitou responder online e ndo disponibilizou contacto telefénico. O
fato de ser cada vez mais comum o uso de dados pessoais para fins publicitarios podera
ter inibido a cedéncia dos mesmos para propositos deste estudo. O fato do convite ser
efetuado por uma estagiaria poderd também, até certo ponto, ter inibido a participacdo
dos utentes. A entrega de incentivos monetarios ou simbdlicos aumentam as taxas de
adesdo, e deve ser considerada uma opcao futura (Erwin&Wheelright, 2002). A sele¢édo
de farmécias inseridas em meio rural em que existe maior proximidade entre o utente e
o farmacéutico poderd ser igualmente uma alternativa para aumentar a adesdo a
componente prospetiva.

O estudo foi bastante importante na formacdo académica e profissional da estudante.
Um dos pontos a destacar reside na importancia da notificacdo dos efeitos adversos.
Apos este estudo, a estudante procederia de forma diferente face aos efeitos adversos,
que mereciam a notificacdo. Este estudo permitiu também a aluna contactar com a
realidade ambulatoria e, em particular, com as terapéuticas com anti-inflamatorios ndo
esteroides. Desta forma, ajudou a constatar a importancia do aconselhamento em
atendimento, que no caso da automedicagdo passa por aconselhar sobre a terapéutica
mais indicada para a situagdo, e sobre a forma como deve tomar. Para além disto, o
aconselhamento correto resulta de uma avaliagdo holistica sobre as comorbilidades do
doente, a comedicacdo e o historial de terapéuticas e efeitos adversos do doente face ao

medicamento, através de perguntas realizadas ao longo do atendimento, quer seja em
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regime de prescricdo quer seja em automedicacdo. Desta forma reduz o risco de
possiveis efeitos adversos e interacdes medicamentosas, e ainda pode contribuir para

uma melhor adeséo terapéutica.
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Principio Ativo (Nome Comercial)

Anexo A
Lista dos principios ativos do grupo dos AINE/s e associagdes sujeitos a receita média

Forma Farmacéutica

Acido acetilsalicilico (ASP®, ASPIRINA GR®, CARTIA®
TOLDEX®)

100 mg

Cp, cp gastrorresistente

650 mg Cp libertagéo prolongada
Acido acetilsalicilico + codeina + cafeina (DOLVIRAN®) 400 + 7,5 + 50 mg Cp, supositorio
Aceclofenac (AIRTAL® DIFUCREME®, BIOFENAC®) 100 mg Cp, p6 para solugéo oral
15 mg/g Creme
Bendazac (BENDALINA®) 500 mg Cp
Diclofenac (FENIL-V DISPERSIVEL®, DICLOFAR®, 46,5 mg Cp dispersivel
® ® ® ®
VOLTARE(!)\I , FENIL-V®, FLAMERIL", OLFEN", 50 mg Cp, po para solucao oral
PAINEX R®) - <
75 mg Cp libertagéo prolongada
100 mg Cp libertacdo prolongada, supositério
75 mg/2 mi Solugéo injetavel
75 mg/3 ml Solugdo injetavel
Diclofenac + misoprostol (ARTHROTEC®) 50 mg + 0,2 mg Cp
75 mg + 0,2 mg Cp de libertagdo modificada
Acido mefenamico (PONSTAN®) 250 mg Cépsula
Acido niflamico (NIFLURIL®) 250 mg Cépsula
Etofenamato (REUMON®) 100 mg/2 ml Solugdo injetavel
Cetoprofeno (PROFENID®) 100 mg Cépsulas, supositorios
200 mg Cp de libertagdo prolongada
100 mg/2 ml Solugdo injetavel
Dexcetoprofeno (KETESSE®) 25 mg Cp
Dexibuprofeno (SERACTIL®) 200, 300 e 400 mg Cp
Flurbiprofeno (FROBEN® SR ©) 100 mg Cp
200 mg Cp libertagdo modificada
Picetoprofeno (PICALM®, ZEMALEX®) 18 mg/g Creme
20 mg/g Solugéo para pulverizagdo cutanea
Ibuprofeno (BRUFEN® SUSPENSAQ®, TRIFENE® 400°, 400 mg Cp
® ® ®
NORVECTAN 400" e 600", SPIDIFEN 400®) 600 mg Cp, granulado efervescente
20 mg/ ml (200 ml) Suspensdo oral
Naproxeno (NAPROSYN® EC®, REUXEN®) 250 mg Cp
500 mg Cp, cp gastrorresistente, supositérios
100 mg/g Gel
Acemetacina (RANTUDIL® 90 RETARD® 60 mg Céapsula
90 mg Cépsula libertagao prolongada
Etodolac (DUALGAN®, SODOLAC®) 300 mg Cp
400 mg Cépsula
Cetorolac (ACULAR®, ELIPA®, TORADOL®) 10 mg Cp
5 mg/ml Colirio
10 e 30 mg/1 ml Solugéo injetavel
Indometacina (INDOCID® REARD®, REUMACIDE®) 25 mg Céapsula
75 mg Cépsula libertacdo prolongada
100 mg Supositorio
Proglumetacina (PROTAXIL®) 300 mg Cp
50 mg/g Pomada
Metamizol (DOLOCALMA®, NOLOTIL®) 575 mg Céapsula
2000 mg/5 ml Solugéo injetavel
Nimesulida (AULIN®, DONULIDE®, NIMED®) 100 mg Cp, granulado para suspenso oral
Piroxicam (FELDENE®, REUMOXICAN®, BREXIN®, 20 mg Cp, cp dispersivel, supositorios
FLEXAR®) 20 mg/1 ml SolugAo injetavel
10 mg/g Creme
Meloxicam (MARLEX®, MOVALIS®) 7,5 mg e 15 mg Cp
15 mg/1,5 ml Solugdo injetavel
Lornoxicam (ACABEL 4® 8° RAPID®) 4mge8mg Cp
8 mg/2 ml P6 e solvente ara solucéo injetavel
Tenoxicam (TENALGIN®, TILCOTIL®) 20 mg Cp
Nabumetona (ELITAR®) 500 mg Cp
Celecoxib (CELEBREX®, SOLEXA®) 100, 200 mg Cépsula
Etoricoxib (ARCOXIA®, EXXIV®, TUROX®) 60, 90, 120 mg Cp




Anexo B

Lista dos principios ativos do grupo dos AINE/s e associacdes ndo sujeitos a receita

Principio Ativo (Nome Comercial)
Acido acetilsalicilico (AAS) (A-A-S®, ASPIRINA®,
MIGRASPIRINA®)

médica

Dose
500 mg

Forma Farmacéutica
Cp, cp para mastigar, granulado

AAS + 4cido ascorbico (AAS 150%, ASPIRINA C®)

150 mg + 30 mg
400 mg + 240 mg

Cp efervescente

AAS + 4cido ascorbico + cafeina (GRIPETRAL®) 250/500 mg + 100 mg + 50 mg Cp

AAS + paracetamol (GRIPIDOR®) 250 mg + 250 mg Cp

AAS + cafeina (MELHORAL®) 500 mg + 30 mg Cp

AAS + paracetamol + cafeina (EXCEDRIN®) 250 mg + 250 mg + 65 mg Cp

Acido salicilico (AS) (PEDICOL®, VERRUFILM®) 100 mg/ml Solugao cuténea
32mg Sistema transdérmico

AS/salicilato de metilo e associactes (BALSAMO
ANALGESICO®, ALGINA®, DM CREME®,
ALGESAL®, MASSAGIM®, MEDALGINAN®)

Pomada, solucéo cutanea, pé
cutaneo, pasta cutanea

Acido flufenamico + acido salicilico + 30 mg/g + 20 mg/g + 2 mg/g Gel
“Heparindides”/Mirtecaina + Dietilamina 30 mg/g + 65,4 mg/g + 10 mg/g +
(MOBILISIN®/ LATESIL®) 37,1 mg/g Creme
Acido flufenamico + “Heparinéide” 30 mg/g +2 mglg Creme
(MOBILISIN®)
Benzidamina (TANTUM® VERDE®, MOMEN®) 3mg Pastilha

1,5 mg/g Solugéo bucal

1 mg/ml Solugéo vaginal
Diclofenac (FENAC-GEL®, FENIL-V 12,5mg Cp, cépsula mole
GELCREME?®, OLFEN®, DAGESIL®, 25mg Capsula mola
DICLOSPRAY®, OTRIFLU®, PAINEX®, 10 mg/g Gel
VOLTAREN EMULGEL® EMULGELEX® 40 mglg Solugao cutanea
PLAST® 1257 25°) 140 mg Sistema transdérmico
Etofenamato (INALGEX®, REUMON GEL® 50 mg/g Gel
CREME® LOGAQO®) 100 mg/g Suspensdo cutanea

100 mg/ml Solugéo cuténea
Flurbiprofeno (STREPFEN®, TRANSACT LACT®) 8,75mg Pastilha

40 mg Sistema transdérmico
Ibuprofeno (NUROFEN 200®, DOLOMATE®, 200 mg Cp, cp dispersivel, capsula

KIFEN®, DOLOCYL®, MOMENT®, SPIDIFEN®,
OZONOL®, SOLUFEN®, TRICALMA?®, ZIP-A-
DOL®, TRIFENE 200®, NOLOFENE®,

mole, granulado efervescente,
p6 para suspensdo oral

20 mg/ml (150 ml)

Suspensao oral

SOLVIUM®) 50 mglg Gel
Indometacina (EMETACIN®) 10 mg/ml Solugéo cuténea
Naproxeno (MOMENDOL®, ILGESIN®, 200 mg Comprimido
REUXEN®)

Nimesulida (REUMOLIDE®, SULIDOR®) 30 mg/g Gel

Piroxicam (FELDENE®, REMISIL®, FLEXAR®) 5 mglg Gel




Anexo C
Questionario para entrevista face-a-face

-

- INSTITUTO
SUPERIOR
DE CIENCIAS
DA SAUDE

Instituto Superior de Ciéncias da Saude - Egas Moniz \

EGAS MONIZ Mestrado em Ciéncias Farmacéuticas - Dissertagdo para Obtengdo de Grau de Mestre

Anti-inflamatérios néo esterdides: Automedicacgdo versus Regime de prescrigdo

(Questiondrio dirigido aos utentes que apresentam a infencdo de comprar pelo menos um

Anti-inflamatério ndo esterdide) Dj] /

Grupo |

Caracterizagcdo do padrdo de utilizagdo de AINE/s

Medicamento 1: / /

(Subst. Act.) (Dose: mg/) (n°comp)

Motivo da toma:

Frequéncia: (x por dia)

Duragado: (dias)

Via de administragao: Oral O Topica O Intramuscular O
Dispensa: Prescricdo [ Automedicacdo O

Em caso de automedicacdo, quem aconselhou?

Oiniciativa prépria O Familiar/Amigos Oiniciativa prépria
OFarmacéutico O Pesquisa por nternet/Publicidade OFarmacéutico
OOutra

J& utilizou antes? Sim O N&o O



Grupo

Historial terapéutico e efeitos adversos com AINE/s

Em relacdo a anti-inflamatdério ndo esterdides, teve algum efeito adverso:

Cédigo ATC Substancia Ativa (ex. Nome Comercial) Ef.Ad.? Qual?
MO1AB01/M02AA23 Indometacina (INDOCIL®, REUMACIDE®, ELMETACIN®)
MO1AB05/M02AA15 Diclofenac(CATAFLAM®, FENIL-V®, FLAMERIL, FLECTOR

TISSUGEL®, OLFEN®, PAINEX®, VOLTAREN®, VOLTADOL®,
DAGESIL®, DICLOSPRAY®, DOFENE®, FRENALGIL®)
MO1ABO8 Etodolac (DUALGAN ®, SODOLAC®)
MO1AB11 Acemetacina (RANTUDIL®)
MO1AB14 Proglumetacina (PROTAXIL®)
MO1AB15 Cetorolac (TORADOL®)
MO1AB16/M02AA25 Aceclofenac (AIRTAL®, BIOFENAC®)
MO1ABS5 Diclofenac e Misoprostol( ARTHROTEC®)
MO1ACO01/M02AA07 Piroxicam (FELDENE®, FLEXAR®, BREXIN®, REMISIL®,
REUMOXICAN®)
MO1AC02 Tenoxicam (TENALGIN®, TILCOTIL®)
MO1ACO05 Lornoxicam (ACABEL®)
MO1AC06 Meloxicam (MOVALIS®)
MO1AEO1/ Ibuprofeno (BRUFEN®, DOLOCYL®, DOLOMATE 200®, KIFEN®,
MO02AA13 MOMENT®,NOLOFENE®, NORVECTAN®, NUROFEN®, OZOLON®,
SOLUFEN®, SOLVIUM®, SPIDIFEN®, SPORFEN®, TRICALMA®,
TRIFENE®, ZIP-A-DOL®)
MO1AE02/M02AA12 Naproxeno(MOMENDOL®, NAPROSYN®, REUXEN®)
MO1AE03/M02AA10 Cetoprofeno (FASTUM®, KEPLAT®, PROFENID®)
MO1AE09/MO02AA19 Flurbiprofeno (FROBEN®, STREPFEN®, TRANSACT LACT®)
MO1AE14 Dexibuprofeno (SERACTIL®)
MO1AE17 Dexcetoprofeno (KETESSE®)
MO02AA Picetoprofeno (PICALM®, ZEMALEX®)
MO1AGO1 Acidomefenamico (PONSTAN®)
MO1AGO03 Acido flufenamico e associagdes(MOBILISIN®, LATESIL®))
MO1AHO1 Celecoxib (CELEBREX®, SOLEXA®)
MO1AHO04 Parecoxib (DYNASTAT®)
MO1AHO5 Etoricoxib (ARCOXIA®, EXXIV®, TUROX®)
MO1AXO01 Nabumetona (ELITAR®)
MO1AX02/M02AA15 Acido niflomico (NIFLURIL®)
MO1AX07/M02AA07 Benzidamina (MOMEN®, TANTUM®)
MO1AX17/M02AA25 Nimesulida (AULIN®, DONULINE®, JABASULIDE®, NIMED®,
REUMOLIDE®, SULIDOR®)
MO2AA06 Etofenamato (REUMON |.M.®, INALGEX®)
NO2BAO1 Acido Acetilsalicilico

(Aspirina®, AAS®, Cartia®)

Acido salicilico e associagdes (MOBILAT®)

QOutro:




Grupo lll

Perfil terapéutico concomitante

Atualmente toma medicamentose O Sim O NGo
Medicamento 1: Medicamento 2:
Duracdo: dias Frequéncia: x pordia Duracdo: dias Frequéncia: X por dia

O Automedicado [ Regime prescrito pelo médico
Medicamento 3:

O Automedicado [ Regime prescrito pelo médico
Medicamento 4:

Duracdo: dias Frequéncia: x por dia

O Automedicado [ Regime prescrito pelo médico
Medicamento 5:

Duracdo: dias Frequéncia: X por dia

O Automedicado [ Regime prescrito pelo médico
Medicamento 6:

Duracdo: dias Frequéncia: x por dia

O Automedicado [ Regime prescrito pelo médico

Duracdo: dias Frequéncia: X por dia

O Automedicado [ Regime prescrito pelo médico

Grupo IV

Caracterizagdo Pessoal

Sexo: O Masculino O Feminino
Estado Civil:
O Solteiro/a O Casado/a O Divorciado/a

Escolaridade:

OAnalfabeto
OSabe assinar / Sabe escrever
OSabe ler e escrever

diploma

Situacdo profissional:

O Estudante O Empregado

04° Classe (1° ciclo do ensino bdsico)
O 6° Ano (2° ciclo do ensino bdsico)

sem [ 9° Ano (3° ciclo do ensino bdsico)

O Desempregado

l[dade: anos

O Vidvo/a

O12° Ano (ensino secunddrio)
OCurso médio

OCurso superior

O Reformado

Terminou o seu questiondrio. Serd contactado daqui a uma semana para umas
perguntas adicionais. Obrigada pela colaboracdo.




Anexo D
Questionario telefonico/online (T1)

Grupo V

Adesdo da terapéutica e Incidéncia de Efeitos Adversos

Ao longo desta semana, teve algum efeito desagraddvel que tenha associado ao medicamento?:

Medicamento:

SimO NdaoO

Qual efeito adverso?

Quanto tempo apds a primeira toma?

Quanto tempo apds a Ultima toma2

V.1.1) Em que dia da semana comegou a tomar?

Seg.0 Ter.D Quar.Od Qui.O Sex.d Sdab.0 Dom.O

V.1.2) Quantos dias tomou o medicamento?

V.1.3) Quantas vezes por dia fomou o medicamento?

O que fez?2 Suspendi O

Continuei a tomar O

Procurei um profissional de sadde O

J& tinha sentido este efeito com algum medicamento?
SimO N&o[

Se sim, com qual?

V.1.4) Tomou todos os dias?
Sim O Néo O

V.1.5) Quantas vezes se esqueceu de tomar?

V.1.6) Quantos comprimidos
sobraram? (comprimidos)

Grupo VI

Escala de Adesdo Terapéutica

VI.1) Alguma vez se esqueceu de tomar os medicamentos?
VI.2) Alguma vez foi descuidado com as horas da foma dos medicamentos?
VI.3) Alguma vez deixou de tomar os medicamentos por se ter sentido melhor?

V1.4) Alguma vez deixou de tomar os medicamentos, por sua iniciativa, apds se

ter sentido pior?

OSimONGo

OSimONGo

OSimONGo

OSimONGo



Anexo E
Carta Convite ao Utente

INSTITUTO
SUPEREIDR . . N . . B
DE CIENCAAS Instituto Superior de Ciéncias da Saude — Egas Moniz

EGAS MONIZ Mestrado em Ciéncias Farmacéuticas — Dissertagdo para Obten¢do de Grau de Mestre

Imatorios nao esteroides: Automedicacao versus

Regime de prescricao
Caro utente,

No ambito da producgéo da dissertacdo para obtengdo de grau de Mestre em Ciéncias
Farmacéuticas no Instituto Superior de Ciéncias da Saude Egas Moniz (ISCSEM), a aluna do 5°
ano de Ciéncias Farmacéuticas Ana Nunes, em conjunto com a sua Orientadora, Professora
Doutora Filipa Alves da Costa, estdo a realizar um estudo que visa comparar as diferencas na
prevaléncia de efeitos secundarios com Anti-inflamatérios Nao Esteroides, quando prescritos ou
em regimes de automedicacao.

De forma concreta, este estudo tem o propdsito de avaliar a incidéncia de efeitos
adversos dos Anti-inflamatorios ndo esteroides (AINE/s) em regime de automedicacdo e em
regime de prescricao.

Gostariamos de o convidar a participar no estudo. A participacdo é voluntéria, e para tal
deve responder a um questionario no momento da compra e a uma segunda entrevista
presencial, telefonica ou online, 7 dias apds a compra. O processo de preenchimento do
primeiro questionario devera demorar-lhe cerca de 15 minutos, e a sua segunda entrevista
deverd demorar-lhe cerca de 5 minutos. A participacdo neste estudo ndo terd para si qualquer
custo a ndo ser o tempo gentilmente cedido para a realizacdo do questionario e posterior
entrevista. Todos os dados recolhidos serdo anonimos e tratados como confidenciais. Desta
forma, enquanto comprador destes medicamentos, poderd vir a beneficiar das conclusbes
geradas por este estudo. Caso opte por ndo participar, ndo terd qualquer prejuizo futuro na
qualidade do atendimento da farmécia.

Sendo a sua participa¢do voluntaria, poderd a qualquer momento remover a mesma,
devendo para tal utilizar um dos meios abaixo cedidos para contacto. A sua retirada do estudo
ndo lhe trard qualquer consequéncia, e ndo serdo colocados quaisquer obstaculos nesse processo.

Para esclarecer qualquer duvida ou proceder a retirada dos seus dados do estudo, podera
utilizar um dos seguintes contactos:

Ana Nunes
Estudante 5 °© Ano Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
Morada: Av de Portugal, n°® 67 — P6voa da Galega
E-mail: ana.pd.nunes@gmail.com
telm: 916694973
telf: 219855912

Professora Doutora Filipa Alves da Costa
Orientadora do Projeto
Morada: R. Marqués de Fronteira, 84, 1° dto, 1070-299 Lisboa
E-mail: alvesdacosta.f@gmail.com
telm: 914084869



mailto:alvesdacosta.f@gmail.com

Anexo F
Declaragéo de Consentimento Informado

Declaro que, depois de ouvir as explicagdes fornecidas e de ler este documento,
compreendo o contetido do estudo que se tenciona realizar. Reconheco a voluntariedade
da participacdo, bem como da possibilidade de retirar os meus dados sem dai advir
qualquer prejuizo. Tive oportunidade de colocar todas as questdes suscitadas, das quais
obtive sempre a resposta. Desta forma, aceito participar no estudo respondendo ao
primeiro questionario proposto pelo investigador:

Assinatura:

Data: (dd)/_(mm)/ (aaaa)

Representante Legal de(em caso de assinatura por representante legal do participante no estudo):

Para além do primeiro questionario, aceito ser entrevistado através de um segundo
questionario:

Telf: Momento preferencial do contacto: horas

(Seré contactado/a através deste nimero ao sétimo dia a partir do momento da compra.
Caso ndo atenda, serd novamente realizada outra tentativa no dia seguinte.)

E-mail:

(Sera enviado um e-mail com o link do site do questionario, no qual devera aceder e
responder as perguntas. Este e-mail sera enviado ap6s sete dias (ndo incluindo o dia da
compra) no qual devera responder no mesmo dia.)

(Estes dados ndo serdo utilizados para outros fins.)



Anexo G
Carta Convite a Farmacia

B nstiruro
SUPERIOR
DA SABDE Instituto Superior de Ciéncias da Saide — Egas Moniz

EGAS MONIZ

Mestrado em Ciéncias Farmacéuticas — Dissertagdo para Obtencdo de Grau de Mestre

Carta de autorizagiio da Farmacia
Ex.ma Sra. Dra.:
Maria Isabel Pereira Leitdo Mateus
Farmacia Fatima

Avenida das Descobertas 17-LOJA B
Urbanizagdo do Infantado, Loures
2670-383 LOURES

Monte da Caparica, 2 de Julho de 2013

Assunto: Convite a participar num estudo sobre a avaliagdo da incidéncia de efeitos adversos
dos Anti-inflamatérios ndo esterdides (AINEs).

Cara Colega,

No ambito da produgio da dissertagio para obtengdo de grau de Mestre em Ciéncias
Farmacéuticas no Instituto Superior de Ciéncias da Saide Egas Moniz (ISCSEM), a aluna do 5°
ano de Ciéncias Farmacéuticas, Ana Nunes, em conjunto com a sua Orientadora, Professora
Doutora Filipa Alves da Costa, estdo a realizar um estudo intitulado: “Anti-inflamatérios nao
esteroides: Automedicagio versus Regime de prescricdo™.

De forma concreta, este estudo tem o propésito de avaliar a incidéncia de efeitos adversos dos
Anti-inflamatérios ndo esterdides (AINEs) em regime de automedicagdo ¢ em regime de
prescrigio.

Desta forma, venho por este meio solicitar a sua participagdo neste estudo. A participagéo
consistira concretamente em:

o Aplicar um questionario aos doentes que figurem o perfil para o estudo.

A participagio neste estudo ndo trar qualquer custo para a farmacia. Quero desde ja agradecer a
disponibilidade ¢ relembrar que a contribuicio da farmacia ¢ fundamental para o sucesso do
estudo.

Para esclarecer qualquer divida ou proceder a retirada dos seus dados do estudo, podera utilizar
um dos seguintes contactos:

Ana Patricia Nunes
Estudante 5 © Ano Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
Morada: Av de Portugal, n° 67 — Povoa da Galega
E-mail: ana.pd nunes@gmail.com
telm: 916694973
telf: 219855912

Com os melhores cumprimentos,

Ana Patricia Domingos Nunes
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Anexo H
Formulario do Consentimento do Estudo

NS
IPERIOR
L CICIAS Instituto Superior de Ciéncias da Saude — Egas Moniz

{ EGAS MONIZ

Mestrado em Ciéncias Farmacéuticas — Dissertagdo para Obtengdo de Grau de Mestre

Formulirio de Consentimento do Estudo

Eu, Yiorvie Taabeol Pewice \oedzp Yidean y |, declaro que, apos ter sido
abordada para o estudo intitulado: “Anti-inflamatérios néio esteroides: Automedicagdo versus
Regime de prescrigio”, a ser realizado pelo Instituto Superior de Ciéncias da Satde Egas
Moniz, ¢ ser do meu conhecimento a opgdo de escolha na participagdo do estudo, aceito
participar, consistindo em:

o Aplicar um questionario aos doentes que figurem o perfil para o estudo.

Reconhego a voluntariedade da participagdo, bem como da possibilidade de sair do estudo sem
dai advir qualquer prejuizo.

Diretora Técnica, Investigadora do Estudo,
oo Toabel 2anae bedtdo Vateuns /AU‘, '\/J“)l(ﬂ'u? / buyr—

(Dra. Maria ‘:'IS,ab‘QI\ Pereira Leitdo Mateus) (Ana Patricia Domingos Nunes)




