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Efeitos do envelhecimento sobre a farmacocinética
1- Absorcao

Com o envelhecimento, podem ocorrer reducdo da saliva e secura da mucosa bucal, o que ocasiona
dificuldades de degluticdo que podem alterar a absor¢édo de determinadas drogas. No que se refere a absorcao
transdérmica, o envelhecimento pode provocar alteragdes na morfologia e nas fungdes cutaneas — por exemplo,
pele seca —, que, por conseguinte, afetam a penetragdo de drogas no organismo. Quanto a administracédo
intramuscular, devido a redu¢do da massa muscular, a absorcao dessas drogas pode ser erratica, particularmente,
nas formulacdes de depdsito. No envelhecimento, o transito gastrointestinal pode ficar mais lento e a irrigagéo
sanguinea do intestino pode reduzir, o que, por conseguinte, também reduz a velocidade de absor¢éo de drogas.

2- Distribuicao

Com o envelhecimento, ocorre aumento no percentual de gordura e redugdo da massa muscular,
processo que pode ocasionar aumento no volume de distribuicdo de drogas lipofilicas, as quais poderéo
permanecer por periodos mais prolongados na gordura do organismo e, consequentemente, provocar redugao dos
niveis plasmaticos, retardo da velocidade de excre¢do e prolongamento da meia vida da droga. O envelhecimento
esta também associado a alteragfes na permeabilidade da barreira hematoencefalica; essas alteragdes podem
ser exacerbadas por doencas como diabetes, hipertensdo e doengas cerebrovasculares. O cérebro do idoso esta

exposto a niveis aumentados de drogas e de toxinas devido a reducdo da competéncia da barreira
hematoencefalica. Portanto, a dose efetiva de uma droga em idosos deve ser menor.

3- Metabolizacdo

Com o envelhecimento, ocorre reducdo do volume hepético, reducéo do fluxo sanguineo e alteracdes das
atividades enzimaticas, o que pode provocar reducdo da capacidade de metabolizagdo das drogas. O
comprometimento significativo da capacidade de metabolizacdo dessas drogas esta restrito ao metabolismo da
fase |, pois as enzimas da fase |l ndo apresentam altera¢g8es consideraveis.

4- Excrecdo

O envelhecimento esta associado a alteragdes no fluxo sanguineo bem como a alteragcdes morfologicas e
funcionais nos rins. Essas alterac6es comprometem a eficiéncia da excrecédo renal, de modo que os idosos ficam
expostos a maiores riscos de intoxicacdo em decorréncia do acumulo de drogas excretadas diretamente por via
renal, a exemplo do litio.

Efeitos do envelhecimento sobre a farmacodinamica

Em pacientes idosos, ocorrem alteracdes na estrutura e no funcionamento do sistema nervoso — a
exemplo da diminuicdo da densidade neuronal no cortex e no hipocampo bem como a morte de células dos
nucleos produtores de neurotransmissores — que tornam os efeitos colaterais de medicagdes psicotrépicas mais
acentuados, e a resposta terapéutica reduzida ou ausente. O envelhecimento pode reduzir a densidade de
receptores muscarinicos, opioides e dopaminérgicos. A producédo de novos receptores ou a retirada de receptores
da membrana, associada a mudancas adaptativas em resposta a presengca do farmaco, podem ficar
comprometidas. Em idosos, a producdo de varios neurotransmissores pode ficar comprometida devido a reducéo




da atividade de enzimas envolvidas em sua sintese, ao passo que a atividade catabdlica de outras enzimas
envolvidas na degradacdo de neurotransmissores pode aumentar.

Conclusao

A compreensdo das particularidades da farmacodinamica e da farmacocinética de determinadas drogas no
organismo dos idosos é importante na pratica clinica, especialmente nos casos de baixa resposta terapéutica a
doses que séo eficazes para jovens, ou o surgimento de efeitos colaterais em casos de doses muito baixas.
Portanto, no caso dos idosos, deve-se iniciar o tratamento com medicamentos em doses baixas, aumentando-as
lentamente.
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