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REVISAO

RESUMO

Introdugdo: A cada dia cresce o nimero de pessoas que necessitam de tratamento
com psicotrépicos decorrentes de problemas de saide mental. Com isso, evidencia-
se um aumento do numero de medicamentos por individuo, causando a
polifarmdcia psicotrépica. Sdo varios os seus beneficios, entretanto, sdo diversos os
riscos. Dentre eles, destaca-se o risco de intoxicacdo. Dessa forma, questionando
acerca da polifarmdcia de psicotrépicos e o risco de intoxicacdo, realizou-se o
estudo. Objetivo: analisar através da literatura atual o risco de intoxica¢do derivado
da polifarmdcia psicotropica. Método: revisdo sistematica de literatura, através da
busca nas bases de dados Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude,
Google Scholar e Scientific Electronic Library Online, utilizando-se os descritores:
Polypharmacy; Psychotropics; Intoxication; Poisoning. Por meio disso, foram
selecionados seis artigos que compunham os critérios de inclusdo e exclusdo do
presente estudo. Resultado: Os estudos elencam que a polifarmdcia psicotrépica é
comum, entretanto, combinacdes sem evidéncias cientificas, prescricdo sem didlogo
com outros profissionais e inadequadas, podem causar diversos riscos. Assim, o risco
de intoxicagdo nos pacientes com polifarmdcia é grande e pode gerar efeitos
catastroficos na saude do individuo, levando até mesmo a morte. Conclusdo:
Evidencia-se que a disseminacdo de conhecimento para a populacdo sobre a
polifarmdcia e o risco de intoxicacdo, além da melhoria na comunica¢do entre os
profissionais, observagao sobre o paciente de forma abrangente integral, e
disseminacdo de conhecimento com evidéncias é fundamental para minimizar as
combinacOes erroneas, prescricdes incorretas, polifarmacia sem necessidade e os
riscos aos pacientes a intoxicacdo e outras consequéncias.
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Polypharmacy and risk of intoxication: analysis of the
use of psychotropic drugs

ABSTRACT

Introduction: Every day the number of people who need treatment with
psychotropic drugs due to mental health problems grows. Thus, an increase in the
number of medications per individual is evidenced, causing psychotropic
polypharmacy. There are several benefits, however, there are several risks. Among
them, the risk of intoxication stands out. Thus, inquiring about the polypharmacy of
psychotropic drugs and the risk of intoxication, the study was carried out. Objective:
to analyze through the current literature the risk of intoxication derived from
psychotropic polypharmacy. Method: systematic literature review, through a search
in the Latin American and Caribbean Health Sciences, Google Scholar and Scientific
Electronic Library Online databases, using the descriptors: Polypharmacy;
Psychotropics; Intoxication; Poisoning. Through this, six articles were selected that
made up the inclusion and exclusion criteria of the present study. Result: The studies
list that psychotropic polypharmacy is common, however, combinations without
scientific evidence, prescription without dialogue with other professionals and
inappropriate, can cause several risks. Thus, the risk of intoxication in patients with
polypharmacy is great and can have catastrophic effects on the individual's health,
even leading to death. Conclusion: It is evident that the dissemination of knowledge
to the population about polypharmacy and the risk of intoxication, in addition to
improving communication between professionals, observation of the patient in a
holistic and integral way and dissemination of knowledge with evidence is essential
to minimize wrong combinations, incorrect prescriptions, unnecessary
polypharmacy and the risks to patients of intoxication and other consequences.
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Introducéo

O manejo de problemas de satde mental vém sofrendo mudancas com a descoberta de
novos medicamentos psicotropicos, drogas capazes de afetar a mente, as emogoes € 0
comportamento. No entanto, existem diversas preocupagdes quanto ao USO excessivo,
indevido, combinado e em grande quantidade destes medicamentos. Além disso, com 0
crescente surgimento de medicamentos para tratar as diversas doencas mentais,
concomitantemente com aumento do nimero de pacientes, surgem preocupagdes, ainda,
sobre a polifarmacia [1-2].

A polifarmécia psicotropica é definida como a combinacéo de dois ou mais psicotropicos,
geralmente, apropriadas em circunstancias especificas, podendo contribuir para a melhora
dos sinais e sintomas de satde mental do individuo. Destaca-se que, no mundo, entre 10%
a 30% dos individuos que fazem uso de psicoticos estdo expostos a polifarmacia [1-2].

Por outro lado, a polifarmacia psicotropica encontra-se associada a uma maior carga de
efeitos adversos, interagfes medicamentosas e interacbes medicamentosas-doenca, que
pode causar comprometimento cognitivo, risco de intoxicagdo, morbidade e mortalidade
alta, internacdes hospitalares, gastos publicos, custos médicos, dentro outros [1-2].

Destaca-se, entdo, que a polifarmacia psicotropica pode ser baseada em evidéncias de
maior eficacia para distrbios resistentes ao tratamento ou tratamento de multimorbidades
especificas, por outro lado, pode resultar em eventos adversos graves. Dessa forma, surge
a inquietacdo: “Diversos sdo os riscos causados pela polifarmacia psicotrdpica, dentre
eles o risco de intoxicagdo, o que a literatura atual apresenta sobre isso? Assim, o estudo
objetiva analisar através da literatura atual o risco de intoxicacao derivado da polifarmécia
psicotrépica.

Métodos

O presente estudo constitui-se como uma revisdo sistematica de literatura, realizada
seguindo as diretrizes do protocolo Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA). A busca foi conduzida nas bases de dados Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Publisher Medical Literature Analysis and
Retrieval System Online (PubMed), Web of Science e Excerpta Medica dataBASE
(Embase), utilizando os descritores: Polypharmacy; Psychotropics; Intoxication;
Poisoning.

Para alcangar o objetivo deste estudo, a sele¢éo e classificagdo dos estudos foram realizadas
em varias etapas. Inicialmente, os estudos foram selecionados com base em critérios pré-
estabelecidos. Em seguida, foram eliminadas duplicatas por meio da analise de titulos e
resumos. Por fim, a selecédo foi refinada com base na qualidade dos estudos, utilizando o
Checklist for Measuring Quality de Downs e Black (1998). Apenas as publicagdes
relevantes foram incluidas na analise final.

Os critérios de inclusdo abrangeram artigos originais disponiveis na integra, nos idiomas
inglés, portugués e espanhol, enquanto foram excluidos artigos duplicados e aqueles que
ndo se alinhavam com o tema de estudo, além de dissertacoes.

Apos a aplicagdo dos critérios de incluséo e excluséo, dez artigos foram identificados como
atendendo ao objetivo do estudo [Figura 1].

Os estudos foram selecionados a partir do trabalho de dois revisores independentes, sendo
os estudos eleitos de modo independente.
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Busca na base de dados
Total de artigos; 227

Artigos duplicados
Excluidos: 78

Artigos com potencial de
inclusdo: 149

Artigos excluidos por ndo
atenderem aos critérios de
inclusdo: 139

Aurtigos selecionados: 10

Figura 1- Fluxograma de selecdo dos artigos.
Resultados

Os artigos supracitados foram analisados a partir de uma leitura critica e levantamento
preciso dos resultados, categorizando os achados e resumindo as informagdes em quadro
[Quadro 1].

Quadro 1: Detalhamento dos artigos selecionados

Nome do Autores e Periddico Objetivos Resultados
Artigo Data
Psychotropic Brett, British Descrever a A polifarmécia
polypharmacy Daniels, Journal of polifarmacia psicotropica e
in Australia, Karanges, Clinical psicotropica na comum, apesar
2006 to 2015: Buckley, Pharmacolo | Austréliaentre | das evidéncias de
a descriptive Schneider, ay 2006 e 2015. riscos e
cohort study. Nassir, beneficios.
McLachlan,
Pearson,
2017.
A cross Brett, British Examinar o uso O uso de
sectional study Pearson, Journal of de psicotrdpicos e
of Daniels, Clinical medicamentos certas
psychotropic Wylie, Pharmacolo psicotropicos combinacdes
medicine use Buckley, ay prescritos com | psicotropicas ndo
in Australia in 2020. foco na séo bem
2018: A focus polifarmécia apoiadas por
on psicotropica. evidéncias,
polypharmacy. levadas por uma
prescricéo
potencialmente
inadequada.



https://bpspubs.onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Brett%2C%2BJonathan

Polifarmdcia e risco de intoxicagdo: andlise acerca do uso de psicotrépicos
Normando et al.

Increased risk Reuss, Journal Investigar os Agueles sem
of fatal Hasselstrem of perfis de drogas diagndstico
intoxication , Linnet, Forensi farmacéuticas e psiquiatrico
and Christoffers c drogas de tiveram menos
polypharmacy en, Leth, Science abuso dos intoxicacgdes
among Boel, S falecidos fatais por
psychiatric Banner, 2021 incluidos no medicamentos em
patients at estudo forense | comparagdo com
death. prospectivo 0S grupos de
dinamarqués diagnostico
baseado em psiquiatrico.
autopsias em
pacientes
psiquiatricos.
Polypharmacy Hoel, Mayo Compreender a | Melhores praticas
Management Giddings- Clinic polifarmécia e para reduzir
in Older Connolly, T Proceedin 0s riscos de opidides,
Patients. akahashi, gs intoxicacéo, benzodiazepinico
2021 aumento de S, € outros
hospitalizagdes medicamentos
e maiores custos | incluem educacdo
de atendimento sobre risco.
para individuos
e sistemas de
salde.
Polypharmacy Mellor, Drugs Real Observar a Evidencia-se a
in Australian Khoo, World prevaléncia de importancia de
Veterans with Saunders- Outcomes polifarméacia aumentar a
Post-traumatic Dow, geral e conscientizacéo
Stress Disorder Raguz, psicotropica sobre
upon Taing, em veteranos polifarmacia e
Admission to a Hanjani, internados com combinacdes
Mental Health Freeman, transtorno de de
Facility: A Crawford, estresse pos- medicamentos
Retrospective 2022 traumatico. potencialmente

Chart Review.

inadequadas e a
necessidade de
uma melhor
revisao de
medicamentos
pelos prescritores.
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Potential drug- Mainoli, Basic & Determinar a Pacientes
drug Gongalves, Clinical frequéncia de intoxicados em
interactions in Ferreira, Pharmacolo potenciais Unidade de
acute Mégarbane, gy & interagdes Tratamento
poisonings 2022 Toxicology | medicamentosas Intensivo
managed in the em pacientes apresentam alto
intensive care envenenados. indice potencial
unit: de evoluir para
Occurrence, um grave
risk factors and desfecho.
relationship to
patient severity
on admission.
Probable Aoyama, Human Investigar os | Um maior nimero
effects of Tachi, Psychophar possiveis de medicamentos
polypharmacy Kubo, macology: efeitos da psicotropicos e
and equivalent Koyama, Clinical and | polifarmaciae |doses mais elevadas
doses of Watanab, Experimenta doses estdo associados a
psychotropic Aoyama,Te | equivalentes de | um aumento na
drugs on ramachi medicamentos ocorréncia de
prevalence of 2024 psicotropicos | eventos adversos,
adverse drug na prevaléncia | incluindo sedacgéo
events among de eventos intensa,
psychiatric adversos a comprometimento
inpatients in a medicamentos | cognitivo e reagdes
general entre pacientes | adversas graves.
hospital in psiquiatricos
Japan internados em
um hospital
geral no Japéo.
Lunghi, Frontiers in [Tragar um retrato [Houve um aumento
Rochette, Pharmacolo (da polifarmécia  |notavel na
Massamba ay entre idosos com  |exposicdo a
Tardif, esquizofreniano |polifarmacia entre
Ouali, & periodo de 2000 a [idosos com
Sirois, 2016. esquizofrenia nos
2023 ultimos anos,
impulsionado
principalmente por
medicamentos ndo
antipsicoticos. I1sso
levanta
preocupaces sobre
0S riscos crescentes
de efeitos adversos
e interagdes
medicamentosas
nessa populacéo
vulneravel.
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disorder: a 17-
year follow-up
on the LiSIE
retrospective
cohort study

papel da exposicéao
ao litio e (c)
descrever a
etiologia.

Proarrhythmic Palsge, Heart Descrever o A maioria da
drugs, drug Hansen, Rhythm. perfil populagdo com
levels, and Torp- toxicoldgico SADS tinha um

polypharmacy Pedersen, das vitimas de |exame toxicoldgico

in victims of Winkel, SADS, com positivo, com uma
sudden Linnet, K, enfoque nos proporgao
arrhythmic Tfelt- farmacos pro- notavelmente
death Hansen, & arritmicos, grande de
syndrome: An Banner, niveis de medicamentos pro-

autopsy-based 2024 farmacos e arritmicos e
study from polifarmécia. | polifarmacia. Este
Denmark. facto realca a

necessidade de, no
futuro, se dar
atencéo aos
medicamentos
como fator de risco
para a SADS.
Serious Truedson, Frontiers in Determinar a EAMs graves
adverse drug Ott, Psychiatry incidéncia de relacionados ao
events Wahlstrém, EAMs graves em |  tratamento do
associated with |  Lundqvist, pacientes com | transtorno bipolar
psychotropic Maripuu, transtornos (TB) ou
treatment of Lindmark, bipolares ou esquizoafetivo
bipolar or o & esquizoafetivos, (SZD) foram
schizoaffective Werneke (b) explorar o | incomuns, mas ndo

raros. Os individuos
mais velhos

estavam

particularmente em

risco. O risco foi

maior em

individuos expostos

ao litio.

Fonte: Elaborado pelos autores.

Os artigos elencados de maneira unanime destacam que a polifarmécia psicotropica é comum,
devido as diversas necessidades do individuo, como nédo resolucdo do problema com um
determinado farmaco, necessitando de outros, ou surgimento de outros problemas em saude
mental, precisando de novos medicamentos para tratamento. Entretanto, combinagdes sem
evidéncias cientificas, prescricbes sem didlogo entre os diversos profissionais de salude e
prescricdes inadequadas, podem causar diversos riscos. Assim, 0 risco de intoxicagdo nos
pacientes com polifarmacia é grande e pode gerar efeitos catastréficos na satde do individuo,
levando até mesmo a morte, conforme evidenciado pelos artigos destacados no estudo.

Discussao

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), intoxicacdo € uma lesdo resultante da
exposi¢do a uma substancia exdgena que causa lesdo celular ou morte. Ela pode ser intencional
ou acidental, através de inalag&o, ingestao, injecao ou absorcao. Estima-se que, no mundo, as
intoxicacOes causem 350.000 mortes a cada ano [3].
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Os medicamentos psicotropicos, como aqueles utilizados em caso de depressao e ansiedade,
transitam em varias classes. Para pacientes que ndo respondem aos medicamentos propostos,
diretrizes especificas apoiam a alteracdo do medicamento ou inclusdo de um novo. Caso ainda
ndo haja resposta, geralmente incluem-se mais medicamentos, até que os problemas possam
ser minimamente sanados. Dessa forma, a polifarmacia é utilizada para tratar disturbios
resistentes ao tratamento ou tratamento de multimorbidades especificas [4].

No caso da polifarmécia de psicotropicos, uma prescri¢ao correta é extremamente importante,
pois, alteragdes em doses, conflito de classes, combinagbes erroneas, podem resultar em
intoxicagBes. Assim, o individuo pode sofrer consciéncia prejudicada, sonoléncia extrema,
depressao respiratoria, agitacdo, delirio, taquicardia, hipotensdo, psicose, coma e morte. Neste
sentido, cabe destacar que o profissional deve-se atentar para além da clinica, observando
fatores como dose, metabolismo do farmaco e as condi¢des fisicas, clinicas e psicoldgicas do
individuo para prescrever medicacdes [3-5].

Destaca-se, ainda, que a medida que se aumenta o numero de profissionais de salde aptos a
prescreverem medicamentos, aumenta-se o0 nimero de medicamentos, pois, profissionais sem
comunicacdo entre si e com o paciente, pode gerar o aumento do nimero de medicamentos
prescritos. Isto ocorre, pois, quando ha mais de quatro medicamentos concomitantes, as
combinagdes sdo menos provaveis de serem baseadas em evidéncias e apresentam maior risco
de danos, provavelmente decorrentes de falta de comunicacédo [6].

No Brasil, os medicamentos que mais causam intoxicacdo sdo 0s benzodiazepinicos,
antigripais, antidepressivos, anti-inflamatorios. Segundo o estudo de Mellor et al. [2], na
Australia, os medicamentos antidepressivos e benzodiazepinicos, representaram 8,1% e 7,5%,
respectivamente, dos medicamentos relatados como envolvidos em intoxicagdo fatal. Ja para
Brett et al. [6], combinacdes de varios medicamentos sedativos sdo impulsionados pela
necessidade de sedacdo e alivio da ansiedade e angustia. No entanto, estas combinagfes sao
acompanhadas de maiores riscos de sedacdo intensa, intoxicacdo e morte, principalmente em
idosos [7].

Segundo estudo de Mellor et al. [2], em 2018, na Australia, a exposicdo nociva a polifarméacia
representou 84% dos casos de hospitalizacdo por intoxicacdo. Estima-se que
aproximadamente 50% das internacdes hospitalares relacionadas a medicamentos e reagdes
adversas associadas a hospitalizacao sdo potencialmente evitaveis [2].

Além disso, apreende-se que 0 numero de morte por intoxicacdo em consequéncia da
polifarméacia foi maior que por suicidio, segundo estudo de Mellor et al. [2]. Constata-se,
ainda, mediante estudo de Reuss et al. [8], que individuos sem diagndstico psiquiatrico
possuem menos intoxicagOes fatais por polifarmécia que aqueles com diagndstico
psiquiatrico.

Por isso, a mortalidade por intoxicacao de polifarmarcia psicotrépica € uma preocupacao cada
vez mais importante, principalmente para os sistemas de saude e os profissionais de saude,
devido a maior taxa de internagdo e gastos publicos e a maior prescricdo de medicamentos
para tratar a sintomatologia dos pacientes [9,10].

Ademais, torna-se necessario uma conscientizacdo da populagéo acerca das consequéncias da
polifarmacia psicotropica, o monitoramento regular dos medicamentos por médicos,
farmacéuticos e outros profissionais de salde e uma melhor comunicacao entre 0S mesmos.
Além disso, compreender que a polifarméacia é fundamental em alguns casos, traz
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desdobramentos da necessidade de uma melhor qualidade de atendimento a saude,
desenvolvimento de critérios mais rigidos para prescri¢cao de combina¢des medicamentosas e
uma maior disseminacao de estudos baseados em evidéncias cientificas, para que minimizem
0s riscos de danos ao individuo, como a intoxicacao [9,10].

O estudo de Aoyama et al. [11] destaca a prevaléncia significativa de polifarmacia entre
pacientes psiquiatricos, com uma propor¢do consideravel desses pacientes consumindo uma
variedade de medicamentos psicotropicos, incluindo antipsicéticos e antidepressivos. Esse
padrdo de uso de mdaltiplos medicamentos é preocupante, especialmente devido ao risco
aumentado de intoxicacdo fatal, com opioides emergindo como uma preocupagéo particular
devido a sua associagdo com uma parcela significativa de mortes por overdose. Esses
resultados sublinham a importancia de uma abordagem cuidadosa na prescricdo e
monitoramento de medicamentos psicotropicos, especialmente em pacientes suscetiveis.

Palsge et al. [12] expandem essa discussdo ao examinar os perfis toxicoldgicos das vitimas de
sindrome de morte arritmica subita (SADS), revelando uma alta prevaléncia de polifarmacia
e dosagens supraterapéuticas de medicamentos psicotropicos. A presenca de drogas
conhecidas por prolongar o intervalo QT, um fator de risco para arritmias fatais, destaca a
complexidade e os riscos associados a polifarmacia, especialmente em pacientes com
condi¢cdes médicas subjacentes. Esses achados enfatizam a necessidade de monitoramento
rigoroso e diretrizes claras na administracdo de psicotropicos, com o objetivo de minimizar o
risco de eventos adversos graves, como morte subita.

Lunghi et al. [13] trazem a tona a crescente prevaléncia da polifarméacia entre idosos com
esquizofrenia, destacando os desafios Unicos enfrentados por essa populacdo, incluindo a
necessidade de tratar comorbidades médicas e psiquiatricas. A complexidade do tratamento é
agravada pela interacdo entre medicamentos psicotrépicos e condi¢cbes médicas
concomitantes, aumentando o risco de interacfes medicamentosas adversas e complicacdes
adicionais. Esse estudo enfatiza a importancia de uma abordagem holistica no manejo da
salde mental e fisica de pacientes idosos, com énfase na revisdo regular do regime
farmacoldgico para minimizar riscos e maximizar beneficios terapéuticos.

Por fim, a pesquisa de Truedson et al. [14] aborda as complexidades das interacOes
medicamentosas em contextos de polifarmacia, destacando a necessidade de uma
compreensdo aprofundada dos mecanismos subjacentes a essas intera¢oes. A identificacao de
interagBes farmacodindmicas e farmacocinéticas clinicamente relevantes oferece insights
cruciais para o manejo seguro e eficaz da polifarmacia de psicotrépicos, enfatizando a
importancia da medicina personalizada e do monitoramento regular para prevenir eventos
adversos graves.

Em conjunto, esses estudos destacam a complexidade e os riscos associados a polifarmécia de
psicotropicos, sublinhando a necessidade de uma abordagem integrada e individualizada no
manejo da saude mental e fisica dos pacientes. Essas descobertas podem informar diretrizes
clinicas, politicas de prescricdo de medicamentos e estratégias de intervencao para mitigar os
riscos e melhorar os resultados clinicos em pacientes com polifarmacia psicotrépica.

Concluséao

O risco associado a polifarmécia psicotropica € substancial e multifacetado, manifestando-se
através de possiveis intoxicacbes decorrentes de interagdes medicamentosas adversas,
superdosagem ou efeitos colaterais exacerbados. A combinacdo de diversos medicamentos
psicotropicos amplia consideravelmente o potencial de efeitos adversos, tais como sedagédo
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intensa, comprometimento cognitivo, depressao respiratoria e agitacdo. Essa variedade de
substancias pode complicar a identificacdo e 0 manejo de reagdes adversas, aumentando assim
0 risco de danos graves, inclusive fatais. Diante desse cenario, torna-se imprescindivel uma
abordagem cuidadosa na prescricdo e monitoramento desses medicamentos.

Quanto aos limites deste estudo, ressalta-se a dependéncia da revisao da literatura existente,
suscitando lacunas pela falta de dados atualizados e pesquisas especificas sobre o tema, bem
como a possivel dificuldade na generalizacdo dos resultados, decorrente da variagao na préatica
clinica e nas politicas de satde entre diferentes contextos regionais e culturais. Sugere-se, para
futuras pesquisas, a conducdo de estudos longitudinais que avaliem o impacto a longo prazo
da polifarmécia psicotropica na saude dos pacientes, investigacdes sobre estratégias eficazes
de prevencéo e intervengéo para minimizar os riscos de intoxicagao, pesquisa qualitativa para
explorar as percepgdes e experiéncias dos envolvidos, além de estudos que avaliem a eficécia
de intervencdes especificas, como revisdes de medicamentos ou programas educacionais.
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