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RESUMO

ESTUDO FARMACOEPIDEMIOLOGICO DE USO E PRESCRICAO DE
BENZODIAZEPINICOS EM TERESINA

Orientadora: Profa. Dra. Francisca Cléa Florengo de Sousa. Tese de Doutorado. Curso
de Pos-Graduagao em Farmacologia. Departamento de Fisiologia e Farmacologia,
UFC, 2015.

INTRODUCAO: Sintetizados na década de 50, os benzodiazepinicos (BZPs)
rapidamente conquistaram médicos e pacientes pela sua aparente seguranga: poucos
efeitos colaterais e baixa toxicidade. Ao fim dos anos 70 comegaram a ser apontados
como nocivos a saude pela possibilidade de dependéncia. OBJETIVO GERAL:
Caracterizou o consumo de benzodiazepinicos em Teresina a partir de um estudo dos
critérios médicos para sua prescrigdo, bem as caracteristicas de utilizagdo pelos
pacientes JUSTIFICATIVA: Segundo a OMS, tem-se cerca de 400 milhdes de
vitimas de desordens mentais ou problemas psicossociais decorrentes do uso agentes
psicoativos licicitos ou ilicitos. Dentre estas vitimas estdo aquelas dependentes de
psicotrépicos, sobretudo, de BZPs, visto que os mesmos figuram dentre os
medicamentos mais vendidos do mundo, acarretando mudangas de comportamento e
dependéncia. METODOLOGIA: Inquérito epidemioldgico descritivo sobre o
consumo dos BZPs em Teresina, a partir da analise de critérios prescritivos da classe
médica, em consultorios e clinicas de Teresina, da rede privada e da sua utilizagdo por
pacientes. RESULTADOS: Verificou-se que a prescricdo de BZPs ¢ realizada por
especialistas diversos e ndo apenas por psiquiatras. Ginecologistas foram grandes
prescritores. O clonazepam foi o agente mais prescrito, 75,5% dos médicos
entrevistados e também o mais utilizado por pacientes — 30,44%. A principal
justificativa médica para prescricdo foi o alivio de queixas e sintomas (66,9%). Os
médicos sdo abordados para emissdes repetitivas solicitadas por parentes, amigos
(77,55%) e pacientes diversos (95,51%). 67,10% dos médicos atendem a este tipo de
solicitacao feita por pacientes e 62,10% daquelas feitas por amigos e parentes. As
recomendacdes fornecidas pela classe médica abordaram principalmente risco de
dependéncia (27,19%). Raros médicos alertaram quanto aos riscos de queda (2,92%)
ou déficit cognitivo (4,60%). Foi observado que as mulheres foram maioria dentre os
entrevistados — 80,4%, consumindo benzodiazepinicos para ansiedade, depressdo e
insonia. 65,3% dos pacientes foram prescritos sempre pelo mesmo médico.Pacientes
usam BZPs por tempo médio de pelo menos 15 meses. A dependéncia é praticamente o
unico risco conhecido pelos pacientes. Pacientes favorecem a automedicagdo,
compartilhando BZPs. Houve afirmagdo de tentativa e compra de benzodiazepinicos
sem receituario.

CONCLUSAO: O uso de BZPs se encontra disseminado nos habitos de prescrigio
médica. Recomendagdes médicas carecem de embasamento no atual risco atribuido
aos benzodiazepinicos. A maioria dos pacientes desconhecem riscos de uso
cronico,exceto dependéncia. Este conhecimento ndo limita ou restringe o consumo.
Houve relatos de compra sem receita e compartilhamento de farmacos, automedicagao.
Palavras chave: Benzodiazepinicos, Dependéncia, Prescricao, Abuso, Tolerancia.



ABSTRACT

Pharmacoepidemiological study benzodiazepines use and prescription in
Teresina.

Advisor: Prof.. Dra. Cléa Florengo Francisca de Sousa. Doctoral thesis. Graduate
Program in Pharmacology. Department of Physiology and Pharmacology, UFC 2015.
INTRODUCTION: Synthesized in the 50s, benzodiazepines (BZPs) quickly won
physicians and patients for its apparent safety: few side effects and low toxicity. At the
end of the 70s they began to be identified as harmful to health by the possibility of
addiction. GENERAL PURPOSE: It featured the consumption of benzodiazepines in
Teresina from a study of the medical criteria for their prescription and the
characteristics of use by patients. BACKGROUND: According to the WHO, has
about 400 million victims of mental disorders or psychosocial problems from the use
licicitos or illegal psychoactive agents. Among these victims are those dependent on
psychotropic above all BZPs, whereas the same figure among the best-selling drugs in
the world, leading to behavior change and dependence. METHODOLOGY:
descriptive epidemiological survey on the consumption of BZPs in Teresina, from
prescriptive criteria analysis of physicians in offices and clinics of Teresina, the private
network and their use by patients. RESULTS: It was found that the BZPs prescription
is carried out by various experts and not only by psychiatrists. Gynecologists were
large prescribers. Clonazepam was the most prescribed agent, 75.5% of doctors
interviewed and also the most used by patients - 30.44%. The main medical reason for
prescription was the relief of symptoms and complaints (66.9%). Doctors are covered
for repetitive emissions requested by relatives, friends (77.55%) and several patients
(95.51%). 67.10% of physicians attending this type of request made by patients and
62.10% of those made by friends and relatives. The recommendations provided by the
medical profession mainly addressed dependence risk (27.19%). Medical rare warned
about the risks of falling (2.92%) or cognitive impairment (4.60%). It was observed
that women were the majority among the respondents - 80.4%, consuming
benzodiazepines for anxiety, depression and insomnia. 65.3% of patients were
prescribed always use the same médico.Pacientes BZPs for an average time of at least
15 months. Dependence is practically the only known risk to patients. Patients favor
self-medication, sharing BZPs. There was affirmation of trial and purchase of
benzodiazepines without prescription.

CONCLUSION: The use of BZPs is widespread in prescription habits. Medical
recommendations lack a basis in the current assigned risk to benzodiazepines. Most
patients are unaware of risks of chronic use, except dependency. This knowledge does
not limit or restrict consumption. There were reports without prescription buying and
sharing drugs, self-medication.

KEYWORDS: Benzodiazepines, Dependency, Prescription, Abuse Toleranc
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1. Introducao

1.1 Historico dos Benzodiazepinicos

O clordiazepdxido, foi o primeiro dentre os benzodiazepinicos, sintetizado,
casualmente, por Leo Sternbach, nos laboratérios Hoffmann-La Roche, em 1955.
Apresentou-se, a principio nos testes em animais, como potente agente sedativo,
anticonvulsivante e relaxante muscular. Estes achados clinicos impressionaram o
mercado farmacéutico e impulssionaram a expansdo desta classe farmacologica

(ASHTON, 2005).

Estava inaugurada a era dos benzodiazepinicos... ¢ merece registro especial de a
substancia ter sido proposta, primeiramente, para uso em clinica geral ¢ medicina
psicossomatica e secundariamente como “psicotropico” com utilizagdo clinica

variando desde “reagdes de ansiedade” até “psicoses cronicas (BUENO, 2012).

Com sua sintese, os benzodiazepinicos (BDZs), rapidamente, conquistaram
médicos e pacientes por sua aparente seguranca: poucos efeitos colaterais ¢ baixa
toxicidade, tornando-se “luz” no tratamento dos transtornos ansiosos e disturbios do
sono. Assim, ao fim da década de 70, um dos representantes desta classe
farmacoldgica, o diazepam, tornou-se o0 medicamento mais prescrito em todo o mundo

(BERNIK, 1999).

Os anos setenta foram marcados pelo alerta emitido pelos pacientes de que
estavam se tornando dependentes. O uso, mesmo em doses, supostamente,
terapéuticas, comecga a acarretar sinais de abstinéncia. E os estudiosos da época
percebem que, ao final da década, os BZPs se tornaram os firmacos mais prescritos em

todo o mundo (ASHTON, 2005).

Diante do consumo crescente, Tyrer estimou que, se ndo fossem adotadas
medidas de controle, para os anos 80, a cada dia cerca de 40 milhdes de doses de

benzodiazepinicos seriam consumidos em todo o mundo (TYRER, 1980).

Assim, tdo rapidamente quanto foram aclamados, os BZPs também comecaram a

ser apontados como nocivos a saude, pela possibilidade de causarem dependéncia. E
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em diversos paises comecgou a serem verificados indicios de uso abusivo, tolerancia,

abstinéncia e dependéncia (DIEHL, 2011).

O mundo, que antes sorria aos BDZs, passa a se preocupar com as consequéncias
prejudiciais, decorrentes de um uso abusivo, indiscriminado; e comega a implantar

medidas de restri¢dao e limitagao as vendas.

Desta forma, em 1988 o Comité de Seguranca de Medicamentos (CSM), no
Reino Unido, determinou que houvesse uma redugdo na prescricdo geral de
benzodiazepinicos, recomendando um uso restrito a periodos de 2-4 semanas, com
variagoes, dentro deste periodo, de acordo com a indicagdo clinica e em obediéncia as

diretrizes do NICE — National Institute for Health and Care Excelence (REED, 2011)

Nos Estados Unidos, a preocupagdo com o uso abusivo também se mostrou
incisiva, de modo que seu consumo, na populagao geral, caiu de 11, 11 % em 1979,
para 8,3% em 1999. Apesar dessa reducdo, o padrao de prescricdo de psicotrdpicos,
nos Estados Unidos, € muito alto. Recentemente, o estudo de Pallozi et al demonstrou
que, em 2012, a prescricdo de BZPs foi de 37,5 prescrigdes para cada 100 pessoas.
Nesse estudo, os autores reforcam que o nimero elevado de prescrigdes contribue,
positivamente, para o abuso de outros psicotropicos e para o alto indice de overdose,
principalmente de opidides, visto que hd, frequentemente, prescricdo conjunta de

opioide e BZPs (PAULOZZI, 2014).

Na Dinamarca, o consumo de BZPs apresentou o mesmo comportamento
descrito anteriormente: Crescimento abusivo, quando de sua introdugdo, seguindo-se
de preocupacdo e restrigdes ao uso. Neste pais, foi atingida uma propor¢do de 100
doses diarias para cada 1000 habitantes na década de 80. A partir dos anos 90, as
autoridades passaram a estimular alternativas, como imidazopiridinas — tartarato de
zolpidem — com a finalidade de reduzir o consumo de BZPs. Esta medida ndo obteve o
resultado esperado. Assim, em 2008, o Conselho Nacional de Satde dinamarqués
introduziu novas diretrizes quanto ao uso de drogas passiveis de dependéncia, a fim de
reduzir o consumo de benzodiazepinicos. Foram incluidas novas regras para a
prescri¢ao, voltadas, especialmente, para clinicos gerais e Atencdo Primaria em Saude.
A expectativa das autoridades, neste pais, € que, se observem importantes reducdes de

consumo em 10 anos (ERIKSEN, 2014).
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Na Franca, em 1990, foi criada uma rede nacional de Centros de Avaliacao ¢
Informacao sobre Farmacodependéncia, pelo Ministério da Satide. Um dos objetivos
especificos, em particular, foi avaliar os dados clinicos relativos ao abuso de drogas ou
dependéncia, sobretudo no tangente a farmacos de uso terapéutico, sob prescricdo e
com consumo que caracterizasse abuso ou dependéncia. Esta rede implementou varios
sistemas de vigilancia, para monitorar o risco de abuso de substancias psicoativas.
Desenvolveu uma abordagem complementar para detectar abuso de psicotropicos,
usando banco de dados do sistema francés para reembolso de fairmacos usados com
fins terapéuticos. A partir deste rastreio, as autoridades francesas, observaram que, os
benzodiazepinicos, em especial o clonazepam, sdo um dos principais psicotropicos
envolvidos, ndo s6 em abuso ¢ dependéncia, mas também em fraudes ao sistema de
saude francés, bem como com a falsificagdo e até compra de receitas médicas

(FRAUGER, 2011; FRAUGER, 2013).

Na Alemanha, precisamente, a partir de 1993, o governo passou a recomendar
,que o servigo publico de saude, através das farmacias comunitarias, controlassem e
reduzissem a dispensagdo de benzodiazepinicos, oportunizando a prescricdo de
imidazopiridinas. Em 2012, os o¢rgaos de vigilancia em saude governamentais,
observaram relevante queda na dispensagdo de BZPs, através do servigo publico,
porém com substancial aumento na sua procura através da rede privada (HOFFMANN

et al, 2007).

Na Australia, as prescrigoes de BZPs sao consideradas altas, apesar de relevantes
medidas de conscientizagdo da classe médica e da populacdo, quanto as
recomendacdes da Organizagdo Mundial de Satde (OMS), no que se refere as
restricdes e riscos de um uso cronico e/ou indiscriminado destes psicotropicos. As
recomendacdes t€m conseguido resultados promissores de modo que, em 20 anos,
1992 a 2011, foi obsevado um decréscimo na prescricdo de quase todos os BZPs,
exceto alprazolam. As autoridades australianas sdo conscientes de que ha uso
excessivo e que as redugdes sdo relativas e restritas a alguns subtipos de BZPs. A
expectativa é que, a partir de 2014, comece a se observar e cobrar por uma redugdo

mais consistente e abrangente a todos os BZPs (ISLAM et al, 2014).

Orgaos internacionais, como a OMS e o Internacional Narcotics Control Board

(INCB), tém alertado sobre o uso indiscriminado, mas principalmente, o insuficiente
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controle de medicamentos psicotrépicos nos paises em desenvolvimento. No Brasil,
esse alerta foi reforgado por estudos da décadas de 80 e 90 que mostraram uma grave

realidade relacionada ao uso de benzodiazepinicos (NAPPO, 1993 ; NOTO, 2002)

Mesmo com toda preocupacgdo e recomendacdo para um uso racional, o consumo
dos BZPs se mantem alto, motivado pelo amplo indice terapéutico, o ritmo de vida da
humanidade, que estimula uma tendéncia de “medicalizacdo da vida” e até mesmo
pelo desconhecimento da classe médica quanto aos riscos e consequéncias de um uso

cronico destes farmacos.

No Brasil, a partir de 2007, e como tentativa de otimizar o controle a cerca da
produgdo, circulagdo, comércio e uso de substancias ou medicamentos sujeitos a
controle especial, Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), institui o
Sistema Nacional de Gerenciamento de Produtos Controlados - SNGPC . Como um
dos importantes objetivos deste sistema, ressalta-se a possibilidade de obtencdo de
dados e informagdes, sobre o comércio e uso de substancias ¢ medicamentos sujeitos a
controle especial, para subsidiar a formulacdo de politicas publicas de satde e
fortalecer a atuagdo estratégica das acdes de fiscalizacdo e controle no ambito do
Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria, em busca de maior agilidade e resolutividade

na solugdo dos problemas sanitarios (ANVISA, 2011).

A partir de 2011, e a cada 6 meses, a ANVISA passou a publicar os boletins com
os dados obtidos a partir do SNGPC. O volume 2, em 2011, foi todo dedicado aos
dados da venda de BZPs. Segundo o SNGPC, trata-se do grupo de psicotropicos mais
vendidos no Brasil, destacando-se o clonazepam sobre o qual cumpre enfatizar que, o
Brasil, além de grande produtor, figura como o terceiro maior importador mundial

(ANVISA, 2011; INCB, 2012).

Em tempo, e ainda quanto ao SNGPC, cabe ressaltar que ndo ¢ objeto do mesmo
gerenciar os dados relativos a distribuicdlo e consumo de medicamentos
disponibilizados, gratuitamente, através dos servicos publicos de saide ¢ em geral
descritos na Relagdo Nacional de Medicamentos Essenciais — RENAME, na qual estao
presentes, como representantes dos BZPs, o diazepam e o clonazepam
(BRASIL,2010). Assim , cabe reflexdo quanto a importante parcela de prescricdo que

acaba nao gerenciada.
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Para uma melhor compreensdo de como tais medicamentos geram tanto debate, ¢

importante conhecer e entender suas caracteristicas farmacoldgicas.

1.2 Farmacologia dos Benzodiazepinicos
1.2.1 Caracteristicas Farmacoldégicas

1.2.1.1 Farmacodinimica

A denominagdo benzodiazepinico deriva de sua estrutura molecular, constituida
de anéis benzeno fundidos a um anel diazepinico de sete membros. Sdo farmacos que
compartilham um mesmo efeito, atraves de receptores presentes no sistema nervoso
central (SNC), modulando a atividade do acido gama-aminobutirico (GABA). O que
provoca efeitos sedativos, hipnoticos e ansioliticos (CHARLSON, 2009).

Os benzodiazepinicos potencializam a neurotransmissao do GABA (POLC et al,
1974). E o GABA ¢ o neurotransmissor inibidor mais importante no cérebro dos
mamiferos e representa cerca de 30% de todas as sinapses cerebrais. Neuronios
GABA¢érgicos medeiam a inibi¢do pré-sindptica, reduzindo a liberagdo do
neurotransmissor nas sinapses excitatorias e a inibicdo pos-sinaptica, inibindo, por
depressdo sinaptica, a excitacdo do neuronio principal. Quando BZPs se ligam ao
receptor do GABA, cria-se um reforgo para as a¢des do neurotransmissor, tornando o
neurdnio mais resistente a excitagdo. Varios estudos mostraram que BZPs sdo capazes
de facilitar a ambos os tipos de inibi¢do, indicando que os efeitos das BZPs sdo, de
fato, devido a uma interagcdo com o processo de transmissio GABA¢érgica. (POLC et

al, 1976; RAABE, 1977 ).

1.2.1.2 Farmacocinética

Benzodiazepinicos aceitam, a grande maioria das vias de administracdo : oral,
retal, intramuscar e endovenosa, sendo rapidamente absorvidos e distribuidos.
Atravessam, prontamente, barreiras hematoencefalica e placentaria. Em geral,
apresentam boa ligacdo as proteinas plasmaticas, cerca de 80 a 90%, variando de um

representante para outro da classe (CORDIOLI, 2005) .

A via hepatica constitui a principal via de metabolizacdo. Em especial, através
das enzimas CYP2C19 ¢ CYP3A4. Assim, ¢ preciso cautela na utilizagdo desses

medicamentos em pacientes idosos ou com prejuizo hepatico. Situacdo em que se deve
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optar pelo uso de lorazepam e oxazepam, que sdo conjugados por glicuronidacao, logo
ndo produzem metabolitos ativos, reduzindo o trabalho hepatico e sendo excretados

por via renal (NASTASY et al, 2008).

Mesmo semelhantes, em sua eficacia, os diversos benzodiazepinicos, possuem
particularidades no seu perfil farmacoloégico, como meia-vida e via de metabolizagdo,
o que ajuda na escolha do farmaco ideal. Assim, pode ser necessario substituir um
benzodiazepinico por outro, e, para tanto, ¢ imprescindivel saber as equivaléncias de
doses entre eles. Esse conhecimento ¢ bastante util, também, quando da retirada dos
benzodiazepinicos, ou seja, aqueles com meia-vida mais curta podem ser substituidos
por outros com meia-vida mais longa. Apresentacdes com dosagens diversificadas

facilitam a reducao de doses (DIEHL, 2011).

Dentre as caracteristicas farmacologicas dos BZPs assumem peculiar
importancia a possibilidade de metabolitos ativos; a meia-vida longa; as diversificadas
vias de administracdo e elevado indice terapéutico. Essas caracteristicas, em conjunto
ou isoladamente, sdo responsaveis pela sua ampla difusdo entre médicos e pacientes e
também por alguns de seus efeitos adversos, tais como a tendéncia em causar efeito

cumulativo e/ ou residual, quando de multiplas doses.

Ressalta-se a importante relacdo entre meia-vida elevada e efeito cumulativo. E,
o fato de que, alguns membros da classe, como flurazepam e clorazepato,
respectivamente, agente com metabdlito ativo e pro-farmaco, apresentarem meia-vida

que pode chegar a 100 horas (KATZUNG, 2013).

1.2.2 Propriedades Farmacologicas

BZPs possuem cinco propriedades farmacoldgicas que variam quanto a
intensidade e expressividade, de um membro para outro, dentro deste grupo
farmacologico. Essas propriedades se fazem representar por agdes: Sedativas,
hipnoéticas, ansioliticas, relaxantes musculares e anticonvulsivantes (HOLLISTER,

1978).

1.2.2.1 Propriedade Sedativa — Hipnoética - Insonia

A insonia €, por definicdo, um sono de pobre qualidade ou quantidade, que

determina prejuizo no desempenho das fungdes diarias ou no humor. Trata-se de uma
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definicdo abrangente e relacionada as queixas de: sono insuficiente, dificuldade de
iniciar ou manter o sono, sono interrompido, ma qualidade de sono — sono ndo
restaurador, sono que ocorre na hora errada ou indesejada do ciclo dia/noite (HIRST,

2001).

Estima-se uma prevaléncia muito variada para a insonia. E capaz de acometer até
58% da populagdo. Situagdes de estresse, medo, sintomas de doengas, efeitos de
medicamentos sdo considerados fatores promotores. E Sabido, ainda, que um sono
ruim é mais prevalente em pacientes com doengas incuraveis, como estado terminal de

cancer (77%) (BRUERA, 1996).

Devido as suas propriedades hipndticas e sedadivas, os BZPs, sao,
frequentemente, utilizados para tratamento sintomdtico da insénia, mostrando-se
efetivos, uma vez que proporcionam rapido inicio do sono, além de diminuirem os
despertares noturnos, aumentarem o tempo total de sono e a sensacdo de sono
reparador. No entanto, a tolerancia, aos efeitos hipndticos, gera um retorno aos

episodios de insonia ( BRUERA et al.1996).

O uso BZPs, para tratar insonia, deveria ser realizado por tempo muito curto —
maximo de 4 semanas, pois o uso prolongado determina dependéncia e tolerancia. De
modo que, a interrup¢do subita, se relaciona a efeito rebote, além de sinais de
ansiedade, anorexia, delirium tremens e, segundo a literatura, até convulsdes

(CARVALHO, 2012).

Em 1988, o UK Committee on Safety of Medicine recomendou o uso somente
em casos de insonia causada por estresse extremo, durante 4 semanas, com retirada
gradativa, do medicamento, apds este periodo (COMMITTEE ON SAFETY OF
MEDICINES, 1988).

Ainda quanto ao uso de BZPs, para tratar insonia, o recomendado seria empregar
agentes de curta dura¢do, como o midazolam, por ndo diminuirem o desempenho no
dia seguinte, visto que farmacos de longa duracdo (Flurazepam) tém demonstrado
sérios efeitos no dia seguinte: Sonoléncia, marcha ataxica, confusdo. Além do risco de

problemas hepaticos em idosos (KATZUNG,2013).
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As ultimas décadas t€ém visto uma evolu¢do no pensamento sobre as classes de
medicamentos que devem ser preferidos para o tratamento da insénia. Deste modo, os
BZPs, introduzidos na década de 70, e, rapidamente popularizados, dado sua eficacia e
seguranga, se comparado com os barbituricos, os carbamatos, ¢ derivados de cloral,
foram, progressivamente, sendo substituidos, especialmente por causa de seu perfil de
efeitos colaterais, incluindo a sua tendéncia em promover dependéncia, a ocorréncia de
insonia de rebote (apos a retirada de derivados de curto e de agdo intermedidria), e a

perda de eficacia ap6s varias semanas de tratamento (MONTI et al, 2009).

A necessidade clinica de medicamentos que nio possuissem estes efeitos
secundarios, foi um fator importante ¢ que levou ao desenvolvimento de farmacos
hipnoéticos, estruturalmente, diferentes dos BZPs. Estes incluiram os anti-histaminicos
sedativos, agonistas do receptor de melatonina - ramelteon e tasimelteon, certos
antidepressivos, ¢ as chamadas drogas - Z, ou seja, a zopiclona e ciclopirrolonas

eszopiclona, o zaleplon e o derivado imidazopiridina, zolpidem (CARVALHO, 2012).

O zolpidem tem provado ser um hipnotico adequado, especialmente no que diz
respeito a eficadcia na iniciacdo do sono. E, relativamente, bem toleravel e quase
desprovido dos efeitos secundarios, que normalmente estdo associados com o uso de
BZPs. A baixa incidéncia de efeitos colaterais €, em parte, consequéncia de uma meia-
vida, relativamente, curta na circulagdo. Em doses habituais de libertagdo imediata IR-

zolpidem, as concentra¢des plasmaticas maximas sdo alcangadas entre 45 minutos e 2

horas apds a ingestao (MONTI, 2009).

1.2.2.2 Propriedade Ansiolitica - Ansiedade

A ansiedade ¢ um dos transtornos psiquidtricos mais comuns, com uma
prevaléncia de acometimento maior que 15% na populagdo em geral e uma incidéncia
maior no sexo feminino (cerca de 2 mulheres para cada 1 homem) (KESSLER et al,
2011). Trata-se da sexta principal causa de incapacidade no mundo, em termos de anos

vividos com a doenca (BAXTER et al, 2009 )

O termo "ansiedade" inclui ndo s6 o Transtorno de Ansiedade Generalizada, mas
também uma constelacdo de outros disturbios - "transtornos do espectro de ansiedade
13

, variando de fobia social (Transtorno da Ansiedade Social) para o transtorno do

panico, transtorno obsessivo - compulsivo (TOC), transtorno de estresse pos-
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traumatico, e fobias especificas. Caracteriza-se por uma excessiva ansiedade e uma
preocupagdo incontrolavel com a vida cotidiana (MANDRIOLI apud ALTAMURA,
2013). Além da preocupacdo, o paciente pode apresentar agitagdo, dificuldade de
concentragdo, perturbagdes do sono, irritabilidade, tensdo muscular, e fadiga. Ressalta-
se, também, que os sintomas de ansiedade sdo, frequentemente, observados ao longo
de outras desordens psiquidtricas, como a depressdo maior, transtorno bipolar,

esquizofrenia e o abuso de substancias (IPAP GAD, 2006; DAVIDSON et al, 2012).

Nas ultimas décadas, varios tratamentos farmacologicos para a ansiedade tém
sido desenvolvidos, incluindo barbitiricos, benzodiazepinicos ¢ antidepressivos
(triciclicos, inibidores da monoamina oxidase-IMAQO, inibidores seletivos da
recaptagdo da serotonina - ISRS, inibidores seletivos da receptacdo de serotonina e
noradrenalina - SNRIs). No entanto, nenhum deles ¢ o ideal, do ponto de vista
terapéutico, dado seus efeitos deletérios, a saber : depressdo do SNC, com risco de vida
e potencial de abuso e dependéncia, quando se trata de barbituricos, BZPs; além de
comprometimento cognitivo e motor para os BZPs (MANDRIOLI apud ALTAMURA,
2013), (RICKELS et al,1990). Quanto aos antidepressivos, especialmente os SSRIs e
SNRIs tem-se a demora no aparecimento de efeito e disfuncdo sexual (KENNEDY et
al apud BONIERBALE, 2002) sindrome da serotonina e, potencialmente, o aumento
do risco de ideagdo ou comportamento suicida em algumas sub-populagdes

(MANDRIOLI et al, 2013).

Assim, atualmente, preconiza-se um tratamento farmacoloégico em associacdo a
psicoterapia, especialmente a terapia cognitivo-comportamental. Quanto a
farmacologia, na atualidade, o tratamento de primeira linha envolve os ISRS ou os
SNRIs (IPAP GAD, 2006). Embora estes sejam os tratamentos mais eficazes,
conforme descrito anteriormente, sdo passiveis de produzirem efeitos adversos e

também tém um inicio de acdo mais lento.

Historicamente, os BZPs tém se mostrado os mais eficazes. Em ensaios clinicos
eles podem alcancar taxas de sucesso, em curto prazo, de até 66%; porém, em
tratamento cronico, os antidepressivos sdo, geralmente, considerados superiores

(YOUNG et al, 2001)

Em julho de 2014, a Agéncia Canadense de Drogas e Tecnologias em Saude
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publicou uma revisdo sistematica dos protocolos de tratamento farmacoldgico para a
ansiedade. Baseou-se em quatro protocolos publicados em 2014, 2013, 2011 e 2006 e
produzidos a partir da Associacdo Britdnica de Psicofarmacologia e a Associagao
Psiquidtrica Canadense. Esta revisdo conseguiu demonstrar uma excassez de
evidéncias que sustentem, cientificamente, o uso de BZPs como tratamento da
ansiedade. O que muito provavelmente esta relacionado as preocupagdes com o seu
potencial de dependéncia e perfil de eventos adversos associados, de modo que, foi
obsevada uma tendéncia a ndo recomendar o uso rotineiro de BZPs para o tratamento
de qualquer transtorno de ansiedade (CANADIAN AGENCY FOR DRUGS AND
TECHNOLOGIES IN HEALTH, 2014).

De forma global, as principais conclusdes da revisdo canadense apontam que €
recomendavel o uso de BZPs, em curto prazo, para tratar o transtorno de ansiedade
generalizada. Recomendando seu uso como terapia adjuvante aos antidepressivos, pois
sua eficacia ¢ restrita a uma fase aguda. O agente mais indicado foi o alprazolam, com
dose diaria variando entre 1,5 mg e 6 mg, cujo uso se daria, sempre, em associagao
com antidepressivos de primeira linha. Um uso prolongado, de benzodiazepinicos, so ¢
recomendado em pacientes que ndo respondem ou ndo toleram inumeras terapias de
primeira linha. Nenhuma recomendacdo foi fornecida para tratamento, com BZP,
rotineiros ¢ a longo prazo. E quanto a popula¢des especiais, como os idosos, 0s
“guiderlines” ou diretrizes sdo praticamente unanimes em desaconselhar o seu uso.
Também sdo enfaticos quanto a restricdo do uso para criancas ¢ adolescentes, bem
como durante o primeiro e terceiro trimestres de gravidez, durante o parto e durante a
amamentacdo (CANADIAN AGENCY FOR DRUGS AND TECHNOLOGIES IN
HEALTH, 2014).

1.2.2.3 Propriedade Anticonvulsivante — Convulsdes

O estado de mal epiléptico é uma emergéncia médica e neurologica com risco de
vida. Requer diagnoéstico e tratamento imediatos. A epilepsia é a doenca neurologica
cronica mais comum, afeta mais de 50 milhdes de pessoas em todo o mundo e,
estatisticas, americanas, sugerem que responde por 20% dos atendimentos médicos de

emergéncia neurologica e 1% de todos os atendimentos em emergéncias (LEONARDI

et al, 2012). Sua manifestagdo classica tem como base a presenca de espasmos
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ritmicos das extremidades, que é definido como convulsdo com dura¢do de 5 ou mais
minutos ou episoddios recorrentes de convulsdes em um intervalo de 5 minutos, sem
retorno a linha de base pré-convulsiva neuroldgica (sob aspecto eletroencefalografico).
Os benzodiazepinicos sdo a terapia primaria diante de uma crise aguda. Na verdade,
estudos sugerem que, considerando-se morbi-mortalidade e complicagdes do quadro
convulsivo, o elemento decisivo, de uma terapia bem sucedida, ¢ o tempo decorrido
para o inicio do BZP (AL-MUFTI, 2014). Quando o tratamento com agentes venosos ¢
iniciado nos primeiros 30 minutos, do inicio das crises, com niveis séricos adequados
dos agentes terapéuticos, tem-se um controle convulsivo em 80% dos casos, logo um
tratamento bem sucedido. Um atraso de 2 horas para inicio do tratamento determina

sucesso em apenas 40% dos pacientes (LOWENSTEIN,1999).

Pacientes epilépticos devem ser orientados a fazerem uso de BZP, como
tratamento pré-hospitalar, em caso de crises convulsivas agudas. Recomendando-se o
uso de diazepam via retal, 20mg, enquanto o socorro médico ¢ acionado
(ALLDREDGE et al, 2001). Embora o benzodiazepinico controle as convulsdes, esta
classe farmacologica ndo ¢ uma terapia de longo prazo, portanto, todos os pacientes
com crises convulsivas ou epilépticas carecem de diagnostico etioldgico e agentes
anticonvulsivantes adequados para uso cronico, caso contrario ha uma grande chance

de recorréncia (AL-MUFTL2014).

Farmacos como a fenitoina, &cido valpréico, levotiracetam, pregabalina,
carbamazepina, fenobarbital, topiramato, oxcarbazepina, etossuximida, lamotrigina, e
valproato sdo agentes que se constituem como opgdes para o tratamento secundario da
epilepsia. Seja como monoterapia ou associados entre si. Cumpre ressaltar que, em
casos refratarios, ha, ainda , a possibilidade de associar estes agentes com os BZPs no
tratamento cronico de crises convulsivas. Também ndo se pode esquecer que ainda
existem situacdes que se mostram refratarias e para as quais tem sido aventadas outras

alternativas terapéticas , incluido agentes canabidides (BETTING et al, 2003).
1.2.2.4 Propiedade Relaxante Muscular — Acéo anti-tetinica
O termo "relaxantes musculares" ¢ muito amplo e inclui uma grande variedade

de farmacos com diferentes indicagdes e mecanismos de acdo. Relaxantes musculares

podem ser divididos em duas categorias principais, medicamentos antiespasmodicos e
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anti-espasticos. Os agentes antiespasmoédicos sdo ainda subclassificados em as
benzodiazepinicos e os ndo-benzodiazepinicos. Apesar da escassez de evidéncias para
apoiar a sua utilizagdo, relaxantes musculares ganharam ampla aceitagdo clinica como
adjuvantes no tratamento de pacientes com dor musculoesquelética cronica
(GORDON, 1995; LEVY, 1994). Eles também tém sido defendidas para a dor
associada com a ansiedade (FERNANDEZ, 1987), lesdao muscular (LOSSIUS, 1980),
espasmo muscular (WEBER, 1973), e lesdo do nervo (SMIRNE 1977; RICHARDS et
al,2012).

Em sua acdo relaxante muscular, e no tratamento do tétano, doenca na qual um
suporte farmacologico visa reduzir os espasmos musculares e rigidez, tem-se

importantes beneficios com o uso dos BZPs (OKOROMAH et al ,2004).

Tratar a rigidez muscular e os espasmos no tétano ¢ de vital importancia, uma
vez que estas caracteristicas da doenca, interferem com a respiragdo, que por sua vez é
uma causa provavel da morte (AMARE et al, 2012). Rigidez e espasmos também
causam dor intensa, o que estimula a atividade muscular. O relaxamento muscular ¢
habitualmente conseguido com benzodiazepinicos que somam a sua atividade
relaxante muscular, também propriedades anticonvulsivante, sedativa e ansiolitica,
mostrando-se eficazes e TUteis no tratamento, inclusive se considerarmos seu custo

(OKOROMAH et al ,2004).

De um modo geral e diante de suas diversas propriedades, percebe-se que os
BDZs, desde a observacdo dos riscos de dependéncia, abuso e tolerdncia, possuem
indicagdes precisas, sejam no controle da ansiedade e também como adjuvante no

tratamento dos mais diversos transtornos psiquiatricos, e/ou patologias diversas.

Um uso inadequado ¢ descrito com frequéncia, na literatura, desde a década de
90, contribuindo para a pratica de prescri¢des indiscriminadas realizadas por médicos

de diversas especialidades e até mesmo por psiquiatras .

1.3 Farmacoepidemiologia dos Benzodiazepinicos
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Nos anos 90, pesquisadores comecaram a exaltar os excessos de prescricdo e
consumo de BZPs, revelando o exagero no consumo desta classe farmacoldgica de
modo que a representarem cerca de 50% da taxa de prescrigdo de psicotropicos

(HALLFORS, 1993).

A utilizagdo destas drogas tem crescido rapidamente. Durante a conferéncia de
imprensa para o langamento do Relatorio do INCB - International Narcotics Control
Board ,em 1998, foi afirmado que, alguns paises europeus, por exemplo, informaram
que medicamentos contendo benzodiazepinicos eram consumidos por mais de 10 por
cento de sua populacdo total. Foi informado também, pelos gestores europeus, que

estavam inclusos, entre os consumidores, bebés e criangcas (ROOM, 1999).

Estima-se um uso diario por aproximadamente 50 milhdes de pessoas no mundo,
ou seja, um em cada 10 adultos recebe prescri¢do de benzodiazepinico a cada ano e
essa prescri¢ao, em sua grande maioria, ndo se faz pelo psiquiatra (NASTASY et al,

2008).

Os benzodiazepinicos estdo entre os medicamentos mais usados no mundo todo,
havendo estimativas de que entre 1 ¢ 3% de toda a populacdo ocidental ja os tenha
consumido, regularmente, por mais de um ano (HUF et a/, 2000). Em 2001, no mundo
todo foram consumidas 26,74 bilhdes de doses diarias € 6,96 milhdes de doses como

hipnoéticos (CEBRID, 2003).

Segundo o Relatério sobre Substancias Psicotropicas, para 2011 do INCB,
internacionalmente o Flunitrazepam ¢ um dos benzodiazepinicos mais frequentemente

abusados, desviado de canais de comercializagdo para o mercado ilicito (INCB,2013).

A Europa ¢ a regido com a maior média nacional de consumo, seguida das
Américas, Oceania, Asia e Africa. O Diazepam continua sendo o ansiolitico mais
comercializado, consumido em todas as regides do mundo. O Brasil se configura entre
os maiores importadores de Diazepam do mundo, em 5° lugar, ficando atrds da

Dinamarca, EUA, Alemanha e Suica (NEW, E. U. Drugnet Europe, 2012).

Sobre o Clonazepam, a produ¢ao mundial aumentou significativamente, subindo
de uma média de 4 toneladas por ano entre os anos de 1998 e 2003, para 9,5 toneladas

por ano entre 2007 e 2009. Tem-se a Suica como o maior produtor. O Brasil ¢ um dos
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maiores produtores mundiais, e se configura ,ainda, como o terceiro maior importador

do mundo (INCB, 2012).

Dentre os dados alarmantes, quanto a um uso “irracional” de BZPs, figuram as
estimativas de que, no Brasil, cada clinico geral possua uma lista com pelo menos 50
pacientes dependentes destes psicotropicos, dos quais, pelo menos 30%,
responsabilizam o prescritor pela manutengdo do habito de uso destes medicamentos

(MENEZES, 2007).

1.4 Uso inadequado de Benzodiazepinicos : Abuso, dependéncia,
tolerancia e riscos a saude

O abuso de substancias sob prescricdo tem aumentado e se tornado um problema de
saude publica. E esse tipo de abuso cresce em ritmo mais rapido do que o abuso a

maioria das drogas ilicitas (HERNANDEZ et al , 2008).

A capacidade de uma agente, para que se torne alvo de abuso ou dependéncia
pode ser avaliada através de suas propriedades farmacoldgicas intrinsecas e de testes
em animais ¢ em humanos antes da comercializagdo (GRIFFITHS et al, 2003). No
entanto, ¢ imprescindivel ressaltar que a probabilidade de um uso abusivo, para um
farmaco, ndo ¢ determinada apenas pela sua farmacologia, mas também pelas
caracteristicas pessoais de seus usudrios e do contexto do seu uso (GERADA, 1997).
Assim, ¢ importante complementar as informagdes experimentais com dados de "vida

real" (DART, 2009; HENNINGFIELD, 2009; FRAUGER et al, 2013).

A dependéncia ¢ entendida como sendo a incapacidade de controlar a ingestdo de
uma substancia para a qual um ¢ viciado. Ela engloba uma gama de recursos
inicialmente descritos em conexdo com o abuso de alcool, hoje reconhecido como uma

sindrome associada a uma série de substancias. (KATZUNG, 2013).

J4

A tolerancia ¢ um fendmeno que se desenvolve com muitos medicamentos
usados cronicamente. O organismo responde, a presenca continuada do fArmaco, com
uma série de ajustamentos que tendem a superar os efeitos do mesmo. No caso de
BZPs, mudangas compensatorias ocorrem nos receptores de benzodiazepinicos e de

GABA que se tornam menos responsivos, de modo que suas acdes inibitdrias se
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tornam reduzidas. Como resultado, a dose inicial do farmaco tem, progressivamente,
menos efeito e uma dose mais elevada ¢ necessaria para obter o efeito original.

(MEHDI, 2012).

Nos dias de hoje, a dependéncia aos BDZs ¢ apontada como problema de saude
publica, mas ¢ dificil de ser mesurada em decorréncia de que, na maioria das vezes, o
uso indiscriminado e cronico (causa de problemas relacionados a tolerdncia,

dependéncia e abuso) ¢ feito sob aval de uma prescricado médica.

Lembra-se que, de acordo com a OMS, bastam 4 a 6 semanas, de uso
continuado, para um possivel desenvolvimento de tolerancia e/ou dependéncia. Sem

esquecer, claro, que a dose diaria também representa fator determinante na instalagao

de dependéncia (DE TOULOUSE et al, 2013).

Destaca-se que falhas médicas se constituem como relevante fator de
contribui¢do ao uso indiscriminado e abusivo destes medicamentos. Estas falhas se
fazem representar tanto pela auséncia de orientagdes relativas ao risco de dependéncia,
quanto na prescrigdo cronica destes farmacos. Em Curitiba, Auchewshi (2004)
encontrou 61% de pacientes com prescricdo continuada de BZPs por pelo menos um

ano (AUCHEWSKI, 2004).

Na Noruega, em 1996, um estudo, realizado através de entrevistas a médicos,
procurou responder o porqué dos BZPs estarem tdo presentes nas prescri¢des médicas.
Os resultados demonstraram ser comum a pratica, pela classe médica, de atendendo a
solicitacdes dos pacientes, emitirem, receituario de repeti¢do , mesmo sem que estejam
acompanhando formalmente este tratamento (DYBWAD, 1997), configurando uma

“automedicacdo assistida” (DE MELO MENDES et a/, 2015).

Sobrecases, na Espanha, demonstrou que, o clinico geral, pode ser
responsabilizado por quase 100% das prescrigdes nos casos em que se configurou

dependéncia (SOBRECASES, 1997).

Em 2001, na Austria, Lenhart, pesquisando o consumo de BZPs, encontrou 66%
de usuarios alegando auséncia de orientagdo médica, quanto a efeitos colaterais e
riscos oriundos ao uso. Essa aparente inocuidade do medicamento tem sido

demonstrada como contribuinte para um uso abusivo (LENHART, 2001) .
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Ainda sobre esta classe de psicotropicos, a OMS adverte, com base em pesquisas
realizadas em todo o mundo, que os médicos estdo prescrevendo BZPs muito mais
freqlientemente do que seria necessario e para o tratamento de entidades nosoldgicas

para as quais ndo ha indicacdo formal para o seu uso (WHO, 2006).

Um outro dado surpreendente, quanto aos referidos medicamentos, os coloca
como psicotropicos mais utilizados em tentativas de suicidio, em todo o mundo. A
prevaléncia desta ocorréncia varia de um minimo, encontrado em San Diego, de 10,7%
de suicidios a um maximo de 51%, na Suécia. Estudos semelhantes também foram
realizados na Suiga, Taiwan, Hong Kong, Russia ¢ Africa com prevaléncia variando

entre aquelas supracitadas (RIBEIRO, 2010).

No Piaui, MAGALHAES et al, pesquisando o registro das intoxicagdes
medicamentosas no Estado, encontraram 31,4% das ocorréncias como tentativas de
suicidios. Chamando atencdo a alta prevaléncia dos benzodiazepinicos, presente em
17,5% das ocorréncia envolvendo um medicamento ¢ 55,91% daquelas com

associacdes medicamentosas (MAGALHAES et al , 2014).

Ressalta-se, ainda, que em idosos, freqlientes usudrios cronicos destes
medicamentos, os BZPs vem sendo associado com risco aumentado para o
desenvolvimento de doenga de Alzheimer, especialmente com uma exposi¢cdes de

longa duragdo, e sobretudo com agentes de longa meia vida (DE GAGE et al, 2014).

Um estudo escocés alertou para o fato de que, a mortalidade relacionada com o
abuso de novas substancias psicoativas, conta com relevante participacdo de BZPs,
usados em associagdo com outros psicotropicos ou drogas de abuso, especialmente de
um representante da classe, com alta toxicidade, de comercializacdo proibida, mas
amplamente abusado, no caso “Phenazepam”. BZP russo com historico importante de

toxicidade e proibi¢ao de uso em paises ocidentais (MCAULEY et al, 2012).

Importante evidéncia, do papel de agentes de prescrigdo como fator de risco para
a sociedade, foi evidenciada, a partir de um estudo iraniano, avaliando motoristas
envolvidos em acidentes fatais e o uso de agentes psicoativos. Neste estudo, os autores
verificaram trés padrdes distintos de uso recente de drogas ilicitas: opiodides (37,3%),

canabindides (2,0%), opiaceos e canabinodides (13,7%). No tangente ao uso de
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substancias, teoricamente licitas, ¢ de uso médico, verificaram que 29,4% foram

positivos para os BZPs (ASSARI et al, 2014).

Outro aspecto, surpreendente, das possibilidades de abuso de medicamentos sob
prescri¢ao, foi descrito no Estudo de Tunde Apantaku ef al, que examinou o uso nao
médico de sete categorias de fArmacos psicotropicos de uso sob prescri¢do (analgésicos
opioides, estimulante, soniferos, sedativos / ansioliticos, antipsicoticos, antidepressivos
e medicamentos esterdides anabolizantes). Oitenta e cinco adolescentes,
institucionalisados por uso de agentes psicoativos, (com idade entre 13-18 anos) foram
convidados a participar. 65 adolescentes (M = 16,3 anos, DP = 1,3) participaram.
Entre os entrevistados, 68% relataram que ja haviam usado, sem prescri¢do, um dos
medicamentos prescritos: sedativos / ansioliticos (62%) e medicamentos para dormir
(43%). Os motivos mais freqiientemente para o abuso foram a procura por "um barato"
(79%), "apaziguar" (63%), ¢ "alivio do tédio" (56%). O Compartilhamento entre
amigos e o mercado de drogas, nas ruas, foram as fontes para obtencdo. Os autores
afirmam, baseado nos seus resultados, a necessidade urgente de solugdes inovadoras
para um controle e combate ao uso abusivo de medicamentos sob prescri¢ao (

APANTAKU-OLAIJIDE et al, 2013).

Diante de alarmantes argumentos, quanto ao uso de BZPs, e suas graves
conseqiiéncias, ndo s6 ao individuo, mas também a sociedade, e também dos poucos
estudos existentes no Brasil acerca da dispensagdo e consumo destes farmacos,
entende-se ser necessario estudar o comportamento de médicos e pacientes quanto as

indicagdes e ao uso destes psicotropicos.

2. Objetivos

2.1 Objetivo Geral

Caracterizar o consumo de benzodiazepinicos em Teresina, a partir de um estudo

dos critérios médicos para sua prescri¢ao, ¢ da forma de sua utilizacdo pelos pacientes.

2.2 Objetivos Especificos
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v" Identificar os benzodiazepinicos mais prescritos e utilizados. Suas doses usuais
€ 0s principais motivos para a prescri¢ao e utilizagao;

v' Descrever a duragdo média dos tratamentos e orientagdes mais freqiientes
quanto aos efeitos colaterais, adversos ¢ interacdes medicamentosas;

v' Avaliar o percentual de médicos que atendem as solicitacdes de amigos e
familiares ou mesmo de pacientes quanto a emissdo de repeti¢ao de receituario
para aquisicao de benzodiazepinicos;

v Verificar o percentual de pacientes que praticam auto-medicagdo com
benzodiazepinico : aumentando a dose ou recomendadando o farmaco;

v' Determinar o percentual de usudrios que procuraram consulta médica

exclusivamente para aquisi¢ao de receituario de benzodiazepinicos.

3. Material e Métodos

3.1 Desenho do Estudo

Trata-se de inquérito epidemioldgico descritivo sobre os critérios médicos para a
prescri¢ao e caracteristicas de utilizacdo, dos benzodiazepinicos, pelos pacientes, em
Teresina.

Realizou-se, a partir da analise de critérios e caracteristicas do ato de prescri¢cao
realizada pela classe médica, em consultorios e clinicas de Teresina, da rede privada.

A escolha pela rede privada foi devido ao fato de que, na rede publica, a
utilizagdo de benzodiazepinicos poderia ficar restrita aos exemplares desta classe
distribuidos gratuitamente — diazepam e clonazepam, excluindo, pois, grande nimero

de representantes destes psicotrdpicos; e do padrao de utilizagdo pelos pacientes.

3.2 Caracterizacao e obtencao da Amostra

Este projeto contou com dois grupos para estudo e analise comparativa: Médicos
e pacientes.

As entrevistas foram realizadas pela pesquisadora, conforme datas e horarios
sugeridos e disponibilizados por cada médico sorteado. O tempo médio para aplicagdo

do questionario foi de 15 minutos para médico e 30 minutos para paciente.
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3.2.1 Meédicos

A escolha da amostra, representada pela classe médica, obedeceu a subdivisao

por especialidade.

Foram incluidas, na pesquisa, as especialidades médicas que, teoricamente,
recorrem, com maior freqliéncia, ao uso de benzodiazepinicos em suas estratégias
terapéuticas. A saber: Psiquiatria (30 inscritos no CRM-PI) - inclusos no estudo pois
sdo os especialistas que, teoricamente, mais necessitam de psicotrdpicos, além de
deterem maior parcela de conhecimentos quanto ao seu uso adequado; Clinica médica (
78 inscritos no CRM-PI) por serem apontados, na literatura vigente, como importantes
prescritores. (SIRDIFIELD et al, 2013); Cardiologia (60 inscritos no CRM- PI),
Reumatologia (10 inscritos no CRM- PI) e Ortopedia (40 inscritos — CRM — PI) devido
a influéncia que o controle subjetivo da ansiedade pode exercer sobre patologias
especificas de suas especialidades. (MARKOVITZ et al,1993, HEIBERG et al, 2002);
Ginecologia (163 inscritos no CRM- PI) foi inclusa por ser a especialidade com maior
nimero de inscritos junto ao CRM-PI, bem como pela importante participa¢do do
género feminino em estudos quanto ao uso de BZPs; Geriatria ( 10 inscritos no CRM-
PI) inclusdo realizada pela significativa utilizacdo dos benzodiazepinicos pelos idosos,
bem como por estarem no grupo etario com maior risco quando do uso crénico
(ALVARENGA, 2008); Neurologia ( 13 inscritos no CRM- PI) especialidade que trata
uma das patologias com indicagdo precisa para o uso dos BZPs — as crises convulsivas

e epilepsias (BRODIE, 1990).

Obteve-se , junto ao Conselho Regional de Medicina, regional Piaui (CRM-PI), o
niumero de médicos inscritos, para cada uma das especialidades supracitadas e a partir
de entdo foi determinado um numero valido de entrevistas, em cada uma dessas

especialidades, considerando-se a amostra como finita.
n= ZzGc.p.q N
2 2
e".(N-1)+ Zgc.p.q

Onde:

N = universo



n = amostra que sera calculada—

Z%Gc = grau de confianca

e = erro amostral

p.q=porcentagem pelo qual o fendmeno ocorre.
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Considerando uma varidncia maxima p 0,50, uma populacdo finita de 404 (N)

profissionais, representados por uma amostra de 245 (m) médicos das diversas

especialidades e um grau de confianca de 95% ( Zgc= 1,90) , obteve-se a margem de

eZZGC.'\/_P.Q . '\/_N-m

erro de 4%.

N-1

Dessa forma , obteve-se os seguintes nimeros de médicos a serem entrevistados

:Psiquiatra — 18; Clinica médica - 41; Cardiologia - 35; Reumatologia - 10; Ortopedia -

29; Ginecologia — 89; Geriatria — 10; Neurologia — 13

Seguindo-se o seguinte fluxograma :

Médicos

CRM- PI
|

404 Médicos
Inscritos

n=

Zoopq N

e?.(N-1)+

Zce.pq

Variancia mdxima p 0,50 -

—* | grau de confianga de 957 -

margem de erro de 47

Convite
TCLE
Entrevista

245 Médicos
BioEstat2.0

|

Clinica médica - 41
Ginecologia - 89
Cardiologia - 35
Reumatologia - 10
Geriatria — 10 -
Psiquiatra— 18-
Neurologia - 13
Ortopedia - 29
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Cumpre ressaltar que, nas especialidades de Reumatologia, Geriatria ¢
Neurologia foram entrevistados todos os especialistas registrados no CRM-PI , quando

do inicio da pesquisa.

A escolha dos profissionais médicos, que foram abordados, se deu por sorteio,

realizado pelo programa BioEstat2.0.

Os profissionais sorteados foram convidados a responderem a um questionario
(APENDICE A) acerca das caracteristicas e critérios adotados quando da prescri¢io
dos benzodiazepinicos. Seus enderecos foram obtidos no CRM-PI. Realizou-se contato
prévio, por telefone, e posterior agendamento para aplicagdo do questiondrio, em seu
consultorio ou clinica. As entrevistas foram realizadas mediante assinatura de Termo

de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE — ANEXO A)

Ressalta-se grande dificuldade na realizagdo das entrevistas com a especialidade
de ortopedia, sendo necessaria a realizagdo de um segundo sorteio, para 5 profissionais
desta especialidade. Alguns dos sorteados alegava que nao tinha interesse em participar

do estudo.

3.2.2 Pacientes

A abordagem aos pacientes, usuarios de benzodiazepinicos, também foi feita
através de questionario especifico (APENDICE B). Essa amostra foi obtida através de
busca ativa dos pacientes, na sala de espera dos consultdrios daqueles médicos que
participaram do estudo. Aqueles pacientes que usavam ou usaram, em algum momento
de suas vidas benzodiazepinicos, e que aceitaram participar, assinaram ao TCLE
(ANEXO B) e responderam ao questionario. Neste grupo, o questionario relacionou e
analisou os habitos de consumo, conhecimento quanto as reacdes adversas e interagdes

medicamentosas; obediéncia as orientagdes médicas e mesmo polimedicacao.

Ressalta-se que, como a amostra de médico foi considerada finita, o calculo
amostral para o nuimero adequado de pacientes obedeceu a mesma formula e
parametros estatisticos, de modo a ser entrevistado 1 paciente para cada médico. Assim
, 0 total de pacientes entrevistado foi 245, igual ao total de médicos. Seguiu-se, o

seguinte fluxograma:
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Pacientes

Amostra finita
de médicos

245 p— Uso de
Pacientes BZP

l

Idade > 18 anos;
Assinatura TCLE
Entrevista na sala de espera
do médico - dltimo da lista
Entrevista no mesmo dia do
médico;

1 paciente para | —
cada médicos

3.3 Questionarios

Os questionarios foram adaptados e adequados, as necessidades deste estudo, a
partir do questiondrio para pacientes utilizado por Soares et al e publicado,
integralmente, no artigo Perfil de uso e abuso de benzodiazepinicos em pacientes
psiquiatricos e ndo-psiquiatricos. (SOARES et al, 1991). Salienta-se que a tematica
inclusa no questionario e nao abordada por Soares et al foi acrescentada, usando-se,
como base, material tedrico disponivel em tratados de farmacologia e/ ou psiquiatria
e/ou dependéncia a agentes psicoativos. (KATZUNG, 2013; GOODMAN, 2006;
DIEHL, 2011)

Dado a necessidade de diversas adaptagdes, sobretudo quanto ao questionario
dos médicos, realizou-se um projeto piloto, aplicando-se o prototipo do questionario a
um numero de médicos e pacientes, correspondentes a 10% da amostra. Em seguida,
procedeu-se as ultimas revisdes no questionario, sob o auxilio de professores de

psiquiatria da Universidade Federal do Piaui e Universidade Estadual do Piaui.

3.4 Analise dos dados
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Os dados obtidos, em todas as etapas da pesquisa, foram analisados,
correlacionados e, sempre que possivel, comparados entre si, com intuito de obtencao,
mesmo que indireta, de um perfil de prescri¢do e utilizagcdo dos benzodiazepinicos que
pudesse ajudar a caracterizar a presenca ou ndo de uso e/ ou prescricao
indiscriminados, que por sua vez permitisse sugerir ou ndo a ocorréncia de abuso,
dependéncia ou tolerancia quanto ao consumo destes psicotropicos na populagdo de

Teresina.

Enfatizamos que a correlagdo estatistica, entre os dados obtidos foi feita, através
de programa estatistico SPSS versdo 19, por meio de andlise bivariada, usando
coeficiente de correlagdes de Pearson; Teste t para amostras independentes com nivel
de significancia de 5%. Para andlise univariada foi utilizada proporcdes e percentuais
na descri¢ao de dados, categorias e medidas de posi¢do e de variabilidade, média e

desvio padrao respectivamente, na leitura de variaveis quantitativas.

3.5 Aspectos éticos

Em relagdo aos aspectos éticos, o projeto foi submetido ao Comité de Etica em
Pesquisas — CEP da Universidade Federal do Ceard - UFC e aprovado, dentro das
normas que regulamentam a pesquisa em seres humano, do Conselho Nacional de
Saude, Resolugdao 196/96, em 03 de novembro de 2011, sob ntmero 316/11 —
Protocolo COMEPE 242/11. (ANEXO C)

4. Resultados e Discussao

No Brasil, estudos quantitativos sobre prescri¢do, consumo, tolerancia,
dependéncia e/ou abuso de benzodiazepinicos sdo raros e, em geral, restritos a
pequenas e isoladas amostras populacionais. Destacando-se autores como Auchewsky
et al. (2004);Cruz et al. (2006); Alvarenga et al. (2008) ; Nordon (2010); Telles Filho
et al. (2011); Bettiol (2012); Firmino et al.(2013).

O padrao de prescri¢ao para BZPs ¢ incerto e mesmo pertencendo a classe dos
psicotrdpicos, acabam sendo prescritos pelas mais diversas especialidades, como

demonstrado no grafico 1 e detalhado na tabela 1.
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Grafico 1: Distribuigdo, por especialidade, dos médicos entrevistados. Teresina — PI .
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Tabela 1: Padrio de prescrigdo de Benzodiazepinico por especialistas diversos.

4,08% 4,08%

7,35%

11,84%

5,31%

Especialidade Prescrevem N&o Costumam Prescrever Total de Entrevistados
n % n % n %

Clinico Geral 41 100,00% - - Y 16,73%
Ginecologista 87 87,75% 2 2,25% 89 36,33%
Cardiologista 35 100,00% - - 35 14,28%
Reumatologista 9 80,00% 1 10,00% 10 4,08%
Geriatra 9 80,00% 1 10,00% 10 4,08%
Psiquiatra 18 100,00% - - : 18 7.35%
Neurologista 12 92,30% 1 7,70% 13 531%
Ortopedista 27 93,10% 6,90% @ 29 11,84%
Total 238 97,14% 2,85% 245 100,00%
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A tabela 1 permite observar que as especialidades incluidas no estudo possuem
um amplo padrao de prescricdo para BZPs. Para cada uma delas, obteve-se, pelo

menos, 90% afirmando prescrever, rotineiramente, os referidos psicofarmacos.

Um dos fatores apontados como possiveis motivos para sua prescri¢ao
generalizada consiste no seu perfil de seguranca, muito raramente implicando em risco
iminente ao usuario, mesmo em altas doses; na redugdo progressiva da resisténcia da
humanidade para tolerar o estresse, fenomeno descrito por alguns autores como
“medicalizacdo da vida”. Corrobora com essa hipdtese o crescimento acelerado de
novos medicamentos e a pressdo incisiva da industria farmacéutica. Paprocki
considerou que o consumo crescente de benzodiazepinicos pode ser resultado de um
periodo, particularmente, turbulento, desencadeado pela Segunda Guerra Mudial, que

caracteriza a evolu¢do da humanidade nas ultimas décadas (PAPROCKI, 1990).

Considera-se que ocorre o fendmeno da medicalizacdo quando problemas do
cotidiano do individuo sdo transferidos para a area médica, acarretando em
transformagoes de fendmenos com cunho social e politico em questdes biologicas,
peculiares de cada individuo (MEIRA,2012). Tal evento deve ser analisado como um
processo que fortalece o uso do medicamento, tornando-o uma veloz resolu¢do para
todo e qualquer problema da vida contemporanea, ¢ ndo apenas como um evento

isolado (DANTAS,2009).

Uma “epidemia” de diagnosticos vem sendo produzida por conta da
medicalizagdo, que converte sensagdes psicologicas ou fisicas consideradas normais,
como insOnia e tristeza, em sintomas patoldgicos, como transtornos do sono e

depressao (MEIRA,2012).

Um poderoso elemento na expansdo desse processo ¢ participacdo da industria
farmacéutica, um dos dominios mais rentaveis do mundo. Associado a psiquiatria
moderna, tal industria visa a prevencao de “anormalidades”, principalmente a partir da
inclusdo e expansdo médica do Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos
Mentais, sobretudo a partir da sua terceira edigdo (DSM III), em 1980, que introduziu a
nova forma de pensar para os distirbios psiquiatricos (MACHADO et al, 2014). E
lembra-se que ja esta disponivel o Manual Diagndstico e Estatistico de Transtornos

Mentais na sua quinta edi¢do a qual rompeu com o modelo multiaxial introduzido na
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terceira edicao, especialmente quanto aos transtornos de personalidade e o retardo
mental. A nova edi¢do, para alguns especialistas, possui vantagens, e sobretudo aponta
as falhas que ainda estdo presentes no conhecimento dos transtornos mentais.

(ARAUIJO et al,2014)

Um outro fator importante nos remete a possibilidade de ma indicagdo e falta de
uma melhor preparagdo académica, no que se refere a prescricdo de psicofarmacos, por
parte dos médicos. Assim haveriam caréncias nos conhecimentos de psiquiatria e
sobretudo psicofarmacologia — este aspecto foi relatado pelos proprios profissionais —
em estudos nacionais e internacionais (PAPROCKI , 1990; ROGERS et al, 2007,
FOSCARINI, 2010), e podem ser fatores que propiciariam a banalizacdo do uso destes
medicamentos, pura e simplesmente, por desconhecimento quanto a fisiopatologia de
doengas psiquicas, bem como as indicacdes adequadas para psicofarmacos e, quanto
aos BZPs, em especial, as consequéncias do seu uso, respeitando, principalmente, o
periodo a ser prescrito e a ndo cronifica¢do da prescri¢do, tendo em vista que se tratam
de agentes psicotropicos de cunho sintomatico e nao terapéutico, passiveis de

tolerancia, dependéncia e até abuso.

Uma analise nas Diretrizes Curriculares Nacionais do Curso de Graduacdo em
Medicina, do Ministério da Educacdo e Cultura (MEC), permite observar que, desde
2001, O Curso de Graduagdo em Medicina tem carga horaria minima de 7.200 (sete
mil e duzentas) horas e prazo minimo de 6 (seis) anos para sua integralizacdo. Neste
universo os conhecimentos que permitiriam mais seguranga ¢ presteza quanto a
prescricao de psicotropicos possuem carga horaria muito reduzida. A saber : a
disciplina de Psiquiatria que possui carga horaria variavel, nas diversas instituigdes do
pais, de 40 a 120 horas e, se considerarmos a unidade de psicofarmacologia (dentro da

disciplina de Farmacologia Geral ), tem-se , no méaximo, mais 30 horas .

Lembrando que as disciplinas supracitadas, respectivamente, sao ministradas no
segundo e terceiro ano de curso, periodo em que o aluno ainda ndo tem vivéncia
pratica e maturidade suficientes para correlacionar a teoria com o contexto da pratica
clinica, e sua relacdo e implicacdes em Saude Publica. Ressalta-se que estas sdo as
unicas oportunidades curriculares diponibilizadas para o aprendizado, na graduagio,

quanto a prescri¢ao e emprego de psicofarmacos.
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Cumpre salientar que, até a presente data, o internato , etapa do curso médico que
concentra sua carga horaria em atividades praticas e atendimento supervisionado, nao
possui atividades em Saude Mental. Esta importante lacuna foi percebida pelo MEC de
modo que, em junho de 2014, uma nova Resolucdo, quanto as diretrizes dos cursos
médicos, determina que sejam instituidas, também no internato, atividades voltadas
para a Satde Mental. Mas as adequacdes curriculares deverdo ser implantadas,

progressivamente, até 31 de dezembro de 2018 (BRASIL, 2014).

E muito bem-vinda, a iniciativa do MEC em oportunizar o treinamento em satde
mental aos alunos do ultimo ano do curso de medicina, mas quem vai treinar esses
futuros médicos? Estardo a Satde Publica e seu modelo organizacional em psiquiatria

preparados?

A Associagdo Brasileira de Psiquiatria reclama que nao é consultada, se quer
ouvida, pela Coordenagdo de Saude Mental, Alcool e Outras Drogas do Ministério da
Satude (MS) e que ha tempos tem alertado para a condug@o equivocada da saide mental
no pais (PICCININI, 2011). Sendo assim, a simples inclusdo de psiquiatria no
internato do curso médico, conforme previsto nas novas Diretrizes Curriculares do
Curso de Medicina poderiam, realmente, influenciar positivamente na formagao dos
novos profissionais? E amenizar lacunas oriundas das disciplinas de Farmacologia e

Psiquiatria?

Importa observar, ainda quanto ao grafico 1, que ha um padrio consideravel de
prescri¢des realizadas pelos ginecologistas. Este aspecto nao foi evidenciado em outros
estudos. A inclusdo dos ginecologistas se deveu ao fato de que Teresina possui muitos
médicos inscritos no Conselho Regional de Medicina na especialidade de ginecologia e
também ha uma estimativa, da Fundacdo Municipal de Saude, de que muitos

ginecologistas estejam atuando em medicina de familia.

Considerou-se, também, para inclusdo dos ginecologistas no estudo, o fato de
que estudos, na Europa e nos Estados Unidos, evidenciaram que as taxas mais altas de
uso de benzodiazepinicos foram encontradas para as mulheres, em relagdo aos homens
(HOGAN et al, 2002; PETITJEAN, 2007; OLIVERA, 2009). Cenario semelhante,
também, foi encontrado no Brasil, pois os estudos que caracterizam o consumo de

BZPs, considerando variagdes quanto ao género, chegam a demonstrar 80% de
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consumo em individuos do género feminino (CRUZ et al, 2006; MENEZES, 2007;
TELLES FILHO, 2011; BETTIOL, 2012). O que ajuda a explicar o porqué do padrao
de prescricoes realizadas pelo ginecologista neste trabalho, visto que existe,

normalmente, uma sélida relagdo médico-paciente na area de ginecologia.

Na verdade, a grande maioria dos trabalhos, nacionais e internacionais, tém
encontrado, e até responsabilizado, o clinico geral por uso exagerado e indiscriminado
de BZPs. De acordo com Menezes, estima-se que cada clinico tenha, em seu
consultorio, uma lista com pelo menos 50 pacientes dependentes de benzodiazepinicos,
sendo que, metade deles, gostaria de parar o uso. Além disso, 30% relatam que o uso ¢é

estimulado pelo préprio médico. (MENEZES, 2007).

Nos Estados Unidos, cerca de 9 em cada 10 pacientes que usam
benzodiazepinicos, sobretudo por tempo prolongado, tém suas prescri¢cdes realizadas
,exclusivamente, por médicos de cuidados primarios ou de outras especialidades que

ndo a psiquiatria (OLFSON et al, 2014).

Na Unido Europeia, a pratica de prescrever BZPs divide opinides. A partir de
uma revisao sistematica, sobre o assunto, os autores verificaram que ha uma tendéncia
em apontar o clinico ou o generalista como grande prescritor, sobretudo na atengao
primaria, visto que, atualmente, sdo eles os responsaveis por acompanhar transtornos
psiquiatricos mais corriqueiros como ansiedade e depressao, distirbios para os quais 0s
BZP seriam, errdnea e comumente, prescritos. Na contramao, deste pensamento,
encontram-se grupos que criticam a pratica comum de responsabilizar o clinico, ou

"

generalista, de prescricdes excessivas e afirmam ¢ a profissdo psiquiatrica

responsavel por iniciar e legitimar o uso destes medicamentos ", cabendo ao
generalista, no dia a dia, apoiar os doentes afligidos com a empatia de fornecer uma

receita de BZP (SIRDIFIELD et al, 2013).

Outros estudos reforgam que, em paises desenvolvidos, os médicos de cuidados
primarios, em vez de psiquiatras, sdo responsaveis pela maioria das prescrigdes.

(KJOSAVIK et al, 2005; CASCADE et al, 2008).

A tabela 1, ainda permite discorrer quanto ao uso de BZPs por outros
especialistas como ortopedistas e reumatologistas, cardiologistas, neurologistas,

psiquiatras e geriatras.
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Em teoria, as propriedade relaxante muscular, ansiolitica e hipndtica dos BZPs
poderiam ser um importante adjuvante em patologias reumatoldgicas e ortopédicas,
sobretudo para os portadores de dor cronica - fibromialgia e osteoartroses

(RICHARDS et al, 2012).

E sabido que pacientes com dor cronica, em comparagio com a populagdo em
geral, apresentaram maior prevaléncia de transtorno de ansiedade. (CHEATLE ef al,
2015). E esta, por sua vez, provavelmente, vai piorar a percepcdo da dor, afetar a
funcionalidade ¢ qualidade de vida deste paciente. (HEIBERG et al, 2002). E neste
contexto que, muitas vezes, reumatologistas e ortopedistas sucubem a prescri¢do de um
BZP. No entanto, a psiquiatria adverte que a ansiedade extrema, de um portador de dor
cronica, carece de um agente inibidor seletivo da recaptacao da serotonina (SSRIs) ou
de outros tratamentos com agentes antidepressivos de primeira linha, cuja resposta
terapéutica pode levar entre 4 a 6 semanas ou at¢ mesmo 12 semanas. E que é somente
neste contexto que o BZP deve ser usado. Enfatiza-se a importancia de uma prescri¢ao
por um periodo limitado de tempo, de modo que, tdo logo o antidepressivo se torne

eficaz, o benzodiazepinico possa ser suspenso (HEIBERG et a/, 2002).

Nas patologias reumatologicas, em especial, na artrite reumatoide (AR), o
manejo da dor é uma prioridade. Esclarecendo que a AR ¢ a forma mais comum de
artrite inflamatoria, afetando cerca de 1% da populagdo, e que, apesar dos avangos
significativos no tratamento, ao longo dos ultimas décadas, o manejo da dor continua a
ser uma questdo importante e dificil para muitos pacientes (RICHARDS et al, 2012).
Neste aspecto, faz-se mandatorio o uso de relaxantes musculares, o que ajuda a reduzir
espasmos. Incluem-se o uso de farmacos como BZPs, em especial diazepam,
alprazolam, lorazepam, e ndo-benzodiazepinicos tais como metaxalone (Skelaxin) ou
uma combinacdo de paracetamol e orfenadrina e drogas antiespasmodicas, que
impecam o aumento do tonus muscular, como o baclofeno ¢ o dantrolene. Apesar da
escassez de evidéncias apoiando os BZPs como alternativa terapéutica, a utilizagao,
destes agentes ganharam aceitacdo clinica, difundindo-se como adjuvantes no

tratamento da dor na AR. (RICHARDS et a/, 2012).

Em uma revisao sistematica, realizada em 2012 e com base no Cadastro Central
Cochrane de Ensaios Controlados (CENTRAL) (The Cochrane Library, 4° trimestre de
2010), MEDLINE (1950 a semana 01 de novembro de 2010), EMBASE (Semana 44
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2010), e PsycINFO (1806 até a semana 02 de novembro 2010), Colégio Americano de
Reumatologia (ACR) e Liga Europeia Contra o Reumatismo (EULAR) (2008-2009,
Richards er al verificaram que existe, atualmente, evidéncias fracas de que os
benzodiazepinicos sejam eficazes contra a dor, conforme medido por qualquer
diferenga clinicamente significativa ao longo de 24 horas. Existe também evidéncias,
embora fracas, de ndo haver beneficios, em curto prazo, do diazepam sobre
antiinflamatdrios ndo hormonais e o placebo, nem mesmo quando em combinag¢dao com
analgésico comum. Os autores consideraram-se incapazes de fazer quaisquer
conclusdes em relagdo a dosagem ideal, e se algum relaxante muscular € superior a

outro (RICHARDS et al, 2012).

Assim , o emprego de BZPs, como relaxante muscular e adjuvante no controle de
doengas inflamatorias cronicas, como a AR, carece de diretrizes para nortear a
prescricao médica. Essa caréncia, para o embasamento prescritivo, contribue para a
impressdo da subjetividade que cada prescritor imprime ao seu receituario, sob
influéncia da percep¢do do paciente, também subjetiva, de melhora da dor,
determinada por um BZP, mesmo que indiretamente, através de melhora do sono ou

ansiedade.

Diante do exposto, percebe-se que o grau de ansiedade do paciente exerce
importante influéncia no ato de prescrever BZP para os mais diversos especialistas. E ,

conforme serd descrito a seguir, na cardiologia, ndo acontece diferente.

A doenga cardiovascular (DCV) ¢ a maior causa de mortalidade em paises
desenvolvidos. No Brasil, a DCV ¢ responsavel por cerca de 30% da mortalidade geral
e por cerca de 1,2 milhdes de hospitalizagdes, com um custo aproximado de 650

milhdes de dolares/ano ( Ministério da Saude, 2007).

A hipertensao arterial sistémica (HAS) é a mais prevalente de todas as DCV,
afetando mais de 36 milhdes de brasileiros adultos, sendo o maior fator de risco para
lesoes cardiacas e cerebrovasculares e a terceira causa de invalidez (Ministério da

Satde, 2007).

A hipertensdo arterial, ainda que nao tenha causa unica, resulta da interagdo de

inimeros fatores, dentre os quais, o estresse, com importante influéncia do estado
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emocional e por consequéncia de reflexos autonomicos. Essa relacdo foi demonstrada,
num estudo longitudinal, no qual individuos com niveis normais de pressdo arterial
foram avaliados, quanto a sua propensdo a ansiedade, e seguidos por 18 a 20 anos.
Observou-se que aqueles com alto nivel de ansiedade tiveram um risco duas vezes

maior de desenvolverem hipertensao arterial ( MARKOVITZ et al,1993).

A partir do estudo supracitado e do conhecimento de que tanto o estado
hipertensivo, quanto o estado ansioso tém importante participagdo de reflexos
autondnomicos ¢ sobretudo de um tono simpatico aumentado, ndo demorou para que
os BZPs fossem, analogamente, apontados como terapia adjuvante para hipertensio e,
posteriormente, até para a doenca arterial coronariana (DAC) (BAJKO et al, 2012).
Esse novo papel terapéutico, para os BZPs, baseou-se na analogia de que, uma reducao
da ansieade e estresse resultaria, por consequéncia, numa reducdo da sobrecarga
autondmica simpatica ao aparelho cardiovascular. Particularmente na DAC, tal
intervengdo farmacoldgica resultaria em diminui¢do no consumo de oxigénio, pelo
musculo cardiaco, e, consequentemente, reducdo do risco de um evento isquémico. A
expectativa tedrica era que, os BZPs amplificariam as respostas inibitdrias, via GABA,
em todo o sistema nervoso central, o que perifericamente refletiria numa reducao de
catecolaminas e assim do tono simpatico. A ideia, de usar BZPs na terapéutica
cardiovascular, permitiu a especulacdo cientifica que, estes psicotropicos, fossem,
ainda, capazes de promover vasodilatagdo coronaria, preven¢ao de arritmias, bloqueios

e agregacdo de plaquetas (HUFFMAN et al, 2003).

Atualmente, a literatura tem demonstrado que, apesar da bem esclarecida relagao
entre ansiedade e doengas cardiovasculares, ndo ¢ possivel absorver psicotropicos
como agentes terapéuticos de rotina nas DCVs. Hoje, ¢ bem aceito que, em se tratando
de HAS, em especial nos pacientes sabidamente ansiosos e hipertensos, mas sem
complica¢des oriundas do quadro hipertensivo, faz-se possivel usar BZP no
atendimento de emergéncia. Nestes casos, inclusive, ha registro, na literatura, de uma
melhor resposta com o BZP (alprazolam), do que com agentes antihipertensivos

(captopril) (YILMAZ et al, 2011).

Quanto a DAC , e a luz de novos estudos, verifica-se que, mesmo com resposta

adequada no paciente ansioso, em termos de melhora da dor, quando dos episodios de



47

dor toricica, o uso do BZP ndo implica em melhora prognéstica ( SUNDSTROM et al,
2013).

Neurologia e psiquiatria, especialidades distintas, porém frequentemente
confundidas pelo paciente. Classicamente, a Neurologia trata de sintomas resultantes
de disfuncdo de uma ou mais partes do sistema nervoso, enquanto que a psiquiatria lida
com alteracdes da fungdo psiquica, logo subjetivas do individuo (AMINOFF, 2008).
Esta distingdo torna-se muito ténue, sobretudo para o paciente, considerando o
frequente preconceito da sociedade para com as doengas mentais e a propria psiquiatria

( GAEBEL et al, 2014)

Neste contexto, de negacdo e preconceito as doengas psiquiatricas, ndo € raro que
o neurologista seja procurado para tratar casos psiquiatricos. Em diversos estudos,
CARSON et al, 2000; KANAAN et al, 2009 ¢ DUBAS et al, 2012 , tem sido
demonstrado que, algo em torno de 30%, de consultas com o neurologista, deveriam
ser realizadas com o psiquiatra. Acredita-se que estes pacientes, em geral com quadro
de sintomatologia, predominantemente, ansiosa, sejam medicados, exclusivamente,
com benzodiazepinicos, ndo recebendo, pois, o tratamento para a patologia de base. O

que pode perpetuar um uso continuado de BZPs (DUBAS et al, 2012).

Lembra-se que a prescricdo do neurologista carece de BZPs, em sua pratica
rotineira, prefencialmente por periodos restritos de tempo e como terapia emergencial
ou adjuvante, considerando-se entidades nosologicas de cunho particularmente
neuroldgico: convulsdes — epilepsias; distirbios do sono, ataxia e discinesia, tontura e
vertigem - em ordem decrescente de frequéncia no consultorio do neurologista (LIN et
al, 2013; MATIAS-GUIU et al , 2014; AL-MUFTI et al, 2014; WINKLER et al,
2014).

No que diz respeito ao uso de BZPs, na psiquiatria, tem-se esta como a
especialidade que, teoricamente, detem maior conhecimento ¢ dominio quanto ao uso
adequado destes agentes farmacoldgicos. O uso em psiquiatria, bem como nas demais
especialidades, deve ser reservado, na maioria dos casos, para situagdes agudas, muitas
vezes emergenciais, como agentes adjuvantes ¢ tendo um uso cronico restrito a

condi¢des raras e isoladas.

Neste estudo, verificou-se, que coube ao psiquiatra, o emprego da maior
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variedade de agentes BZPs. O que, mesmo de modo indireto, demonstra uma maior
detencao de conhecimentos desta classe e de suas peculiaridades farmacocinéticas. No
entanto, nem sempre esse conhecimento vai determinar um emprego adequado e

sobretudo racional da psicofarmacologia.

A preocupagdo com a “medicalizacdo da vida” atinge também a psiquiatria.
Gentil e cols defendem que, a partir da década de 50, e, com o aspecto preventivo
assumido pela psiquiatria, ap6s a II Guerra Mundial, a pratica psiquidtrica sofreu
modificagdes, deixando de ser um saber voltado, exclusivamente, ao tratamento da
loucura para se dedicar em medicar qualquer manifestacdo de sofrimento psiquico,
chegando mesmo a recomendar a medicacdo de pessoas em perfeito estado de satde
mental (GENTIL et al, 2010). E, dessa forma, rapidamente, os psicotrdpico se
tornaram o recurso terapéutico mais utilizado para tratar qualquer mal-estar da
humanidade moderna, com destaque para a tristeza, o desamparo, a soliddo, a
inquietude, o receio, a inseguranga, ou até mesmo a auséncia, subjetiva, de felicidade

(DE ANDRADE FERRAZZA et al, 2010).

A alarmante tendéncia humana de recorrer a farmacia diante das interpéries da
vida, preocupa quando o excesso de farmacos, psicoativos, passa a ser indicado por
médicos de especilidades diversas a psiquiatria. Diversos estudos (ALMEIDA,
COUTINHO, & PEPE, 1994; ANDRADE, ANDRADE, & SANTOS, 2004; DE
ANDRADE FERRAZZA et al, 2010; FALCAO, MONSANTO, NUNES, MARAU, &
FALCAO, 2007; MARI & JORGE, 1997; NOTO E COLS., 2002) verificaram que,
cerca de 65% de pacientes medicados com psicotropicos, tiveram seus tratamentos

iniciados por nao-psiquiatras.

Ora, sabe-se que ainda ha estigmas quanto a procura do psiquiatra. E sabido,
também, que ndo ha psiquiatras disponiveis em todos os niveis de atencdo a saude,
tanto no Brasil quanto no mundo, o que favorece o inicio da terapia psicotropica por
ndo especialistas em saide mental, ou a ndo conducdo adequada dos pacientes que
tenham iniciado seu tratamento com o psiquiatra. Nesse contexto, ¢ claro que os BZPs
se inserem com primazia, visto que, em todo o mundo, representam os agentes

psicotropicos mais consumidos (INCB,2012).

Quanto a caréncia de psiquiatras, parece bem documentada, com dados
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internacionais, essencialmente de estudos realizados nos paises desenvolvidos, que
versam sobre o desinteresse de récem-formados em escolher a psiquiatria e/ou o
abandono dessa especialidade. Lambert et al encontraram que mais de 50% dos
residentes em psiquiatria, na Europa, tendem a abandonar a especialidade, tanto por
uma imagem “pobre” da psiquiatria junto a populagdo, mas também por nao se
sentirem suficientemente “respeitados” pelos colegas de outras especialidades. Trata-
se, pois, de um estigma da doenga mental dentro da profissio médica, onde os
cuidados com a saude fisica tendem a sobrepujar os cuidados com a saude mental,

assim resumido por Friedrich et al (LAMBERT et al, 2006; FRIEDRICH et al , 2012).

A reforma psiquiatrica, iniciada na Itdlia, em 1961, e a inser¢do da doenga
mental nos protocolos de cuidados gerais de saude, determinou um aumento na
demanda de médicos e profissionais de satde aptos em reconhecer, conduzir, tratar e
inserir na sociedade o portador de transtorno mental. O que enfatizou a caréncia

assistencial nesta esfera da Saude Publica (ALVES et al, 2009).

Talvez, essa necessidade urgente de profissionais de saude mental, tenha
motivado uma parceria entre Organizacdo Mundial de Saude e Organizagdo Mundial
de Médicos de Familia a tratarem da atual inser¢do de cuidados psiquiatricos junto a
aten¢do primaria em saude, no Brasil Estratégia saude da Familia (ESF), empenhando-
se em ajudar os paises a implementarem ¢ melhorarem os cuidados de saide mental a
nivel dos cuidados primarios (OMS, 2009). Essa tentativa, embora louvavel, na
pratica, nao parece ter atingido resultados amplos no Brasil. Até como consequéncia de

entraves geograficos e culturais do pais.

A evolugdo da Reforma Psiquiatrica no Brasil, sobretudo do ponto de vista
pratico, e principalmente quanto a capacidade em atender as demandas sociais,
encontra-se aquém do esperado. A principal meta, desta reforma, sempre foi o
fechamento dos manicomios ou asilos e a criacdo de unidades psiquidtricas em
hospitais gerais, de unidades de atendimento ambulatorial e de centros de atendimento
psicossocial, os chamados CAPS (LIMA, 2010). Estudiosos defedem que a referida
reforma, s6 pode ocorrer na medida em que o poder publico, principal gestor e
articulador do processo, buscar no saber académico e no saber de quem vivencia a
realidade, o auxilio necessario para dar continuidade a esta tarefa. Varios autores

(GOLDBERG, 1996; ALBERTI 2005; ONOCKO-CAMPOS, 2006) defendem a
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urgéncia da participacdo das universidades na formacao de profissionais e nos debates

que se relacionam ao campo da saude mental ( ROSA et al, 2013).

E, no dia a dia da sociedade, enquanto a reforma psiquiatrica ndo atinge o apice
de sua estruturacdo, a prescricdo de psicotropicos e sobretudo a condugdo dos
tratamentos em saude mental, continuam a carecer do suporte fundamental da
formag¢do em psiquiatria. Rotineiramente, o paciente vai ao psiquiatra, recebe sua
prescri¢do e continua o tratamento na atengio primaria. E nesse momento que, a falta
de conhecimentos, em psicofarmacologia, proporciona, muitas vezes, um uso
inadequado de psicotropicos, culminando com a perpetuacdo e cronificacdo das

prescricdes de BZPs.

A descri¢ao e discussao da tabela 1, completa-se com a analise dos dados obtidos
para a especialidade de geriatria. Interessa pontuar que, foi a geriatria, uma das
especialidade, que prescreveu BZPs de modo mais moderado, pois 10% dos
entrevistados alegaram nao prescrever, rotineiramente, esta classe farmacologica. A
geriatria, também apresentou consideravel variagdo quanto aos representantes
escolhidos, dentro da classe dos BZPs, e, de certa forma, mesmo que discretamente,

uma tendéncia em escolher agentes de meia vida curta e ,até mesmo, muito curta.

Nao ¢ raro que os idosos acumulem problemas de satde, co-morbidades, sejam
polimedicados, propensos a interagdes medicamentosas e que, em suas listas de
remédios, figurem psicofarmacos, inclusive benzodiazepinicos. Estudos estimam que
os BZPs estdo entre as drogas mais prescritas para as pessoas com 65 anos ou mais ,

sendo consumidos por 10-30% destes grupo etario ( ZANDSTRA et al, 2002).

A literatura descreve, ainda, uma elevada propencao dos idosos em apresentarem
entidades nosoldgicas e até conflitos familiares, comuns, muitas vezes medicalizados,
nem sempre, adequadamente. Incluem-se na lista a presenca de depressdo, ansiedade,
doencas somaticas, sindromes demenciais, dor ndo tratada, imobilidade, soliddo,
preocupagdes e até mesmo, o isolamento social. A ciéncia também alerta que essas
mesmas “patologias”sdo, frequentemente, as principais causas de insdnia em idosos,
visto que o simples fato de envelhecer nao representa fator de risco para disturbios do
sono. Todo esse emaranhado de doencas e distirbios afetivos acabam se tornando

motivagdo corriqueira para o uso de psicotropicos, provavelmente um BZP
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(OHAYON, 2001; OHAYON, 2002; ANCOLI-ISRAEL et al, 2005; BLOOM et al ,

2009).

Ora, tratar as patologias listadas acima, muitas delas causas base da insonia, na
pratica, ¢ muito dificil. Quase sempre implica, muito mais, em mudang¢as na vida do
idoso, na sua estrutura e dindmica familiar e de inclusdo na sociedade, do que na
introducgao de fArmacos. Um equilibrio psicofamiliar e de inclusdo social, quase nunca
¢ obtido, assim, resta a op¢do farmacologica, quase sempre um agente psicoativo,
muito provavelmente, um benzodiazepinico. O que , ndo raramente, tende a agravar a
satde do idoso com: declinio cognitivo, risco de queda, distirbios do sono — incluindo-
se a hipersonoléncia diurna — efeito adverso comum aos BZPs (FROHNHOFEN et a/,
2014).

Comum aos idosos, a deméncia, incluida a Doenca de Alzheimer, mais grave
forma de comprometimento cognitivo da senilidade, e principal causa de dependéncia
em pessoas mais velhas, atinge hoje cerca de 36 milhdes de pessoas, em todo o mundo.
Esta previsto que este numero duplique a cada 20 anos, permitindo supor, 115 milhdes
de dementes em 2055 ( World Alzheimer Report 2009). Trata-se, pois, de condig¢ao
patologica grave, sem tratamento curativo, onde a busca por fatores desencadeadores
continua a ser uma prioridade. Nesta avida procura da ciéncia, os estudos tém
demostrado que a utilizagdo de benzodiazepinicos, pricipalmente a longo prazo, pode

ser um deles ( GAGE et al 2012; DE GAGE et al, 2014) .

Outra importante perturbacdo, na qualidade de vida na senilidade, sdo as quedas.
Este tipo de acidente ¢ a terceira maior causa de morte de idosos no Brasil, 22,5 % dos
obitos na terceira idade (MACIEL et al, 2010). E de acordo com Perracini e Ramos, no
Brasil, cerca de 30% dos idosos sofrem quedas ao menos uma vez ao ano

(PERRACINI et al, 2002).

Quedas s3o capazes de acarretar relevante morbimortalidade, deterioragdo
funcional, hospitalizacdo, institucionaliza¢do, consumo de servicos sociais e de satde e
restrigdes as atividades de vida didria. Determinam seu impacto na vida do idoso tanto
de forma direta, como consequéncia de fraturas, quanto de modo indireto, devido a

eventos algicos, incapacidades e até do receio de nova queda (MACIEL et al, 2010).



52

Importante consequéncia de quedas, as fraturas de quadril sdo altamente
prevalentes entre os idosos, com grandes implicagdes para a morbidade e mortalidade
(LEIBSON et al, 2002). Assim, identificar e reduzir fatores de risco para esta e outras
fraturas, ou para quedas de um modo geral, ¢ a palavra de ordem. Pois bem, neste
contexto, os ansioliticos e hipnéticos, dentre os quais os BZPs, sdo identificados como
importantes veiculos no aumento do risco de cair, principalmente devido seus efeitos
de sedacdo, diminui¢do do equilibrio e, inclusive, déficit de cognicdo. (MARIN et al,

2009).

Ainda sobre riscos de quedas e de fraturas, em pesquisa recente, de modo mais
incisivo, Bakken ef al encontraram, através de um estudo prospectivo de coorte, com
duracdo de 5 anos e inclusdo de 40.000 sujeitos, que os idosos apresentam um risco
aumentado de fratura de quadril com o uso de drogas ansioliticas ou hipnoticas,
inclusive com BZPs de meia-vida curta e até mesmo com agentes Z ( zolpidem), que
antes eram considerados menos nocivos. Os autores também alertam que o risco de
cair existe, inclusive quando de um uso breve, dos referidos agentes, e em especial de

agentes Z (BAKKEN et al, 2014)

A geriatria moderna, amparada nos fatos expostos acima e, primariamente no
risco de prejuizo cognitivo, desenvolvimento de sindromes demencias — incluido a
Doenga de Alzheimer e risco de quedas, vem, gradativamente, evitando o uso
prolongado de BZPs, o que pode, ainda que sutilmente, ja estar refletido nos resultados

deste Estudo, vide tabela O1.

Os graficos 2 e 3 descrevem, respectivamente, os agentes mais prescritos pela
classe médica de modo em geral, sem interferéncia da especialidade e os farmacos
benzodiazepinicos mais utilizados pelos pacientes. Cabe explicar que existem varios
tipos de benzodiazepinicos, com aparente equivaléncia de eficacia, no entanto com
propriedades farmacocinéticas peculiares que t€m implicagdes clinicas importantes.

( STEVENS et al, 2005).
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Grafico 2 Distribui¢do dos benzodiazepinicos de acordo com prescrigdo médica.
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Grafico 3 Distribui¢do dos benzodiazepinicos, de acordo com sua utilizacdo pelos
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Agentes BZPs podem ser divididos, de acordo com o tempo de sua agdo em :
acdo curta (<12h), acdo intermediaria (12 a 24h) e longa agdo (>24h). Essa
classificagdo tem uma relagdo muito intima com a meia-vida do fairmaco de origem,
visto que muitos BZPs ou sdo pré-farmacos ou apresentam metabolitos ativos

(CORDIOLI, 2005).

A meia-vida se refere ao tempo necessario para que a quantidade do farmaco se
reduza a metade durante a eliminac¢do. E sempre que hé doses repetidas, o farmaco se
acumula no corpo até que pare sua administragdo. Isso ocorre porque leva um tempo
infinito (teoricamente) para se eliminar o total de uma dada dose. Em termos praticos,
significa que, se o intervalo de dosagem for mais curto do que quatro meias-vidas, o
acimulo sera detectavel (KATZUNG, 2013). Esse aspecto da farmacocinética, no
tangente aos BZPs, assume importancia singular no que se refere a problematica do

uso cronico.

Analisando os agentes eleitos para prescricdo médica neste estudo — clonazepam,
diazepam e bromazepam — de acordo com suas meias-vidas, verifica-se que o
bromazepam (12 a 30 horas) ¢ agente de curta duracdo, enquanto clonazepam (18 a 50
horas) e diazepam (20 a 61 horas) sdo agentes de duragdo intermediaria. E possivel
perceber que mesmo se considerarmos um agente de curta duragdo, sua meia vida
ainda ¢ longa e, caso seja prescrito por tempo prolongado, havera risco de efeito

cumulativo (CORDIOLI, 2005).

E fundamental esclarecer que no Canada, na classificagdo por tempo de agdo, o
bromazepam ¢ considerado agente de duracdo intermediaria, ao passo que clonazepam
e diazepam figuram entre os agente de longa duragio (OTTAWA: CANADIAN
PHARMACISTS ASSOCIATION, 2009).

Percebe-se, de acordo com os graficos 2 e¢ 3, que, no geral, o agente mais
prescrito e consumido foi o clonazepam. No Brasil, seu nome comercial mais
difundido, RIVOTRIL, figura no meio artistico, nas novelas e nas redes sociais como
importante agente propiciador de “tranquilidade e bem estar”. E preciso atentar para a
influéncia que essa “ propaganda indireta” pode exercer sobre um enorme contingente
de individuos acometidos de temores, ansiedades, ins6nia ou até mesmo infelicidade e

que buscam uma solucdo magica, uma pilula da felicidade e, desconhecem os efeitos
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farmacologicos, imediatos dos BZPs.

Midia e redes sociais t€ém a capacidade de intensificar o poder simboélico de um
medicamento e numa sociedade midiatizada a existéncia e aceitabilidade de um
produto dependem da sua presenca na midia. Quando celebridades afirmam que
consomem um farmaco, tem-se outro fator legitimador do remédio. Principalmente
porque celebridades representam as fantasias, os desejos e aspiragdes de milhares de
individuos. Além disso, a virtualizagdo, viabilizada pelas redes sociais, e a progressao
geométrica em que espalham informagdes, permite a propagacao de estilos de vida e de

propagandas em escala global (MILAGRES, 2013).

Em seu artigo, Milagres compara e descreve a forma como a midia divulga dados
relativos a benzodiazepinicos, em especial o clonazepam, mesclando opinides de
celebridades e cientistas, mas que, talvez por se tratar de publicacdo leiga, acaba
deixando prevalecer imagens positivas e beneficios do farmaco, de modo que, a
depender do ponto de vista de quem 1€, pode prevalecer o estimulo ao consumo ¢ até
mesmo ser demonstrado um caminho para aquisi¢do facilitada do mesmo, uma vez que

se trata de agente com venda sob controle restrito.

Colocar o nome RIVOTRIL em buscadores populares como o GOOGLE ¢
receber, imediatamente, a confirmag¢do de sua popularidade e supostos beneficios
(Figura 1). Ao mesmo tempo em que dados encontrados apontam se tratar de um dos
farmacos mais vendidos no Brasil (Segundo o Centro Brasileiro de Informagdes Sobre
Drogas -CEBRID, o Brasil ¢ um dos maiores consumidores do mundo em volume.
Foram cerca de 2,1 toneladas em 2010 ,sendo o 2° remédio mais vendido no pais, a
frente de pomadas para assadura e analgésicos). Em sites de busca pouco se encontra
quanto as implicagdes deste consumo elevado. Os sites, mesmo indiretamente,
estimulam e banalizam o consumo. Trazem, sem nenhum pudor, apelidos carinhosos
para este BZP - O “Rivs” (apelidinho dado por quem consome) ¢ os enquadra como “a
grande invengdo da humanidade”. Some-se também a facilidade em se encontrar sites
com venda clandestina, com precos que aumentam em 2000% o valor de mercado para

este psicotropico (Figura 2).
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Figura 1: Imagens em site de busca quando se pesquisa “Rivotril”.

& rivotril

o o
Eu uso e vock?
Adquira j3 0 seu RIVOTRIL e
felane na 2aga. Conia 0550 vdeo & veja
o= 0 3eu efeiln

(UE ACONTECE QUANDO ACABA 0 RIVOTRI
DE UMA FEMINISTA

Fonte : Google.
Figura 2 : Web-site venda clandestina de medicamentos.

N

webcomercic.com.br

INDUTORES E QUTROS.
INDUSTRIALISADOS

Alprazolam - 1MG - 20 comp - Laboratério EMS RS 90,00;
Alprazolam - 2MG - 20 Comp - Laboratbric EMS - R$ 130,00;
Alprazolam - 2MG - 30 comp - Laboratério EMS - R$ 135,00;
Midazolam 15mg - (genérico Doermonid) 20 comp - R$110,00;
Midazolam 15mg - (genérico Dormonid) 30 comp - R$150,00;
Dormonid 15MG - 30 Conprknlim I:$:§Il,m,

Bromazepam - 6MG - 20 ica - R$90,00;
Ritalina - 10 MG 20 CAPSULAS - RS 100,00 - Novartis;

Stilnox 10MG - 20 Comprimidos - RS 100,00;

Stavigille - 200 mg - 30 comprimidos - 220,00

Frontal - 2MG 20 Comprimidos - laboratério Pfizer - R$ 150,00;
RIVOTRIL 2 MG - R$ 70,00 20 CAPSULAS - Roche; Rivotril 2,5MG em gotas R$ 80,00 Roche;
Rohypnol 1 Mg - 30 comp - R$140,00;

Fluoxetina 20 MG - 28 Comprimidos Teuto- R$80,00

Obs: Consigo qualquer remédio que ndo esteje na lista acima.

Fonte : Google

Outro impulsionador do elevado consumo do clonazepam e de alguns BZPs,
comparativamente a outros de vendas menores, pode ser o preco e a disponibilidade de
distribuigdo gratuita pelo Sistema Unico de Satide, SUS. Considerou-se na pesquisa

um ICMS de 18% e foi usada como base a revista Kairos, edi¢ao de janeiro de 2015.

O Rivotril, medicamento de referéncia, tem seu preco médio ao consumidor,

variando de R$ 4,50 para apresentacdo de 0,25mg a R$ 10,50 para a apresentagdo de
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2mg, ambos em caixas de 30 comprimidos. A versdo genérica, tem pre¢o médio de R$
3,60 para caixas com 30 comprimidos, independentemente da apresentacdo. E a
apresentacdo de 2mg ¢ distribuida, gratuitamente, em quase todo o territério nacional

(http://brasil.kairosweb.com/revista.html).

Quanto ao diazepam, nome de referéncia Valium, também bastante prescrito e
consumido, tem-se, R$ 12,00 para apresentagdo Smg ¢ R$ 16,00 para apresentagdo de
10mg, ambos em caixas de 30 comprimidos. Na versdo genérica, verifica-se,
respectivamente, R$ 3,10 e R$ 4,25. Trata-se de um BZP também distribuido ,

gratuitamente, pelo SUS (http://brasil.kairosweb.com/revista.html).

Agentes com menor indice de prescrigdo e consumo, como midazolam,
referéncia Dormonid, apresenta-se ao consumidor, caixas com 30 comprimidos, com
prego variando de R$ 37,00 para apresentagdo de 7,5mg a R$ 74,00 apresentacdo de
15mg. O genérico, encontra-se disponivel apenas em comprimidos de 15mg, prego

médio de R$ 26,00 (http://brasil.kairosweb.com/revista.html).

Considerando e analisando-se a farmacologia dos farmacos supracitados,
percebe-se que, muito provavelmente ndo sdo as caracteristicas farmacologicas que
norteiam a prescricdo, dado ao risco de efeito cumulativo com qualquer dos agentes
mais prescritos. Talvez a popularidade, entre os pacientes, ¢ 0 pregco sejam os grandes
norteadores da prescrigdo. Aspecto que aponta, indiretamente, a influéncia do paciente

sobre a prescri¢ao médica.

Com base na utilizagdo de benzodiazepinicos, e considerando a tabela 2,
percebe-se que ha uma evidente predominancia de consumo, entre os individuos a
partir dos 36 anos e em especial entre os individuos do género feminino. Na verdade,
80,4% de todos os pacientes entrevistados eram femininos. E relevante reforcar a
explicacdo de que a selecdo dos sujeitos ocorreu nas salas de espera dos médicos
entrevistados e ¢ sabido que as mulheres procuram muito mais frequentemente
atendimento médico do que os homens, aumentando, pois, a chance de serem

recrutadas para o estudo (IBGE, 2008).
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Tabela 2: Distribuicao dos pacientes por faixa etaria e género. Teresina — PI

Género
mas fem Total
N % N % N %
19a35 14 29,17 53 26,90 67 27,35
36 ab2 11 22,92 70 35,53 81 33,06
53a69 18 37,50 48 24,37 66 26,94
Faixa etaria
70 a 86 5 10,42 23 11,68 28 11,43
87 ou mais - - 3 1,52 3 1,22
Total 48 100,00 197 100,00 245 100,00

Legenda : mas — masculino fem - Feminino

O predominio demografico do género feminino no Brasil ¢ uma realidade ha
tempos demonstrada pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatisticas (IBGE).
Dados de 2012, demonstraram que das 195.243.000 pessoas identificadas pelo
Instituto, 51,5% s3o do género feminino. Ainda de acordo com o IBGE, embora
nascam mais homens do que mulheres, no Brasil, morrem menos mulheres do que
homens, seja por causas violentas, seja pela menor preocupagdo dos homens com sua

satide (IBGE,2008).

O IBGE afirma, também, que 62,3% das mulheres brasileiras consultam o
médico pelo menos uma vez a cada 12 meses e que a partir dos 14 anos de idade, as
mulheres tendem a referir problemas de saide com mais freqiiéncia do que os homens,
levando a uma maior procura feminina por servicos médicos. O mesmo 6rgdo informa,
ainda, que ha uma nitida predominancia feminina dentre os portadores de planos de
saude, facilitando o acesso aos servigos médicos (IBGE,2008).

Soma-se aos fatores apontados pelo IBGE, o fato de que, o género feminino,
especialmente, na faixa etaria dos 40 aos 60 anos apresenta alteragdes bioldgicas de
cunho hormonal que se refletem em alteragdes biopsiquicas sobre saude, aumentando,
pois, a necessidade de procura a atendimentos médicos, bem como de acdes em
medicina preventiva, dado ao aumento no risco de desenvolvimento de DCV e

osteoporose. (PEDRO et al., 2003; BELKIS e/ al, 2005; MO-YA e CALLEJA, 2005).

A supremacia feminina, no consumo de BZP, conforme tabela 2, é claro que
sofre o reflexo da demografia brasileira e da atengdo dispensada aos cuidados de satde

inerentes as mulheres. No entato, a literatura tem demonstrado, categoricamente, e em
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multiplos estudos, que, em se tratando de uso de benzodiazepinicos, tem-se
historicamente, uma evidente hegemonia do género feminino. E ¢ provavel que a

ocorréncia da menopausa também importe neste consumo.

Ainda quanto aos dados demograficos da populagdo brasileira, o IBGE tem
demonstrado que a taxa de crescimento populacional, para o grupos etarios mais
elevados, oscila e cresce nas projegdoes em padrao superior ao das outras faixas etarias,
demonstrando o envelhecer da populagdo brasileira, podendo superar os 4% ao ano,
entre 2025 e 2030, com cifras superiores a média de crescimento da populagdo total.
Outro indicador, que mostra o processo de envelhecer do Brasil, é o indice de
envelhecimento. Segundo este indice, em 2008, para cada grupo de 100 criangas de 0 a
14 anos, haviam 24,7 idosos de 65 anos ou mais de idade. A estimativa é que entre
2035 e 2040, ja havera mais populacdo idosa, numa propor¢do 18% superior a de
criangas e, em 2050, a relacdo podera ser de 100 criangas para 172,7 idosos

(IBGE,2008).

Estudos na América do Norte, Europa e Australia tém demonstrado taxas de
prevaléncia de uso de benzodiazepinicos entre adultos mais velhos entre 11 e 42% e as
mulheres, sobretudo com o envelhecer, usam BZPs mais do que os homens

(LLORENTE et al ,2000; FOURRIER et al, 2001; WINDLE et al , 2007).

Outros estudos tém procurado entender o porqué das mulheres, sobretudo a
medida que envelhecem, procurarem tanto o uso de um BZPs. Assim a ciéncia sugere
que com o avangar da idade, de um modo em geral, mas especialmente nas mulheres,
ha um aumento na sensa¢do de solidao, surgindo, pois o risco para o uso de drogas
psicotropicas (GUSTAFSSON et al , 1996; ZANDSTRA et al ,2004; CANHAM et al,
2014) .

Pesquisas outras sugeriram que adultos mais velhos, socialmente isolados, se
relacionam com seus medicamentos psicotropicos de modo simbdlico, onde os
medicamentos passam a figurar como “um ajudante” ou “uma seguranga”. Adquirem,
pois, o papel de substitutos para apoios sociais, atividades ou companheiros
(HELMAN, 1981), (CANHAM et al, 2014). E essa relacdo do isolamento social e
soliddo, com a necessidade de BZPs, esta tdo bem caracterizada que, no Reino Unido ¢

em Taiwan, intervengdes como servigos de amizade por telefone e mesmo internet,
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com encontros por videoconferéncia, entre os adultos mais velhos, tém ajudado a
reduzir o uso de agentes psicoativos como os BZPs (TSAI et al, 2010; CATTAN et
al,2011).

Trabalhos epidemiolégicos, realizados no Brasil, também tém demonstrado
uma presenca majoritaria feminina quanto ao uso dos BZPs: (AUCHEWSKY et al,
2004; CRUZ et al, 2006; NORDON, 2010; TELLES FILHO et al, 2011; BETTIOL,
2012). Estes autores formentam as hipdteses de acesso facilitado das mulheres aos
servigos de saude, em especial porque no Brasil a Atengdo Basica possui muitos
programas voltados a satde da mulher. Os mesmos autores defendem que ha uma
maior interacdo médico paciente e maior expectativa de vida das mulheres, quando
comparadas ao homens, portanto com maior susceptibilidade a transtornos
psicologicos, além de possuirem uma maior facilidade de expressar seus problemas,

demonstrando menor resisténcia ao uso de medicamentos.

Os Estudos nacionais, também comungam a existéncia de um uso expressivo
entre 1dosos: (ALVARENGA et al, 2008; NORDON et al, 2009; NORDON et al,
2010). E, os referidos autores, relacionam este consumo ao surgimento de depressao,

transtornos do sono e das doencas neurologicas degenerativas com o envelhecer.

E preciso esclarecer que este estudo ndo contemplou faixas etirias mais jovens,
principalmente adolescentes - 13 a 17 anos,11 meses e 29 dias. Neste grupo etario, um
estudo francés alertou quanto ao uso, sobretudo ndo médico, dos BZPs ¢ até de outros
agentes psicoativos como os opidides, estimulantes e antipsicoticos. Estudos
internacionais tém demonstrado que os sedativos / ansioliticos (62%) e medicamentos
para dormir (43%) foram mais comumente abusados pelos adolescentes. Os motivos
mais freqiientemente relatados de abuso foram : a procura por um "barato” (79%),
"ficar legal" (63%), e "alivio do tédio" (56%). Os jovens informaram que o
compartilhamento entre amigos ¢ o mercado de drogas de rua foram as fontes mais
facilmente disponiveis. Especialistas alertam que, como as motivagdes para o uso
dessas classes de medicamentos sdo geralmente “hedonica” e t€ém muito em comum
com as motivacdes para o uso das drogas ilicitas, a abordagem de tratamento para
adolescentes, que fazem mal uso dessas drogas, ndo precisa ser, marcadamente,
diferente da utilizada com adolescentes que fazem uso de drogas ilicitas. Alertam,

também, que ha uma possibilidade daquele adolescente que abusa de drogas licitas



61

evoluir para o experimentar ¢ até abusar das ilicitas (APANTAKU-OLAIJIDE et al,
2013).

O grafico 4 apresenta a justificativa da classe medica, independentemente de
especialidade, quando da prescri¢ao de um BZP. Encontram-se ,em ordem decrescente,
como pricipais motivos, o alivio de queixas e sintomas, critérios CID — Classificacao
Internacional de Doencas ¢ manutencdo de uso anterior. Em tempo, explica-se que
neste quesito, do questionario, era facultado a classe médica assinalar tantos, quantos

dos itens questionados fossem justificativas suas para prescri¢ao.

Na sequéncia, a tabela 3 apresenta a justificativa da classe médica, estratificada

por especialidade, quando da prescrigdo de um BZP.

Grafico 4 : Justificativa médica quando da prescri¢do de Benzodiazepinicos. Teresina —

PI
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Tabela 3: Justificativa da classe médica para a prescricio de Benzodiazepinicos,

estratificada por especialidade. Teresina — PI.

Especialidade Alivio de Critérios Medica¢io Medicacio Manutencio Nio Total
queixas  diagnosticos Adjuvante  Primaria de uso costuma %
e CID % % anterior utilizar
sintomas % % %
%
Clinico Geral 78,05 41,48 12,20 9,76 26,83 - 168,32
Ginecologista 67,42 35,96 16,85 2,25 46,07 2,25 170,80
Cardiologista 52,43 42,86 25,71 - 20,00 - 141,00
Reumatologista | 100,00 6,00 10,00 20,00 40,00 5,71 181,71
Geriatra 60,00 4,00 40,00 - 30,00 10,00 144,00
psiquiatra 66,67 94,44 50,00 22,22 11,11 - 244 44
Neurologista 61,54 62,54 30,77 23,08 15,38 7,69 201,00
Ortopedista 62,07 41,38 20,69 6,90 34,48 13,79 179,31
Total 66,94 45,31 21,63 6,94 32,65 6,12 179,59

* Pode somar mais de 100% - Questao de multiplas resposta.

Legenda - = sem dado

O motivo assinalado, mais frequentemente, pela maioria dos especialistas
entrevistados, excetuando-se o psiquiatra, foi o alivio de queixas e sintomas, superior a

50% , e chegando a 100% para os reumatologistas (tabela 3).

O alivio de queixas e sintomas traduz a defini¢do de um farmaco sintomatico, ou
seja aquele capaz de aliviar queixas e sintomas, sem agir na causa base, logo,

caracteriza um agente desprovido de fim terapéutico (GOMES et al, 2006).

De acordo com o que se preconiza como indicagdes para agentes BZPs, essa ¢
uma justificativa plausivel, pois, considerando-se as propriedades farmacoldgicas e
principais usos clinicos dos BZPs, descritos anteriormente, fica clara sua atuacao
teraputica como agente sintomatico. A classe médica també assinalou a adocio de
critérios CID (Classificagdo Estatistica Internacional de de Doengas e Problemas

Relacionados com a Saude). Esta opcao foi a mais frequente entre os psiquiatras 94,4%



63

A CID fornece cédigos relativos a classificagdo de doengas e de uma grande
variedade de sinais, sintomas, aspectos anormais, queixas, circunstancias sociais e
causas externas para ferimentos ou doencas. Trata-se de publicacdo da OMS e ¢ usada,
globalmente, para estatisticas de morbidade e de mortalidade, sistemas de reembolso e
de decisdes automaticas de suporte em medicina. Foi idealizada para permitir e
promover a comparagao internacional do processamento, classifica¢ao e apresenta¢ao do

adoecer humano (ICD - WHO).

No contexto do presente estudo, os critérios da classificacdo internacional de
doengas permite incluir o uso sintomatico, terapéutico e até social de um BZP, visto que,
conforme discutido, a CID inclue sinais, sintomas e até circunstancias sociais. Permite,
pois, amplificar o emprego do BZP, mas, indiretamente, pode estar indicando a
preocupagdo do profissional médico com o estabelecimento de um diagndstico e/ ou a

padronizag¢do do seu raciocinio clinico.

Chama a atencdo o encontro de “prescri¢do de manutengdo”. Nesta circunstancia,
o entrevistado médico afirma que prescreve BZP porque o paciente ja faz uso. A
especialidade que mais a assinalou foi a ginecologia e a que menos o fez foi a
psiquiatria.(Respectivamente, 46% e 11%). Indiretamente reflete que estd acontecendo
uma prescri¢do ndo por um diagndstico durante a consulta, mas, muito provavelmente,
como acate de um pedido do paciente e para manutencdo de um tratamento iniciado sob
aval diagnostico de outro profissional. Estd, pois, configurada a “automedicacio

assistida” (DE MELO MENDES et al, 2015).

De Andrade Ferrazza et al demonstraram que, em um servico de pronto-
atendimento, no interior de Sao Paulo, 65% dos pacientes, que sdo atendidos, fazem uso
de psicofarmacos. Destes, 99% solicitam emissdo de prescri¢do de repeticdo para o
psicotropico e sdo atendidos, bem como encaminhados ao psiquiatra. Apenas 47%
realmente vai a consulta na psiquiatria e destes, 98% continua a usar o psicotropico, da
mesma forma ou com pequenas adequagdes posoldgicas (DE ANDRADE FERRAZZA
et al,2010).

A decisdo de emitir ou negar uma prescricdo de repeticao, para um psicotropico,
sobretudo um BZP, a pedido do paciente, ¢ dificil e divide a opinido da classe médica.

De um lado, médicos que ndo emitem e alegam que, a luz do conhecimento atual,
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quanto aos BZPs, ndo ha justificativa para um uso prolongado. Amparam seu discurso
nos riscos de abuso, tolerancia, dependéncia e prejuizos cognitivos. Reservam-se o
direito de, com base na literatura atual, “proteger” o paciente, que desconhece o impacto

do uso continuado do farmaco a sua saude, em longo prazo.

Em oposic¢do, a conduta supracitada, tem-se alguns grupos defendendo que existe
uma absurda restricdo e até medo em se prescrever BZPs. Os defensores do uso destes
farmacos apontam ser um completo exagero responsabilizar, tais medicamentos, como

"

capazes de problemas de dependéncia. Este mesmo grupo alega que " é a profissao
psiquiatrica responsavel por iniciar e legitimar o uso destas drogas ", cabendo a outros
médicos, especialmente o generalista, no dia a dia, apoiar os doentes afligidos com a
empatia de fornecer uma receita de BZP. E afirmam ainda : “Entdo, se nos damos as
pessoas algo que as fazem se sentir melhor, entdo todo mundo pode ficar mais feliz”

(ROGERS et al, 2007).

Toda essa contradigdo de pensamentos, quanto aos critérios norteadores da
prescricao dos BZPs, em especial na Europa, foi bem descrita e revisada no artigo de
revisdo sitemdtica e metanalise General practitioners’ experiences and perceptions of
benzodiazepine prescribing: systematic review and meta-synthesis, onde os autores
conseguiram perceber que, de modo geral, a classe médica tem usado critérios pouco
cientificos para nortear suas prescri¢des o que tem criado o conceito, na literatura, de
“pacientes merecedores” . Explica-se : Na maioria dos trabalhos, incluidos no artigo de
revisdo, sobre o ato de prescrever BZP, tem sido observado que os médicos costumam
eleger idosos, principalmente as mulheres, viuvas, portadoras de multiplas patologias —
somaticas ou psiquicas — e usudrias de longa data dos BZPs como “merecedores” de
uma receita. Uma historia sofrida de vida, o Iuto, a depressao e a soliddo, descrita nas
consultas por estes pacientes, parecem sensibilizar o coragdo dos médicos, facilitando
emissoes repetidas de receitudrio, para um uso cronico de BZP. Na contramio, deste
pensamento, ficam jovens que procuram prescricdes de BZP e para os quais ha um
pensamento médico quase que unanime quanto as implicagdes de uma prescri¢ao
inadequada, o risco da toxicodependéncia e a responsabilidade moral e legal de
prescricdes graciosas (Sirdifield ef al/, 2013). De modo semelhante, Cook et al
afirmaram "Os médicos pareciam ter regras e estratégias diferentes para a prescricao

destes medicamentos em idosos e em jovens, e foram mais tolerantes com o uso a longo
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prazo em idosos" . Na verdade, muitos médicos demonstraram desconhecer os riscos do
uso cronico no idoso. Como se o Unico risco fosse a dependéncia, a qual poderia ser

minimizada pelo tedrico “curto tempo de vida” de um idoso (COOK et al, 2007).

Em seu estudo, Cook et al encontraram muitos aspectos controversos, relatados
pelos préprios médicos, para justificar a emissao repetida no paciente idoso: um tempo
curto durante a consulta para tentar “convencer” o paciente, usuario cronico, quanto aos
riscos do farmaco; o “medo” de perder o paciente para outro profissional, que prescreva
sem questionamentos ¢ até a certeza de que havera uma nova consulta, para uma nova
receita, provavelmente no més seguinte. Alguns médicos responderam: “ E tdo mais

facil simplesmente prescrever algo e deixar o paciente ir embora”.

Percebe-se que as contradi¢des e contrastes que regem os critérios de prescri¢ao e
indicacdo dos benzodiazepinicos tendem a se mostrarem mais complexos quando se
considera os estudos atuais que questionam e apontam riscos ao uso indiscriminado nos
idosos. Os defensores, de um controle rigido de prescrigdo, sdo categéricos em
contraindicar um uso flexivel neste grupo etdrio. Apontam os riscos de
comprometimento cognitivo e a probabilidade de quedas, que podem acarretar fraturas,

sobretudo de quadril, as quais aumentam a morbi-mortalidade de idosos.

Para a grande maioria dos médicos, atender a solicitacdo de receita para
psicotrépicos, em especial BZPs, ¢ uma decisdo complexa, que leva a pressdes
conflitantes sobre qual a atitude mais acertada, emitir ou ndo emitir. Outro ponto de
gigantesco conflito para a tomada de decisdo €, o que utilizar para substituir o BZP?
Qual alternativa apresentar ao paciente? Para muitos médicos, ndo atender ao pedido ¢
criar um problema, para si e para o paciente. E Subelj ef al explicam que quanto mais
familiarizado com o paciente, quanto mais so6lida a relagdo médico-paciente, mais
restrita a possibilidade de negativa na prescri¢ao e de interrup¢ao do medicamento. Mais
dificil tomar uma decisdo ética e cientificamente acertada (SUBELJ et al, 2010;

Sirdifield et al, 2013).

Percebe-se que o simples ato de prescrever, como repeticdo, pode gerar um CID.
Pode categorizar e sistematizar o atendimento médico, minimizando, eximindo ¢ até
encobrindo qualquer reflexdo sobre o ato da prescri¢do. A saber, CID Z76.0 — Emissao

de prescrigdo de repetigdo.
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Dentre as alternativas, que poderiam ser escolhidas como justificativa para suas
prescri¢des, a menos prestigiada pela classe médica foi “ndo costumo prescrever esta
classe”. Nao foi assinalada por nenhum psiquiatra — o que era esperado, mas também
por nenhum cardiologista. Os que mais assinalam esta op¢ao foram geriatras (10%), e
ortopedistas (13,8%) . Estes achados, de certa forma, refletem o fascinio e atragdo que
os benzodiazepinicos exercem sobre a classe médica. A qual, amparada pelo elevado
indice terapéutico e potencial de satisfagdo do paciente, acaba nao resistindo a tao

simploria prescrigao.

A simplicidade com que se prescreve BZPs se refletiu, mesmo com o alerta de
subnotificagdo emitido pela ANVISA, através dos dados do segundo Boletim do
SNGPC, onde foi explicitado um consumo, em 2010 de 19.413.710 Unidades Fisicas
Dispensadas (UFD), para os agentes pesquisados (clonazepam, bromazepam e

alprazolam) (BOLETIM SNGPC, 2011).

O grafico 5 estuda o motivo pelo qual os pacientes consomem benzodiazepinicos.

Grafico 5 : Motivo para uso de benzodiazepinicos, estratificado por género.Teresina — PI
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Percebe-se que, independentemente do género, o que levou o paciente a utilizar
agentes benzodiazepinicos foi a falta de sono. Seguem-se , como importantes motivos, e

em ordem decrescente, a ansiedade e a depressao

Verifica-se que, estratificando-se os entrevistados por género, dentre aqueles
masculinos, o principal motivo foi a ansiedade — 27,4% - ¢ no género feminino foi a
falta de sono — 26,06%. Nas mulheres também foi verificado expressivos nimeros para
motivos como ansiedade — 20,39% e depressdo — 15,74%. Ressalta-se, para ambos os

géneros, foram encontradas, ainda, como motivos a preocupagao, a dor e a tristeza.

As justificativas para uso, apontadas pelos pacientes, sem excessdo, carecem de
tratamentos especificos e aceitam o uso de BZPs por curto periodo, como sintomaticos,
em fases agudas e muitas vezes, em situagdes bem especificas e peculiares, como o uso

mediante pressao alta.

E preciso enfatizar que, independentemente do motivo, para o qual um paciente
usa BZP, este sempre vai exercer um efeito paliativo e devera ser usado por curto
periodo de tempo, geralmente ndo superior a 4 semanas (CSM, 1988). O que nao foi

obsevado neste Estudo, vide tabela 4:

Tabela 4 : Motivo do paciente para uso de benzodiazepinico e relagdo com a duracio

média do tratamento. Teresina - Pl

dar faliz de sono TREda irsteza prEQcUpBfAc  Ersiedade  pressfoaliz  depressdo

Alprazalam A1+ 354 12452333  EB32A0 15,0+ 26.4 10308 126205 21252068 2 23 ETE

Sromazepam ik: 308 ME5:534 60329088 A580:TZE 20350 M Me5S HB4lT GATO2B4D
Ciobazam - - - . - 450x1.2 -

Clonazenem 2346207 d052461 1533:MM2 2628246 2 3532: 460 20%4z200 2 A.Pe 204 E0e 305

Clordiazegdaidn 16150 A1l 3000 134t 143 10+ 00 134143 3,04 0.0 .33 180
Cloezzolan 2310 4734308 S41646B8 A045=814 BErdb 18712387 0.0t 88 2 e 437
Diazepam .57 1121 16.58418.5 15,7+ 156 12,462 106 Mbe112 W2 200 2 WBhe0D 3BATeE1.0
Lorazepam TA5+80 12,9478 0400 20,0 10,1 160115 1328 T4 - 27 B5¢ 30.5

Flunitrazéparm - 55306 - - - 5506 - -
Fiurezepam - B85 +68 - 1.5t 5.2 §.0¢ 0.0 G662 4.2 - Th 52
fhoezolam 15208 10,98 £10.3 - 425244 18.0x 16.2 108+ 14,5 - 4.25e48
Mitrazepam - 2516 40008 - - - - -

Resultados expressos em média, desvio padrao. Tempo médio meses.
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Quando se pensa em ansiedade, insonia e depressdo — principais motivos que
levam o paciente ao uso dos BZPs, constatamos que os mesmos, muito provavelmente,
nao estdao, verdadeiramente, sendo tratados. E com certeza, ndo serdo curados. E, ainda

ha de se considerar o alto risco para o desenvolvimento de tolerancia e dependéncia.

O tratamento da insdnia, isoladamente, e independente de género, foi o principal
motivo para consumo de BZPs. Trata-se de uma indicagdo questiondvel e, ¢ sabido,
conforme descrito anteriormente, que hd um empenho, muito grande, da propria
industria farmacéutica, no desenvolvimento de novos agentes hipnoticos. Neste ambito,
ressalta-se as drogas Z - zopiclona e ciclopirrolonas, eszopiclona, o zaleplon e o

derivado imidazopiridina, zolpidem.

O impacto do uso de drogas Z em substituicdo aos BZPs, pelo menos no
tratamento da insdnia, foi evidenciado por Alessi et al, num estudo, de base
populacional, realizado de 1996 a 2012, na provincia de Manitoba, Canada. O referido
estudade demonstrou que, ao longo de 16 anos, e em se tratando de controle sintomatico
de insdnia, os benzodiazepinicos foram prescritos com menos frequéncia para pacientes
mais velhos e a prescri¢do de drogas Z aumentou em todos os grupos etarios (ALESSI-

SEVERINI et al, 2014)

A ansiedade, tambem discutida anteriormente, e cuja projecdo para acometimento
da populacao geral pode atingir 28,3%, ndo tem, nos BZPs, instrumento de cura, carece
ndo apenas de tratamento farmacologico, mas sobretudo e principalmente de terapia

cognitivo comportamental (BAXTER et al, 2009).

Acrescenta-se que Albrecht et al alertam que o uso de BZPs, sobretudo em
individuos ansiosos e portadores de sindrome do panico e agorofobia, tem sido
implicado, com alta probabilidade, e associacdo moderada, ao desenvolvimento de
comportamento agressivo posterior, sobretudo quando do uso de alprazolam e diazepam

(ALBRECHT et al, 2014)

E a depressdo, também descrita pelos pacientes como motivagdo para o uso de
BZPs, se quer faz parte das indicagdes farmacoldgicas para benzodiazepinicos. Salienta-

se que a fisiopatologia dos transtornos depressivos ¢ centrada no sistema

monoaminérgico composto por neurdnios que contém norepinefrina (NE), serotonina (5-
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HT) e dopamina (DA), tendo pois seu pilar terapéutico voltado para firmacos que
atuem, principalmente, sobre a inibi¢ao da recaptura sinaptica das monoaminas (LAFER

et al, 1999), logo sem relagdo com o0 GABA, sistema onde agem os BZPs.

E preciso esclarecer que, a consideravel descrigdo, pelos pacientes, de uso de
BZPs para tratar depressdo, talvez seja consequéncia da comum associagdo destes
psicotropicos com os antidepressivos, quando do inicio do tratamento, visto a
necessidade de tratar co-morbidades ou manifestacdes sintomaticas, como insonia e
ansiedade, que comum ¢ simultancamente podem acometer o portador de transtorno

depressivo.

Preocupa, o tempo médio verificado, vide tabela 4, durante o qual o paciente esta
sob tratamento com BZP. E possivel perceber que, com pouca influéncia, do tipo de
benzodiazepinico ¢ até do motivo para uso, a grande maioria dos pacientes faz
tratamento com BZP por pelo menos 12 meses. E pacientes em uso de bromazepam, sob
alegagdo de medo e depressdo, apresentam-se com medias de uso, em meses, que podem
atingir 68 meses, logo mais de 5 anos.

Chama atencao, ainda, o uso sob alegacdo de HAS e seu tempo médio de duragao,
que chega a 51 meses. Conforme abordado, a literatura é clara e incisiva quanto a
necessidade de limite ao tempo de uso dos agentes BZPs. Essa regra ndo muda quando a
causa base do uso ¢ o sistema cardiovascular. Alids, o uso de benzodiazepinicos em
cardiologia, respaldado na literatura atual, determina, utilizacdo exclusiva em situagdes
de emergéncia, principalmente, em se tratando de quadro com envolvimento autondmico
notorio e evidente influéncia da ansiedade. Salienta-se, ainda, que mesmo com uma
certa resposta imediata, tanto no controle de DAC e HAS, os estudos demonstram
auséncia de melhora progndstica. Reafirma-se pois o carater sintomatico dos
benzodiazepinicos. (HUFFMAN et al, 2003; YILMAZ et al, 2011; SUNDSTROM et al,
2013).

Interessa observar que o Flunitrazepam foi o menos utilizado. O que deveria, de
certa forma, ser tranquilizador, uma vez que se trata do BZP com maior potencial de uso
ilicito e criminoso, em especial na pratica do estupro, sendo popularmente conhecido
como “droga do estupro”. A popularidade do medicamento, para este fim, atingiu
tamanha propor¢ao, que o laboratorio, Roche Products Limited, fabricante de Rohypnol

(flunitrazepam ingrediente ativo), reformulou o firmaco, tornando sua dissolu¢do mais
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dificil e gerando uma cor azul brilhante (STARK et al, 1999). Nao ¢é raro que
psicotrépicos BZPs sejam adicionados as bebidas de mulheres, com fim de facilitar um
ato sexual, sem consentimento e sem percep¢ao pela vitima. As caracteristicas sedativas
e amnésicas, dos referidos psicofarmacos, sdo usadas para éxito do agressor. A verdade
¢ que, praticamente todo agente BZP pode ser usado para o crime de estupro, até porque
os diversos representantes da classe divergem praticamente no aspecto farmacocinético,

nao farmacodinamico. (CARTER, 2011; GAUTAM et al, 2014).

Tem sido percebido, em alguns estudos internacionais, uma possivel relagao entre
diminui¢do de prescri¢do, para o flunitrazepam, e redu¢do no encontro deste farmaco no
sangue de vitimas de crimes sexuais, bem como de motoristas drogados, para fins de
furto. Porém, os autores alertam que, ao mesmo tempo em que € reduzida a participacao
do flunitrazepam, aumenta o envolvimento de outros membros do grupo como
clonazepam, diazepam e temazepam (este ultimo, um metabolito do diazepam)

(BIRKLER et al, 2012)

Birkler et al realizaram um estudo, na dinamarca, comparando o encontro, em
sangue de vitimas de crimes sexuais, de agentes licitos e ilicitos. Os benzodiazepinicos
foram a principal classe de agentes licitos, logo, terapéutico, envolvida nos crimes.
Ressalta-se que neste estudo, ndo houve registro de envolvimento para o flunitrazepam e
que o principal agente encontrado foi o diazepam, seguindo-se do clonazepam,

oxazepam, temazepam e alprazolam (BIRKLER et al, 2012).

Um outro estudo, realizado por Heiseth et al, na Noruega, foi motivado pela
observacdo de aumento no uso do clonazepam, com facilitador de crimes, gerando
questionamento nas autoridades quanto as causas deste aumento, se estaria relacionado
ao aumento da prescri¢do do clonazepam ou ao crescimento de vendas ilegais. O estudo
pesquisou a presenga e concentragdes de clonazepam e flunitrazepam em amostras de
sangue coletadas de motoristas noruegueses drogados; os numeros de vendas (mercado
legal) para clonazepam, extraidos do banco de dados de prescri¢do noruegués, e numero
de apreensdes de clonazepam de origem ilegal. Os autores encontraram um aumento no
uso de clonazepam para acdes criminosas da ordem de 14,7% em 9 anos; ¢ uma queda,
no mesmo periodo, nos achados para o flunitrazepam de 13,4%. Encontraram, ainda,
queda nas prescrigdes, porém crescimento na apreensdo ilegal para o clonazepam

(HOISETH et al, 2015).
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A tabela 5 demonstra as variagdes nas dose de agentes benzodiapinicos prescritas
para 24 horas. Verifica-se que o farmaco benzodiazepinico com maior variagdo na dose
prescrita, consideradas 24 horas, foi o clonazepam, cuja dose maxima prescrita — 6mg —
¢ 12 vezes maior que sua menor dosagem prescrita, para o0 mesmo intervalo de tempo —
0,5mg. Seguem-se clobazam, com dose maxima 8 vezes maior que a dose minima;
bromazepam e diazepam, dose maxima 6 vezes maior que a dose minima. Faz-se
possivel perceber, também através da tabela 5, que medicamentos menos prescritos,

como o flurazepam, ndo apresentaram variagdes nas suas doses.

Segundo Katzung, e em se tratando de benzodiazepinicos, alteragdes na dose
podem determinar a obtencdo de diferente efeitos, quando se deseja resposta ansiolitica
ou hipnotica. O referido autor explica: um farmaco sedativo (ansiolitico) deve reduzir a
ansiedade e exercer um efeito calmante, sob minima depressao ao SNC. E um farmaco
hipnético deve produzir sonoléncia e estimular o inicio e a manuten¢do de um estado de
sono, promovendo, pois, uma depressdao mais pronunciada ao SNC do que aquela obtida
na sedacdo. A obtenc¢do de um ou outro efeito pode ser determinado, simplesmente, pela
modificacdo na dose (KATZUNG, 2013). Outros autores alertam que, sobretudo na
obtenc¢ao ¢ manutencdo do efeito sedativo, instala-se muito rapida e, frequentemente, a
tolerancia ao efeito ansiolitico, fazendo-se necessario ajuste posoldgico, com
consequente aumento de dose. E que essa tolerdncia ndo se manifesta na mesma
propor¢ao para sedagdo, logo para a depressdo ao SNC. Assim, o aumento da dose
necessario para conter a ansiedade, que nao deveria trazer sonoléncia ou deficit
cognitivo, passa a determinar essa outra manifestacdo farmacologica do BZP

(CHARNEY et al, 2006)

Mihic e Harris afirmam que os efeitos anticonvulsivante, amnésia anterdgrada,
sedagdo e hipnose, se devem a acdo central dos BZP, fazendo-se possivel observar que,
para qualquer dos efeitos mensionados acima, a medida em que a dose do
benzodiazepinico é aumentada, a sedagdo progride para hipnose e dai para estupor. E
que o recomendado, independentemente do efeito desejado, é sempre utilizar a menor
dose eficaz. Esses autores lembram que, ainda ha de se considerar as agdes periféricas
dos BZPs tais como a possibilidade de vasodilatagdo coronariana — para alguns
representantes da classe — e bloqueio neuromuscular, este ultimo dependente de doses

muito altas ( MIHIC et al, 2012).
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Tabela 5 : Variacdo na dose prescrita pela classe médica, considerando-se posologia

para para 24 horas. Teresina - PI

DOSE 24H N Dose (mg)
ALPRAZOLAM 94 0,73 £ 0,625
(0,25-2,0)
BROMAZEPAM 149 3,91 +1,52
(2,0-12,0)
CLOBAZAM 23 13,04 7,49
(5,0-40,0)
CLONAZEPAM 184 1,68 £ 0,80
(0,50-6,0)
CLORDIAZEPOXIDO 15 12,0 + 5,27
(5,0-25,0)
CLOXAZOLAM 58 1,65 + 0,69
(0,50-4,0)

DIAZEPAM 171 9,21+ 3,0
(5,0-30,0)

LORAZEPAM 65 1,64 £ 0,94
(1,0 -6,0)

FLUNITRAZEPAM 9 1,44 £ 0,52
(1,0-2,0)

FLURAZEPAM 13 30,0+ 0,0
(0,00)

MIDAZOLAM 38 15,92 + 5,67
(15,0-50)

NITRAZEPAM 14 7,14 + 3,23
(5,0-15,0)

* valor da dose expresso em média, desvio padrao minimo ¢ maximo.

Ao se falar em efeito periférico dos BZPs, garante-se espago para referenciar aos
recém descritos receptores periféricos para BZPs, ou de acordo com nomenclatura ainda
mais recente, proteina translocadora e suas possiveis agdes, provavelmente dose-

dependente, sobre o sistema imunolédgico e células neoplasicas.

Segundo Sakai, a partir de 1996, diversos estudos, sobretudo em animais, tém
demonstrado os provaveis efeitos de BZPs sobre o sistema imunoldgico e/ou sobre as
células tumorais. De fato, as evidéncias, em sua maioria experimentais, t€ém apontado

para uma importante relagdo entre o uso de benzodiazepinicos € o risco para um maior
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desenvolvimento de doengas como infec¢des e tumores. Esta relacdo, assim como os
mecanismos a ela subjacentes, ainda ndo se encontram completamente esclarecidos, mas
¢ possivel que os efeitos dos benzodiazepinicos, sobre o sistema imunoldgico e sobre as
células tumorais, estejam embasados na existéncia, ¢ também, em uma a¢ao dos mesmos
no Receptor Periférico (PBR) também chamado de Proteina Translocadora (TSPO). E
possivel, também, que estes efeitos sejam fortemente influenciados pela dose do
farmaco. (SAKAIL 2009). Lima evidenciou, em estudo experimental com ratos, que
diazepam em baixa dose — Img/kg — ndo interfere com a viabilidade de linfocitos,
proliferacdo de esplenocitos, contagem de células T e B, celularidade da medula 6ssea e
niveis séricos de costicosterona. Em contrapartida, doses elevadas — 10mg/kg - do
mesmo BZP, alteram os parametros descritos e também induzem a tolerancia funcional.
Os autores acreditam que esses efeitos se devam ao nimero de receptores PBR presente

nas células avaliadas e/ou aos niveis séricos do BZP (LIMA, 2012).

Na atualidade, diversos sdo os estudos quanto aos receptores periféricos de BZPs,
ou TSPO, especialmente no que diz respeito ao metabolismo celular, resposta imune e

os imunocomplexos de mamiferos.

GUT et al buscam as relagdes destes receptores periféricos com um aumento na
atividade do sistema metabodlico e endocrinologico. Ressalta-se que, apesar do avangar
de seus estudos, GUF et al sdo enfaticos em afirmar que somente o evoluir das pesquisas
podera estabelecer a real importincia das TSPO sobre o aumento da produgdo de

esterdides e efeitos a saude (GUT et al, 2015).

Ainda quanto a relevancia cientifica das TSPOs, Barragan et al defendem o quao
importante ¢ a compreensdo dos diversos papéis que o sistema GABAérgico
desempenha, ndo s6 dentro mas também fora do SNC. Os autores afirmam que, do ponto
de vista clinico, sera importante verificar se as terapias com drogas GABAérgicas
podem afetar as fungdes do sistema imunologico e se, efeitos adversos cognitivos do
tratamento com BZPs , a longo prazo, estdo relacionados com alteracdes nas fungdes

neuroimunes no cérebro (BARRAGAN et al, 2015).

Na tabela 6 as doses, minima e maxima, consumidas pelos pacientes entrevistados.
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Tabela 6: Variagdo na dose consumida pela paciente, considerando-se posologia para

para 24 horas. Teresina — PI

Benzodiazepinico Masculino Feminino
N =48 N=197
Alprazolam 1,00 £ 0,60 0,98 +£0,41
(1,50-12,00) (1,50 -9,00)
Bromazepam 4,13 +2,30 3,74 +1,46
(1,50-12,00) (3,00-12,00)
Clobazam 10,00 + 0,00 10,00 + 0,00
(10,00 - 10,00) (10,00 - 10,00)
Clonazepam 2,21+ 1,17 1,92 +0,10
(0,50 - 6,00) (0,50 - 6,00)
Clordiazepoxido - 12,14 + 5,45
- (10,00 - 25,00)
Cloxazolam 2,00 £ 0,00 1,36 £ 0,67
(2,00 - 2,00) (21,00 - 4,00)
Diazepam 8,61+2,27 7,46 £ 2,51
(5,00 - 10,00) (5,00 - 10,00)
Flunitrazepam 1,00 + 0,00 -
(1,00 -1,00) -
Flurazepam 2,00 £ 0,00 2,00 £ 0,00
(2,00 - 2,00) (2,00 - 2,00)
Lorazepam 2,00 £ 0,00 1,67 £0,48
(2,00 - 2,00) (2,00 - 2,00)
Midazolam 11,79 + 3,85 13,75+ 2,92
(7,50 - 15,00) (7,50-15,00)
Nitrazepam 5,00 + 0,00 10,00 £ 0,00
(5,00 - 5,00) (10,00 - 10,00)

*Resultados expressos em média, desvio padrdo, minimo € maximo.- = sem uso



75

A tabela 7 trata da tempo de duracdo, dos tratamentos médicos, com emprego de
benzodiazepinico, de acordo com o que os médicos alegaram orientar, quando da
prescri¢ao. E também o tempo que os pacientes referem ter sido o tempo recomendado

por seus médicos para uso do BZP.

Tabela 7 : Variagdo quanto ao tempo de duracdo do tratamento com benzodiazepinico

conforme especificacdo fornecida pelo médico e recebida pelo paciente. Teresina - PI

Respostas
Médico Paciente
n % n %
Tempo de menor ou igual a 2 semanas 25 10,20 26 10,61
prescricao
3 a 4 semanas 31 12,65 15 6,12
5 a 6 semanas 16 6,53 18 7,34
até a préxima consulta 88 35,94 31 12,65
até a remissao dos sintoms 77 31,42 41 16,73
ou cura
nao especificou tempo - - 114 46,53
nao prescreve 8 3,26
Total 245 100 245 100

* Diferencas estatisticamente significantes P<0,05 para o teste de qui-quadrado

Chama aten¢ao o fato de que apenas 29% dos entrevistados médicos foram mais
contundentes quanto ao tempo para o qual indicaram BZPs ( 10,20 % recomendou uso
menor ou igual a 2 semanas; 12,65% recomendou uso por 3 a 4 semanas e 6,53% um
uso por 5 a 6 semanas) , distribuindo esse tempo em semanas. Na contramao, 71% dos
prescritores foram vagos e inespecificos quanto a duragdo de seus tratamentos,
informando orientar o uso até a proxima consulta ou até¢ remissdo de sintomas e/ou cura

(35,94% até a proxima consulta e 31,42 % até remissao ou cura).

Observa-se que 29,38% dos entrevistados ndo receberam uma defini¢do precisa
quanto ao tempo em que usariam o farmaco (12,65% até a proxima consulta e 16,73%
até remissdo ou cura). E mais 46,53% dos entrevistados ndo foram avisados quanto o

tempo no qual usariam o farmaco.

Conforme descrito, anteriormente, a literatura tem sugerido a necessidade de



76

limite temporal ao uso dos BZPs. A necessidade, de restricdo ao tempo, se deve, nao
apenas ao risco de tolerancia e dependéncia, mas também aos riscos oriundos de um uso

cronico, como prejuizo cognitivo, reducdo de reflexos e quedas.

Para a grande maioria dos autores, o tempo maximo de uso seriam 3 a 4 semanas,
independentemente da sua finalidade terapéutica (TYRER, 1980; ASHTON, 2005;
NASTASY et al, 2008; MIHIC et al, 2012; KATZUNG, 2013).

No entanto, apesar destas adverténcias, eles continuam a ser prescrito para uso a
longo prazo. (MANT et al, 1988; COOK et al ,2007; SIRIWARDENA et al, 2008;
MEHDI, 2012).

Cabe preocupagdo com algumas justificativas médicas, diante da prescri¢do de
BZPs por longos periodos. Cook et al encontraram médicos, justificando suas
prescri¢des, por tempo prolongado, dado ao medo em perder seus pacientes e também na
facilidade e rapidez de, simplesmente, aviar a receita e concluir a consulta, sabendo que,
no proximo meés, 0 mesmo paciente necessitara de nova receita e serd mais uma consulta
simples e rapida, satisfazendo médico e paciente, uma vez que os BZPs sdo capazes de

proporcionar alivio as queixas subjetivas da humanidade (Cook et al ,2007).

Um outro estudo, na verdade uma metanalise, ponderou que, os fatores envolvidos
na prescri¢ao dos BZPs, incluindo o tempo para seu uso ¢ a reemissdo de receitas, sao
complexos, peculiares e, sobretudo, desconfortdveis. A metanalise trouxe, dos seus
autores, a afirmacdo de que o estudo de multiplos trabalhos permite ampliar a
compreensdo dos fatos e fatores que norteiam o ato de prescrever benzodiazepinicos.
Permite tambem estudar futuras intervengdes para melhorar a educagdo e formagao dos
profissionais no que se refere ao uso de benzodiazepinicos, em especial seu tempo de
prescricao e retirada. Possibilita, ainda, refletir quanto a uma maior oferta de alternativas
aos BZPs, e até incentiva uma melhor comunicagdo e relagdo com os pacientes

(SIRDIFIELD et al, 2013).

A tolerancia, uma das consequéncias do uso prolongado de BZPs, é um fenomeno
que se desenvolve com muitos medicamentos usados cronicamente. O organismo
responde a presenga continuada do firmaco com uma série de ajustes, que tendem a
superar os efeitos do medicamento. No caso de BZPs, mudangas compensatorias

ocorrem nos seus receptores no GABA que se tornam menos responsivos, assim as
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acoes inibitérias do GABA e dos BZPs sdo diminuidas. Como resultado, a dose inicial
do farmaco tem progressivamente menos efeito e uma dose mais elevada ¢ necessaria

para obtencao do efeito original (MEHDI, 2012).

Uma consequéncia, comum, da tolerancia ¢ a necessidade de ajuste posologico, o
que acaba resultando em aumentos expressivos na dose prescrita e/ou administrada,

conforme descrito anteriormente, contribuindo para um outro problema : o abuso.

Dessa forma, faz-se possivel que seja encontrado um nexo entre as grandes
variagdes nas doses prescritas pelos médicos (tabela 5), e ao tempo para o qual os
referidos médicos estdo mantendo seus tratamentos (tabela 7). Onde, o fato do médico
ndo limitar o tempo para uso do psicotropico, pode acarretar uso prolongado,
determinando a necessidade de aumento da dose, o que dificulta, cada vez mais o
abandono da terapia medicamentosa e a remissao de sintomas, haja visto a possibilidade
ndo s6 da tolerancia, mas também da abstinéncia, quando da tentativa de suspensdo do

farmaco, surgindo, pois, com toda a sua evidente sintomatologia.

Enfatiza-se que, na abstinéncia, o paciente vai manifestar sintomas muito
parecidos aos que motivaram o primo uso aos BZPs. Geralmente se inicia ap6s 24 horas,
da suspensdo do farmaco, e, em se tratando de pacientes que faziam uso de BZPs para
ansiedade e insdnia, tem-se, ainda, o risco de efeito rebote, que ocorre imediatamente ao
suspender o agente ¢ determina agravamento no quadro inicial, tanto ansioso quanto

insone (Bernik, 1999).

A Tabela 8 demonstra o tempo de duracdo dos tratamentos prescritos pelos
médicos, com emprego de benzodiazepinico, estratificando-se o prescritor por

especialidade.

3

E importante ressaltar que, quando foi analisado o tempo de duragdo dos
tratamentos médicos, com emprego de benzodiazepinico, estratificando-se o prescritor
por especialidade, foi possivel verificar que, em geral, sdo os psiquiatras ¢ geriatras

aqueles que mais frequentemente delimitaram, de forma precisa, o tempo para o uso.

Encontra-se, na literatura, que o psiquiatra inicia o tratamento, mas nem sempre o
conduz. Assim, o paciente abandona o especialista e faz a continuidade ou controle de

tratamento com outros profissionais, sobretudo o clinico geral. (ROGERS et al, 2007).



Tabela 8: Duracao dos tratamentos com emprego de Benzodiazepinicos, estratificando-se o prescritor por especialidade.Teresina- PI.
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Especialidades < a2 semanas 3 a 4 semanas 5 a 6 semanas Até a préxima Até a remissao Nunca Total
consulta ou cura prescreve
N % N % N % N % N % % N %

Clinico Geral 9 21,95 6 14,67 1 2,35 3 7,38 22 53,65 - 41 100,00
Ginecologista 4 4,49 6 6,74 6 6,74 47 52,80 24 6,96 2,24 89 100,00
Cardiologista 4 11,43 3 8,57 1 2,86 19 54,28 7 20,00 2,85 34 100,00
Reumatologista 1 10,00 2 20,00 - - 2 20,00 4 40,00 10 10 100,00
Geriatra - - 4 40,00 - - 2 20,00 3 30,00 10 10 100,00
Psiquiatra 1 5,55 6 33,34 2 11,11 5 27,77 4 22,23 - 18 100,00
Neurologista - - - - 4 30,77 1 7,70 7 53,84 7,6 13 100,00
Ortopedista 6 20,68 4 13,79 2 13,79 9 31,03 6 20,68 6,89 29 100,00
Total 25 10,20 31 12,66 16 12,66 88 35,92 77 31,42 3,26 245 100,00
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O grafico 6 expde a distribuicdo dos entrevistados, médicos, de acordo com o
fornecimento de orientagdes ou recomendagdes aos seu pacientes. Ressalta-se que, a
grande maioria dos médicos, 81,6 %, afirmou fazer recomendagdes, muito embora,
15,06%, dos mesmos, ndo quiseram especificar suas recomendagoes. E importante
enfatizar que neste quesito, o questionario permitiu, ao entrevistado, relatar, livremente,

toda e qualquer recomendagdo pertinente a sua rotina de prescricao.

Grafico 6: Distribuicdo dos entrevistados médicos, de acordo com o fornecimento de

orientacdes ou recomendacdes aos seus pacientes. Teresina — PI

B "Nao Especificou"

100,00%
80,00% 66,54%
60,00%

40,00%

20,00% 15,06% 18,14%

0,00%
Recomendacgao Ndo Recomendacgdo

A tabela 9 expde as recomendacdes que os entrevistados médicos, estratificados

por especialidades, relataram fornecer aos seus pacientes.

Observou-se que, as recomendagdo mais citadas, pela maioria dos médicos,
independentemente da especialidade, foram : dependéncia (27,19%); sonoléncia
(27,19%); diminuicdo de reflexos (12,97%); ndo associar com alcool (8,79%) e
interagdes medicamentosas conhecidas (8,36%). Interessa perceber que, de modo
contrario, dentre as menos lembradas, destacam-se : tontura (5,43%); déficit cognitivo
(4,60%); queda (2,92%); tolerancia (2,39%); abstinéncia (1,67%); necessidade de
acompanhamento psiquiatrico (0,41%); ndo aumentar a dose (0,41%). E, ainda, cabe
explicitar que, 17,57% dos sujeitos referiraram recomendagdes que ndo se aplicam aos

benzodiazepinicos.



Tabela 9: Recomendacdes médicas estratificadas por especialidade. Teresina - PI

RECOMENDACAO
ABSTINENCIA
ABUSO
DEFICIT COGNITIVO

DEPENDENCIA

DIMINUIGAO DE
REFLEXOS

EFEITO PARADOXAL

ENCAMINHAMENTO
AO PSIQUIATRA

INTERAGAO
MEDICAMENTOSA

NAO ASSOCIAR COM
ALcooL

NAO AUMENTAR
DOSE
RISCO DE QUEDA

SONOLENCIA

TOLERANCIA

TONTURA

RECOMENDAGOES
NAO APLICAVEIS

NAO QUIS
ESPECIFICAR

CLIINICO

10,00%

32,50%

10,00%

2,50%

2,50%

25,00%

5,00%

5,00%

20,00%

7,50%

GINECOLOGISTA

1,17%
5,88%
20,00%

12,94%

2,35%

9,41%

10,58%

2,35%

27,05%

2,35%

8,23%

23,53%

18,82%

ESPECIALISTAS

CARDIOLOGISTA  REUMATOLOGISTA

2,85%

37,41%

14,28%

5,71%

2,85%

5,71%

28,57%

2,85%

5,71%

2,85%

17,14%

30,00%

20,00%

10,00%

20,00%

11,11%

20,00%

20,00%

GERIATRA

10,00%
10,00%

20,00%

10,00%

20,00%

10,00%

10,00%

20,00%

30,00%

20,00%

PSIQUIATRA
11,11%

16,60%
44,44%

27,77%

22,22%

16,66%

16,66%

33,33%

5,55%

NEUROLOGISTA

15,38%
23,07%

15,38%

30,76%

15,38%

30,77%

15,38%

23,07%

ORTOPEDISTA
3,57%

3,57%

21,42%

7,14%

3,57%

3,57%

7,14%

3,57%

28,57%

7,14%

21,42

10,71%

TOTAL
1,67%

2,39%
4,60%
27,19%
12,97%
2,09%

0,41%

8,36%

8,79%

0,41%

2,92%

27,19%

2,39%

5,43%

17,57%

15,06%

80
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Uma rapida comparacdo, entre as recomendacdes recebidas pelos pacientes, de
seus médicos, quanto aos riscos de usar BZPs, (Grafico 7) e as orientagdes descritas,
como fornecidas, pelos médicos, permite observar que, hd uma certa relagdo entre esses
dados. Percebe-se que a dependéncia figurou como majoritaria tanto nos riscos
conhecidos por pacientes, quanto nos alertas emitidos pela classe médica. De modo
inverso, poucos pacientes se mostraram conscientes quanto a possibilidade de déficit
cognitivo, queda, tolerancia, abuso e abstinéncia. Condigdes pouco referenciadas pelos
médicos.

Preocupa constatar que, no presente estudo, a consciéncia de médicos e pacientes,
ndo parece ser habitada por preocupagdes relativas a circustancias graves, consequentes
ao uso de BZPs, as quais se encontram, amplamente, divulgadas pela literatura. A saber
: risco de queda — fratura (PANNEMAN et al, 2003; MACIEL et al, 2010; BAKKEN
et al, 2014); acidentes automobilisticos (MOVIG, et al, 2004; ASSARI et al, 2014);
déficit cognitivo e sindromes deméncias (DE GAGE et al 2012; YAFFE et al 2014; DE
GAGE et al, 2014).

Ao se observar, atentamente, a tabela 9, verifica-se importantes discrepancias,
entre as diversas especialidades estudadas e, as recomendacgdes fornecidas aos seus

pacientes, quando do uso de BZPs.

Considerando-se a psiquiatria, é perceptivel que se trata da especialidade com
maior indice de recomendagdes pertinentes e importantes, sendo, inclusive aquela de
recomedou, com destaque, a dependéncia, o risco de quedas, de décifit cognitivo, de
abstinéncia e diminui¢do de reflexos. Nesta especialidade, ndo foi observada qualquer
recomendacao inadequada. E também se destacou como a que menos justificou o uso de

BZPs para manuten¢do de tratamentos anteriores.(tabela 3).

A geriatria, que chamou aten¢do como possivel especialidade a prescrever BZPs
com certa racionalidade, apresentando, relativa parcela de especialistas, que afirmaram
ndo prescrever, rotineiramente, BZPs (10% - tabela 1), careceu de precisdo quanto as
recomentagdes fornecidas aos pacientes. Recomendagdes como risco de efeito extra-
piramidal (redu¢do da atividade dopaminérgica no SNC, com hipereatividade
colinérgica secundaria) e hipotensdo foram emitidas principalmente pelos geriatras .
Cumpre ressaltar que, a literatura vigente ndo exalta tais riscos, como de relevancia

quando do uso de BZPs. Esta especialidade respondeu, ainda, por cerca de 20% das
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recomendacdes médicas para ndo suspensao do uso do psicofarmaco e apenas com 20%
das recomendacdes relativas a interagdes farmacoldgicas, esta ultima de grande
importancia no publico da especialidade, uma vez que os idosos apresentam-se como
principais alvos de interagdes farmacoldgicas, dado a frequente polifarmécia e a propria
senilidade, que altera processos farmacocinéticos potencializando, pois, as interagdes
(RANG et al, 2006). Ainda quanto a geriatria, a observacao atenta da tabela 16, permite
obsevar que 100% dos geriatras costumam acatar o pedido de pacientes, e emitir

receituario de manutengdo, mesmo que ndo tenham iniciado essa proposta terapéutica.

Os ginecologistas foram os especialistas com maior diversidade de
recomendacdes. No entanto, 23,53 % dos ginecologistas fizeram recomendagdes que
ndo se aplicam, diretamente, aos BZPs. Dentre as quais, destacam-se recomendagdes
como: cefaleia, hipotonia muscular, anorexia, altera¢des renais, efeitos inexistentes,
sobredose, ndo suspensao do tratamento, redug¢do da libido, interagdes medicamentosas
ndo descritas na literatura e sintomas do Trato Gastrointestinal — TGI. E foi percebido
que o percentual de ginecologistas que ressaltou recomendagdes que seriam de grande
importancia para o paciente foi modesto, a saber: déficit cognitivo ( 5,88%); nao
associar com alcool (10,58%); interagdes medicamentosas descritas na literatura
(9,41%); reducao de reflexos ( 12,94%); queda (2,35%); tolerancia (2,35%) e abuso
(1,17%). Nesta especialidades, 18,82 % dos sujeitos ndo desejaram especificar suas
orientacdes ¢ nao houve lembranga de alertar aos pacientes quanto a possibilidade de

abstinéncia.

Neste Estudo, percebeu-se que os ginecologistas se apresentaram como
importantes prescritores. Logo, faz-se necessario revisar, destacar, correlacionar e até
evidenciar algumas peculiaridades observadas para esta especialidade. Assim, cumpre
revisar que, de todos os especialistas entrevistados, foi o ginecologista aquele que
admitiu, como um dos principais motivos de prescri¢do, a simples manutengdo de um
uso anterior (46,07% - tabela 3). Foi também esta especialidade, uma das que menos
precisou o tempo de uso do BZP, quando da prescri¢do — 79,78% apontaram, como
tempo de uso, aquele necessario para remissdo de sintomas e/ou cura ou até proxima
consulta (tabela 8). Ainda, coube aos ginecologista serem os especialistas que mais

admitiram atender ao pedido de amigos e parentes e realizarem a “simples” emissao de
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prescricao de repeticdo, ndo se responsabilizando pela escolha do agente terapéutico

BZP (grafico 14).

A tabela 10 correlaciona a especialidade e a prescricdo de benzodiazepinicos.
Percebe-se que os clinicos gerais e os reumatologistas possuem, respectivamente, 20 e
12 vezes mais chances de prescreverem o diazepam. Da mesma forma, os ginecologistas
tem 3 vezes maior tendéncia em prescrever o bromazepam que os demais especialistas.
Outra dado encontrado ¢ que os psiquiatras se destacam, quanto a prescri¢do ou seu

risco, em praticamente todos os BZPs.

A evidéncia dos clinicos gerais prescreverem diazepam pode se fundamentar no
fato destes profissionais estarem mais voltados aos atendimentos emergenciais que os
demais especialistas. Segundo Cruz et al (2006), a prescricao de diazepam, na rotina do
clinico geral, pode ser evidenciada no numero de receitas aviadas em uma rede de
farmacias do interior de do Estado de Sao Paulo, onde superou o receitudrio de outras
especialidades (CRUZ et al, 2006).

O wuso rotineiro de benzodiazepinicos, pelos ginecologistas, neste estudo
especialmente o bromazepam, talvez se relacione ao fato, descrito na literatura mundial,
de que a grande maioria de usuarios de BZPs pertecerem ao género feminino.
(LLORENTE et al ,2000; FOURRIER et al, 2001; AUCHEWSKY et al. 2004; CRUZ
et al. 2006; WINDLE et al , 2007, NORDON 2010; TELLES FILHO et al. 2011;
BETTIOL 2012). Soma-se a importante e so6lida relagdo médico-paciente que existe
entre estes especialistas e seus pacientes, a qual se constroi, muitas vezes, desde a

puberdade, passando pela iniciacdo sexual, gravidez e menopausa (MARTINS, 2011).

Para farmacos como clonazepam, flurazepam, midazolam e nitrazepam, percebe-se
importante possibilidade de prescricdo na geriatria. Em teoria, os agentes de eleigdo para
uso no idoso, respeitada uma prescri¢do por curto periodo, seria o lorazepam — visto que
possui menor risco de interagcdes medicamentosas € nao produz metabolitos ativos, além
de uma meia-vida de curta a intermediaria, em média, 20 horas - e o midazolam - este
ultimo, considerado, no mercado brasileiro, 0 BZP de meia vida mais curta. Agentes
como clonazepam, flurazepam e nitrazepam, possuem meias-vidas maiores que 40
horas, com o flurazepam, alcangando 250 horas, sendo, pois, inadequados para uso em
idosos, dado ao risco de efeito cumulativo (RANG, 2007; MIHIC et al , 2012;
KATZUNG, 2013).



Tabela 10 : Regressdo logistica — risco relativo para prescricdo de Benzodiazepinico, estratificado por especialidade

. Teresina — PI
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Medicamento Clinico Geral Cardiologista Ginecologista Reumatologista Geriatra Psiquiatra Neurologista Ortopedista
N=41 N=35 N=89 N=10 N=10 N=18 N=13 N=29
alprazolam OR=1,09 OR=1,52 OR=1,27 OR=1,26 OR=2,74 OR=30,59* OR=2,92 OR=0,242
1C=(0,29-0,45) 1C=(0,23-0,97) 1C=0,34-0,99) IC=(0,35-0,96) 1C=(0,14-0,77) 1C=(0,44-0,99) 1C=(0,44-0,67) 1C =(0,43-0,56
Bromazepam OR=0,617 OR=2,48 OR=3,03* OR=3,42 OR=0,817 OR=7,054* OR =1,82 OR=1,80
IC =(0,34-0,88) 1C=(0,21-0,77) 1C=(0,25-0,97) IC = (0,43-0,56) 1C=(0,44-0,67) 1C=(0,18-0,99) 1C=(0,35-0,99) 1C=(0,25-0,97
Clobazepam OR=1,81 OR=0,22 OR=0,49 OR=1,07 OR=0,10 OR=18,02* OR=17,8 OR=0,32
IC = (0,43-0,56) IC=(0,35-0,96) 1C=(0,17-0,90) IC = (0,28-0,99) 1C=(0,15-0,87) 1C=(0,13-0,97) 1C=(0,12-0,67) 1C=(0,56-0,77)
Clonazepam OR=3,80 OR=1,02 OR=1,30 OR=0,96 OR=2,77* OR=0,86 OR=9,85* OR=0,36
1C=(0,24-0,67) 1C=(0,25-0,88) 1C=(0,18-1,1) IC = (0,18-0,78) 1C=(0,14-0,73) 1C=(0,25-0,93) 1C=(0,34-0,99) 1C = (0,18-0,78)
Clordiazepoxido OR=0,84 OR=0,39 OR=1,20 OR=1,07 OR=1,10 OR=36,104* OR=6,81* OR=1,5
1C=(0,56-0,77) 1C=(0,36-0,99) IC =(0,43-0,56) IC=(0,45-1,1) 1C=(0,28-1,89) 1C=(0,18-0,99) 1C=(0,23-0,99) 1C=(0,25-0,88)
Cloxazolam OR=0,74 OR=0,86 OR=1,36 OR=1,36 OR=0,79 OR=33,47* OR=0,60 OR=0,47
IC=(0,33-0,54) 1C=(0,44-0,99) 1C=(0,33-0,87) IC =(0,22-0,74) 1C=(0,48-0,90) IC = (0,28-0,99) 1C=(0,31-0,97) IC =(0,55-1,1)
Diazepam OR=19,60* OR=1,30 OR=0,97 OR=11,99* OR=1,32 OR=7,60* OR=1,61 OR=1,74
1C=(0,11-0,97) 1C=(0,23-0,99) 1C=(0,34-0,99) IC = (0,43-0,99) 1C=(0,17-0,90) IC =(0,21-0,99) 1C=(0,24-0,85) 1C=(0,15-0,99)
Lorazepam OR=0,13 OR=0,77 OR=1,24 OR=2,00 OR=1,85 OR=54,34* OR=1,12 OR=0,56
1C=(0,35-0,99) 1C=(0,45-0,88) 1C=(0,25-0,88) 1C=(0,33-0,87) 1C=(0,21-0,77) IC =(0,11-0,95) 1C=(0,11-0,88) 1C=(0,25-0,78)
Flunitrazepam OR=3,06 OR=0,66 OR=1,12 OR=1,07 OR=1,07 OR=30,78* OR=7,72* OR=1,48
1C=(0,24-0,99) 1C=(0,36-0,99) 1C=(0,35-0,77) 1C=(0,24-0,67) 1C=(0,45-0,99) IC = (0,32-0,99) IC=(0,33-0,54) 1C=(0,18-0,99)
Flurazepam OR=4,40 OR=1,34 OR=1,19 OR=1,08 OR=4,04* OR=53,80* OR=2,61* OR=1,49
1C=(0,46-0,78) 1C=(0,12-0,68) 1C=(0,15-0,99) 1C=(0,28-0,97) 1C=(0,28-0,99) IC = (0,08-0,99) 1C=(0,45-0,58) 1C=(0,33-0,96)
Midazolam OR=1,14 OR=0,34 OR=2,12 OR=2,49 OR=3,60* OR=6,70* OR=4,37* OR=0,55
1C=(0,53-0,80) 1C=(0,15-0,78) 1C=(0,25-0,87) 1C=(0,21-0,67) 1C=(0,67-1,34) IC =(0,21-0,89) 1C=(0,25-0,99) 1C=(0,18-0,97)
Nitrazepam OR=2,27 OR=0,40 OR=1,20 OR=1,08 OR=3,15* OR=41,45% OR=1,82 OR=0,65

1C=(0,34-0,78)

IC = (0,22-0,74)

1C=(0,33-0,87)

IC = (0,43-0,99)

1C=(0,44-0,99)

IC=(0,33-0,99)

IC=(0,31-0,54)

IC=(0,33-0,59)

IC= Intervalo de Confianga ( 95%); * p<0,05,
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Estudos outros, que comparem o perfil, de diversos especialistas, quanto a
prescricao de BZPs, ndo estao descritos na literatura, exceto aqueles, geralmente
internacionais, que o fazem, porém limitando o grupo de estudo em psiquiatras e

clinicos gerais ou generalistas na ateng@o basica.

Também foi percebida uma excassez de estudos que se destinem a entender,
classificar e categorizar as orienta¢des fornecidas pelos prescritores a seus pacientes,

quando do uso de benzodiazepinicos.

Usando como descritores os termos: orientagdes médicas; efeitos adversos ou
indesejaveis e benzodiazepinicos (em portugués e em inglés), em base de dados
“PUBMED”; “ SCIELO” e “BIREME”, obteve-se 2 artigos que avaliaram as referidas
orientacdes, no entanto, ambos os estudos, sob a oOtica do paciente, ¢ ndo com

abordagem ao prescritor.

Auchewski et al em estudo realizado com 120 pacientes, em Curitiba, encontrou
38% destes, recordando-se, espontaneamente, de ter recebido, pelo menos um tipo de
orientacdo médica. As mais frequentes foram ndo consumir bebida alcodlicas ( 24%) e
alerta quanto a dependéncia (13%). Neste estudo, as comparagdes entre as es-
pecialidades médicas, ndo resultaram em diferengas significantes quanto a qualidade

de orientacdo ( AUCHEWSKI et al , 2004).

O outro estudo, realizado por Gutierrez-Lobos et al, em Viena - Austria,
investigou as orientagdes de prescri¢ao, recrutando pacientes internados, em hospital
geral, que fossem medicados com BZPs. Esses pacientes foram entrevistados na
admissdo e o questionario foi repetido apds 1 ano. Em quase 50% dos pacientes, que
continuaram usando BZPs, estes haviam sido prescritos, pela primeira vez, durante a
internacdo. Apenas 2% de todos os pacientes considerava, as informagdes fornecidas,
pelos médicos prescritores, como satisfatorias e cerca de 2/3 relataram ndo terem
obtido qualquer tipo de recomendacdo médica, quanto a riscos. A dependéncia foi o
risco mais conhecido pelos pacientes, 66% ,sendo que os mesmos alegaram ter
adquirido este conhecimento, principalmente, através de farmacias, amigos e bulas;
apenas cerca de 20% de todos os pacientes foram informados pelo médico prescritor

( GUTIERREZ-LOBOS et al, 2000).
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3

E possivel perceber, de modo empirico, uma relagdo, previsivelmente,
importante entre o que o médico orienta € o que o paciente conhece e acata sobre sua
saude. A for¢a de cada orientacdo ou recomendacdo médica deve estar pautada na
solidez da relagdo médico-paciente. O médico, muito frequentemente e apesar da
midia comunicativa, ainda ¢é o detentor do conhecimento técnico quanto a
circunstancias, farmacologicas ou ndo, que possam ameacar a integridade fisica e/ou
mental de um paciente. Acatar um pedido do paciente e também deixar de orienta-lo,
adequadamente, sobre um tratamento e suas implicagdes infringe o codigo de Etica
Médica em seu artigo 59 : “E vedado ao médico - Deixar de informar ao paciente o

diagnostico, o prognostico, os riscos e objetivos do tratamento” .

O mais viavel é que ndo seja possivel, afirmar com clareza, o porqué das falhas e
lacunas na prescri¢do e orientagdo médica fornecidas aos pacientes em uso de BZPs.
Hipoteses podem ser levantadas e até defendidas. E provavel que haja caréncia de
conhecimento, pela maioria das especialidades médicas, quanto a dados de
farmacologia clinica e toxicologia dos referidos psicofarmacos. Essa possibilidade ¢
reforcada pelo melhor desempenho dos psiquiatras, quanto aos critérios de emprego,

prescri¢ao e orientagdo clinica ao uso destes psicotropicos.

Mas também ¢é aceitavel que a justificativa esteja no excesso de confianga
médica, quanto ao perfil de seguranca dos BZPs, promovida pelo seu amplo indice
terapéutico. Ou que a luz dos novos conhecimentos, sobre risco de queda e sindromes
demenciais, ndo esteja sendo percebida pela maioria dos médicos. H4, ainda, o temor
em descontentar o paciente, que alivia as interpéries da sua vida com um “Rivotril”.
Essa situacdo tdo comentada e usada como justificativa por médicos em diversos
estudos — nacionais (ANDRADE, 2004; AUCHEWSKI et al, 2004; Azevedo et al,
2012) e internacionais (Cook et al, 2007, MEHDI, 2012; SIRDIFIELD et al, 2013;
OLFSON, 2014) - e tao falsamente arraigada na manutengao de uma solida relacao
médico - paciente, contradiz e fere varios artigos do Codigo de Etica Médica,
especialmente o Artigo 32 — “Isentar-se de responsabilidade de qualquer ato médico
que tenha praticado ou indicado, ainda que este tenha sido solicitado ou consentido
pelo paciente ou seu responsavel legal” e o Artigo 33 — “Assumir responsabilidade

por ato médico que ndo praticou ou do qual ndo participou efetivamente”.

Frente a todos esses conflitos de hipoteses, uma assertiva vem conquistando
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destaque: a necessidade de otimizar os conhecimentos médicos, quanto aos
psicotropicos, sobretudo aos benzodiazepinicos. Diversos autores, de variadas
nacionalidades, em seus estudos, discutido anteriormente, tém apontado que uma
otimizagdo na formacao médica tende a melhorar critérios prescritivos; adequacao de

recomendacoes ¢ controle de uso indevido ou indiscriminado.

Outra alternativa, que vem sendo discutida, como importante para minimizar
falhas quanto a orientagdes prescritivas, ¢ a adogdo de equipe multiprofissional para
orientacdo do paciente, contando com a participagdo efetiva do farmacéutico clinico.
Para Neri et al a difusdo da atencdo farmacéutica ¢ uma pratica profissional que
permite o compartilhamento, entre diversos profissionais de saiude, do processo de
monitorizagdo de pacientes e suas prescricdes. Defende que o farmacéutico pode
contribuir na reducdo da probabilidade de ocorréncia de danos devidos a erros ou
falhas de prescricdo. no Brasil, discretas agdes tem sido observadas no sentido de

inserir definitivamente o farmacéutico nessa fungdo (NERI et a/, 2006).

No processo de inclusdo do farmacéutico na equipe multiprofissional, sobretudo
na atengao basica, a OMS defende que se trata do profissional com melhor capacitacio
para conduzir as agoes destinadas & melhoria do acesso e promog¢ao do uso adequado e
racional de medicamentos, sendo, pois, indispensavel as agdes coletivas de saude.

(OMS, 2008)

O grafico 7 traduz o conhecimento dos pacientes quanto aos riscos de um uso
inadivertido dos BZPs. Verifica-se que a maior parte dos usuarios, destes
psicotrépicos, desconhecem o risco do seu uso — 54,16%%, onde 41,58% , daqueles
que ignoram os riscos, sao do género feminino. Quando se desconhece o risco de uma
substancia e, principalmente, quando esta substancia ¢ bem tolerada, potencializa-se o
seu consumo. Quando esse agente terapéutico proporciona alivio de queixas subjetivas
e de sofrimentos psiquicos, expande-se a possibilidade ndo s6 de consumo, mas
também de propagacdo deste consumo e difusdo para conhecidos, dos supostos
beneficios, logo ha um favorecimento a automedicacdo, vide grafico 8, expressando
que, mesmo com restricdo para compra, 22% dos usuarios de BZPs, oferecem seu

farmaco a conhecidos.
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Grafico 7 : Conhecimento dos pacientes quanto aos riscos do uso cronico de

Benzodiazepinicos. Teresina — PI
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Grafico 8: Percentual de pacientes que favorecem a automedicacdo, compartilhando

Benzodiazepinicos. Teresina - PI
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Salienta-se que, no Brasil, a automedicacdo se traduz como um comportamento
endémico, atingindo todas as classes sociais e os mais variados agentes
farmacologicos. No geral, o brasileiro sempre encontra uma forma de compartilhar
farmacos, sejam simples analgésicos, antibidticos especificos, anorexigenos
clandestinos, contraceptivos e até psicotropicos benzodiazepinicos (DE MELO

MENDES et al, 2015).

Ribeiro et al , estudando a automedicacao, encontraram 12,11% de prevaléncia
no uso de medicamentos de indicagdo restrita — psicotropicos - sem orientagdo médica.
A grande maioria obtidos através de amigos ou parentes (RIBEIRO et al, 2003). Em
Minas Gerais, outro estudo, encontrou a automedicacdo com psicotrdpicos,

respondendo por 10% dos resultados obtidos (CASTRO et al, 2000).

Dado relevante foi encontrado por um estudo do Departamento de Psicobiologia
da Universidade Federal de Sao Paulo (Unifesp), o qual mostrou que cerca de 22% da
populacdao toma comprimidos para facilitar o sono e mais da metade (62%) obtém o

medicamento sem a realizacdo de consulta médica (BOCK et al, 2001).

Os achados de Dal Pizzol et al demonstraram que entre os adolescentes, os
medicamentos mais consumidos na vida, sob a forma de automedicacdo e

principalmente abuso, foram os ansioliticos (DAL PIZZOL et al, 2006).

Mengue et al, entrevistando 5.564 gestantes, em seis cidades brasileiras,
encontraram relatos de automedicagdo com BZPs, ¢ ha suspeita de que estes agentes
psicotrdpicos, caso sejam usados por longos periodo na gravidez, possam afetar o feto
com risco de teratogenicidade, além de promover sintomas de abstinéncia no recém-

nascido (MENGUE et al, 2001).

O grafico 9 explicita as recomendacdes que os pacientes receberam de seus
médicos, quando do inicio da terapia com BZP. Chama aten¢ao o fato de que, a grande
maioria dos entrevistados, 50,61%, afirmou nio ter recebido qualquer recomendagao.
Quanto aqueles que alegaram ter recebido recomendagdes, 25,71%, parecem

reconhecer, como risco, exclusivamente a dependéncia.
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Grafico 9: Distribuicao das recomendagdes recebidas pelos pacientes quanto aos riscos

dos Benzodiazepinicos, quando do inicio do tratamento. Teresina- PI

Risco de queda ® 245%
Dependéncia O 25.71%
Procurar psiquiatra 0 0,40%
Nio dirigir ® 204%
Nio ingerir alcool 3 93%
Nao lembro ® 2,04%
Sonoléncia |
Nio alterar a dose | @ 3,26%

Explicou o porqué das prescri¢des - 3,26%
Nio recomendou nada | 50.61%

Segundo o dicionario de lingua portuguesa, dependéncia significa um estado ou
carater de dependente. Define dependéncia psiquica como estado morbido em que a
impressao de bem-estar, causada por medicamento, ou droga, leva o individuo a toma-
lo em carater continuo ou periddico, inclusive para evitar a sensagdo de mal estar que
lhe causaria a privagdo daquela droga ou medicamento (DE HOLANDA FERREIRA
et al,2010).

Historicamente, sabe-se que o habito de usar agentes psicoativos ¢ pratica
primitiva da humanidade e inerente a diversas culturas. No passado, a finalidade do
uso, muito frequentemente, era terapéutica ou religiosa (LOUZA et al, 2007). Nos dias
de hoje, o uso desses agentes ainda ¢ comum, ainda sofre influéncias religiosas e

terapéuticas, apesar de ser subdividido em uso de agentes licitos ou ilicitos.

3

E preciso alertar que, em se tratando de medicamentos psicotropicos,
especialmente agentes BZPs, a presenga do médico como prescritor, bem como a
melhora de queixas subjetivas e o apelo da midia e seus artistas, podem contribuir para
a minimizagdo de possiveis riscos. Faz-se fundamental esclarecer que, mesmo quando
o paciente afirma conhecer o risco de dependéncia, ele ndo se considera dependente,
dado ao fato de estar usando uma substancia de venda licita, amparada por uma
prescricao médica. Uma dependéncia quimica, vista sob a otica de um transtorno

mental, ndo ¢ aceita pelos usuarios de BZPs.
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O dependente de um benzodiazepinico afirma que possui uma doenga do sono,
uma ansiedade, uma fobia. Nunca uma dependéncia ao psicotropico. Acredita-se que a
mudanga nas praticas psiquiatricas, a partir da década de 50, abandonando o cunho de
tratar, exclusivamente a loucura, para se dedicar a medicar qualquer manifestacao de
sofrimento psiquico, medicando pessoas reconhecidamente portadoras de perfeita
saude mental, tenha contribuindo consideravelmente para este cendrio (GENTIL ef al,

2007).

E fundamental ponderar que, importante parcela dos pacientes, consumidores de
BZPs, 54,16%, deconhecem seus riscos. (grafico 7). Além dos que referiram o risco de
dependéncia, alguns poucos tém consciéncia da necessidade de ndo associar com
alcool (8,98%) e raros sujeitos conhecem a possibilidade de quedas (2,45%) e
ninguém parece ter sido alertado ou ter conhecimentos quanto a danos cognitivos -

demeéncias. (grafico 9)

O grafico 10 mostra os dados relativos a avaliagdo, mesmo que indireta, de
sinais de tolerancia. Verifica-se o percentual 31,43% de entrevistados que perceberam
reducdo de eficacia e 17,55% de entrevistados que afirmaram ter aumentado a dose do

farmaco.

Grafico 10 : Avaliacdo, indireta, de sinais de tolerdncia em usuarios de

Benzodiazepinicos — Percepgao do paciente. Teresina — PI
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Os primeiros estudos que apontaram o risco de tolerancia aos BZPs foram os de
Hollister et al e o pricipal fator de risco, ao seu desenvolvimento, ¢ considerado o uso
destes psicotropicos por periodos prolongados (HOLLISTER, 1978). Estima-se que 2
a 7,5% da populagdo, em paises desenvolvidos, apresente tolerdcia aos referidos

psicofarmacos (FANG et al, 2009).

Poucos estudos epidemiologicos estdo disponiveis quanto a abuso ou tolerancia
aos BZPs. Em um estudo transversal, de base populacional, com 520 mil pacientes,
Petitjean et al. (2007) estimaram que 1,6% usa BZDs em doses elevadas,
ultrapassando mais de duas vezes a dose méxima didria recomendada, dado a

tolerancia (PETITJEAN et al, 2007).

Sabe-se que o desenvolvimento da tolerancia ocorre em ritmos diferentes e em
diferentes graus de acordo com a indicagdo para a qual o paciente usa o BZP.
Considerando-se a tolerancia aos efeitos hipnéticos, esta se desenvolve rapidamente,
dentro de alguns dias ou semanas, de uso regular. Estudos em pacientes idosos
indicam que, quando tomados durante longos periodos, os BZPs perdem suas
propriedades sobre o sono (HEATHER et al , 2004). Ressalta-se que ndo € raro que
individuos com insonia relatem eficacia continuada dos hipnédticos benzodiazepinicos,

provavelmente porqué o uso continuado evita a insonia rebote (um efeito de retirada).

Estudos também tém demonstrado que o uso de BZPs, com fins hipnoticos, tem
promovido o aumento gradual da dose, sem a devida orientacdo médica, algumas
vezes em niveis muito acima do recomendado. Também nao ¢ raro que estes insones
usem mais de um agente representante desta classe farmacologica, continuamente,

para inducao do sono (MORIN et al, 2005).

Quando se considera a tolerancia aos efeitos ansioliticos dos BZPs, faz-se
possivel afirmar que esta se desenvolve mais lentamente, ao longo de alguns meses,
porém, alguns estudos clinicos demonstraram que o uso a longo prazo agrava a
ansiedade. Os mesmos estudos trouxeram evidéncias de que usar BZP para tratar
ansiedade, exerce importante papel, em pelo menos 25% de pacientes, tanto no
aumento da dose, como também no uso simultaneo de dois representantes desta classe.
(ASHTON, 1987). Outros autores afirmam que, a longo prazo, o BZP ja ndo trata os

sintomas ansiosos e sim impede sintomas de abstinéncia (GRIFFITHS et al, 1997).
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Quanto a tolerancia aos efeitos anticonvulsivos e relaxantes musculares de
BZPs, os mesmos ocorrem em poucas semanas, ¢ em elevada parcela de doentes, tanto
naqueles com epilepsia, quanto nos portadores de disturbios espasticos (BRODIE,
1990).

De modo unanime, diversos estudos apontam que o aumento de dose ¢ o uso
cronico de BZPs causam efeitos adversos adicionais, incluindo depressdo, sedacio
excessiva, aumento na ocorréncia de quedas e fraturas, incremento em acidentes
diversos, incluindo os automobilisticos, € no desenvolvimento insidioso de sintomas
psicologicos e fisicos (ASHTON, 1987; GRIFFITHS, 1997; GRAY et al, 2003;
PANNEMAN et al, 2003; MOVIG et al, 2004).

Algumas pesquisas, iniciadas no fim da década de 1990, na Franga, Alemanha,
Italia e Reino Unido mostraram que 3,9% dos usuarios de BZPs , como hipnéticos e
3,2% dos usuarios, como ansioliticos, tinham o habito de aumentar a dose sem
recomendacdo médica. Nestes estudos, os autores apontam a baixa toxicidade e o
elevado potencial de tolerancia como fatores responsaveis pelo aumento inadverido e

inapropriado das doses (OHAYON et al, 2002).

Aumento na dose de BZPs tem sido discutido por diversos autores que defendem
a teoria de que o aumento na dose pode assumir propor¢des tamanhas que remetem a
um nivel extremamente elevado de abuso, de modo que alguns desses usuarios podem
ser classificados como portadores de dependéncia a drogas (LADER, 2011;
QUAGLIO et al, 2012; FACCINI et al, 2012). No passado, usuarios consumidores de
altas doses de BZPs, foram classificados como pacientes com transtornos psiquiatricos

maiores ou dependéncia de drogas (O’BRIEN, 2005).

O grafico 11 descreve, a partir das respostas dos paciente, quem ¢ seu prescritor
habitual. Se ¢ sempre o mesmo médico; se sdo médicos diversos € ndo assistentes; se
sdo médicos diversos, mas todos assistentes ou se € prescrito por parentes e/ou amigos.
Procurou-se caracterizar, sempre que possivel, a especialidade do prescritor. Percebe-
se que a grande maioria dos pacientes recebeu a prescri¢do sempre do mesmo médicos

— 65,30% e que a minoria dos pacientes foi medicada por parentes e amigos 5,3%.
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Grafico 11: Distribuicdo dos prescritores habituais de Benzodiazepinicos, de acordo

com resposta dos pacientes. Teresina — PI
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No grafico 12 ¢é possivel observar a estratificagdo dos prescritores, por
especialidade, quando o paciente afirmou sempre receber a prescrigdo do mesmo
médico. Lembra-se que este grafico inclue aqueles especialistas cujos pacientes

sabiam especificar com certeza a sua especialidade.

Grafico 12: Estratificagdo dos prescritores, por especialidade, quando o paciente
afirmou sempre receber a prescricdo, de Benzodiazepinico, do mesmo médico.

Teresina — PI

Nzo Sabiarn | (T 3139
Neurologia O 5,29
Psiquiatria | (RS 1,250
Geriatria | @ 1,87%
Reumatologia o 3129
Cardiologia O 379

Ginecologia O 557
Clinica | 25 00%
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Os graficos 13 e 14 trazem resultados relativos ao comportamento dos médicos,
independentemente ou nao de sua especialidade, diante da solicitagdo de emissdo de
repetigdo, respectivamente por pacientes e por amigos € parentes, aos quais nao
acompanham com prescri¢do de BZP. E o grafico 15 demonstra onde o médico, mais

frequentemente, é abordado para este fim. Se servigo publico, privado ou ambos.

Observa-se (grafico 13) que 95,1% dos médicos entrevistados ja foram
abordados por pacientes - para os quais ndo iriam prescrever um BZP — com fins de
emissdo de receituario para compra desta classe farmacoldgica. Ressalta-se que 67,1%
afirmaram emitir a receita, mesmo ndao sendo o médico assistente. Quando da
abordagem por parentes ¢ amigos, apenas para obtencdo de receitudrio, esta ocorre
com 77,5% dos médicos e nesta situagdo, 62,1 % atende ao pedido e fornece a receita.

(grafico 14)

Grafico 13: Prescricdo médica de repeti¢do, para Benzodiazepinico, atendendo a

solicitagdao de pacientes. Teresina — PI
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Grafico 14: Prescricdo médica de repeti¢do, para Benzodiazepinico, atendendo a

solicitacdo de parentes e amigos. Teresina — PI
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No grafico 15, tem-se o habito de solicitar, a médicos diversos, receita de BZPs

como pratica comum tanto no servigo publico quanto no servigo privado.

Grafico 15 : Distribuicdo, segundo percepcdo médica, quanto ao local onde

frequentemente ocorre abordagem para emissao de repeticdo para Benzodiazepinicos.
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O grafico 16 traz a distribuicdo dos pacientes que procuraram consultas
meédicas, com fim exclusivo em obter receituario.

Evidencia-se que o percentual ¢ elevado, sobretudo para as especialidade de
acesso mais facil, ou seja aquelas que possuem maior numero de especialistas no
mercado. Outro fato evidente é que o percentual de éxito, neste tipo de abortagem, ¢é
alto. Apresentou-se maior que 80% para toda e qualquer especialidade, chegando a
100% de sucesso quando o especialista era um cardiologista ou geriatra. A Unica
especialidade, teoricamente, ndo abordada foi a ortopedia. Enfatiza-se que nenhum
paciente demonstrou ter lembrado nem espontaneamente, nem sob estimulacdo, ter

tentado obter receita com os ortopedistas.

Grafico 16: Distribuicdo de pacientes que solicitam receituario de Benzodiazepinico a

meédicos diversos, ndo assistentes. Teresina - PI
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E fato, e tem sido apontado e discutido neste estudo, questdes relativas a
prescricdo e ao uso exacerbado, as vezes indiscriminado e até injustificavel dos
benzodiazepinicos. Tém-se observado uma larga preocupagdo da ciéncia e de
autoridades sanitarias quanto as consequéncias, para o individuo, sociedade ¢ saude
publica, do uso irracional destes psicotropicos. No entando, parece que, toda essa
mobilizagdo, que visa minimizar danos e agravos a saude, oriundos de consumo
inadequado de farmacos psicoativos, ndo esta atingindo e nem sensibilizando

prescritores e pacientes.
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As frequentes solicitagdes, para aviamento repetitivo de prescricdo de BZPs, sdo
indicativos, indiretos, da dependéncia a estes psicotropicos. Os provaveis pacientes
com dependéncia aos benzodiazepinicos sdo o0s usudrios continuos que,
inadvertidamente, se tornaram dependentes, como resultado de receitas médicas
regulares ao longo de meses ou anos. O tamanho dessa populacdo ¢ estimada em
500.000 a 1 milhao no Reino Unido, 4 milhdes nos Estados Unidos da América - EUA

e varios milhdes a nivel mundial, com estimativa precisa dificultada pela excassez de

estudos nos paises em desenvolvimento (ASHTON, 2005).

Algumas pesquisas realizadas, em ambito mundial, e discutidas anteriormente,
tém tentado compreender o que rege a prescri¢ao e consumo dos BZPs. As evidéncias
encontradas sdo muito distintas e variam desde a dificuldade da classe médica em
negar uma receita; a justificativas de precariedade nas opg¢des farmacoldgicas que
substituam os BZPs; a confissdes de déficits no conhecimento quanto ao manejo de
psicotropicos e, ainda, a facilidade e apelo financeiro quando a consulta ¢ motivada

por uma simples receita.

Um estudo realizado em Curitiba, com usuarios de benzodiazepinicos,
evidenciou que, a grande maioria dos sujeitos da pesquisa, 47%, retornava ao médico
entre um e trés meses para nova consulta, demonstrando um contato frequente entre
médico e paciente. Os autores do estudo levantaram hipoteses de que a alta frequéncia
de consultas poderia representar desde uma preocupagdo do médico, em monitorar a
resposta do paciente aos benzodiazepinicos; ao simples comprovar de que muitos
pacientes procuram consultas médicas somente para obter nova prescri¢do

(AUCHEWSK et al, 2004)

Loyola et al, evidenciaram que, os pacientes, sobretudo os idosos, relataram nao
encontrar dificuldades para obten¢do de receita. Segundo os entrevistados, na maioria
dos casos, sequer houve necessidade de realizagdo de consultas médicas regulares,

com um mesmo médico, pois “qualquer um” fornece a receita (LOYOLA et al, 2014).

Resultado semelhante foi observado junto a trabalhadores rurais brasileiros. No
estudo de Alvarenga et al, os sujeitos afirmaram que o acesso a prescri¢ao depende
mais das relagdes pessoais e familiares e ou da mediagdo de funciondrios do proprio

servigo de saude, onde um simples telefonema a Unidade ou Posto de satde garante a
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receita, sem, nem mesmo, ser necessario fazer uma consulta (ALVARENGA et al,

2009).

Um outro estudo, realizado na Filadelfia, visando compreender os parametros
que norteiam a prescri¢do médica de BZPs para idosos, verificou que, os médicos,
tendem a minimizar os riscos dos benzodiazepinicos ¢ ndo consideram importante
monitorar ou restringir a renovacao de prescricoes a seus pacientes. Praticamente
todos os médicos entrevistados, expressaram descrédito quanto aos riscos do uso
continuado, especificamente para pacientes idosos, e pessimismo quanto as tentativas
para descontinuar a prescricdo neste grupo.Também foi citado, pelos sujeitos do
estudo, dificuldades, oriundas da resisténcia dos paciente, quanto a outros métodos
terapéuticos, sobretudo aos ndo farmacologicos, gerando, inclusive, a troca de médico

assistente (COOK et al, 2007).

A crescente preocupagdo com prescrigdes repetitivas e, logo, com a dependéncia
aos BZPs, determinou, na legislagdo norte-americana, uma abordagem econdmica
restritiva severa. Assim, os Centros de Servigos Médicos, tiveram os BZPs excluidos
de suas coberturas em medicamentos. No entanto, esta medida, radical, apesar de
considerada com alto potencial de eficacia, na contengdo ao uso indiscriminado e nas
buscas por prescricdes “graciosas”, sofreu pressdes de entidades profissionais e de
pacientes, sendo anulada, em alguns Estados Norte-americanos, por via judicial

(BAMBAUER et al, 2005).

Nos Estados Unidos, as autoridades, em saude publica, defendem que a
estratégia, capaz de resolver a banalizacdo e repeticdo indiscriminada do ato de
prescrever BZPs, depende de melhorias nos programas de pratica, ensino e formagao
do médico. H4 uma crescente defesa de que os programas tradicionais de educacdo
médica sao ineficazes em produzir a mudanga no comportamento assistencial que se
reflita sobre o alto consumo de farmacos psicoativos pela sociedade. Um segundo
esfor¢o, preconizado e defendido, se destina a desenvolver a capacidade médica de
assegurar ao pacientes uma descontinuag¢do do uso de benzodiazepinicos. No entanto,
0s americanos reconhecem que, para €xito neste projeto, serdo necessarios esforgos

multidisciplinares, onerosos e¢ em larga escala (TALSETH, 2005).
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No Brasil, quando se pesquisa e busca as agdes relativas a desmedicalizacio aos
benzodiazepinicos, verifica-se que as mesmas sdo modestas, muito provavelmente
incipientes. Aparecem, discretamente, em mesas redondas de encontros em Satude
Publica ou Mental. Especialmente nos encontros de psicologia de alguns Nucleos de
Apoio a Saude da Familia — NASF e em alguns cadernos de humanizagdo do SUS.
(MINISTERIO DA SAUDE, 2012). E o discurso versa, principalmente, quanto as
dificuldades neste processo de abandono ao uso dos BZPs. Muito provavelmente, a
acdo mais palpavel, neste sentido, tenha sido a publicagdo do manual
“Desmedicalizagdo Assistida para Dependéncia por Benzodiazepinicos”, realizada
pelo psiquiatra Holmes Antonio Vieira Martins. O objetivo do manual, junto aos
procedimentos sistematizados, foi a criagdo de um instrumento de trabalho, articulado
a Politica de Saude, para o diagndstico e tratamento de uma situagdo clinica dificil de
ser identificada: a dependéncia quimica por benzodiazepinicos (MARTINS et al,
2013).

Em 2013, Holmes ¢ colaboradores apresentaram, no 12° Congresso Brasileiro de
Medicina de Familia ¢ Comunidade os resultados da aplicagdo do manual de
desmedicalizacdo, como projeto piloto, realizado no NASF de Siao Gongalo. Os
autores demonstraram como foi possivel uma reducdo substantiva no uso de
benzodiazepinicos, em tratamentos cronicos (mais de oito semanas), para situagoes de
angustia ou sofrimento. Por meio de um intrumento de apoio diagndstico simples de
ser multiplicado — um questionario de autoaplicacdo mediado — os membros da equipe
de saude puderam auxiliar os proprios usuarios a identificar que existiam hipoteses
para as causas de seus sofrimentos, que ndo eram apresentadas nas avaliagdes
anteriores. Foram reforcadas a resiliéncia, capacitando o usuario a identificar outras
opgdes de suporte para suas dores emocionais. As equipes de saude puderam
compreender que a pratica indiscriminada da prescricao de benzodiazepinicos, nao ¢
indcua; e aprenderam a lidar com demandas incisivas de alguns pacientes por tais
psicotrépicos. Esta atividade, sistematizada e multidisciplinar, promoveu intercambio
de saberes dos membros das equipes. Diante desta resposta, Holmes defende que, as
indicagdes do uso de benzodiazepinico devem ser revisadas: 1-quando houver
mudanca do médico prescritor e 2-periodicamente. Embora procedimento regular,
deve ser sistematizado como necessario. Defende, ainda que, quando identificada uma
prescri¢ao indiscriminada, ou estado de dependéncia, deve haver intervengdo

sistematizada de equipe multidisciplinar para estabelecimento de contrato terapéutico
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(MARTINS et al, 2013).

Uma revisdo alema, quanto a desmedicalizacdo aos BZPs, ¢ também quanto ao
tratamento dos dependentes, aponta que um dos caminhos para sucesso neste processo,
sdo investimentos e reformula¢des na formag¢do médica. Segundo os autores, o uso
racional de psicotropicos deveria ser abordado em disciplinas do curso médico como
medicina de emergéncia, anestesiologia, neurologia e emergéncias psiquiatricas. Os
autores, ainda opinam que, a prevenc¢ao ao uso inadequado, bem como a realizagdo de
terapia ambulatorial de desmedicalizacdo, sao medidas necessarias para impedir o uso
a longo prazo e as receitas de repeticao. Defedem a necessidade de médicos e usuarios
mais bem informados quanto as indica¢des para BZPs (JANHSEN et al, 2015).

Neste caminho, da desmedicalizacdo, Janhsen e/ a/ afirmam que a Associacao
Alema de Medicina, em colaboracdo com a Comissdo de Drogas da Associacio
Médica Alema, publicou, em 2007, orientagcdes para a classe médica, intitulada "-
schiadlicher Medikamente Gebrauch und Abhédngig- keit [uso de farmacos e
dependéncia]", orientando quanto a prescrigdo racional de BZPs e seus andlogos,
incluindo situagdes em que um paciente solicita emissdo de repeticdo. No que diz
respeito a prevencao e ao tratamento da dependéncia de medicamentos, a orientagao
atual da Associacdo Médica Alema, explicitamente, salienta que os médicos de
cuidados primarios e outros especialistas no setor privado, especialmente psiquiatras,

precisam colaborar de perto, ajudando a melhorar a promocgao a satde e prevencao ao

uso inadequado de psicotropicos (JANHSEN et al, 2015).

Na grafico 17, faz-se possivel verificar o percentual de sujeitos, pacientes, que
afirmou ja ter tentado obter o BZP sem receituario especifico — 19,2 %. Destes, 29,8%
afirmaram ter conseguido, comprando-o, apesar da auséncia do receituario apropriado.
A mesma tabela evidencia, também, que 21,6% considerou que deveria haver, por
parte do governo, maior facilidade para a compra destes psicotropicos.

O comércio de farmacos sem prescri¢do adequada é comum, € muitas vezes,
0 comerciante esquece ou sequer preocupa-se com sua responsabilidade civil frente a
esta pratica. Em cumprimento a Lei 8.078/1990 e também a propria Constituicao
Federal, cabe ao comerciante o dever de evitar o consumo de remédios sem a
prescricao devida, visto que nessa relagdo o consumidor ¢ considerado parte
vulneravel, ndo guardando o real discernimento para ponderar os riscos a sua saude

advindos do consumo de medicamentos sem a orientagdo profissional adequada.
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Grafico 17 : Comportamento de pacientes quanto a politica nacional para a venda de

Benzodiazepinicos. Teresina - PI
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No Brasil a venda de benzodiazepinicos é regulamentada pela ANVISA, através
da Portaria n.° 344, de 12 de maio de 1998. E realizada por meio de notificagio de
receituario especifico tipo B (B1), de cor azul, impressa as expensas do profissional ou
de instituicao de saude, conforme modelos especificados por Regulamento Técnico.
Sua validade ¢ de 30 (trinta) dias, contados a partir de sua emissdo e somente dentro
da Unidade Federativa que concedeu a numeracdo. Cada receita poderd conter no
maximo 5 (cinco) ampolas e, para as demais formas farmacéuticas, a quantidade para

o tratamento correspondente, no maximo, a 60 (sessenta) dias (BRASIL, 1998).

Muito embora exista a portaria supracitada, que poderia servir como ferramenta
para restringir o uso destes medicamentos, estudos tém demonstrado que, muito
frequentemente, os pacientes, além de recorrem a diversas estratégias para a obtencao
de receitas - solicitacdo a médicos amigos ou familiares, ou a procura por diferentes
médicos alternadamente; tentam e até conseguem adquirir o farmaco sem receituario
em farmacias e drogarias ou através de mercados clandestinos, que disponibilizam

estes medicamentos sem que haja o menor controle (LARANJEIRA et al, 1999).
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Em abril de 2007, através da Resolugdo — Resolucao da Diretoria Colegiada -
RDC n° 27/2007 e visando otimizar o monitoramento e fiscalizagdo do uso de
psicotrépicos, a ANVISA apresentou o desenvolvimento do SNGPC, um programa
informatizado desenvolvido para monitorar produgdo, circulagdo, comércio e o uso de
medicamentos sujeitos a controle especial. O objetivo esperado seria a melhora de
acOes para o controle da prescricdo e distribuicdo desses medicamentos, incluindo

psicofarmacos, além de evitar fraudes e a venda ilicita dos mesmos (ANVISA, 2007).

A efetividade pratica do SNGPC tem sido alvo de diversos debates, um dos
ultimos, ocorrido no final de 2014, promovido pela Associagdo Brasileira de
Farmacéuticos, debateu que o controle realizado através do SNGPC nao tem alcangado
a eficacia esperada, uma vez que deveria envolver toda a cadeia do medicamento
controlado, incluindo o fabricante, ¢ ndo somente, responsabilizar a farmacia. Outro
aspecto discutido e criticado, pelos farmacéuticos, foi que, ao longo do tempo, ainda
ndo houve um ajuste adequado no sistema, prejudicando farmacias e drogarias. Em
resposta, representantes da ANVISA argumentaram que haverda um “Sistema de

Rastreabilidade”, que englobard o SNGPC, evitando assim os erros cometidos

(SINCOFARMA, 2014) .

O referido “ Sistema de Rastreabilidade” se encontra em fase implantacao e,
segundo a ANVISA, até dezembro deste ano, todos os laboratorios , farmacéuticos,
deverdao colocar no mercado, pelo menos, trés lotes rastreaveis de medicamentos. A
partir de dezembro de 2016, todos deverao ser rastreados. O rastreio se fara através de
codigos bidimensionais (2D) nas caixas de medicamentos (seria como uma impressao
digital do produto), até o desenvolvimento de softwares que controlardo o movimento

do produto ao longo de toda a cadeia até chegar ao destino final (farmécia ou hospital)

(SNGPC, 2015).

Na America do Norte, os riscos oriundos de mortes, por overdose em
psicotrdpicos, tém motivado programas de monitorizagdo da prescri¢dao, que rastreiam
pacientes e prescritores, a partir de informagdes detalhadas quanto ao consumo e
dispensacdo de substancias sujeitas a controle. O sucesso desta medida tem se
apresentado em graus diversificados de um pais para o outro. E estudos estdo

sugerindo um substancial impacto no fornecimento de medicamentos controlados,
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repercutindo positivamente na reducdo nas taxas de abuso dos mesmos, sobretudo

BZPs e opidides (GOMES et al,2014)

Em novembro de 2011, A the Narcotics Safety and Awareness Act (NSAA) —
Acgdes de Conciéncia e Satifacdo em Narcdticos - foi implementada no Canadd. Em
resumo, trata-se de um sistema que identifica médicos, farmacéuticos e pacientes
relacionados ao processo de dispensagdo e aquisicdo de medicamentos, sujeitos a
controle — opidides, benzodiazepinicos e estimulantes. A legislagcdo, que rege este
sistema, monitora a aquisicdo dos farmacos, independentemente, desta se fazer com
recursos publicos ou privados. Seu principal objetivo ¢ subsidiar, ao poder publico,
condi¢des de identificar possiveis inadequagdes de prescri¢ao, dispensagdo e consumo
das drogas monitoradas. Os idealizadores do projeto garantem que o mesmo permite,
inclusive, intervengdes educacionais para coibir o uso inadequado de farmacos

psicoativos, bem como seu uso em provavel atividade criminal (NSAA, 2010).

Gomes et al , em 2014, realizaram um estudo, de base populacional, com intuito
de analisar o impacto da implementagdo da NSAA. Os autores estudaram todas as
prescri¢des, de financiamento publico, para farmacos monitorados, entre 01 de janeiro
de 2007 e 31 de maio de 2013. Como resultado, verificaram redugdes significativas na
prevaléncia de prescrigdes, potencialmente inadequadas, variando entre 40% a 60% e
concluiram que o impacto, na saude publica, da implementacdo do referido sistema,
foi substancial. Os resultados apontaram que intervengdes politicas, regulatorias, tém
importante influéncia sob a prescricdo e dispensagdo de substancias controladas

(GOMES et al, 2014).

Nos Estados Unidos, o abuso de medicamentos, vendidos sob prescri¢do, ¢ uma
epidemia. Em 2010, 7 milhdes de pessoas, com idade a partir de 12 anos, relataram
abuso de farmacos vendidos sob prescri¢do. The Drug Abuse Warning Network -
DAWN — (Rede de Prevencdo ao Abuso de Drogas) informou que o abuso aos
medicamentos prescritos, bem como seu uso indevido, foram responsaveis por 1,3
milhdes de atendimentos de urgéncia em 2010. Considerando que opidides, assim
como benzodiazepinicos, correspondem a farmacos eficazes e amplamente prescritos e
abusados, inclusive em associa¢do. As autoridades americanas sugerem que haja um
equilibrio na prescri¢do e, consequentemente, no acesso dos pacientes a estes

medicamentos, de modo a minimizar o uso recreacional ¢ o abuso. Com base nesta
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prerrogativa foram criados os programas de monitoramento (PDMPs). Trata-se de
uma medida apontada como um componente-chave, na estratégia nacional de controle
ao abuso de drogas vendidas sob prescricao. O intuito do PDMP ¢ ajudar médicos e
farmacé€uticos a ndo contribuirem com um uso abusivo de farmacos pelo paciente.
Atua evitando a compra exagerada e o abuso de medicamentos de uso controlado

(CPDs) (FLEMING et al, 2014).

Os PDMPs sdo bancos de dados eletronicos da dispensacdo de medicamentos
controlados. Permitem o monitoramento do uso de substancias farmacologicas, sob
controle de venda, incluindo agentes com alto risco para abuso — opidides e BZPs. Em
muitos estados, os dados de prescri¢do sdo acessiveis através de um portal web on-
line, para que os prescritores e farmacéuticos consultem, antes de prescrever ou
dispensar um medicamento, se este vem sendo utilizado com regularidade ou exagero
pelo paciente. A verdade € que, o sistema permite a monitorizacdo daquilo que cada
cidaddo compra em farmacia e que esta sob controle de venda. A lei ndo exige,
expressamente, aos prescritores, que acessem o banco de dados antes de prescreverem.
No entanto, garante que este acesso pode ajudar a evitar o desvio e uso indevido do
medicamento, protegendo, pois, os médicos de contribuirem para o abuso de

medicamentos sujeitos a controle de vendas (BLUMENSCHEIN et al, 2010).

A consulta, ao PDMP, tem se mostrado importante, e, varios estudos, tém
destacado a sua eficacia na redug¢do do abuso e desvio de medicamentos. Em seus
estudos, Reifler et al relataram uma associagdo, entre a consulta ao PDMP ¢ uma

diminui¢ao no abuso e uso indevido de opiaceos (REIFLER et al, 2012).

Um estudo, com os médicos de departamento de emergéncia, mostrou que, rever
os dados através do PDMP, antes de dispensar tratamento, modificou 41% das
prescricdes que seriam realizadas. Em um estudo comparando Nova lorque e
Pensilvania, em termos de mortes relacionadas com overdose por medicamentos de
venda sob prescri¢do, em Nova York, as consultas ao PDMP, foi creditado uma menor

taxa de mortalidade por uso abusivo de substancias sob controle de presci¢io

(PAULOZZI et al, 2011).

Ainda quanto aos beneficios do PMDP, Green et al concluiram que PDMPs,

acessiveis on-line, para os prescritores, t€m um importante impacto na redugdo da
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prescricao de medicamentos, capazes de serem desviados para uso recreativo ou que
contribuissem com danos, tais como overdose. Em comparagdo com estados sem
acesso online. Os autores destacaram o impacto potencial de PDMPs, acessiveis on-

line, se usado por prescritores (GREEN et al, 2012).

Demircan et al estudaram o programa de controle de farmacos com prescri¢ao
controlada na Turquia. Verificaram que, no referido pais, o uso de medicamentos que
possam levar ao abuso ou dependéncia ¢ limitado por normas nacionais e esta sujeito a
receituario controlado e monitorado pelas autoridades de saude. Em territério turco,
substancias analgésicas opioides e estimulantes, como o metilfenidato, devem ser
emitidos, no maximo, para 10 dias de uso. Medicamentos com elevado potencial de
abuso ou dependéncia, como barbitiricos e benzodiazepinicos, devem ser emitidos em
3 vias : um original e duas copias, uma das quais tem de ser enviada, mensalmente, as
autoridades locais de saude. O Ministério da Satide Turca determina que, nas receitas
aviadas, constem informagdes da substancia ativa, idade do paciente e CID. Os autores
observaram que, comparativamente com paises, cuja monitorizacdo de prescri¢do se
faz de modo informatizado; o monitorar de receitudrio turco se mostra inferior, pois
permite o fornecimento de farmacos mesmo com desacato as exigéncias normativas.
Os autores observaram, ainda, que a unica regra, de prescricdo, obedecida,
adequadamente, era relativa a presenga do CID. No tocante aos dados relativos a
substancia prescrita, quase um terco das receitas emitidas ndo continham esses dados e
dois tercos de receitas ndo especificavam a idade do paciente — importante regra na
legislacdio do pais, quanto ao emprego de medicamentos sob controle especial

(DEMIRCAN et al, 2013).

Em territorio asidtico, mais precisamente, Hong Kong, a partir do final da
década de 80, o abuso aos benzodiazepinicos havia se tornado extremamente comum
em certos setores da comunidade, sendo inclusive, considerados as principais drogas
de abuso. Observando os pacientes que procuravam o principal hospital de ensino
geral, nos Novos Territorios de Hong Kong, as autoridades verificaram uma alta
frequéncia na procura de servicos médicos, unica e exclusivamente, para obtencao de
BZPs. Essa pratica era comum, sobretudo, na faixa etaria de 15-30 anos de idade, onde

os pacientes chegavam a consumir, diariamente, de 10-30 comprimidos de BZPs. O
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que foi interpretado que, com fim recreativo, os jovens estavam substituindo alcool

pelos referidos psicotropicos (LEE et al, 1995).

Em outubro de 1990, como tentativa de controlar o abuso de benzodiazepinicos,
em Hong Kong, O governo reclassificou estes psicofarmacos como agentes perigosos
e passou a exigir, além de prescrigdes formais, registros para o fornecimento e entrega
dos mesmos. Estes regulamentos foram aplicados, inicialmente, apenas para
brotizolam, flunitrazepam e triazolam, e em janeiro de 1992, foram estendidos para

todos os benzodiazepinicos (LEE et al, 1995).

LEE et al analisaram o impacto destas mudancas, regulamentares, sobre o uso de
benzodiazepinicos, estudando os padroes de vendas nos primeiros anos de sua
implantacdo. Verificaram que, as mudancas regulatorias, que exigiram o uso de
registros para o fornecimento e distribuicdo de BZPs, ajudaram a reduzir o abuso
desses psicotrdpicos. Houve queda, na propor¢do de abusadores, de 24,1% em 1990
para 4,3%, ja em 1992. Resultando em uma queda global nas vendas de

benzodiazepinicos em Hong Kong (LEE et al, 1995).

Parece provavel, que os prejuizos do uso inadequado de psicofarmacos refletem
em aumentos diretos e indiretos nos gastos publicos em satde: uma maior procura de
servicos médicos, sem doenca a diagnosticar ou tratar — simples ato de obter
receituario; as consequéncia fisicas do uso, a longo prazo de BZPs — risco de quedas e
perdas cognitivas em idosos; estimulo para procura de novos entorpecentes e aumento
de acidentes ou violéncia em jovens. Talvez por isso, perceba-se que, em diversas e
distintas regides do mundo, com diferentes culturas e padrdes de desenvolvimento
socio-econdmico, € notoria e crescente a preocupacao ¢ implantagdo de medidas que
visem o controle do avangar no uso abusivo e/ou recreativo de psicotropicos. O
sucesso dessas medidas, instituidas pelas autoridades de saude, em cada localidade,
sofre influéncia da capacidade de adesao de todos os individuos e classes profissionais
envolvidas com agdes de satide. E, muito provavelmente vai precisar de medidas que
implementem modificacdes nas atitudes e agdes dos profissionais da satde no seio de

suas formagoes académicas.

Mediante medidas de controle de vendas, sobretudo efetivas, suge o mercado

negro para substancias psicoativas. No que diz respeito ao “comércio clandestino” de
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psicotropicos, raros estudos no Brasil abordam sua existéncia. O que tem se
verificado, muito frequentemente, sdo pacientes afirmando que conseguem obter o
farmaco de forma licita, muito facilmente, quase nunca sendo necessario recorrer a

tentativas de compra sem receita ou a compra clandestina.

E comum, no Brasil, pacientes relatam receberem mais de uma prescri¢ao, sem
data de emissdo, para poderem comprar o medicamento, mesmo decorridos mais de 30
dias da consulta. A elevada frequéncia desta pratica foi francamente evidenciada em

estudos como o de Azevedo ef al (AZEVEDO et al ,2012).

Outra situa¢do frequente, na realidade brasileira, ¢ o simples relato, pelos
pacientes, de que ndo tentam adquirir ilicitamente, porém sem maiores justicativas,

como no estudo de Noto et al (NOTO et al, 2002).

Essas respostas, evasivas, permitem hipotetisar que, como no Brasil existem
altos indices de uso, e como os pacientes alegam ndo comprar, ilicitamente, ha

facilidade na aquisi¢do licita de receituario.

Lembra-se, que, de acordo com a legislagdo brasileira - leis federais 5.991/73
(BRASIL,1973) e 9.787/99 (BRASIL, 1999) e portaria 344 da da Secretaria da
Vigilancia Sanitaria do Ministério da Satude (Brasil,1998), a obteng¢do de receituario
especial, controlado, carece de consulta médica e/ou odontolégica. E que, em se
tratando de prescricdo médica, esta ¢ o resultado final de uma consulta, exigindo um
diagndstico, ou pelo menos a sua hipotese, logo a receita, €, ou deveria ser, pois, uma

etapa pertinente ao Ato Médico.

Apesar das frequentes negativas, quanto a compra de psicofdirmacos sem
receitas, observa-se, em estudos como o de Alves, que ao se efetuar qualquer busca

rapida, utilizando determinadas palavras, a partir de websites especializados como

GOOGLE®, YAHOO/CADE®, MSN® Search., dentre outros, imediatamente,

revelam-se paginas disponibilizando o exercicio tortuoso da venda de medicamentos.
O autor alerta, também, para a disponibilidade de matérias com titulos : “Saiba onde
comprar medicamentos fora das farméacias”; para a difusdo, em redes sociais, quanto

ao uso “recreativo” de psicotropicos, incluindo opidides ¢ BZPs; para a venda de
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anabolizantes, abortivos, estimulantes, anorexigenos e até de substancias,

teoricamente, fitoterapicas, sem registro no Brasil (ALVES, 2011).

Ressalta-se, conforme ja descrito, que no comércio clandestino o pre¢o cobrado
para a venda alcanga cifras exorbitantes, quando comparado ao preco maximo ao
consumidor, praticado no mercado farmacéutico. E, cabe refletir que a
supervaloriza¢do, em valor financeiro do agente BZP, bem como a sua aquisi¢do
clandestina, em tais niveis monetarios, pode caracterizar o uso do farmaco como
entorpecente, fazendo-o perder um rotulo de medicamento e ganhar um de droga de

abuso.

A tabela 11, exprime o percentual de pacientes entrevistados que faz uso de
outro psicotropico, bem como sua respectiva classe farmacologica e motivo para uso.
Verifica-se que apenas 33 entrevistados afirmaram utilizar outro psicofairmaco o que
corresponde a 13,46 % da populacdo em estudo. E dentre os que usam, a classe mais
utilizada foi a dos antidepressivos, correspondendo a 87,88 daqueles em uso de outros

agentes psicoativos.

E preciso atentar que, mesmo os antidepressivo tendo demonstrado o mais
expressivo indice de utilizacdo, dentre os usudarios de outros psicotropicos, este uso ¢
muito modesto e se refere, exclusivamente, ao diminuto grupo de entrevistados que,
afirmaram usar outro agente psicotropico, além do BZP. Se considerarmos o nimero
total de sujeitos, na pesquisa, o percentual daqueles, que usam antidepressivos se
reduziria a 12,6% e, considerando-se os individuos que afirmaram usar BZP, para o
tratamento da depressdo, aqueles em uso de terapia adequada, antidepressivos, seria,

apenas, 20,6%.

Assim, a tabela 11 reflete dados preocupante, pois dentre aqueles que declararam
usar outro psicotropico, por motivo de depressdo, além do uso do BZP- geralmente
prolongado - estes sujeitos estdo fazendo uso de farmacos sem indicagdo usual para
tratar transtorno depressivo, tais como anticonvulsivantes, antipsicéticos e
neurolépticos, perfazendo, 20,7% dos que declararam usar outros psicotropicos por

motivo de depressao.

A depressdo se constitue na atual “grande praga” da humanidade. Globalmente,

¢ a patologia que mais contribue com "anos perdidos" por incapacidade, do que
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qualquer outra condi¢do patologica, do ponto de vista produtivo, afetivo e cognitivo
(SMITH, 2014). Segundo a OMS, cerca de 350 milhdes de pessoas sdo acometidas
em todo o mundo, onde menos da metade tem acesso a tratamento (MARCUS et al,
2012). E é fato que ela perdura por muitos anos. E alarmante, mas tem sido
evidenciado que, ¢ muito frequente, a auséncia de diagnéstico e tratamento para a
depressdo. Isto se deve tanto a estigmatizacdo da doenga, quanto a falta de terapias
eficazes e a inadequada aplicag¢do de recursos em saude mental, uma vez que ¢ sabido
que quase metade da populagdo mundial vive em um paises com apenas dois

psiquiatras por 100.000 pessoas (SMITH, 2014).

Em todo o mundo, o numero de individuos aflingidos por transtornos
depressivos ¢ exorbitante e, essa patologia psiquiatrica, atinge individuos com as mais
diferentes caracteristicas sociais, econdmicas ¢ demograficas. Assim, sabe-se que o
Afeganistdo, pais devastado pela guerra, possui a maior prevaléncia mundial de
depressdo, e ainda o pior preparo para lidar com isso. Autoridades afirmam que o
conflito, bem como o abuso sexual infantil ¢ a violéncia doméstica, se tornaram
fatores de risco para a depressdo. Enquanto isso, paises como a Suiga, também com
importante perfil de prevaléncia para depressao, oferecem um dos melhores suportes
mundiais para a saude mental, com mais de 40 psiquiatras por 100.000 pessoas

(FERRARI et al, 2013).

As discrepancias epidemioldgicas, quanto ao acesso a diagndstico e tratamento
da depressdo, sdo severos e preocupantes, pois, sabe-se que, mesmo com os melhores
tratamentos disponiveis, a reducdo na carga de incapacidade promovida pela doenga ¢
discreta. Apenas 10-30%. Esses dados epidemiologicos ajudam a exaltar a
universalidade e o impacto que os transtornos depressivos imprimem na sociedade

(FERRARI et al, 2013).

Mesmo com todo seu potencial incapacitante, a depressdo ainda carece de um
controle mais efetivo, ou seja, ainda é uma patologia negligenciada e recebe,
significativamente, menos em fundos de pesquisa, sobretudo nos Estados Unidos, do
que o cancer ou as doencas cardiacas. Estudiosos acreditam em falta de defensores dos
pacientes e no estigma que a envolve. Assim, indiretamente, tem-se severos prejuizos

ao diagnostico e tratamento (LEPINE et al, 2011).



Tabela 11 : Uso de outros psicotrdpicos e motivo do tratamento. Teresina- PI

Uso
neuroleptico antidepressivo antipsicotico anticonvulsivante barbiturico Total
N % N % N % N % N % %
Motivos dor - - 1 100,00 - - - 3 . 1 100,00
fala de sono Z 9,52 19 90,48 - - ] 28,57 . 21 100,00
medo Z 40,00 3 60,00 2 40,00 - . . 5 100,00
Iristeza 4 36,36 9 8182 z 18,18 2 18,18 - 11 100,00
Dreocupacan 4 40,00 7 70,00 ) 20,00 3 30,00 - 10 100,00
ansiedade z 13,33 15 100,00 - - 2 13,33 - 15 100,00
pressaoala - - 4 100,00 - - - - - 4 100,00
depressao Z 11,11 16  B8B.89 2 11,11 2 1111 - 18 100,00
Total 4 12,12 29 87,88 2 6,06 ] 18,18 - 33 100,00

* Pode somar de 100%, questdes com respostas multiplas.
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Ferrari et al chamam atenc¢do, para diagnosticos equivocados acarretando
estatisticas de prevaléncia possivelmente distorcidas, e falsamente baixas, como as da
China. Os pesquisadores explicam que, na China, ha, muito frequetemente, sintomas
fisicos associados aos quadros depressivos, tais como dor de estdomago ou dor de cabeca,
e que, assim, acabam recebendo diagndsticos diversos de depressdo e “maquiando” o
calculo de prevaléncia real da referida psicopatologia (FERRARI et al, 2013). Logo,
claro que, muito além do prejuizo estatistico e demografico, tem-se o prejuizo

terapéutico, uma vez que nao sera instituido um tratamento especifico.

No Brasil, alguns inquéritos epidemioldgicos destacaram que transtornos
depressivos sdo comuns, principalmente entre os adultos e as mulheres. Silva et al
realizaram uma metanalise sobre o tema, revisando a epidemiologia dos estudos
brasileiros. Encontraram que, um em cada sete adultos tem sintomas depressivos. No
entanto, os autores afirmam que, em territorio brasileiro, os trabalhos sd3o muito
heterogéneos, tanto quanto a regido, onde foram realizados, quanto ao periodo, o que
pode interferir e gerar viés. Assim, sugerem que, pesquisas futuras, devam considerar
essas varidveis e se concentrar em regioes brasileiras pouco estudadas, como o Norte,
Nordeste e Centro-Oeste, e incluam as areas de menor densidade populacional, como as
zonas rurais. Outro aspecto, apontado pelos autores, se refere a necessidade de que mais
evidéncias, sobre os fatores associados com a depressdo na populagdo brasileira,
precisam ser fornecidas, tais como : religiosidade, violéncia, orientacdo sexual, habitos
alimentares, estilo de vida, e envolvimento em atividades culturais, de lazer e

passatempos (SILVA et al, 2014).

Destaca-se que, a busca por estudos brasileiros, que objetivassem caracterizar, nao
s6 a prevaléncia do transtorno depressivo, mas tambem a acessibilidade e perfil de
tratamento, ndo obteve sucesso. Nao sendo possivel, pois, estimar a parcela de

portadores da patologia que estejam sendo tratados, principalmente de forma adequada.

A observacao atenta, da tabela 11, permite inferir, também, quanto a possibilidade
da instalagdo de tratamentos pouco adequados, ou, até inadequados para determinadas
patologias de origem e cunho psiquico. Verifica-se 18,18% dos entrevistados, que se
declararam usuarios de outros psicofarmacos, alem do BZP, usando neurolépticos e

antipsicoticos. Segundo os sujeitos, incluidos no percentil supracitado, o uso, tanto de
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neurolépticos quanto de antipsicdticos, se dava para tratar condi¢cdes como: falta de
sono, medo, tristeza, preocupacao, ansiedade e depressdo. Cumpre esclarecer, que, 0s
agentes descritos, pelos sujeitos foram : clorpromazina ¢ haloperidol. E que nenhum

entrevistado se declarou portador de esquizofrenia ou de transtorno afetivo bipolar.

Para a Farmacologia moderna, neurolépticos e antipsicéticos tém sido usados, de
modo intercambidvel, para denotar um grupo de farmacos uteis, essencialmente, no
tratamento da esquizofrenia, mas também de outras psicoses e estados de agitacao. Cabe
observar que, clorpromazina e haloperidol, sdo agentes com muitos efeitos adversos,
sobretudo autonomicos. E que o haloperidol, ainda, pode acarretar sindrome
extrapiramidal grave. Faz-se preciso informar que farmacos sedativos podem ser
adicionados, aos individuos que usam antipsicoticos, quando estes falham em controlar

ansiedade e insonia (KATZUNG, 2013).

Ainda quanto a tabela 11, outros 18,18% dos sujeitos, afirmaram usar
anticonvulsivante — carbamazepina e topiramato. Nenhum deles mensionou ser portador

de crise convulsiva, epilepsia, ou mesmo enxaqueca e dor cronica.

Quanto a farmacologia clinica da carbamazepina, acrescenta-se que, inicialmente,
foi comercializada para o tratamento da nevralgia do trig€meo, porém provou ser util
para a epilepsia. Por se tratar de um composto triciclico pode ser efetiva, ainda, para

tratar a depressao bipolar (KATZUNG, 2013).

O topiramato, por sua vez, ¢ um monossacarideo, estruturalmentete, diferente de
todos os outros fairmacos anticonvulsivantes. Seu uso, em transtornos psiquiatricos, ¢é
controverso, pois faltam dados convincentes. Trata-se de agente aprovado, inclusive no
Brasil, para o tratamento da enxaqueca (KATZUNG, 2013). Em 2012, o Foods and
Drugs Administration — FDA — Orgdo Americano que regulamento alimentos e
medicamentos, aprovou seu uso, em associacdo a fentermina, para o tratamento da
obesidade. Seu mecanismo anorexigeno ¢ desconhecido, mas parece guardar relacio
com o GABA (FERREIRA, 2014). No Brasil, a ANVISA aguarda o resultado de
estudos, sobretudo quanto a seguranga cardiovascular, para liberar seu uso nos
tratamentos de emagrecimento. Apesar da ndo aprovacao oficial, no Brasil, é provavel ,
seu uso “off label” em pacientes obesos. Entenda-se por “off label”, a utilizagdo de um

medicamento, para uma indicacdo diferente daquela para a qual foi autorizada pelo
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orgao regulatorio do pais (ANVISA, 2005).

Sobre a atual psiquiatria brasileira, o entdo presidente da Associagdo Brasileira de
Psiquiatria, Antonio Geraldo da Silva, declarou que, ha 20 anos, a estrutura de
atendimento em saude mental vem sendo desmontada no pais. Que nos ultimos dez
anos, o numero de leitos psiquiatricos privados mais que duplicou, e o nimero de leitos
publicos diminuiram de 120 mil para 36 mil. Alertou que ao mesmo tempo esta
ocorrendo o avango na dependéncia as drogas, a judicializacdo da satde — estimando-se
60 mil dessastisdos no sistema prisional - ¢ o aumento de moradores de rua com

transtorno psiquiatrico.

O especialista enfatizou a necessidade crescente de ferramentas terapéuticas para o
tratamento dos portadores de Transtornos Alimentares, Transtornos Bipolares,
Transtornos de Déficit de Atencdo e Hiperatividade, Transtornos de Ansiedade,
Transtornos Depressivos, Dependentes quimicos e outros que ndo tém alternativa real de
tratamento na rede publica. Foi enfatico e afirmou que hoje existe um quadro grave de
desassisténcia na area de saude mental no Brasil, onde o falido modelo

Hospitalocéntrico foi substituido por um “Capscéntrico” sem eficiéncia provada.

E ainda denunciou que ha um afastamento dos psiquiatras do planejamento das
politicas publicas, de planejamento e de atendimento. De modo que a assisténcia
psiquiatrica no Brasil ndo ¢ contemplada com acdes efetivas nas areas de promog¢ao da

saude, prevencao da doenca e assisténcia (PICCININI, 2011).

Com base na descri¢cdo acima, da atua situa¢do da assisténcia a saide mental no
Brasil, faz-se possivel hipotetizar que a caréncia em atendimento psiquiatrico
especializado e a possivel incapacidade dos servigcos psiquiatricos nacionais de
contribuirem, adequadamente, na formagdo do jovem médico e, quiga de novos
psiquiatras, esteja se refletindo na alta frequéncia de tratamentos inadequados, de
prescricdes “graciosas” e infundamentadas, no uso continuado de BZPs - o ndo conhecer
ou se importar com suas consequéncias ¢ danos a saude, individual e coletiva — ¢ a
consequente ndo oferta de tratamento adequado e/ou de esclarecimentos e orientagdes de

satde a uma crescente parcela da sociedade.

A falta de um conhecimento técnico preciso e fundamentado na atualizacdo

continuada, baseada em evidéncias, pode imprimir ao médico a permanéncia do seu
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saber no passado. A pratica de uma boa medicina, hoje, exige dinamica de quem a
pratica ¢ ndo se contenta com um diploma. A medicina atual ordena o buscar pela
ciéncia, a leitura de manuscritos e periodicos. O bom profissional ndo pode se contentar
com o conhecimento adquirido na graduagdo, ou mesmo pos-graduacdo. Nao pode
esperar pela diretriz propagada pela industria farmacéutica. A assisténcia a satide de hoje
precisa estar firmemente pautada no conhecimento. Nao cabe ofertar ao paciente uma

escolha terapéutica embasada apenas na empatia e/ou nas interpéries de sua vida.

5. Conclusao

Com este estudo, faz-se possivel concluir que os benzodiazepinicos se encontram
disseminado nos habitos de prescricdo médica, ndo se restringe a psiquiatria, faz-se
presente na rotina das mais diversas especialidades, estudadas neste trabalho, a saber :
clinica médica, ginecologia, cardiologia, reumatologia, geriatria, psiquiatria, neurologia
e ortopedia.

O principal motivo para prescricdo médica, em geral, foi o alivio de queixas e
sintomas, exceto para o psiquiatra, que prescreve principalmente considerando critérios
CID. Apresentou-se, também em destaque, como motivo para prescricdo médica,
sobretudo para a ginecologia, a manutengao de uso anterior.

Considerando-se o género dos entrevistados, a grande maioria era feminino, onde
o principal motivo para o uso foi a insonia. No género masculinos a ansiedade foi o
principal fator para utilizagdo. De um modo em geral, independente de género, o
principal motivo para consumo de benzodiazepinico foi a insonia.

O agente BZP mais prescrito pela classe médica e também mais utilizado pelos
pacientes foi o clonazepam. E o seu tempo médio de uso foi superior a 15 meses,
independentemente do motivo para utilizagao.

Evidenciou-se que as recomendagdes médicas carecem de embasamento no atual
risco atribuido aos benzodiazepinicos, sobretudo de quedas e sindromes demenciais. E
que a principal recomendagdo, emitida pelos médicos, aos seus pacientes, foi a
dependéncia, sendo também o principal risco conhecido pelos pacientes. O
conhecimento do risco de dependéncia ndo parece limitar ou restringir o consumo.

E comum, para médicos e pacientes, a emissdo de prescri¢do de repeti¢io, seja no

servigo publico, privado ou em ambos.
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Os pacientes compartilham os firmacos favorecendo a a automedicagdo. E ainda

existem relatos de compra sem receita.

6. Consideracoes Finais

A prescrigao e utilizagdo de benzodiazepinicos, encontradas neste estudo, merece
reflexdo. Muito provavelmente refletem um modelo pouco cientifico de assisténcia a
saude, individual e coletiva. Quiga envolta no resolver imediatista, mas desprovido de
promogdo e prevencdo em saude. Talvez seja necessario estudar, atentamente, as
medidas que se mostraram eficazes em outros pais. E imprescindivel que se faga uma
revisdo na formagdo dos novos médicos, uma atualizagdo e reciclagem no conhecimento
dos ja formados. As politicas piblicas também carecem de formatacio. E fundamental
investir na desmedicalizacao, oportunizar terapias alternativas, farmacologicas ou ndo e,

repensar a real vantagem de disponibilizar, gratuitamente, benzodiazepinicos.
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ANEXOS
ANEXO A

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (T.C.L.E.)

Voluntarios Médicos

O Sr. (a) esta sendo convidado a participar de uma pesquisa. Sua participacao ¢
importante, porém, o Sr. (a) ndo deve participar contra a sua vontade. Leia atentamente
as informagdes abaixo e faga qualquer pergunta que desejar, para que todos os
procedimentos desta pesquisa sejam esclarecidos.

Para a realizacdo da pesquisa necessitamos que o Sr. (a) responda a um questionario
sobre a prescri¢dao de benzodiazepinicos e conhecimentos sobre estes medicamentos .
Este estudo sera importante para descobrirmos como a classe médica de Teresina
prescreve benzodiazepinicos. Deixamos claro que o Sr. (a), a qualquer momento, mesmo
fazendo parte desta pesquisa, podera desistir sem nenhum prejuizo. Por fim, garantimos
total sigilo quanto a sua participag@o. Nao serdao divulgados dados comprometedores.
Cabendo, apenas, aos pesquisadores a utilizacdo dos mesmos.

Endereco da responsavel pela pesquisa:

Endereco : Rua : 19 de Novembro

N°2464:

Bairro:Primavera /CEP: 64002-570/Cidade: Teresina
Telefones p/contato: 86 3216-3661

ATENCAO: Se vocé tiver alguma divida ou consideracio sobre a sua participagdo na
pesquisa entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFC- Rua Coronel
Nunes de Melo,1127 Rodolfo Tedfilo,fone 85-33668344

O abaixo assinado , anos;
RG

,declara que ¢ de livre e espontanea vontade que esta participando como voluntario da
pesquisa.Eu declaro que li cuidadosamente este Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido e que ,apds sua leitura tive a oportunidade de fazer perguntas sobre seu
conteudo ,como também sobre a pesquisa e recebi explicacdes que responderam por
completo minhas duvidas.E declaro ainda estar recebendo uma copia assinada deste
termo.

Teresina, / /

Nome do voluntario

Assinatura

Nome do profissional que aplicou TCLE
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ANEXO B

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido Pacientes(T.C.L.E.)

O Sr. (a) estd sendo convidado a participar de uma pesquisa. Sua participagdo ¢
importante, porém, o Sr. (a) ndo deve participar contra a sua vontade. Leia atentamente
as informagdes abaixo e faga qualquer pergunta que desejar, para que todos os
procedimentos desta pesquisa sejam esclarecidos.

Para a realizagdo da pesquisa necessitamos que o Sr. (a) responda a um questionario
sobre o consumo de medicagdes;ser portador de doencas cronicas;utilizagdo de servigos
médicos;conhecimento sobre medicamentos. Este estudo sera importante para
descobrirmos como a populagdo de Teresina consome benzodiazepinicos ,bem como a
influencia deste medicamento em outras doengas e no s habitos de vida. Deixamos claro
que o Sr. (a), a qualquer momento, mesmo fazendo parte desta pesquisa, podera desistir
sem nenhum prejuizo. Por fim, garantimos total sigilo quanto a sua participagdo. Nao
serdo divulgados dados comprometedores. Cabendo, apenas, aos pesquisadores a
utilizagdo dos mesmos.

Endereco da responsavel pela pesquisa:

Enderego: Rua: 19 de Novembro

N°2464:

Bairro: Primavera /CEP: 64002-570/Cidade: Teresina
Telefones p/contato: 86 3216-3661

ATENCAO: Se vocé tiver alguma davida ou consideragdo sobre a sua participa¢do na
pesquisa entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFC- Rua Coronel
Nunes de Melo,1127 Rodolfo Tedfilo,fone 85-33668344

@) abaixo assinado , anos;
RG

,declara que ¢ de livre e espontinea vontade que esta participando como voluntario da
pesquisa.Eu declaro que li cuidadosamente este Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido e que ,apds sua leitura tive a oportunidade de fazer perguntas sobre seu
conteudo ,como também sobre a pesquisa e recebi explicagdes que responderam por
completo minhas duvidas.E declaro ainda estar recebendo uma copia assinada deste
termo.

Teresina, / /

Nome do voluntario

Assinatura

Nome da Testemunha
(se voluntario ndo souber ler)

Assinatura Testemunha

Profissional que aplicou o TCLE
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ANEXO C

iversidade Federal do Ceara
Ug::mé de Etica em Pesquisa

Of. N° 316/11 Fortaleza, 07 de novembro de 2011

Protocolo COMEPE n° 242/ 11 .
Pesquisador responsavel: Cintia Maria de Melo Mendes_ et
Titulo do Projeto: “Estudo da relagdgo médico-paciente-

benzodiazepinicos em Teresina: uso indiscriminado, tolerancia,
dependéncia, abuso” ;

Levamos ao conhecimento de V.S%. que o Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Federal do Ceard — COMEPE, dentro das
normas que regulamentam a pesquisa em seres humanos, do Conselho
Nacional de Satde — Ministério da Saude, Resolugédo n° 196 de 10 de
outubro de 1996 e complementares, aprovou o protocolo e o TCLE do
projeto supracitado na reuniso do dia 03 de novembro de 2011.

Outrossim, informamos, que o pesquisador devera se comprometer
a enviar o relatério final do referido projeto.

Atenciosamente,

Der o1l
2, Jota Bezammd
Lot o Comis
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APENDICES

Apéndice A:

QUESTIONARIO MEDICOS
Questionario n°
Especialidade

Nas questdes a seguir, sempre que o Sr.(a) julgar necessario,assinale mais de uma
alternativa.

1- Dentre as medicacdes abaixo, assinale aquelas que habitualmente o Sr.(a)
prescreve :

() Alprazolam (Alfron, Altrox, Apraz, Frontal, Tranquinal, Zoldac).
Dose habitual

() Bromazepam ( Bronzepax, Deptra, Lexfast, Lexotan, Somalium, Sulpan)
Dose habitual

() Clobazam ( Frisium, Urbanil )
Dose habitual

() Clonazepam (Clonotril, Clopam, Epileptil, Navotrax, Rivotril)
Dose habitual

() Clordiazepoxido( Limbitrol, Psicosedin)
Dose habitual

() Cloxazolam ( Anoxolan,clozal,Elum, Eutonis,Olcadil)
Dose habitual

() Diazepam ( Ansilive, Calmociteno, Diazefast, Kiatrium, Valium)
Dose habitual

() Lorazepam (Lorapan, Lorax, Lorazefast, Lorium)
Dose habitual

() Flunitrazepam (Rohypnol)
Dose habitual

() Flurazepam ( Dalmadorm )
Dose habitual

() Midazolam ( Dormonid )
Dose habitual

() Nitrazepam ( Nitrazepol ,Sonebon)
Dose habitual

( ) Nao prescrevo Benzodiazepinicos

- A prescrigdo da (s) substancia (s) acima se faz :
) Para alivio de queixas ou sintomas

) Com base em critérios diagnosticos (CID 10)

) Como medica¢ao adjuvante

) Como medicagao primaria

) Como manutengdo de uso anterior

NSNS SN
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() Nao costumo usar essas medicagoes

3 -Onde o Sr.(a) precisa prescrever as medicagdes anteriores com maior 147requéncia?
() Servigo publico

() Servico privado

() Ambos

4 -Quando da indicagao dos medicamentos anteriores, a duragao do tratamento indicado
seria:

() =2 semanas

()3 a4 semanas

()5 a6 semanas

() Até a proxima consulta

() Até remissdo dos sintomas ou cura;

5 — Mediante a realizag¢do da prescrigdo, o Sr. ( Sra. ) .Faz alguma recomendagdo quanto
a cfeitos adversos,colaterais ou interagdes medicamentosas?

( ) Sim
() Nao
Qual ( s)?

6 — Parentes ou amigos costumam pedir receitas dos referidos medicamentos?
() Sim
() Nao

7 — Em caso de resposta afirmativa na questao anterior, o Sr. (a) emite a receita?
() Sim
() Nao

8 — Durante realizag¢ao de consulta, algum dos seus pacientes ja lhe pediu receita para
uma destas medicagdes como emissdo de prescri¢do de repeticdo, de acordo com
orientacdo de outro médico assistente que nao o Sr.(a)?

( ) Sim

( ) Nao

9 -0 Sr. (a) forneceu ?
( ) Sim
( ) Nao

10- Onde o Sr.(a) é mais abordado com esse tipo de solicitacdo?
() Servigo publico

() Servigo privado

() Ambos
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Apéndice B:
QUESTIONARIO AOS PACIENTES

Questionario n°
Sexo : ( )M () F
Idade :

“Sempre que julgar necessario, o Sr.(a) pode assinalar, para cada questiao, mais de
uma alternativa”

1. Dentre os medicamentos abaixo, assinale aquelas que o Sr.(a) usa ou ja usou :

() Alprazolam (Alfron, Altrox, Apraz, Frontal, Tranquinal, Zoldac).
Quantidade e tempo de uso
() Bromazepam ( Bronzepax, Deptra, Lexfast, Lexotan, Somalium, Sulpan)
Quantidade e tempo de uso
() Clobazam ( Frisium, Urbanil )
Quantidade e tempo de uso
() Clonazepam (Clonotril, Clopam, Epileptil, Navotrax, Rivotril)
Quantidade e tempo de uso
() Clordiazepo6xido( Limbitrol, Psicosedin)
Quantidade e tempo de uso
() Cloxazolam ( Anoxolan,clozal,Elum, Eutonis,Olcadil)
Dose habitual
() Diazepam ( Ansilive, Calmociteno, Diazefast, Kiatrium, Valium)
Quantidade e tempo de uso
() Lorazepam (Lorapan, Lorax, Lorazefast, Lorium)
Quantidade e tempo de uso
() Flunitrazepam (Rohypnol)
Quantidade e tempo de uso
() Flurazepam ( Dalmadorm )
Quantidade e tempo de uso
() Midazolam ( Dormonid )
Quantidade e tempo de uso
() Nitrazepam ( Nitrazepol ,Sonebon)
Quantidade e tempo de uso

2 - O Uso de um dos medicamentos acima ¢ (ou foi) para qual motivo:

() Dor

() Falta de sono
() Medo

() Tristeza
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() Preocupacgao
() Ansiedade
() Pressdo alta
() Depressao

3 -0 Sr.(a)jausou ou usa alguns dos remédios acima sem que um médico tenha lhe
receitado?

( ) Sim
( ) Nao

4 - Por quanto tempo o médico indicou o uso do medicamento:

() =2 semanas

()3 a4 semanas Vocé usa o remédio todo dia?
()5 a6 semanas ( ) sim ( ) ndo

() Até a proxima consulta

() Até remissdo dos sintomas ou cura

() Nao marcou o tempo

5 - O Sr.(a) ja aumentou a dose de um destes remédios sem consultar o médico?

( ) Sim
( ) Nao

6 - O Sr.( a) ja recomendou para algum parente ou amigo alguns dos remédios acima
por causa de um bom resultado em vocé?

( ) Sim
( ) Nao

7 - Para que o Sr.(a) indicou o remédio?

8— Quando seu médico lhe passou um destes remédios, ele fez alguma recomendacao
especial de cuidados durante o uso?

( ) Sim
() Nao
Qual ( s)?

9 — O médico que lhe passa o remédio ¢ sempre o mesmo?

() Sim Qual especialidade?




150

() Nao, sempre pego a receita com médicos diferentes
() Nao, aproveito consulta com varios dos meus médicos e peco receita
() Nao ,um médico parente ou amigo fornece a receita

10 — Algum médico para quem o Sr.(a) pediu a receita ndo quis lhe dar?

() Sim .Por que?
() Nao

11 - Sr. (a) ja tentou comprar algum destes remédios sem receita médica?

() Sim ,sempre consigo
() Sim,mas ndo consegui
( ) Nao

12 — O Sr (a) acha que o Governo devia facilitar a venda destes remédios e parar de
exigir receita especial

( ) Sim
( ) Nao

13 - Sr. (a) conhece algum risco quanto ao uso destes remédios?

() Sim Qual?
( ) Nao

14 — O Sr.(a) ja sentiu que o remédio perdeu seu efeito?

( ) Sim
() Nao

15 -0 Sr. (a) foi vitima de alguma queda nos tltimos 12 meses?

( )Sim
() Nao

16- Se sim,precisou de algum tratamento?

) Internagdo

) Cirurgia

) Fisioterapia

) Analgésicos ou AINEs

) Ainda esta em tratamento
) Sequela
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17 — O Sr. (a) possui alguma doenga cronica ?

( )Sim Qual?
( ) Nao

18 — Atualmente, o Sr. (a) esta usando alguma medicagdo?

( )Sim Qual?
( ) Nao




