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Drug-drug interactions and adverse drug reactions in older adults with polypharmacy

Interacciones medicamentosas y reacciones adversas a medicamentos en personas
mayores polimedicadas
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RESUMO

Objetivo: Avaliar a associagdo entre morbidades, medicamentos prescritos, potenciais interacoes
medicamentosas e eventos registrados e classificados como possiveis reagdes adversas aos medicamentos
em pessoas idosas polimedicadas. Métodos: Estudo transversal e retrospectivo com 264 prontuarios de
pessoas com 60 anos ou mais, em uso continuo de quatro ou mais medicamentos, atendidas em
ambulatério de geriatria entre janeiro e junho de 2023. Realizaram-se analises descritivas e testes de
associacdo (significancia de 5%). Resultados: Houve associagdo entre nimero de morbidades e de
medicamentos prescritos (p < 0,001). As categorias C e D foram identificadas em 61,8% e 31,8% dos
participantes. O nimero de medicamentos associou-se as interagdes dos tipos B (p = 0,010), C (p < 0,001)
e D (p = 0,003) e aos eventos classificados como RAM tipo F (p = 0,003). Registraram-se apenas eventos
classificados como RAM dos tipos A e F. Os eventos classificados como RAM tipo F também se associaram
as interagbes dos tipos B (p = 0,049) e C (p < 0,001). Conclusao: O numero de morbidades associou-se ao
de medicamentos, e este, a potenciais interagdes e a eventos classificados como RAM tipo F, reforgando a
importancia da revisao individualizada da farmacoterapia.

Palavras-chave: Polifarmacia, Pessoa idosa, Interagbes medicamentosas, Reagdes adversas aos
medicamentos.

ABSTRACT

Objective: To assess the association between morbidities, prescribed medications, potential drug-drug
interactions, and events recorded and classified as possible adverse drug reactions (ADR) in older adults
with polypharmacy. Methods: Cross-sectional, retrospective study using 264 medical records of individuals
aged 60 years or older continuously using four or more medications at a geriatric clinic between January and
June 2023. Descriptive analyses and association tests were performed (5% significance level). Results: The
number of morbidities was associated with the number of prescribed medications (p < 0.001). Categories C
and D were identified in 61.8% and 31.8% of participants. The number of medications was associated with
type B (p = 0.010), C (p < 0.001), and D (p = 0.003) interactions and with events classified as type F ADR (p
= 0.003). Only events classified as type A and F ADR were recorded. Events classified as type F ADR were
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also associated with type B (p = 0.049) and C (p < 0.001) interactions. Conclusion: The number of
morbidities was associated with the number of medications, which was associated with potential drug-drug
interactions and events classified as type F ADR, reinforcing the importance of individualized
pharmacotherapy review.

Keywords: Polypharmacy, Older adults, Drug-drug interactions, Adverse drug reactions.

RESUMEN

Objetivo: Evaluar la asociacion entre morbilidades, medicamentos prescritos, posibles interacciones
medicamentosas y eventos registrados y clasificados como posibles reacciones adversas a medicamentos
(RAM) en personas mayores polimedicadas. Métodos: Estudio transversal y retrospectivo con 264 historias
clinicas de personas de 60 afilos o mas, en uso continuo de cuatro 0 mas medicamentos, atendidas en
geriatria entre enero y junio de 2023. Se realizaron analisis descriptivos y pruebas de asociacion
(significacién del 5%). Resultados: Hubo asociacién entre morbilidades y numero de medicamentos
prescritos (p < 0,001). Las categorias C y D se identificaron en 61,8% y 31,8% de los participantes. El
numero de medicamentos se asocio con interacciones de tipos B (p = 0,010), C (p < 0,001) y D (p = 0,003),
y con eventos clasificados como RAM tipo F (p = 0,003). Solo se registraron eventos clasificados como RAM
de tipos Ay F. Los eventos clasificados como RAM tipo F también se asociaron con interacciones de tipos B
(p =0,049) y C (p < 0,001). Conclusién: El numero de morbilidades se asocio con el de medicamentos, y
este, con interacciones y eventos clasificados como RAM tipo F, reforzando la importancia de la revision
individualizada de la farmacoterapia.

Palabras clave: Polifarmacia, Persona mayor, Interacciones medicamentosas, Reacciones adversas a
medicamentos.

INTRODUGCAO

As multimorbidades na populagéo idosa tornam frequente o uso de mais de um medicamento de uso
continuo, uma vez que a coexisténcia de diferentes condicbes crbnicas pode demandar tratamentos
simultdneos e aumentar a complexidade do cuidado (STAFFORD G, et al., 2021; SKOU ST, et al., 2022).
Uma revisdo sistematica com metandlise estimou prevaléncia global de multimorbidade de 46,0% entre
pessoas idosas, com variagdes relacionadas as populagdes, aos contextos assistenciais e as definigcbes
operacionais adotadas nos estudos (ZHU X, et al., 2025).

A polifarmacia € multifatorial, decorrendo principalmente da maior prevaléncia de doengas crénicas, da
multimorbidade e da necessidade de tratamentos prolongados (PAZAN F e WEHLING M, 2021). Embora
ndo exista consenso quanto ao niumero de medicamentos utilizado para defini-la, diferentes pontos de corte
tém sido empregados na literatura (PAZAN F e WEHLING M, 2021). A revisdo Cochrane sobre intervengdes
destinadas a melhorar o uso apropriado da polifarmacia incluiu estudos com pessoas de 65 anos ou mais
em uso concomitante de quatro ou mais medicamentos, reconhecendo esse numero como um critério
operacional (COLE JA, et al., 2023). Uma metanalise recente estimou prevaléncia global de polifarmacia de
50,4% entre pessoas idosas e identificou aumento progressivo dos riscos de mortalidade, atendimento de
emergéncia e hospitalizacdo conforme se elevava o numero de medicamentos utilizados (TIAN F, et al.,
2026).

O comprometimento do estado nutricional e as alteragdes fisioldgicas, farmacocinéticas e
farmacodinamicas decorrentes do envelhecimento podem modificar a resposta da pessoa idosa aos
medicamentos (BLESZYNSKA E, et al., 2020; PAZAN F e WEHLING M, 2021). Mudangas na composigao
corporal e nas fungdes hepatica e renal podem interferir na distribuicdo, no metabolismo e na excregao dos
farmacos, favorecendo seu acumulo ou a alteragdo da resposta terapéutica (PAZAN F e WEHLING M,
2021). A reducdo das reservas homeostéticas também pode diminuir a capacidade de adaptacdo do
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organismo aos efeitos farmacolégicos (ZAZZARA MB, et al., 2021). Quando associadas a multimorbidade, a
fragilidade e ao uso de varios medicamentos, essas alteragdes ampliam a suscetibilidade a toxicidade, a
falha terapéutica, as interagdes medicamentosas e as reagdes adversas aos medicamentos (DAVIES LE, et
al., 2020; ZAZZARA MB, et al., 2021).

As interagdes medicamentosas ocorrem quando os efeitos ou o comportamento de um farmaco sao
modificados pela administracdo concomitante de outro medicamento (BACHMANN KA, et al., 2006). Essas
combinagbes podem aumentar ou reduzir a resposta terapéutica por mecanismos farmacocinéticos ou
farmacodinamicos e, conforme sua relevancia clinica, exigir monitoramento, ajuste de dose, substituicdo do
medicamento ou modificagdo do tratamento (BACHMANN KA, et al., 2006; NGCOBO NN, 2025). Entretanto,
a identificagdo de uma combinagéo farmacolégica em uma prescrigdo caracteriza uma potencial interagao
medicamentosa e ndo comprova, isoladamente, que tenha ocorrido repercussao clinica. A importancia
clinica da combinagao depende dos medicamentos envolvidos, das doses, da duragao da exposi¢cao e das
condigdes individuais da pessoa idosa (NGCOBO NN, 2025).

Uma revisdo sistematica com metanalise estimou prevaléncia combinada de potenciais interacoes
medicamentosas de 28,8% entre pessoas idosas residentes na comunidade (HUGHES JE, et al., 2023). As
estimativas apresentaram ampla variagdo conforme a populagéo e a ferramenta empregada para rastrear as
combinagbes farmacoldgicas, demonstrando que diferencas metodolégicas podem dificultar a comparacgao
entre estudos (HUGHES JE, et al., 2023). Esses achados reforcam a necessidade de informar claramente a
fonte de consulta e o sistema de classificagao utilizado na avaliagdo das prescrigdes.

As reagbes adversas aos medicamentos correspondem a respostas prejudiciais e nao intencionais
associadas ao uso de medicamentos nas condi¢des habituais de tratamento (AIZENSTEIN ML e TOMASSI
MH, 2011; ZAZZARA MB, et al., 2021). Na populagéo idosa, sua identificagdo pode ser dificultada pela
presenga de manifestagdes inespecificas, como tontura, sonoléncia, confusdo, constipacao, alteracdes do
equilibrio e comprometimento funcional (ZAZZARA MB, et al., 2021). Esses sinais podem decorrer dos
medicamentos, das doengas preexistentes ou do préprio processo de envelhecimento, dificultando a
determinacéo de sua origem (ZAZZARA MB, et al., 2021). A prescri¢gdo inadequada e o uso simultaneo de
varios medicamentos podem aumentar a ocorréncia de interagbes medicamentosas e reagcbes adversas,
com possiveis repercussdes sobre a funcionalidade e a seguranga da pessoa idosa (RODRIGUES MCS e
OLIVEIRA CS, 2016; DAVIES LE, et al., 2020).

A utilizagdo de ferramentas como os critérios de Beers pode auxiliar na identificagdo de medicamentos
potencialmente inapropriados para pessoas idosas, considerando os farmacos que devem ser evitados de
modo geral ou em determinadas condi¢des clinicas (AGS BEERS CRITERIA, 2023). Esses critérios devem
apoiar, e nao substituir, a avaliagcéo individual dos beneficios e riscos da farmacoterapia.

Quando a atengao é centralizada na pessoa idosa, a revisdo da prescrigdo torna-se necessaria para
avaliar a indicacéo, a efetividade, a seguranca e a necessidade de continuidade de cada medicamento
(REEVE J, et al., 2022). A revisdo deve considerar as condi¢cdes clinicas, a capacidade funcional, os
objetivos terapéuticos e as preferéncias do paciente e de seus cuidadores, especialmente quando se
avaliam possibilidades de ajuste ou desprescricdo (REEVE J, et al., 2022). Intervenc¢des voltadas a
adequagao da polifarmacia podem reduzir problemas relacionados a prescrigao, embora ainda exista
incerteza quanto aos seus efeitos sobre alguns desfechos clinicos, como hospitalizagbes e qualidade de
vida (COLE JA, et al., 2023).

Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar a associagdo entre o numero de morbidades, o niumero de
medicamentos prescritos, as potenciais interagdes medicamentosas e o0s eventos registrados nos
prontuarios e classificados como possiveis reagdes adversas aos medicamentos em pessoas idosas em uso
continuo de quatro ou mais medicamentos.

METODOS

Trata-se de um estudo observacional, transversal, retrospectivo, de abordagem quantitativa e com
componente analitico, desenvolvido no Ambulatério de Especialidades em Geriatria da Faculdade de
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Medicina de Jundiai (FMJ), destinado ao atendimento de usuérios do Sistema Unico de Saude (SUS).
Foram avaliados os prontuarios referentes aos atendimentos realizados entre 1° de janeiro e 30 de junho de
2023.

Foram incluidos todos os prontuarios elegiveis no periodo, totalizando 264 registros. Foram
considerados elegiveis os prontuarios de pessoas com idade igual ou superior a 60 anos, atendidas no
Ambulatério de Especialidades em Geriatria da FMJ e em uso continuo de quatro ou mais medicamentos.
Quando havia mais de uma prescricdo para a mesma pessoa no periodo avaliado, foi considerada a
prescricdo mais antiga. Foram excluidos os prontuarios com auséncia de informagdes consideradas
essenciais para o estudo, como idade, sexo ou diagnéstico.

Para a coleta dos dados, foi utilizada ficha elaborada especificamente para a pesquisa, contendo
informagbes sociodemograficas e clinicas, diagndstico, data do atendimento, medicamentos prescritos e
campos destinados a avaliagdo das combinagbes farmacoldgicas e das possiveis reagbes adversas aos
medicamentos (RAM). A ficha contemplava as categorias A, B, C, D e X para as combinagbes
farmacolégicas e os tipos A, B, C, D, E e F para as RAM.

As combinagbes de medicamentos registradas em cada prescrigao foram avaliadas quanto a presenca
de potenciais interagcdes medicamentosas. Para sua classificagao, foi adotado o indice de risco proposto por
Bachmann KA, et al. (2006): categoria A, quando ndo ha interagdo conhecida; categoria B, quando nao é
necessaria intervengéo; categoria C, quando se recomenda monitoramento da terapia; categoria D, quando
deve ser considerada modificagao terapéutica; e categoria X, quando se recomenda evitar a combinagao.
Como fonte complementar para a avaliagdo das combinagdes farmacolégicas, foi utilizado o Manual
Farmacéutico da Sociedade Beneficente Israelita Brasileira Albert Einstein.

As possiveis RAM foram identificadas retrospectivamente a partir das informagdes disponiveis nos
prontuarios, de modo que a auséncia de registro ndo foi considerada equivalente a auséncia do evento. As
reagbes foram classificadas nos tipos A, B, C, D, E e F, conforme a classificagdo adotada por Aizenstein ML
e Tomassi MH (2011). Foram consideradas do tipo A as reagbes previsiveis relacionadas as propriedades
farmacolégicas do medicamento; do tipo B, as reag¢des imprevisiveis; do tipo C, aquelas relacionadas ao
uso crbénico e ao efeito cumulativo; do tipo D, as relacionadas ao tempo de exposi¢do; e do tipo E, as
associadas a retirada ou suspensao do medicamento. Para fins operacionais deste estudo, os eventos
classificados como tipo F corresponderam as situagdes registradas como possivel falha relacionada a
associagao entre medicamentos. Em razao do carater retrospectivo, a identificagdo das possiveis RAM ficou
condicionada as informacdes registradas nos prontuarios.

Os dados foram submetidos inicialmente a analise descritiva. As variaveis categoricas foram
apresentadas por meio de frequéncias absolutas e relativas, e as variaveis quantitativas por média e desvio-
padrao. As associagdes entre as variaveis categoricas foram avaliadas pelo teste do Qui-Quadrado de
Pearson. Quando os pressupostos desse teste ndo foram atendidos, utilizou-se o teste exato de Fisher para
tabelas 2 x 2 ou sua extensdo de Fisher-Freeman-Halton para tabelas de maior dimensdo. As analises
foram bivariadas; portanto, as associagdes apresentadas nao foram ajustadas para potenciais fatores de
confus&o. Adotou-se nivel de significancia de 5% (a = 0,05).

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina de Jundiai, sob o
Parecer n° 6.813.571 e CAAE n°® 78191424.2.0000.5412, com dispensa do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. O protocolo foi aprovado na plenaria do Comité de Etica em Pesquisa em 8 de maio de 2024,
com parecer emitido em 9 de maio de 2024. Conforme estabelecido no protocolo aprovado, os dados foram
transcritos para a ficha de coleta utilizando identificagdo nao nominal, sem registro do numero do prontuario
e com acesso restrito aos pesquisadores responsaveis.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram analisados 264 prontuarios de pessoas idosas em uso de polifarmécia, das quais 58,3% (n = 154)
eram do sexo feminino. A média de idade foi de 77,4 anos (DP = 7,61), sendo a faixa etaria de 75 a 79 anos
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a mais frequente, correspondente a 23,9% (n = 63) da amostra. O numero médio de morbidades foi de 5,3
(DP = 1,87), com maiores frequéncias entre pessoas com cinco morbidades, 21,6% (n = 57), e quatro
morbidades, 21,2% (n = 56). As morbidades mais frequentes foram hipertenséo arterial sistémica, presente
em 70,5% (n = 186), diabetes mellitus em 37,9% (n = 100), hipotireoidismo em 26,1% (n = 69) e deméncia
em 24,2% (n = 64) (Tabela 1).

Tabela 1 - Distribuicdo das pessoas idosas em uso de polifarmacia segundo caracteristicas
sociodemograficas e morbidades, n = 264, Jundiai, SP, primeiro semestre de 2023.
n %

Sexo
Masculino 110 417
Feminino 154 58,3
Idade (anos), média = 77,4 (DP = 7,61)
60 a 69 43 16,3
70a74 54 20,5
75a79 63 23,9
80 a 84 54 20,5
=85 50 18,9
Numero de morbidades, média = 5,3 (DP = 1,87)
<3 44 16,7
4 56 21,2
5 57 21,6
6 45 17,0
7 31 11,7
=8 31 11,7
Morbidades mais frequentes
Hipertensao arterial sistémica 186 70,5
Diabetes mellitus 100 37,9
Hipotireoidismo 69 26,1
Deméncia 64 24,2
Acidente vascular cerebral 57 21,6
Doenga renal crbnica 55 20,8
Osteoporose 46 17,4
Hiperplasia prostatica benigna 45 17,0
Depresséao 45 17,0
Dislipidemia 43 16,3

Nota: Um mesmo participante poderia apresentar mais de uma morbidade.
Fonte: Iftoda DM, et al., 2026.

O perfil clinico observado caracteriza uma populagéo idosa com elevada carga de doengas crbnicas e
consequente complexidade farmacoterapéutica. A predominancia da hipertensao arterial e do diabetes
mellitus é semelhante & observada em outras populagdes brasileiras longevas.

Em estudo multicéntrico realizado em trés regides do Brasil, a hipertensdo também apresentou elevada
prevaléncia e foi mais frequente entre pessoas idosas em polifarmacia, enquanto o diabetes esteve
associado ao uso de cinco ou mais medicamentos (SILVA AM, et al., 2023).

A coexisténcia de condicbes cardiovasculares, metabdlicas, endocrinas, neurolégicas e renais torna
particularmente relevante a avaliagdo conjunta das morbidades e da farmacoterapia, uma vez que diferentes
condigdes podem exigir tratamentos simultaneos e de longa duragéo.

Foi observada associagao entre o0 numero de morbidades e o numero de medicamentos prescritos (p <
0,001). Entre as pessoas idosas com até trés morbidades, predominou o uso de quatro a cinco
medicamentos, correspondendo a 54,5% (n = 24), enquanto entre aquelas com oito ou mais morbidades, a
maior frequéncia foi observada na categoria de dez ou mais medicamentos, com 45,2% (n = 14) (Tabela 2).

REAS | Vol. 26(10) | DOI: https://doi.org/10.25248/REAS.e25221.2026 Pagina 5 de 10


https://doi.org/10.25248/REAS.e25221.2026

7Qacervo+
"“ index base Revista Eletronica Acervo Saude | ISSN 2178-2091

Tabela 2 - Distribuicdo das pessoas idosas segundo numero de morbidades e numero de medicamentos prescritos, n =
264, Jundiai, SP, primeiro semestre de 2023.

Numero de medicamentos prescritos

4-5 6-7 8-9 210 Total p
n % n % n % n % n %
Numero de Morbidades < 0,001
<3 24 545 15 341 5 11,4 0 0,0 44 100,0
4 20 357 21 37,5 11 19,7 4 71 56 100,0
5 15 26,3 22 38,6 11 19,3 9 15,8 57 100,0
6 10 22,2 13 28,9 14 311 8 17,8 45 100,0
7 8 25,8 15 484 4 12,9 4 12,9 31 100,0
>8 4 12,9 3 9,7 10 32,2 14 452 31 100,0
Total 81 89 55 39 264

Nota: Teste do Qui-Quadrado de Pearson. Valor de p referente a associagdo global entre o numero de morbidades e o
numero de medicamentos prescritos.
Fonte: Iftoda DM, et al., 2026.

A associagdo entre maior numero de morbidades e maior niumero de medicamentos prescritos
acompanha a coexisténcia reconhecida entre multimorbidade e polifarmacia. Revisdo sistematica
demonstrou ampla coexisténcia dessas condigdes em adultos e, especialmente, em pessoas idosas
(NICHOLSON K, et al., 2024). Por se tratar de estudo transversal, esse achado deve ser interpretado como
coexisténcia entre maior carga de morbidades e maior carga farmacoterapéutica, sem estabelecer relagéo
causal.

Na classificagcdo das combinacgdes farmacolégicas avaliadas, as categorias C e D foram as mais
frequentes, identificadas em 61,8% (n = 163) e 31,8% (n = 84) da amostra, respectivamente. Nao foram
identificadas combinacbes classificadas na categoria X. Entre as combinagdes mais frequentes,
destacaram-se aquelas envolvendo substratos e inibidores da CYP2C8/9, presentes em 16,3% (n = 43), e
substratos e inibidores da CYP3A4, em 16,0% (n = 42) (Tabela 3).

Tabela 3 - Distribuicdo das combinagdes farmacoldgicas avaliadas segundo categoria de risco e combinagdes mais
frequentes, n = 264, Jundiai, SP, primeiro semestre de 2023.

Categoria de risco e combinacdes farmacolégicas avaliadas n %
Tipo A 1 4,2
Diurético poupador de potassio x acido acetilsalicilico (AAS) 5 1,9
Atenolol x alopurinol 5 1,9
Levetiracetam x acido valproico 1 0,4
Tipo B 40 15,2
Betabloqueador x bloqueador de canal de calcio 16 6,1
Benzodiazepinico x betabloqueador 8 3
Inibidor da enzima conversora de angiotensina x bloqueador de canal de calcio 7 2,7
Antiacido x inibidor da HMG-CoA redutase 3 1,1
Salicilato x antiacido 3 1,1
Tipo C 163 61,8
Substrato da CYP2C8/9 x inibidor moderado da CYP2C8/9 43 16,3
Substrato da CYP3A4 x inibidor moderado da CYP3A4 42 16
Inibidor da HMG-CoA redutase x inibidor da bomba de prétons 31 11,7
Substrato da glicoproteina P x indutor da glicoproteina P 18 6,8
Substrato da glicoproteina P x inibidor da glicoproteina P 13 5
Tipo D 84 31,8
Bisfosfonato x carbonato de calcio (CaCO;) 23 8,7
Levotiroxina x carbonato de calcio (CaCOs) 15 57
Bloqueador alfa-adrenérgico x betabloqueador 14 5,3
Substrato da CYP2C19 x inibidor forte da CYP2C19 6 2,3
Levotiroxina x varfarina 6 2,3
Total de participantes 264 -

Nota: Uma mesma pessoa poderia apresentar combinagbes classificadas em mais de uma categoria; portanto, os
percentuais ndo sdo mutuamente exclusivos e nao totalizam 100%. A categoria A representa combinagdes avaliadas
sem interagao conhecida e, portanto, ndo corresponde a potencial interagdo medicamentosa. Sdo apresentadas apenas
as combinagdes farmacoldgicas mais frequentes em cada categoria.

Fonte: Iftoda DM, et al., 2026.
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A predominancia das potenciais interagdes medicamentosas dos tipos C e D reforgca a complexidade
farmacoterapéutica da populagédo estudada, pois essas categorias indicam necessidade de monitoramento
da terapia ou consideragao de modificagédo terapéutica (BACHMANN KA, et al., 2006). A elevada ocorréncia
de interagdes em pessoas idosas também tem sido descrita na literatura, com destaque para medicamentos
cardiovasculares entre os grupos mais frequentemente envolvidos (HUGHES JE, et al., 2023).

Entre as interagbes do tipo B, destacou-se a associagdo entre betabloqueadores e bloqueadores dos
canais de calcio. A combinagao de diferentes classes de anti-hipertensivos pode ser necessaria para o
alcance das metas pressoricas, devendo ser individualizada conforme os farmacos utilizados e as condicoes
clinicas do paciente (BARROSO WKS, et al., 2021).

Nas interagdes do tipo C, predominaram combinagdes relacionadas as enzimas CYP2C8/9 e CYP3A4 e
a glicoproteina P. A inibicdo dessas vias pode modificar o0 metabolismo, a biodisponibilidade e a exposigcao
sistémica de diferentes farmacos, tornando relevantes o monitoramento clinico e, quando necessario, o
ajuste da terapia (GUENGERICH FP, 2022).

Também foram identificadas combinagbes envolvendo inibidores da bomba de prétons. Em pessoas
idosas, os critérios de Beers recomendam evitar seu uso programado por mais de oito semanas, exceto
quando houver indicagdo clinica especifica para tratamento prolongado, reforgando a importancia da
revisdo periddica da indicagao e do tempo de uso (AGS BEERS CRITERIA, 2023).

Entre as interagbes do tipo D, destacaram-se aquelas envolvendo sais de calcio, especialmente com
bisfosfonatos e levotiroxina. A administragdo concomitante pode reduzir a absorcdo desses medicamentos,
tornando o aprazamento uma medida importante para minimizar a interagédo. Bisfosfonatos orais devem ser
administrados em jejum e separados de suplementos de calcio e outros medicamentos, enquanto o
carbonato de calcio também pode reduzir a absor¢ao da levotiroxina (FUGGLE N, et al., 2022; GATTAE, et
al., 2022).

Foi observada associagcao entre o numero de medicamentos prescritos e a ocorréncia de potenciais
interagbes medicamentosas dos tipos B (p = 0,010), C (p < 0,001) e D (p = 0,003). Nas prescrigdes com dez
ou mais medicamentos, foram observadas maiores frequéncias de interagdes do tipo B, com 28,2% (n =
11), de trés ou mais interagdes do tipo C, com 43,6% (n = 17), e de interagbes do tipo D, também com
43,6% (n = 17). Nao foi observada associagédo entre o numero de medicamentos prescritos e a presenca de
combinacdes classificadas na categoria A (p = 0,381) (Tabela 4).

Tabela 4 - Distribuigdo das combinag¢des farmacologicas classificadas nas categorias A, B, C e D segundo o
numero de medicamentos prescritos, n = 264, Jundiai, SP, primeiro semestre de 2023.

Categoria e Numero de medicamentos prescritos
numero de 4-5
interagdes por = 89 = P
participante n % n % n % n %
Tipo A 0,381*
0 80 98,8 84 94,4 52 94,5 37 94,9
1 1 1,2 5 5,6 3 55 2 5,1
Tipo B 0,010
0 76 93,8 76 85,4 44 80 28 71,8
21 5 6,2 13 14,6 11 20 11 28,2
Tipo C < 0,001
0 53 65,4 28 31,5 10 18,2 10 25,6
1 14 17,3 32 36 23 41,8 3 7,7
2 11 13,6 20 22,5 8 14,5 9 23,1
>3 3 3,7 9 10,1 14 25,5 17 43,6
Tipo D 0,003
0 68 84,0 55 61,8 35 63,6 22 56,4
21 13 16,0 34 38,2 20 36,4 17 43,6
Total 81 100,0 89 100,0 55 100,0 39 100,0

*Teste exato de Fisher-Freeman-Halton. Para as demais comparacgoes, teste do Qui-Quadrado de Pearson.
Fonte: Iftoda DM, et al., 2026.
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A associagdo entre o0 numero de medicamentos prescritos e as potenciais interagdes dos tipos B, C e D
evidencia a complexidade das prescricbes avaliadas. Associacdo semelhante foi descrita em populagao
idosa de grande porte, na qual o numero de interagbes aumentou progressivamente com a adigdo de
medicamentos ao tratamento (CAMPEAU CALFAT A, et al., 2024). Esses achados reforcam a importancia
da revisao farmacoterapéutica nas prescrigdes com maior nimero de medicamentos.

Foi observada associagdo entre o nimero de medicamentos prescritos e a ocorréncia de eventos
registrados e classificados como RAM tipo F (p = 0,003). A frequéncia desses eventos diferiu entre as
categorias de numero de medicamentos, sem aumento progressivo, sendo de 2,5% (n = 2) entre as
prescrigdes com quatro a cinco medicamentos, 9,0% (n = 8) entre aquelas com seis a sete medicamentos,
21,8% (n = 12) entre as prescricdes com oito a nove medicamentos e 15,4% (n = 6) entre aquelas com dez
ou mais medicamentos (Tabela 5). Entre as possiveis reacdes adversas registradas nos prontuarios foram
identificadas dor de cabega, altera¢des urinarias, agitagdo noturna e constipagéo.

Tabela 5 - Distribuicdo das possiveis reacbes adversas aos medicamentos classificadas como tipo F
segundo o niumero de medicamentos prescritos, n = 264, Jundiai, SP, primeiro semestre de 2023.
Nimero de medicamentos prescritos

RAM tipo F 4-5 6-7 8-9 210 p
n % n % n % n %
Ausente 79 97,5 81 91 43 78,2 33 84,6 0,003
Presente (2 1) 2 2,5 8 9 12 21,8 6 15,4
Total 81 100,0 89 100,0 55 100,0 39 100,0

Fonte: Iftoda DM, et al., 2026.

A associagao entre o numero de medicamentos e os eventos classificados como RAM tipo F reforca a
importancia da carga farmacoterapéutica na seguranga do tratamento da pessoa idosa. A polifarmacia e as
alteragdes farmacocinéticas e farmacodinamicas relacionadas ao envelhecimento aumentam a
suscetibilidade a problemas relacionados aos medicamentos. Reagbes e eventos adversos
medicamentosos permanecem causas relevantes de hospitalizagdo nessa populagdo (COSGRAVE N, et al.,
2025). Esses achados reforcam a necessidade de monitoramento clinico continuo em esquemas
terapéuticos mais complexos. Contudo, como nao houve avaliagdo especifica de causalidade e a
identificacdo dependeu dos registros em prontuario, esses eventos devem ser interpretados como possiveis
RAM, e nao como reagdes confirmadas.

Na avaliagdo das possiveis reacdes adversas aos medicamentos, foram identificados registros apenas
dos tipos A e F, ndo havendo registros classificados como tipos B, C, D ou E. Por se tratar de estudo
retrospectivo, a auséncia desses tipos pode refletir sub-registro nos prontuarios, e ndo necessariamente a
inexisténcia clinica desses eventos. As RAM tipo A foram identificadas em 42,8% (n = 113) dos
participantes, enquanto 10,6% (n = 28) apresentaram pelo menos um evento classificado como RAM tipo F.

Foi observada associagao entre os eventos classificados como RAM tipo F e as potenciais interagdes
medicamentosas dos tipos B (p = 0,049) e C (p < 0,001). Entre as pessoas com pelo menos uma interagao
do tipo B, 20,0% (n = 8) apresentaram evento classificado como RAM tipo F, comparadas a 8,9% (n = 20)
entre aquelas sem interagcao desse tipo. Para as interagdes do tipo C, a maior frequéncia desses eventos foi
observada entre as pessoas com trés ou mais intera¢des, correspondendo a 27,9% (n = 12). Nao foram
observadas associagbes com a presengca de combinacgdes classificadas na categoria A (p = 1,000) ou com
as interagbes do tipo D (p = 0,370) (Tabela 6).
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Tabela 6 - Distribuicdo dos eventos classificados como RAM tipo F segundo as categorias A, B, C e D das
combinacgbes farmacoldgicas avaliadas, n = 264, Jundiai, SP, primeiro semestre de 2023

Categoria e RAM tipo F
numero de Ausente Presente Total p
interagcoes por
participante n % n % n %
Tipo A 1,000
0 226 89,3 27 10,7 253 100,0
1 10 90,9 1 9,1 11 100,0
Tipo B 0,049
0 204 91,1 20 8,9 224 100,0
1 32 80,0 8 20,0 40 100,0
Tipo C < 0,001
0 100 99,0 1 1,0 101 100,0
1 62 86,1 10 13,9 72 100,0
2 43 89,6 5 10,4 48 100,0
>3 31 721 12 27,9 43 100,0
Tipo D 0,370
0 163 90,6 17 9,4 180 100,0
1 73 86,9 11 13,1 84 100,0

Nota: Teste exato de Fisher para as categorias A e B; teste do Qui-Quadrado de Pearson para as
categorias C e D.
Fonte: Iftoda DM, et al., 2026.

A associagdo das possiveis RAM tipo F com as potenciais interagées dos tipos B e C reforga a
necessidade de maior acompanhamento das prescricdbes farmacologicamente mais complexas. Esse
achado destaca a importancia do monitoramento clinico quando multiplas interagbes estdo presentes. A
revisdo da prescrigdo € uma estratégia relevante para aumentar a seguranga medicamentosa em pessoas
idosas polimedicadas. Intervencgbes voltadas a otimizagdo da farmacoterapia reduziram a ocorréncia de
RAM e de RAM graves, especialmente quando envolveram atuagédo farmacéutica (GRAY SL, et al., 2023).
Sistemas informatizados de apoio a decisdo também podem auxiliar na identificacdo de interagdes e outras
situagdes de risco (EUZEBIO P, et al., 2024).

O aprazamento adequado é particularmente importante nas interagdes relacionadas a absorgéo, como
aquelas envolvendo calcio, levotiroxina e bisfosfonatos. Ja nas interagbes mediadas por CYP3A4,
CYP2C8/9 e glicoproteina P, podem ser necessarios monitoramento clinico, ajuste de dose ou substituicdo
de medicamentos. Assim, a revisdo da farmacoterapia deve considerar indicagédo, dose, tempo de uso,
duplicidades, potenciais interagdes e horarios de administragao.

Entre as limitagbes, destacam-se a realizagdo do estudo em um Unico ambulatério e o uso retrospectivo
de informacbes de prontuarios. A identificacdo das possiveis RAM ficou condicionada aos registros
disponiveis e nao incluiu avaliagao especifica de causalidade, aspecto que deve ser considerado na
interpretagao dos eventos classificados como RAM tipo F. Além disso, as associagbes foram avaliadas por
analises bivariadas, sem ajuste para potenciais fatores de confusdo, como idade, sexo, fungéo renal e
condicdes clinicas especificas, o que nao permite determinar a independéncia das associagdes observadas.
A realizagdo de diversos testes de associagdo também aumenta o risco de erro tipo | decorrente de
multiplas comparagdes, o que reforga a necessidade de interpretagédo cautelosa dos resultados.

CONCLUSAO

Observou-se associagdo entre o numero de morbidades e o nimero de medicamentos prescritos, bem
como entre o numero de medicamentos prescritos e as potenciais interagbes medicamentosas dos tipos B,
C e D e os eventos classificados como RAM tipo F. As potenciais interagdes dos tipos C e D foram as mais
frequentes, e os eventos classificados como RAM tipo F também estiveram associados as interagdes dos
tipos B e C. Como nao houve avaliagcéo especifica de causalidade, esses eventos devem ser interpretados
como possiveis RAM. Esses achados reforcam a importancia da revisdo periddica e individualizada da
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farmacoterapia, com atengdo ao monitoramento, a necessidade de modificacdo terapéutica e ao
aprazamento quando pertinente, além do uso de ferramentas de apoio a decisdo para maior seguranga no
cuidado a pessoa idosa polimedicada.
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