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RESUMO

Introducdo: A alta prevaléncia de uso de anti-inflamatoriosralgésicos por idosos é
amplamente discutida na literatura devido aos sisde efeitos adversos, iatrogenias e
interacdes medicamentosas, uma vez que a maicsigdddsos € polimedicada. A dor é um
dos principais motivos de uso desses medicamemntiogjpalmente devido ao alto indice de
artrose, artrite e reumatismo nessa populacédoegcpcéo de anti-inflamatoérios e analgésicos
em idosos deve ser individualizada, pois a farmaética e a farmacodinamica desses
farmacos sofrem alteragBes no organismo idoso,m@edeausar inimeros efeitos adversos.
Apesar de todos esses indicativos, muitos estudws apontando uma possivel acgéo
antioxidante dos anti-inflamatorios. A literaturamt sugerido que os anti-inflamatorios
induzem a geracéo de espécies reativas de oxigémtjdo outros estudos demonstram que
também podem desempenhar uma atividade antioxidante

Objetivo: Estudar o uso de anti-inflamatoérios e analgéspmies idosos que frequentam a
Estratégia Saude da Familia (ESF) de Porto Al&yeeGrande do Sul, Brasil.

Métodos: Estudo transversal coletado em uma amostra akeatié idosos da ESF do
municipio de Porto Alegre. Este estudo faz parteEkiudo epidemioldgico e clinico dos
idosos atendidos pela Estratégia Saude da Fariliaushicipio de Porto Alegre (EMI-SUS)”,
realizado durante o periodo de marco de 2011 ardepede 2012. A coleta de dados foi
realizada pelos Agentes Comunitarios de Saude, @&ita vdomiciliar, por meio de
questionario geral contendo dados sociodemograficoalicbes de salde, doencas crbnicas e
hébitos de vida dos idosos e uso de medicamendos.a3te estudo, foram incluidos os anti-
inflamatorios e analgésicos conforme o sistema ldssificacdo Anatomical Therapeutic
Chemical. Foram coletados dados antropométricosdds®s e para este estudo foi utilizado
o indice de massa corporal (IMC). A coleta de sanfqi realizada posteriormente pela
equipe do projeto na unidade de saude onde os sidestavam cadastrados. Foram
determinados o0s niveis plasmaticos de marcadorematwos e inflamatorios, tais como
insulina, HOMA-IR (homeostatic model assessmentlinsresistance), malondialdeido
(MDA), habilidade de reducao férrica plasmatica“pader antioxidante” (FRAP), produto
avancado da oxidacdo proteica (AOPP), interleu6indi-6) e proteina c reativa
ultrassensivel (PCR-US).

Resultados:Foram incluidos 758 idosos, com idade de 50 aahbs e a prevaléncia de uso

de anti-inflamatérios e analgésicos foi de 28,8%pdacetamol (67,9%) e o ibuprofeno



(31,7%) foram os medicamentos mais utilizados. &o seminino utilizava com maior
frequéncia anti-inflamatorios e analgésicos (P=P)0Diante das variaveis de saude, a
autopercepcdo de saude mostrou estar relacionasta ocauso de anti-inflamatérios e
analgésicos, sendo que, quanto pior a saude ra)atalor o uso da terapéutica (P<0,001).
Entre as patologias descritas pelos idosos, a doehepatica (P=0,004) e a
artrose/artrite/reumatismo (P<0,001) mostraramr estsociadas ao uso de anti-inflamatorios
e analgésicos. Foi observado que, quanto maioo al@snedicamentos em geral, maior 0 uso
de anti-inflamatorios e analgésicos (P<0,001). @Quao uso crénico de anti-inflamatorios
nao esteroidais (AINES), verificou-se associacam @s doencas gastrintestinais relatadas
pelos idosos (P=0,042). Quanto a associacdo doEAkdm os marcadores oxidativos e
inflamatorios, nada estatisticamente significafmsicencontrado.

Concluséo:Os resultados deste estudo mostram a utilizacd@errada de anti-inflamatorios e
analgésicos pelos idosos da ESF de Porto Alegrée-Sa da importancia desses
medicamentos para o0 manejo da dor e da inflamgu@aendo interferir na melhoria da
qualidade de vida do idoso. Porém, a prescricéantienflamatorios e analgésicos deve ser
feita com muita cautela e de forma individualizadss idosos. Quanto aos marcadores
inflamatdrios e oxidativos, é importante ressaifae os efeitos fisiologicos dos AINES nos
marcadores do metabolismo oxidativo e inflamat@inda sdo escassos e controversos.
Entretanto, este € o primeiro estudo que demonstrauséncia de associacdo do uso de
AINEs com niveis plasmaticos de marcadores inflant e oxidativos, poder antioxidante e
HOMA-IR.

Palavras-chave:ldoso, Anti-inflamatorios, Analgésicos, Reacdes é&das Relacionados a
Medicamentos, Marcadores Bioldgicos, Antioxidantes.



ABSTRACT

Background: The high prevalence of anti-inflammatory and ansilgdrug use by the elderly
has been widely discussed in the literature becg@od$gmedication increases the risk of
adverse effects and iatrogenic and drug interastiémti-inflammatory and analgesic drugs
are primarily used to treat pain in the elderly,ondre subject to high rates of arthrosis,
arthritis and rheumatism. The prescription of amfiammatories and analgesics in the elderly
should be individualized because the pharmacokiseind pharmacodynamics of these drugs
are altered in the elderly, which can cause nunseaalverse effects. However, many studies
have indicated a possible antioxidant action of-@mfitammatory drugs. Some studies have
suggested that anti-inflammatory drugs induce tbeegation of reactive oxygen species,
while other studies have demonstrated that theylase antioxidant activity.

Aims: We report the findings of a transversal study & tise of anti-inflammatory and
analgesic drugs among a random sample of eldetigrpa at the Family Health Strategy
(FHS) in Porto Alegre, Rio Grande do Sul, Brazil.

Methods: This study is part of the “The multidimensionaldtwof the elderly in the Family
Health Strategy in Porto Alegre, Brazil (EMI-SUS)bnducted over the period of March
2011 to December 2012. Data collection was perfdrimecommunity health workers at the
subjects’ homes using a general questionnaire anllided sociodemographic data, life
conditions and habits, chronic diseases and dragkm this study, the focus was on drugs
classified as anti-inflammatory or analgesic dragsording to the Anatomical Therapeutic
Chemical classification system recommended by tleld\Health Organization. Blood was
subsequently collected by the project team at #adtihcare unit where the elderly patients
were registered. The plasma levels of oxidative afldmmatory markers such as insulin,
homeostatic model assessment-insulin resistanceM@®@®), malondialdehyde (MDA),
ferric reducing ability of plasma (FRAP), advancexidation protein products (AOPP),
interleukin-6 (IL-6) and ultra-sensitivity C-reaadi protein (PCR_US) were determined.
Anthropometric data were measured, but only bodgsnradex (BMI) was used in this study.
Results: Among the 758 elderly patients included in thisdgtubetween 60 and 111 years
old, with the prevalence of anti-inflammatory améigesic drug use was 28.8%. Paracetamol
(67.9%) and ibuprofen (31.7%) were the most comsarded drugs. Women used anti-
inflammatory and analgesic drugs (P = 0.022) moeguently than men. Self-rated health

was related to the use of anti-inflammatory andgesic drugs, i.e., the worse the reported



health, the greater the use of these drugs (P &LlD.@f the conditions described by the
elderly, hepatic disease (P = 0.004) and arthar$isitis/rheumatism were associated with
the use of anti-inflammatory and analgesic drugsddition, we observed that the higher the
usage of medicines in general, the greater th@uaeti-inflammatory and analgesic drugs (P
< 0.001). Gastric problems reported by this eldediiort may be associated with chronic or
occasional use of NSAIDs (P = 0.042). There wasstatistically significant association
between the use of NSAIDs and oxidative or inflartonamarkers.

Conclusion: This study demonstrates the moderate use of didmmatory and analgesic
drugs by elderly patients at the FHS in Porto AdegAlthough these medications are
important for the management of pain and inflamamgtithey may interfere with the
improvement of the quality of life of the elderljhus, anti-inflammatory and analgesic drugs
should be prescribed very carefully and individgalh the elderly. With regard to
inflammatory and oxidative markers, it is importaot emphasize that the physiological
effects of NSAIDs on markers of inflammation andidative metabolism are poorly
characterized and controversial. This is the fatsidy to demonstrate a lack of association
between NSAID use and plasma levels of oxidatimépgidant and inflammatory markers or
the HOMA-IR value.

Keywords: Aged, Anti-inflammatory, Analgesics, Drug-Relatedlés Effects and Adverse
Reactions, Biological Markers, Antioxidants
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1 INTRODUCAO

O Brasil, assim como a maioria dos paises latineraanos, vem sofrendo nas
tltimas décadas uma transicdo demografica carzatieri pelo aumento expressivo da
populacdo idosa. Dados divulgados no Anuario Esiati do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE) mostram um aumeigaifcativo do niimero de idosdsNo
ano 2000, as pessoas com 60 anos de idade ou onespondiam a 8,6% da populacao,
percentagem que passou para 10,8% em 2010, uninteesc relativo de 41% no periodo.
As projecOes para 0 ano 2050 sao de cerca de @ebilthe pessoas com 60 anos ou mais no
mundo, mais idosos do que criangas abaixo de 18§ aepado a maioria deles nos paises em
desenvolvimentd?

O aumento na prevaléncia de doencas cronicas adgntissiveis (DCNT) é uma das
principais caracteristicas desse processo de ¢éansepidemiologica. A prevaléncia de
algumas dessas doencas eleva-se a partir dos $0adns nacionais apontam que as DCNT
respondem por 66,3% das patologias, enquanto aga®éfecciosas respondem por 23,5%
e as causas externas, por 102%.

As DCNT séo as principais causas de morbimortaéidad idosos, tanto nos paises
desenvolvidos quanto nos em desenvolvimento, comaasil. Devido as DCNT, os idosos
tomam varios medicamentos de forma continua e coitaote. A multiplicidade de doencas
e de farmacos, juntamente com as alteracdes redtas ao envelhecimento, desencadeia,
frequentemente, graves interagcdes medicamentasas&@es adversas nesses paciéntes.

Muitas das DCNT contribuem significativamente paraparecimento de queixas de
dor® Estima-se que 80-85% dos individuos com mais danés apresentem pelo menos um
problema significativo de satde que os predispanidor® A dor envolve componentes
sensoriais, cognitivos e emocionais, que muitagvgodem ser tratados com meios nao
farmacoldgicos, tendo o apoio de uma equipe matiplinar, porém o tratamento com
medicamentos anti-inflamatérios ou analgésicosaaénd mais utilizadb.

A prescricdo de anti-inflamatorios e analgésicosi@msos deve ser individualizada.
Esses medicamentos apresentam inumeros efeitossadve interacdes medicamentosas.
Além disso, a farmacocinética e a farmacodinamiessels farmacos sofrem alteracdo no
organismo idoso, devido as modificacfes fisioldgicaorridas com o envelhecimento. O
paracetamol € um analgésico muito utilizado pelasds, mas como possui um metabdlito
toxico que pode ser acumulado no figado, deversscpto em doses reduzidas para idosos e
para pacientes com doenca hepatica. O uso de amalg®pioides pode causar constipacao,

depressdo respiratéria e deliriinQuanto aos anti-inflamatérios néo esteroidais @dN
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esta bem estabelecido o alto risco de toxicidad&igtestinal e insuficiéncia renal em idosos,
além de estarem relacionados a eventos cardio@assule a inumeras interacdes
medicamentosasOs anti-inflamatérios em geral devem ser evitagios pacientes idosos,
principalmente com Ulcera péptica, doenca cronicéigado, doenca cardiaca ou hipertenséo
arterial sistémica (HAS), e naqueles que utilizamditamentos com acéo antiagregante
plaquetaria, como o acido acetilsalicilico (AAS)rtecosteroides ou inibidores da recaptacéo
da serotonind* Os glicocorticoides também sdo muito prescritosa peflamacéo,
principalmente em casos de osteoartrite, artritenetoide e doengas autoimunes, porém sua
prescricdo deve ser previamente avaliada, poisapt@n severos efeitos adversos, uma vez
que interferem no metabolismo geral do organi§maAlém disso, também apresentam
interacbes medicamentosas. Portanto, a prescrigdaniitinflamatérios e analgésicos deve
ser feita com muita cautela nessa populagédo, umaguwe os idosos utilizam grande namero
de medicamentos.

Apesar de todos esses indicativos, muitos estuéimsapontando uma possivel acao
antioxidante dos anti-inflamatérios. A literaturamt sugerido que os AINEs induzem a
geracdo de espécies reativas de oxigénio (ERG)ntudo, alguns estudos demonstram o
lado paradoxal dos AINEs, uma vez que também podesempenhar uma atividade
antioxidante“*™*’

Os antioxidantes sédo capazes de sequestrar dirg@mase EROs. Estudos mostram
gue os AINEs diminuem o estresse e 0 dano oxidatiemdo administrados cronicamente,
pois finalizam as reacdes de radicais livres e stgue as EROs, protegendo assim os
constituintes lipidicos da oxidacdo. Além dissosquesas sugerem que tenham um papel
importante na prevencdo de muitas doencas cromlegenerativa¥ Esta propriedade
também pode ser atribuida a acdo anti-inflamatdessas substancias por inibir as ciclo-
oxigenases (COX).

Como citado anteriormente, anti-inflamatorios elgégicos costumam ser utilizados
com frequéncia por idosos. Portanto, € de extrenpoitancia elucidar também o possivel
papel protetor desses medicamentos nas doencasasr@ssociadas ao envelhecimento e a
forma como eles atuam, estudando novos marcadoses @articipacdo no mecanismo de
acao desses farmacos.

Essa tese tem por objetivo principal identificarpeevaléncia do uso de anti-
inflamatorios e analgésicos pelos idosos da EgimtBaude da Familia (ESF) de Porto
Alegre. Os resultados desse estudo estdo sendeeataméos na forma de dois artigos,
submetidos para publicacdo nas revistas Revistail@ira de Geriatria e Gerontologia e
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Drugs & Aging. O artigo publicado, requisito paradefesa do doutorado, encontra-se no
Apéndice A.

2 FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 TRANSICAO DEMOGRAFICA: ENVELHECIMENTO POPULACIRAL

Atualmente, chegar a velhice é uma realidade pojulal, mesmo nos paises mais
pobres. Ainda que a melhora substancial dos parasgerais de saude observada no século
XX esteja longe de se distribuir de forma equitatem todos os paises e contextos
socioecondémicos, envelhecer ndo é mais um prigilégipoucos?

Hoje existem cerca de 500 milhdes de idosos, quurekendo aproximadamente a 8%
da populacdo mundial, sendo que a estimativa @28@ € de 1 bilhdo (13%) e para 2050 é de
cerca de 2 bilhdes de pessoas com 60 anos ou maismo?°

A Organizacdo Mundial da Saude (ONISxonsidera como idoso, do ponto de vista
cronolégico, todo individuo com 65 anos ou maisddele nos paises desenvolvidos; para os
paises em desenvolvimento, como o Brasil, prevalédade de 60 anos ou més.

A velocidade do envelhecimento populacional é nsamificativa nos paises em
desenvolvimento. No Brasil, as pessoas com 60 deosdade ou mais, no ano 2000,
correspondiam a 8,6% da populacéo, percentagenpagsou para 10,8% em 2010, o que
corresponde a um crescimento relativo de 41% nimger Observa-se, por exemplo, que
projecdes de duas décadas atras estimavam sonaat@(q20 a ultrapassagem dos 72 anos
como esperanca de vida dos brasileiros ao nasetp gjue as atuais ja colocam como 72,4
anos a expectativa de vida dos nascidos em 2006.

Essa transicdo demografica comecou a ser obseavpdatir das décadas de 1960,
com o declinio da mortalidade, e em 1980, com aaua fecundidade. Esse fenbmeno,
iniciado nas regides mais desenvolvidas, vem sn@shdo a todas as regides (urbanas ou
rurais) e classes socidfs.

Como consequéncia, ha o declinio relativo do nuntkrgovens e o aumento da
propor¢do de idosos no Brasil, apresentando undnfe populacional semelhante a dos
paises europeus na atualidade, em que se obsereatrgitamento da base e o alargamento
progressivo das demais faixas da piramifdéAs projecdes mais conservadoras indicam que,

em 2020, o Brasil ser4 o sexto pais do mundo enmeraighe idosos, com um contingente
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superior a 30 milhdes de pessbafrojeta-se para o ano 2050 que mais de 23% dagudpu
brasileira serd composta por idogbs.

Entretanto, apesar de o envelhecimento populacgaralma constatacdo mundial, ha
uma acentuada diferenga entre os continentes,spa&sados e, até mesmo, cidades de uma
mesma regido, pois tal fendbmeno costuma ocorreteenpos diferentes, dependendo dos
contextos histérico, socioecondmico e politico déaclugar

O Rio Grande do Sul (RS) foi um dos primeiros essaorasileiros a experimentar o
aumento da longevidade e o envelhecimento da pgml&omente nos Ultimos dez anos, o
indice de pessoas com mais de 60 anos no RS crégéeuenquanto o da populagéo total
brasileira ficou em apenas 15%. O contingente dsosl no RS esta vivendo, em média, 75,5
anos, totalizando 1,4 milhdo de pessoas (13,65%og@alacdo total do estado), segundo o
censo do IBGE de 2010.1 Dessa populacéo, 56% tém €0 e 69 anos e, em relagédo ao
sexo, a expectativa de vida para os homens pass@s3,8 anos, em 1972, para 65,1, em
1980, e para 71,4, em 2007. Entre as mulherespectativa de vida passou de 70 anos para
72,9 e, depois, para 788.

No Brasil, bem como no RS, as mulheres tém maiperasca de vida ao nascer,
diferenca que se situa em torno de oito anos. Geswdtado, o numero de mulheres idosas é
superior ao de homens, sobretudo nas faixas de as avancadas.

O aumento da expectativa de vida e, consequentergatongevidade da populacéo
galcha se deve, em grande parte, ao controle @asakinfecciosas na infancia, a queda da
mortalidade infantil, devido a melhorias médicoigaras, e aos avancos cientificos que
promovem a descoberta de novas tecnologias e meglitas que combatem a incidéncia, a

prevaléncia e a mortalidade por DCNT, como ocooreestante do pafs, de forma g&tat?

2.2 ENTENDENDO O ENVELHECIMENTO HUMANO

O envelhecimento humano esta sujeito a influénciieisecas (como a constituicao
genética individual, responsavel pela longevidadgima) e fatores extrinsecos, condizentes
com as exposi¢cdes ambientais que o individuo sdfiieol de dieta, sedentarismo, poluicéo,
entre outros), 0s quais proporcionam uma granderdgdneidade no envelhecimento. Além
disso, o envelhecimento organico pode ser caraathyicomo senescéncia (envelhecimento

normal) ou senilidade (envelhecimento patol6gico).
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A diferenca entre os processos de envelhecimersioldgico (senescéncia) e
patolégico (senilidade) é bastante sutil. O enwathento € o processo que ocorre com a
passagem do tempo a que todos os individuos saoetidos desde o nascimeRfoE um
processo dindmico e progressivo, no qual ocorrerdifinagcdes morfoldgicas, funcionais,
bioguimicas e psicologicas que determinam a peadzagacidade de adaptacdo do individuo
ao meio ambiente, ocasionando maior vulnerabilidadmaior incidéncia de processos
patolégicos, que terminam por leva-lo & méfte.

A senescéncia ocorre quando alteragdes fisiolégcasrfologicas advém da faléncia
ou morte celular, secundérias a processos adgsigflmu geneticamente programados. Sao
alterac6es metabdlicas e dos tecidos, sem quelmjasso fisioldgico associatht?’

A senilidade € o somatorio da senescéncia com nsacas patologicos diversos
(exposicdo ambiental, fatores genéticos e procesdsgsenerativos), que culmina em perda
funcional organica significativa, a ponto de seiriga como doenc®

Com o envelhecimento, o ser humano sofre variasagiies marcantes, entre as quais:
embranquecimento dos cabelos e calvicie (emboaansegracteristicas também vinculadas a
aspectos étnicos, genéticos, sexuais e endocrirai)cdo na estatura; aumento do didmetro
do créanio e aumento da amplitude do nariz e ddsaw¢caracterizando a conformacéao facial
do idoso). Também ocorre diminuicdo da espesspexda da capacidade de sustentacdo da
pele, o que leva ao surgimento de bolsas orbgaisigamento e aumento dos sulcos labiais;
surgimento do arcus senilis (circulo branco emaata cérnea); alteracdo da cavidade bucal
(perda da elasticidade da mucosa, queratinizagiomento da espessura do epitélio), com
perda do paladar; desgaste dos dentes e modificeciogua, que perde grande quantidade
de papilas. O envelhecimento também ocasiona madam@ composicdo corporea,
geralmente com ganho de peso, devido ao aumertecidio adiposo e a reducdo dos tecidos
muscular e 6sseo. A deposicao do tecido adiposweoean maior concentra¢cdo no tronco e
ao redor de visceras como o0s rins e o coracao.

Atualmente, varias teorias sdo propostas para aaph origem do fendmeno do
envelhecimento, cada qual com um conjunto de ctos;efatos e indicadores. As teorias
biolégicas do envelhecimento mais frequentementesaptadas pertencem a dois grupos:
teorias programadas e teorias estocasticas.

Weinert e Timiras explicam que o postulado dasdas@rogramadas € a existéncia de
“relogios bioldgicos” que regulam o crescimentanaturidade, a senescéncia e a morte. A
premissa das teorias estocasticas € a identificdgd@gravos que induzem aos danos
moleculares e celulares, aleatorios e progressiasnert e Timiras ainda propdem dentro

das teorias biolégicas do envelhecimento as segutabrias e mecanismos-
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* Evolutiva: a selecéo natural torna-se “negligente” com asagi@s que afetam a
saude em idade avancada. Os genes benéficos maudegornam-se deletérios
na fase pos-reprodutiva. As ceélulas somaticas saotidas somente para
assegurar o éxito na reproducao, tornando-se dégesrapos esse periodo.

* Molecular-celular:

o Erro-catastrofico: declinio na fidelidade da exp&sgenética, que resulta na
autoamplificacéo de erros na sintese proteica.

0 Mutacdes somaticas: os danos moleculares acumw@apmiscipalmente no
DNA.

0 Senescéncia celular/teldmeros: a senescéncia rcelotke ser decorrente do
encurtamento dos teldmeros.

0 Radicais livres/DNA: 0 metabolismo oxidativo prodadicais livres altamente
reativos que, subsequentemente, causam danogithedj nas proteinas e no
mtDNA.

0 Glicosilacadol/ligagbes cruzadas: o acumulo de glap®o nas proteinas da
matriz extracelular tem consequéncias deletériascoatribui para o
envelhecimento.

o Morte celular: a morte celular programada ocornegy@ntos genéticos ou em
decorréncia de crise no genoma.

» Sistémica: alteracdes no controle neuroendocrino da homeostesiltam em
mudancas fisiologicas relacionadas a idade; dectiai funcdo imune associado
ao envelhecimento resulta em incidéncia maior denglas autoimunes; ha um
potencial de energia para o metabolismo de cada®m@o Vvivo.

O envelhecimento € um fenbmeno complexo que envoiweeros fatores, por isso a

existéncia de varias hipoteses e teorias tentarplicé-lo. As teorias bioldgicas explicam
algumas caracteristicas do envelhecimento, mas (d8plos mecanismos envolvidos no

processo ainda n&o sdo completamente conheTidos.

2.3 DOENCAS CRONICAS NAO TRANSMISSIVEIS (DCNT)

Juntamente com o aumento da populacéo idosa, agsaoproprias do envelhecimento

passaram a ganhar maior expressdo no conjuntociiedade. As DCNT séo as principais
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causas de morbimortalidade em individuos com idaima de 60 anos, tanto nos paises
desenvolvidos quanto nos em desenvolvimento, coBrasil *

Atualmente, as DCNT sao responsaveis por 60% dedddhus decorrente de doencas
no mundo. Seu crescimento € tao vertiginoso que, @ano 2020, estima-se que 80% da
carga de doenca dos paises em desenvolvimento @elante problemas cronicds.

A prevaléncia de algumas dessas doencas elevpastralos 60 anos, destacando-se:
doencas osteoarticulares, doencas cardiovasculdisgstes mellitus, doencas respiratorias
cronicas, doenca cerebrovascular, doencas menpsisjeiatricas e cancér’ A maioria das
DCNT néo tem cura, mas varias podem ser prevewidaontroladas por meio de deteccao
precoce, adocdo de dieta, habitos saudaveis, prdécexercicios e acesso a tratamento
adequado. Muitas condi¢des cronicas estdo ligadasaasociedade em envelhecimento, mas
também a escolhas de estilo de vida, como tabagisomsumo de &lcool, comportamento
sexual, dieta inadequada e inatividade fisica, alarpredisposi¢cdo genética. O que elas tém
em comum € o fato de precisarem de uma respostplexene de longo prazo, coordenada
por profissionais da saude de formacOes diversas) acesso aos medicamentos e
equipamentos necessarios, estendendo-se & asaistcial

A OMS define o gerenciamento das DCNT como a “gestintinua de condi¢des
durante um periodo de anos ou décadas’prevencéo de doencas e a manutencéo da salde,
da independéncia e da autonomia, além do retardardenenfermidades e fragilidades, em
uma populagdo mais idosa, serdo os maiores desafamsonados a saude, decorrentes do
envelhecimento da populagdo. Assim, qualquer pal&ocial e de saude destinada aos idosos
deve levar em conta a promocéo da salde e a madatéa capacidade funciorial

Estima-se que 63% das mortes, atualmente, ocoroam@NT, sendo que, no Brasil,
as DCNT que mais matam sdo as doencas cardiovee((iil,3%), o cancer (16,2%), as
doencas respiratérias cronicas (5,8%) e o diabeabtus (5,2%)>** Por isso, os quatro
fatores de risco com maior influéncia no aparecimelessas doencas serdo combatidos de
forma prioritaria até 2022: tabagismo, consumo iabude alcool, inatividade fisica e habitos
alimentares ndo saudaveis. Assim, ndo basta aunen#nos de vida, é preciso aumentar 0s
anos saudaveis de vida, e para isso a promocaunida gm que comecar cedo.

Estudos recentes tém mostrado que as DCNT, bem soamincapacidades, ndo séao
consequéncias inevitaveis do envelhecimento. Agmedio € efetiva em qualquer nivel,
mesmo nas fases mais tardias da vida. PortantofaseEna prevencédo é a chave para se
mudar o quadro atudi®

O envelhecimento bem-sucedido ndo estd ligadoadiexite a auséncia de doencas

cronicas, mas sim a qualidade de vida obtida adrdeéfuncionalidade preservada. Mesmo
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sendo portador de doencgas crbnicas, o idoso podessiderado saudavel quando é capaz de

exercer suas atividades de forma independentéaaus?®

2.4 USO DE MEDICAMENTOS NA POPULACAO IDOSA

A utilizacdo de grande niamero de medicamentos siBé amplamente observada
entre individuos com 60 anos ou mais. Além dosréatalinicos que fazem com que o0s
idosos necessitem de farmacoterapia, outros fapmesm estar associados ao uso exagerado
de medicamentos, sendo um dos principais a idgiaeigmada na sociedade de que a Unica
possibilidade de se ter saude é “consumindo” sal§de.implica consumir medicamentos,
importante simbolo de satide em nossa sociefiade.

Diversos estudos mostram alterac6es nos paraniatroacocinéticos em decorréncia
do envelheciment®*° A capacidade de absorcéo de farmacos diminui dedsdalteracées
do pH gastrico e as reducdo do fluxo sanguineorato tgastrintestinal e no baco. A
distribuicdo dos farmacos € alterada devido a @aa@ massa magra, da agua corporal, da
concentracdo seérica de albumina e das proteirais thi soro, além do aumento da gordura
corporal e da permeabilidade da barreira hematé@itae O metabolismo e a eliminacdo dos
farmacos também sofrem alteracbes com o avancoddae®=® O idoso apresenta,
respectivamente, alteracao na atividade das enzimasmplexo P450 oxidase e diminuicdo
da funcéo renal, culminando em acentuada quedaxdade filtracdo glomerular. Por todos
esses fatores, a biodisponibilidade, o volume deilduicéo, oclearancee o tempo de meia-
vida dos farmacos sdo modificados com o envelhetimeAs drogas hidrossoluveis se
tornam mais concentradas, ao passo que as lipgseslpodem ter aumento da meia-vida
devido & lenta liberac&o do tecido adipdsy.

O numero de medicamentos, a complexidade dos regengpéuticos, especialmente
na vigéncia de comorbidades, e as alteracdes famim&éticas e farmacodinamicas inerentes
ao processo de envelhecimento sdo elementos quentarma vulnerabilidade desse grupo
etario aos eventos adversos a medicamentos, sejaggdes adversas a medicamentos, seja
por interacdes medicamentosas. Os eventos adwemsesiicamentos podem comprometer a
capacidade funcional dos idosos expostos a polifeian além de representarem um excesso
de custo para o sistema de saftide.

Diversos estudos farmacoepidemiologicos realizaoscidades brasileiras mostram

gue a prevaléncia de uso de medicamentos por idesosariado entre 70-92%, com média
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de utilizacdo entre dois e cinco medicamentos pEBsqH’

3 Esse perfil de uso de
medicamentos é também comparavel aos resultadostdesem paises desenvolvidos. Uma
maior utilizacdo de medicamentos pela populacdsaid®d esperada em funcdo da maior
ocorréncia de DCNT nesta faixa etaria, mas seuutnoslevado sugere a contribuicdo do
valor simbdlico do medicamento, que propicia a rweddiacdo, bem como a baixa frequéncia
de uso de recursos néo farmacolégicos para o teatande problemas de safdé®

O risco de reacOes adversas a medicamentos aument@®s a quatro vezes em
pacientes submetidos a polifarmécia, podendo imsitadromes geriatricas ou causar quadros
de confusdo, incontinéncias e quedas. O uso sinadtéle medicamentos pode elevar em até
100% o risco de interacbes medicamentosas gfavBegundo Woodward (2003),a
incidéncia de erros de medicacdo como consequéacigolifarmacia é de 15% quando o
idoso utiliza um medicamento, elevando-se para §6&mndo o numero for igual ou superior a
quatro.

A tentativa de tratar todos os sintomas com medicans leva a utilizacdo exagerada
de principios ativos, interagcdes medicamentosaggdms erradas e uso de medicamentos da
mesma classe farmacolégica. Dessa forma, ha pyéssriredundantes, contendo farmacos
desnecessarios, responsaveis pelo aumento deseéslt@rsos e complicagbes em longo
prazo?®4°

Quanto as distor¢cdes na prescricao, € possivehafigue, mais do que em qualquer
outro grupo etario, os medicamentos sao indicadms s idosos sem haver clara
correspondéncia entre a doenca e a acdo farmacafdit Ha farmacos potencialmente
contraindicados para idosos, entre 0s quais ooderepinicos, os hipoglicemiantes orais de
meia-vida longa, os barbitaricos de curta duragd®,antidepressivos com forte acao
anticolinérgica, os analgésicos opioides, as aastes em doses fixas de antidepressivos e
antipsicoticos, a indometacina e alguns relaxamtesculare$™*?

Dentro desse contexto, algumas categorias de nmeeitas passaram a ser
consideradas improprias para idosos, devendo teuse evitado, seja por falta de eficacia
terapéutica ou por risco de desfechos negativos sgperem seus beneficios, ja que a
prescricao inapropriada para idosos esta assoaiadanento de morbidade, efeitos adversos,
hospitalizacdo e mortalidad®.Entretanto, a selecdo de medicamentos apropripdos
idosos é um processo complexo e desafidtior.

Ha cerca de duas décadas surgiram instrumentasdeisa detectar potenciais riscos
de iatrogenia medicamentosa em idosos, sendo &iGside Beers o mais utilizado delés.
Esses critérios foram atualizados em 2012 por hbmados pesquisadoresm area da

geriatria e da farmacologia, totalizando 53 medmatos potencialmente inapropriados (MPI)
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para idosos, divididos em trés categorias: 1) MElasses que devem ser evitadas em idosos;
2) MPI e classes que devem ser evitadas em idasuoscertas patologias e sindromes; 3)
medicamentos que devem ser usados com cautela asusidEssa atualizacdo pode ser
considerada a mais forte clinicamente, pois temocoeferéncia pesquisas baseadas em
evidéncias clinica®

Essa atualizacdo dos Critérios de Beers tem seradoseficiente na prevencdo de
reacdes adversas a medicamentos, na reducdo deagites hospitalares e de consultas
médicas e de emergéncia e, consequentemente, imrauid@o de gastos para o sistema de
saude e para o usuarfo:’

2.5 USO DE ANTI-INFLAMATORIOS E ANALGESICOS

Muitas das DCNT contribuem significativamente paraparecimento de queixas de
dor® Estima-se que 80-85% dos individuos com mais danés apresentem pelo menos um
problema significativo de satde que os predispantiar® ® A dor confronta o idoso com sua
fragilidade e ameaca sua seguranca, autonomigependéncia, impedindo muitas vezes sua
capacidade de realizar as atividades da vida dihgen como limitando sua interacéo e
convivio social — situacdes que diminuem considdrnagnte sua qualidade de vida. A dor
envolve componentes sensoriais, cognitivos e emaidp que muitas vezes podem ser
tratados com meios ndo farmacoldgicos e o apoionge equipe multidisciplinar, porém o
tratamento com medicamentos analgésicos ou atdinatérios ainda é o mais utilizaflo.

As principais classes farmacologicas utilizadas pairatamento de dor crénica sédo os
analgésicos nao opioides, os analgésicos opioides AINEs. A escolha da terapia
apropriada depende de uma avaliacéo apurada fara deausa e o tipo de dof.

Mais de cem anos se passaram desde que Felix Hpfema 1897, sintetizou o AAS
como o primeiro AINE. Cerca de 40 anos depois, Bwaite e Lintott verificaram que o
AAS causava danos gastrintestinais, iniciando asjyisas para descobertas de novos anti-
inflamatorios e analgésicos. Em 1970, os pesquisaddescobriram que o AAS inibia a
producdo de prostaglandinas, principal fator endohna inflamac&o. Atualmente, os anti-
inflamatdrios e analgésicos séo utilizados em todwndo. Na Europa, representam 7,7% de
todas as prescricd85.Em 2010, um total de 111 milhdes de prescricbesANES e
analgésicos foi feito nos Estados Unidd¥. O uso dessas classes medicamentosas é feito

sobretudo por mulheres e aumenta com o envelhbeen, como com o surgimento das
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doencas reumaticas. Seu maior problema sdo ossefitrersos, envolvendo principalmente
o trato gastrintestinal e as funcées hepatican@s®

Alguns estudos americanos e europeus mostram quescasnendacdes para o0
tratamento de dor crbnica em pacientes idosos emggue 0s anti-inflamatérios orais devem
ser raramente prescritos ou entdo administradosncoita cautela. A Sociedade Americana
de Geriatria sugere que o paracetamol deve secrpoeprecedendo os AINEs orais.
Entretanto, um recente estudo de revisao, feita Petiedade Internacional de Pesquisas em
Osteoartrite, calculou uma escala para o efeitpatacetamol, sendo 0,14 para a redugao da
dor, o que significa duas vezes menor do que toedes AINEs orais (0,29.

Para escolher a analgesia adequada, é importardetas&ar a dor, que pode ser
classificada segundo critérios temporais (agudar@iaa), topograficos (localizada e
generalizada; tegumentar e visceral), fisiopatcldgi (organica e psicogénica) e de
intensidade (leve, moderada e intern$a).

2.5.1 Analgésicos néo opioides

Os analgésicos nao opioides séo indicados para tewres ou moderadas; para dores
mais fortes, podem ser associados a analgésicoglegi Os analgésicos ndo opioides tém
propriedades analgésica e antitérmica e uma ftaddaale anti-inflamatéria’®

Os principais medicamentos que representam a cthssenalgésicos nao opioides
sdo o paracetamol e a dipirona. O paracetamol &aosnanalgésicos ndo opioides mais
utilizados no mundo. E o metabdlito ativo da fetiaeee uma alternativa eficaz ao AAS
como analgésico e antipirético, mas com efeitosiaftdmatérios reduzidos. E indicado para
alivio da dor em pacientes com osteoartrites nflanmatorias e ndo é substituto dos AINEs
em condi¢des inflamatérias cronicas como a amemenatoide. O paracetamol € bem tolerado
e tem baixa incidéncia de efeitos gastrintestiadigersos. Entretanto, a superdosagem aguda
pode causar lesdo hepatica grave e o nimero deararaentos acidentais ou deliberados
com paracetamol é crescente.

O paracetamol € um dos medicamentos sem presamédiica mais utilizados no
mundo, sendo facilmente encontrado em qualqueraigiare a um custo baixo. Na década de
1980, houve um declinio no uso do AAS devido a@aséo com a Sindrome de Rey’s, 0
gue fez com que o paracetamol se tornasse a paim&dolha como antipirético e analgésico
em criangas. Atualmente, € a primeira escolha dégésico e antipirético para qualquer

idade®°
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De acordo com a escala de dor definida pela OM®paracetamol encontra-se como
tratamento para os trés graus de intensidade depddendo estar associado a AINEs ou
opioides. O paracetamol, aléem de eficiente, taméé&etomendado para dores cronicas, pelo
fato de possuir menos efeitos adver¥os.

Embora o paracetamol tenha sido descoberto ha oes eavenha sendo usado na
pratica clinica por mais de meio século, seu meoamide acdo ainda ndo esta totalmente
elucidado. Ele possui propriedades analgésicagdigraticas similares aos AINEs, mas, ao
contrario destes, tem pouca ou nenhuma ac&o diatiniatoria®®®

Por mais de trés décadas, foi considerado que acgt@amol age diretamente na
inibicdo das prostaglandinas via inibicdo de COX-@OX-2% Estudos recentes relatam que
0 paracetamol suprime a producdo de prostaglanddadm com mecanismo diferente dos
AINESs, agindo diretamente nas prostaglandinas,isiin a COX 20:62:64-67

O paracetamol é considerado seguro em doses te@c#3EUA hepatotoxicidade
relacionada a metabdlitos ativos e outros fatopessanta consideravel variacéo individual e
associa-se a superdosagem absoluta (foi vista ams® dnica de 10-15 g) acidental ou
deliberada. A suscetibilidade a hepatotoxicidada faumentada por consumo de alcool,
idade, etnia e interacdes medicamentosas com détroacos nocivos ao figadd.

A Food and Drug Administration (FDA) montou um gouge pesquisa para investigar
intervencdes que reduzissem a toxicidade hepaticgpatacetamol. Os resultados das
pesquisas mostram que as principais recomendagbeseslucdo da dose maxima diaria de
4.000 mg/dia para 3.250 mg/dia, evitar a associdedoutros farmacos que também podem
causar hepatotoxicidade, e reducéo da dose Unikanmde 1 g para 650 nig.

A toxicidade do paracetamol relaciona-se com setaloésmo. Em doses normais,
60-90% do farmaco sao conjugados, formando-serghaiios ou sulfatos inativos e atdxicos
excretados pelos rins. Apenas 1-4% da droga s&etagos inalterados na urina. O restante
(5-10%) e oxidado por enzimas da via citocromo P480nando um composto altamente
reativo (N-acetil-p-benzoquinoneimina) capaz darles células hepaticas. Essa substancia é
normalmente conjugada com glutationa antes queapmmssar danos, sendo excretada como
conjugado de cisteina e mercaptopurato. No caswliedose, ocorre saturacdo das vias do
glicuronato e do sulfato, levando uma quantidadgnassivamente maior de paracetamol a
ser metabolizada pela via do citocromo P450. Caw, iss estoques hepaticos de glutationa
se esgotam e ocorre o acumulo de N-acetil-p-bemzogeimina, causando necrose
hepatocelular®°®
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2.5.2 Analgésicos opioides

A prescricdo de analgésicos opioides para doresméadogicas vem aumentando nos
altimos 20 anos, sendo que, nos Estados Unidosglésae medicamentosa mais prescrita
para dor. Em pesquisa feita em uma cidade amerieaima 2007 e 2008, cerca de 2% dos
entrevistados relataram ter feito uso de opioidesilimo més, principalmente para dores
decorrentes de artrite reumatoide e dor nas costas.

Os analgésicos opioides sao indicados no tratandentbores agudas, moderadas ou

intensas, que nao respondem a analgésicos merarggstOs principais representantes dessa
classe sdo: morfina, tramadol e metadona. Os @solgam-se a receptores enddgenos
especificogmu, kappadelta épsilon localizados no sistema nervoso central e em &rgao
periféricos. Para pacientes com dor cronica, aséeaile utilizar uma terapia de longo prazo
com opioides deve ser cuidadosamente pensada, éorpagto da dor na vida do paciente
sendo avaliado em contraposicdo aos possiveisoefaitiversos que a terapia poderd
causar>’*
Para o tratamento da dor cronica existe a posialiéi de uso prolongado de opioides
e 0 conhecimento de conceitos relacionados a taergreducado do efeito do farmaco,
independente do aumento da dose), dependénciacguaniotacdo de opioides, além da
monitoracdo dos efeitos adversos que sdo comuramgoego desses agentes. Multiplos
investigadores mostraram que a prevaléncia de abemoe em 18-41% dos pacientes que
recebem opioides para tratamento de dor créhica.

O risco de evento adverso é maior quando se iaitgaapia com opioides ou apés um
aumento da dose, indicando a necessidade de nangato do paciente. Os principais
efeitos adversos sédo: nausea, vomitos, constipdéfioit cognitivo,delirium e danos como
quedas e fraturas. Além disso, a literatura sugeeeos opioides podem aumentar o risco de
eventos cardiovasculares, pneumonia e hospitabzd€sses riscos em potencial devem ser
avaliados diante da eficacia que o medicamento pedereduzindo dores severas ou
moderadas. Em geral, opioides de meia-vida longardeser evitados em idosos que nunca

utilizaram outros opioides previameritg.
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2.5.3 Anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINES)

Os AINEs exercem sua acao a partir da interacdo COX-1 e COX-2 e possuem
propriedades analgésica, antitérmica, anti-inflémate antitrombéticd. A isoforma COX-1
€ expressa constitutivamente na maioria dos tecidoiindo plaquetas e estbmago, e esta
envolvida na sinalizacdo entre células e na horasestecidual. A isoforma COX-2 é
induzida principalmente nas células inflamatériggando estas sdo ativadas durante a
inflamacéo, e tende a facilitar a resposta inflémaf®> As COX sdo enzimas essenciais para
a conversao de acido araquidonico em prostaglasidsemdo que a maioria dos AINESs inibe
a atividade de COX-1 e COX-2, resultando em supredgeta da formagdo de mediadores
pré-inflamatérios como o tromboexano e as prostatjres’®’’

Os AINEs sao primariamente indicados para dor éeweoderada e, e em idosos séo
comumente utilizados em para processos inflamatormomo osteoartrite ou artrite
reumatoide. Em pacientes para os quais o0 parackt@mgroporciona analgesia adequada,
ou quando é necessario um maior efeito anti-infthn@ o uso de AINEs deve ser
consideradd. Embora alguns autores recomendem os AINEs corimejpa linha para
manejo da dor em alguns pacientes, a Sociedadeidanarde Geriatria sugere que 0s
AINES sejam evitados, se possivel, em pacienteso&loOs principais medicamentos que
representam essa classe sdo: ibuprofeno, diclafedacsodio, cetoprofeno, etodolaco e
piroxicam, entre outrod:’®

Os efeitos adversos dos AINEs em idosos podem gé&o mocivos. ldosos frageis
com hipoalbuminemia tém maior concentragdo da divge, alguns agentes apresentam
maior tempo de meia-vida em idosos do que em a&juéiograves efeitos gastrintestinais
podem acometer a populacéo iddsa.

Os principais efeitos adversos dos AINEs $4o:

* Interferéncia na agregacdo plaquetaria, podendoemtam o potencial de
sangramento e consequente hemorragia;

» Efeitos gastrintestinais, incluindo dispepsia e erd¢des gastricas. A
alimentacdo e o uso de antiacidos podem auxiliapawsentes a reduzir a
dispepsia e ter melhor tolerabilidade aos AINEsS;

* A nefrotoxicidade associada ao uso de AINEs in¢hguficiéncia renal

reversivel, nefrite aguda e predisposi¢do paraacaesrose tubular aguda;
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* Em pacientes com doenca cardiovascular, os AINBsmanterferir no efeito
protetor do AAS, potencializar o risco de falénc@ardiaca e aumentar a
pressdo sanguinea.

Os Critérios de Beers atualizados em 2012 pelae8ade Americana de Geriatrfa,
evidenciam o risco de toxicidade gastrintestinaiseda pelos AINEs. Os anti-inflamatorios
seletivos para COX-2 causam poucos efeitos advegesiantestinais quando comparados aos
AINEs, porém o uso desses medicamentos esta adgaciaumento do risco de infarto do
miocéardio. Os AINEs também estdo associados a dalérenal aguda. Pesquisadores
canadenses estudaram usuarios de AINEs com 66oanosis e mostraram que o risco de
hospitalizacéo devido a faléncia renal aguda fdterelevado’®

A ocorréncia de efeitos adversos renais com AlNE&guentemente é exacerbada pela
presenca de fatores de risco como idade, doenghacar HAS, diabetes mellitus, uso
concomitante de diuréticos ou abuso de analgési@mno consequéncia, ocorrem
diminuicdo do fluxo renal, disturbios eletroliticesnudancas histopatolégicas que refletem a
perda da acdo compensatéria das prostaglandinese kExna série de razbes pelas quais 0s
pacientes idosos sdo mais suscetiveis a nefradaxiei por AINEs. Eles, por exemplo,
geralmente tém baixos niveis de albumina, o quéteeso aumento dos niveis de droga livre.
Pacientes idosos também apresentam reduzido névéigda corporal, o que proporciona
maiores concentraces de AINEs, além de terem abwokétmo hepatico mais lento, o que
pode levar a um aumento dos niveis séricos dosatarsi

Os AINEs tém um significante potencial de interacéem medicamentos comumente
prescritos para idosos com doenca cardiovascuiacipalmente com os anti-hipertensivos,
varfarina e AAS?

Diante disso, as pesquisas tém mostrado que os ABfiEesentam muitos efeitos
adversos em idosos, como problemas gastrintestirenisis e cardiovasculares. Deve-se
avaliar a escolha dos AINEs ou de analgésicos p#&mdes para o manejo da dor, sempre
balanceando a eficacia da analgesia e os possfeéiss adversos.

2.5.4 Glicocorticoides

Os farmacos glicocorticoides sdo hormdonios sirdstigue mimetizam as acfes do
cortisol enddgeno, hormonio secretado pela zonaelolar da glandula adrenal, com acgéo
predominantemente sobre o metabolismo glicidicogl@scorticoides sdo os mais eficazes

anti-inflamatorios disponiveis, suplantando os nésteroidais. Promovem melhora
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sintomética de uma série de manifestacdes clinsess, afetar a evolugdo da doenca bésica.
Apresentam risco de potenciais efeitos adversosershdos numa variedade de tecidos
organicos, dependendo das doses empregadas @udobda duracdo do tratamento. Em uso
agudo, costumam ser bem tolerados. Os princippiesentantes dessa classe medicamentosa
s&o: hidrocortisona, prednisona, prednisolona ametasona, entre outrds.

As doses farmacologicas dos glicocorticoides vargamacordo com o objetivo do
tratamento: anti-inflamatdrio, alergias ou desosdenunologicas. Se usados cronicamente,
apresentam inumeros efeitos adversos, desde sfipr@sixo hipotalamo-pituitario-adrenal
e sindrome de Cushing, até mudancas no estadolffenta

Os principais efeitos adversos dos glicocorticoisiés: atrofia adrenal, sindrome de
Cushing, miopatia, osteoporose, osteonecrose,pidisinia, HAS, trombose, vasculite;
mudancas de comportamento, cognicdo, memoria e muifeera péptica e aumento da
retencéo de sédio e da excrecdo de potassio,@ritos>>%

E recomendada a monitorizacdo anual da densidaderahiéssea por meio da
densitometria 0ssea, bem como a administracaoplensentacao de calcio e vitamina D. O
uso de bifosfonatos esta indicado para pacientes diagnostico de osteoporose e que
precisam manter a corticoterafiaDiversos farmacos podem aumentar ou diminuir @ aca
farmacoldgica dos glicocorticoides; entre elesplina, os hipoglicemiantes orais, os anti-
hipertensivos e os antidepressivos podem causmnagiies da glicemia, pressédo arterial e
pressao intraocul&#:2°

O uso crbnico de glicocorticoides deve ser conatlerde forma cautelosa,
individualizando a dose, a frequéncia e a rotinadiainistracdo. O objetivo da terapia com

glicocorticoides deve ser a obtencéo méaxima defféoee minima de efeitos adversos.

2.6 USO DE ANTI-INFLAMATORIOS E BIOMARCADORES OXIDAIVOS E

INFLAMATORIOS

A formacdo de EROs é uma consequéncia natural d@abolesmo aerobio e é
importante para manter a homeostase de oxigéniotewigos®® Entretanto, um aumento
significativo na concentracdo de EROs favorece oeqiébrio entre oxidantes e
antioxidantes em favor dos primeiros, levando a wptura da sinalizacao, do controle redox
e, consequentemente, ao dano moleéfidEsta condicdo é conhecida como estresse

oxidativo, o qual esta relacionado a diversas pgta$®® e ao processo inflamatério.
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Os radicais livres, conhecidos por serem atomosmmleculas que apresentam
desemparelhamento de elétrons em sua orbital extassim como as EROs, séo produzidos
a partir do processo de respiracdo celular na oOmidia, especificamente na cadeia de
transportes de elétrons. Eles tornam-se potenaiénueletérios & membrana da célula ou a
organismos internos como o DNA, quando ocorre endgéo de produtos intermediarios

como o0 anion superoxido §0), o peroxido de hidrogénio ¢B,) e o radical hidroxil (HQ,

pela reducdo incompleta da molécula de oxigéninds®s responsaveis pela toxicidade do
02_90,91

O acumulo de producdo de EROs, produto principal nugtabolismo aerdébio,
desencadeia um processo de estresse oxidativo sfide associado a aceleracdo do
envelhecimento, a alteracdo morfofuncional dasiestis celulares e ao desenvolvimento de
deméncia e de doencgas neurodegenerativas, em gqag sidtemas de neurotransmissao sao
comprometido§®®* E importante destacar que tanto a inflamacdo quaesstresse oxidativo
sdo eventos que se encontram na base da etiolagraaria das DCNT e que apresentam
estreita correlacdo entre®i.

A literatura tem sugerido que os anti-inflamatoasnalgésicos induzem a geracao de
EROs'® Contudo, estudos demonstram o lado paradoxal dN&sA uma vez que também
podem desempenhar uma atividade antioxidante, gmssuem a habilidade de sequestrar
EROS:.M-]'?'%

As EROs estdo envolvidas no processo inflamatéeiodd a ativacdo das COX. As
principais EROs envolvidas no processo inflamaté&o o anion superéxido £0, o radical
hidroxila (HO), o peroxido de hidrogénio ¢B,) e o acido hipocloroso (HCIO). Os AINEs
estdo sendo reconhecidos por seu papel de sequestreadicais livres por meio do
mecanismo de inibicdo das CAX.

Estudos mostram que os AINEs diminuem o estresgsedano oxidativos quando
administrados cronicamente, pois finalizam as reacfs radicais livres e sequestram as
EROs, protegendo dessa maneira os constituinteictys da oxidacdo. Também sugerem
que os mesmos tenham um papel importante na p@veme muitas doencas cronicas
degenerativas. Esta propriedade também pode seuidir a acdo anti-inflamatéria dessas
substancias por inibir as COX.

Em um estudo recente, o potencial antioxidanteAddiEs foi investigado a partir da
utilizacdo de antioxidantes enddégenos como a eatala melatonina. Como resultado, foi
possivel verificar que os AINEs possuem atividaelgusstradora de peréxido de hidrogénio

(H20,). Em outro estudo, realizado pelo mesmo grupo etgyisadores, foi investigada a
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inibicdo da producdo de EROs por nove AINEs (destato, ibuprofeno, indometacina,
etodolaco, naproxeno, piroxicam, AAS, paracetanmoheesulida). Os resultados deste estudo
mostraram que o paracetamol foi o medicamento camrnnibicdo de EROs, seguido do
diclofenaco, da indometacina, da nimesulida e goax@no’”

Muitas explicacdes moleculares sobre os efeitosapoptéticos dos AINEs vém
sendo feitas. Alguns autores explicam que o acundéloacido araquidonico pode ser
convertido em ceramida pela esfingomielinase (eazjoe degrada o lipidio esfingomielina)
e que o subsequente aumento da ceramida prontaindnte a apostose, sugerindo que a
ceramida deva ser um mediador crucial para a agaagoptética dos AINEs, mostrando que
os AINEs possuem atividade antioxidattédachi et al. (2007} relatam que, se os AINEs
reduzem a sintese de prostaglandinas por meioilllgdo da atividade das COX, esta acéo
deve ser crucial para 0 mecanismo subjacente fi®sepro-apoptoticos.

Candelario-Jalil et al. (200%)relatam que AINEs como a nimesulida agem como
antioxidantes por sequestrar o radical hidroxil®{Hpromovendo a retirada de hidrogénio
da gordura poli-insaturada, levando a dano cefaktiado pela peroxidacdo da membrana de

fosfolipidios.

2.6.1 Biomarcadores oxidativos e inflamatérios

2.6.1.1 Interleucina 6 (IL-6) e Proteina C ReatiWmassensivel (PCR_US)

A IL-6 é uma proteina de baixo peso molecular, sii@ada como citocina pro-
inflamatoria, secretada principalmente por macrddag células T, que age sobre a resposta
imune tanto inata quanto adaptativa, contra miemgynos ou lesdes que possam gerar

inflamacao’®

Nos idosos, a IL-6 tem se apresentado como predi® patologias
cardiovasculares que contribuem para o aumentdsdo de alteracdes cerebrovasculares,
podendo ocasionar desfechos neurodegenerafivdiém disso, o aumento dos niveis séricos
de IL-6 com o0 avanco da idade é responsavel paneg transformacdes fenotipicas, como o
aumento da PCR_U%8?®

A PCR-US € um dos marcadores inflamatdrios maisigeis e deriva principalmente
da biossintese hepatica dependente da IL-6, auntentapidamente em resposta a traumas,
inflamacbes e infeccbes. E comumente utilizada conawcador de monitoramento de

diversos quadros inflamatérios, assim como a lpr6duzida principalmente por monécitos e
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macréfagos, que, em excesso, provoca efeitos deket&éomo choque, coagulacdo
intravascular disseminada, faléncia multipla deidsge 6bitd?%*%*

Muitos estudos relacionam o uso de AINEs com a @ukxs niveis dos marcadores
inflamatorios PCR_US e IL-6 pelo fato de inibirempoocesso inflamatério através das
COX.102_104

2.6.1.2 Malondealdeido (MDA)

O MDA, gque tem sido considerado um biomarcador @lal® dano oxidativo, € um
produto secundario da peroxidacao lipidica, deoved quebra do ciclo de acidos graxos
poli-insaturados e da ligagdo com os acidos lioolearaquidénico e docosahexanoico,
podendo ser medido livre por meio da utilizacdoadao tiobarbitirico (TBARS); esses
acidos, ao reagirem entre si, formam uma composiedmloracéo rosa fluorescente.

Kadiiska et al. (2005 relatam que os AINEs apresentam significantesosfaia
formacgao de subprodutos da lipoperoxidacao, col®A. No estudo de Candelario-Jalil et
al. (2003)}" ocorreu inibicéo significativa da formacdo de MBAando administradas altas
concentracdes de nimesulida em ratos. A literati@screve que as EROs mediadas pela
oxidacdo dos lipidios da membrana celular levanorindcdo do MDA; portanto, altas

concentracdes de AINEs inibem a formacéo desseanharoxidativo’’'%°

2.6.1.3 Homeostasis Model Assessment - InsulindResie (HOMA-IR)

A literatura descreve que os AINEs podem inibidgagénese, diminuindo assim o
aumento de tecido adiposo, além de reduzir a lgderale prostaglandinas inflamatorias,
diminuindo a inflamacdo no tecido adiposo, melhdoam sensibilidade a insulina e a
tolerancia & glicos®.*®®Existem evidéncias de que a modulacdo da atividadeCOX com
o uso de AINEs pode abrir novas perspectivas notraen da adipogénese e,
consequentemente, no tratamento da obesidade easametabdlicas relacionadds®

Um dos parametros de medida de resisténcia anasuais difundidos, sobretudo por
sua simplicidade operacional, é o indice HOMA-IBsdaito por Matthews et al. (1985)e

validado por diversos autores para estudos epidégios %
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2.6.1.4 Produto avancado da oxidacdo proteica (AGPPlabilidade de reducado férrica

plasmatica ou “poder antioxidante” (FRAP)

O AOPP e o FRAP sé&o novos marcadores de oxidagieiqa e inflamacao e de
capacidade de reducado férrica, respectivamente.oAn®&m sido associados a doencas
especificas, porém nenhum estudo tem reportad@ass@ciacdo com o uso de AINEs ou
analgésicos. Entretanto, pesquisas relatam quenpedéar associados ao uso de AINEs e
analgésicos, pelo fato de participarem de processimativos e inflamatério§:*'? Desta
forma, este estudo é o primeiro a investigar aceas&o entre AOPP e FRAP e o uso de
AINEs em idosog?3

O AOPP tem sido considerado um novo marcador delag#p proteica e de
inflamacé&o. Ele é formado durante o estresse oxalgela reagcdo de proteinas plasmaticas
com oxidantes cloradd®® Niveis elevados de AOPP s&o encontrados em pesi@um
patologias caracterizadas por altos niveis de gémue EROs, como diabetes, nefropatia
diabética e retinopatia, tendo sido também progostomo mediadores patogénicos de
diversas complicacés>*’

O FRAP é um ensaio utilizado como indicador da ciglgale antioxidante do plasma,
avaliando a reducdo do complexdFEPTZ (ferritripiridiltriazina) a ferroso-tripiridiriazina
(FE*-TPTZ)*® Niveis elevados de FRAP revelam maior capacidadoxiante pelo
individuo® N&o existem estudos associando os niveis de FRAIB@ de AINES, porém
algumas pesquisas tém mostrado que em individuos d@mbetes e complicacbes

cardiovasculares seus valores se apresentam reddiiZid

3 JUSTIFICATIVA

O envelhecimento populacional brasileiro € um desafra o Sistema Unico de Salde
(SUS). A associacao entre o envelhecimento popuiatie o alto custo dos cuidados com as
DCNT vem sendo estudada nacional e internacionaémé&o Brasil, a Estratégia Saude da
Familia (ESF) foi planejada para reorientar a d@&eng saude da populagcédo, fomentando a
qualidade de vida (por exemplo, mediante a promdgdenvelhecimento saudavel). Como o
envelhecimento ndo é um processo homogéneo, soessidades e demandas variam, sendo
preciso fortalecer o trabalho em rede para con@mplatencdo aos idosos saudaveis e
atender aqueles com diferentes graus de incapacidadenfermidade, inclusive em seus
domicilios. Assim, o adequado cuidado ao idoso delmaim sistema de salude coordenado,

com cada instancia contribuindo para a acéo dasidéth
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O uso de medicamentos constitui-se hoje nhuma epadentre a populacdo idosa; sua
ocorréncia tem como cenario o aumento exponenaigkelvaléncia de DCNT e das sequelas
gue acompanham o avancar da idade. O poder e @esemga da industria farmacéutica e do
marketingde seus produtos, junto com a pratica da mediggz, sdo uma constante durante
a formagdo de muitos profissionais da salde. Assemuéncias do amplo uso de
medicamentos, além do impacto clinico e econbmanpém repercutem na seguranca dos
pacientes?

A dor e os processos inflamatorios sdo determisgméea a grande procura de anti-
inflamatdérios e analgésicos, pois se mostram afikagara o alivio da mesma. Mais
procurados por idosos, munidos ou ndo de prescrniggtica, esses medicamentos sdo uma
das classes mais utilizadas, mas também sdo patermgravantes ou causadores de
problemas gastricos, renais e hepatfcos.

Existe falta de informac&o sobre o uso desses &snpor idosos e até mesmo de
acompanhamento profissional para orientar e comizae as pessoas de que medicamentos
devem ser utilizados com cautela, pois as conse@gpodem ser sérias. O profissional da
saude deve estar atento sempre e ser a peca fumntdapeea levar informacéo as pessoas que
necessitarfi.

Estudos mostram que os anti-inflamatorios e an@lggsao prescritos em 40-70% da
populacao idosa; mas ha também os casos de aut@a&ol quando costuma ocorrer o uso
indevido de alguns medicamentos. Os anti-inflani@gé os analgésicos estdo envolvidos em
muitas interacdes medicamentosas e podem provocameros efeitos adversos,
principalmente em idosos, devido as alteracéesldigicas inerentes ao envelhecimehtt’:

124

A farmacologia para os idosos tem peculiaridadeis, gom o avanc¢o da idade ha uma
reducdo da massa muscular e da 4gua corporal. di€so, o metabolismo hepatico e os
mecanismos homeostaticos, assim como a capaciddieatao e de excrecdo renal, podem
tornar-se comprometidos. Disso decorre a dificidda@ eliminacdo de metabdlitos, o
acumulo de substancias toxicas no organismo e @dugfio de reagbes adversas, motivos
pelos quais as prescricdes aos idosos devem secritariosas?

O uso cronico de AINEs em idosos é amplamente tiikcma literatura, devido as
diversas patologias apresentadas por esse grupo.'8t4Além disso, novos estudos vém
sugerindo que os anti-inflamatérios e analgésicoduzem a geracdo de EROs, em
contraponto a autores que demonstram que os #atinetdrios e analgésicos desempenham

uma atividade antioxidanté.™*"%
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A literatura demonstra a relagéo entre o uso deEAIN biomarcadores oxidativos e
inflamatorios como MDA, PCR_US, IL-6 e HOMA-IR, eatoutros. Porém, ndo existem
estudos associando o uso de anti-inflamatoriosreosadores AOPP e FRAP. Tanto o AOPP
quanto o FRAP sao novos marcadores de oxidacaeigaat inflamacdo e de capacidade de
reducédo férrica, respectivamente. Ambos tém sidocdos a doencas especificas, porém
nenhum estudo tem reportado associacdo com o UsiNdss. Entretanto, algumas pesquisas
relatam que podem, sim, estar associados ao ugiNies, pelo fato de participarem de
processos oxidativos e inflamat6rids? Desta forma, este estudo é o primeiro a investigar
associacao entre AOPP e FRAP e o uso de AINEs esonsd

Sendo assim, identificar as caracteristicas e wsefa associados ao consumo de
medicamentos pelos idosos brasileiros pode auxii@rplanejamento de acdes para a
promocédo do uso racional de farmacos e, consequente, favorecer uma melhor qualidade
de vida para este grupo etario, além de contriaria a diminuicdo de gastos desnecessarios
pelo sistema de satéfeAlém disso, é de extrema importancia elucidar osjve$ papel
protetor desses medicamentos nas doencas crosgasadas ao envelhecimento e a forma

como eles atuam, estudando novos marcadores @gelno mecanismo de acao dos AINEs.

4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Estudar o uso de anti-inflamatérios e analgésietasgdosos que frequentam a ESF de

Porto Alegre, RS, Brasil.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

» Determinar a prevaléncia de idosos da ESF de Pdegre que utilizam anti-
inflamatorios e analgésicos;

» Verificar a associacdo entre as variaveis sociodeffficas e o uso de anti-
inflamatorios e analgésicos;

* Verificar a associagdo entre as variaveis de saudeuso de anti-inflamatorios e

analgésicos;
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 Verificar a associacdo entre o uso de anti-inflémeas e analgésicos e o tempo de
uso (continuo ou se necessario) e a indicacéo ¢aeédi automedicacéo);

* Verificar a associac@o entre o uso de anti-inflémas e analgésicos e o histérico
das DCNT dos idosos da ESF de Porto Alegre;

» Descrever o perfil sociodemografico dos usuariésicos e esporadicos de AINEs
da ESF de Porto Alegre;

» Relacionar o uso crbénico ou esporadico de AINEs miegis plasmaticos de
marcadores oxidativos e inflamatorios dos idosos$la de Porto Alegre;

* Relacionar o uso cronico ou esporadico de AINESralice de massa corporal
(IMC) dos idosos da ESF de Porto Alegre;

e Associar 0 uso cronico ou esporadico de AINEs ablD@&latadas pelos idosos da
ESF de Porto Alegre.

5 HIPOTESES

5.1 HIPOTESES NULAS

a) A prevaléncia do uso de anti-inflamatorios e arsafPps entre os idosos da ESF de
Porto Alegre ndo é elevada.
b) Nao existe associacdo entre o uso crbnico de rdtdimiatorios e marcadores

oxidativos e inflamatorios.

5.2 HIPOTESES ALTERNATIVAS

a) A prevaléncia do uso de anti-inflamatorios e arsafPps entre os idosos da ESF de
Porto Alegre ¢é alta.

b) Existe associacdo entre o uso crénico de antinmatarios e marcadores oxidativos e
inflamataorios.
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6 METODO

6.1 DESENHO DO ESTUDO

Estudo transversal, descritivo e analitico, coletaé forma prospectiva em uma
amostra aleatéria da populacédo de idosos atengiglasESF do municipio de Porto Alegre,
RS.

6.2 POPULACAO ESTUDADA

Este estudo faz parte de um estudo maior, intitut&gtudo epidemiolégico e clinico
dos idosos atendidos pela Estratégia Saude dai&atoilmunicipio de Porto Alegre (EMI-
SUS)”, que foi realizado no em Porto Alegre, Rdr durante o periodo de marco de 2011
a dezembro de 2012’

A ESF foi langada pelo Ministério da Saude em 1@84 o objetivo de redirecionar
o modelo de saude no pais, fortalecendo a aterggioaba saude. Esta estratégia prioriza
acOes de promocao, protecao e recuperacao dadesidelividuos e das familias, do recém-
nascido ao idoso, sadios ou doentes, de formaralf@gntinua e de qualidade, estimulando a
organizacdo da comunidade e uma efetiva partiocipppggpular. Em Porto Alegre, a ESF
iniciou-se em 1996. Na época em que o EMI-SUSdé&sienvolvido, o municipio contava
com 97 equipes, que atendiam uma populacao de [2@losbds cadastrados. As ESF foram
distribuidas em oito areas geogréficas, denomindel&eréncias Distritais (GD):

1. GD Norte/Eixo Baltazar: 13 ESF
. GD Sul/Centro-Sul: 7 ESF
. GD Restinga/Extremo Sul: 5 ESF
. GD Gldéria/Cruzeiro/Cristal: 14 ESF
. GD Noroeste/Humaita/Navegantes/llhas: 8 ESF
. GD Partenon/Lomba do Pinheiro: 7 ESF
. GD Leste/Nordeste: 15 ESF
. GD Centro: 4 ESF

0 N oo 0o B~ WN
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As ESF foram selecionadas por meio de sorteio d@ileat considerando
proporcionalmente o nimero de ESF de cada GD, sdndquipes da GD Norte/Eixo
Baltazar, 3 equipes da GD Noroeste/Humaita/Navegéitias, 2 equipes da GD Centro, 2
equipes da GD Sul/Centro-Sul, 6 equipes da GD &lBruzeiro/Cristal, 2 equipes da GD
Restinga/Extremo Sul, 4 equipes da GD Partenon/bodt Pinheiro e 7 equipes da GD
Leste/Nordeste.

AplOs o sorteio, os Agentes Comunitarios de SaudeéSfAde cada ESF foram
contatados para enviar o0 nome de todos os idostasttados em sua ESF, para posterior
sorteio. Foram sorteados aleatoriamente 36 idosasda ESF (total de 1.080 idosos), porém
houve perdas amostrais, que incluiram: dificuldabeparticipar da pesquisa (muitos idosos
exerciam atividades profissionais, adoeceram owanfora Obito durante a pesquisa),

guestionarios incompletos e desisténcia por par@glns idosos.

6.3 COLETAS DE DADOS

6.3.1 Aplicacéo de questionario

Os ACS de cada ESF foram treinados em pequenosgypgla equipe do projeto
quanto aos objetivos e fluxograma de funcionamdatestudo e aplicacdo dos questionarios.
Esse treinamento ocorreu de 30 a 45 dias antesao da coleta de dados.

Os idosos foram entrevistados em suas residéneias ACS. Os entrevistados foram
informados dos objetivos do projeto e assinaram Tlermo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) (Apéndice B), em duas vias, seque uma ficou com os pesquisadores
e a outra com os idosos ou cuidador. Foi feita desrricdo oral do proposito da pesquisa,
bem como dos procedimentos que seriam realizados.

O instrumento aplicado pelos ACS foi um questianacontendo dados
sociodemograficos, condi¢des e habitos de vidddbm®s e uso de medicamentos (Apéndice
C). Para aqueles idosos que ndo eram capazespimdes ao questionario, 0 mesmo foi
respondido pelo cuidador com o consentimento dsoida de seu representante legal.

As variaveis analisadas foram as sociodemograficks, salde e de uso de
medicamentos. As variaveis de saude foram clagddiE como autopercepcdo de saude e
patologias relatadas pelos idosos (doenca inflammat@rtrite, artrose e IUpus; doenca
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cardiovascular; doenca hepética; diabetes; prolden@stricos). Foram feitas medidas

antropomeétricas dos idosos, porém para este ekiudtilizado apenas o IMC.

6.3.2 Andlise dos medicamentos

O questionario farmacoterapéutico faz parte dotguesio geral (Questdes 89-138 do
Apéndice C). A coleta de dados sobre o uso de medintos foi realizada a partir da
prescricdo para o idoso no prontuario da familk@mferida no proprio domicilio com todos
0os medicamentos utilizados por ele. Durante a ssm@ualitativa do consumo individual de
medicamentos, os ACS fizeram registros do uso ddicamentos descritos por nome
comercial ou principios ativos. Foram observadasbéan as doses diarias utilizadas, a
quantidade da apresentagdo farmacéutica, o tempsalécontinuo ou se necessario) e a
indicacdo (médica ou automedicacdo). A partir daaval continuo ou se necessario, foi
criada a variavel uso cronico ou esporadico deiafiéimatorios e analgésicos, em que foi
considerada como cronica a utilizagdo desses mmedidas diariamente por seis meses ou
mais e como esporadica quando a medicacao nadilerada diariamente.

Os principios ativos presentes em cada especialitlathacéutica foram listados e
classificados de acordo com o sistema de classdficAnatomical Therapeutic Chemical
(ATC), recomendado pela OM&

Para este estudo foram incluidos analgésicos einflatinatorios, categorizados
conforme a classificacdo farmacéutica ATC: anatgdsndo opioides, analgésicos opioides,
AINEs e glicocorticoides. Foram excluidos do badealados os chas e tinturas, e ndo foram
considerados o AAS 100 mg e os anti-inflamatoricanalgésicos de uso tépico. Os anti-
inflamatorios coxibes ndo foram incluidos, pois men idoso fazia uso dessa classe

medicamentosa.

6.3.3 Coleta de sangue

Os idosos foram comunicados, com antecedénciag sohrgar e o horéario da coleta
de sangue, sendo salientada a necessidade de pejud? horas. As amostras de sangue
foram coletadas, em condi¢cdes assépticas, por puvedosa periférica direta com tubo
siliconizado do sistema Vacutainer (BD Diagnostiegjmouth, UK) e agulha descartavel
19G1 (25x10). Foi coletada uma aliquota de de %,Gm tubo contendo 0,5 mL de solucéo
de acido etilenodiamino tetra-acético (EDTA). Apés coletas, as amostras foram

transportadas em caixa térmica para o Laborat@&idBidquimica, Genética Molecular e
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Parasitologia (LABGEMP) do Instituto de Geriatria Gerontologia (IGG) Pontificia
Universidade Catélica do Rio Grande do Sul (PUCR&R processamento. As amostras
foram centrifugadas por 15 minutos a 4.000 rpm #tguibrmente separadas em aliquotas de
plasma e armazenadas a 20°C.

Para a determinacdo dos niveis de AOPP, utilizoa-saetodologia descrita por
Hanasand et al. (201%) Para a determinacao dos niveis de FRAP, utilieoa-setodologia
descrita por Benzie et al. (1996.Para a determinacdo de AOPP e FRAP, foi utilizado
equipamento Cobas Mira® (Roche Diagnostics, B&seitzerland).

Para a determinacao de TBARBi@barbituric acid reactive substange$oi utilizado
0 método de espectrofotometria descrito por Jaf1€@0)*° Os niveis de IL-6 e de PCR_US
foram determinados pelo método de imunoensaio duilgminescéncia, de acordo com as
instrugdes do fabricante (IMMULITE®/IMMULITE® 1000.-6 and PCR-US).

Para a mensuragdo de resisténcia a insulina, fildadb o modelo matematico
“Homeostasis Model Assessment” (HOMA), tomando-sea@ ponto de corte HOMA-IR >
2,71. Foi utilizada a equacdo: HOMA-IR = glicemiaol) x insulina (uU/mL)/221011

6.3.4 Analise estatistica

6.3.4.1 Tamanho amostral

Com uma populagéo-alvo de 22 mil idosos atendidds BSF em Porto Alegre, foi
definido um tamanho amostral minimo de 728 indiwgJuwconsiderando-se como aceitaveis

3,5% de erro para uma prevaléncia de uso de dlativiatorios, e 40,0% para analgésitos

6.3.4.2 Banco de dados

A equipe do projeto desenvolveu um banco de dasjwecéico para a estruturacéo e o
armazenamento dos dados da pesquisa ceoftovareFile Maker Pro Advanced Server®
(versao 12), sendo estes posteriormente exporpataso Microsoft Excel 2010.

Os questionarios foram digitados e digitalizados Inanco de dados pelos
pesquisadores do projeto em forma de duplicata, pasterior conferéncia para certificacéo
da correta transcricdo dos dados.
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6.3.4.3 Analise estatistica dos dados

Os dados foram analisados atravéssdéiware estatistico SPSS® (versao 17). As
variaveis foram descritas por meio de frequénaies]ias e desvios-padrao. Para comparar as
frequéncias das diferentes variaveis, foi utilizaddeste do qui-quadrado de Pearson. As
variaveis ordinais foram comparadas pelo testeeddéncia linear do qui-quadrado. Foram
considerados significativos valores de P<0,05. Raemalise multivariada, foi utilizada a
regressao logistica binaria, sendo o critério deada todas as variaveis catn< 0,300. No
modelo final, foram mantidas as variaveis com \edate P independentes < 5%.

As variaveis ordinais foram comparadas pelo testetahdéncia linear do qui-
guadrado. Para as variaveis quantitativas, foralimados o teste “t” de Student e ANOVA
para comparar as médias. Todos os valores de @ foraaudais, e P<0,05 foi considerado

estatisticamente significativo.

6.4 ASPECTOS ETICOS

Este projeto foi aprovado pela Comisséo CientificdGG (Anexo 1); pelo Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) da PUCRS, sob o nimermtteplo 10/04967 (Anexos 2); e pelo
CEP da Secretaria Municipal de Saude de Porto Alggnexo 3).
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O objetivo deste estudo foi analisar a prevalédoiaiso de anti-inflamatérios e analgésicos
em idosos da Estratégia Saude da Familia de Pdetgred RS bem como investigar fatores

associados como: dados sociodemograficos e de ;saddecontinuo ou se necessario;

indicacdo meédica ou automedicacdo. A coleta de -ammrreu entre margo/2011 e

dezembro/2012. Os agentes de salde comunitariaaraph um questionario com dados

sociodemograficos, de saude e uso de medicaméfimmn estudados os anti-inflamatorios

nao esteroidais (AINES), glicocorticoides, analgésindo opioides e opioides de uso oral.
Foram incluidos 758 idosos e o uso de anti-inflénad e analgésicos era feito por 28,8%. O
paracetamol e o ibuprofeno foram os mais utilizaitwsque diz respeito a autopercepgéo de
saude, quanto pior a saude relatada, maior o userai@éutica (P<0,001). A doenca hepatica
e artrose/artrite/reumatismo mostraram estar as$asi a0 uso de anti-inflamatorios e

analgésicos (P<0,001). A maioria dos idosos utibrai-inflamatérios e analgésicos sob

prescricdo médica e somente quando necessaric BesBcamentos sdo importantes para o
manejo da dor e inflamacado, porém sao causadoriegioheros efeitos adversos e interacdes
medicamentosas, principalmente na populacao idsdados como este sdo importantes, pois
podem ser utilizados para reorientacdo da assiatEarmacéutica.

Descritores:idoso; Estratégia Saude da Familia; anti-inflamasd analgésicos; efeitos

adversos.

ABSTRACT

This study aims analyze the prevalence of antainfhatories and analgesics in the elderly
from the Family Health Program in Porto Alegre, &%®l investigate associated factors such
as sociodemographic and health data; continuouuss needed, medical prescription or
over-the-counter. Data collection occurred betwitarch/2011 and December/2012. The
community health workers applied a questionnaireualsociodemographic, health, and
medication use. Non-steroidal anti-inflammatoryaogicorticoids, non-opioid analgesics and
opioids were studied . Were included 758 elderlg déime use of anti-inflammatory and
analgesic was made by 28.8%. Paracetamol and iteupmere the most used. Regarding
self-rated health, the worse health reported grase of therapy (P<0.001). Liver disease
and osteoarthritis/ arthritis/rheumatism shown éadssociated with anti-inflammatory and
analgesic use (P<0.001). Most of the seniors userdlammatory and analgesic by medical
prescription and only when it is needed. These sliarg important for the management of
pain and inflammation, but they cause numerous radveffects and drug interactions,
particularly in the elderly population. Studiesdlithis are important because they can be used

for reorientation of pharmaceutical care.
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INTRODUCAO

O numero de pessoas com mais de sessenta anesnestéitinua elevacdo em todo o
mundo, e continuara a elevar-se mais rapido ddaples 0os outros grupos etarios, devido ao
declinio das taxas de fertilidade e da crescemigelidadé®. O aumento na prevaléncia de
doencas crbnicas néo transmissiveis (DCNT) € ungapdimcipais caracteristicas desse
processo de transicdo epidemiologica. Dados nasi@pontam que as DCNT elevam-se a
em idosos e respondem por 66,3% das patologiasiartay as doencas infecciosas, por
23,5%, e causas externas, por 13,2%

Muitas das DCNT contribuem significativamente paraparecimento de queixas de
dor*. Estima-se que 80 a 85 % dos individuos com n&ié5danos apresentem, pelo menos,
um problema significativo de satde que os predispona dot. A dor envolve componentes
sensoriais, cognitivos e emaocionais, que muitagsgmodem ser tratados com meios nao
farmacoldgicos, tendo o apoio de uma equipe mattgiinar, porém, o tratamento com
medicamentos anti-inflamatérios ou analgésicosaaénd mais utilizado

O Painel da Sociedade Americana de Geriatria enr ‘Bersistente em ldosos”
verificou que os analgésicos nao opioides sao abcam@entos mais utilizados para manejo
da dor, porém estudos tém mostrado um aumentoaldeuanalgésicos opibdides na Europa e
Ameérica do Norte. Os analgésicos opioides ofereaeaitgesia para dor moderada a severa,
mas devem ser usados com cautela, uma vez que poaesar constipacdo, depressao
respiratéria e delliriuth Para alivio da dor e inflamac&o, os anti-inflarias n&o esteroidais
(AINEs) sdo os mais utilizados em 3 areas terag@gitireumatismo inflamatério (artrite
reumatoide, espondilartrite anquilosante ou pseyjassteoartrite e dores comuns como dor
de cabeca, traumas pequenos ou tendini@s glicocorticoides também s&o muito prescritos
para inflamacgéo, principalmente em casos de odt#earartrite reumatoide e doencas
autoimunes, mas a prescricdo deve ser previameat@ada, pois possuem severos efeitos
adversoz®.

Alguns estudos americanos e europeus mostram quescasnendacdes para o
tratamento de dor crbnica em pacientes idosos emggue os anti-inflamatérios orais devem
ser raramente prescritos ou administrados com nuaitdela. A Sociedade Americana de
Geriatria sugere que o paracetamol deve ser pi@gcecedendo os anti-inflamatérios orais.
Entretanto, um recente estudo de revisdo feito petaedade Internacional de Pesquisas em
Osteoartrite calculou uma escala para o efeitoatagetamol, sendo 0,14 para a reducao da
dor, o que significa duas vezes menor do que doefleis anti-inflamatérios orais (0,29) e

anti-inflamatérios topicds
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Os idosos sao 0s maiores usuarios de medicamentosequentemente sofrem mais
pelos efeitos adversos e interacdes medicamentddasn disso, existem mudancas
fisiologicas relacionadas com a idade, tais conmgdo renal e hepatica alteradas, as quais
comprometem a farmacocinética e farmacodinamicsides farmacds

Pelo fato dos idosos serem mais frageis e com é&mdiSiologicas alteradas, a
prescricdo de anti-inflamatoérios e analgésicos devendividualizada. O paracetamol possui
um metabdlito téxico que pode ser acumulado nalfigportanto deve ser prescrito em doses
reduzidas para idosos e para pacientes com doepgdida. Quanto aos AINEs, estd bem
estabelecido o alto risco de toxicidade gastrimmtake insuficiéncia renal em idosos, além de
estar relacionado a eventos cardiovasculares €raeias interacdes medicament8s&3s
anti-inflamatorios em geral devem ser evitados ewigntes idosos, principalmente com
Ulcera péptica, doencga crbnica no figado, cardiazosom hipertensdo e que utilizam
medicamentos com acdo antiagregante plaquetariap ap acido acetilsalicilico (AAS),
corticosteréides ou inibidores da recaptacdo detaind®’ Muitos estudos tém indicado
que a prevaléncia de prescricbes com medicamen®sngeragem entre si em pacientes
usuarios de anti-inflamatérios é muito alta e popante?.

Os idosos sdo grandes consumidores de servicoalie £ consequentemente de
medicamentos, incluindo anti-inflamatérios e ansilgs. Portanto, esse estudo teve como
objetivos analisar a prevaléncia do uso de aniimitorios e analgésicos em uma amostra
aleatoria de idosos pertencentes a Estratégia Ski&amilia (ESF) do Municipio de Porto
Alegre, Rio Grande do Sul (RS) e investigar fatorassociados como: dados
sociodemograficos e de saude; uso continuo oucssserio da medicacado; indicacdo médica

ou automedicacao.

METODOS

Esse estudo faz parte do “Estudo epidemiolégictingco dos idosos atendidos pela
Estratégia Salude da Familia do municipio de Poiegra (EMI-SUS)”. O EMI-SUS foi uma
pesquisa realizada em uma amostra aleatdria de itlo80s pertencentes a ESF de Porto
Alegre™.

A coleta de dados ocorreu no periodo de marcddé 2 dezembro de 2012.
Os idosos foram convidados a participar do estugosteriormente entrevistados em suas
residéncias pelos Agentes Comunitarios de Saude SYAQque foram treinados
especificamente para a coleta dos dados pela edoipeojeto. O instrumento aplicado foi

um questionario contendo dados sociodemografictaglé, sexo, escolaridade, renda, estado
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civil, aposentadoria, etc.), de saude (autoperaefdedsalude e patologias referidas) e quanto
ao uso de medicamentos pelos idosos. Foram inslufbsos cadastrados na ESF de Porto
Alegre e que aceitaram participar da pesquisaesefsiram excluidos aqueles que nao
responderam a todo o questionario.

A coleta dos dados referente ao uso de medicamdatosealizada através da
prescricdo do idoso no prontuario da familia e endé na casa do idoso com todos os
medicamentos utilizados por ele. Para aqueles sdqge ndo eram capazes de responder ao
guestionario, o mesmo foi aplicado ao cuidador @oeonsentimento do idoso ou de seu
representante legal. Durante a analise qualitaiveonsumo individual de medicamentos, 0s
ACS fizeram registros do uso de medicamentos desqoor nome comercial ou principios
ativos. Foram observadas também as doses diailesdds, quantidade da apresentacao
farmacéutica, tempo de uso (continuo ou se ned@s®alquanto a indicacdo (médica ou
automedicagao).

As variaveis analisadas foram as sociodemograficks, saide e o0 uso de
medicamentos. As variaveis de saude foram claaddi® como autopercepcao de saulde,
patologias relatadas pelos idosos (diabetes, doeaigiovascular, cancer, artrite/artrose,
doenca hepatica e doenca renal). Os medicamentas fdassificados por principio ativo
através do sistema de classificagdmtomical Therapeutic ChemicéATC), recomendado
pela Organizacdo Mundial de Salde (OMS)Para esse estudo foram incluidos e
categorizados os AINESs, glicocorticéides, analgésitdo opioides e analgésico opioides de
uso oral. Foram excluidos do banco de dados oseliaturas e ndo foram considerados o
AAS 100mg e os anti-inflamatorios e analgésicoastetopico. Os anti-inflamatorios coxibes
(inibidores seletivos de COX-2) ndo foram considesapois nenhum paciente fazia uso
dessa classe medicamentosa.

Os questionarios foram digitalizados e armazenaelms um banco de dados
desenvolvido pelos pesquisadores, exclusivo papaojeto, emsoftware File Maker Pro
Advanced Serv@r versdo 12. Os dados foram digitados em duplieatposteriormente
analisados através do software estatisB&E® versdo 17. As variaveis foram descritas
através de frequéncias, médias e desvios padr@esc®mparar as frequéncias das diferentes
variaveis foi utilizado o teste do qui-quadrado Riearson. As variaveis ordinais foram
comparadas pelo teste de tendéncia linear do qrgdo. Foram considerados significativos
valores de P<0,05. Para analise multivariada, tibzada a regresséo logistica binaria, sendo
o critério de entrada todas as variaveis com P€0,B@ modelo final, foram mantidas as
varidveis com valores de P independentes inferef%b6.
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Esse projeto foi aprovado pelo Comité de Etica esgRisa da PUCRS e pelo Comité
de Etica em Pesquisa da Secretaria Municipal deleSaé Porto Alegre sob o nimero
001.021.434.10.07. Todos os participantes assinarahermo de Consentimento Livre e

Esclarecido.

RESULTADOS

Nesse estudo foram incluidos 758 idosos, 271 (3b,Bétnens e 487 (64,2%)
mulheres, com idade média de 76,3 + 3,0 anos. Ceralde medicamentos variou entre O e
15, resultando em uma média de 4,0 £ 0,1 medicase@ uso de anti-inflamatérios e
analgésicos era feito por 218 (28,8%) pessoasandwide 1 a 4 medicamentos e uma meédia
de 1,3 £ 0,6. Entre as classes de anti-inflamaoeicanalgésicos, 154 (70,6%) utilizavam
analgésicos ndo opioides, 91 (41,7%) utilizavam BdN36 (16,5%) eram usuarios de
glicocorticoides e 3 (1,4%) de analgésicos opioi@eparacetamol e o ibuprofeno foram os
medicamentos mais utilizados, 148 (67,9%) e 697@8), respectivamente, seguido de
diclofenaco de sédio 19 (8,7%), prednisona 11 (5,0fnesulida 5 (2,3%), entre outros.

Entre as variaveis sociodemograficas analisaddgjxa etaria ndo mostrou estar
associada ao uso de anti-inflamatoérios e analggsiassim como estado civil, estar
aposentado, renda familiar e escolaridade. O sexinfno utilizava com maior frequéncia
anti-inflamatérios e analgésicos, 154 (31,7%; P2®)0

Diante das variaveis de saude, a autopercepcdaide snostrou estar relacionada ao
uso de anti-inflamatérios e analgésicos, sendoggaato pior a saude relatada, maior o uso
da terapéutica (P<0,001). Entre as patologias ii@sqoelos idosos, a doenca hepéatica e
artrose/artrite/reumatismo mostraram estar assagia@io uso de anti-inflamatérios e
analgésicos, 23 (460 %; P = 0,004) e 121 (37,5 %0P01), respectivamente. Foi observado
que quanto maior o uso de medicamentos em gerabr mauso de anti-inflamatérios e
analgésicos (P<0,001) (Tabela 1).

No modelo de regressao logistica foi possivel iooaf que as variaveis
autopercepcdo de saude regular e ma/péssima (R¥0.80enca hepatica (P=0,021) e
artrite/artrose/reumatismo (P<0,001) estdo reladdas ao uso de anti-inflamatérios e
analgésicos de forma independente (Tabela 2).

A Figura 1 descreve que a maioria dos idosoxatdinti-inflamatorios e analgésicos
perante prescricdo médica, sendo 80,5 % dos usudei@nalgésicos ndo opioides, 88,5 %
dos usuarios de AINEs e 100 % dos usuarios de dgsiog glicocorticoides. A Figura 2

mostra que a maioria dos idosos que utiliza AINEs&gésicos ndo opioides, faz 0 uso da
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medicagdo somente se necessario, 68,0% e 63,0%ctiggmente, enquanto que os opioides

(100 %) e glicocorticoides (60,6 %) sdo normalmenifezados de forma continua.

DISCUSSAO

A prevaléncia de uso de anti-inflamatorios e abslps nesse trabalho foi
considerada moderada quando comparada a estudusspi®B,8%). Uma pesquisa feita em
1998 na Finlandia descreveu que 70,0% da comundiadgosos acima de 75 anos de idade
fazia uso de um ou mais anti-inflamatérios ou afsitps”. Pokelaet al. 2010, também
estudaram uma populacdo de idosos finlandesesawrah que 45,4 % utilizavam anti-
inflamatérios e analgésicdgOutro estudo feito na Suica em 2008, descrevew?gi0% dos
idosos participantes utilizavam anti-inflamatériesanalgésicds. Ja um estudo feito com
idosos brasileiros, em Curitiba, Parani, no and206rificou que 37,0 % da populacao
estudada utilizava anti-inflamatérios e analgédicd®m pesquisa feita com idosos gatchos
do municipio de Santa Rosa em 2008, a prevaléeaisa de anti-inflamatorios e analgésicos
foi de 11,129%"

Além do uso moderado de anti-inflamatorios e arsdgé na populacdo idosa, a
maioria fazia uso desses medicamentos quando Aeicegsovavelmente porque sentia dores
leves & moderadas, ndo sendo necessario o usoummia medicacdo ou também podem
sofrer com os efeitos adversos desses medicamendpsem por usa-los esporadicamente.
Porém, uma grande parte dos idosos utilizava esseicamentos de forma continua. Os
protocolos clinicos para manejo da dor indicam qualeal seria 0 uso esporadico de
analgésicos e anti-inflamatérios, mas para aqupsentes com dor cronica, torna-se
necessario 0 uso continuo, portanto este deveeserabaliado e monitoratft’™® Percebe-se
também que maioria dos idosos tem utilizado esssicamentos sob prescricdo meédica. A
populacdo estudada faz parte da ESF de Porto Alggmanto os medicamentos mais
utilizados pelos idosos foram o0s existentes naa lide medicamentos dispensados
gratuitamente na rede basica de saude do munidpiBorto Alegre, sendo necessaria a
prescricdo médica para a retirada da medicacao.

O uso de paracetamol (67,9%) se mostrou mais fregntre a populacdo estudada,
seguido do ibuprofeno (31,7%). Estudos conduzidosidosos no Canada, Finlandia e
Estados Unidd§*?*%3 entre os anos 1999 e 2008, mostram que os Alk#Es esados com
maior frequéncia do que o paracetamol. Essa mudandave, provavelmente, a programas
educativos e publicacdo de novos protocolos guetarel o manejo apropriado para dor e

inflamacéo em idos65* Os AINEs provocam muitos efeitos adversos, ppilciente no
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organismo envelhecido. Um revisdo sistematica cddn e$tudos, descreveu que das
hospitalizacdes envolvendo medicamentos, 11,0%le@avefeitos adversos e superdosagem
referentes aos AINE%

Os glicocorticoides eram usados por 16,5% da popfal@studada. Esses farmacos
possuem inumeros efeitos adversos, especialmearedguitilizados em altas doses e por
periodos prolongados, uma vez que interferem naboBsmo geral do organismo. Pacientes
com hipertensao arterial ou insuficiéncia cardi@magestiva devem receber atencao especial
e ser tratados com cautela, assim como pacientesrisoo de osteoporose devem ter suas
dietas suplementadas com céltio

O uso de opioides era feito apenas por 3 (1,4%gosloOs medicamentos opioides
devem ser utilizados para aqueles pacientes queeasondem ou ndo toleram o uso de
AINEs ou analgésicos simples como paracetamol ieodig. A escolha de opiodes deve ser
feita com muita cautela para pacientes idosos, ueraque ha o risco aumentado de
dellirium®.

Quanto aos aspectos sociodemogréficos, cabdtaesgae o uso de anti-inflamatérios
e analgésicos era feito principalmente pelas meth&tosas. O maior uso de medicamentos
pelas idosas esta descrito em iniUmeros estudai) sgie as mulheres normalmente possuem
grande preocupacdo com a sua satde e procuranpsnsésvicos do que os hom&hglém
disso, sabe-se que o0 uso de anti-inflamatoriosatg@sicos € mais frequente nas mulheres
devido & maior prevaléncia de artrite, artroseuenegismd®2’:28

O uso de anti-inflamatdrios e analgésicos estdadirente relacionado com dor. A dor
esta entre os principais fatores limitadores daipdsliade do idoso manter seu cotidiano de
maneira normal, impactando negativamente na quiidde vida do individuo idoso,
prejudicando de algum modo a realizacdo das atleglade vida didria, bem como
restringindo, em algumas situacdes, a convivéhei@ando-os possivelmente ao isolamento
social. Nesse estudo observa-se que ocorreu uma asspeisicé o uso de anti-inflamatérios
e analgésicos com a autopercepc¢ao de saude, seadoi@nto pior a autopercepcéo de saude,
maior o uso desses medicamentos. Estudos mostrarangb1,8% dos idosos que possuem
dor, tém as suas atividades de vida diaria compidase piorando a qualidade de vida e a
autopercepcao de sadde

A doenca hepatica também foi associada ao uso tde#amatérios e analgésicos.
Dado preocupante, uma vez que o uso desses medicenteve ser feito com cautela em
pacientes com problemas hepaticos. O paracetamot dos analgésicos que pode causar
maior hepatotoxidade. A dosagem do paracetamotlesos deve ser individualizada, pois o

organismo idoso possui maior dificuldade em elimioanetabdlito ativo do paracetamol,
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causando maiores danos no figado, principalmente patientes que j& possuem
comprometimento nesse 6rgdo. O uso de anti-inflamost e analgésicos também foi
associado aos idosos que possuiam artrite, adtoseumatismo. Sabe-se que o paracetamol
€ recomendado em protocolos atuais como primealtes de analgésico para dor leve a
moderada devido & osteoartrite de joelho e qiaéiih pacientes em que o paracetamol ndo
possui analgesia adequada ou pouco efeito ararnafiorio, os AINEs sdo usados como
escolhd’.

A polifarmécia esta diretamente ligada ao uso deiftamatorios e analgésicos. O
aumento do consumo de medicamentos acompanha @&nt@gmddo envelhecimento
populacional, constituindo uma situacdo de norradkdna clinica médica. Entretanto a
introducdo de um numero crescente de especialidadescéuticas e de diferentes terapias
apresentam, como consequéncia, o0s frequentes mrablaedla farmacoterapia (reacdes
adversas, interacbes medicamentosas, utilizacaddegnratamento inadequado, etc.) e, ainda,
com maiores agravos face os processos patologiessneudancas fisioldgicas proprias da
idadé’. Portanto, o uso de anti-inflamatérios e analgésiteve ser bem avaliado antes de ser
prescrito, j& que possuem inumeros efeitos advemsoiteracdes medicamentosas,
principalmente com medicamentos antihipertensivosnécoagulantes, farmacos muito

utilizados pela populacao idosa.
CONCLUSAO

Os resultados desse estudo mostram a utilizacaeraaal de anti-inflamatorios e
analgésicos pelos idosos da ESF do municipio de Régre, sendo na sua maioria utilizada
perante prescricdo médica. Sabe-se o quanto essgisamentos sdo importantes para o
manejo da dor e inflamacédo, podendo interferir mdhoria da qualidade de vida do idoso.
Porém, a prescricdo de anti-inflamatorios e analgesieve ser feita com muita cautela, pois
esses farmacos possuem inumeros efeitos adveirs@sagdes medicamentosas, uma vez que
os idosos utilizam grande numero de medicamentt&sm Alisso, devem ser prescritos de
forma individualizada, analisando a fragilidade deada individuo e as patologias,
principalmente as doencas hepatica e renal.

Estudos como este sdo importantes, pois podentiBeados como ferramenta para
reorientacdo da assisténcia farmacéutica. O erviglbato ainda € um desafio para os
profissionais, principalmente aqueles que trabalhammaude publica uma vez que a demanda
€ crescente. Portanto, identificar as caractesfstee os fatores associados ao consumo de

medicamentos pelos idosos brasileiros pode auxitigslanejamento de acdes para promocéao
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do uso racional de medicamentos e, consequentenfanteecer uma melhor qualidade de
vida para este grupo etario, além de contribuia @adiminuicdo de gastos desnecessarios
com estas tecnologias pelo sistema de saude.

Tornar a terapia medicamentosa da populacao idogartha eficaz e racional é tarefa
de todos os profissionais da saude: médicos, f@utiaos, enfermeiros e outros, que devem

estar atentos a individualizacao do idoso e orgg&tala melhor terapia para esses individuos.
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Tabela 1 — Distribuicdo das caracteristicas soomdgaficas, de saltde e numero de medicamentos na
populacéo e frequéncia de uso de anti-inflamat@&iasalgésicos de acordo com essas variaveis entgs@s

da Estratégia Salde da Familia (ESF) de Porto élegitre 2011 e 2012

X USO DE
VARIAVEL DISTRIBUIGAO ANTIINFLAMATORIOS P
DA POPULACAO N (%) E/OU ANALGESICOS N (%)
FAIXA ETARIA
60 a 69 anos 453 (60,5) 135 (29,8)
70 a 79 anos 221 (29,5) 59 (26,7) 0,632#
80 anos ou mais 75 (10,0) 22 (29,3)
SEXO
Masculino 271 (35,8) 64 (23,6) 0,022
Feminino 487 (64,2) 154 (31,6) '
ESTADO CIVIL
Casado 276 (36,8) 86 (31,2)
Solteiro 133 (17,7) 30 (22,6) 0261
Vilvo 230 (30,7) 65 (28,3) '
Separado 111 (14,8) 36 (32,4)
APOSENTADO
Nao 232 (32,1) 63 (27,2) 0510
Sim 491 (67,9) 145 (29,5) '
RENDA FAMILIAR
Até 1 SM 243 (37,0) 69 (28,4)
2a6SM 401 (61,1) 128 (31,9) 0,951#
7 SM ou mais 12 (1,8) 0(0,0)
ESCOLARIDADE
Analfabeto/Alfabetizado fora da escola 205 (27,3) 62 (30,2)
Ensino Fundamental Incompleto 430 (57,3) 1236(28, 0,498
Ensino Fundamental Completo ou mais 116 (15,4) (2817)
AUTO PERCEPCAO DE SAUDE
Otima/Boa 264 (35,4) 47 (17,8)
Regular 404 (54,2) 137 (33,9) <0,001#*
Ma/Péssima 78 (10,5) 34 (43,6)
DOENCA HEPATICA
Nao 638 (92,7) 171 (26,8) 0.004*
Sim 50 (7,3) 23 (46,0) '
ARTRITE/ARTROSE/REUMATISMO
Nao 377 (53,9) 81 (21,5) N
Sim 323 (46,1) 121 (37,5) <0,001
DOENGCA NEUROLOGICA
Nao 423 (59,7) 118 (27,9) 0392
Sim 285 (40,3) 88 (30,9) '
DIABETE
Nao 436 (71,2) 129 (29,6) 0318
Sim 176 (28,8) 45 (25,6) '
DOENGCA CARDIOVASCULAR
Nao 159 (21,5) 40 (25,2) 0228
Sim 579 (78,5) 174 (30,1) '
USO DE MEDICAMENTOS
N&o utiliza medicamentos 111 (14,7) 0 (0,0)
1 a 3 medicamentos 245 (32,5) 62 (25,3) <0.001*
4 a 6 medicamentos 241 (31,9) 71 (29,5) '
7 ou mais medicamentos 158 (20,9) 85 (53,8)
TOTAL 758 (100,0) 218 (28,8)

# Linear by Linear * P<0,05
SM = Saléario Minimo
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Tabela 2 — Associacao das variaveis sociodemogsaéide salde de forma independente com o usdide an
inflamatdrios ou analgésicos na populagao de iddadsstratégia Saude da Familia (ESF) de Portordlegtre
2011 e 2012. Andlise multivariada binéria.

VARIAVEL RP IC 95% P
SEXO
Masculino 1 . .
Feminino 1,13  0,86-1,49 0,386
AUTOPERCEPCAO DE SAUDE
Otima/Boa 1 . .
Regular 1,75 1,27-2,40 0,001*
M&/Péssima 2,06 1,35-3,13 0,001*
DOENCA HEPATICA
Nao 1 . .
Sim 1,5 1,06-2,13 0,021*
ARTRITE/ARTROSE/REUMATISMO
Nao 1 . .
Sim 1,61 1,25-2,09 <0,001*

RP = Raz&o de prevaléncia; IC = Intervalo de Cogha
*P<0,05
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Figura 1 - Frequéncia do uso de anti-inflamatéei@malgésicos, conforme prescricdo médica ou adfioagio,
nos idosos da Estratégia Saude da Familia (ESPpde Alegre, entre 2011 e 2012. (Alguns individuos
reportaram usar mais de uma classe de anti-inftatoatou analgésicos, enquanto outros nao respamozr
esse questionamento.)
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Figura 2 - Frequéncia do uso de anti-inflamatéeiesmalgésicos conforme o uso continuo ou se netegsds
idosos da Estratégia Saude da Familia (ESF) de Rgre, entre 2011 e 2012. (Alguns individuosoreggram
usar mais de uma classe de anti-inflamatdrios algésicos, enquanto outros ndo responderam a esse
gquestionamento.)
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ABSTRACT

Objectives: This study investigated the association betweerctienic or occasional use of
nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) andagma levels of oxidative and
inflammatory markers, body mass index (BMI) andociic diseases in elderly patients at the
Family Health Strategy (FHS) in Porto Alegre, Blakflethods: It was a cross-sectional
study of data collected from random elderly volensefrom the “The multidimensional study
of the elderly in the family health strategy in ®orAlegre, Brazil (EMI-SUS)". A
questionnaire including sociodemographic, healith redicine use data was administered to
the study participants. For this study, NSAID useese included. Of the anthropometric data
collected from the elderly patients, this studydusely the BMI. Blood was collected, and the
levels of ferric reducing ability of plasma (FRARdvanced oxidation protein products
(AOPP), malondialdehyde (MDA), insulin and hometistamodel assessment-insulin
resistance (HOMA-IR) were measurdRlesults: The study sample comprised 758 elderly
patients, of which 121 (15.96%) used NSAIDs. Ofstnpatients using NSAIDs, 80 (66.12%)
used them chronically and 41 (33.88%) used therasionally. Gastric problems reported by
the elderly may be associated with the chronic arasional use of NSAIDs (P = 0.042).
There was no association between the occasiorgdironic use of NSAIDs and plasma levels
of oxidative and inflammatory markers, antioxidaatpacity, insulin or HOMA-IR. There
was a statistical trend (P = 0.065) for the assmciaof occasional and chronic use of
NSAIDs with BMI. Conclusion: The results of this study suggest that there iassmciation
between the chronic or occasional use of NSAIDs @xidative and inflammatory markers,
antioxidant power and BMI in the elderly.

Key Points: elderly, nonsteroidal anti-inflammatory drugs, amfimatory and oxidative

markers
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INTRODUCTION

Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) acinmarily through the inhibition
of the cyclooxygenase (COX) enzymes. COX-1 is dtuistely expressed in most tissues
throughout the body, including the gastrointestinatt and cardiovascular and renal tissues
[1]. By contrast, COX-2 is not constitutively ergsed in most tissues but is inducible by
inflammation. COX-2 is induced by inflammatory &gllmainly when they are activated
during inflammation, and facilitates the inflammatoesponse [2,3]. The COX enzymes are
essential for the conversion of arachidonic acigirmstaglandins, and most NSAIDs inhibit
the activity of COX-1 and COX-2, resulting in thigettt suppression of the formation of pro-
inflammatory mediators such as prostaglandins hrahtboxane [4,5].

The literature has suggested that NSAIDs inducegdreeration of reactive oxygen
species (ROS) [6]. However, other studies haveotstnated that NSAIDs can also play an
antioxidant role [7-10]. ROS formation is a natw@nsequence of aerobic metabolism and is
important for maintaining oxygen homeostasis irsues [11]. However, a significant
increase in the concentration of ROS promotes abalamce between oxidants and
antioxidants in favor of oxidants, leading to ardigion of redox signaling and redox control
or molecular damage. This condition is known adative stress and is linked to various
diseases such as atherosclerosis, diabetes, acer ¢am,12], as well as to the inflammatory
process [13].

Antioxidants can directly sequester ROS. NSAIDs relase oxidative stress and
oxidative damage when administered chronically bseahey finalize the reactions of free
radicals and sequester ROS, thus protecting ligdstituents from oxidation [14,15] .
Candelario-Jalili and colleagues [7] have repotteat NSAIDs such as nimesulide act as
antioxidants by sequestering the hydroxyl radi¢#Dg), thereby promoting the removal of
hydrogen from polyunsaturated fat. Studies sugtiegt NSAIDs have an important role in
the prevention of many degenerative diseases.prbgerty can also be attributed to the anti-
inflammatory action of these drugs through thebrtlon of COX [14-16].

Based on these data, the aim of this study wasuestigate the association between
the chronic or occasional use of NSAIDs and platmals of oxidative and inflammatory
markers, body mass index (BMI) and chronic diseaseng elderly patients at the Family
Health Strategy (FHS) in Porto Alegre, Rio Grandesdl, Brazil.
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METHODS

Study Design

This study is part of a sub-project of “The muiltidinsional study of the elderly in the
family health strategy in Porto Alegre, Brazil (EHH8US)”, which was conducted from March
2011 to December 2012 [17]. The study was a csestional study in which data were
collected randomly from elderly volunteers. Theluson criteria were an age 60 years or
older and registration in the FHS of Porto Alegre.

The FHS of Porto Alegre provides health care topbpulation and is organized into
eight different geographic regions, called Healtlstiicts (HDs). Individual FHSs were
selected to participate in this study by rafflensidering proportionally the number of FHSs
in each HD. A total of 30 FSHs were selected, af@l8erly patients were chosen by raffle
from each FSH to participate in the study. In to)80 elderly patients were raffled to
participate in the EMI-SUS [17].

For the sample size calculation, the prevalencih®fuse of anti-inflammatory drugs
was considered to be 40.0% [18,19]. The minimumpda size was determined to be 728
individuals to achieve an error of 3.5% for theg&drof 22,000 elderly patients assisted by the
FHS in Porto Alegre.

Variables analyzed

A questionnaire including sociodemographic, heatid medicine use data was
administered to the study participants. For thgeagech, the variables of gender, age, family
income, education, chronic diseases, NSAID use pladma levels of oxidative and
inflammatory markers were used. Anthropometric deg¢se also collected from the elderly
patients, of which BMI was used in this study.

Chronic diseases were reported by the elderly duitie questionnaire. The chronic
diseases evaluated were liver disease (cirrhosidapatitis), inflammatory disease (arthritis,
arthrosis and lupus), metabolic syndrome, cardicayas disease and gastric problems.

The collection of the medicine data was based @nphtient's prescriptions and
occurred at the patient's home. The daily doseantjty of use and time of use (chronic or
occasional) of the medicines were evaluated. Chraee was considered daily NSAID use
for 6 months or more, while less than daily use e@ssidered occasional use.

Drugs were classified based on their active ingmtdiusing the Anatomical
Therapeutic Chemical Classification (ATC) [20] gystrecommended by the World Health
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Organization (WHO). Acetylsalicylic acid (100 mg)datopical anti-inflammatory drugs were

not considered.

Oxidative and inflammatory determinations

The elderly were instructed on the place and tirheblood collection, with an
emphasis on the importance of a 12-hour fast beaf@eollection. For each patient, one 5.0
mL sample was collected in a tube without anticéeag) and another was collected in a tube
containing 0.5 mL of ethylenediamine tetraacetid éEDTA).

After collection, the samples were transportednnrsulated box to the Biochemistry,
Molecular Genetics and Parasitological Laboratoty tlee Institute of Geriatrics and
Gerontology (IGG), PUCRS, for processing. The sammlere centrifuged for 15 minutes at
4000 rpm, separated into plasma aliquots and sedre2D°C.

To determine AOPP (plasma advanced oxidation prof@oducts) levels, the
methodology described by Hanasand and colleagugsvi@s used. To measure plasma levels
of FRAP (ferric reducing ability of plasma), the tmedology described by Benziel and
colleagues [22] was used. A Cobas Mira® (Roche moatcs, Basel, Switzerland) was used
to determine AOPP and FRAP levels.

For the determination of TBARS (thiobarbituric acrdactive substances), the
spectrophotometric method described by Janero {283 used. Interleukin-6 (IL-6) and
PCR_US (ultra-sensitivity C-reactive protein) levelwere determined wusing a
chemiluminescence immunoassay method accordirfgetmainufacturer's instructions.

Insulin resistance was determined using a matheatathodel called "Homeostasis
Model Assessment” (HOMA) with a "Homeostasis Modskessment Insulin Resistance”
(HOMA-IR) of >2.71 as the cutoff. For this, we usex® following equation: HOMA-IR =
glucose (mmol) x insulin (LU/mL) / 22 [24,25].

Ethical Aspects

This study was approved by the Ethics CommitteResearch of PUCRS and by the
Ethics Committee in Research of the Municipal HedBecretary of Porto Alegre. All
participants signed a consent form.

Statistical Analyses
The questionnaires were scanned and stored inadak® unique to the project and
developed by the researchers called File Maker 8&vaAced Server ® version 12. Software
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data were entered in duplicate and subsequentlyzathusing the statistical software SPSS
® version 17.

The variables were described using frequenciesnsnaad standard deviations. To
compare the frequencies of the different variabths, chi-square test was used. Ordinal
variables were compared using the linear trendsgbare test. For quantitative variables,
Student’s t test was used to compare the mearniseobstidative and inflammatory markers
and the BMI. All P values were two-tailed and weomsidered statistically significant at P <
0.05.

RESULTS

This study sample consisted of 758 elderly patjeaofswhich 121 (15.96%) used
NSAIDs. Of these 121 patients, 80 (66.12%) used I¥SAhronically, and 41 (33.88%) used
NSAIDs occasionally. The NSAIDs used by the elderbre 600 mg ibuprofen (57.85%), 50
mg diclofenac potassium (12.50%), 150 mg nimesulid40%), 400 mg etodolac (9.92%),
50 mg ketoprofen (4.13%), 75 mg diclofenac sodi@mB8{%) and 20 mg piroxicam (2.48%).
Some patients used more than one NSAID.

The mean age was 68.53 * 7.38 years for indiveludlo used NSAIDs occasionally
and 68.41 + 9.21 years for those who used thermdalty (P = 0.943). Table 1 describes the
association between chronic or occasional NSAID ws®l chronic diseases and
sociodemographic variables. Regarding gender, 3®%3) men and 50 (62.5%) women used
NSAIDs occasionally, and 13 (31.7%) men and 283%8.women used them chronically (P
= 0.529). The association between family income edhacation and the use of NSAIDs was
not significant, and most of the chronic and oamaai NSAID users, 41 (58.6%) and 18
(56.3%), respectively, had an income of 2-6 tinfesrhinimum salary. Regarding education,
the majority had an incomplete primary educatidrthese, 45 (56.3%) were chronic NSAID
users, and 20 (48.8%) were occasional NSAID users.

Table 1 also describes the association betweersiotzd or chronic NSAID use and
chronic diseases reported by the elderly. Basath@statistical analysis, the gastric problems
reported by the elderly may be associated with mhror occasional NSAID use; among
chronic NSAID users, 17 (43.6%) reported gastriobfgms (P = 0.042). Other chronic
diseases were not associated with NSAID use.

Table 2 describes the lack of association betweeasional or chronic NSAID use
and plasma levels of oxidative and inflammatory kees, antioxidant capacity, insulin and
HOMA-IR. This table also describes a statisticantt (P = 0.065) for the association of
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occasional or chronic NSAID use with the BMI of thebjects studied. The mean BMI (29.03

* 4.51) was higher among chronic NSAID users.

DISCUSSION

The chronic use of NSAIDs by the elderly has beately discussed in the literature
because polymedication increases the risk of adveféects and iatrogenic and drug
interactions [26]. The prevalence of NSAID usethis study (15.96%) is lower than the
prevalences of 30-40% reported in previous stuUdieéx7]. Several studies have reported the
frequent use of NSAIDs by elderly patients due eonplaints of pain, particularly due to
arthritis, osteoarthritis and rheumatism [28-30].

This study demonstrates an association betweerchhanic or occasional use of
NSAIDs and gastric problems reported by the eldeflge high risk of gastrointestinal
toxicity in the elderly caused by the use of NSAH2s been well established in the literature.
This gastrointestinal toxicity is attributable teetinhibition of COX-1 and its protective role
in the gastrointestinal mucosa as well as the itbibof thromboxane, which reduces platelet
function, leading to an increased risk of bleedi2§31,32].

Importantly, NSAIDs are one of the most prescriblgses of drugs for the elderly in
clinical practice, and their physiological effeat® markers of inflammation and redox
metabolism have been poorly characterized and reomtroversial [21,33]. However, this
Is the first study to demonstrate a lack of assmridbetween the use of NSAIDs and plasma
levels of oxidative markers, antioxidants, inflamarg markers and HOMA-IR. Two new
markers were used in this study: AOPP, a mark@ratein oxidation and inflammation, and
FRAP, a marker of ferric reduction. Both have bessociated with specific diseases, but
their association with the use of NSAIDs has noerbeeported. However, it has been
hypothesized that these markers are associatedtivatise of NSAIDs, which participate in
oxidative and inflammatory processes [5,34]. Thbg study is the first to investigate the
association between AOPP and FRAP and the use Af¢Sn the elderly.

AOPP is regarded as a new marker for protein oxidaand inflammation. It is
formed during oxidative stress through the reactidnplasma proteins with chlorinated
oxidants. High levels of AOPP are found in patiewith diseases characterized by high
levels of ROS, such as diabetes, diabetic nephmgpatd retinopathy, and have also been
proposed to be the pathogenic mediators of varammsplications [13,35-37]. The mean
plasma levels of AOPP in this study were higher dbronic NSAID users, although this

difference was not statistically significant.
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Likewise, there was no association between plasRAaFFlevels and NSAID use.
However, the average FRAP levels of chronic NSAIEers were higher than those of
occasional NSAID users. Increased levels of FRAfcate a greater antioxidant capacity of
the individual [21]. No studies have linked FRABveéls and NSAID use, but some
researchers have observed reduced FRAP levels dnwidoals with diabetes and
cardiovascular complications [38].

Kadiiska and colleagues [5] report that NSAIDs haignificant effects on the
formation of the by-products of lipid peroxidatiosyuch as MDA [5,35]. In a study by
Candelario-Jalil and colleagues [7], the admini&giraof high concentrations of nimesulide to
rats resulted in a significant inhibition of MDA rfoation. Studies have indicated that the
ROS-mediated oxidation of cell membrane lipids $eaw the formation of MDA,
consequently, high concentrations of NSAIDs inhthi# formation of this oxidative marker
[5,35]. Our results indicated that plasma MDA lewsere reduced in chronic NSAID users,
although the relationship was not statisticallyngigant.

Studies have linked NSAID use with reduced levélthe inflammatory markers IL-6
and PCR_US because NSAIDs inhibit inflammation aiglo COX [39-41]. PCR is an acute
phase protein and an inflammatory marker. It ismyasynthesized in hepatocytes, adipocytes
and vascular smooth muscle cells in response teased IL-6 and TNle-levels. PCR is a
nonspecific marker of inflammation, and thus itgels may be elevated in response to various
types of biological injuries, infections, inflammay conditions, autoimmune diseases, and
even tumors [42]. The average levels of PCR_USIBkf&lwere reduced in chronic NSAID
users, but these differences were not statistisadjiyificant.

In addition, this study did not demonstrate an ession between the plasma levels of
insulin and HOMA-IR and NSAID use. However, theetdture reports that NSAIDs can
inhibit adipogenesis, thereby reducing the incraasadipose tissue, and can decrease the
release of inflammatory prostaglandins, therebyicady inflammation in adipose tissue and
improving insulin sensitivity and glucose tolerandd,44]. However, a trend toward an
association between NSAID use and BMI was obser@édonic NSAID users had a higher
mean BMI than occasional users (P = 0.065), inreshto previously reported data. Obesity
Is characterized by an increase in the number @&el of adipocytes as a result of lipid
accumulation. Some studies have suggested thattyli®sa chronic, systemic, low-grade
inflammatory disease; thus, inhibiting the inflantorg process may attenuate the formation
of fat [45]. There is evidence that the moduladiCOX activity through the use of NSAIDs
may provide a new perspective on the control opagenesis and, consequently, for the

treatment of obesity and related metabolic disepk:45].
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LIMITATIONS

The main limitation of this study is its design.choss-sectional study cannot be used
to predict associated external factors, unlike isgiaf the association between cause and
effect. Moreover, the number of elderly patientsowised NSAIDs was too small to observe
true associations between the chronic and occdsis® of NSAIDs and oxidative and
inflammatory markers.

Diet, drug-food interactions and physical actiwitgre not assessed in this study; these
factors may be associated with oxidative and inflteatory markers.

CONCLUSION

The results of this study suggest that there isaggpciation between the chronic or
occasional use of NSAIDs and oxidative and inflatanamarkers, antioxidants and BMI in
the elderly. Additional studies are needed to fifawhether NSAIDs are associated with

these markers.
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Table 1 - Association between sociodemographicatées and chronic diseases and the occasionalronich

use of NSAIDs in elderly patients at the Family le&trategy of the municipality of Porto Alegretiveen the

years 2011 and 2012.

Variables Occasional use of NAIDs Chronic use of NBs P
N (%) N (%)
Sociodemographic
Age
60 - 69 years 54 (67.5) 27 (65.9)
70 - 79 years 18 (22.5) 9 (22.0) 0.935#
80 years or more 8 (10.0) 5(12.2)
Gender
Male 30 (37.5) 13 (31.7) 0.529
Female 50 (62.5) 28 (68.3)
Marital Status
Married 27 (34.6) 15 (36.6) 0.383
Single 22 (28.2) 6 (14.6)
Widowed 18 (23.1) 13 (31.7)
Separed 11 (14.1) 7(17.2)
Family income
To1MS 27 (38.6) 12 (37.5) 0.732#
2-6 MS 41 (58.6) 18 (56.3)
7 or more 2 (2.9) 2 (6.3)
Education
llliterate or literate outside school 20 (25.0) 3 (B1.7) 0.648#
First degree uncompleted 45 (56.3) 20 (48.8)
Second degree complete dor more 15 (18.8) 8)19.5
Chronic Diseases
Liver Disease
No 71(97.3) 27 (92.5) 0.239
Yes 2 (2.7) 3(7.5)
Inflammatory Disease
No 56 (70.0) 26 (63.4) 0.463
Yes 24 (30.0) 15 (36.6)
Metabolic Syndrome
No 23 (29.1) 10 (24.4) 0.583
Yes 56 (70.9) 31 (75.6)
Cardiovascular Disease
No 18 (22.8) 9 (22.0) 0.917
Yes 61 (77.2) 32 (78.0)
Gastrointestinal Problem
No 57 (75.0) 22 (56.4) 0.042*
Yes 19 (25.0) 17 (43.6)
TOTAL 80 (100.0) 41 (100.0)

MS = Minimum Salaries; *P < 0.05; # Linear by Lare
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Table 2 - Association between the occasional amdnit use of NSAIDs and the mean plasma levelsxafative and
inflammatory markers and body mass index in eldpdiients at the Family Health Strategy of the roypaility of Porto

Alegre between the years 2011 and 2012.

Variables Occasional use of NAIDs Chronic use of NAIDs =
N (Mean + SD) N (Mean + SD)
Oxidative and Inflammatory Markers
INSULIN 43 (10.44 + 14.67) 23 (25.87 £ 56.66) 0.212
IL6 29 (3.61+3.72) 17 (3.32 £ 2.54) 0.775
PCR_US 37 (0.38 £ 0.83) 22 (0.25+0.52) 0.510
AOP 57 (101.15 + 49.13) 28 (102.76 £ 62.45) 0.897
FRAP 57 (834.54 £1297.13) 28 (971.11 £ 825.27) 0.613
HOMAIR 37 (3.97 £5.87) 19 (8.95 +14.72) 0.171
MDA 36 (1.78 £ 0.54) 18 (1.66 + 0.83) 0.538
Antropometric Data
BMI 56 (27.01 + 4.51) 26 (29.03 + 4.51) 0.065

BMI = Body Mass Index
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9 CONCLUSAO

Este estudo foi importante para identificar a pi@wea do uso de anti-inflamatorios e

analgésicos em idosos da ESF de Porto Alegre, RSjIBA partir dos achados da pesquisa,

pode-se concluir:

a)

b)

d)

f)

g)

h)

)

A prevaléncia de uso de anti-inflamatoérios e arsdgps foi de 28,8%. Uma
prevaléncia considerada moderada quando compaestados prévios.

O uso de paracetamol (67,9%) se mostrou mais fréguentre a populacdo
estudada, seguido do ibuprofeno (31,7%). Os glitmoodes eram usados por
16,5% da populacéo estudada e os opioides, por do4%aosos.

O uso de anti-inflamatérios e analgésicos era faitacipalmente pelas mulheres.
Além disso, verificou-se que 0 maior numero de resacronicos desses
medicamentos também eram as mulheres. O uso deinfiantatérios e
analgésicos é mais frequente nas mulheres devidai@r prevaléncia de artrite,
artrose e reumatismo.

Uma associacao entre o uso de anti-inflamatoriasaggésicos e a autopercepcao
de saude foi encontrada neste estudo, sendo qaetogpior a autopercep¢édo de
saude, maior 0 uso desses medicamentos.

A doenca hepatica foi associada ao uso de ananAnatorios e analgésicos. Dado
preocupante, uma vez que o uso desses medicantavieser feito com cautela
em pacientes com problemas hepéticos.

O uso de anti-inflamatoérios e analgésicos foi daslacaos idosos que tinham
artrite, artrose ou reumatismo.

A polifarmacia esta diretamente ligada ao uso deigfltamatorios e analgésicos.
Foi observado que, quanto maior o uso de medicamem geral, maior o uso de
anti-inflamatérios e analgésicos.

Quanto ao uso de AINEs, 121 idosos (15,96%) faziso desta classe de
medicamentos.

O uso crbnico de AINEs era feito por 80 (66.12%)sms € 0 uso esporadicos era
feito por 41 (33,88%).

Quando associando o uso de AINEs as DCNT, os prasegastricos relatados
pelos idosos podem estar associados ao uso cronicesporadico de AINEs,
sendo que, entre os usuarios cronicos de AINEs,(4B/6%) relataram ter
problema gastrico (P=0,042).
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k) N&o foi encontrada associacdo entre 0 uso esporadardnico de AINEs e os
niveis plasmaticos de marcadores oxidativos enrdtarios, o poder antioxidante,
a insulina e a HOMA-IR.
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ABSTRACT

In the last decades, the population of older ndividnals has increased, and this kas been accompanied by psychiairic disorders.
Fecent stodies have sssociated Jower levels of DHEA-S with depression. DHEA-S is an androgen that decreases with age and
could be a marker for the aging process. The aim of this stedy was to analyze the serum level of DHEA-S in 8 group of elderly
women in Porio Alegre, Brazil who were taking anfideprescant and amdolytic dmgs. A cosssectional observational stody
was conducted on 512 elderly participants who had been recruited for imberview, with regard to medication use, and blood
sampling for determination of DHEA-S level. Our results showed that of the 322 of the elderly women tested, 81% did not use
antidepressant snd'er swdolytics dmes, as opposed o 19% who did The benzodiazepines were the most wsed by elderly
women (§5%), followed by selective serctonin reuptake inhibitor (51.6%) antidepressants and tricychic anfidepressams (25%).
The mesan logDVHEA-5 m the elderly women which wsed antfidepressanis and/or ancdolytics was lower than the logDHEA-S of
those who were mot taking these drozs (p-20.05). We found that DHEA-S levels declined with aze {p=0.05). However, further
studies are needed for a better understanding of this sndrogen and its association with dms Teatment.

Keywords: Aging, dmg, depression, DHEA

RESTUMO

Mas ultimas décadss a populacio idosa tem sumentsdo e vem acompsnhada de disfungées psiquistrica. Esmdos recentes
sssociam baixes niveis de DHEA-S com depress3o. O DHEA-S é wm hormonio sndrogens que decling com a idade e pode ser
considerado mm marcador para o processo de emvelhecimento. O ohjetive desse estudo foi anslisar os niveis sericos de DHEA-
S em um grupo de mmiheres idosas de Porto Alegre. Brasil, que fazizm uso de medicamensos antidepressivos e ansioliticos.
Esse estmudo far parie de wma pesquisa transversal e observacional no qual 512 idosos participanfes submeteram-se a
entrevistas & coleta de sangue Os resultados mostraram quoe das 322 omiheres estudadas, §1% nio ublizavem medicamentos
antidepressivos efou ansiokiticos, enquanto que 19% fariam wo dessas medicagtes. Os benzodissepimicos foram os mais
uiilizados pelas idosas (§5%), seguido do wo de antdepressivos imbidores seletivos da recaptacio da serotomins (51,6%) e dos
antidepressivos triciclicos (23%). A médis do logDHEA-S dos molheres idosss que wsavam antidepressivos e'on ansioliticos
foi menor do gue o logDHEA-S daquelss que ndo wilizaam esses medicamentos {p<0,05) & os niveis de DHEA-S diminniram
de acordo com a idade avancada das idosas (p=20,035). Entretanto, esmdos ainda 30 necessarios pera ¢ melhor entendimento
desse hormdnio e 2 s associagio com o Tatamento medicamentoso.

Palavras—chave: Emvelhecimento, medicamentos, depressio, DHEA

INTRODUCTION
In the last three decades, the older proportion of the in This age mpoup demonstrates the fastest growth
Brazil has inressed {(Chaimowicz, 1997, WHO, 2011). worldwide, snd thus, it = important for older people to be

* Comtato: Luisa Schoar Fly, Institrto de Gariatria o Goronsologia, FOCRS, Av. Ipinmga, 6650, 3 andar Jardim Botamico, CEP- 9061 0~000. Porto Alogrs, S,
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concerned. not only with their longevity. but also
happiness, quality of life and personal satisfaction (Joia et
al., 2007).

The aging process is accompanied by an increase in
psychiatric disorders of which dementia and depression are
the most common mental disorders in the elderly (Reys et
al., 2006). Studies have reported that the main causes of
these disorders are the demographic characteristics old
age. female sex. not married (single or widow) and poor
health conditions (Borges et al.. 2007). The prevalence
rates of depression are between 5% and 35% varying with
the degree of severity. The rates of depressive symptoms
in the worldwide population over 65 years old wvary
between 10.3% and 13.5%. and in Brazil it is about 14.3%
(Borges et al.. 2007).

Pharmacotherapy plays an important role in the life of
the older population due to psychological changes related
with age and concomitant disease (Berra et al.. 2007). The
most used anxiolytics are the benzodiazepines such as
alprazolam. bromazepam and diazepam. and the most used
antidepressants are the ftricyclics represented by
amitriptyline and imipramine. and the selective serotonin
reuptake inhibitors represented by paroxetine. sertraline
and fluoxetine (Leowattana. 2004).

Recent studies have demonstrated a relationship between
depression and the adrenal steroid dehydroepiandrosterone
(DHEA) and its sulfated conjugate (DHEA-S). DHEA-S is
the major secretory product of the adrenal gland and is
produced in a larger quantity than any other circulating
steroid hormone (von Miihlen et al., 2007; Wong et al..
2011). Because there are marked declines in circulating
DHEA-S with age. investigators suspect that it may be a
marker for the aging process and potential longevity
(Enemoto et al.. 2007; Genazzani et al., 2011). Plasma
levels of DHEA and DHEA-S decline by 80% between the
ages of 25 and 75 years (Villareal & Holloszy. 2006). This
remarkable decrease in DHEA-S with age has led to
considerable interest in the possibility that reduced levels
of DHEA-S indicate the deterioration of metabolic and
physical function with advancing age as well as in the
development of aging-related disease  processes
(Genazzani et al., 2011; Villareal & Holloszy. 2006). The
decline in circulating DHEA-S with age has led to
considering the intrigning possibility that this change in
hormone levels is related to the development of “‘normal™”
age-associated changes. as well as diseases such as cancer.
atherosclerosis or Alzheimer’s disease (Berr. 1996).

There are data that suggest DHEA and DHEA-S may
have neuroprotective effects and that the decline in the
production of these steroids with healthy aging may
contribute to neuronal dysfunction and degeneration. and
thus cognitive decline (Davis et al.. 2007). Studies have
shown that DHEA-S has anfi-depressant effects through
their modulation of newotransmitter systems in the brain
(Morsink et al.. 2007). To correctly interpret studies of
DHEA-S in relation to depression disease. it is important
to identify significant physiologic and pharmacologic
effects on DHEA-S concentrations (Firoozeh et al.. 2002).

This study aimed to determine the serum levels of
DHEA-S in elderly women in Porto Alegre, Brazil. We
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have also investigated the relation between the use
antidepressant and anxiolytic drugs and the levels of
DHEA-S,

MATERIALS AND METHODS

Study Design

This study was part of the “Projeto Idosos de Porto
Alegre.” PUCRS. This project was developed as a
multidisciplinary study with the Instituto de Geriatria e
Gerontologia. PUCRS and the City Hall of Porto Alegre.
This was a cross-sectional. exploratory. observational
study for the most frequent events in the elderly
population. Individuals older than 60 years from Porto
Alegre. Brazil. participated in this study. The participants
were questioned about the use of antidepressant and
anxiolytic drugs. blood samples were tfaken for
determination of serum DHEA-S.

Samples

The sample number of this study was in accordance with
the number of patients analyzed in a previous study (1995)
for each quarter of Porto Alegre and was updated by the
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE.
2003) according to the estimation of the population
variation through 2005.

The patients interviewed were randomly recruited by the
social service from different quarters and social conditions.
City Hall provided the data on the different quarters where
the elderly population was concentrated in Porto Alegre. as
well as the names and addresses of these individuals.
Contact was made by telephone with the support of
Instituto de Geriatria e Gerontologia da PUCRS (Faggiani
et al., 2007; Schroeter et al.. 2007). The total sample
consisted of 512 elderly individuals of both sexes.

The exclusion criteria for this research study were: 1)
elderly who did not have results of sermm DHEA-S levels
because of insufficient blood sample collected: and 2)
elderly males. because few used antidepressant and/or
anxiolytic drugs. Thus. included in the study were 322
elderly women.

Determination of Groups

The use of antidepressant and anxiolytic drugs was
related to the DHEA-S results. The individuals were
classified info groups: elderly women who were taking
antidepressant and/or anxiolytic drugs (n1=60) and elderly
women who were not (n=262).

Data Collection

The interviews were conducted between January and
August of 2008 by ftrained interviewers (university
students. graduate students and professors). The instrument
utilized was a previously validated pharmacotherapeutic
questionnaire  confaining the actwal therapy and
information about the drug utilized (Faggiani et al..2007:
Schroeter et al..2007). The questions were open-ended
and were answered based on the recall of the patient and/or
through the use of materials supplied fo the patient. such as
prescriptions and/or a label.
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Serum DHEA-S Measurements

Blood samples (5 mL) were collected from each
individual and the serum was frozen at -20°C for later
determination of DHEA-S. Serum DHEA-S measurements
were performed in the Biochemistry and Genetics
Laboratory of the Instituto de Geriatria e Gerontologia.
PUCRS, using an ELISA method (Biotec ELX 800). The
assays were carried out with a DHEA-S ELISA kit
(Human Diagnostics Worldwide - Germany). The
reference value of DHEA-S for post-menopause women is
0.1 to 0.6 ug/mL.

Statistical Analysis

The data were first fabulated and analyzed using
Microsoft Excel. A histogram was made with the patients
DHEA-S results. but the plot did not show linearity. and
therefore. the DHEA-S concentration was log-transformed
before statistical analysis.

The results were presented as means and standard error.
and 95% confidence intervals (95% CI) were utilized. The
statistical analyses were performed using the covariance
test (ANCOVA) from the SPSS program. version 11.5.
Statistical significance was set at p<0.05. The relationship
between logDHEA-S and age of elderly individuals who
used or did not use antidepressants and/or anxiolytics was
analyzed by linear regression.

Ethical Considerations

The Institutional Ethics Committee of PUCRS approved
this study (number 0502935), and written informed
consent was obtained from all patients.

RESULTS

The data collected during the inferviews from 322
elderly female participants of this study were analyzed
according to the utilization or not of antidepressant and/or
anxiolytic drugs. Our result showed that §1% of the elderly
women did not use these drugs. as opposed to 19% who
did (Figure 1).
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Figure 1. Use of antidepressant and/or anxiolytic dimgs in
the population studied (n=322).

Benzodiazepines were the drugs most often used by
elderly women taking antidepressants and anxiolytics
(65%). followed by selective serotonin reuptake inhibitor
antidepressants (51.6%) and tricyclic antidepressants
(25%). Diazepam was the main representative of benzodi-
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azepines. which was used by 20% of the elderly women.
Fluoxetine. a representative of selective serotonin reuptake
inhibitors was used by 38.3% of the elderly. and
amitriptyline. a ftricyclic antidepressant., was used by
18.3% (Table 1).

Table 1. Central nervous system drugs most often used in
the population studied (n=60)

Tricyclic
Antidepressant Patients' Y
Fanubnplylme 11 183
Irmupramine 3 50
Mertripbyline 1 17
Total 15 250
SSRI
Antidepressant
Fluoxeine a3 383
Sertraline 5 o
Parcnzetine 2 33
Tolal 31 516
Benzodiszepine
Diazeparn 1z 200
Alprazolam 10 187
Erotnazepam 2] 150
Lerazepam 2 33
Others ] o
Total 3% 650

T More than one drug used for patients.

The patients interviewed had an average age of 70+ 7.6

years. The elderly women who were on anxiolytics and/or
antidepressants were 70.3 £ 7.7 years old. while those who
did not use these medications had a meanage of 69.2 £ 7.1
years.
A comparison of DHEA-S levels and the age of the
patients showed significant differences (p = 0.016)
between the groups (Figure 2). The results of this study
showed a decreased hormone level in older patients. It is
known that DHEA-S declines with age, and it is believed
that this constitutes a hormone deficiency that has an
important role in altered metabolic states and mental
aging. and that may be involved in diseases associated
with aging.

Statistical analysis of the data showed a significant
difference (p = 0.019) in logDHEA-S between the elderly
women who used antidepressant diugs and/or anxiolytics
and women who did not take these types of medications.
The average logDHEA-S was 3.7 £ 0.049 (0.53 pg / ml)
for those taking medication and 3.4 = 0.102 (0.39 ug/ml)
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for those not on medication (Table 2).

&0 & 70 75 20 8 a0 9%
[BEE]

Figure 2. Statistical analysis of the relationship between
logDHEA-S and age in elderly women taking or not taking
antidepressants and/or anxiolytics (n=262), using linear
regression. p<0.05.

Table 2. Mean logDHEA-S in elderly women on
medication or not.

Mean logDHEA-S Standard error S5 1

Mot on medicatica

= 37 0.5 36-38
Cm roedication
(=5 3.4% 0102 32-36
*p <005
DISCUSSION

The adrenal androgen dehydroepiandrosterone (DHEA)
and its sulfated form DHEA-S have attracted considerable
interest in recent years (Genazzani et al. 2011). Serum
DHEA and DHEA-S levels differ from those of other
major adrenal steroids (cortisol and aldosterone) in
displaying a substantial decline with age (Enemoto et al..
2008. Leowattana. 2004). Recently. DHEA-S has been
found to be a suitable marker of the aging process
(Morrison et al., 2011. von Miihlen et al. 2007:
Wolkowitz et al.. 2011). Studies have reported that this
androgen 1s associated with depression and that its levels
in serum change when using antidepressant and anxiolytic
drugs (Deuschle et al.. 2004).

The data presented here show that only 19% of the
elderly women studied wused antidepressant and/or
anxiolytic medications. This percentage is within the
incident rates already reported by Giron and co-workers
(Giron et al.. 2005). It is believed that women are more
common users of these drugs than men. because women
undergo changes in their androgen levels after middle age
(Haren et al.. 2007).

Based on our results. a significant difference in
logDHEA-S was found among ages in the elderly women.
With the aging process. the serum concentration of this
hormone declines graduvally (Genazzani et al. 2011).
Studies have shown that adrenal production of DHEA-S
begins during puberty and peaks at 20 years old.
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Beginning at the age of 25. serum DHEA-S begins to
decline markedly and rapidly. so that. by age 75 years old.
the serum DHEA-S level is 80% lower than at 24 years old
(Mazat et al., 2001; Wolkowitz et al., 2011). Hormone
replacement. somefimes used in postmenopausal women.
changes DHEA-S levels (Sherwin. 1994). The participants
of this study did not use any hormone replacement.
because they were more than one decade past menopause.
Studies have reported an association of low or
undetectable DHEA-S levels with depressive symptoms in
post-menopausal women who are not on hormone
replacement (von Miihlen et al.. 2007).

With regard to the use of antidepressant and anxiolytics
drugs. DHEA-S levels were lower in the group of elderly
women who did not take these drugs. However, these
values. as well as those of the elderly women taking these
medications, are within the reference range for post-
menopausal women.

Other studies have shown that women with depression
have low DHEA-S levels (von Morsink et al.. 2007:
Miihlen et al.. 2007; Wolkowitz et al., 2011). However, the
DHEA-S values observed in the present study were in the
normal reference range for elderly women using
antidepressants and/or anxiolytics. but significantly
ditferent from that of healthy women not suffering from
depression and anxiety (Michael et al.. 2000: Morrison et
al.. 2011).

Psychotropic drugs are the most prescribed drugs for the
elderly (Forlenza. 1999). In this population, the choice of
medication is very important. In our study group.
benzodiazepines were the most used for the elderly women
(65%). and although they cause more adverse reactions.
they are very therapeutically effective (Alvarenga et al.
2008: Souza et al.. 2003). Many reviews consider the
selective serofonin  reuptake  inhibitor  (SSRI)
antidepressants the first-line treatment for depression in
the elderly. because they have fewer side effects. This
preference was observed in our study in 51.6% of the
individuals. The use of tricyclic antidepressants was
observed in 25% of the elderly women, and they are given
to the elderly for depression. The efficacy of these
antidepressants is well established. and in patients over 80
vears old as well (Scalco. 2002).

The choice of antidepressant treatment in the elderly is
influenced by medical and social conditions. The use of
tricyclic antidepressants. SSRI and benzodiazepines
requires more frequent office wvisits to monitor the
treatment and often for laboratory tests (Forlenza, 1999).
The biological function of DHEA-S in humans is not
completely defined. The abundance of this hormone and
its decline with age. chronic disease and physiologic
disabilities has led to the hypothesis that there is a
correlation between DHEA-S and the aging process. Thus.
the measurement of DHEA-S in the elderly is very
important to have a better understanding about this
hormone’s role in aging and its involvement with the use
of antidepressant and anxiolytic drugs.

Research on DHEA-S is infriguing and sometimes
contradictory. Thus, further studies are necessary fto
elucidate fully the function of DHEA-S and how it relates
to health and disease. as well as its physiologic and thera-
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peutic roles.
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APENDICE B: TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O programa de Pos-Graduacado em Gerontologia Biomeédica juntamente com
0 Instituto de Gerlatria e Gerontologia da Pontificia Universidade Catolica do Rio
Grande do sul est3o desenvolvendo um projeto de pesquisa, sob o tftulo de:
ESTUDO EPIDEMIOLOGICO E CLINICO DOS IDOSOS ATENDIDOS PELA ESTRATEGIA DE
SAUDE DA FAMILIA (ESF) DO MUNICIPIO DE PORTO ALEGRE.

A proposta desse projeto surgiu, devido ao aumento da Incidéncia e
prevaléncia de doengas cronicas ndo transmissiveis-DCNT- deméncias,
osteoporose, diabetes, hipertensao arterial, obesidade, sindrome metabdlica e
agravos a sadde oriundo do prdprio processo de envelhecimento (alteracoes
nutricionais, antropomeétricas e de pele), bem como, as infecgdes parasitarias, que
ainda sao um grave problema de salde publica na Brasil, em comunidades mais
carentes. Além disso, Idosos portadores dessas doengas tém um risco mais
elevado de perda de qualidade de vida e morte. Essa pesquisa pretende
contribulr tanto para o melhor conhecimento dessas doengas, como também
para prevencao e tratamento mais eficaz dessas das mesmas em idosos de Porto
Alegre,

Vocé estd sendo convidado a participar desta pesguisa, por encontrar-se
dentro dos critérios de inclusao desse projeto. Os participantes desta pesquisa
serdo submetidos a um questiondrio para obtencdo de Informacbes como
identificac3ao, estilo de vida, dados nutricionals, antropomeétricos, dermatoldgicos,
pratica de atividade fisica, sadde, historia de doencgas, uso de medicacdo e dados
socio-econdmicos e culturais. Além disto, serd coletado sangue para a andlise
genética e bioquimica, 0 gue causara um leve desconforto temporario devido a
picada da agulha, havendo possibilidade de formagao de um pegueno hematoma
na regiao da coleta. Também serdo coletados fezes e urina, que ndo ofereceram
nenhum risco.

Todos os participantes serdo avaliados por uma equipe multidisciplinar
(geriatra, psiquiatra, psicdlogo, dermatologista, enfermeiro, nutricionista,
farmacéutico). Todos os resultados obtidos serdo confidenciais e ficardo sob a
tutela e total responsabilidade dos pesqguisadores deste projeto, podendo a
qualgquer momento ser consultado efou eliminados da pesquisa caso voce desista
da sua participacde como voluntdria. vocé tem a liberdade de abandonar a
pesguisa em qualguer fase desta, sem que Isto leve a penalizacdo alguma ou
qualquer prejuizo posterior a vocé ou a sua familia. Todos os resultados serdao
entregues para a unidade da ESF 2o qual o idoso pertence.

Esta pesquisa praticamente ndo determina risco adicional ou dano a sua
saude e sua participacdo € isenta de remuneracdo ou 6nus. No caso dos idosos
aue forem submetidos a bidpsia de pele, no momento do exame pode ocorrer
algum desconforto como: dor local, pequeno risco de sangramento, hiperemia no
local.

e e e
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Existem beneficios imediatos, ja que os resultados desta avaliacdao servem
como uma revisao médica gratuita, além de aquisicao de Iinformacdes e
orientacdes sobre prevencdo de doencas. Além disso, vocé participando desta
pesquisa estara contribuindo na identificacao de possiveis fatores que levam a
maior predisposicdo as patologias e morbidades investigadas nesse projeto,
possibilitando a melhoria do conhecimento e entendimento das mesmas,
permitindo a prevengao e atenuagao deste problema na nossa populagao.

0s pesquisadores envolvidos no Projeto garantem a vocé o direito a
qualquer pergunta e/ou esclarecimentos mais especificos dos procedimentos
realizados e/ou interpretacao dos resultados obtidos nos exames. Caso tiver novas
perguntas sobre este estudo, poderd entrar em contato com o pesquisador
responsavel Dr. Irénio Gomes da Silva Filno e/ou integrantes da equipe de pesquisa
pelo telefone (51) 3320 5120, e como Comite de Etica em Pesquisa da Secretaria
Municipal de Saude (CEPSMS) pelo telefone (51) 32895517 / 91441379.

Apés ter recebido todas as informacgdes relacionadas ao estudo eu,
portadora da Cl

certifico que o responsavel pelo projeto, Irenio Gomes da
Silva Filno ou um da equipe de pesquisadores, responderd a todas as minhas
perguntas sobre o estudo e minha condicao, e eu, voluntariamente.

Nome do Paciente: :
Assinatura do Paciente/Representante Legal:

Pesquisador(a) Responsavel:
Assinatura:

Nome da Testemunha:

Assinatura da Testemunha:

bata | | _

Observacdo: O presente documento baseado no item [V das Diretrizes ¢ Normas Regulamentadoras para a pesquisa em saide, do Conselho Nacional de Saide
(Resolugdo 196-96), serd assinado em suas vias, de igual teor, ficando uma via em poder do Paciente ou de seu Representante Legal e outra com o Pesquisador
Responsivel.

= g IR [}
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APENDICE C: QUESTIONARIO DE AVALIACAO GLOBAL DO
IDOSO
IDENTIFICACAO

N° Protocolo de Avaliacido

Nome do Agente Comunitario:

Unidade Basica de Saude/Geréncia Distrital:

Data da entrevista:

Nome do Idoso:

Data de nascimento do ldoso: / / RG do Idoso:_

Nome da Mae do ldoso:_

Endereco:

Bairro:

Telefone:

Pessoa para contato (familiar/ cuidador):

Telefone:

Pessoa para contato (outro):

Telefone:

DADOS DEMOGRAFICOS: GERAIS
1. Hé& quanto tempo reside em Porto Alegre?

2. Sexo
(1) masculino (2) feminino
3. Corlraca

(1) branca (2)preta (3) parda (4) oriental (5)indio (6) NR (ndo respondeu)

4. Estado civil: (no papel):
(1) solteiro(a)
(2) casado(a)



(3) vitvo(a)

(4) separado(a)/desquitado(a)

(5) NR (ndo respondeu)

5. Atualmente vive com companheiro(a)?:
(1) sim. Ha quanto tempo?

DADOS DEMOGRAFICOS: ESCOLARIDADE

6. Sabe ler?
(1) sim

7. Sabe escrever?

(1) sim

8. Qual méo ou lado que o senhor(a) teve mais forca
escrever, trabalhar)?
(1) direita (destro)
(2) esquerda (canhoto)

(3) NR (n&o respondeu)

(2) somente assina 0 nome

(3) usa os dois lados sem preferéncia (ambidestro)

(4) NR (n&o respondeu)

9. Frequentou escola?

(1) sim. COMPLETOU até que série?

(2) nédo

(3) NR (n3o respondeu)

Priméario

() 12 série
() 22 série
() 32 série
() 42 série

Ginasio

() 5% série
() 62 série
() 72 série
() 82 série

Cientifico

() 12 série
() 22 série
() 32 série

Supletivo

() 1l°grau
()22grau

10. Frequentou curso superior?
(1) sim. Incompleto? ( ) Qual curso?

Completo?

(2) nao

(3) NR (n&o respondeu)

() Qual curso?

(2) ndo

95

(3) NR (n&o respondeu)

(3) NR (n&o respondeu)

e habilidade ao longo da vida (ex: para

DADOS SOCIO-ECONOMICOS: GERAIS

11. Quantos filhos teve?

12. Destes filhos, quantos estéo vivos?
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13. Atualmente mora:
(1) sozinho(a)
(2) somente com cbnjuge/companheiro(a)
(3) com cénjuge/companheiro(a) e outros familiares
(4) sem cbnjuge/companheiro(a) e com outros familiares
(5) com empregado ou cuidador e sem familiares
(6) NR (ndo respondeu)

14. Quantas pessoas moram na casa?

15. Tem cuidador principal?

(1) sim. Que tipo de relacdo?

( ) cuidador familiar (ndo remunerado). Quem?
(ex: filha; esposa)

() cuidador ndo familiar (n&o remunerado). Quem?
(ex: amigo; vizinha)

( ) cuidador remunerado. Quem?
(ex: empregada; enfermeiro; parente)
(2) ndo
(3) NR (n&o respondeu)

16. Tempo que o cuidador principal permanece com o senhor(a)?
(1) diariamente.

(2) semanalmente. Quantas vezesnasemana? ( )1x ()2x ()3x ()4x ()5x ()6x

(3) Quantas horas por vez?

(4) Nao se aplica

17. Cuidador mora junto?
() sim (2) nao (3) NR (n&o respondeu)

18. Esta aposentado(a)?
(1) sim. Ha quanto tempo?
Motivo: () por idade.
() por tempo de servico
( ) por invalidez. Qual doenca ou incapacidade?

(2) nao
(3) NR (néo respondeu)

19.Esta em beneficio-saude pelo INSS (encostado)?
(1) sim. Ha quanto tempo?
Qual doencga ou incapacidade?
(2) ndo
(3) NR (n&o respondeu)

20. Recebe algum outro tipo de beneficio do governo  ?
(1) sim. Ha quanto tempo? Fonte: ( ) IPE/RGS ( ) Estado ( ) Unido

Que tipo? ( ) penséo
() bolsa familia
() outro. Qual?
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(2) néo

21. Possui alguma atividade profissional remunerada atual?
(1) Sim Qual:
(2) ndo
(3) NR (nado respondeu)

22. Qual sua atividade de trabalho principal ao lon go da vida?
(ex: do lar, motorista, comerciante, vendedor)

23. Qual SUA renda mensal ATUAL?
(1) néo tem renda propria.
(2) até 1 salario minimo (R$ 540,00)
(3) até 2 salarios minimo (R$ 1.080,00)
(4) até 4 salarios minimos (R$ 2.160,00)
(5) até 6 salarios minimos (R$ 3.240,00)
(6) até 10 salarios minimos (R$ 5.400,00)
(7) mais que 10 salarios minimos
(8) NR (nao respondeu)

24. Qual a renda mensal da FAMILIA?
(1) Até 1 salario minimo (R$ 540,00)
(2) até 3 salarios minimos (R$ 1.620,00)
(3) até 6 salarios minimos (R$ 3.240,00)
(4) até 10 salarios minimos (R$ 5.400,00)
(5) mais que 10 salarios minimos
(6) NR (ndo respondeu)

25. Quantas pessoas vivem desta renda?

DADOS SOCIO-ECONOMICOS: ESPIRITUALIDADE/RELIGIAO
26. Qual a sua religiao?

(1) catdlica

(2) evangélica (anglicana, episcopal, luterana, batista, congregacao crista do Brasil, pente-costal,

adventista, testemunha de Jeova, outras).

(3) espirita (kardecista).

(4) judaica (israelita).

(5) afro-brasileira (umbanda, candomblé).

(6) outra (budista, xintoista, maometana, esotérica, etc).

(7) nao tem religido definida, mas tem suas préprias crencas (agnostico)

(8) néo tem religido ou crenca (ateu)

(9) NR (nao respondeu)




27. E praticante de sua religi&o ou sua crenca/fé?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

28. Suas crencgas pessoais ddo sentido a sua vida?

(1) nada (2) muito pouco (3) mais ou menos (4) bastante

extremamente

29. Em que medida vocé acha que a sua vida tem sent ido?

(1) nada (2) muito pouco (3) mais ou menos (4) bastante

extremamente

30. Em que medida suas crencas pessoais lhe ddo for  ¢a para enfrentar dificuldades?

(1) nada (2) muito pouco (3) mais ou menos (4) bastante

extremamente

31. Em que medida suas crencas lhe ajudam a entende r as dificuldades da vida?

(1) nada (2) muito pouco (3) mais ou menos (4) bastante

extremamente

DADOS DE SAUDE: GERAIS

32. Em geral diria que sua saude é:
(1) 6tima (2) boa (3) regular (4) ma (5) péssima
respondeu)

33. O(A) senhor(a) consultou 0 médico nos ULTIMOS S EIS MESES?
(1) sim. Ha quanto tempo? (2) néo
respondeu)

34. No ULTIMO ANO, internou-se em algum hospital?
(1) sim, apenas uma vez
(2) sim, mais de uma vez. Quantas vezes?
(3) nao
(4) NR (ndo respondeu)
DADOS DE SAUDE: DOENCAS

35.Algum médico ja Ihe disse que vocé tem ou teve alguma dessas doencas?

98

®)

®)

®)

®)

(6) NR (n&o

(3) NR (néo

DOENGAS SIM

NR

Hipertenséo arterial (pressao alta)

Diabetes

» Complicacdo da diabetes:
( )visdo/olhos ( ) circulagdo () Ulcera diabética
() coracéo () sensibilidade dos membros/pés ( )rins

Problema gastrico (Ulcera, gastrite, hérnia hiato)

Insuficiéncia cardiaca congestiva (coracdo grande)

Doenca vascular periférica

Infarto do miocardio (infarto do coracédo)
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Angina do peito (do coracao)

Hemiplegia

Doencga cerebrovascular (derrame, isquemia)

Isquemia transitoria

Doenga cronica do pulméo

Doenc¢a moderada ou severa dos rins

Doenca da tiredide

Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS)

Tumor nao maligno

Linfoma

Leucemia

Cancer de célon

Cancer de mama

Cancer de préstata

Cancer de pele

Outro cancer (figado, pancreas, estbmago, pulmao, bexiga)

Hepatite cronica

Cirrose do figado

Outra doenca crbnica do figado.
Qual?

Artrite reumatéide

Outro reumatismo  Qual?

Osteoporose

Artrose

Deméncia

Doencga de Parkinson

Depresséo

LUpus

Outras. Especificar:

36. Com que idade a senhora iniciou a MENOPAUSA (id
perguntar somente para as mulheres)

(1) Idade aproximada:

ade da ultima menstruacdo)? (Obs:

(2) NR (nao respondeu)

37. Tem dificuldade para controlar a urina ou para
(1) sim (2) ndo

38. Porque tem dificuldade para controlar a urina?

urinar?
(3) NR (n&o respondeu)

(PODE MARCAR MAIS QUE UMA OPCAQ)

(1) nao consegue prender (tem vontade de urinar e corre para o banheiro ou a urina sai sozinha)
(2) perde urina quando ri ou tosse ou faz algum esfor¢o

(3) nao sente vontade de urinar e a urina sai sem nenhum controle

(4) usa sonda para conseguir urinar
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(5) tem dificuldade para conseguir urinar (a urina ndo sai facilmente quando tem vontade)
(6) a urina sai fraca (sem um jato forte)

(7) sente que a urina ndo saiu totalmente (sente que ainda fica urina na bexiga)

(8) NR (nado respondeu)

39. Como diria que esta sua VISAO no momento?
(1) nao enxerga
(2) ruim
(3) regular
(4) boa
(5) NR (nao respondeu)

40. Como diria que esta sua AUDICAO (escuta) estan 0 momento?
(1) nao escuta
(2) ruim
(3) regular
(4) boa
(5) NR (nédo respondeu)
DADOS DE SAUDE: MOBILIDADE, FORCA E EQUILIBRIO
41. Consegue ficar de pé?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

42. Tem dificuldade para andar?
(1) sim (2) ndo (3) NR (nao respondeu)

43. Tem fraqueza (falta de for¢a) nas pernas?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

44, Tem falta de equilibrio quando ficaem pé ouca minha?
(1) sim (2) ndo (3) NR (nao respondeu)

45, Tem problema articular no quadril ou no joelho que dificulta o caminhar?
(1) sim (2) ndo (3) NR (nao respondeu)

46. Tem muita dor quando tenta ficar de pé ou camin  har?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

DADOS DE SAUDE: QUEDAS

47. Tem histérico de quedas no chdo quando estavae m pé, sentado ou deitado?
(1) sim (2) ndo (3) NR (nao respondeu)

48. Caiu nos ultimos 12 meses?
(1) sim. Quantasvezescaiu? ( )1x ()2x ()3x ()4x ()5x () maisdo que 5x
(2) néo
(3) NR (nado respondeu)

49. Se SIM, quebrou algum osso devido a queda?
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(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

50.Se SIM, quais os locais de fratura?
Q) fémur
(2) punho
3) costelas
(4) vértebras
(5) antebraco
(6) tornozelo
(1 pé
(8) outro local. Qual?

51. Quebrou algum o0sso nos ultimos 5 anos de forma ESPONTANEA (sem ter batido, caido ou
sofrido acidentes)?

(1) sim. Qual osso ou local da fratura?

) fémur

) punho

) costelas

) vértebras

) antebraco

) tornozelo

) pé

) outro local. Qual?

e e e T T N N

(2) néo
(3) NR (n&o respondeu)

DADOS DE SAUDE: CONDICOES HIGIENICO-SANITARIAS

52. O senhor(a) sabe como é o abastecimento de agua  em sua residéncia? (pode marcar mais
de uma opc¢éo)

(1) ligado em rua com rede de agua

(2) possui poco préprio

(3) possui cisterna (reservatério para agua da chuva)
(4) abastece-se em chafaris publico

(5) NR (nado respondeu)

53. Possui caixa d’agua?
(1) sim (2) ndo

54. Possui banheiro?
(1) sim (2) ndo

55. Possui filtro de agua?
(1) sim (2) ndo

56. Como € o destino de DEJETOS em sua residéncia?
(1) Ligado a rua com rede de esgotos
(2) possui privada de fossa
(3) néo possui privada

57. Como € o destino de LIXO em sua residéncia? (po de marcar mais de uma opcéo)
(1) atendido pela coleta publica



58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.
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(2) queimado
(3) enterrado
(4) exposto

O senhor(a) tem ANIMAIS em casa?

(1) sim. Quais? ( ) cachorro ( ) gato ( )
outros:

(2) néo

(3) NR (ndo respondeu)

Onde vive o animal?

(1) dentro do domicilio

(2) no patio (na rua)

(3) dorme narua, mas entra em casa

O animal é vacinado com frequéncia (1 x ao ano) ?
(1) sim (2) ndo (3) NR (néo respondeu)

O animal toma vermifugo com frequéncia (6 meses )?
(1) sim (2) ndo (3) NR (nao respondeu)

O animal é banhado com que freqiiéncia?

(1) nunca é banhado

(2) banhado diariamente

(3) banhado semanalmente

(4) banhado mensalmente ou em maiores intervalos

Qual o tipo de alimentacéo?
(1) racéo (2) resto de comida (3) misto (racdo e comida)

Costuma lavar as méaos apés fazer carinho no ani mal?
(1) sim (2) néo (3) NR (n&o respondeu)

Se vocé come salada verduras e frutas, vocé cos tuma lava-los antes de comer?
(1) sim, apenas com agua

(2) sim, com agua sanitaria

(3) néo, nunca lavo

Vocé costuma trabalhar no jardim ou na horta?
(1) sim (2) nao (3) NR (n&o respondeu)

Vocé costuma lavar as maos antes das refeic6es?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

Vocé costuma lavar as maos SEMPRE apdés ir ao ba nheiro (obs: se responder “as vezes”,
marcar “ndo”)?

(1) sim (2) ndo (3) NR (néo respondeu)

O senhor(a) tomou algum antiparasitario no alti ~ mo més?
(1) sim (2) ndo (3) NR (néo respondeu)

O senhor(a) tem costume de tomar antiparasitari o com frequéncia?



(1) sim, uma vez ao ano
(2) sim, duas vezes ao ano
(3) néo

(4) NR (ndo respondeu)

DADOS DE SAUDE: FUMO (TABAGISMO)

71. Tem o habito de usar tabaco (fumar)?
(1) sim. H& quantos anos?
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N° médio de cigarros por dia:

(2) nao atualmente, mas ja fumou.
Parou de fumar ha: ( ) dias:
Fumou durante quantos anos?

( ) meses: ( ) anos:

N° médio de cigarros por dia:

(3) nao, nunca fumou
(4) NR (ndo respondeu)
DADOS DE SAUDE: ALCOOL

72. O senhor(a) consome algum tipo de bebida alco6l  ica?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

73. Se SIM, qual o tipo de bebida alcodlica que o s
(marcar mais de uma opc¢ao, se for o caso)

(1) vinho tinto.
Quantidade em: copos:

semana ( ) més

ou calices: ou garrafas:

(2) vinho branco.
Quantidade em: copos:

semana ( ) més

ou calices: ou garrafas:

(3) cerveja com élcool.
Quantidade em: copos:

semana ( ) més

ou latas: ou garrafas:

(4) cachaca.
Quantidade em: martelinhos:

semana ( ) més

(5) vodca.
Quantidade em: martelinhos:

semana ( ) més

(6) uisque.
Quantidade em: martelinhos:
semana ( ) més

OU COpOs: ou garrafas:

(7) caipirinha.
Quantidade em: copos:

enhor(a) MAIS consome? E a dose ingerida?

por: ( )dia ( )

por: ( )dia ( )

por: ( )dia ( )

OU COpos: ou garrafas: por: ( )dia ( )

OuU COopos: ou garrafas: por: ( )dia ( )

por: ( )dia ( )

por: ( ) dia ( )semana

( ) més

(8) outro. Qual(is)?
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Quantidade em: martelinhos: OuU COposS: ou garrafas: por: ( )dia ( )

semana ( ) més

(9) outro. Qual(is)?

Quantidade em: martelinhos: Oou Ccopos: ou garrafas: por: ( )dia ( )

semana ( ) més

74. Alguma vez sua familia, seus amigos, seu médico ou seu sacerdote comentou ou sugeriu
que estava bebendo demais?

(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

75. Alguma vez o senhor(a) tentou deixar de beber,  mas ndo conseguiu?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

76. O senhor(a) ja teve dificuldades no trabalho po r causa da bebida? (ex: faltar ao trabalho ou

estudo)
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

77. O senhor(a) tem se envolvido em brigas ou jAfo i preso por estar embriagado?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

78. O senhor(a) ja pensou alguma vez que estava beb endo demais?
(1) sim (2) ndo (3) NR (nao respondeu)

DADOS DE SAUDE: IMUNIZACAO (VACINAS)

79. IMUNIZACAO
( ) Verificada no cartdo () Informado pelo idoso ou cuidador

80. Vacinacao anti-tetanica
(1) Completa (2) Incompleta (3) Ausente (4) Ignorado
Data da ultima dose:

Se negativo, especificar porque:

81. Vacinacao antinfluenza no Gltimo ano

(1) sim. Ano: Especifique: (2) ndo (3) NR (ndo

respondeu)

82. Vacinacao anti-pneumocécica

(1) sim. Ano: Especifique: (2) ndo (3) NR (nao

respondeu)

83. Vacinacao contra febre amarela

(1) sim. Ano: Especifique: (2) ndo (3) NR (néo

respondeu)



DADOS DE SAUDE: MEDICAMENTOS, SUPLEMENTOS, FITOTERA PICOS, CHAS

84. O (A) senhor(a) utiliza MEDICAMENTOS? (revisar

os medicamentos em uso atual junto com o idoso ou f amiliar)
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(1) Sim. (preencher na tabela abaixo os medicamentos em uso) (2) Nao
USA HORARIO INDICACAO TEMPO DE
SEMPRE? h (quem indicou? ex: uso
MEDICAMENTO DOSE | QUANTOS (emhoras) | edico, baloonista dé (dias, meses|  PRA Qt.JE iERVE’ (©
(mg/ml) POR DIA Slm Néo Manha Tarde Noite farmécia, familiar, ou ano’S motvo de Usar)
vizinho, auto-
indicado.)

10
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85. Quando o senhor(a) acha que esta doente o que f  az primeiro para resolver o problema?
(1) procura o médico
(2) pede a opinido de outra pessoa
(3) usa remédios que tem em casa
(4) vai a farmécia e compra remédios

86. Em relacdo aos medicamentos que usa atualmente, o senhor(a) consegue todos os
remédios que precisa tomar?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

87. De que forma consegue 0s seus remédios?
(1) posto se saude
(2) em Farmécias Comerciais
(3) em Farmacia de Manipulacao
(4) ganha do seu médico

88.Quando o senhor(a) toma o seu remédio, como sabe  que aquele é o certo?

(1) cor (2) rotulo (3) tamanho (4) marca (5)
outro:

89. O Sr(a) entende 0 que esta escrito na sua recei ta?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

90. Onde o Sr(a) costuma guardar os seus remédios?
(1) quarto (2) banheiro (3) cozinha (4) outro:

91. Com que tipo de liquido vocé costuma ingerir o medicamento?
(1) sem liquido (2) agua (3) suco (4) refrigerante  (5) leite  (6) café (7)cha (8)
cerveja/ vinho/ cachaca

92. O sr(a) costuma utilizar algum CHA como tratame  nto natural ou caseiro?

(1) sim. Quais e para qual
tratamento?

(2) ndo

93. O senhor(a) alguma vez se esquece de tomar os s eus remédios?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

94. Se o senhor(a) esquece de tomar os seus remédio s, 0 que o Sr.(a) faz?

(1) ndo toma (2) toma assim que lembra (3) toma a préxima dose
dobrada (4) NR (n&o respondeu)

95. O senhor(a) é descuidado com os horéarios de tom  ar os seus remédios?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)

96. Quando o senhor(a) esta se sentindo melhor, as  vezes para de tomar os seus remédios?
(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)
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97. Em algum momento, se o0 senhor(a) se sentiu mal,  parou de tomar os seus remédios?
(sentiu dor de cabeca, ou tontura ou enjoo e entéo resolveu ndo tomar seu remédio)

(1) sim (2) ndo (3) NR (n&o respondeu)
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ANEXO 1: APROVACAO COMISSAO CIENTIFICA IGG

Pontificia Universidade Catolica do Ric Grande do Sul
ruUc INSTITUTO DE GERIATRIA E GERONTOLOGIA
COMISSAD CIENTIFICA

Parto Alegre, 15 de setembro de 2011,

Senhor (a) Pesquisador (a) Luisa Scheer Ely,

A Comiss3o Cientifica do IGG apreciou e aprovou seu protocolo de
“Estudo dos Anti-inflamatérios utilizados pelos Idosos da Estratégia Saude

da Familia de Porto Alegre”

Solicitamos que providencie os documentos necessarios para o
encaminhamento do protocolo de pesquisa ao Comité de Etica em
pesquisa da PUCRS. Salientamos que somente apds a aprovagao deste

Comité o projeto deverd ser iniciado.

Obs.: Retirar a pasta padrdo na secretaria do IGG para encaminhamento
dos documentos ao Comité de Etica em Pesquisa.

Atenciosamente,

o om Ldr

Profa.Carla Helena Sf:hwanke
Coordenadora da CC/IGG

Campus Central
PLIC Av. Ipiranga, 6690 — P. 60 - CEP: 90.610-000
Fane: (51) 3336-8153 - Fax {51) 3320-3862
E-mail: |ggifpucrs.br
wrwrw, pucrs. brfiag



ANEXO 2: APROVACAO CEP PUCRS

T Pontificia Universidade Catélica do Rio Grande do Sul
:n& PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUAGCAO
M COMITE DE ETICA EM PESQUISA

OF.CEP-127/10 Porto Alegre, 26 de janeiro de 2010.

Senhor Pesquisador,

O Comité de Etica em Pesquisa da PUCRS apreciou e aprovou
seu protocolo de pesquisa registro CEP 10/04967 intitulado “Estudo
epidemioldgico e clinico dos idosos atendidos pela estratégia de
saiude da familia (ESF) do municipio de Porto Alegre”.

Salientamos que seu estudo pode ser iniciado a partir desta

data.
Os relatdrios parciais e final deverdo ser encaminhados a este
CEP.
Atenciosamente,
Prof. Dr. José Rob
Coordenador(d EP-PUCRS
4

Ilmo. Sr.
Prof. Irenio Gomes da Silva Filho
IGG

Nesta Universidade

Campus Central
PUC Av. Ipiranga, 6690 - 3°andar - CEP: 90610-000
Sala 314 - Fone Fax: (51) 3320-3345
E-mail: cep@pucrs.br
www.pucrs.br/prppg/cep

109



Pontificia Universidade patélica do Rio Grande do Sul
Comité de Etica em Pesquisa

PARECER

Cadastro do Projeto CEP/IPUCRS
10/04967

Titulo:
“Estudo epidemioldgico e clinico dos idosos atendidos pela estratégia de saudeda
familia (ESF) do municipio de Porto Alegre”.

Pesquisador Responsavel:

Irénio Gomes da Silva Filho (PesquisadorPrincipal);

Alfredo Cataldo Neto; CarlaHelena Augustin Schwanke; Geraldo Attilio De
Carli; Luiz Carlos Bodanese; MariaGabriela Valle Gottlieb; Rodolfo Herberto
Schneider; Karin Viegas (Pesquisadores)

Aspectos Cientificos e Metodolégicos
Estudo epidemiolégico onde 1050 idosos de Porto Alegre serdo avaliados em 10
subprojetos. O fomento para esse estudo é de origem da CAPES, PPSUS
FAPERGS e por investimento préprio de alguns pesquisadores. A metodologia &
complexa, mas esta muito bem apresentada em cada um dos 10 subprojetos. Os
instrumentos de coleta de dados, fichas de avaliagdes e questionarios estao de
acordo com os objetivos propostos.

Aspectos Eticos
Os aspectos éticos foram adequadamente considerados.

Recomendacéo
Aprovar

Consideragdes Gerais
Sem pendéncias

il
Data do Parecer 26/01/2010 |
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ANEXO 3: APROVACAO CEP SMS PORTO ALEGRE

P
Prefeitura Municipal de Porto Alegre

Secretaria Municipal de Satde
Comité de Etica em Pesquisa

PARECER CONSUBSTANCIADO

Pesquisader (a) Responsivel: Irenio Gomes da Silva Filho

Equipe executora: Alfredo Cataldo Neto, Carla Helena Augustin Schwanke, Geraldo Attilio de
Carli, Karin Viegas, Maria Gabricla Valle Gottlieb, Rodolfo Herberto Schneider, Elen Maria
Bandeira Borba.

Registro do CEP: 499 Processo N°, 001.021434.10.7

Instituicfio onde serd desenvolvido: Secretaria Municipal de Sauide - todas as Gerencias Distritais
Utilizagfio: TCLE

Situagio: APROVADO

O Comité de Ftica em Pesquisa da Secretaria Municipal de Satide de Porto
Alegre analisou o processo N 001.021434.10.7, referente ao projeto de pesquisa: “Estude
epidemiolégico e clinico dos idosos atendidos pela Estratégia de Saiide da Familia (ESF) do
municipio de Porto Alegre”, tendo como pesquisador responsavel Irenio Gomes da Silva Filho
cujo objetivo ¢ “Analisar a ocorréncia de doengas cronicas néo transmissiveis (DCNT), infecto-
parasitérias, alteragdes nutricionais, antropométricas, cutineas e marcadores genclicos e
bioquimicos oxidativo em idosos atendidos pela Estratégia de Saude da Familia (ESF) do
municipio de Porto Alegre”.

Subprojeto I : PREVALENCIA E FATORES DE RISCO DE DEMENCIA EM IDOS0OS ATENDIDOS PELO
PROGRAMA DE SAUDE DA FAMILIA DO MUNICIPIO DE PORTO ALEGRE. Cujo objetivo a) Validar um
instrumento de identificagio de deméncia para idosos de baixa renda e escolaridade, que possa ser aplicado por agentes
comunitarios de satide em populagdes. b) Determinar a prevaléncia de deméncia em idosos atendidos pelo programa de
satde da familia do municipio de Porto Alegre. ) Identificar fatores de risco pars deméncia em uma populagdo de
baixa renda. d) Criar uma coorte de pacientes com deméncia, que scri acompanhada no ambulatdrio de
neuropsiquiatria do 1GG. e) Desenvolver um banco de dados para acompanhamento dos pacientes atendidos no
ambulatério de neuropsiguiatria do 1GG

Subproieto 2 : IDENTIFICACAQ DE MARCADORES GENETICOS E BIOQUIMICOS DO METABOLISMO
OXIDATIVO PARA DOENCAS CRONICAS NAO-TRANSMISSIVEIS EM IDOSOS. Cujo objetivo a)
Determinar a prevaléncia das seguintes DCNT na populagio dc idosos atendidos pelo Programa de Sadde da Familia
da Secretaria de Sadde do Municipio de Porto Alegre, Rio Grande do Sul:- doengas neurodegenerativas (doenca de
Alzheimer, deméncia vascular, doenga de Parkinson), - sindrome metabolica (SM), - doenga cardiovascular
diagnosticada previamente, - osteopenia/osteoporose, - diabetes mellitus tipo 2. b) Determinar as freqiiéncias génicas e
genotipicas do polimorfismo do gene da SOD2 em idosos com DCNT. ¢) Determinar os niveis de marcadores do
estresse oxidativo (TBARS, enzimas antioxidantes SODZ, cafalase e glutationa-peroxidase, carbonilagéo de proteinas,
LDLox, antiLDL-ox, polifendis totais € dano de DNA por teste comcta) em idosos com DCNT. d) Verificar se existe
associagdo entre o polimorfismo do gene da SOD2 e DCNT em idosos. ) Verificar s¢ existe associagao entre o
polimorfismo do gene da SOD2 e os marcadores do estresse oxidativo em idosos com DCNT. f) Verificar se existe
associagdo entre do polimorfismo do gene da SOD2 e dos marcadores do estresse oxidativo com ¢ estilo de vida (dieta
c atividade fisica) cm idosos com DCNT. g) Determinar os valores preditivos, na populacio, dos marcadores
identificados, que tenham potencial uso para o diagnostico precoce das DCNT em idosos.

Subproigto 3: PREVALENCIA DE INFECCOES ENTEROPARASITARIAS NA POPULACAO 1DOSA
ATENDIDA PELO PROGRAMA DE SAUDE DA FAMILIA DA CIDADE DE PORTO ALEGRE. Cujo
objetivo : a) Avaliar a prevaléncia de idosos infectados por enteroparasitos ¢ descrever os enteroparasitos ¢ncontrados
através do exame parasitoldgico de fezes (EPF). b) Avaliar a prevaléncia de anemia € eosinofilia nos idosos infectados
por interoparasitos através da andlise do hemograma. c) Relacionar as condigdes socioecondmicas e habitos de higiene
com a prevaléncia de idosos infectados por enteroparasitos através de questiondrio.
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Subprojeto 4 PREVALENCIA DE SINDROME METABOLICA E DE FATORES DE RISCO
CARDIOVASCULAR EM IDOSOS ATENDIDOS PELA ESTRATEGIA DE SAUDE DA FAMILIA DO
MUNICIPIO DE PORTO ALEGRE. Cujo objetivo: a) Descrever a prevaléncia de SM através de 3 diferentes
critérios. b) Descrever a prevaléncia dos componentes individuais da SM. c) Analisar a associagdo entre SM e escore
de risco cardiovascular de Framingham. d) Construir banco de dados que possibilite estudos longitudinais futuros.

Subprojeto 5. PREVALENCIA DE OSTEOPOROSE E SUA ASSOCIACAO COM RISCO DE FRATURAS EM
IDOSOS ATENDIDOS PELA ESTRATEGIA DE SAUDE DA FAMILIA DO MUNICiPIO DE PORTO
ALEGRE. Cujo objetivo: a) Mensurar valores do ultrasonometria de calcineo em idosos. b) Mensurar valores da
densidade mineral Gssea pela densitometria 6ssea em partc dos idosos. c) Relacionar os valores de ultrasonometria de
calcaneo com a densidade mineral éssea da densitometria 6ssea de Coluna Lombar e Fémur Proximal. d) Mensurar

niveis séricos de calcio e PTH.

Subprojete 6. ESTADO NUTRICIONAL E HABITO ALIMENTAR DOS 1DOSOS ATENDIDOS NA
ESTRATEGIA DE SAUDE DA FAMILIA (ESF) DO MUNICIPIO DE PORTO ALEGRE E SUA
ASSOCIACAO COM DEFICIT COGNITIVO. Cujo objetivo : a) Descrever o estado nutricional dos idosos
atendidos na Estratégia Satde da Familia (ESF) do Municipio de Porto Alegre b) Descrever o padrdo alimentar dos
idosos atendidos na Estratégia Saude da Familia (ESF) do Municipio de Porto Alegre. ¢) Verificar se existe associagdo
entre o estado nutricional dos idosos ¢ déficit cognitivo. d) Verificar se existe associagéo entre o padrio dietético dos
idosos e déficit cognitivo. €) Verificar a associagdo do estado nutricional e do padrio alimentar com os diagnosticos
especificos de déficit cognitivo (transtorno cognitive leve, doenga de Alzheimer, deméncia vascular).

Subprojeto 7: MEDIDAS ANTROPOMETRICAS RELACIONADAS A RISCO DE DOENCA E MORTE. Cujo
objetivo: a) Descrever o perfil antropométrico; b) Analisar as medidas antropométricas; c) Verificar a associagdo entre
as medidas antropométricas e o risco de doengas crénicas nio transmissiveis; d) Construir um banco de dados que
possibilite estudos longitudinais futuros.

Subprojeto 8: DERMATOSES EM IDOSOS ATENDIDOS FPELA ESF DE PORTO ALEGRE - RS. Cujo
objetivo: a) Identificar as principais dermatoses em idosos atendidos pelo Programa de Saide da Familia de Porto
Alegre — RS; b) Determinar a prevaléncia das dermatoses em idosos atendidos pelo Programa de Satide da Familia de
Porto Alegre — RS; ¢) Analisar eventos associados com as causas das dermatoses em idosos atendidos pelo Programa
de Satide da Familia de Porto Alegre - RS, permitindo que sejam tragadas estratégias de prevengdo das mesmas.

Subprojeto 90 PREVALENCIA DE POLINEUROPATIA DIABETICA SENSITIVO-MOTORA DISTAL
SIMETRICA EM IDOSOS COM DIABETES MELLITUS TIPO 2, ATENDIDOS PELA REDE BASICA DE
SAUDE DO MUNICIPIO DE PORTO ALEGRE. Cujo objetivo: a) Determinar a prevaléncia de polincuropatia
diabética sensitivo-motora distal simétrica nos idosos com DM2, atendidos ESF de Porto Alegre. b) Analisar eventos
associados as causas da polineuropatia diabética sensitivo-motora distal simétrica, permitindo que sejam tragadas
estratégias de prevengiio das mesmas. c) Relacionar a prevaléncia de polineuropatia diabética sensitivo-motora distal
simétrica com o controle glicémica, tratamento e tempo de duragio da doenca. d) Avaliar a eficicia dos
monofilamentos de Semmes - Weinstein no diagndstico e progndstico do pé com neuropatia diabética. ¢) Correlacionar
a sensibilidade cutdnea dos pés, os achados clinicos e o eletroneuromiograficos.

Subprofeto 10 ASSOCIACAO DA PERCEPCAQO CORPORAL, ESTADO NUTRICIONAL E
CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS EM IDOSAS. Cujo objetivo: - verificar a associagio da
percepgio da imagem corporal, estado nutricional, autoestima e caracteristicas sociodemograficas de idosas acima de
60 anos, atendidas pela estratégia de saide da familia do municipio de Porto Alegre. - analisar a percepg¢do da imagem
corporal das idosas; - verificar a associago da percepgdo da imagem corporal com o estado nutricional das idosas; -
verificar a associago da percepgdo da imagem corporal com as varidveis sociodemogrificas (nivel socioecondmica,
escolaridade, idade e estado civil).

Subprojeto 11: PREVALENCIA DE TRANSTORNOS PSIQUIATRICOS NA POPULACAQO DE IDOSO
'ATENDIDOS PELO ESF DE PORTO ALEGRE. Cujo objetivo : a) Determinar a prevaléncia de transtornos
psiquiatricos na populagio de idoso atendidos pelo PSF de Porto Alegre.

Subprojeto 12: AUTOPERCEPCAO DE ENVELHECIMENTO E SUA ASSOCIACAQ COM DOENCAS
CRONICAS NAO-TRANSMISSIVEIS (DCNT) EM IDOSOS ATENDIDOS PELO ESF DE PORTO ALEGRE.
Cujo objetivo : - verificar a associagdo da autopercepgdo de envelhecimento ¢ a incidéncia de DCNT em idosos acima
de 60 anos, atendidas pela estratégia de saude da familia do municipio de Porto Alegre. - analisar a autopercepgdo de
envelhecimento dos idosos; - verificar a associagio da autopercepgio do envelhecimento com a incidéncia de DCNT
nos idosos; - verificar a associagio da autopercepsio do envelhecimento com as variaveis socio-demograficas (nivel
socioecondmico, escolaridade, idade ¢ estado civil).

X
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Assim, o projeto preenche os tequisitos fundamentais das resolugdes. O Comité de
Ftica em Pesquisa segue os preceitos das resolugdes CNS 196/96, 251/97 ¢ 292/99, sobre as
Diretrizes ¢ Normas Regulamentadoras de Pesquisa Envolvendo Seres Humanos, do Conselho
Nacional de Satde / Conselho Nacional de Etica em Pesquisa / Agéncia nacional de Vigilancia

Sanitaria. Em conformidade com os requisitos éticos, classificamos o presente protocolo como
APROVADO.

IMPORTANTE : Deveri ser acordade com a coordenacio/supervisdo da ESF escolhida para
realizacio desta pesquisa, “Qual o agente comunitdrio que estard atuando junto aos
pesquisadores e em que hordrio do seu dia de trabalho estario disponivel para pesquisa”.

O Comité de Etica em Pesquisa, solicita que :

1. Enviar primeiro relatério parcial em seis meses a contar desta data;

2. Informar imediatamente relatério sobre qualquer evento adverso ocorrido;

3. Comunicar qualquer alteragdo no projeto e no TCLE;

4. Entregar junto com o relatério, todos os TCLE assinados pelos sujeitos de pesquisas ¢ a
apresentagdo do trabalho.

5. Apos o término desta pesquisa, o pesquisador responsavel deverd apresentar os resultados junto
4 equipe da unidade a qual fez a coleta de dados e/ou entrevista, inclusive para o Consclho Local
da Unidade de Saide.

Porto Alegre, 26/10/2010 Y
W y _.1f .'f,;'
; g el .04
Marcia Cangado Figueiredo
Vice-Coordenadora do CEP
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ANEXO 4: COMPROVANTE DE SUBMISSAO DO ARTIGO 1

Prezada Luisa Ely,

Boa tardel Acusamos o recebimento do artigo “Uso de anfi-inflamatoros e analgésicos por uma
populagdo de idosos atendidos na estratégia saude da famiia”, registrado sob o n® 14-125. Temos
satisfacdo por seu interesse em publicar na Rewista Brasileira de Geriatria e Gerontologia, e
informamaos que a avaliag 3o de artigos para publicacdo obedece s seguintes etapas:

1# etapa — avaliag 5o preliminar
(a) a avaliagdo preliminar visa considerar os objetivos editoriais, os aspectos formais do

texto, bem como sua potencial contribuicdo ac campo da Geriatria e Geronfologia, pré-
requisitos para seu encaminhamento as etapas seguintes;

28 etapa — avaliag So por pares

(b) avaliacdo do mérito por meio de procedimentos de revisdo extema por pares (peer
reviewy,

J® etapa — parecer final de avaliag3o

(c) emvio ao autor do Parecer Técnico de Awvaliacdo. O anonimato do autor/consulior &
garantido em todo o processo de avaliagao.

0 artigo enviado sera encaminhado para avaliagdo preliminar. Refomaremos o contato apos a
conclusdo do relatdrio técnico de avaliagZo.

Cordialmente,
Marcia Mendonga

Revista Brasileira de Genafna e Gerontologia
Universidade do Esfado do Rio ge Jansiro
UnATl/ CRDE / WERA

114



115

ANEXO 5: COMPROVANTE DE SUBMISSAO DO ARTIGO 2

@eaitorial
Managers

Role: [NEEIEY Username: LUISAELY
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Submission Confirmation

Drugs & Aging Hoje em 11:01 PM

Para Eu

Dear MRS LUISA ELY,

Thank you for submitting your manuscript,
"THE ASSCCIATICN BETWEEN THE CHRCNIC USE OF NCN-STERCIDAL ANTI-INFLAMMATORY DRUGS AND COXIDATIVE MARREERS
AND ANTIOXIDANT POWER IN THE ELDERLY", to Drugs & Rging

During the review process, you can keep track of the status of your manuscript by accessing the following
web site:

i

http://draa.edmgr.com/

With kind regards,

Journals Editorial Office DRRRA
Springer



