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RESUMO

O presente estudo teve como objetivo geral verificar o perfil de utilizagdo da Varfarina em pacientes atendidos
na Farmacia Basica da Secretaria de Saude do Municipio de Quixeramobim — CE no periodo de abril a maio
de 2014. A pesquisa foi do tipo descritiva, observacional, analitica e transversal, com abordagem quantitativa.
Fizeram parte da pesquisa 15 pacientes com média de idade 56,2 anos e que recebem o medicamento na
unidade de salde. Os dados foram coletados através de um questionario composto de perguntas estruturadas
e semi-estruturadas. Os resultados evidenciaram que 57% dos pacientes eram do sexo masculino, 60%
casados, e 40% possuem somente ensino fundamental incompleto. Em relagdo a terapia com a Varfarina,60%
dos pacientes apresentaram posologias diferenciadas, 47% afirmaram o sentir efeitos indesejaveis,87% né&o
apresentaram dividas em relagdo ao uso do medicamento e 93%afirmaram fazer uso de medicamentos
concomitantes com ocorréncia de interagBes medicamentosas. Em relacdo a realizagdo do exame do tempo
de protombina,73% disseram realizar regularmente a cada 30 dias. E 53% afirmaram receber informacdes do
farmacéutico sobre a terapia medicamentosa. A atencao farmacéutica tem grande importancia para a terapia
anticoagulante, pois o farmacéutico, pode também intervir no tratamento se houver riscos de hemorragias ou
tromboembolismo para o individuo, interferindo positivamente na adeséo ao tratamento.
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ABSTRACT

This study aimed to verify the use profile of warfarin in patients cared in the Basic Pharmacy, Health
Department of the Municipality of Quixeramobim - CE during the period April to May 2014. The research was
descriptive, observational, analytical and transversal, with a quantitative approach. The present study included
15 patients with a mean age 56,2 and receiving the medication at the clinic. Data were collected through a
guestionnaire consisting of structured and semi-structured questions. The results showed that 57% of patients
were male, 60% married and 40% have only finished elementary school. Compared to therapy with warfarin,
60% of patients had different dosages, 47% said they feel side effects, 87% did not have questions about the
use of medication and 93% said they make use of concomitant medication with drug-drug interactions.
Regarding the examination of the prothrombin time, 73% said they regularly perform every 30 days. And 53%
said receiving pharmacist about drug therapy. The pharmaceutical care is very important for anticoagulant
therapy, because pharmacist can intervene in the treatment if there risk of bleeding or thromboembolism for
the individual, positively interfering with treatment adherence.
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INTRODUCAO

Por mais de 50 anos, a disponibilidade de
anticoagulantes orais tem tornado possivel a
prevencdo primaria e secundaria efetiva de
tromboembolismo arterial e venoso (GUIMARAES,
ZAGO, 2007). O uso dos agentes anticoagulantes
iniciou-se em 1916, onde agricultores do norte dos
EUA e do Canada comecaram a cultivar Trevo-de-
Cheiro (Melilotus officinalis) importado da Europa.
Além de ser uma planta com bom potencial
nutricional os agricultores perceberam que quando
ingerida pelo gado provocava hemorragias
espontaneas (REMIAO,2004). Em 1921, Schofield,
veterinario, associou a doenga ao consumo de
forragem de Trevo-de-Cheiro estragado. Sabia-se
gue a planta fresca continha cumarina, que néo era
patogénica, porém, a causa da hemorragia foi
descoberta por Karl Paul Link e o0s seus
colaboradores em 1940, explicando que a cumarina
€ oxidada a 4-hidroxicumarina, reagindo com o
formaldeido formando o  dicumarol, um
anticoagulante, sendo este o responsavel pela
presenca da doenga. O dicumarol foi patenteado e
usado terapeuticamente como anticoagulante em
1941 (REMIAO, 2004).

A Varfarina tem sido o pilar da terapéutica
anticoagulante oral desde héa cerca de 50 anos. A
sua eficicia ja foi comprovada na prevencdo do
tromboembolismo venoso, na prevencdo da
embolia sistémica em doentes com préteses
valvulares cardiacas ou fibrilagdo auricular e na
prevencado priméria do enfarte agudo do miocardio
(EAM) em homens de alto risco. Revelou ainda
utilidade, em doentes que ja tiveram um EAM, na
prevencdo da recorréncia de enfarte e da
ocorréncia de Acidente Vascular Cerebral (AVC) ou
morte (ANSELL et al., 2004).

A administracdo de Varfarina esta
associada ao risco de complicac6es hemorragicas.
As hemorragias menores e 0s aumentos menores
do tempo de protrombina respondem, em regra, a
uma diminuicdo temporaria da dose ou a supressao
terapéutica por dois ou trés dias. Em hemorragias
graves, ou prolongamentos excessivos do tempo
de protrombina, pode ser necessario recorrer a
antagonistas da Varfarina (vitamina K1 -
fitomenadiona) ou o suporte transfusional com
plasma ou sangue total. As hemorragias dependem

da susceptibilidade individual, idade,
intercorréncias patolégicas, interacdes
medicamentosas, cirurgia e acidentes

(CAMPANILI, AYOUB, 2008).

Em geral os anticoagulantes de via oral séo
contraindicados na presenca de ulceracdes
gastrointestinais ativas ou pretéritas;
trombocitopenia; doencas hepaticas ou renais;

hipertensdo maligna; cirurgia cerebral, ocular ou
medular recente; endocardite bacteriana;
alcoolismo crénico; e gravidez. A Varfarina também
nao deve ser indicada para individuos que vivem
em ocupacdes fisicamente perigosas (KATZUNG,
2004).

Além dos farmacos, o desequilibrio na
ingestdo de alimentos ricos em vitamina K pode
interferir no tratamento, e esta pode atuar como
antagonista da Varfarina (DORES, PAIVA,
CAMPANA,2001). N&o podemos esquecer 0s
medicamentos naturais de venda livre e os chas de
ervas que os doentes nao mencionam que tomam,
por acharem inofensivos, uma vez que S&o
substancias naturais. Até mesmo estes podem
causar sérias interacdbes com a Varfarina
(GREENBLATT, VON MOLTKE,2005).

Todo farmaco deve ser usado com cautela
e com orientacdo do médico e/ou farmacéutico,
promovendo assim o0 Uso Racional de
Medicamentos (URM), onde o URM significa que os
pacientes recebem a medicacao adequada as suas
necessidades clinicas, nas doses correspondentes
com base em seus requisitos individuais, durante
um periodo de tempo adequado e ao menor custo
possivel para eles e a comunidade (OMS, 2002). O
URM é uma pratica que consiste em maximizar 0os
beneficios obtidos pelo uso dos farmacos, em
minimizar 0s riscos (acontecimentos nao
desejados) decorrentes de sua utilizacdo e reduzir
0s custos totais da terapia para o individuo e a
sociedade (CEBRIA, 2000).

Quando se fala em anticoagulantes de via
oral sdo varias as preocupagfes do farmacéutico
no acompanhamento farmacoterapéutico. Sendo
as principais: ajuste da dose e posologia, adi¢éo e
associacdo de medicamentos e reacbes adversas
(REMIAO, 2004). A Varfarina apresenta uma
margem terapéutica estreita, sendo pequena a
diferenca entre a dose terapéutica e a dose toxica,
0 que faz necesséaria a monitorizacdo de doses e
adicdo de novos medicamentos. O efeito desejado
(anticoagulante) s6 é obtido apos dois dias da sua
administracdo e existem condi¢des e fatores que
podem modificar a sensibilidade a Varfarina, o que
torna a terapia complicada (REMIAQ, 2004).

Com isso a pesquisa objetiva verificar o
perfil de utilizacdo de varfarina em pacientes
atendidos na Farmécia Basica da Secretaria de
Saude do municipio de Quixeramobim- CE, além de
averiguar a posologia e a durac¢do do tratamento, e
assim, identificar o aparecimento de efeitos
colaterais, reacbes adversas e as interacdes
medicamentosas, observar com 0s pacientes a
frequéncia de realizacdo do exame TP (Tempo de
Protrombina).
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MATERIAL E METODOS

O estudo é do tipo analitico e transversal
com a abordagem quantitativa. A pesquisa foi
realizada na Farméacia Basica da Secretaria de
Salde do Municipio de Quixeramobim-CE, no
periodo de abril a maio de 2014. Para realizagéo
deste estudo, o critério de inclusao estabelecido foi:
0s pacientes que fazem uso de Varfarina e que
recebem o medicamento na Farmécia Béasica da
Secretaria de Saude mensalmente com a
prescricdo médica, e como critério de exclusao, foi
estabelecido os pacientes que recebem
medicamentos na Farmacia Basica da Secretaria
de Saude, mas ndo fazem uso de Varfarina.

No decorrer do estudo foram atendidos 15
pacientes com prescrigdes de Varfarina, através de
uma amostragem nao probabilistica de forma
aleatoria.

Para coleta de dados, foi aplicado um
guestionario, com perguntas estruturadas e
semiestruturadas, de forma sigilosa, através de
dialogo direto com o paciente, onde neste
questionario  abordava-se o perfil  sécio-
demogréfico dos participantes, a indicacdo da
Varfarina, a quantidade adquirida, o tempo de
utilizacdo deste medicamento e como € feito o
monitoramento do seu uso.

O presente estudo foi submetido ao Comité
de Etica em Pesquisa da Faculdade Catodlica
Rainha do Sertdo (CEP-FCRS) através da
Plataforma Brasil, atendendo as recomendacgdes da
Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude
(BRASIL, 2012), que regulamenta as diretrizes e
normas da pesquisa em seres humanos e, logo,
emitiu o parecer de validagéo, a fim de garantir o
anonimato dos nomes dos sujeitos da pesquisa e a
ndo utilizacdo das informac¢des em prejuizo dos
individuos e também, o emprego das informacdes
somente para os fins previstos na pesquisa, sendo
aprovado com nuamero de protocolo 608.733.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No total, participaram da pesquisa 15
pacientes, com média de idade de 56,2 anos,
variando de 31 a 88 anos, destes 08 (53%) eram do
sexo masculino, e 07 (47%) eram do sexo feminino.

Podemos observar que embora muito
pequena, houve prevaléncia do sexo masculino,
com uma razdo de 1,09 homens para cada 01
mulher. No estudo realizado por Leiria et al. (2010),
embora pequena, também houve maior prevaléncia
do sexo masculino com 70 (55% ) pacientes, contra
57 (45%) do sexo feminino. A média de idade foi
semelhante, embora um pouco superior, sendo de
58 anos, variando de 44 a 72 anos.

A incidéncia de tromboembolismo venoso
na mulher excede de um por 1.000 casos/ano,
sendo que a gravidez, o uso de contraceptivos orais
e a TRHM tém sido considerados fatores de risco
para esses eventos. Embora poucos estudos
epidemiologicos tenham mostrado um aumento do
risco de tromboembolismo entre as usuarias de
terapia de reposicao estrogénica (TRE) ou TRHM,
a partir de 1995 alguns estudos epidemiol6gicos
identificaram um aumento de 2 a 4 vezes no risco
de trombose venosa profunda e/ou embolismo
pulmonar em mulheres fazendo reposicado
hormonal. (CAMPIOLO, MEDEIROS, 2003).

Dos 15 entrevistados, 09 (60%) encontram-
se casados. Os outros, 03 (20%) solteiros e 03
(20%) vidvos. Nenhum paciente entrevistado
encontra-se divorciado ou em unido informal,

Outro ponto em questdo é a renda familiar.
Segundo dados do Ministério do Trabalho e
Emprego, no Brasil atualmente, um salario minimo
gira em torno de R$ 724,00 (setecentos e vinte e
quatro reais), levando em consideracao o ndamero
de pessoas componentes de uma familia, pode ser
considerado como baixa renda. Dos 15
entrevistados, 06 (40%) apresentaram renda
familiar de até 1 salario minimo, 07 (47%) recebiam
de 2 a 4 salarios minimos e 02 (13%) recebiam de
4 a 8 salarios minimos.

Fator que pode interferir na terapia
medicamentosa com Varfarina é o nivel de
escolaridade dos pacientes, pois, geralmente,
guanto menor o nivel, menor é o entendimento
sobre a complexidade da farmacoterapia e das
doencas tromboembdlicas em si. Observou-se que
apenas 01 (7%) paciente possuia ensino superior,
01 (7%) havia completado o ensino médio, 01(7%)
tinha o ensino médio incompleto, 01 (6%) tinha
completo o ensino fundamental, 06 (40%) néao
tinham completado nem o ensino fundamental e 05
(33%) ndo eram se quer alfabetizado

Campanili e Ayoub (2008) constataram que
63,2% dos pacientes tinham o ensino fundamental
incompleto, 10,5% nédo eram alfabetizados, 10,5%
ensino fundamental completo, 2,6%, ensino médio
incompleto, 5,3% ensino médio completo, 5,3%
ensino superior completo 2,6% ensino superior
incompleto. Podemos perceber semelhanca entre
0S numeros obtidos nessa pesquisa, € na pesquisa
feita na Farmacia Basica de Quixeramobim, onde
ambas possuiam maioria de pacientes com ensino
fundamental incompleto.

Quando questionados a respeito da dose de
Varfarina que fazem uso, 02 (14%) pacientes
escolheram a op¢do meio comprimido ao dia, 02
(13%) relataram que tomam 1 comprimido ao dia,
02 (13%) tomam 1 comprimido em dias alternados
e 09 (60%) escolheram a opgao “outros” (Grafico 1).
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Gréfico 1 - Posologia da Varfarina utilizada

pelos pacientes envolvidos no estudo.
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Podemos observar que a maioria dos pacientes
escolheu a opcéo “outros”, ficando claro que as
doses de Varfarina podem variar muito de acordo
com a patologia, os efeitos colaterais e as reacdes
adversas apresentadas por cada paciente, valores
obtidos no TP e dependendo de cada organismo.

Segundo Lavitola et al. (2009) a Varfarina
gue, apesar de ser utilizada na clinica médica ha
mais de cinguenta anos, € uma droga de manuseio
dificil, com concentrac¢des toxicas muito proximas
das doses eficazes, e o acerto da dose eficaz da
Varfarina se baseou nos indices da relagcdo
normatizada internacional (INR), critério de
padronizagdo proposto pela Organizacdo Mundial
de Saude (OMS) desde 1982. O resultado da
pesquisa feita na Farmacia Basica de
Quixeramobim confirma essa afirmacdao, ja que a
posologia variou bastante entre o0s pacientes
participantes da pesquisa, pois € ajustada de
acordo com os resultados obtidos no TP de cada
um, e com a intensidade dos efeitos colaterais
apresentados por cada individuo.

Quando interrogados sobre o tempo de uso
do anticoagulante Varfarina, 12 (80%) pacientes
responderam que fazem uso continuo, enquanto
que 03 (20%) escolheram a opgao “outros”.

Kakkar, Kaur e John (2005) e Sawicki et al.
(2003) entenderam que manter essa terapéutica
em longo prazo é uma dura tarefa tanto para a
equipe de salude como para o paciente. Insucessos
tendem a elevar a morbidade e mortalidade, o que
torna cada vez mais significativa a preocupacao
com o manejo da terapéutica empregada, que é
oneroso para o sistema publico de saude.

Foi verificado que 08 (53%) pacientes
relatam ndo sentir efeitos indesejaveis ao tomar
Varfarina, enquanto 07 (47%) relataram sentir
esses efeitos. Dos pacientes que escolheram a
opgao “sim”, foram relatados os seguintes efeitos
indesejados (Tabela 1):

Tabela 1 - ReacBes adversas causadas pela
Varfarina relatadas pelos pacientes
participantes do estudo.

Ao tomar Varfarina ja sentiu ou sente algum efeito
indesejavel?

\‘

Sim

N&o

Se sim, qual (is)?
Hemorragias
Enj6os

Tontura

Derrame
Hematomas na pele

00

WPR PP W

Na maioria dos estudos encontrados na
literatura, grande parte dos pacientes apresentam
eventos hemorragicos. Esmério et al. (2009)
verificaram em seu estudo que ocorreu presenca de
sangramento em 32,8% dos casos, sem eventos
trombdticos, dados semelhantes aos de outras
pesquisas.

Quando abordados a respeito das duvidas
sobre como usar a Varfarina, os resultados obtidos
foram os seguintes: 13 (87%) pacientes afirmaram
nao sentir duvidas em relacdo ao tratamento,
enquanto que somente 02 (13%) apresentaram
davidas.

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude
(OMS), a baixa aderéncia aos medicamentos
compde hoje um grande desafio para a melhora das
condicbes de saude em ambito mundial. Essas
conclusdes demonstram uma necessidade de
maior esclarecimento sobre a utilizacédo das drogas
por parte dos profissionais de salde para os
pacientes. No estudo realizado por Esmério et al.
(2009), para identificar a percepcdo do paciente
sobre o uso do anticoagulante oral, seis questdes
foram pontuadas de modo a totalizarem um escore
de 0 a 100 pontos. Os resultados demonstraram
gue a média desse escore foi de 67,8 =+ 12,8. Foi
verificado que 95% da amostra estudada
mencionaram a preocupacao relacionada ao uso
diario dessa medicacdo, e 68,6% manifestaram
inseguranga com a possibilidade de apresentar
sangramentos. Foram indagados se faziam uso de
outros medicamentos. Dos 15, 14 (93%)
responderam que sim, enquanto somente 01 (7%)
respondeu que ndo. Entre os medicamentos
mencionados, o0s principais foram: prednisona,

omeprazol, sinvastatina, AAS, glibenclamida,
amiodarona, espironolactona, diclofenaco,
hidroclorotiazida, furosemida, ibuprofeno,

paracetamol e rivaroxabana.

De acordo com o estudo de Lima (2008) as
interacbes medicamentosas com a Varfarina
podem ocorrer através de diversos mecanismos,
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pela diminuicdo da absorcdo da Varfarina,
potenciacao/lnibicdo do citocromo P450 a nivel
hepatico, diminuicdo da sintese de vitamina K pela
flora intestinal, inibicdo da agregacdo plaquetéria,
aumento do catabolismo dos fatores da
coagulacéo, e inducao dos fatores da coagulacéo.

Alguns dos medicamentos que foram
mencionados pelos pacientes que participaram da
pesquisa feita na Farmacia Basica da Secretaria de
Saude de Quixeramobim, os que interagem com a
Varfarina estdo expressos na (Tabela 2),
juntamente com o efeito clinico, o grau da interacdo
e a recomendacéo.

Tabela 2- Medicamentos e suas interagcdes com
a Varfarina.

Grau da
interacao

Medicamento Efeito Clinico

Aumento do RNI e
potencializacdo do
efeito (risco de
hemorragia)
Ligeiro aumento da
resposta AC (risco de
sangramento)
Aumento do risco
hemorragico
Aumento do risco
hemorragico
Aumenta a
hemoconcentracao de
Espironolacton | fatores de coagulacao,

a podendo diminuir o
efeito AC (risco de
trombos)
Aumenta a
hemoconcentracado de
Hidroclorotiazi fatores de coagulacao,

da podendo diminuir o
efeito AC (risco de
trombos)
Aumento da
concentracdo
plasmatica de Varfarina,
podendo aumentar o
efeito AC (risco de
hemorragia)
Aumento do risco
hemorragico
Aumento do risco
hemorragico

Omeprazol Moderada

Sinvastatina Leve

AAS Grave

Glibenclamida Moderada

Leve

Leve

Furosemida Leve

Ibuprofeno Moderada

Paracetamol Moderada

Foi averiguada também com o0s pacientes a
frequéncia com que realizavam o0 exame
laboratorial TP (Tempo de Protrombina). A resposta
foi que 03 (20%) realizam o exame a cada 15 dias;
11 (73%) a cada 30 dias; e 01 (7%) escolheu a
opgao “outros”

A monitoragdo da terapia com Varfarina €
feita por meio do TP (Tempo de Protrombina) com
a expresséo dos resultados deste teste em termos
da Relacdo Normatizada Internacional (INR), onde

os valores devem permanecer de 2 a 4. Este exame
contribui para reduzir as discrepancias entre
resultados, conferindo maior confiabilidade aos
pacientes (FERREIRA et al., 2002).

Os pacientes entrevistados também foram
interrogados sobre as orientacfes recebidas do
médico e/ou farmacéutico. Dos 15, 14 (93%)
afirmaram receber orientacdo médica sobre uso de
Varfarina, e 08 (53%) afirmaram receber orientagéo
do farmacéutico.

Foi verificado ainda com os pacientes, se a
Varfarina estd sendo eficaz no tratamento e/ou
prevencgdo do problema para qual foi indicada. O
resultado foi positivo, onde 14 (93%) pacientes
afirmaram que sim, enquanto apenas 01 (7%) disse
gue nao.

Fica provado assim que, como relatado na
grande maioria dos estudos, a Varfarina é eficaz no
tratamento e prevencédo das doencas
tromboembdlicas. No estudo de Dantas et al.
(2013) 68,75% dos pacientes apresentaram INR
adequado fazendo uso de Varfarina.

Em seu estudo, Cavaco, Fonseca e Gorjao
(2010) relatam que a Varfarina vem conseguindo
uma prevencdo de eventos tromboembdlicos
primarios em 64%. Silva et al. (2008) também
relataram em seu estudo que dos pacientes do
grupo que usavam Varfarina 72% mostravam niveis
adequados de anticoagulacdo, com INR variando
de 2 a3,5.

A Varfarina € um anticoagulante oral de
grande eficacia na terapéutica de doencas
cardiovasculares (RAIMUNDO, et al., 2011). E sem
divida, de acordo com a literatura, o anticoagulante
mais prescrito e com maior indice de resultados
satisfatorios, porém com necessidade de
monitoramento, 0 que torna os estudos a seu
respeito complexos e fontes dos mais diversos tipos
de interacfes medicamentosas e alimentares.

CONCLUSOES

O tratamento com Varfarina apresenta
grandes desafios ao médico e ao farmacéutico
devido a sua grande variacdo dose-resposta e
interacdes medicamentosas, além do risco
hemorragico. Isso exige um monitoramento
especial para pacientes que fazem uso desta
terapia, que pode ser feito através do exame
laboratorial TP e através da Assisténcia
Farmacéutica, pois os eventos hemorragicos
podem ocorrer devido a dose e a interacoes
medicamentosas e pode trazer sérias complicacdes
ao individuo, até mesmo a morte.

Apesar de suas divergéncias, a Varfarina é
0 anticoagulante mais eficaz no tratamento das
doencas tromboembodlicas, por isso, 0 risco-
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beneficio sempre é empregado na hora de
determinar qual o anticoagulante a ser utilizado,
tornando-a a mais prescrita.

A atencdo farmacéutica tem grande
importancia para a terapia anticoagulante, pois o
farmacéutico, além de orientar e esclarecer as
duvidas do paciente na hora da dispensacao do
medicamento, pode também intervir no tratamento
se houver riscos de hemorragias ou
tromboembolismo para o individuo, e assim, torna-
se uma ponte entre o médico e o paciente,
interferindo positivamente na adeséo ao tratamento.
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