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RESUMO

O envelhecimento humano traz modificacdes no metabolismo como: modificacbes no pH gastrico,
reducdo nas funcdes renais e diminuicdo de fluxo sanguineo hepatico. Com isso, o paciente de terceira
idade acaba se tornando um paciente de risco tanto para tratamentos alopaticos, sejam eles agressivos
ou ndo, como também para o uso de produtos naturais com fins curativos de doencas cronicas. Plantas
medicinais possuem muitos compostos que sdo desconhecidos muitas vezes ocasionam alteracdes nos
medicamentos de carater sintético, onde um dos mais utilizados por idosos atualmente € a varfarina. O
artigo a seguir tem como objetivo geral elucidar as principais plantas medicinais utilizadas por idosos
e suas interacdes com a varfarina. Foi usada a metodologia de revisdo bibliografica, usando artigos de
bases eletronicas. Apds a leitura dos artigos selecionados, destacou-se as notificacBes de eventos
adversos mais comuns, que citavam plantas medicinais e varfarina. Foram encontradas interacGes de
plantas medicinais com farmacos durante o estudo, tais como a Matricaria recutita L. (camomila) que
é utilizada como anti-depressivo e calmante; O Allium sativum L. (alho) muito utilizado no controle de
dislipidemias; Zingiber offinale ros.(gengibre) aplicado em tratamento de doencas gastrointestinais € o
Peumus boldo Molina (boldo) utilizado como colerético. Concluiu-se que existem muitas pessoas que
utilizam plantas medicinais de forma inadequada, por que acreditam que pelo fato de serem naturais
ndo irdo ocasionar nenhum mal. Dado o exposto, 0s 6rgdos competentes precisam adotar medidas de
controle e conscientizacdo no uso irracional desses produtos.

Palavras-chave: Varfarina, Plantas medicinais, Interacbes medicamentosas.

INTRODUCAO

A cada ano que passa, mais 650 mil brasileiros chegam a terceira idade. Nesse cenario
a crenca na existéncia de um pais jovem é desenganada pelas informag6es demograficas que

mostram e projetam o envelhecimento da populacdo. (VASCONCELOS, 2012).
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Concomitante as mudancgas na piramide populacional, doengas proprias do envelhecimento

passam a se destacar no conjunto da sociedade. Resultando em uma demanda crescente por
servicos de salde. Em geral, as doengas que acometem idosos sdo cronicas e multiplas, se
manifestam por tempo indeterminado e exigem uma farmacoterapia continua e cuidados
permanentes (LUIS, 2014).

Com o aparecimento dessas comorbidades cronicas e disturbios metabdlicos no
envelhecimento ¢ comum a dificuldade de manter a homeostasia sanguinea. Este fato esta
associado a progressao de fenémenos tromboembdlicos, estes que, por sua vez, aumentam a
predisposicdo para a formacdo de fibrina e dificultam o processo da fibrindlise. O
tromboembolismo venoso e a fibrilagdo auricular, principal fator de risco do acidente vascular
cerebral, sdo patologias frequentes nos idosos sendo o seu tratamento a anticoagulacdo oral.
(ZURIMENDI, 2015).

Dentre esses anticoagulantes o mais prescrito é a varfarina, que consiste em um
anticoagulante cumarinico onde o mecanismo de acdo esta associado ao antagonismo do
cofator da vitamina K, essa vitamina estd diretamente ligada a sintese de fatores da
coagulacdo como, fator 11, VII, 1X, e X. Sendo utilizada na prevencdo de tromboembolismo
venoso, durante algumas cirurgias, e na profilaxia de infarto agudo do miocéardio, valvulas
cardiacas prostéticas e fibrilacdo atrial cronica (CLARK, 2013; TELES, 2012).

Uma das principais preocupacdes na salde do idoso é a associacdo desse tipo de
tratamento com o uso indiscriminado e continuo de plantas medicinais, onde seus metabolitos
secundarios podem interagir com o farmaco de maneira sinérgica ou antagbnica ocasionando
um risco para 0 paciente usuario, cujos principais sistemas organicos responsaveis pelo
processamento farmacocinético de bioativos, jA se encontram, na maioria das vezes,
fragilizados (SILVA, 2015).

Vista a problematica dos riscos da utilizacdo de plantas medicinais por idosos que
fazem o uso da varfarina, o objetivo do presente trabalho foi fazer um levantamento
bibliografico no intuito de elucidar as principais plantas medicinais e suas respectivas
possiveis interacbes com o anticoagulante oral visando evitar mais problemas na saude do

idoso em relacdo ao uso de produtos naturais utilizados no dia-a-dia.

METODOLOGIA
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O artigo aqui exposto tratou-se de uma revisdo bibliogréfica do tipo narrativa baseada
na leitura de artigos cientificos disponibilizados nas bases eletrénicas, Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (Lilacs), Scientific Eletronic Library Online
(Scielo), PubMed, ScienceDirect.

Com a finalidade de refinar a pesquisa, foram utilizados critérios de inclusdo como:
serem producgdes em inglés ou portugués, publicadas entre os anos de 2009 e 2019; e se
referirem aos temas: interacfes medicamentosas, saude do idoso e uso de plantas medicinais.
Como palavras chave, foram utilizados: Medicinal plants, Plantas medicinais e Drugs

interactions, determinados por pesquisa no Decs (descritores da biblioteca virtual em sadde).

Além disso, foram cruzados com operador boleano “and”. Apo0s a leitura dos artigos
selecionados, destacou-se as principais notificacdes de eventos adversos mais comuns, que
estavam relacionados ao uso de plantas medicinais. Em seguida, foi realizado o estudo de
interacdes medicamentosas com uma ressalta em pacientes da varfarina e logo apés isso as
interacdes encontradas foram comparadas com a Lista de referéncias bibliograficas para
avaliacdo de seguranca e eficacia de fitoterapicos (ANVISA, 2010) e outras publicacbes

cientificas, para a melhor abordagem e exemplificacdo em tdpicos.

DESENVOLVIMENTO

Varfarina na farmacoterapia do idoso

A varfarina é um anticoagulante que atua inibindo o cofator da vitamina k, a funcéo
principal desta vitamina €& promover a biossintese de residuos do acido gama-
carboxiglutamico nas proteinas que sdo imprescindiveis para a atividade bioldégica. Com base
na farmacologia, pressupde-se que a varfarina interfira na sintese do fator de coagulacéo
através da inibicdo, reducéo e regeneracdo da vitamina K1-epdxido (TELES, 2012).

Segundo a Anvisa (2010) geralmente conforme a idade do paciente aumenta, menor
é a dose necessaria de varfarina para uma anticoagulacdo a nivel terapéutico. Vale também
salientar que os pacientes com idade igual ou superior a 60 anos normalmente apresentam
uma resposta de Razdo Normalizada Internacional (RNI) maior que a esperada para os efeitos
de qualquer anticoagulante.

Uso de plantas medicinais na terceira idade
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O envelhecimento humano traz modificacbes no metabolismo que chegam a afetar
tanto a fase farmacocinética como a farmacodindmica. Podem ser afetados a absor¢do, com a
mudanca de Ph estomacal e reducdo na motilidade do trato gastrointestinal, assim como as
complicagBes no transporte ativo, reducdo de proteinas plasmaticas, a desidratacdo natural,
reducdo do fluxo sanguineo e a reducdo clearence renal irdo dificultar os processos de cinética
e a dindmica dos farmacos no corpo do paciente (FIGUEIREDO & CONSTANTINO, 2015).

Com isso, 0 paciente de terceira idade acaba se tornando um paciente de risco tanto
para tratamentos com produtos naturais como também para tratamentos alopaticos sejam eles
agressivos ou ndo. Mesmo assim a utilizacdo de para o tratamento de doencas € uma prética
antiga utilizada por populag6es de diferentes culturas durante milénios, o resultado desse uso
foi 0 acimulo de dados cientificos e empiricos que serviu para desenvolver a confianga no uso
de produtos naturais e estes hoje tém como publico principal, os idosos, que estes reconhecem
estes produtos pela sua eficacia em atenuar sintomas ou até mesmo curar doengas (TEIXEIRA
& SANTOS, 2011; MARAVAI et al., 2011)

O risco se da pela somatdria dessa fragilidade do envelhecimento, as doencas cronicas
que a maioria dos idosos portam, o uso da polimedicacdo com a busca indiscriminada dessas
plantas medicinais para fins curativos de tais enfermidades, cabendo ressaltar que este puablico
associa 0 natural a reducdo ou ndo existéncia de riscos, efeitos adversos e interacdes
medicamentosas. (ALEXANDRE, BAGATINI & SIMOES, 2007).

Interac@es planta/farmaco

Interacbes medicamentosas sdo tipos diferentes de respostas farmacologicas, em que a
administracdo concomitante ou anterior de outros medicamentos, ou alimentos, ou plantas
medicinais e chés, alteram os efeitos esperados de um medicamento. O uso sincronico de
medicamentos e plantas medicinais e/ou fitoterapicos pode alterar a resposta dos receptores
do farmaco provocando uma reducdo ou potencializacdo do efeito farmacoldgico (DIAS,
2018; DA PAIXAO, 2016).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Como resultado da pesquisa do cruzamento das palavras chave com os operadores
boleanos e o refinamento da pesquisa para dados dos Gltimos 10 anos, foram encontrados

3509 trabalhos no ScienceDirect, 958 na Scielo, 291 no Lilacs e 297 no PubMed. Diante da
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ampla escala de trabalhos publicados a escolha das plantas mais citadas e a sua potencial
interacdo com varfarina foi o foco da reviséo, a citar: Allium sativum (Alho) Matricaria
recutita L (Camomila) Peumus boldo Molina (Boldo) Zingiber offinale ros. (Gengibre)

Allium sativum (Alho)

O Allium sativum L. é uma planta bolbosa pertencente ao género Allium e a familia
Liliacea, que inclui também a cebola (Allium cepa L.), o alho-porro (Allium ampeloprasum
L.), a chalota (Allium ascalonicum L.) e a cebolinha (Allium fistulosum L.) (HARRIS et al.,
2001). A origem do alho remonta ha aproximadamente 6000 anos. Embora ndo haja
unanimidade, tudo indica que a Asia é o continente de origem do alho, sendo hoje cultivado e
consumido em praticamente todo o mundo (NOVO, 2018).

Recentemente, a ciéncia moderna tende a confirmar muitas das crengas das culturas
antigas em relagdo ao alho, definindo mecanismos de acédo e explorando o potencial do alho
na prevencdo e tratamento de muitas doencas. Hoje em dia, devido ha existéncia de
numerosos estudos cientificos, sabe-se que o alho possui um amplo potencial terapéutico, por
exemplo na reducdo do colesterol e no desenvolvimento da aterosclerose (UPADHYAY,
2017).

Segungo Bradley e colaboradores (2016) a planta é muito conhecida e utilizada por
apresentar muitos efeitos benéficos no tratamento de varias doencas, incluindo o cancro e a
diabetes. Durante séculos o alho demonstrou exercer efeitos medicinais substanciais e € hoje
considerado tanto pela populacdo como para a ciéncia como um dos melhores alimentos para

a prevencao e tratamento de muitas doencas.

Com base nas pesquisas bibliograficas o alho é muito utilizado pela populacéo para o
tratamento de hipertensdo, dislipdemias, diabetes, acne como também para fortalecer o
sistema imunoldgico. Também é comprovado e aprovado o uso da planta como coadjuvante
no tratamento de hiperlipidemia e hipertensdo arterial leve, auxiliando também na prevencéo
de aterosclerose (SIMAOQ, 2013).

Em 2009, NICOLETTI e colaboradores afirmaram que as interacdes entre a varfarina
ou heparina, ambos anticoagulantes orais, quando assim utilizadas concomitante com o Allium
sativum (Alho), elevam potencialmente o tempo de sangramento. O risco aumentado de

hemorragia deve-se a associagdo da varfarina com a capacidade do alho em inibir o CYP2C9,

0 CYP2C19 e 0 CYP3A4, onde estas séo isoenzimas que auxiliam no metabolismos de todos
(83)3322.3222
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0s enantiomeros da varfarina, inativando-os para posterior eliminacdo, além do potente risco
dessa inibicdo ainda é possivel ser aumentado quando se trata de idosos, por terem em seu as
funcgdes renais reduzidas. (NUTESCU; CHUATRISORN; HELLENBART, 2011).

Matricaria recutita L (Camomila)

Matricaria recutita L. pertence a familia Asteraceae e trata-se de uma herbacea anual,
conhecida popularmente como camomila-vulgar, camomila-alema e macanilha. Apresentam
capitulos florais constituidos de receptaculo com flores tubulosas amarelas rodeadas de flores
liguladas brancas, com odor aromético agradavel e sabor levemente amargo (FALKOWSKI et
al., 2009). A camomila tem seu 0leo essencial bem explorado, podendo ser administrado em
forma de capsula ou liquido. Muito utilizado por idosos para tratamento de insdnia leve, como
também para outros efeitos terapéuticos, como efeitos anti-inflamatorios topicos,
antiespasmodicos e também no tratamento de disturbios digestivos e mucosite nasal
(NICOLETTI et al, 2009).

Com base nos artigos envolvidos na revisdo a Matricaria recutita atua na funcao
plaquetaria e, consequentemente, pode aumentar o risco de hemorragia, destacando sua
interacdo com a varfarina causadores de hemorragia. (MACHADO, 2017). A interacdo
ocorrida com essas substancias é do tipo farmacodinamica e pode ser explicada pela presenca
de cumarinas na camomila que interage de forma sinérgica com a varfarina resultando em
uma anticoagulacdo supraterapéutica. Nicoletti e colaboradores (2009) também afirmaram
que a cumarina natural interfere no mecanismo de outros farmacos, alterando a eficacia e
seguranca dos medicamentos, provavelmente através do sistema enzimatico hepatico
citocromo P450, exercendo um efeito inibitorio sobre as enzimas metabolizadoras CYP1AZ2,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4 (MAGNUS; SALVI, 2016).

Peumus boldo Molina (Boldo)

Peumus boldus Molina conhecido como boldo-do-chile, é da familia Monimiaceae e é
uma planta de pequeno porte origindria e abundante nas regiGes central e sul do Chile.
Também muito utilizada por idosos, as folhas sdo empregadas na medicina popular, com
indicagdo principalmente como colerético, dispepsias funcionais e disturbios gastrintestinais
espasticos (CARNEIRO; COMARELLA, 2016).
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Anticoagulantes ndo devem ser ingeridos concomitantemente com medicamentos
contendo Boldo (Peumus boldo Molina) pela acdo aditiva a funcdo antiplaquetaria de
anticoagulantes, sabendo disto, quando associado com a varfarina, com bases farmacoldgicas
ao associar o uso do boldo e da varfarina sera observado um efeito sinérgico da atividade
anticoagulante, por interferir na cascata de coagulagdo tanto na via extrinseca como na via
intrinseca uma vez que o boldo possui cumarinas que exercem essa atividade (NICOLETTI,
2010)

Zingiber offinale ros. (Gengibre)

O Zingiber offinale ros. Pertence a familia Zingiberaceae, suas partes mais utilizadas
s8o 0s rizomas que, devido as suas propriedades (como especiaria, condimento e como planta
medicinal) comecaram a ser difundidas pela China e pela india, ha muitos anos (VASALA,
2004). Esta planta € muito utilizada atualmente para combater algumas doencas e
perturbacdes da salde, mas a principal propriedade farmacoldgica que lhe é atribuida pela
populacdo € o combate de problemas gastrointestinais, como nauseas, vomitos, dores de
estdmago, diarreia, flatuléncia e ainda ulceras gastricas (USHA E KRISHNAPURA, 2009).

Contudo, teoricamente, o gengibre podera aumentar o risco de sangramento quando
administrado conjuntamente a varfarina, assim como a outros medicamentos que apresentem
a mesma acdo como a heparina (NICOLETT]I et al, 2009). Neste contexto apresentado, 0 uso
indiscriminado de plantas e/ou fitoterapicos no tratamento de doencas deve ser visto com mais
atencdo pela populacéo, pois plantas com facil acesso pela comunidade, o que inclui pacientes

idosos, podem ser comprovadamente perigosas, dependendo da forma que sao utilizadas.

Os cuidados farmacéuticos estdo diretamente ligados a prevencdo das interacGes
medicamentosas, pois € uma pratica profissional que o paciente idoso € o principal
beneficiario, abrangendo a dispensacdo, seguimento farmacoterapéutico, farmacovigilancia e
educacdo sanitaria. O propdsito final é obter melhores resultados terapéuticos, melhorando a
qualidade de vida do usuario anticoagulantes orais de janela terapéutica estreita, como a
varfarina (PEREIRA, FREITAS, 2008).

CONSIDERACOES FINAIS

(83)3322.3222
contato@cieh.com.br
www.cieh.com.br




®~
o VI CONGRESSO

ENVELHECIMENTO HUMANO

Existem muitas pessoas que utilizam plantas medicinais de forma inadequada por que
acreditam que pelo fato de serem naturais ndo irdo ocasionar nenhum mal. Dentre essas
pessoas, 0s idosos, que se apresentam hoje como pacientes de riscos para diversas opgoes
terapéuticas. A planta medicinal € constituida de flavonoides e alcaloides que acabam
interagindo com as biomoléculas do corpo apresentando mudangas no organismo, quando
associadas a tratamentos com drogas sintéticas como a varfarina ou outros anticoagulantes
orais podem interagir reduzindo a seguranca da farmacoterapia, potencializando os riscos de
hemorragias. Maior parte desses idosos estd exposta as interacbes medicamentosas
indesejaveis tanto pelo uso da polifarmacia, como pelo uso indiscriminado de plantas
medicinais. Faz-se necessario que os Orgdos competentes adotem medidas de controle e
conscientizacdo no uso irracional desses produtos disso, as administragdes dessas terapias
fitoterapicas sdo associadas ao uso de medicamentos alopaticos sem orientacdo profissional, o

que aumenta o risco ao paciente na terceira idade.
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