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Resumo

O aumento constante no envelhecimento da populagdo mundial tem gerado uma
aten¢do cada vez maior para as questdes de satide relacionadas aos idosos. Isso inclui uma
atencdo especial aos efeitos adversos e aos fatores de risco associados ao uso de
medicamentos da classe dos benzodiazepinicos, prescritos para tratar transtornos de
ansiedade e insOnia que tém sido objeto de preocupacdo devido a sua associacdo com uma
série de efeitos colaterais, bem como seu impacto significativo na saude cognitiva e
funcional dos idosos. Artigos cientificos revelam que o uso prolongado esta ligado a uma
série de complicagdes, incluindo declinio cognitivo, amnésia, falta de coordenagdo motora,
risco de quedas e fraturas, bem como uma maior suscetibilidade a condi¢des médicas
graves. O presente estudo refere-se a uma revisao narrativa da literatura, visando aprofundar
a compreensdo dos efeitos adversos dos benzodiazepinicos, analisando os fatores de risco
associados ao uso excessivo em idosos e examinando de maneira abrangente como essa

classe de medicamentos pode impactar a saude dessa populagao.

Palavras-chaves: benzodiazepinicos, idosos, uso irracional, efeitos colaterais, uso

prolongado
Abstract

The constant increase in the aging of the world population has generated increasing
attention to health issues related to the elderly. This includes special attention to adverse
effects and risk factors associated with long-term use of benzodiazepine class medications,
prescribed to treat anxiety and insomnia disorders that have been the subject of concern due
to their association with a range of side effects, as well as as its significant impact on the
cognitive and functional health of the elderly. Scientific articles reveal that prolonged use is
linked to a number of complications, including cognitive decline, amnesia, lack of motor
coordination, risk of falls and fractures, as well as a greater susceptibility to serious medical
conditions. The present study refers to a narrative review of the literature, aiming to deepen
the understanding of the adverse effects of benzodiazepines, analyzing the risk factors
associated with excessive use in the elderly and comprehensively examining how this class

of medications can impact the health of this population.

Keywords: benzodiazepines, elderly, irrational use, side effects, prolonged use



1.Introducio

Os benzodiazepinicos pertencem a uma classe de medicamentos que atua no sistema
nervoso central (SNC), sendo amplamente utilizados globalmente, com propriedades
farmacologicas que propiciam agdo sedativa, hipnoética, ansiolitica, anticonvulsivante e
relaxante muscular esquelética (SILVA JAC,1999). Embora tenham efeitos farmacologicos
importantes, possuem diversos efeitos colaterais, incluindo sonoléncia diurna excessiva,
sedacdo, comprometimento cognitivo, problemas de memoria, perda da concentracdo e
coordenagio (NORDON; HUBNER, 2009; RANG, H. P. et al., 1997).

A vigilancia sanitdria do pais controla sua comercializacdo e prescri¢ao, conforme a
Portaria SVS/MS 344, de 12 de maio de 1998, onde a notificagio da receita “B”
(psicotropica), de cor azul, deve conter a sigla da Unidade da Federagdo, identificagdao
numérica, identificagdo da grafica onde foi produzida, identificagdo do emitente, nome do
usuario, nome do medicamento, dosagem, data e assinatura do prescritor (Brasil,1998).

Ha mais de meio século os benzodiazepinicos estdo entre os medicamentos mais
consumidos em todo o mundo (BUENO JR, 2012). No entanto, além dos efeitos colaterais
dessa classe de medicamentos para a populacdo em geral, quando se trata de idosos a
situagdo se torna mais alarmante, pois com o envelhecimento , a probabilidade de se
desenvolver doencgas cronicas aumenta, incluindo doencgas cardiovasculares, diabetes,
osteoporose, hipertensdo e enfisema. Diante destas comorbidades, os pacientes necessitam
fazer uso frequente de varios medicamentos, que, juntamente com o uso dos
benzodiazepinicos pode aumentar os problemas de saude, levando a reacdes adversas e
interacdes medicamentosas (ALVARENGA JM et al., 2015; ALMEIDA et al., 2022).

Considerando o envelhecimento da populacdo aliado ao wuso crénico de
medicamentos, principalmente a classe dos benzodiazepinicos, o presente estudo tem como
objetivo reforgar os riscos do uso dos benzodiazepinicos na populagao idosa, assim como

seu mecanismo de a¢do, efeitos colaterais e uso abusivo.



2. Metodologia

Este trabalho se configura como uma revisdo bibliografica narrativa da literatura,
buscando uma anélise abrangente e aprofundada das pesquisas disponiveis sobre o tema em
questdo. Foram utilizadas plataformas cientificas digitais, incluindo a MEDLINE (Medical
Literature Analisys and Retriavel System Online), SciELO (Scientific Electronic Library
Online) e PubMed (Literatura Internacional em Ciéncias da Saude).

Durante o processo de selecao dos artigos cientificos, buscou-se por palavras-chaves
como: [benzodiazepinicos], [idosos], [efeitos colaterais], [uso prolongado]. Foram
considerados como critérios de inclusdo: artigos cientificos publicados em lingua portuguesa
e inglesa com foco em topicos relacionados a area da saude e ao assunto de interesse deste
estudo, publicados entre 2013 e 2022. Foram descartadas as literaturas com acesso restrito a
pagamento, artigos em outras linguagens que ndo em inglés ou portugués e ainda, outras
revisdes bibliograficas sobre o tema.

Esta pesquisa foi conduzida de acordo com os principios éticos aplicaveis a revisao
bibliografica, garantindo o respeito aos direitos autorais e a devida citagdo das fontes

utilizadas.

3. Resultados e Discussdo
3.1 Benzodiazepinicos: Mecanismo de Acao

Os Benzodiazepinicos sao medicamentos que foram introduzidos no mercado em
1950, apresentando multiplos usos. Sdo chamados de ansioliticos, sedativos, hipnoéticos,
anticonvulsivantes, contendo agdo relaxante e anestésica, podem auxiliar também em
pacientes com transtorno obsessivo-compulsivo, transtorno de estresse poOs-traumatico e
para pacientes que estdo em abstinéncia alcoolica (MENDONCA; CARVALHO, 2005.)

O mecanismo de acdo dessa classe de medicamentos se da a partir do aumento da
transmissdo de um neurotransmissor chamado GABA (4cido gama-amino-butirico), esse
neurotransmissor € considerado o principal neurotransmissor inibitorio existente,
considerando que 20% aproximadamente, dos neurdnios que ha em nosso SNC sdo
gabaérgicos (SWEETMAN, 2005).

Existem dois subtipos de GABA, GABA A e¢ GABA B, sendo que os
Benzodiazepinicos fazem interacdo alostérica somente com o receptor do tipo GABA A.

Esse complexo neurotransmissor GABA A ¢ formado por cinco subunidades protéicas,



sendo dois do tipo alfa, dois do tipo beta e um do tipo gama, sdo encontrados no cortex,
cerebelo e estruturas limbicas do encéfalo (RANG & DALE, 2012). Os benzodiazepinicos
interagem com esses receptores induzindo a abertura de canais de cloreto, e assim
promovendo uma hiperpolarizacio da membrana neuronal, resultando na redugdo de sua
excitabilidade, ou seja, causando uma sensagdo de relaxamento. Essa agdo no SNC pode

alterar as habilidades cognitivas dos individuos que fazem seu uso a longo prazo
(SCHELLACK, 2004).

Figura 1 - Diagrama esquematico do complexo canal ion

cloreto-GABA-benzodiazepinico.
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Fonte: Clark, 2013

3.2 Efeitos Colaterais dos Benzodiazepinicos

Com o aumento exacerbado de prescri¢des, a tolerancia e a dependéncia associados
ao uso cronico dessa classe de medicamentos, observou-se que seus efeitos colaterais a curto
e longo prazo na qualidade de vida das pessoas sdo ignorados. Os efeitos colaterais variam

consideravelmente dependendo de uma série de fatores, como as propriedades da molécula



do medicamento, sua dosagem, padrdo de uso curto ou prolongado e a polifarmacia

(CROWE, S. F. et al., 2017; RANG, H. P. et al., 1997).

Na Figura 2, descreve-se as meias-vidas dos principais benzodiazepinicos e suas
respectivas indicagdes. Os efeitos sdo categorizados com base na meia-vida plasmatica de
cada medicamento, classificando-os como de acdo curta e prolongada. A meia-vida, nesse
contexto, ¢ proporcional ao tipo de ag¢do farmacologica e aos potenciais efeitos colaterais do
medicamento. Entretanto, quanto maior a meia-vida, maior ¢ o efeito cumulativo desses

medicamentos nos tecidos.

Figura 2 - Meia-vida dos Benzodiazepinicos.

Meia-Vida Medicamento Meia-Vida (Horas) indicacdes
Longa agdo Bromazepam 206 Ansiedade
Longa acio Clonazepam 30 - 40 Convulstes, ansiolitico (mania
aguda)
Longa agdo Diazepam 43 Ansiedade, crises epiléticas,
relaxamento muscular

Ac3o curta Alprazolam 10,7-15.8 ansiedade

AcHo curta Lorazepam 12-14 Ansiedade medicacio pré-
anestésica

Acio curta Midazolam 1.8-64 medicacio pré-anestésica

Fonte: Adaptado de Brunton; Chabner; Knollmann (2012).

Entre os efeitos colaterais a curto prazo, tem-se sintomas como: tontura, distirbios
do sono, sendo a sonoléncia diurna excessiva que pode levar a uma redugao de qualidade de
vida, diminuindo a independéncia funcional e as limitagdes das atividades didrias, mudancas
de humor, irritabilidade ou euforia em algumas pessoas. Quanto aos efeitos a longo prazo,
destacam-se: comprometimento cognitivo que tém sido associados a dificuldade de
concentragdo, problemas na perda de memoria, podendo resultar em confusdo mental,
alucinacdes, além dos riscos de quedas e fraturas devido a sedagdo e relaxamento muscular
prejudicando o equilibrio, podendo ter consequéncias graves como hospitaliza¢des e demora
na recuperacdo, dependéncia fisica e psicologica que dificultam a retirada dos
medicamentos, a sindrome de abstinéncia, ¢ comum também a tolerancia, que necessita
doses cada vez maiores para manter o mesmo efeito terapéutico, o corpo tende a se adaptar a
esses medicamentos, tornando-se menos sensivel aos seus efeitos. Isso significa que, com o

tempo, a mesma dose de benzodiazepinico pode ndo mais proporcionar o alivio dos



sintomas de ansiedade, insonia ou outros problemas para os quais o medicamento foi

originalmente prescrito (NORDON; HUBNER, 2009; RANG, H. P. et al., 1997).

Além dos efeitos colaterais mencionados na Figura 3, destaca-se a necessidade do
uso racional desses medicamentos na populacdo idosa, pois conforme as pessoas
envelhecem, ocorrem alteragdes tanto na farmacocinética quanto na farmacodinamica do
medicamento. A meia-vida determina o tempo de acimulo das substincias ativas ao longo
de doses repetidas, resultando em uma maior sensibilidade aos efeitos colaterais dos
medicamentos € um maior risco de problemas relacionados a medicagdo (CROWE, S. F. et

al.,2017; RANG, H. P. et al., 1997).
Figura 3 - Efeitos colaterais a curto e longo prazo observados na populagdo em geral.

Efeitos colaterais de curto
prazo

e Tontura;

e Disturbios do sono;

e Sedacdo e efeitos
tranquilizantes;

e Mudanga de humor;

e Coordenacdo comprometida,
incapacitando de realizar as
atividades diérias;

e Relaxamento muscular
aumentando o risco de quedas e
fraturas

Efeitos colaterais a longo
prazo
* Amnésia;
e Comprometimento Cognitivo;
e Confusdo Mental;

e Alucinagdes;

¢ Além de provocar tolerancia,
dependéncia e crises de
abstinéncia

Fonte: David, A.A. 2023

3.3 Idosos e Benzodiazepinicos

A populagdo idosa mundial cresce em ritmo acelerado e o Brasil segue essa
tendéncia. Segundo dados estatisticos do IBGE (Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica) em 2012, os idosos representavam 11,3% da populagdo brasileira, aumentando
em 2021 para 14,7% conforme Figura 3. De acordo com as diretrizes da Organizacio

Mundial de Saude (OMS, 1984) a determinacao de quem ¢ considerado um individuo idoso,



sob o ponto de vista cronolédgico, ¢ aquele individuo que possui 65 anos ou mais de idade
em paises desenvolvidos, enquanto que, em paises em desenvolvimento, prevaleceu a idade
de 60 anos ou mais (Brasil, 1996; Brasil, 2003). O processo de envelhecimento esta
associado a uma maior vulnerabilidade a doencgas cronicas, incapacidades, problemas

psicossociais e manifestagao de comorbidade (BALDONI; PEREIRA, 2011).

Figura 3 - Gréfico estatistico do aumento da populacdo nos anos de 2012 a 2021.
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Chaves, A.S. 2022

Muitos idosos fazem uso de medicamentos para tratar condigdes cronicas, mais de
80% utilizam ao menos 1 medicamento por dia e cerca de 1/3 utiliza cinco ou mais
simultaneamente, o que pode ser muito perigoso devido a interagdes medicamentosas que
esses medicamentos podem causar. Por isso ¢ necessario que o idoso tenha consciéncia
sobre os riscos ¢ evite a automedicacdo (BARBOSA, Leopoldo, 2015; COSTA et al., 2008).
Vale ressaltar que a populacdo idosa ¢ a que mais consome medicamentos, destacando-se o
uso cronico de psicofarmacos, sobretudo os hipnoticos, os sedativos e os ansioliticos da

classe dos benzodiazepinicos (OLIVEIRA; NOVAES, 2013).

As prescrigdes de benzodiazepinicos para pessoas idosas possui alta prevaléncia,
sendo muitas vezes prescritas para tratamento de uso prolongado. Diversos fatores podem

contribuir para o aumento do uso de benzodiazepinicos, incluindo os varios sintomas de
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ansiedade e distirbios do sono, falta de acolhimento, prescri¢do com tratamento prolongado,
desobediéncia a prescricdo médica, abandono familiar, e at¢ mesmo auséncia de informagao.
Os benzodiazepinicos acabaram sendo desejo de fuga para muitas pessoas idosas, pois
acabam mascarando problemas cotidianos, e muitas vezes aliviando o sofrimento e estresse,
e até mesmo a solidao, ja que muitos destes idosos moram em suas casas sozinhos ou em
instituicdes. No entanto, o uso cronico do medicamento prejudica a vida do idoso que acaba
usando-o de forma abusiva, at¢ mesmo aumentando a dose do medicamento por conta
propria, pois acredita que ndo esta fazendo mais efeito na dose prescrita (ALVARENGA et

al.,2015).

Além disso, a meia vida dos benzodiazepinicos costuma ser maior devido as
alteracdes fisioldgicas relacionadas a idade, como a reducdo da fungdo hepéatica e renal
(MORENQO et al.,1999). Os efeitos colaterais dos benzodiazepinicos explicam as possiveis
quedas e fraturas, de alta prevaléncia em idosos, as quais geram outras consequéncias como
a diminui¢do da qualidade de vida, medo de andar e perda da capacidade de realizagdo de
tarefas do dia a dia. As quedas e fraturas podem ainda repercutir entre os seus cuidadores,
principalmente os familiares, que devem se mobilizar em torno de cuidados especiais,
adaptando toda a rotina em fung¢do da recuperagdo ou adaptagao apds a queda (COUTINHO,

EVANDRO, 2002).

Levando em conta os riscos do uso de alguns medicamentos para a populagdo idosa,
existe uma lista de Medicamentos Potencialmente Inapropriados para idosos, (Critérios de
Beers), que foram desenvolvidos nos Estados Unidos, € o Screening Tool of Older Persons'
Potentially Inappropriate Prescriptions (STOPP), elaborado na Irlanda a partir do consenso
de uma equipe de especialistas nacionais, que incluia profissionais como geriatras,
farmacologistas e farmacéuticos clinicos (KAUFMANN CP et al.,2014). Os dados
referentes aos medicamentos indicados nos Critérios de Beers e STOPP foram revisados e a
disponibilidade no mercado brasileiro foi verificada no site da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA). No agrupamento dos medicamentos potencialmente
inapropriados com a¢do no SNC 7,2% foram identificados como sendo benzodiazepinicos
com principio ativo clordiazepoxido + amitriptilina e diazepam (ANVISA,2014;
WORTELBOER U et al.,2002). A frequéncia expressiva de uso de diazepam pode estar
relacionado ao seu baixo custo e disponibilidade, considerando que ¢ distribuido pelo SUS.

Além disso, ¢ um dos benzodiazepinicos mais frequentemente prescritos para tratar a
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insonia, condi¢cdo frequentemente observada em idosos, devido a alteracdo do sono (NOIA

AS etal., 2012).

Considerando a presenga dos benzodiazepinicos na lista de medicamentos
potencialmente perigosos e todos os outros efeitos colaterais que podem ocorrer na
populagdo idosa, ressalta-se a importancia da assisténcia farmacéutica vez que o paciente
chega para adquirir o medicamento com inumeras duvidas, e o profissional promove uma
dispensagdo segura, fornecendo informacgdes ao paciente por meio de conversas que incluem
detalhes sobre a possibilidade de dependéncia que essa classe de medicamentos podem
proporcionar, seus possiveis efeitos colaterais, o risco de Reacdes Adversas a Medicamentos
(RAM) e alimentos, orientagdes de dosagem e armazenamento, reforcando o fato de que o
mesmo deve ser usado de maneira correta, no horario prescrito e dentro do prazo
estabelecido, evitando problemas futuros relacionado aos psicotropico (ARAUIJO;

FREITAS, 2006., LOYOLA FILHO; UCHOA; LIMA-COSTA, 2006).

4. Conclusao

Conclui-se que o uso excessivo de benzodiazepinicos apresentam riscos a saude,
além de causar tolerincia, abstinéncia e dependéncia, os quais exercem um impacto
significativo nas atividades didrias dos individuos, que possuem alteragdes, principalmente
na populacao idosa, pelo fato de serem uma parte da sociedade com um indice de fragilidade
maior, devido a idade avangada levar esses pacientes a possibilidade de desenvolver doencgas
mais facilmente. Desta forma, ¢ possivel verificar a necessidade do wuso de
benzodiazepinicos de maneira criteriosa, limitando-se a tratamentos com doses especificas,
de modo personalizado e por um periodo curto sob a supervisdo de um profissional
qualificado. Nota-se ainda que mesmo que estes medicamentos sejam controlados e
vendidos somente sob notificacdo médica, a prevaléncia de prescri¢ao de benzodiazepinicos
para esta faixa etéria ¢ elevada. Contudo, diante do que foi abordado na revisdo da literatura,
nota-se a importdncia de um acompanhamento farmacoterapéutico por profissional
qualificado, e uma melhor conscientizagdo e cuidado na prescrigdo médica de
benzodiazepinicos, com intuito de alertar e instruir a populacao quanto aos riscos do uso

abusivo dessas substancias e o quanto pode interferir em sua qualidade de vida.
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