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RESUMO

Introdugdo: Danos decorrentes de eventos adversos relacionados a medicamentos
(EAM) estdo entre os mais frequentes no mundo. Logo, seu monitoramento é essencial,
especialmente entre os idosos que apresentam maior risco de sofrer tais danos.
Adicionalmente, a pandemia da COVID-19, a sua elevada incidéncia entre idosos e o uso
frequente de medicamentos off-label reforcaram a importancia do monitoramento de EAM
nessa populacao. Objetivo: Descrever as suspeitas de EAM entre idosos no Brasil antes e
apos o inicio da pandemia por COVID-19. Método: Foi realizada a descricao das suspeitas
de EAM notificadas no sistema VigiMed da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
envolvendo idosos (idade > 65 anos) no periodo pré-pandemia (01/2019 a 03/2020) e pos-
inicio da pandemia (04/2020 a 06/2021). A diferenca entre a proporcao de EAM graves
entre os periodos foi avaliada mediante teste qui-quadrado de Pearson. Resultados: Foram
notificadas 57.167 suspeitas de EAM no periodo global avaliado; 22,2% envolviam idosos. No
periodo pré-pandemia, 2.924 suspeitas de EAM foram notificadas (44,2% eram EAM graves),
destacando-se aquelas envolvendo antineoplasicos, antimicrobianos e anticoagulantes.
No periodo pds-inicio da pandemia, 9.771 suspeitas de EAM foram notificadas (57,5%
graves), destacando-se a hidroxicloroquina e as vacinas contra a COVID-19. A diferenca na
proporcao de suspeitas de EAM graves notificadas para idosos entre os periodos avaliados
foi estatisticamente significativa (p < 0,001). Conclusées: Notificacdes de EAM e estudos
que avaliem EAM entre idosos sao essenciais para gerar informacoes que possam subsidiar
a otimizacao da farmacoterapia e a priorizacao de reducao de danos entre eles, sobretudo
no contexto pandémico que afeta consideravelmente essa populacao.

PALAVRAS-CHAVE:
Medicamentos; Sistemas de Notificacao de Reacoes Adversas a Medicamentos; COVID-19

Idoso; Efeitos Colaterais e Reacbes Adversas Relacionados a

ABSTRACT

Introduction: Harm resulting from adverse drug events (ADE) is among the most frequent
in the world. Therefore, its monitoring is essential, especially among older adults, who
are at greater risk of suffering such type of harm. Additionally, the COVID-19 pandemic,
its high incidence among older adults and frequent use of off-label medications have
reinforced the importance of monitoring ADE in this population. Objective: To describe
the suspected ADE among older adults in Brazil before and after the beginning of the
COVID-19 pandemic. Method: A description of suspected ADEs reported in the VigiMed
system of the National Health Surveillance Agency was carried out, involving older adults
(age > 65 years) in the pre- (01/2019 to 03/2020) and post-onset of the pandemic period
(04/2020 to 06/2021). The difference between the proportion of severe ADE between
the periods was evaluated using Pearson’s chi-square test. Results: 57,167 suspected
ADE were reported in the global period evaluated; 22.2% involved older adults. In the
pre-pandemic period, 2,924 suspected ADEs were reported (44.2% were severe ADEs),
especially those involving antineoplastic, antimicrobial, and anticoagulant drugs. In the
post-pandemic period, 9,771 suspected ADEs were reported (57.5% severe), especially
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related to hydroxychloroquine and vaccines against COVID-19. The difference in the proportion of severe suspected ADE reported for
the older adults between the periods evaluated was statistically significant (p < 0.001). Conclusions: ADE notifications and studies that
evaluate ADE among older adults are essential to generate information that can support drug therapy optimization and prioritization of

harm reduction among them, especially in the pandemic context that considerably affects this population.

KEYWORDS: Aged; Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions; Adverse Drug Reaction Reporting Systems; COVID-19

INTRODUCAO

Os danos relacionados aos medicamentos estdao entre os mais
frequentes no mundo, tanto no tocante ao produto em si, quanto
ao processo de sua utilizacao'2. Desse modo, a identificacao de
eventos adversos relacionados a medicamentos (EAM) é essencial
para a adocao de medidas preventivas e corretivas que possam
evitar danos relacionados ao uso de medicamentos, melhorando
assim a qualidade do cuidado prestado ao paciente“.

E importante definir que EAM compreende qualquer dano ou
injuria, advindo de medicamentos, provocado pelo uso ou pela
falta deste quando necessario. Sao classificados como EAM todos
os erros de medicacdo que levam ao dano, além de todas as
reacoes adversas a medicamentos (RAM)3. Os EAM constituem um
problema de salde publica por estarem relacionados a danos
transitorios ou definitivos ao paciente, maior morbimortalidade,
prolongamento do tempo de internacao hospitalar e aumento
dos custos assistenciais®.

Tendo em vista os danos potenciais decorrentes do seu uso,
o monitoramento continuo da seguranca dos medicamentos
durante todo o ciclo de sua vida, incluindo o periodo pré e
pos-comercializacdo, é essencial’?. Neste contexto, as ativi-
dades de farmacovigilancia relativas a identificacdo, a ava-
liacdo, ao monitoramento e a notificacdo dos EAM sao fun-
damentais para garantir que os beneficios relacionados aos
produtos farmacéuticos superem seus riscos, como verificado no
periodo pré-registro®3>?.

No Brasil, a partir de dezembro de 2018, a Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) adotou o VigiMed como sistema
nacional para notificacées de EAM, substituindo o Notivisa, que
hoje é utilizado no pais para monitoramento dos demais produ-
tos sujeitos a vigilancia sanitaria®. O VigiMed é um sistema de
notificacdo de eventos adversos envolvendo medicamentos ou
vacinas, realizada voluntariamente por cidadaos, profissionais
e servicos de salde. Ele é a versao adaptada para o Brasil do
sistema VigiFlow, oferecido pela Organizacdo Mundial de Satde
(OMS) aos centros nacionais de farmacovigilancia dos paises-
-membros do Programa Internacional de Monitoramento de
Medicamentos (PIMM). Por iniciativa da Geréncia de Farmacovi-
gilancia (GFARM), a Anvisa assinou um acordo com o Centro de
Monitoramento de Uppsala (do inglés Uppsala Monitoring Cen-
tre - UMC), localizado na Suécia, que recebe os dados envia-
dos pelo Brasil e diversos paises para compor a base de dados
mundial denominada VigiBase, permitindo o monitoramento
de medicamentos em nivel mundial''. As informacdes contidas
nas notificagdes sao disponibilizadas no Painel de Notificacoes
de Farmacovigilancia da Anvisa, que apresenta dados abertos
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sobre suspeitas de eventos adversos, ou seja, sem avaliacao
de causalidade.

Em paralelo, é importante evidenciar que os dados nacionais
apontam um maior nimero de notificacées de incidentes rela-
cionados a assisténcia a satde entre individuos com idade supe-
rior ou igual a 65 anos'. Dentre outros fatores, isso pode estar
relacionado ao fato de pessoas idosas passarem por mudancas
fisiologicas associadas ao envelhecimento que alteram as res-
postas farmacocinéticas e farmacodinamicas dos medicamentos.
Estas, associadas a alta carga de comorbidades, polifarmacia e
prescricao inadequada, aumentam o risco de danos causados por
medicamentos entre idosos'. Em marco de 2020, apds a defini-
cao de contexto pandémico por COVID-19 no Brasil, tais questdes
farmacoterapicas e relacionadas a comorbidades tornaram-se
ainda mais relevantes para o monitoramento de eventos adver-
sos em geriatria™.

Apesar disso, sdo escassos os estudos clinicos que contemplam
os efeitos dos medicamentos especificamente na populacao geri-
atrica, bem como os estudos descritivos sobre a ocorréncia de
EAM nestes individuos'™. Mediante esse cenario, é imperativo
desenvolver estudos que fornecam informacgdes a respeito da
seguranca do uso de medicamentos para a populacéo geriatrica,
incluindo o contexto pandémico. Dessa forma, o presente estudo
teve como objetivo descrever as suspeitas de EAM relativas a
idosos notificadas a Anvisa antes e ap6s o inicio da pandemia da
COVID-19 no Brasil.

METODO

Trata-se de um estudo descritivo das suspeitas de EAM notifi-
cadas no sistema VigiMed entre 1° de janeiro de 2019 e 30 de
junho de 2021 relativas a idosos'. Foram excluidos os dados do
primeiro més de implantacdo do sistema (dezembro de 2018),
levando em consideracao a adaptacao dos notificadores e as pos-
siveis instabilidades do sistema.

Na analise do presente estudo, foram incluidas todas as suspeitas
de EAM apresentadas no Painel de Notificacoes de Farmacovigi-
lancia da Anvisa do Vigimed, referentes a medicamentos e vaci-
nas, envolvendo individuos idosos, ou seja, com 65 anos ou mais,
conforme limite de idade fixo proposto nos filtros do proprio
sistema. A coleta de dados foi realizada em novembro de 2021.

O total de suspeitas de EAM notificadas envolvendo idosos
foi descrito de acordo com categorias propostas no proprio
VigiMed, a saber: o sexo do paciente (feminino, masculino ou
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nao informado/desconhecido), o tipo de notificador (farma-
céutico, médico, outro profissional de salde, consumidor ou
outro nao profissional de salude) e a gravidade dos EAM (grave
ou nao).

As suspeitas EAM também foram descritas conforme o periodo
de notificacdo de acordo com o contexto pandémico: antes da
pandemia - janeiro de 2019 a marco de 2020 - e apds o inicio da
pandemia - abril de 2020 a junho de 2021. A diferenca entre a
proporcao de EAM graves no periodo pré-pandemia e pés-inicio
da pandemia foi avaliada com o teste qui-quadrado de Pearson,
sendo considerada uma diferenca estatisticamente significativa
quando o valor de p foi inferior a 0,05.

Também foi realizada descricdo dos principios ativos suspeitos
mais frequentemente envolvidos em EAM graves e nao graves
notificados até uma frequéncia cumulativa de cerca de 20% do
total de EAM. Para tal descricao, os dados de EAM conforme os
principios ativos foram compilados por trimestre do periodo ana-
lisado. Para descrever os principios ativos suspeitos, também
foram adotadas classificacées conforme: 1) a lista de medica-
mentos potencialmente perigosos (MPP) do Instituto para Prati-
cas Seguras no Uso de Medicamentos (ISMP) Brasil'’; e 2) a lista
de medicamentos potencialmente inadequados (MPI) para idosos
independentemente da presenca de doencas de acordo com o
critério de Beers da American Geriatric Society em sua versao
de 201978,

Toda a coleta de dados foi realizada manualmente e em dupli-
cata, devido a impossibilidade de transferéncia dos dados do
Painel de Notificacdes de Farmacovigilancia da Anvisa para
o formato de planilha intermediaria de forma automatica.
Os dados foram digitados em planilha do software Microsoft
Excel®. Para todas as variaveis, utilizou-se a analise descritiva,
sendo determinadas medidas de frequéncia absoluta e relativa
conforme apresentado no Painel de Notificacoes de Farmacovi-
gilancia da Anvisa.

Como o presente estudo tem como base as descricdes de dados
coletivos no nivel nacional apresentados em banco de dados
cegado e publico da Anvisa, ele nao foi submetido a aprovacao
em comité de ética em pesquisa.

RESULTADOS

No periodo avaliado, foi realizado um total de 57.167 notifica-
coes de suspeitas de EAM, sendo 12.695 (22,2%) envolvendo ido-
sos e, dessas, 6.907 (54,4%) eram graves. Dentre as notificacoes
abrangendo idosos, a maioria envolvia pessoas do sexo femi-
nino (n = 6.986; 55,0%). Cerca da metade dessas notificacoes
foram realizadas por farmacéuticos (n = 6.449; 50,8%); 24,3%
(n = 3.080) delas foram reportadas por consumidores ou outro
nao profissional da salde; 5,1% (n = 647) por médicos; e 19,8%
(n = 2.520) por outro profissional de satde.

No periodo pré-pandemia, foram identificadas 2.924 notificagbes
de suspeitas de EAM envolvendo idosos (22,4% do total de notifi-
cagodes do periodo), gerando uma média de 195 notificacdes por
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més. Ja no periodo pos-inicio da pandemia, foram identificadas
9.771 notificacoes de EAM para idosos (22,2% do total de notifi-
cacoes do periodo), ou 651 notificagdes por més. A proporcao de
EAM graves foi maior no periodo pos-inicio da pandemia (57,5%)
do que pré-pandemia (44,2%) (p < 0,001) (Figura).

Na Tabela, é apresentada a caracterizacdo dos principios ativos
suspeitos envolvidos EAM e EAM graves notificados para idosos.
Dentre as classes terapéuticas, os antineoplasicos, antimicro-
bianos e anticoagulantes estiveram entre as mais frequente-
mente envolvidas nas notificacbes de EAM graves e nao gra-
ves no periodo pré-pandemia. O paclitaxel esteve presente
como principio ativo suspeito mais frequentemente envolvido
em EAM néo graves em todos os trimestres avaliados antes da
pandemia e a carboplatina, a piperacilina com tazobactam e a
oxaliplatina estiveram presentes em quatro dos cinco trimes-
tres avaliados antes da pandemia. Ao avaliar as suspeitas de
EAM graves notificadas no periodo pré-pandemia, foi possivel
observar que os principios ativos mais frequentemente envolvi-
dos nos eventos foram: piperacilina com tazobactam e a carbo-
platina (presentes em quatro dos cinco trimestres avaliados);
paclitaxel, varfarina e oxaliplatina (presentes em trés dos cinco
trimestres avaliados).

No periodo poés-inicio da pandemia, os antineoplasicos, anti-
microbianos e anticoagulantes continuaram entre as classes
terapéuticas mais envolvidas nas suspeitas de EAM graves e nao
graves em idosos. Adicionalmente, foi observado que a hidroxi-
cloroquina foi o principio ativo suspeito mais frequentemente
envolvido em EAM (n = 115; 11,7%) e EAM graves (n = 50; 12,7%)
no segundo trimestre de 2020, periodo que compreende os trés
primeiros meses da pandemia. Também é importante destacar
que, nos Ultimos dois trimestres avaliados (primeiro e segundo
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P (57,5%)
T 6000 —f
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g2
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Eg 3000 39
2000 — (G2
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Il Grave B Nao grave

Fonte: Elaborada pelos autores, 2021.

Figura. Notificacdes de suspeitas de eventos adversos relacionados

a medicamentos para idosos realizadas no VigiMed e sua gravidade
conforme o periodo pré-pandemia (janeiro/2019 a marco/2020) e
pos-inicio da pandemia (abril/2020 a junho/2021). Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa), Brasil.
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trimestres de 2021), os principios ativos mais frequentemente
envolvidos em EAM graves e nao graves foram as vacinas Corona-
Vac e AstraZeneca.

Ademais, grande parte dos principios ativos suspeitos mais fre-
quentemente envolvidos nos EAM tanto graves quanto nao graves
foram os antineoplasicos e anticoagulantes, que sdo classificados
como MPP. Por outro lado, dentre os MPI para idosos, apenas a
amiodarona (n = 7; 2,4%) esteve envolvida em EAM graves no
terceiro trimestre de 2019.

DISCUSSAO

Das notificacoes de suspeitas de EAM, um percentual conside-
ravel envolvia idosos, independentemente do periodo avaliado.
Esse dado esta em consonancia com os achados de Mota et al.",
que indicaram que 19,6% das notificacées de EAM analisadas no
antigo sistema de farmacovigilancia do Brasil (Notivisa) envol-
viam pessoas com 65 anos ou mais. As suspeitas de EAM envol-
vendo idosos podem estar associadas as alteracoes fisiologicas
que podem alterar os parametros farmacocinéticos e farmacodi-
namicos dos farmacos, além da presenca de comorbidades que
demandam o uso de diversos medicamentos'.

Em relacdo a maioria das notificacdes para idosos envolverem
pessoas do sexo feminino, esse fator também foi relatado como
o mais importante preditor de EAM relacionado ao paciente em
diferentes estudos?®?'2223, Entre as questoes que contribuem
para o aumento deste risco entre mulheres estao: a maior pro-
cura por servicos de salde, o maior uso de medicamentos e as
diferencas farmacocinéticas e farmacodinamicas (por exemplo:
diferencas de peso corporeo, fatores hormonais, depuracao
hepatica reduzida)?'.

Quanto a significativa participacdo dos farmacéuticos nas noti-
ficacoes de EAM, esse achado é compativel com o estudo de
Melo et al.?*, que demonstrou que os farmacéuticos foram os
principais notificadores no Brasil, conforme avaliacao das noti-
ficacdes feitas no Notivisa, no periodo de 2009 a 2018. Tal dado
é decorrente do maior conhecimento deste profissional acerca
das questdes de farmacovigilancia, bem como ao fato das noti-
ficacoes de EAM no ambito hospitalar, geralmente, estarem sob
responsabilidade dos farmacéuticos?. Por outro lado, apenas um
quarto das notificacoes foi registrado por outros profissionais de
saude. Isso demonstra a necessidade de ampliar os treinamen-
tos em farmacovigilancia e estimular as notificagdes a todos os
outros profissionais de salde, visando um trabalho interdiscipli-
nar na promocao da seguranca do paciente.

Também foi constatado que o nimero de notificagcdes envol-
vendo a pessoa idosa no periodo pds-inicio da pandemia mais
que triplicou quando comparado com aquelas registradas no
periodo pré-pandemia, o que pode ser explicado pelo maior
interesse da populacédo pelos temas de salde desde a decla-
racdo de emergéncia para a saude publica pela COVID-19. A
despeito deste aumento, a subnotificacao no Brasil ainda é uma
limitacao, o que compromete a identificacao de sinais de segu-
ranca e a implementacao de medidas para o uso seguro dos
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medicamentos'®?. De acordo com a literatura, as principais
causas de subnotificacao sao: a desinformagao sobre o processo
de notificacdo (ignorancia), a inseguranca de notificar casos de
suspeitas de EAM (inseguranca), a indiferenca ou falta de inte-
resse (indiferenca), a crenca de que somente medicamentos
seguros sdo liberados para comercializacdo (complacéncia) e
a falta de treinamento em farmacovigilancia?. Além disso, a
participacao de consumidores de medicamentos e outros pro-
fissionais que ndo trabalham na area da salde na notificacdo
de EAM ainda se mostra historicamente reduzida, apesar de
ter aumentado no contexto da pandemia: no periodo pré-pan-
demia, esses atores sociais contribuiram com apenas 2,8% das
notificacdes e no periodo pds-inicio da pandemia, com 29,8%
(resultados nao apresentados previamente). Esses dados sao
relevantes e demonstram maior empoderamento da populacao
sobre sua salde e a ocorréncia de EAM no contexto pandémico.
Por outro lado, é reforcada a necessidade de analise crite-
riosa dos bancos de dados de EAM nacionais, que agora passa a
contar com proporcao consideravel de notificaces realizadas
por leigos.

A maioria das suspeitas de EAM envolvendo idosos foi classificada
como graves, o que pode ser explicado devido ao risco aumen-
tado que idosos apresentam de sofrer danos em decorréncia do
uso de medicamentos e outros produtos farmacéuticos?. Entre-
tanto, é importante destacar que foi observado um aumento
estatisticamente significativo na proporcao de EAM classificados
como graves no periodo pos-inicio da pandemia, quando com-
parado com o periodo pré-pandemia. Isso gera especial preo-
cupacao tendo em vista a elevada morbimortalidade, ja espe-
rada pela COVID-19 nessa populacdo, que pode ser agravada
pela ocorréncia de um EAM%. Por outro lado, um estudo que
avaliou os fatores associados a ocorréncia de RAM grave entre
pacientes com COVID-19 identificou que pacientes idosos com
COVID-19 tiveram maior chance de apresentar RAM grave®. Por
fim, & importante destacar que a legislacdo brasileira define
como obrigatéria a notificacdo de suspeitas de EAM graves, com
prazos definidos para a industria farmacéutica e os servicos de
salde, o que pode interferir na proporcao de eventos graves em
relacdo aos demais notificados no VigiMed33"32,

No periodo pré-pandemia, os dados mostraram que trés classes
farmacologicas foram predominantes em notificacdes de EAM
graves e nao graves (antineoplasicos, antimicrobianos e anticoa-
gulantes). Resultados semelhantes foram encontrados no estudo
de Mota et al."” e Silva et al.*. Essas classes de medicamentos
fazem parte do acronimo “A PINCH”, proposto pela OMS, que se
refere aos medicamentos frequentemente envolvidos em erros
de medicagao graves no mundo* e inclui, além dos antimicrobia-
nos, antineoplasicos e anticoagulantes, os seguintes grupos de
MPP: cloreto de potassio, insulina e narcéticos. Tais medicamen-
tos sdo alvo prioritario do terceiro Desafio Global de Seguranca
do Paciente com o tema “Medicacao sem Danos”, que tem como
meta reduzir em 50% os danos graves e evitaveis relacionados a
medicamentos até 2022734,

A utilizacdo de MPP frequentemente esta relacionada a ocor-
réncia de EAM, principalmente no ambito hospitalar, conforme
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estudo de Bohomol®. Tal perfil de medicamentos envolvidos nos
EAM é decorrente da participacdo majoritaria de hospitais, espe-
cialmente os que compdem a rede sentinela, nas notificacées de
EAM3, Desta forma, o presente estudo corroborou com os acha-
dos da literatura, evidenciando a participacao deste grupo de
medicamentos em EAM graves e nao graves em idosos, sobretudo
com o envolvimento dos antineoplasicos.

Em relacdo aos EAM relatados no periodo pds-pandemia, as
trés classes farmacoldgicas (antineoplasicos, antimicrobianos,
anticoagulantes) se mantiveram entre as principais suspei-
tas de envolvimento nos EAM. Entretanto, com a pandemia da
COVID-19, varios estudos multicéntricos foram realizados para
avaliar potenciais tratamentos para a infeccao. Dentre esses,
destacou-se o estudo Solidarity, coordenado pela OMS, que pro-
punha a avaliagdo da eficacia em pacientes adultos internados
com COVID-19 de um dos quatro tratamentos propostos com
potenciais efeitos em estudos in vitro (rendesivir, lopinavir+rito-
navir, interferon B, ,, cloroquina/hidroxicloroquina)®. Os estudos
internacionais acabaram por nao demonstrar a eficacia desses
tratamentos, mas, apesar disto, a populacéo foi exposta a pres-
cricdo e a utilizagcdo de medicamentos sem evidéncias de efica-
cia estabelecida, como a hidroxicloroquina/cloroquina’-8,

Mediante esse contexto, no segundo trimestre de 2020, a hidro-
xicloroquina apareceu com um importante percentual de EAM
graves e nao graves. Outro estudo brasileiro também identificou
um aumento no numero de eventos adversos envolvendo hidro-
xicloroquina (59,5%) em pacientes internados com COVID-19,
segundo dados de notificacdo da Anvisa entre marco e agosto
de 2020. Além disso, a cloroquina e a hidroxicloroquina tam-
bém foram os Unicos medicamentos associados a ocorréncia de
evento adverso grave nesse estudo?. Esses achados ressaltam
que a utilizacdo off-label de medicamentos para a COVID-19
envolve riscos consideraveis, sobretudo em pacientes idosos. O
estimulo de uso de medicamentos, sem eficacia comprovada,
em uma populacdo com pratica frequente de automedica-
cao pode ter contribuido para o aumento dos EAM envolvendo
estes medicamentos?.

No terceiro e quarto trimestres de 2020, a enoxaparina surge
como farmaco suspeito nas notificacdes de EAM tanto graves
como nao graves, possivelmente, por causa da implementacao
da anticoagulacao e profilaxia em pacientes com COVID-19,
devido ao estado de hipercoagulabilidade e alteracoes hemato-
légicas provocadas pela doenca®.

Ja no ano de 2021, com o inicio da vacinacao contra a COVID-19
no Brasil, que priorizou os idosos, as vacinas CoronaVac e Astra-
Zeneca, as primeiras aprovadas no pais, prevaleceram entre
as suspeitas de EAM, sobretudo no segundo trimestre. A vacina
CoronaVac esteve mais envolvida em suspeitas de EAM graves em
ambos os periodos. Com a pandemia, observou-se um aumento
na atencdo da populacdo mundial para a ocorréncia de even-
tos adversos envolvendo vacinas, incluindo a atencao advinda
de profissionais e nao profissionais de saude, fazendo com que
o nimero de EAM reportados para esses produtos aumentasse
independentemente da sua causalidade plausivel®.

http://www.visaemdebate.incgs.fiocruz.br/

Souza BG et al. Eventos adversos a medicamentos entre idosos

No segundo trimestre de 2021, os medicamentos mais frequentes
nas demais notificagces, apds as vacinas, foram os antineoplasi-
cos, dutasterida+tansulosina, varfarina e teriparatida; e entre
as notificacoes de suspeitas de EAM graves foram os antineo-
plasicos, dutasterida + tansulosina, teriparatida e os inibidores
do fator de necrose tumoral (TNF) (resultado nao descrito na
Tabela). Nao foram encontrados estudos que descreveram EAM
envolvendo vacinas contra a COVID-19 especificamente em ido-
sos, mas a analise da base de dados da OMS indica que esta faixa
etaria esteve mais frequentemente relacionada a EAM graves,
especialmente acima de 75 anos*'.

Com relacao aos MPI para idosos, neste estudo apenas a amioda-
rona esteve envolvida em suspeita de EAM no periodo pré-pan-
demia, sendo que todos os eventos notificados para tal eram
graves. Os MPI sao aqueles com potencial de provocar riscos que
superam os beneficios em idosos, e correspondem a um dos prin-
cipais fatores de risco relacionados a medicamentos preditor de
EAM nesta populacao*>#*?. Entretanto, acredita-se que, devido
ao perfil histérico de notificadores no Brasil ser composto majo-
ritariamente de profissionais vinculados a hospitais sentinelas, as
notificacées envolvendo medicamentos utilizados no ambiente
hospitalar seja mais frequente, fazendo com que o nimero de
notificacdes de suspeitas com MPI seja reduzido*24.

O presente estudo apresenta como limitagdes a analise de dados
a partir de valores agregados do banco de dados do VigiMed. Isso
impede a analise de descricao mais detalhadas do perfil dos EAM
notificados ou avaliacao de fatores associados.

Entretanto, ao nosso conhecimento, esse € o primeiro estudo
a descrever as notificacoes de suspeitas de EAM para idosos
brasileiros apds a implementacdo da notificacdo pelo Vigi-
Med, bem como o perfil de notificagdes no contexto pos-inicio
da pandemia.

CONCLUSOES

O presente estudo descreveu as principais suspeitas de EAM que
foram notificadas no sistema de farmacovigilancia da Anvisa
envolvendo pacientes idosos antes e apés o inicio da pande-
mia da COVID-19, demonstrando um aumento estatisticamente
significativo na proporgao de EAM graves no contexto pos-pan-
démico. Os produtos mais envolvidos nas notificacées no peri-
odo pré-pandemia foram os antineoplasicos, antimicrobianos e
anticoagulantes; e, apos o inicio da pandemia, a hidroxicloro-
quina e as vacinas contra a COVID-19 foram os mais frequentes.
Esses resultados destacam como o uso off-label de medicamen-
tos durante a pandemia da COVID-19 foi relevante e reforca a
importancia das notificaces de EAM aos sistemas de farmaco-
vigilancia, visando a implementacao de praticas que promo-
vam o uso racional de medicamentos e reduzam, sobretudo,
a ocorréncia de EAM graves. Além disso, estudos que avaliem
os EAM na populacéo geriatrica sdo essenciais para subsidiar
informacbes quanto a farmacoterapia, riscos e priorizacao de
reducdo de danos entre idosos, considerando a incipiéncia de
estudos clinicos que englobam tal populagao.
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