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Enxaqueca no idoso: uma revisao.

Esta revisao atenta-se para aspectos epidemioldgicos e clinicos da enxaqueca em
pacientes com idade superior a 60 anos, focando-se na terapéutica de escolha para crises
agudas e prevencdo da enxaqueca com base no conhecimento de mecanismos fisioldgicos
e patoldgicos do envelhecimento.

Farmaco em nortriptilina
estudo:

Autoria: Haan, J.; Hollander, J.; et al. Migraine in the
elderly: a review. Cephalalgia, 27, 97-106,
2006.

RESUMO

O envelhecimento se caracteriza por muitas mudancas fisioldgicas e patoldgicas que juntas
alteram os efeitos do tratamento medicamentoso. As mudancgas fisioldgicas incluem fatores
gastricos (declinio da secrecdo gastrica acida, lentificagdo do esvaziamento gastrico,
diminuicdo da peristalse e mudancas no metabolismo da parede intestinal), fatores
hepaticos (40% de reducdo do fluxo sangliineo para o figado, redugdo da massa hepatica e
mudangas no metabolismo hepatico), fatores renais (declinio na taxa de filtracao
glomerular e 25% de redugdo na massa renal), mudangas na composicdo corporea e nos
sistemas de controle vascular. A isto se somam mudancas patoldgicas. Doengas vasculares,
como hipertensdao e diabetes, determinam ndo somente doenca cardiaca e isquemia
cerebral em idosos, mas, também, a diminuicdo da funcdo renal e hepatica. Juntas estas
mudancgas corroboram para tornar pacientes idosos mais suscetiveis a efeitos adversos de
medicamentos. Assim, a incidéncia de efeitos adversos correlaciona-se com a idade. Isto
ndo se deve somente a farmacocinética alterada, mas, também, a presenca de
comorbidades e polifarmacia. Observam-se mudancas na relagdo risco-beneficio de muitos
farmacos com o avancar da idade, com reacGes adversas mais graves respondendo pela 42
a 62 causa de morte em pacientes idosos.

Para pacientes idosos sem resposta as medidas ndo farmacoldgicas instituidas com o
intuito de evitar as crises enxaquecosas, indica-se tratamento medicamentoso dos ataques
de enxaqueca ou uma combinagdo de tratamento da crise e terapéutica preventiva.

Farmacos para tratamento da crise aguda de enxaqueca

Analgésicos simples

Paracetamol pode ser usado em pacientes idosos com enxaqueca. Visto o metabolismo
hepatico reduzido em idosos aconselha-se monitorar a funcdao hepatica, especialmente
quando se utiliza paracetamol regularmente em doses superiores a 3 g/dia. Em casos de
disfungdo renal ou hepatica ou uso abusivo de alcool orienta-se redugdo da dose de 50 a
75%. Acido acetilsalicilico deve, também, ser usado com cautela visto o maior risco de
Ulceras gastricas ou sangramento no idoso. A adicdo de cafeina a analgésicos simples nao
guia ao aumento do risco de eventos adversos em idosos.

Farmacos antieméticos
Farmacos antieméticos, como metoclopramida, introduzem o risco de eventos adversos
extrapiramidais.

Antiinflamatodrios nao esteroidais (AINHSs)

Estes farmacos devem ser usados com cautela em pacientes idosos ja que hemorragias e
perfuracdes do trato gastrointestinal superior substancialmente aumentam com o avancar
da idade em pacientes idosos em uso de AINHs. Estima-se que 15 a 35% de todas as
complicacbes de Ulceras pépticas sejam secundarias ao uso de AINH. Milhares de idosos
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morrem anualmente como resultado de complicagbes gastrintestinais de terapia com
AINHs. Portanto, AINHs devem sempre ser acompanhados de um inibidor da bomba de
proton. O avancar da idade é também um fator de risco para hipertensdo induzida por
AINHs e prejuizo renal. Quando AINHs sdo usados, funcdo renal, hepatica e eventos
adversos gastrintestinais devem ser monitorados. AINHs interagem com anticoagulantes,
hipoglicemiantes, digoxina, anti-hipertensivos e diuréticos. Inibidores da COX-2 como
celecoxibe podem causar edema de membros inferiores assim como aumento do risco de
AVC.

Analgésicos opidides

O uso destes farmacos limita-se pela sedacdo e efeitos colaterais cognitivos no idoso.
Propoxifeno pode causar ataxia e tontura. Tramadol freqlientemente determina nauseas e
vOomitos e, em doses maiores, crises convulsivas. Conseqlientemente, aconselha-se ndo
usar opidides em pacientes idosos com enxaqueca ou inicia-los em doses baixas, com
aumento gradual das mesmas. Eventos adversos como constipacdo e retencdo urinaria
devem, também, ser monitorados. Opidides sempre devem ser acompanhados por
laxantes.

Ergotamina

Ergotamina associa-se com um grau menor de seletividade ao receptor o que aumenta o
risco de efeito adverso induzido pelo farmaco em todos os grupos etarios. Hipertensdo pré-
existente pode-se acentuar, podendo ocorrer, ainda, vasoconstricdo periférica e
coronariana. Assim, este farmaco deve ser usado com cautela em pacientes idosos.

Triptanos

Os triptanos (sumatriptana, rizatriptana, =zolmitriptana, naratriptana, almotriptana,
frovatriptana, eletriptana) sdo exemplos de farmacos estudados, porém, sempre apos
excluir pacientes com idade superior a 60 ou 65 anos. Pensa-se, no entanto, na
possibilidade de uso destas medicacdes apdés os 60 anos de idade caso ndo haja contra
indicagbes cardiacas. Entretanto, especialmente em casos de isquemia cardiaca, deve-se
ter cuidado com farmacos vasoconstritores como os triptanos. Por outro lado, um estudo
recente acerca do uso de triptano na pratica geral, incluindo pacientes idosos com varios
fatores de risco, mostrou que ndo ha nenhum risco aumentado de AVC, infarto do
miocardio, morte cardiovascular, isquemia cardiaca ou mortalidade. Quando triptanos sdo
usados em pacientes idosos monitoramento cardiaco periddico (exemplo, ECG a cada 3
meses) é aconselhavel.

Alguns dos triptanos tém sido estudados em pacientes idosos saudaveis. A farmacocinética
plasmatica do rizatriptana parece ser similar no idoso e no jovem. Zolmitriptana induziu
aumento estatisticamente significativo na pressdo sistdlica e diastdlica no idoso
comparativamente a adultos jovens, porém ndo se considerou tal fato de importancia
clinica.

Farmacos para tratamento preventivo da enxaqueca

O uso de farmacos preventivos em todos os grupos etarios estd aumentando, embora a
eficacia da maioria dos farmacos profilaticos seja limitada e a maioria daqueles disponiveis
esteja associada com muitos eventos adversos, especialmente no idoso. Um argumento
freqliente é que o tratamento preventivo reduz o absenteismo no trabalho. Este argumento
ndo é valido para pacientes idosos, muitas vezes aposentados. Esta pode ser uma das
razoes pelas quais um estudo alemdo acerca de medicamentos profilaticos para enxaqueca
tenha encontrado somente 3.4% dos pacientes com idade superior a 64 anos usando
tratamento preventivo. Outra razdo seria a idéia de que estes farmacos guiam a eventos
adversos no idoso. Em geral, aconselha-se o idoso a iniciar o tratamento preventivo em
doses baixas, com aumentos graduais. Farmacos anticolinérgicos e tratamento com
multiplos farmacos devem ser evitados sempre que possivel ja que se constituem em
fatores de risco para delirium em pacientes idosos.

Antidepressivos triciclicos
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Antidepressivos triciclicos, especialmente amitriptilina, sdo freqientemente usados como
terapéutica preventiva para enxaqueca em adultos, embora sem evidéncias cientificas.
Aconselha-se cautela quanto ao seu uso no idoso. Pacientes idosos que recebem doses
normais de antidepressivos triciclicos usualmente desenvolvem concentragdes plasmaticas
maiores do farmaco e seus metabdlitos em relacdo a pacientes mais jovens. Amitriptilina
pode causar efeitos adversos anticolinérgicos (hipotensdo ortostatica), confusdo, crises
convulsivas e disturbios de condugdo cardiaca. Poucos eventos adversos estdo associados
com nortriptilina, alternativa plausivel para a amitriptilina. Antidepressivos triciclicos estdo
contra indicados em pacientes com arritmias cardiacas, glaucoma de angulo fechado e
retencdo urinaria. Entretanto, as doses usadas para dor crénica como enxaqueca sao, em
geral, menores que as usadas para tratar depressao e os efeitos adversos sdao menos
pronunciados.

Beta-bloqueadores
A biodisponibilidade absoluta do propranolol dobra em pacientes geriatricos, de maneira
que a dose deve ser ajustada. O uso deste farmaco é limitado ja que interfere com
insuficiéncia cardiaca congestiva, anormalidades de conducdo, asma, glaucoma, sintomas
depressivos e diabetes.

Valproato de sédio

Este farmaco se associa com um numero de eventos adversos que, devido a massa
hepatica e fluxo sanguineo reduzido no idoso, podem ocorrer mais freqiientemente neste
grupo etario. Valproato de sdédio pode causar distUrbios de funcdo hepatica, supressado
medular, densidade medular diminuida, delirium, tremor, ataxia e, em casos raros,
sindrome extrapiramidal com deméncia.

Topiramato

Topiramato se associa com um alto risco de eventos adversos também em pacientes mais
jovens, podendo determinar prejuizo cognitivo, calculos renais, perda ponderal, sedacdo e
agitagdao. Em um estudo de epilepsia, entretanto, parece ser bem tolerado no idoso.

Lisinopril e candesartana

O inibidor da ECA lisinopril e o inibidor da AT II candesartana foram testados
somente em pacientes com idade inferior a 65 anos. Eventos adversos foram minimos. Os
componentes parecem especialmente efetivos contra enxaqueca em pacientes hipertensos.
No idoso, inibidores da ECA e inibidores da AT II devem ser usados com cautela ja que
podem determinar insuficiéncia renal aguda.

Bloqueadores do canal de calcio

Podem ser usados para prevencdo da enxaqueca. Entretanto, ha varias consideragdes com
respeito ao seu uso no idoso. Uma diminuicdo moderada no clearance de todos os
bloqueadores do canal de célcio ocorre com o envelhecimento. Pacientes idosos denotam
reducGes maiores na pressao sangilinea e na freqUéncia cardiaca. Hipotensdo postural
ocorre mais no idoso. Quando bloqueadores do canal de célcio sdo prescritos para idosos a
dose deve ser ajustada. Cautela faz-se necessaria em pacientes com insuficiéncia cardiaca
concomitante. Na populacdo geridtrica verapamil tem-se associado com sangramentos
gastrintestinais visto seu efeito antiplaquetério. Suspeita de sangramentos gastrintestinais
ou pontos de sangramento sao uma contra indicagdo ao seu uso. Flunarizina, utilizada para
enxaqueca muitas décadas atrds, tem agora uso limitado. Pacientes idosos sdo mais
suscetiveis a efeitos colaterais, incluindo depressao e parkinsonismo.

Tratamento de doencas comorbidas

Muitos farmacos podem agravar sintomas enxaquecosos ou causar enxaqueca de novo em
idosos. Portanto, seu uso deve ser cauteloso, aqui se incluindo: farmacos contendo nitrato,
terapias de substituicdo do estrogeno e farmacos anti-hipertensivos vasodilatadores, como
nifedipina.

Tratamento de doencas comérbidas pode, também, ser cuidadosamente escolhido para
melhorar enxaqueca. Exemplos sdao B-bloqueadores no caso de enxaqueca com
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hipertensdo, antiepiléticos (valproato de sddio, topiramato) quando o paciente tem
epilepsia concomitante a enxaqueca e nortriptilina, no caso de depressdo coexistente.

EXEMPLIFICACAO DE FORMULA

Nortriptilina — capsula

Nortriptilina........
Excipiente gsp

Mande..... capsulas.

Posologia: 1 dose inicial de 15 mg a cada 12 horas ou a critério médico.

A formulagdo contida neste artigo é apresentada como exemplificagdo, podendo ser modificada a critério médico.

FARMACOLOGIA RESUMIDA

Farmaco

Nortriptilina

Classe Terapéutica

Antidepressivo (antidepressivo triciclico - ADT);
Agente antipanico;
Antineuralgico.

Indicaces Principais

1.Bem-estabelecidas: (1) Depressdo maior; (2) Distimia; (3) Depressdo
maior associada ao luto (Reynolds, 1999); (4) Neurose reativa; (5) Neurose
depressiva; (6) Coadjuvante da terapéutica hormonal na sindrome do
climatério; (7) Sindrome do panico; (8) Dor neuralgica; (9) Profilaxia da dor de
cabeca cronica.

2.N3do bem-estabelecidas: (1) Transtorno de ansiedade generalizada; (2) Dor
cronica; (3) Arritmia ventricular; (4) Incontinéncia urinaria.

Interacbes
Medicamentosas
Principais

1.Inibidores da MAO: deve ser evitada em todos os casos, com conseqiiéncias
graves: aumento da incidéncia de episodios hiperpiréticos, convulsdo severa,
crises hipertensivas e morte.

2.Reserpina: pode produzir efeito estimulante em alguns pacientes deprimidos.

3.Medicamentos anticolinérgicos ou simpatomiméticos: recomendam-se
supervisao rigorosa e ajuste cuidadoso da posologia quando nortriptilina for
administrada em associacdo com estes medicamentos.

4 .Cimetidina: pode aumentar significativamente as concentracdes plasmaticas
de antidepressivos triciclicos.

5.Contraceptivos Orais contendo estrégenos: aumento da biodisponibilidade da
nortriptilina devido a inibicdo de seu metabolismo hepatico; isto pode resultar
em toxicidade crénica.

6.Hormoénios Tireoideanos: O uso conjunto pode aumentar os efeitos
terapéuticos e toxicos de ambos os farmacos, possivelmente por aumentar a
sensibilidade dos receptores para catecolaminas; podem ocorrer efeitos tdxicos,
incluindo arritmias cardiacas e estimulagdo do SNC.

7 .Alcool ou outros depressores do SNC: O uso conjunto destes farmacos pode
resultar em séria depressdo do SNC, respiratéria e efeitos hipotensores.

8.Farmacos metabolizados pelo citocromo P450 II D6: Uma pequena parcela da
populacdo (3% a 10%) apresenta redugdo da atividade de algumas enzimas
que participam da metabolizacdo de farmacos, como a isoenzima P450 II D6 do
sistema citocromo P450.

Reacdes Adversas
Principais

1. Cardiovasculares: hipotensdo, hipertensdo, taquicardia, infarto do miocardio,
arritmias, bloqueio cardiaco, acidente vascular cerebral.
2. Psiquiatricas: estado de confusdo mental (principalmente em idosos) com
alucinagbes, desorientagdo, delirios; ansiedade, inquietagcdo, agitagdo, insoOnia,
panico, pesadelos; hipomania; exacerbacdo de psicoses.
3. Neuroldgicas: torpor, parestesia de extremidades; ataxia, tremores;
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neuropatia periférica; sintomas extrapiramidais; convulsdes, alteragdo do
tracado do EEG; zumbido.

4. Anticolinérgicas: xerostomia e, raramente, adenite sublingual associada;
visdo turva, distlirbios da acomodacdo visual, midriase; constipacdo, ileo
paralitico; retengdo urinaria, retardo miccional, dilatacdo do trato urinario baixo.
5. Alérgicas: erupgdo cutanea, petéquias, urticaria, prurido, fotossensibilidade
(evitar excessiva exposigdo a luz solar); edema (generalizado ou da face e
lingua), hipertermia medicamentosa, sensibilidade cruzada com outros
triciclicos.

6. Hematoldgicas: depressdo da medula dssea, inclusive agranulocitose;
eosinofilia; purpura; trombocitopenia.

7. Gastrintestinais: nausea e vOmitos, anorexia, dor epigastrica, diarréia,
alteracBes do paladar, estomatite, célicas abdominais, glossite.

8. Enddcrinas: ginecomastia em homens, ingurgitamento mamario e
galactorréia em mulheres; aumento ou diminuicdo da libido, impoténcia sexual;
orquite; elevacdo ou redugdo da glicemia; sindrome da secrecdo inapropriada
de HAD (hormonio antidiurético).

N 1. Pode provocar exacerbacdo das psicoses dos pacientes esquizofrénicos;
Precaucdes de Uso N . . . .
2. Nao deve ser administrada nos primeiros trés meses de da gravidez nem a

criangas menores de 6 anos;

a. Devido ao seu efeito anticolinérgico, deve ser administrada com precaugdo
em pacientes com glaucoma, ou hipertrofia prostatica ou com transtornos
cardiovasculares, hepaticos ou renais severos e quando é associado com
simpatomiméticos.

Referéncias:
1. Martindale; The Complete Drug Reference; 332 edicdo; Pharmaceutical; Massachusetts, 2002.

2. Mosby”s. Drug Consult ™, An Imprint of Elsevier Science. St. Louis, EUA; 2002.

3. United States Pharmacopeial Convention; Drug Information for the Health Care Profissional
(USP DI); 20? edigdo.

4. Korolkovas, A. e Franga, F.F.C.A. Dicionario Terapéutico Guanabara. Edigdo 2001/2002.
Editora Guanabara Koogan. Rio de Janeiro-RJ.

P.R. Vade Mécum; Brasil, 10° edicdo; Camara Brasileira do Livro. Sdo Paulo-SP, 2005.

Rang, H. P.; Dale, M. M.; Ritter, J. M.; Farmacologia; 5% edicdo (32 revisao); Editora
Guanabara Koogan; Rio de Janeiro, 2005.

7. Goodman & Gilman. The pharmacological basis of therapeutics, 11" ed. Bruton, Lazo and
Parker editors; Mc Graw Hill Ed. USA, 2006.

Artigo Técnico Clinica Médica ¢é parte integrante do SAP®, produto exclusivo da Racine Consultores Ltda.

ARENZA LABORATORIO DE M ) one/Fax (42) 3074-4040 Rua Candido Lopes 128 / 6° Curitiba PR www.apparenza.com.br a : Daf 3.C
e ——




