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RESUMO

O Diabetes Mellitus (DM) é uma sindrome decorrente
da falta de insulina e/ou da incapacidade da insulina de
exercer adequadamente seus efeitos, devido a redugéo
da sensibilidade dos tecidos a este hormonio. O Diabetes
Mellitus tipo 2 (DM2), atinge entre 80 a 90% da
populagdo diabética, sendo que cerca de 7,6% dos
individuos com idade entre 30 e 69 anos sdo portadores
de DM, aumentando para 20% nos pacientes com idade
superior a 70 anos. Além da obesidade, 0 aumento da
mortalidade nos pacientes com DM2 esta relacionado a
agregacdo de varios fatores de risco, como hipertenséo
arterial sistémica, dislipidemia e auséncia de informacdes
do paciente em relacdo a sua patologia. O tratamento
do DM baseia-se no aumento da atividade fisica,
suspensao do fumo, habitos alimentares corretos e, se
necessario, uso de insulina e antidiabéticos orais. Esse
trabalho realizou um levantamento farmacoepidemiolégico
com 130 pacientes portadores de DM atendidos pela UBS
S&o0 José em Ribeirdo Preto, SP. Foram avaliadas as 130
prescri¢des medicamentosas indicadas aos usuarios, com
relacdo aos farmacos prescritos, bem como as doses e 0
tipo de DM de cada paciente. Os pacientes diagnosticados
com DM2 utilizaram para o tratamento quatro esquemas
terapéuticos distintos: monoterapia com glibenclamida
(38,5%), monoterapia com metformina (24,6%),
metformina associada com glibenclamida (19,2%) e
metformina associada com insulina (5,4%b). Dos usuarios,
12,3% eram portadores de DML1 e utilizaram apenas
insulina. Concluiu-se que a prescricdo racional e o
seguimento farmacoterapéutico podem diminuir a
incidéncia de comorbidades e melhorar a adesdo dos
pacientes portadores de DM.

Palavras-chave: Prescricdo de medicamento, servico de
salde, diabetes mellitus
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etiologia multipla, decorrente da falta de insulina e/ou da
incapacidade desta em exercer adequadamente seus efeitos,
devido a reducdo da sensibilidade dos tecidos a este
hormdnio. Essa patologia caracteriza-se pela hiperglicemia
crénica acarretada por distirbios do metabolismo de
carboidratos, lipidios e proteinas. As conseqiiéncias do DM
a longo prazo incluem danos, disfuncéo e faléncia de varios
orgdos, especialmente rins, olhos, neurdnios, coragdo e vasos
sanguineos (Panzram, 1987; UKPDS, 1998a).

A classificacdo atual em DM1 e DM2 foi
preconizada pela American Diabetes Association (ADA),
em 1997, sendo que a Organizagdo Mundial de Salde
(OMS) adotou essas alteragBes apenas em 1999. A
classificagdo do DM incorpora os estagios clinicos da
patologia, além de basear-se na etiologia da doenca,
eliminando os termos “Diabetes Mellitus insulino-
dependente” (DMID) e “Diabetes Mellitus ndo-insulino-
dependente” (DMNID). Dessa forma, o DM1 resulta
primariamente da destruicdo das células beta
pancreaticas, principalmente por doenca auto-imune,
enquanto a DM2 resulta, em geral, de graus variaveis
de resisténcia a insulina e deficiéncia relativa de secre¢do
de insulina (The Expert Committee Of The DM, 1997;
Alberti & Zimmet, 1998).

Entre os fatores de risco para o DM, destaca-se
idade superior a 45 anos, histdria familiar, excesso de peso
(Indice de Massa Corporea - IMC > 25kg/m?), sedentarismo,
hipertensdo arterial sisttmica (HAS), DM gestacional, HDL-
colesterol baixo, triglicérides elevados ou histoéria de aborto
ou mortalidade perinatal (Guidelines Subcommittee of the
WHO, 1999).

O tratamento do DM2 baseia-se nas modificacGes
do estilo de vida que incluem a suspensdo do fumo, aumento
da atividade fisica, reorganizagdo dos habitos alimentares
€, Se necessario, uso de medicamentos.

O tratamento concomitante da hipertensdo e do
diabetes, é essencial para a redugdo da mortalidade
cardiovascular. Amudanca do estilo de vida pode ser obtida
se houver uma estimulacdo constante do paciente para que
mantenha controlada sua glicemia. Estudos evidenciaram
que apds o diagnostico do DM2 ha uma piora progressiva e
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inexoravel desse controle glicémico, independente da
prescricdo de medicamentos antidiabéticos orais (UKPDS,
1998b).

Considerando a estreita relacdo entre excesso de
peso e DM2, o tratamento da obesidade torna-se essencial
aos pacientes diabéticos. Pequenas reducdes de peso (5 a
10%) ocasionam melhora significativa nos niveis pressoricos
e na glicemia, reduzindo a mortalidade relacionada ao DM2
(Muls, 1998; Willianson et al., 1995).

Quando os niveis glicémicos desejaveis ndo forem
obtidos ap6s o uso das medidas dietéticas e da atividade
fisica, deve-se priorizar o uso de medicamentos
antidiabéticos orais, devido a natureza progressiva do DM2,
caracterizada pela piora gradual da glicemia de jejum ao
longo da patologia.

Entre os antidiabéticos orais, as duas classes de
farmacos mais importantes utilizadas no tratamento sdo as
sulfoniluréias e as biguanidas.

As sulfoniluréias estimulam a secrecéo de insulina
ligando-se a um receptor especifico na célula beta do
pancreas, que determina o fechamento dos canais de potassio
dependentes de ATP, resultando em despolarizagao da célula.
Esses farmacos reduzem a glicemia da ordem de 60 a 70mg/
dL e a hemoglobina glicosilada de 1,5 a 2,0 pontos
percentuais, em pacientes com niveis de glicose plasmatica
acima de 200mg/dL (Guidelines Subcommittee of the WHO,
1999).

A metformina é um composto do grupo das
biguanidas que aumenta a sensibilidade da insulina nos
tecidos periféricos, principalmente no figado. Areducgéo
da glicemia provocada por esse farmaco deve-se
especialmente a diminui¢do da produgdo hepética de
glicose. Pode promover uma diminuicdo de dois a trés
quilos, durante os primeiros seis meses de tratamento e
reduz os niveis de triglicérides de 10 a 15%. A
metformina, quando associada a sulfoniluréias,
determina um efeito hipoglicemiante aditivo, e além
disso foi observada uma reducdo significativa da
mortalidade cardiovascular nos pacientes obesos tratados
com metformina (UKPDS, 1998c; Koshinem et al.,
1992).

O DM ¢ considerado uma doenca de proporgoes
epidémicas em todo o mundo, com um ndmero crescente
de casos diagnosticados a cada ano, tendo mostrado dados
verdadeiramente preocupantes, tais como:

No Brasil, estima-se que existam cerca de cinco
milhdes de pacientes diabéticos.

Metade das pessoas com DM ndo receberam o
diagnéstico, uma vez que essa patologia geralmente evolui
silenciosamente, sem produzir sintomas de maior
intensidade, podendo ser identificado somente quando surgir
uma de suas complicagdes cronicas.

Quase um quarto da populacéo diabética ndo faz
nenhum tratamento.

A qualidade do tratamento atual estd muito aquém
do desejavel, o que indica necessidade urgente de adogdo
de medidas educativas, tanto para os profissionais de saude,
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como para a comunidade (Meltzer et al., 1998; Reichelt et
al., 1998; Decode, 1999).

Como no Brasil ndo ha um levantamento atual
e preciso em relagdo ao nimero de individuos portadores
de DM, pode-se realizar uma estimativa desta patologia
no pais através do DIAMOND (Diabetes Mondiale-
OMS). Esse estudo aferiu que na populacdo com faixa
etaria inferior aos 30 anos, cerca de 0,1% ¢ portadora
de DM. Entretanto, na faixa etéria situada entre 30 e 69
anos, cerca de 7,6% dos individuos apresentam essa
patologia, enquanto que na populacdo com 70 anos ou
mais, esse nimero pode chegar a 20% (Yki-Jarvinen et
al., 1999; The Sixth Report Joint National Committee,
1997).

O DM mal controlado torna-se responsavel por
varias complicacOes agudas e cronicas, sendo considerada
a quarta causa basica de morte no Brasil e a principal causa
de cegueira adquirida. Além disso, os pacientes diabéticos
tém duas vezes mais chances de desenvolverem doencgas
coronarianas e derrames cerebrais, quando comparados
aos nao-diabéticos (Coutinho, 1999; Holman et al.,
1999).

A Secretaria Municipal de Saide de Ribeirao Preto
disponibiliza para o tratamento do DM os seguintes
medicamentos: metformina, glibenclamida e insulina.

No presente estudo foram avaliadas 130 prescri¢des
indicadas a diferentes pacientes portadores de DM que foram
atendidos na Unidade Bésica de Salde do bairro Sdo José
em Ribeirdo Preto, durante os meses de marco a junho de
2005.

MATERIAL E METODOS
Populagédo do Estudo

Foram incluidos no estudo todos 0s usudrios
portadores de DM que compareceram, pelo menos duas
vezes, no periodo compreendido entre mar¢o e junho de
2005, na Farmécia da Unidade Baésica de Saude do bairro
Sdo José de Ribeirdo Preto, SP, para realizarem a retirada
dos medicamentos prescritos para o controle do DM.

A Secretaria Municipal de Satde do Municipio de
Ribeirdo Preto, SP autoriza a distribui¢do de medicamentos
suficientes apenas para 30 dias de tratamento, portanto os
pacientes portadores de DM que ficaram um periodo
superior a 45 dias sem comparecer ou retirar seus
medicamentos na Farmécia da Unidade Basica de Salde
foram excluidos considerando-se que 0s mesmos ndo
aderiram ao programa.

Dessa forma, o presente estudo selecionou 130
pacientes diabéticos, que foram informados através do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido sobre os objetivos do
projeto de pesquisa, ou seja, avaliar os farmacos e as doses
dos farmacos prescritos, correlacionando as prescrigdes com
o preconizado pelos Consensos Nacional e Internacional
de Diabetes e com a disponibilidade do medicamento na
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Secretaria Municipal de Salde.

O projeto de pesquisa foi aprovado junto ao Comité
de Etica em Pesquisa da Universidade de Ribeirdo Preto
sob o nimero de protocolo ComEt 08/04.

RESULTADOS

Dos 130 pacientes portadores de DM, avaliados
no presente estudo, 114 (87,7%) deles foram diagnosticados
como portadores de DM2 e utilizavam para o tratamento,
esquemas terapéuticos distintos: monoterapia com
glibenclamida (38,5%); monoterapia com metformina
(24,6%); metformina associada com glibenclamida (19,2%)
e metformina associada com insulina (5,4%).

A Figura 1 apresenta o perfil das prescri¢cdes a que
foram submetidos os pacientes portadores de DM2,
demonstrando a preferéncia dos clinicos pela monoterapia
com a glibenclamida para o tratamento dessa patologia.

MW glibenclamida

O metformina

O metformina +
glibenclamida

O metformina +
insulina

Figura 1 - Distribuicéo das 114 prescri¢Bes fornecidas aos
pacientes portadores de DM2 na Unidade Baésica de
Saude Séo José em Ribeirdo Preto, SP, de margo a junho
de 2005.

A Tabela 1 apresenta a distribui¢do das doses de
cada antidiabético oral prescrito aos pacientes portadores
de DM2.

Dezesseis (12,3%) dos pacientes com Diabetes
Mellitus avaliados eram portadores de DM1 e utilizavam
apenas insulina para o controle da patologia.

DISCUSSAO

Dentre os 130 usuarios avaliados no estudo, cerca
de 87,7% e 12,3% deles foram diagnosticados como
portadores de DM2 e DM1, respectivamente. Este fato
apresenta correlagdo com os achados na literatura, pois
autores relatam que o0 DM2 é o tipo mais comum, atingindo
entre 80 e 90% da populacdo diabética (Koskinem et al.,
1992; American Diabetes Association, 1999).

Todos os portadores de DM1 (12,3%) selecionados
para o estudo farmacoepidemioldgico realizavam tratamento
apenas com insulina, conforme preconiza o Consenso
Brasileiro de Diabetes. Os usuarios diagnosticados com
DM2 utilizavam para o tratamento esquemas terapéuticos
distintos, sendo eles: monoterapia com glibenclamida
(38,5%), monoterapia com metformina (24,6%),
metformina associada com glibenclamida (19,2%) e
metformina associada com insulina (5,4%).

Analisando os dados obtidos com relacdo ao
tratamento do DM2, pode-se observar que 5,4% dos usuarios
portadores dessa patologia recebiam tratamento associando
metformina e insulina. De acordo com a etiologia do DM2,
o individuo apresenta inicialmente uma resisténcia a
insulina, que pode causar uma deficiéncia relativa ou total
de secrecdo de insulina, dependendo do comprometimento
do paciente com o tratamento prescrito (The Expert
Committee of the DM, 1997).

A utiliza¢do de insulina em pacientes com DM2
torna-se necessaria nos estagios avancados da patologia,
quando o individuo comega a apresentar deficiéncia na
secrecdo de insulina por exaustdo das células beta do
pancreas. Sendo assim, a avaliacdo da concentracdo
plasmaética de insulina em pacientes portadores de DM2 é
considerada uma importante ferramenta para a prescri¢éo
racional de insulina (Alberti & Zimmet, 1998). Torna-se
mais comum associar insulina e metformina, devido ao
mecanismo de acéo do antidiabético oral, que pode melhorar
a eficécia da insulina nos pacientes com DM2.

Com relagdo aos antidiabéticos orais, a Secretaria
Municipal de Salde de Ribeirdo Preto, disponibiliza nas
Farmécias das Unidades Bésicas de Saude a metformina
850mg e a glibenclamida 5mg. Nesse levantamento
farmacoepidemioldgico, dos 130 pacientes avaliados, 24,6%
e 38,5% deles realizavam monoterapia com metformina e

Tabela 1 - Distribuicdo das doses prescritas de cada antidiabético oral na Unidade Basica de Salide
Séao José em Ribeirdo Preto, SP, de margo a junho de 2005.

Glibenclamida Prescri¢Bes com Metformina Prescri¢Bes com
(mg/dia) glibenclamida (%) (mg/dia) metformina (%)
n=75 n =64
5,0 25 (33,3%) 850,0 25 (39,1%)
7,5 01 (1,3%) 1275,0 04 (6,2%)
10,0 28 (37,3%) 1700,0 21 (32,8%)
12,5 01 (1,3%) 2550,0 12 (18,7%)
15,0 17 (22,7%) 3400,0 02 (3,1%)
20,0 03 (4,0%) - -
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glibenclamida, respectivamente. Além disso, 19,2% dos
usudrios utilizavam metformina associada a glibenclamida.

Somando os trés grupos de usuarios, observa-se
um total de 75 prescri¢gdes contendo glibenclamida e 64
contendo metformina. Das 75 prescri¢Ges de glibenclamida,
as doses mais indicadas foram de 10 mg/dia (37,3%), 5mg/
dia (33,3%) e 15mg/dia (22,7%). Entre as 64 prescrigdes
de metformina, as doses mais indicadas eram: 850mg/dia
(39,1%), 1700mg/dia (32,8%) e 2550mg/dia (18,7%).

Com relagdo as doses prescritas de glibenclamida,
todos os pacientes encontravam-se dentro do intervalo
terapéutico sugerido pela literatura, ou seja, de 2,5 a 20mg/
dia, entretanto, 4,0% dos usuérios avaliados utilizavam a
dose méxima de glibenclamida (20mg/dia).

Entre as prescri¢es de metformina, observou-se
que 3,1% dos portadores de DM2 utilizavam 3400mg/dia,
ou seja, uma dose superior a sugerida pela literatura que
recomenda a prescricdo desse farmaco até 2550mg/dia.
Além desses pacientes, o grupo metformina apresentou
18,7% dos usuarios utilizando a dosagem maxima de
2550mg/dia.

Provavelmente, o aumento da dose diaria dos
medicamentos deve-se ao controle deficiente do perfil
glicémico dos pacientes, pois é comum em doentes cronicos
portadores de DM um baixo indice de adesao ao tratamento
e, devido a este fato, pode haver um controle deficiente do
perfil glicémico, tornando-se uma das razfes do aumento da
dose diaria de 2550mg/dia para 3400mg/dia, observada nas
prescricdes da metformina em 3,1% dos pacientes com DM2.

O aumento da dose e do nimero de medicamentos
prescritos podera favorecer o aparecimento de reacoes
adversas, dificultando ainda mais a adesdo do paciente ao
tratamento.

Os antidiabéticos orais metformina e glibenclamida
possuem mecanismo de acdo distintos (Guidelines
Subcommittee of the WHO, 1999). Portanto, para a escolha
do medicamento mais eficaz devem ser avaliados varios
parametros, como: glicemia sanguinea, insulina plasmatica,
hemoglobina glicosilada, mecanismo de agéo do farmaco,
efeito do medicamento sobre o peso do paciente, idade do
usudrio, presenca de doencas concomitantes, possiveis
interagfes medicamentosas, rea¢des adversas e contra-
indicacBes (Meltzer et al., 1998).

Em consideracdo das varidveis descritas acima, o
clinico podera realizar uma prescricao racional e adequada
aos pacientes diabéticos. Além disso, 0 acompanhamento
do paciente pode reduzir o aparecimento de comorbidades
e patologias secundarias comuns ao DM. Concluiu-se que
a prescri¢do racional e o seguimento farmacoterapéutico
podem diminuir a incidéncia de comorbidades e melhorar
a adesdo dos pacientes portadores de DM.
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ABSTRACT

Evaluation of the prescriptions of medicines to subjects
with Diabetes Mellitus assisted by a Basic Unit of Health

Diabetes Mellitus (DM) is a syndrome caused by a lack
of insulin and/or the inability of the insulin to perform
its functions properly, owing to a reduction in the
sensitivity of the tissues to this hormone. This syndrome
takes several forms, the most common being type 2
(DM2), which affects between 80 and 90% of the diabetic
population. In the latest figures announced by EBID-
MS (Brazilian Study on the Incidence of DM type 1)
and by Diamond (the WHO diabetes project group),
about 7.6% of individuals aged between 30 and 69 years
are DM sufferers, increasing to 20% among people of
70 years or more. Besides obesity, the higher mortality
among patients with DM2 is attributed to a combination
of several risk factors, including systemic arterial
hypertension, dyslipidemia and a lack of patient
education related to the pathology of diabetes. The
treatment of DM is based on increased physical activity,
suspension of smoking and correction of dietary habits,
as well as the use of insulin and oral antidiabetic drugs.
This article describes a pharmacoepidemiological survey
of 130 DM patients attended by the local S&o José Public
Health Clinic, Ribeir&o Preto city, SP, Brazil. The users’
130 prescriptions were analyzed in terms of the drugs
prescribed, the doses and the type of DM of each patient.
The patients diagnosed with DM2 are treated with four
different therapeutic schemes: monotherapy with
glibenclamide (38.5%), monotherapy with metformin
(24.6%), metformin associated with glibenclamide
(19.2%) and metformin associated with insulin (5.4%b),
while 12.3% of the DM patients have DM1 and use
insulin alone. It is suggested that rational prescribing
and pharmacotherapeutic follow-up could reduce the
incidence of comorbidity and improve the adherence of
DM patients to the therapy.

Keywords: Pharmacoepidemiology, diabetes mellitus, oral
antidiabetic drugs.
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