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Resumo

Nos tltimos anos, as intoxicacoes e reacoes adversas a medicamentos torna-
ram-se importante causa de hospitalizacdo e mortalidade, constituindo tema
de grande relevancia para a saude piblica. O objetivo deste estudo foi descre-
ver a tendéncia de mortalidade e hospitalizacoes por esses agravos no Brasil,
entre os anos de 2000 e 2014. Os dados utilizados foram provenientes dos sis-
temas SIM (Sistema de Informcdes sobre Mortalidade) e SIH-SUS (Sistema de
Informacdes Hospitalares do SUS), e a populacao foi analisada segundo sexo,
regido de residéncia e faixa etdria. Para definicdo dos eventos, foram utiliza-
dos codigos CID-10. A andlise de tendéncia da série histérica foi realizada
por regressdo linear generalizada pelo método de Prais-Winsten, com corre-
cao do efeito de autocorrelacao de primeira ordem. Tanto os 6bitos quanto as
hospitalizacdes ocorridas durante o periodo estudado apresentaram tendéncia
ascendente. Na andlise por regides, as tendéncias mantiveram-se ascendentes
para ambos os eventos nas regioes Sudeste e Sul. A andlise por faixa etdria
mostrou tendéncias declinantes para menores de cinco anos nos dois eventos,
tendéncia de obitos ascendente para maiores de quatro anos e tendéncia de
hospitalizacoes ascendente para a faixa de 20 a 59 anos. As intoxicacoes e
reacoes adversas a medicamentos apresentam considerdvel contribuicdo para
a ocorréncia de dbitos e hospitalizacdes no Brasil, e os sistemas de informacao
SIM e SIH-SUS sao fontes de dados de qualidade satisfatéria para estudos de
base populacional sobre mortalidade e morbidade hospitalar no pais.
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Introducdo

A importancia dos medicamentos para a reducdo das taxas de mortalidade e morbidade das popu-
lagdes é um fato inegavel na evolucdo da saude atual, mas, apesar do crescimento dos recursos
terapéuticos para o combate das enfermidades, ha também o incremento no nimero de ocorréncias
relacionadas a eventos adversos a medicamentos, como as reacoes adversas a medicamentos e as
intoxica¢oes medicamentosas 1.

Segundo a Organizacio Mundial da Saide (OMS) 2, quaisquer ocorréncias médicas desfavora-
veis que possam ocorrer durante um tratamento medicamentoso sdo consideradas eventos adversos
a medicamentos. Entre os eventos adversos a medicamentos, encontram-se as reacdes adversas a
medicamentos e as intoxica¢des medicamentosas, ambas respostas indesejaveis decorrentes do uso
de medicamentos, com a diferenca de que, na primeira, as doses utilizadas sdo as usualmente empre-
gadas, e, na segunda, as doses utilizadas sdo superiores as usuais. Assim, as reacdes adversas a medica-
mentos terdo resposta normalmente nio intencional, enquanto que as intoxica¢cdes medicamentosas
poderao ter resposta acidental — relacionada a eventos de automedicacéo, erros de dosagem, terapéu-
tica inadequada, confusdo entre medicamentos e ingestdo involuntéria; ou intencional — relacionada
a situacoes de abuso, uso indevido e autolesdo 2.3.

Nas tltimas décadas, diferentes estudos mostraram que a morbimortalidade relacionada a eventos
medicamentosos adquiriu grande relevancia como problema de sadde publica, tornando as questdes
de seguranca do usuario importantes para o alcance de resultados terapéuticos eficazes e para a
melhoria da qualidade de vida dos pacientes 45. A percepcao do que é tido como seguro e as exigén-
cias de seguranca dos medicamentos modificaram-se ao longo do tempo, tanto em func¢io de avancos
terapéuticos quanto de ocorréncias desastrosas decorrentes do uso de medicamentos 6. Isso fez com
que incidentes com medicamentos tenham chamado a atencdo de profissionais, institui¢des e auto-
ridades sanitarias em todo o mundo, devido ao fato de contribuirem para o aumento da morbidade
e da estada hospitalar, para a imposi¢ao de custos ao sistema de sadde e para altera¢cdes negativas na
qualidade da assisténcia prestada 67.

Nesse sentido, o nimero de estudos sobre a utilizacdo de medicamentos e os problemas relacio-
nados a essa pratica tém crescido cada vez mais ao longo do tempo, juntamente com a frequéncia
de ocorréncias de eventos adversos a medicamentos. Em 2002, foi conduzida uma metanalise sobre
internagoes hospitalares no mundo devido a eventos adversos a medicamentos e verificou-se que
a prevaléncia de internagdes por esse motivo variou de 3% a 9%, sendo que 50% dessas internac¢des
poderiam ter sido evitadas pelo uso racional dos medicamentos 8. Uma analise de tendéncia das taxas
de mortalidade por intoxicacdes medicamentosas entre os anos de 1994 e 2010, realizada nos Estados
Unidos, relatou mais de 300 mil mortes, com taxas aumentando no decorrer do tempo de estudo em
todas as regides e grupos demograficos, e tendo como principal causa a intoxicacdo acidental, res-
ponsavel por 71% dos casos 9. O Annual Report of the American Association of Poison Control Centers 10
do ano de 2014 registrou mais de 2 milhdes de exposi¢des a agentes toxicos, sendo que, entre as cinco
principais classes de substancias, trés corresponderam a medicamentos: 11,3% das exposicdes estive-
ram relacionadas a analgésicos; 5,9%, a sedativos/hipnéticos/antipsicoticos; e 4,4%, a antidepressivos.

No Brasil, os resultados nao sdo diferentes: os medicamentos estdo entre as principais causas de
intoxicacao identificadas pelos Centros de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica (CIATS), ocupan-
do a primeira posicdo entre os agentes causadores de intoxicacdo no pafs, a frente de tdxicos como
raticidas e inseticidas, agrotdxicos, domissanitarios, drogas ilicitas e alimentos impréprios para
consumo 11. Dados registrados no Sistema Nacional de Informac¢des Téxico-Farmacoldgicas
(SINITOX) apontam que, entre 2000 e 2012, foram notificados mais de 300 mil casos de intoxicacdes
medicamentosas (aproximadamente 26.693 casos por ano), e, desses 1.102 (0,3% dos casos) evoluiram
para o ébito 12. Paula et al. 13 observaram um crescimento de 13,6% no ntimero de hospitalizacdes
em idosos por eventos adversos a medicamentos no pais de 2004 para 2008, e Lieber & Ribeiro 5
observaram que a prevaléncia de eventos adversos a medicamentos em criangas atendidas em servicos
de emergéncia em Sao Paulo foi de 4%, sendo que 0,1% delas foram hospitalizadas por esse motivo.
Entre 1996 e 2005, Mota et al. 14 observaram, no Brasil, uma taxa de mortalidade por intoxicacdes
medicamentosas de 4,6 6bitos/10 mil registros, sendo 44% dos 6bitos ocorridos na faixa etaria de 20
a 39 anos.
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Grande parte dos estudos nacionais sobre intoxicacdes medicamentosas e reacdes adversas a
medicamentos tem abordado a caracterizacao dos perfis de mortalidade e internacdes hospitalares,
relacionando varidveis como faixa etiria e sexo do paciente, circunstincia da intoxicacdo e classe
terapéutica envolvida. Porém, a maioria dos estudos publicados utiliza, como fonte de dados, os
registros disponiveis no SINITOX e nos bancos de dados dos CIATS, o que torna os estudos focados
em espacos regionalizados. Além disso, alguns fatores colaboram para que essas informag¢oes tenham
sua qualidade e quantidade comprometidas. A insuficiéncia do nimero de CIATSs para cobrir toda a
extensdo territorial do pais prejudica a regularidade da alimentac¢do desses dados no SINITOX. Ainda
o fato de a notificacdo ser espontanea gera falta de padronizacio entre os dados de diferentes CIATSs
e o desconhecimento por esse sistema das ocorréncias atendidas diretamente na rede de servico de
saude 14, Diante disso, ganha importancia a realizacdo de estudos que utilizem, como fonte de dados,
os sistemas de informacio em satide disponiveis como o Sistema de Informagoes sobre Mortalidade
(SIM) e o Sistema de Informag¢des Hospitalares do Sistema Unico de Satde (SIH-SUS), ambos de
abrangéncia nacional, notificacdo compulséria e qualidade satisfatéria.

Nesse contexto, o objetivo do presente estudo foi descrever e analisar a tendéncia de mortalidade
e internacdes hospitalares por intoxicacdes medicamentosas e reacdes adversas a medicamentos no
Brasil, segundo sexo, regido de residéncia e faixa etaria, no periodo compreendido entre 2000 e 2014.

Métodos

Trata-se de um estudo descritivo, do tipo ecoldgico de série temporal, sobre as taxas de mortalidade
e internac¢des hospitalares causadas por intoxicacoes e reacdes adversas a medicamentos no Brasil
durante o periodo de 2000 a 2014, segundo sexo, regido de residéncia e faixa etaria. Foram observadas
também as informacdes sobre os cddigos da 10a revisao da Classificacdo Internacional de Doencas
(CID-10) envolvidos com os eventos estudados, segundo as varidveis descritivas utilizadas na analise.

Os dados sobre mortalidade e internag¢des hospitalares utilizados foram provenientes dos sistemas
de informacao em saide SIM e SIH-SUS. Os dados sobre o nimero de habitantes foram oriundos dos
Censos de 2000 e 2010, das projecdes da populacdo de 2013 e 2014, e das estimativas intercensita-
rias para os demais anos, disponibilizadas pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE.
http://www.ibge.gov.br).

Os dbitos e internag¢des hospitalares considerados para o estudo foram aqueles que apresentaram
como causa de morte/condicdo adjacente ao 6bito ou diagndstico primério de internacao hospitalar
os seguintes cddigos CID-10: relacionados a reacdes adversas a medicamentos — T88.6, T88.7 e Y40
aY57; e relacionados a intoxicacao medicamentosa — F11.0,F13.0,F15.0,F19.0,F55,T36 a T39, T40.2
a'T40.4, T41 a T50, X40, X41, X43, X44, X60, X61, X63, X64, X85,Y10, Y11, Y13 e Y14. Os codigos
X42,X62 e Y12 foram suprimidos, para evitar a selecdo de cddigos que ndo permitam diferenciar as
intoxicacoes causadas por medicamentos daquelas causadas por drogas licitas e ilicitas, conforme
utilizado por Paula et al. 13 e Lessa & Bochner 15. As circunstancias de exposi¢ido para as intoxicacdes
medicamentosas estudadas foram obtidas pelos cédigos X40 a X44 (circunstincia acidental), X60 a
X64 (autointoxicacdo), X85 (agressdo) e Y10 a Y14 (circunstancia ndo determinada).

A andlise dos 6bitos e hospitalizacoes estudados foi realizada segundo o sexo (feminino e mascu-
lino), a regido de residéncia (Norte, Nordeste, Centro-oeste, Sudeste e Sul do Brasil) e a faixa etaria
(0 a4 anos, 5a 19 anos, 20 a 59 anos e 60 anos ou mais). As taxas brutas de mortalidade/internacao
hospitalar foram calculadas dividindo-se o nimero de ébitos/internacdes hospitalares ocorridos na
populacao de estudo pelo nimero de habitantes correspondente ao periodo. Como as taxas brutas
sdo muito influenciadas pela estrutura etaria e distribuicao por sexo das populacdes de diferentes
regides e entre diferentes anos, as taxas calculadas foram padronizadas pelo método direto por sexo
e faixa etdria, utilizando-se, como padrio, a populacao mundial sugerida pela OMS para que nio haja
interferéncia na estimacao de tendéncias e na comparac¢io de dados 16.

A andlise de tendéncia da série histérica foi realizada por regressao linear generalizada pelo méto-
do de Prais-Winsten, com correc¢ao para o efeito de autocorrelacdo de primeira ordem, utilizando-se o
software Stata 13 (StataCorp LP, College Station, Estados Unidos). A tendéncia de 6bitos/internacdes
hospitalares foi considerada estacionaria quando p > 0,05; declinante quando p < 0,05 e coeficiente
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da regressao negativo; ou ascendente quando p < 0,05 e coeficiente da regressdo positivo. Para evitar
rugosidades no poligono delineado nos graficos, causadas pela variacdo aleatdria na série temporal,
foi utilizado o recurso de alisamento por médias méveis de ordem 3 17.

Resultados

Entre os anos de 2000 e 2014, aproximadamente, 0,1% dos 6bitos e 0,4% das internacdes hospitalares
ocorridas no Brasil tiveram como causa intoxicacoes e reacdes adversas a medicamentos. Em sua
maioria, esses eventos estiveram relacionados a intoxicacées medicamentosas (88% dos ébitos e 99,5%
das hospitalizacdes), superando as ocorréncias relacionadas a reacdes adversas a medicamentos. A
taxa de mortalidade por esses eventos praticamente dobrou durante o periodo estudado, passando de
2,8 6bitos/1 milhdo de habitantes no ano de 2000 para 5,5 6bitos/1 milhdo de habitantes em 2014. A
taxa de hospitalizacdes aumentou em 1,6 vez, passando de 14,4 hospitalizacdes/ 100 mil habitantes em
2000 para 23,8 hospitalizacdes/ 100 mil habitantes em 2014.

As taxas médias de dbitos e internac¢des hospitalares apresentaram-se maiores no sexo masculino
durante o periodo estudado, tanto no Brasil (4,40 vs. 3,59 6bitos/1 milhao de habitantes e 34,43 vs.
12,90 hospitalizacdes/ 100 mil habitantes) quanto em suas regides (em média, as taxas de 6bito foram
1,3 vez maiores no sexo masculino, e as taxas de hospitalizacdo, 2,6 vezes maiores). Somente a taxa
média de 6bito na Regido Centro-oeste apresentou-se maior no sexo feminino (Tabela 1). As maiores
taxas médias de 6bito e interna¢ao hospitalar ocorreram nas regides Centro-oeste e Sul, respectiva-
mente (5,27 ébitos/1 milhdo de habitantes e 41,10 hospitalizacdes/100 mil habitantes), seguida das
regides Sul, Sudeste, Nordeste e Norte para ébitos; e Centro-oeste, Sudeste, Nordeste e Norte para
internacdes hospitalares, como mostra a Tabela 1.

Na analise segundo a faixa etaria, foram utilizadas as taxas médias brutas de 6bitos e hospita-
lizacdes para o Brasil e suas regides. Os resultados mostraram que, tanto no Brasil quanto em suas
regides, as menores taxas de mortalidade ocorreram principalmente na faixa etaria de O a 4 anos, e de
internacdes hospitalares, na faixa etaria de 60 anos ou mais. As maiores taxas de mortalidade foram
encontradas na faixa etaria de 60 anos ou mais (7,2 vezes maior do que a faixa etdria de 0 a 4 anos) e
de internacdo hospitalar, na faixa etéria de 20 a 59 anos (4,1 vezes maior do que a faixa etéria de 60
anos ou mais).

A andlise dos cédigos CID-10 considerados mostra como principal causa de ébito a autointoxi-
cagdo por exposi¢do intencional a outras drogas, medicamentos e substancias bioldgicas ndo especi-
ficadas (X64) (21,7%). Para hospitalizacdes, a principal causa encontrada foi a intoxica¢do aguda pelo
uso de multiplas drogas e outras substancias psicoativas (F19) (68,1%). A anélise das taxas observadas
nas faixas etarias de maior expressdo nos resultados mostra como principais causas de 6bito na faixa
etaria de 60 anos ou mais a intoxicacdo por exposicdo de intencdo indeterminada a outras drogas,
medicamentos e substincias bioldgicas nao especificadas (Y14) (16%); seguida pelos efeitos adversos
de outras drogas e medicamentos nao especificados (Y57) (12,3%); e como terceira principal causa a
autointoxicac¢do por exposicdo intencional a outras drogas, medicamentos e substincias bioldgicas
nao especificadas (X64) (11,1%). Para as internacdes hospitalares na faixa etaria de 20 a 59 anos, as
principais causas incluem a intoxicacdo aguda pelo uso de multiplas drogas e outras substancias psi-
coativas (F19) (74,9%); em segundo lugar, a intoxicac¢do por diuréticos e outras drogas, medicamentos e
substéancias bioldgicas (T50) (5,7%); e, apGs essa, a intoxicacdo por antibidticos sistémicos (T36) (3,8%).

As principais causas de 6bito pelos eventos estudados nas demais faixas etarias corresponderam
a: intoxica¢ao acidental por outras drogas, medicamentos e substincias bioldgicas nao especificadas
(X44) em criancas de 0 a 4 anos (32,2%); e autointoxicacdo por exposi¢do intencional a outras drogas,
medicamentos e substancias bioldgicas ndo especificadas (X64) nas faixas etarias de 5 a 19 anos e
20 a 59 anos (28,8% e 24%, respectivamente). Para as interna¢des hospitalares, as principais causas
incluiram: intoxicacdo por diuréticos e outras drogas, medicamentos e substancias biolégicas (T50)
em criancas de 0 a 4 anos (30,9%) e em idosos de 60 anos ou mais (21%); e intoxicacdo aguda pelo uso
de multiplas drogas e outras substancias psicoativas (F19) na faixa etéria de 5 a 19 anos (60,7%).

Na andlise das causas segundo o sexo, os homens morreram principalmente devido a intoxica¢do
aguda pelo uso de multiplas drogas e outras substancias psicoativas (F19), e as mulheres, devido a
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Tabela 1

Taxas médias de mortalidade (por 1 milhdo de habitantes) e hospitalizacdes (por 100 mil habitantes) por intoxica¢des e
reacOes adversas a medicamentos, segundo sexo. Brasil e regides, 2000-2014.

Brasil Norte Nordeste Centro-oeste Sudeste Sul
Obitos
Sexo
Masculino 4,40 3,10 4,04 5,08 4,32 5,54
Feminino 3,59 2,09 2,63 5,49 3,73 4,68
Ambos 3,98 2,60 3,31 5,27 4,01 5,10
Hospitalizagdes
Sexo
Masculino 34,43 6,92 22,50 40,40 35,95 63,55
Feminino 12,90 3,87 7,15 16,69 15,56 19,15
Ambos 23,46 5,41 14,61 28,32 25,52 41,10

Fontes: Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), Sistema de Informacgdes Hospitalares do SUS (SIH-SUS) e
Sistema de Informac&es sobre Mortalidade (SIM).

autointoxicacdo por exposicdo intencional a anticonvulsivantes, sedativos, hipnéticos, antiparkinso-
nianos e psicotrépicos (X61) (19,5% e 20,2%, respectivamente). Nas interna¢des hospitalares, ambos
0s sexos tiveram como principal causa a intoxicacdo aguda pelo uso de multiplas drogas e outras
substancias psicoativas (F19) (79,6% dos homens e 37,4% das mulheres).

Na anélise de tendéncia, tanto para 6bitos quanto para internacdes hospitalares por intoxica¢des
e reacoes adversas a medicamentos no Brasil, as tendéncias apresentaram-se ascendentes, em ambos
0s sexos. A andlise por regides mostra a Regiao Norte com tendéncia estaciondria para ébitos e ascen-
dente para hospitalizacdes; a Regido Nordeste com tendéncia estaciondria para ambos os eventos; a
Regiao Centro-oeste com tendéncia ascendente para 6bitos e estaciondria para hospitalizagoes; e as
regides Sudeste e Sul com tendéncia ascendente para ambos os eventos (Figura 1). E possivel observar,
nas séries historicas das taxas de mortalidade e de hospitaliza¢des no Brasil durante o periodo estuda-
do, a predominéancia de ocorréncias nas regides do Centro-Sul, sempre muito préximas ou acima das
ocorréncias nacionais. As regides Norte e Nordeste mantiveram-se abaixo das ocorréncias nacionais
para os dois eventos.

Foram observadas diferencas por sexo nas regides Norte, Nordeste e Centro-oeste. As duas dlti-
mas apresentaram tendéncia de mortalidade ascendente para o sexo masculino e estacionaria para o
sexo feminino, enquanto que a primeira apresentou tendéncia de hospitaliza¢des ascendente para o
sexo masculino e estacionéria para o sexo feminino (Tabela 2).

A anélise de tendéncia por faixa etaria apresentou tendéncia de 6bito ascendente para maiores
de quatro anos e declinante para menores de cinco anos durante o periodo estudado. Para hospita-
lizacdes, a tendéncia apresentou-se ascendente para a faixa etdria de 20 a 59 anos e, assim como a
tendéncia de 6bitos, declinante para os menores de cinco anos (Tabela 3).

A andlise de tendéncia realizada separadamente para intoxica¢des medicamentosas e reagdes
adversas a medicamentos apresentou tendéncias de 6bito e de hospitalizacdao ascendentes para into-
xica¢cdes medicamentosas durante o periodo estudado. Para reacoes adversas a medicamentos, as
tendéncias apresentaram-se estacionarias para os dois eventos (Tabela 4).

Discussao

O estudo identificou aumento das taxas de 6bito e hospitalizagdo por intoxica¢des e reagdes adversas
a medicamentos no Brasil durante o periodo estudado, as quais se apresentaram aproximadamente
duas vezes maiores em 2014 quando comparadas ao ano de 2000, ano de inicio da analise. As propor-
coes de 6bitos e internacdes hospitalares encontradas (0,1% e 0,4%, respectivamente) foram proximas
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Figura 1

Série histérica das taxas de mortalidade (1a) e hospitalizagdes (1b) por reacdes adversas a medicamentos. Brasil e regides, 2000-2014.
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as descritas em estudos anteriores 8,1418,19 realizados no Brasil e no mundo sobre a ocorréncia de
eventos relacionados a intoxica¢cdes medicamentosas ou a rea¢des adversas a medicamentos. Porém,
devem ser consideradas as diferencas metodoldgicas entre os estudos, especialmente quanto a termi-
nologia considerada para o desfecho e quantos as unidades territoriais observadas.

Mota et al. 14, em seu estudo sobre mortalidade por intoxica¢des medicamentosas no Brasil,
encontraram uma proporcdo de 6bitos de 0,04% entre 1996 e 2005, sendo essa 2,5 vezes menor do
que a proporcdo encontrada neste estudo. Essa diferenca pode ser explicada pelo fato de nao terem
sido considerados por Mota et al. 14 os 6bitos causados por rea¢des adversas a medicamentos, e uma
vez que a maioria dos casos considerados neste estudo trata-se de intoxicacdes medicamentosas, esse
resultado pode caracterizar a ocorréncia de 6bitos por intoxica¢do medicamentosa ascendente ao
longo do tempo no pais. No ambito internacional, metanalises 818,19 sobre hospitaliza¢des por into-
xicacdes medicamentosas ou reacdes adversas a medicamentos apresentaram prevaléncias superiores
ou semelhantes as encontradas nesta pesquisa.

A metandlise realizada por Winterstein et al. 8 selecionou 15 estudos realizados na Alemanha,
Australia, Canadd, Dinamarca, Estados Unidos, Franca, Inglaterra e Italia, os quais apresentaram
prevaléncias de internacdes por problemas relacionados a medicamentos variando entre 3% e 9%,
valores esses superiores ao identificado no presente estudo. Isso pode ser explicado pela diferenca na
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Tabela 2

Obitos e hospitalizagdes, coeficiente de regressdo e tendéncia de mortalidade e hospitalizacdes por intoxicacdes e reaces adversas a medicamentos,
segundo o sexo. Brasil e regides, 2000-2014.

Brasil
Sexo Obitos Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 5.907 0,25 0,16; 0,35 < 0,001 Ascendente
Feminino 5.111 0,14 0,10; 0,17 < 0,001 Ascendente
Ambos 11.018 0,20 0,14, 0,25 < 0,001 Ascendente
Sexo Hospitalizages Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 485.830 0,62 0,07;.2,76 0,041 Ascendente
Feminino 185.704 0,22 0,02; 0,42 0,032 Ascendente
Ambos 671.534 0,81 0,05; 1,56 0,038 Ascendente

Regido Norte

Sexo Obitos Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 313 0,05 -0,09; 0,19 0,448 Estacionaria
Feminino 213 -0,01 -0,10; 0,07 0,827 Estacionaria
Ambos 526 0,01 -0,10; 0,12 0,808 Estacionaria

Sexo Hospitalizages Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 7.861 0,63 0,22; 1,04 0,005 Ascendente
Feminino 4.315 0,17 -0,00; 0,34 0,055 Estacionaria
Ambos 12.167 0,39 0,10; 0,68 0,012 Ascendente

Regido Nordeste

Sexo Obitos Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 1.421 0,10 0,01; 0,18 0,023 Ascendente
Feminino 1.002 0,00 -0,05; 0,05 0,972 Estacionaria
Ambos 2.423 0,04 -0,02; 0,11 0,142 Estacionaria

Sexo Hospitalizages Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 84.355 0,78 -0,56; 2,09 0,232 Estacionaria
Feminino 28.337 0,00 -0,27; 0,27 0,994 Estacionaria
Ambos 112.692 0,37 -0,39; 1,14 0,313 Estacionaria

Regido Centro-oeste

Sexo Obitos Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 502 0,37 0,23; 0,50 < 0,001 Ascendente
Feminino 537 0,18 -0,01; 0,38 0,057 Estacionaria
Ambos 1.039 0,27 0,11, 0,43 0,003 Ascendente

Sexo Hospitaliza¢des Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 42.076 1,37 -0,03; 3,07 0,106 Estacionaria
Feminino 16.827 -0,05 -0,26; 0,15 0,577 Estacionaria
Ambos 58.903 0,64 -0,30; 1,58 0,166 Estacionaria

Regido Sudeste

Sexo Obitos Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 2.540 0,34 0,22; 0,46 < 0,001 Ascendente
Feminino 2.357 0,20 0,15; 0,24 < 0,001 Ascendente
Ambos 4.897 0,27 0,20; 0,35 < 0,001 Ascendente

Sexo Hospitaliza¢des Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 217.821 1,46 0,54; 2,38 0,005 Ascendente
Feminino 96.026 0,29 0,19; 0,39 <0,001 Ascendente
Ambos 313.847 0,89 0,45; 1,33 0,001 Ascendente

(continua)
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Tabela 2 (continuagao)

Regido Sul
Sexo Obitos Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 1.131 0,37 0,23; 0,51 < 0,001 Ascendente
Feminino 1.002 0,27 0,22; 0,32 < 0,001 Ascendente
Ambos 2.113 0,32 0,26; 0,38 < 0,001 Ascendente
Sexo Hospitaliza¢des Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
Masculino 133.717 3,70 1,00; 6,41 0,011 Ascendente
Feminino 40.199 0,70 0,09; 1,30 0,028 Ascendente
Ambos 173.916 2,18 0,55; 3,80 0,013 Ascendente

1C95%: intervalo de 95% de confinaga.

Fontes: Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), Sistema de Informac&es Hospitalares do SUS (SIH-SUS) e Sistema de Informagdes sobre

Mortalidade (SIM).

Tabela 3

Obitos e hospitalizacdes, coeficiente de regressao e tendéncia de mortalidade e hospitalizacdes por intoxicacdes e reagdes adversas a medicamentos,

segundo a faixa etdria. Brasil, 2000-2014.

Brasil
Faixa etaria (anos) Obitos Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
0-4 230 -0,03 -0,06; -0,10 0,012 Declinante
5-19 889 0,03 0,01; 0,06 0,016 Ascendente
20-59 8.012 0,32 0,24, 0,40 < 0,001 Ascendente
60 ou mais 1.887 0,18 0,07; 0,28 0,003 Ascendente
Faixa etdria (anos) Hospitaliza¢des Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia
0-4 22.939 -0,26 -0,44; -0,08 0,007 Declinante
5-19 104.059 0,19 -0,25; 0,64 0,369 Estacionaria
20-59 522.355 1,48 0,27; 2,69 0,020 Ascendente
60 ou mais 22.181 -0,14 -0,27; 0,00 0,052 Estacionaria

1C95%: intervalo de 95% de confinaga.

Fontes: Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), Sistema de Informagdes Hospitalares do SUS (SIH-SUS) e Sistema de Informagdes sobre

Mortalidade (SIM).

definicdo do desfecho utilizado, uma vez que os problemas relacionados a medicamentos abrangem
outras situacoes além de intoxicacdes medicamentosas e reacdes adversas a medicamentos. Porém,
outra metandlise 18 sobre hospitalizagdes, dessa vez apenas por rea¢des adversas a medicamentos,
selecionou 68 estudos contemplando os paises Africa do Sul, Austréilia, Canada, Croacia, Dinamarca,
Espanha, Estados Unidos, Franca, China, Holanda, Inglaterra, Ir3, Israel, Itélia, Libano, Suécia e Sui-
¢a, e identificou prevaléncias no mundo variando entre 0,2% e 41,3%; estando portanto a propor¢io
encontrada neste estudo dentro dos limites observados. Outra metanalise mais recente sobre hos-
pitalizacdes 19 também apenas por reacdes adversas a medicamentos na Europa — 47 estudos nos
paises Alemanha, Austria, Eslovénia, Espanha, Finlandia, Franca, Grécia, Holanda, Inglaterra, Italia,
Noruega, Roménia, Suécia e Suica — apresentou prevaléncias variando entre 0,5% e 12,8%, com limite
inferior discretamente maior do que a prevaléncia encontrada neste estudo. Nesses casos em que
foram considerados apenas eventos envolvendo rea¢des adversas a medicamentos, deve ser lembrado
que essas compreenderam uma pequena parte das internacdes estudadas nesta anélise (apenas 0,5%).
Assim, se fossem consideradas apenas as hospitaliza¢des por reacdes adversas a medicamentos deste
estudo, a prevaléncia encontrada estaria abaixo dos limites inferiores das duas tltimas metanélises
citadas 18,19,
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Tabela 4

Obitos e hospitalizagdes, coeficiente de regressdo e tendéncia de mortalidade e hospitalizacdes por intoxicacdes e reaces adversas a medicamentos,

classificados em intoxicagdes medicamentosas e reacdes adversas a medicamentos. Brasil, 2000-2014.

Brasil

Obitos Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia

Intoxicagdes medicamentosas 9.700 0,41 0,31; 0,51 < 0,001 Ascendente
Reac8es adversas a medicamentos 1.318 -0,02 -0,04; 0,01 0,144 Estacionaria
Ambos 11.018 0,20 0,14; 0,25 < 0,001 Ascendente
Hospitalizagdes Coeficiente 1C95% Valor de p Tendéncia

Intoxicagdes medicamentosas 668.108 1,66 0,19; 3,13 0,029 Ascendente
Reac8es adversas a medicamentos 3.426 -0,04 -0,10; 0,02 0,142 Estacionaria
Ambos 671.534 0,81 0,05; 1,56 0,038 Ascendente

1C95%: intervalo de 95% de confinaga.

Fontes: Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), Sistema de Informac&es Hospitalares do SUS (SIH-SUS) e Sistema de Informagdes sobre

Mortalidade (SIM).

A predominancia de ébitos e hospitalizacdes causados por intoxica¢des medicamentosas sobre
os causados por reagoes adversas a medicamentos demonstra a caracteristica evitavel dos agravos no
pais, uma vez que as intoxica¢des medicamentosas ocorrem quando ha sobredosagem, em circunstin-
cias acidentais ou intencionais. Além disso, deve ser considerado que, muitas vezes, sdo diagnosticadas
apenas as reacoes adversas a medicamentos que causam grandes danos ao paciente, desconsiderando
as de menor propor¢ao 2021, [sso pode gerar uma maior subnotificacdo de rea¢des adversas a medi-
camentos quando comparadas as intoxica¢des medicamentosas, essas geralmente mais graves do que
as primeiras. A caracteristica evitdvel dos agravos fica evidente quando sdo observadas as principais
causas de Obitos e hospitalizacdes encontradas — a maioria dos 6bitos ocorreu por autointoxica¢io
intencional e das internag¢des por intoxicacdo aguda por multiplas drogas ou substancias psicoativas.
Essa observacao é condizente com a encontrada por Mota et al. 14 em que a principal circunstancia
de 6bito por intoxicacdes medicamentosas encontrada no Brasil foi a tentativa de suicidio (57,2%).
Estudos sobre consumo de medicamentos 2223,2425,26,27,28 indicam que o perfil epidemioldgico bra-
sileiro atual é caracterizado pela alta prevaléncia de doencas crdnicas, muitas vezes concomitantes, o
que leva ao uso de multiplos medicamentos. Essa pode ser uma das causas da ascensio de internacdes
hospitalares por intoxica¢ao por multiplas substancias no pais.

Alguns autores afirmam que grande parte dos casos de reacdes adversas a medicamentos poderia
ser evitada pela simples melhoria da qualidade das prescricdes 29,30 ou da prevencdo de problemas
relacionados a adesdao dos pacientes ao tratamento medicamentoso e prevenc¢io da pratica inapro-
priada de automedicacdo 31. Nesse contexto, a baixa prevaléncia de dbitos e hospitaliza¢des por
reacdes adversas a medicamentos encontrada neste estudo pode refletir uma melhoria no processo
de prescricdo, adesdo ao tratamento e prevenc¢io da automedica¢io inapropriada no Brasil, durante
o periodo observado. Ainda é importante considerar a possibilidade da subnotificacdo dos eventos
relacionados a reacdes adversas a medicamentos, conforme discutido no pardgrafo anterior. Por
outro lado, a elevada ocorréncia de hospitalizacdes por intoxica¢do aguda por multiplas substancias
pode indicar atencdo insuficiente as intera¢des medicamentosas. As intera¢des podem ocorrer por
descuido na administracdo dos medicamentos, porém, também podem ser decorrentes de falhas
no momento da prescri¢do, uma vez que a auséncia de anamnese adequada e observa¢ao prévia
do histérico do paciente podem ocasionar prescricdes equivocadas, permitindo a ocorréncia de
respostas indesejaveis.

Na andlise por sexo, os homens lideraram as ocorréncias tanto para hospitaliza¢des quanto para
6bitos. Esse dado pode ser conflitante quando confrontado com estudos sobre consumo de medica-
mentos realizados no Brasil, os quais mostram maiores prevaléncias entre individuos do sexo femini-
no 32,33,34 Porém, estudos apontam que aspectos socioculturais e bioldgicos favorecem o adoecimento
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de mulheres e que essas apresentam maior autocuidado e busca por servicos de satide 35. E possivel
associar esse fato a maior ocorréncia de hospitalizacdes observada em homens, pois a auséncia de
autocuidado e de busca por servi¢os de saide pode levar a praticas ndo recomendéaveis como autome-
dicacido com posologia e terapéutica inadequadas, podendo apresentar, como consequéncia, a into-
xicacdo aguda por multiplas substancias, principal causa de hospitalizacdes encontrada neste estudo.

A maior ocorréncia de ébitos no sexo masculino em controvérsia com o maior consumo de medica-
mentos por mulheres pode ser associada a circunstancia de ébitos mais encontrada — autointoxica¢do
intencional. Bochner & Souza 36 afirmam que mulheres tentam mais contra a vida, enquanto os
homens sdo mais bem-sucedidos nas tentativas de suicidio. Esse resultado estd em consonincia com
o apresentado por Mota et al. 14, que observaram maior prevaléncia de 6bitos por intoxicacdes medi-
camentosas em homens (53,9%) no seu estudo e com circunstancia principalmente suicida (57,2%).

O maior nimero de dbitos e hospitalizacdes e as tendéncias ascendentes encontradas nas regides
Sul, Sudeste e Centro-oeste podem ser explicados pela observacao da renda per capita, da organiza-
¢do dos servicos de saide e das distribui¢oes de locais de aquisi¢io de medicamentos nas diferentes
regides do Brasil. Estudos de base populacional sobre utilizagao de medicamentos no pais apontam
um maior consumo entre os individuos de maior poder aquisitivo 28, e o rendimento domiciliar per
capita divulgado pelo IBGE em 2016 mostra os dez estados das regides Sul, Sudeste e Centro-oeste,
e mais o Distrito Federal, ocupando os 11 primeiros lugares na classificacdo decrescente de renda 37.
Bertoldi et al. 28, em seu estudo sobre utilizacdo de medicamentos no Brasil, concluiu que ha uma
grande variabilidade nas prevaléncias de consumo entre as regides do pais. Os resultados apontam
que as regides mais desfavorecidas apresentam as menores prevaléncias devido especialmente a maior
dependéncia e ineficiéncia do sistema publico para acesso aos medicamentos, além do provavel menor
numero de locais para aquisicdo dos medicamentos no setor privado.

Na anélise dos eventos por faixa etria, foram observadas maiores taxas de ébitos em individuos
com mais de 59 anos. Diferentes estudos sobre consumo de medicamentos realizados no Brasil
encontraram associacdo positiva entre o maior consumo e a idade elevada 22, 0 aumento da prevalén-
cia de doencas cronicas com a idade demanda maior utiliza¢ao de medicamentos. Além disso, pessoas
de idade avancada sao mais sensiveis a efeitos adversos, interacoes medicamentosas e toxicidade.
Assim, a pratica da polifarmdcia associada @ maior suscetibilidade dos idosos a episddios de toxicidade
favorece a ocorréncia elevada de intoxicacdes e reacdes adversas a medicamentos nessa faixa etdria.

As maiores taxas de hospitalizacao foram encontradas na faixa etaria de 20 a 59 anos, tendo como
principal causa a intoxica¢do aguda por multiplas drogas ou substancias psicoativas. Um dos motivos
pode ser o fato de que esse grupo etério é passivel de experimentar o aumento dos tratamentos medi-
camentosos continuos de doencas crénicas, caracteristicos da transi¢ao epidemioldgica vivenciada
no pais. E interessante observar ainda que a maior causa de 6bitos encontrada nessa faixa etéria foi a
autointoxicacio intencional (24%), o que pode sugerir um nimero significativo de tentativas de suici-
dio por intoxica¢des medicamentosas nessa populacdo. Esse dado também foi encontrado por Mota
et al. 14 em seu estudo, o qual apontou maior taxa de 6bitos por intoxicacdes medicamentosas na faixa
etaria de 20 a 59 anos, tendo como principal circunstancia de intoxicag¢io o suicidio.

Em separado da autointoxicac¢do intencional, o uso irracional de medicamentos parece ter a con-
siderével probabilidade de ser a causa do elevado nimero de hospitalizacdes encontrado nessa faixa
etaria. Esse fato pode ocorrer devido principalmente a fatores como a necessidade de aprimoramento
da regulacdo da publicidade de medicamentos no pais, a facilidade da aquisi¢ao sem prescricdo médi-
ca, a escassez de iniciativas de desenvolvimento da atencdo farmacéutica e, especialmente, o padrio
de consumo de medicamentos pela populacio, caracterizado pela automedicacdo inapropriada, poli-
farmacia e uso indevido e indiscriminado de medicamentos 14.

A andlise de tendéncia por faixas etarias apresentou tendéncia de 6bito e hospitalizacdes declinan-
tes para menores de cinco anos. Estudos sobre intoxicacdes medicamentosas em criangas menores de
cinco anos apontam vulnerabilidade dessa faixa etaria relacionada a condi¢oes inerentes ao desen-
volvimento infantil, como a curiosidade e exploracdo de ambientes utilizando todos os sentidos, na
maioria das vezes levando a boca os objetos que encontram pelo caminho 38, o que seria a causa do
elevado nimero de intoxica¢des acidentais observado nessa faixa etaria. O maior cuidado dos res-
ponsaveis com a crianca quanto ao local de armazenamento de medicamentos no domicilio, de modo
a evitar o acesso dela e, por consequéncia, evitar a intoxica¢io acidental que é caracteristica dessa
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faixa etaria, pode ser uma das causas do declinio de 6bitos e hospitaliza¢cdes observado em menores
de cinco anos.

Devido a incerteza da eficicia e seguranca dos medicamentos disponiveis para criangas e a carén-
cia de formulacoes apropriadas para essa faixa etaria, a OMS lancou, em 2007, a campanha Make
Medicines Child Size e publicou a primeira lista de medicamentos essenciais para criancas, objetivando
a melhoria da disponibilidade e do acesso a medicamentos seguros e apropriados para criancas 39.
Desde entdo, medidas regulatérias e de incentivo ao desenvolvimento desses medicamentos tém
ocorrido em diferentes paises. A melhoria do desenvolvimento de medicamentos especificos para
criancas também pode ser uma das causas da tendéncia declinante de 6bitos e hospitaliza¢des obser-
vada nessa faixa etéria.

A tendéncia de dbitos apresentou-se ascendente para maiores de quatro anos. Essa observacdo
pode ser decorrente do fato de que essa populacdo ndo estd mais sujeita as circunstincias acidentais
observadas para criancas menores de cinco anos e sim as circunstancias de autointoxicacdo inten-
cional e intoxicac¢do por multiplas drogas, como foi observado no estudo. Essas circunstancias sdo
geralmente de evolu¢io mais grave do que as ocorréncias de ingestdo involuntaria caracteristicas dos
primeiros anos de vida. Ainda segundo Bertoldi et al. 28, hd um crescimento gradual da utilizacao de
medicamentos & medida que aumentam a idade e os percentuais de tratamento de doencas cronicas.
Isso pode tornar esses grupos etarios mais suscetiveis a ocorréncia de intoxicacoes e rea¢des adversas
a medicamentos.

A tendéncia de hospitalizacdes apresentou-se ascendente, para individuos de 20 a 59 anos, em
consonancia com os maiores coeficientes de hospitaliza¢cdes encontrados para essa faixa etiria no
estudo. Aqui valem as mesmas observagoes relacionadas a caracteristica de tratamentos medicamen-
tosos continuos nessa faixa, por advento do aumento de doencas cronicas vivenciado no pais; e tam-
bém o fato de que esse grupo é o mais acometido por casos de tentativa de suicidio por intoxicacdes
medicamentosas, sendo essa a principal causa de ébitos observada nessa faixa etéria.

As limitacoes encontradas foram relacionadas principalmente as fontes de dados. O ndo conheci-
mento das taxas de admissoes hospitalares nos estabelecimentos de saide privados, ndo abrangidos
pelo SIH-SUS, pode levar a subestimacdo da verdadeira magnitude das taxas de hospitalizacdo por
intoxicacoes e reacdes adversas a medicamentos. O mau preenchimento das Declaracdes de Obito
(DO) e Autorizacdes de Internacido Hospitalar (AIH), especialmente nos campos relacionados a causa
de morte/internacdo, também pode subestimar os resultados encontrados. Uma das maiores limita-
¢des da utilizacdo de dados secunddarios encontra-se no fato de que o pesquisador ndo tem controle
sobre os possiveis erros de digitacdo ou registro. Além disso, ha pouca quantidade de estudos prévios
sobre o tema que tenham utilizado o SIM e o SIH-SUS, impedindo a comparagio entre os resultados
obtidos ao longo do tempo.

As intoxicac¢des e reacdes adversas a medicamentos constituem uma importante causa de mor-
talidade e admissdo hospitalar no Brasil, especialmente quando verificada a caracteristica evitavel
da ocorréncia desses eventos. A andlise descritiva robusta das ocorréncias no pais é importante para
caracterizar a distribuicdo desses eventos ao longo do tempo e promover o uso dos dados disponiveis
nos sistemas de informacdo em satide nacionais, promovendo concomitantemente a melhoria da
qualidade desses dados e a conscientiza¢do da importancia do monitoramento das ocorréncias para
o planejamento de medidas de controle e prevencdo de novos casos. A descri¢do dos eventos também
pretende cumprir a funcio de servir de subsidio para a iniciativa de realizacao de estudos analiticos
sobre o tema.

Cad. Saude Publica 2018; 34(6):e00100917

11



12

Santos GAS, Boing AC

Colaboradores

G. A. S. Santos e A. C. Boing foram responsaveis
pelo planejamento, organizagao, anélise, discussao,
redacao e revisdo final do artigo.
Agradecimentos

A Coordenacio de Aperfeicoamento de Pessoal de

Nivel Superior (Capes) pela bolsa concedida duran-
te o curso de mestrado.

Cad. Saude Publica 2018; 34(6):e00100917

Referéncias

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Cano FG, Rozenfeld S. Adverse drug events
in hospitals: a systematic review. Cad Satde
Publica 2009; 25 Suppl 3:S360-72.

World Health Organization. The safety of
medicines: a guide to detecting and report-
ing adverse drug reaction — why health pro-
fessionals nedd to take action. Geneva: World
Health Organization; 2008.

Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Far-
macovigilancia: glossério. http://s.anvisa.gov.
br/wps/s/r/ix (acessado em 07/Mar/2016).
Alves C, Batel-Marques F, Macedo AF. Data
sources on drug safety evaluation: a review of
recent published meta-analyses. Pharmacoepi-
demiol Drug Saf 2012; 21:21-33.

Lieber NSR, Ribeiro E. Reacdes adversas a me-
dicamentos levando criancas a atendimento
na emergéncia hospitalar. Rev Bras Epidemiol
2012; 15:265-74.

Otero MJ, Dominguez-Gil A. Acontecimentos
adversos por medicamentos: uma patologia
emergente. Farm Hosp 2000; 24:258-66.
Classen DC. Medical safety: moving from illu-
sion to reality. JAMA 2003; 289:1154-6.
Winterstein AG, Sauer BD, Hepler CD, Poole
C. Preventable drug related hospital admis-
sion. Ann Pharmacother 2002; 36:1238-48.
Richardson R, Charters T, King N, Harper S.
Trends in educational inequalities in drug poi-
soning mortality: United States, 1994-2010.
Am ] Public Health 2015; 105:1859-65.
Mowry ]B, Spyker DA, Brooks DE, McMil-
lan N, Schauben JL. 2014 Annual Report of
the American Association of Poison Control
Centers’ National Poison Data System (NPDS):
32nd Annual Report. Clin Toxicol (Phila) 2015;
53:962-1147.

Corréa AD, Caminha JR, Souza CAM, Alves
LA. Uma abordagem sobre o uso de medica-
mentos nos livros didaticos de biologia como
estratégia de promocao de satide. Ciénc Saide
Coletiva 2013; 18:3071-81.

Sistema Nacional de Informacdes Toxicolo-
gicas (SINITOX). Registro de intoxicacdes no
Brasil, 2012. http://sinitox.icict.fiocruz.br/
sites/sinitox.icict.fiocruz.br/files//Tabela%20
3_2012.pdf (acessado em 04/Jan/2016).

Paula TC, Bochner R, Montilla DER. Analise
clinica e epidemioldgica das internagoes hos-
pitalares de idosos decorrentes de intoxicacoes
e efeitos adversos de medicamentos, Brasil,
de 2004 a 2008. Rev Bras Epidemiol 2012;
15:828-44.

Mota DM, Melo JRR, Freitas DRC, Machado
M. Perfil da mortalidade por intoxicacdo com
medicamentos no Brasil, 1996-2005: retrato
de uma década. Ciénc Saude Coletiva 2012;
17:61-70.

Lessa MA, Bochner R. Anélise das internacoes
hospitalares de criancas menores de um ano
relacionadas a intoxicacdes e efeitos adversos
de medicamentos no Brasil. Rev Bras Epide-
miol 2008; 11:660-74.



16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Ahmad OB, Boschi-Pinto C, Lopez AD, Mur-
ray CJL, Lozano R, Inoue M. Age standardiza-
tion of rates: a new WHO standard. Geneva:
World Health Organaization; 2001.

Gaynor PE, Kirkpatrick RC. Introduction to
time-series modeling and forecasting in busi-
ness and economics. New York: McGraw-Hill;
1994.

Beijer HJ, Blaey CJ. Hospitalizations caused by
adverse drug reactions (ADR): a meta-analy-
sis of observational studies. Pharm World Sci
2002; 24:46-54.

Bouvy JC, Bruin MC, Koopmanschap MA.
Epidemiology of adverse drug reactions in Eu-
rope: a review of recent observational studies.
Drug Saf 2015; 38:437-53.

Silva AEBC, Reis AMM, Miasso Al, Santos JO,
Cassiani SHB. Adverse drug events in a sen-
tinel hospital in the state of Goids, Brazil Rev
Latinoam Enferm 2011; 19:378-86.

Loucao AS, Sanches ACC, Carraro CB. Perfil
das reacdes adversas a medicamentos notifi-
cadas em um hospital universitario. Revista
Brasileira de Farmacia Hospitalar e Servicos de
Sadde 2015; 6:12-7.

Ramos LR, Tavares NUL, Bertoldi AD, Farias
MR, Oliveira MA, Luiza VL, et al. Polifarméacia
e polimorbidade em idosos no Brasil: um desa-
fio em satde publica. Rev Satde Publica 2016;
50 Suppl 2:9s.

Loyola Filho Al, Uchoa E, Guerra HL, Firmo
JOA, Lima-Costa MF. Prevaléncia e fatores as-
sociados a automedicacdo: resultados do pro-
jeto Bambui. Rev Saide Publica 2002; 36:55-
62.

Bertoldi AD, Barros AJD, Hallal PC, Lima RC.
Utilizacao de medicamentos em adultos: pre-
valéncia e determinantes individuais. Rev Sau-
de Publica 2004; 38:228-38.

Arrais PSD, Brito LL, Barreto ML, Coelho
HLL. Prevaléncia e fatores determinantes do
consumo de medicamentos no Municipio de
Fortaleza, Cear4, Brasil. Cad Satude Publica
2005; 21:1737-46.

Ribeiro AQ, Rozenfeld S, Klein CH, César CC,
Acurcio FA. Inquérito sobre o uso de medica-
mentos por idosos aposentados, Belo Horizon-
te, MG. Rev Saude Publica 2008; 42:724-32.
Silveira EA, Dalastra L, Pagotto V. Polifar-
macia, doencas cronicas e marcadores nutri-
cionais em idosos. Rev Bras Epidemiol 2014;
17:818-29.

Bertoldi AD, Pizzol TS, Ramos LR, Mengue
SS, Luiza VL, Tavares NUL, et al. Perfil socio-
demografico dos usuédrios de medicamentos
no Brasil: resultados da PNAUM 2014. Rev
Saude Publica 2016; 50 Suppl 2:5s.

29.

30.

31

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

OBITOS E INTERNAGOES POR INTOXICAGAO E REAGOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

Juurlink DN, Mandani M, Kopp A, Laupacis A,
Redelmeier DA. Drug-drug interactins among
elderly patients hospitalized for drug toxicity.
JAMA 2006; 289:1652-8.

van der Hooft MH, Sturkenboom MC, van
Grootheest K, Kingma HJ, Stricker BHCH. Ad-
verse drug reaction-related hospitalizations:
a nationwide study in The Netherlands. Drug
Saf 2006; 29:161-8.

Queneau P, Bannwath B, Carpentier F, Guliana
JM, Bouget J, Trombert B, et al. Emergence de-
partment visits caused by adverse drug events.
Drug Saf 2007; 30:81-8.

Costa KS, Barros MBA, Francisco PMSB, Cé-
sar CLG, Goldbaum M, Carandina L. Utiliza-
cdo de medicamentos e fatores associados: um
estudo de base populacional no Municipio de
Campinas, Sao Paulo, Brasil. Cad Saude Publi-
ca 2011; 27:649-58.

Francisco PMSB, Bastos TF, Costa KS, Prado
MAMB, Barros MBA. The use of medication
and associated factors among adults living in
Campinas, Sao Paulo, Brazil: differences bet-
ween men and women. Ciénc Satide Coletiva
2014; 19:4909-21.

Galvao TF, Silva MT, Gross R, Pereira MG.
Medication use in adults living in Brasilia,
Brazil: a cross-sectional, population-based
study. Pharmacoepidemiol Drug Saf 2014;
23:507-14.

Tavares NUL, Costa KS, Mengue SS, Vieira
MLEFP, Malta DC, Silva JB. Uso de medicamen-
tos para tratamento de doencas cronicas nao
transmissiveis no Brasil: resultados da Pesqui-
sa Nacional de Saude, 2013. Epidemiol Serv
Satde 2015; 24:315-23.

Bochner R, Souza VMFA. Panorama das in-
toxicacOes e envenenamentos registrados no
Brasil pelo Sistema Nacional de Informagoes
Téxico-Farmacologicas (SINITOX). Revista
Racine 2008; 106:44-58.

Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica.
IBGE divulga o rendimento domiciliar per capi-
ta 2016. ftp://ftp.ibge.gov.br/Trabalho_e_Ren
dimento/Pesquisa_Nacional_por_Amostra_
de_Domicilios_continua/Renda_domiciliar_
per_capita/Renda_domiciliar_per_capita_
2016.pdf (acessado em 23/Abr/2017).
Domingos SM, Borghesan NBA, Merino MF-
GL, Higarashi [H. Internacdes por intoxicacdo
de criancas de zero a 14 anos em hospital de
ensino no Sul do Brasil, 2006-2011. Epidemiol
Serv Satde 2016; 25:343-50.

World Health Organization. Promoting safe-
ty of medicines for children. Geneva: World
Health Organization; 2007.

Cad. Saude Publica 2018; 34(6):e00100917

13



14

Santos GAS, Boing AC

Abstract

In recent years, drug poisoning and adverse reac-
tions have been an important cause of hospitaliza-
tion and mortality and a major public health is-
sue. The aim of this study was to describe trends
in hospitalizations and deaths from drug poison-
ing and adverse reactions from 2000 to 2014.
Data were from the Mortality Information System
(SIM) and Information System on Authorizations
for Hospital Admissions of the Brazilian Uni-
fied National Health System (SIH-SUS), and the
study population was analyzed by sex, region of
residence, and age bracket. Events were defined
according to ICD- 10 codes. The analysis of trends
in the historical series used Prais-Winsten gener-
alized linear regression with correction for first
order autocorrelation effect. Both the hospitaliza-
tions and deaths during the study period showed
upward trends. The analysis by regions main-
tained the upward trends for both events in the
South and Southeast regions. Analysis according
to age brackets showed downward trends in chil-
dren under five years in both events, upward trend
in deaths in individuals over four years of age,
and an upward trend in hospitalizations in the age
bracket from 20 to 59 years. Drug poisoning and
adverse reactions contribute significantly to hospi-
talizations and deaths in Brazil, and the SIM and
SIH-SUS are data sources with satisfactory qual-
ity for population-based studies on hospital mor-
bidity and mortality in the country.

Intoxication; Drug-Related Side Effects and
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Resumen

Durante los tiltimos afios, las intoxicaciones y re-
acciones adversas a medicamentos se han conver-
tido en una importante causa de hospitalizacion
y mortalidad, constituyendo un tema de gran re-
levancia para la salud publica. El objetivo de este
estudio fue describir la tendencia de mortalidad
y hospitalizaciones por estos riesgos sanitarios en
Brasil, entre los afios 2000 y 2014. Los datos utili-
zados provinieron de los sistemas SIM (Sistema de
Infomaciones sobre Mortalidad) y SIH-SUS (Sis-
tema de Informaciones Hospilatarias del Sistema
Unico de Salud), y la poblacién se analizé segiin
sexo, region de residencia y franja de edad. Para
la definicion de los eventos, se utilizaron cédigos
CID-10. El andlisis de tendencia de la serie his-
torica se realizo por regresion lineal generalizada,
mediante el método de Prais-Winsten, con correc-
cion del efecto de autocorrelacion de primer orden.
Tanto los obitos como las hospitalizaciones ocurri-
das durante el periodo estudiado presentaron una
tendencia ascendente. En el andlisis por regiones,
las tendencias se mantuvieron ascendentes pa-
ra ambos eventos en las regiones Sudeste y Sur.
El andlisis por franja de edad mostré tendencias
declinantes para menores de cinco afios en los dos
eventos, tendencia de ¢bitos ascendente para ma-
yores de cuatro afios y tendencia de hospitaliza-
ciones ascendente para la franja de 20 a 59 afios.
Las intoxicaciones y reacciones adversas a medi-
camentos presentan una considerable contribu-
cion a la ocurrencia de 6bitos y hospitalizaciones
en Brasil, y los sistemas de informacion SIM y
SIH-SUS son fuentes de datos de calidad satisfac-
toria para estudios de base poblacional sobre mor-
talidad y morbilidad hospitalaria en el pais

Intoxicacion; Efectos Colaterales y Reacciones
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