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RESUMO

O presente estudo teve como objetivos
caracterizar o consumo de Plantas
Medicinais (PM) numa amostra de
pacientes com patologia cardiovascular
e identificar potenciais interacGes entre
as PM e a terapéutica farmacoldgica
cardiovascular convencional. O estudo
foi  realizado numa  Farmécia
Comunitaria em Portugal entre abril

e junho de 2014. Dos 128 pacientes
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abordados ao balcdo que fazem uso da
terapéutica cardiovascular, 65 (51%)
faziam uso de PM, seja sob a forma de
infusdo, suplementos ou medicamentos
a base de PM. Através da revisdo da
medicagdo prescrita para cada doente
foram encontradas um total de 123
interacdes planta-medicamento, com
uma média de 2,9 interacBes/doente,
com potencial para diminuir o sucesso
da terapéutica cardiovascular. O
presente estudo demonstra como o
servico farmacéutico da revisdo da
prescricdo médica pode ser utilizado
para otimizar a terapéutica dos
doentes cardiovasculares quando estes
tomam medicamentos e PM em
simultaneo, o que evidencia o papel do
farmacéutico na sensibilizacdo da
populagdo, no sentido de evitar
situacBes prejudiciais para a salde e
bem estar do doente.

Descritores: Plantas  Medicinais;
doencas cardiovasculares; terapias
complementares; revisdo de uso de

medicamentos.
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ABSTRACT

The present study aimed to characterize
the Medicinal Plants (MP) consumption
in individuals with cardiovascular
disease  and identify ~ potential
interactions between the PM and the
conventional  cardiovascular  drug
therapy. The study was conducted in a
Community Pharmacy in Portugal
between April and June 2014. Of the
128 users approached the counter to
make use of cardiovascular therapy, 65
(51%) were using PM, either in the
form of infusion, supplements or
medicines MP basis. Through the
review of the medication made for each
patient were found a total of 123 plant-
drug interactions, with an average of 2.9
interactions / patient, with the potential
to  decrease  the  success  of
cardiovascular therapy. This study
demonstrates how the pharmaceutical
department of the review of medication
can be used to optimize therapy in
cardiovascular patients when they take
drugs and MP simultaneously, which
highlights the pharmacist's role in
raising awareness, in order to avoid
detrimental situations for health and

well being of the patient.

Descriptors: Medicinal Plants;
cardiovascular disease; complementary

therapies; drug utilization review.
RESUMEN

El presente estudio tuvo como objetivo
caracterizar el consumo  Plantas
Medicinales (PM) en individuos con
enfermedad cardiovascular e identificar
las posibles interacciones entre la PM y
la terapia convencional farmaco
cardiovascular. El estudio se realiz6 en
una farmacia comunitaria en Portugal
entre abril y junio de 2014. De los 128
usuarios se acercaron al mostrador para
hacer uso de la terapia cardiovascular,
65 (51%) estaban usando PM, ya sea en
forma de infusién, suplementos o
medicamentos base PM. A través de la
revision de la medicacion a medida para
cada paciente se encontraron un total de
123 interacciones planta con las drogas,
con un promedio de 2,9 interacciones /
paciente, con el potencial de disminuir
el éxito de la terapia cardiovascular.
Este estudio demuestra como el
departamento  farmacéutico de la
revision de la medicacion se puede
utilizar para optimizar la terapia en
pacientes  cardiovasculares  cuando
toman drogas y PM simultaneamente, lo
que pone de relieve el papel del

farmacéutico en la sensibilizacién, con
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el fin de evitar situaciones adversas para

salud y el bienestar del paciente.

Descriptores:  Plantas  Medicinales;
enfermedad cardiovascular; terapias
complementarias;  revision de la

utilizacion de medicacion.

Introducéo

A cada ano as doengas
cardiovasculares (DCV) causam 4
milnGes de mortes na Europa,
representando cerca de 47% do total
de mortes. Embora contribuam para
esta percentagem preocupante de
mortalidade, as DCV sdo também uma
causa importante de morbilidade e
consequente diminuicdo de qualidade
de vida®™.

Segundo a
Mundial de Saude (OMS) as DCV séo

um grupo de doencas do coragdo e dos

Organizacao

vasos sanguineos que englobam a
doenga coronaria, a doenca
cerebrovascular, a doenca arterial
periférica, a  doenca  cardiaca
reumatica, a doenca  cardiaca
congénita, as tromboses venosas
profundas e as embolias pulmonares®.

A prevencdo das DCV, com o
consequente  controle  do  risco
cardiovascular, faz-se essencialmente
pelo controle da pressdo arterial e dos

niveis lipidicos no sangue. Nesta

profilaxia ~pode ter um  papel
importante 0 consumo de algumas
Plantas Medicinais (PM), para além da
correcdo dos habitos alimentares, da
promocdo do exercicio fisico moderado
e a extingdo dos habitos de fumar e do
consumo de alcool em excesso®.

O consumo de determinadas
PM relaciona-se tanto com a
profilaxia como com a terapéutica das
DCV. As PM normalmente utilizadas
na profilaxia ou tratamento de DCV
sdo: (1) o alho (Allium sativum), que
devido aos compostos organicos de
enxofre — aliina (S-alilcisteina) que
atua como cardioprotetor e
antioxidante, interferindo no
metabolismo lipidico, na aterogénese,
na agregacao plaquetaria e também na
reducdo da pressdo sanguinea; (2) as
folhas de oliveira (Olea europaea), que
devido ao secoiridoide, possui uma acgao
hipotensora; (3) o pirliteiro (Crataegus
oxycantha), que devido aos
flavonoides, atua na insuficiéncia
cardiaca e tem acéo cardioprotetora; (4)
as folhas do Ginkgo biloba L., que
devido aos seus glucésidos, estdo
indicadas no tratamento da doenga
oclusiva  arterial  periférica  dos
membros inferiores; (5) a videira-
vermelha (Vitisviniferal.), que devido

aos  flavonoides, ¢ usada no
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tratamento da insuficiéncia venosa
cronica®.

O interesse nas plantas e sua
utilizacdo para o tratamento de doengas
¢ tdo antigp como a propria
humanidade, tendo o consumo destas
vindo a aumentar nas Gltimas décadas.
No entanto, a populacdo associa o
consumo de PM a uma terapéutica
natural, segura e indcua, desconhecendo
os riscos que Ihe estdo inerentes. E um
fato que tém sido reportados efeitos
adversos e interacbes com relevancia
clinica associadas a administracdo
concomitante de preparacbes a base de
plantas e medicamentos. E, por
conseguinte, necessario integrar 0
conhecimento  tradicional com a
evidéncia e validacdo cientificas para a
prevencdo destas ocorréncias®.

A polimedicagdo €é uma
realidade na pratica clinica, a situacao
pode ser mais complexa atendendo a
que, em associacdo a medicagdo
prescrita, 0 pacientes podem consumir
medicamentos de venda livre ou
suplementos alimentares (vitaminas,
suplementos a base de PM, entre
outros) que possuem um potencial de
interacdo planta-medicamento. Com o
crescimento do namero de
estabelecimentos de venda de

medicamentos ndo sujeitos a receita

médica, ervanarias e outros locais de
venda livre de medicamentos prevé-se
que esta pratica realizada pelo pacientes
seja cada vez maior. Assim, é de
extrema importancia a recolha de
ocorréncias e desenvolvimento de
estudos cientificos que corroborem
estas interacdes, com o objetivo de
dotar os profissionais de salde de
conhecimentos atuais e abrangentes
sobre este tema de forma a poderem
aconselhar e informar o seu pacientes
na  pratica clinica, prevenindo
complicagbes potencialmente graves
que podem colocar a vida do doente em
risco”.

Os doentes cardiovasculares séo
um grupo de risco, Vvisto que a maioria
sdo doentes polimedicados, com
terapéuticas convencionais que podem
ter a sua efetividade e seguranca
comprometidas quando associadas com
algumas PM. De fato, esta combinagao
possui um potencial de interacdo no que
concerne ao perfil farmacocinético e
farmacodinamico dos farmacos
habitualmente prescritos,
eventualmente com uma janela
terapéutica estreita, resultando numa
interacdo planta-medicamento que pode
ser clinicamente relevante: por um lado,
o perfil farmacocinético dos farmacos

podem ser alterados na medida em que
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as PM podem modificar os seus
processos de absorcdo, distribuicgéo,
metabolizagdo e excregdo; por outro
lado, podem alterar-se as respostas do
orgéo efetor, originando fendmenos de
sinergismo ou antagonismo quando
determinado farmaco interage com uma
determinada PM, alterando o seu perfil
farmacodinamico®.

E neste contexto que se pensou
realizar o0 presente estudo numa
farmacia comunitaria, abordando a
relevancia da revisao da
prescricao médica na
sinalizacdo de potenciais complicacdes
resultantes de interacBes planta-
medicamento em doentes
diagnosticados com problemas
cardiovasculares que fazem uso de
medicacao.

Objetivos

Caraterizagdo do consumo de
Plantas Medicinais em pacientes que
fazem uso de medicamentos para
tratamento de doencgas
cardiovasculares em uma farméacia
comunitaria.

Identificacdo de potenciais
interacbes  entre a  terapéutica
farmacologica cardiovascular
convencional e as Plantas Medicinais
(infusdes, suplementos ou

medicamentos a base de Plantas

Medicinais) utilizadas
independentemente da indicagdo para

que sdo utilizadas.

Metodos

O presente estudo, ap0s parecer
favoravel da Comissdo de Etica da
Universidade de Coimbra Ref. CE-
027/2014, decorreu na Farmacia do
Cavaco em Santa Maria da Feira -
Portugal, entre 30 de abril de 2014 e
13 de junho de 2014.

Os critérios de inclusdo foram:
doentes maiores de 18 anos; doentes
que se deslocaram a farmécia durante o
periodo de estudo com uma prescri¢ao
médica em seu nome de, pelo menos,
um medicamento cuja indicacdo
principal fosse antiagregacgéo
plaquetaria, prevencdo secundaria de
eventos cardiovasculares, tratamento da
hipertensdo  arterial,  dislipidemia,
diabetes, obesidade, alteracbes da
coagulagdo sanguinea, insuficiéncia
cardiaca, insuficiéncia venosa cronica
ou doenca oclusiva arterial periférica
dos membros inferiores e doentes que
consumiam cronicamente uma ou mais
PM, seja sob a forma de infuséo,
suplementos ou medicamentos a base
de PM, com o objetivo de melhorar ou
tratar sintomas relacionados com as

doencas cardiovasculares supracitadas
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ou com qualquer outra indicacéo.

Foram critérios de exclusdo:
doentes com idade inferior a 18 anos;
doentes com desordens cognitivas e/ou
dificuldade de comunicagdo; mulheres
gravidas ou lactantes; pacientes que
se dirigiram & farmécia para levantarem
medicacdo para terceiros; doentes que
solicitaram medicacdo para alguma das
indicacbes terapéuticas supracitadas
mas que ndo consumiam qualquer tipo
de PM ou que o faziam sé de forma
esporadica; doentes que consumiam
PM mas que ndo tinham qualquer
patologia relacionada com o sistema
cardiovascular; ou pacientes que nao
assinaram a declaracédo de
consentimento informado.

Cada pessoa que solicitava a
dispensa de medicacdo relacionada com
o sistema cardiovascular foi abordado
no balcdo da farméacia e, no caso de ser
maior de idade, foi questionado sobre
quais o0s problemas de saude
relacionados com 0 sistema
cardiovascular e se consumia ou ndo
Plantas Medicinais.

Durante a consulta farmacéutica
foi realizado o levantamento de toda a
informacao necessaria ao estudo: nome,
idade, sexo e contato do paciente;
historia clinica e perfil
farmacoterapéutico a data; inicio da

terapéutica; se prescrita pelo médico ou
ndo; posologia; resposta a terapéutica;
PM utilizadas diariamente. No final da
consulta foi oferecido a cada pacientes
um folheto informativo, redigido
especificamente para o efeito, com uma
explicagdo sucinta da interacdo entre
PM e medicamentos e 0s principais
riscos dessa associagao.

Ap6s o levantamento dos dados,
estes foram analisados de forma a
procurar potenciais interacdes entre PM
e a medicagdo convencional da
terapéutica  cardiovascular e  foi
elaborada uma tabela de
recomendacBes para o profissional de
salde e/ou doente com vista a evitar
/diminuir  os eventuais resultados
clinicos negativos relacionados com

essas potenciais interagdes®*®9),

Resultados

No periodo do estudo foram
abordados ao balcdo da farméacia 128
pacientes que tomavam medicagdo
convencional para 0 sistema
cardiovascular, tendo-se verificado uma
maior prevaléncia de idosos entre 0s
61 e 70 anos de idade que utilizavam
esse tipo de medicagdo. A hipertenséo
arterial foi o problema de saude do
sistema cardiovascular mais referido,

representando 71% da amostra total,
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seguido de hipercolesterolemia (47%).
Relativamente ao nimero de problemas
de salde referentes ao sistema
cardiovascular, os dados recolhidos na
primeira abordagem ao balcéo revelam
que a grande maioria dos doentes
apresentou uma (44,5%) ou duas
patologias (45,3%), sendo que cerca de
10,2% dos pacientes apresentavam 3
ou mais doencas do foro cardiovascular.
Dos 128 pacientes abordados, 60 (47%)
eram do sexo masculino, sendo que
destes 24 (40%) consumiam PM e 68

(53%) eram do sexo feminino, e destes

41 (60%) consumiam PM esporadica
ou cronicamente, seja sob a forma de
infusdo, suplemento a base de PM ou
medicamento a base de PM. Os
resultados recolhidos revelam que a
faixa etéria dos 61-70 anos, embora seja
a que apresentou maior prevaléncia de
DCV, se encontra no segundo lugar
em percentagem de consumo de PM
(frequente e/ou esporéadico), sendo que
0 primeiro lugar pertenceu aos
individuos entre os 71 e os 80 anos de
idade (tabela 1).

TABELA 1 - Consumidores de Plantas Medicinais (PM) por faixa etéaria.

Idade emanos (n) | NUmero de pacientes que | Percentagem de pacientes que
consomem PM consomem PM (%)

31-40 (4) 0 0

41-50 (9) 3 333

51-60 (22) 7 31,8

61-70 (42) 25 59,5

71-80 (32) 21 65,6

>80 (19) 9 47,3

Total: (128) 128 50,8

Dos 128 pacientes abordados ao
balcdo, 65 (51%) tomavam PM,

esporadica ou regularmente, seja sob a

forma de infusdo, suplemento a base de
PM ou medicamento a base de PM.
Foram convidados a participar no estudo

2142



Planta-Medicamento:
da

cardiovascular” todos os pacientes que

“Interacdes
especificidade terapéutica
consumiam PM diariamente, tendo-se

conseguido entrevistar 43 pacientes. As

PM mais utilizadas pelos 43 pacientes

que participaram efetivamente no

estudo encontram-se discriminadas no

gréafico 1.

GRAFICO 1 - Plantas Medicinais (PM) utilizadas pelos pacientes em estudo.
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Apbés as entrevistas foram estabelecidas de acordo com o
realizadas analises das potenciais mecanismo de agdo dos farmacos e com

interacbes existentes entre as PM e os
medicamentos usados no tratamento das

doencas cardiovasculares deste grupo de

doentes. As potenciais interacGes
planta-medicamento  referentes  ao
sistema cardiovascular foram

a forma como as PM podem interferir
nesse mesmo mecanismo, resultando
quer em perda de efetividade quer em
problemas de seguranca. As interagdes

totais sdo apresentadas no gréafico 2.
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GRAFICO 2 - Numero de interagdes encontradas planta-medicamento.

Finalmente foi realizada a

andlise das potenciais interacdes
existentes entre as Plantas Medicinais e
0s medicamentos usados no sistema
cardiovascular deste grupo de doentes.
As interagdes planta-
medicamento potenciais referentes ao
sistema cardiovascular foram
estabelecidas de acordo com o
mecanismo de acdo dos farmacos e com

a forma como as Plantas Medicinais

B Ginkgo biloba L

m Bioflavonaides

m \itis vinifero L.
Valeriona officinalis L.

m Melissa officinalis L.,

m Urtica dioica L
Comdlia sinensis L.

B Cossioangustifolic Vo .
Matricaria recutito L.

Rhaomnus purshiana D.C

podem interferir  nesse  mesmo
mecanismo, resultando quer em perda
de efetividade quer em problemas de
seguranga. Na tabela 2 estdo todas as
informacfes referentes ao nimero de
interagbes planta-medicamento, bem
como  as

possiveis interacdes

encontradas neste estudo.

TABELA 2 - Nimero das interagdes entre Plantas Medicinais e medicamentos utilizados no tratamento

das doencas cardiovasculares.

Planta Medicinal Grupos farmacoterapéutico | NUmero de interagbes | Total de
interacGes
Ginkgo biloba L. Antiagregante 5 26
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ARA 2
BEC 3
BB 2
Diuréticos 7
Estatinas 5

Bioflavonoides Antiagregante 10 47
ARA 10
BEC 6
BB 4
Estatinas 8
ADO 9

Vitis vinifera L. Antiagregantes 2 8
ARA 2
BEC 1
BB 1
Estatinas 2

Valeriana officinalis L. | Antiagregante 1 3
Estatinas 2

Melissa officinalis L. ARA 1 2
ADO 1

Serenoa repens Antiagregante 1 2
ARA 1

Camellia sinensis L. Antiagregante 1 13
Anticoagulante 1
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ARA 1
BEC 1
BB 1
IECA 4
Estatinas 4
Cassia angustifolia | Antiagregante 4 13
Vahl.
ARA 1
BEC 1
BB 2
IECA 1
Estatinas 1
Diuréticos 2
ADO 1
Matricaria recutita L. Anticoagulante 1 7
ARA 2
BEC 1
BB 1
Estatinas 2
Rhamnus purshiana | Diuréticos 1 1
D.C.
Urtica dioica L. Anticoagulante 1 1

Legenda — AAS - Acido Acetilsalicilico; ADO - Antidiabético oral; ARA - Antagonista do
Receptor da Angiotensina Il; BB - Bloqueador 3 adrenérgico; BEC - Bloqueador da Entrada de

Célcio; IECA - Inibidor da Enzima de Conversdo da Angiotensina.
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Discussao

As interagbes mais verificadas
das PM em conjunto com os farmacos
foram interacdes farmacocinéticas, visto
que a maior parte dos farmacos sao
metabolizados via hepatica pelo
citocromo P450 e suas isoenzimas. A
maior parte das interacbes sdo
desencadeadas pela inibicdo e inducdo
desta via. No caso do losartan,
pertencente ao grupo farmacoldgico dos
ARA, é um substrato da CYP3A4 e
CYP2C9 e devido a ser um pro-
farmaco, a inibigcdo das CYPs tém como
consequéncia a ndo formagdo do
metabolito ativo e deste modo, uma
inefetividade terapéutica®®.

As potenciais interagGes
farmacodindmicas  possuem  grande
relevancia visto que existem num
numero elevado. Estas englobam efeitos
anticoagulantes e  antiagregantes,
atividade tromboembolica, atividades
hipo- e hipertensora, indugdo de
arritmias e alteragdes hidroeletroliticas.
E importante referir que, aquando da
toma de anticoagulantes ou
antiagregantes plaquetarios, é
necessario um cuidado reforcado, pois
muitas PM interferem no mecanismo de
acao desta classe terapéutica, resultando
em contusdes ou mesmo hemorragias

graves. Qutras situacOes preocupantes

sdo 0 pré/pds-operatorio, em que muitas
vezes 0S pacientes ndo informam o
profissional de saude do consumo de
PM, desencadeando  complicagdes
severas. Torna-se assim indispensavel
vigiar e monitorizar as analises
laboratoriais ao sangue, de forma a
contribuir para o controle da terapéutica
prescrita pelo médico™?,

E de relatar que alguns pacientes
da farmécia que consumiam
frequentemente e por longos periodos
de tempo PM referiam que ndo tinham
qualquer  conhecimento  sobre o0s
possiveis efeitos secundarios que podem
resultar da toma conjunta de algumas
PM com a terapéutica convencional,
pensando que estas PM eram
desprovidas de efeitos negativos para a
terapéutica. Deste modo, é muito
importante informar o paciente para que
futuramente surjam menos ocorréncias
de interagbes negativas. Neste sentido,
s80 necessarias mais investigacbes e é
incentivada a troca de resultados das
investigacOes entre paises, para que haja
a partilha do conhecimento nesta
area™t

Devido ao elevado nimero de
interagdes planta-medicamento
encontradas nesta amostra é importante
referir que os pacientes devem informar

0 seu médico e farmacéutico do uso de
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PM, para que sejam esclarecidos acerca
da toma conjunta de PM com os
medicamentos convencionais. @)
conhecimento do perfil
farmacoterapéutico, a que 0
farmacéutico tem acesso na reviséo da
medicacdo pode ajudar o paciente no
melhor tratamento possivel, fornecendo
mais e melhor informacdo a cada doente
conforme a sua situacdo, além de que a
revisdo da medicagdo pode detectar
possiveis interacbes entre dois ou mais
farmacos, ou entre uma planta e o
medicamento, estabelecendo assim o
sucesso terapéutico para o doente.

O farmacéutico tem aqui uma
elevada importancia e funcdo que se
cumpre quando o paciente entende a
importancia dos produtos naturais
aquando da toma de medicamentos
convencionais, assim como, antes de
iniciar a toma dos mesmos consultar o
seu medico ou farmacéutico para que
este(s) possa(m) aconselhar de forma a
que tire o maior proveito do tratamento.
Os pacientes do estudo foram alertados,
aconselhados e foram-lhes
disponibilizados folhetos informativos
contribuindo para o0 sucesso da
terapéutica instituida a nivel de
seguranca e de efetividade.

Quanto as limitacdes do estudo

realizado, um aspeto a ser destacado foi

o fato da entrevista efetuada com alguns
participantes ter sido breve devido ao
pouco tempo dispensado pelos mesmos
para as questdes propostas. As pessoas
mais idosas aderiram mais facilmente e
com maior entusiasmo na partilha de
conhecimento de cada entrevista. Outra
limitacdo esta relacionada com a
pesquisa bibliografica, com o intuito de
encontrar informagdo fidedigna no
sentido de detectar alguma possivel
interacdo planta-medicamento, pelo fato
de algumas evidéncias cientificas
encontradas apresentarem-se
contraditorias e/ou duvidosa referente
ao assunto das interacdes planta-

medicamento.

Concluséao

As PM, na sua globalidade, séo
utilizadas de forma livre e sem controle
ou acompanhamento por parte de um
profissional de salde especializado.
Como foi descrito neste estudo, as PM
interferem com inumeros medicamentos
usados pelos doentes cardiovasculares e
consequentemente devido as
complicacdes severas que advém, torna-
se muito importante o controle destas
associagoes.

Os doentes cardiovasculares sdo

um grupo de risco que muitas vezes
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fazem uso de mais de um medicamento
para o controle da doenga, como
demonstrado  neste  estudo  pela
quantidade de pacientes com mais do
que um problema de saude ligado
intimamente ao sistema cardiovascular,
que recorrem ao uso de PM para
aumentar o seu bem-estar ou a eficacia
da terapéutica medicamentosa. Com
este estudo foi possivel concluir que
mais da metade dos inqueridos
consumiam PM e que a maior parte
destes ndo tinham conhecimento dos
riscos da utilizacdo das PM.

Sendo o farmacéutico o
especialista do medicamento, é o
profissional  qualificado para a
realizacdo da revisdo da medicagéo.
Devido ao grande numero de possiveis
interacdes encontradas nos doentes com
doencas  cardiovasculares, torna-se
necessaria a implementacdo deste
servigo farmacéutico onde se encontram
os doentes, nos Postos de Saude e nas
farmécias, aquando da prescricdo ou
renovacdo da medicagdo, contribuindo
para evitar 0 ndmero de reacOes
adversas dos medicamentos e de
possiveis interagdes, monitorizando

também o estado de salde do doente.
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