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REVISAO SISTEMATICA

RESUMO

A pneumonia é uma das doengas mais comuns e uma das principais causas de
hospitalizagdes entre idosos. Em vista da frequente prescricao para idosos, a possibilidade
do aumento do risco de pneumonia devido o uso de medicamentos anticolinérgicos constitui
importante campo de estudo. Esta revisdao sistematica objetiva investigar a associagao entre
o uso de medicamentos anticolinérgicos e o risco de pneumonia em pacientes idosos. Foi
realizada busca nos bancos de dados PubMed, Web of Science, EBSCO e Google Scholar e
com base na ferramenta PRISMA e na aplicagao dos critérios de inclusdo e exclusao foram
selecionados 6 artigos para analise e discussdo. Infere-se que o risco de pneumonia é
aumentado em pacientes idosos que fazem uso de medicamentos anticolinérgicos,
especialmente anticolinérgicos de maior poténcia e na fase de iniciacdo de tratamento.
Médicos e demais profissionais da saude devem levar em conta essas evidéncias na pratica
clinica em pacientes idosos.
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Anticholinergics and the risk of pneumonia in the elderly: a
systematic literature review.

ABSTRACT

Pneumonia is one of the most common illnesses and one of the main causes of hospitalizations
among the elderly. In view of the frequent prescription for the elderly, the possibility of an
increased risk of pneumonia due to the use of anticholinergic drugs is an important field of
study. This systematic review aims to investigate the association between the use of
anticholinergic drugs and the risk of pneumonia in elderly patients. A search was carried out
in the PubMed, Web of Science, EBSCO and Google Scholar databases and based on the
PRISMA tool and the application of inclusion and exclusion criteria, 6 articles were selected
for analysis and discussion. It is inferred that the risk of pneumonia is increased in elderly
patients who use anticholinergic drugs, especially more potent anticholinergics and in the
treatment initiation phase. Physicians and other health professionals should take this
evidence into account in clinical practice with elderly patients.
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INTRODUCAO

A pneumonia é uma das doencas mais comuns e uma das principais causas de
hospitalizacdes entre idosos [1]. Os fatores de risco para pneumonia sdao multiplos,
sendo a idade um dos fatores de risco mais fortes. Os idosos geralmente tém varias
doencas coexistentes que também sdo fatores de risco para pneumonia, como doenca
cardiovascular crénica, doenca de Parkinson, disfagia, epilepsia, doenca obstrutiva
cronica, sendo, portanto, propicios a utilizacdo de muitos e variados medicamentos
(polifarmacia) [2].

Recentemente, cada vez mais atencdo tem sido dada a possibilidade do aumento
do risco de pneumonia em idosos devido o uso de medicamentos. Em vista da frequente
prescricdo para idosos, os medicamentos anticolinérgicos constituem classes
terapéuticas de interesse neste contexto. Os farmacos com propriedades
anticolinérgicas agem de forma ndo seletiva nos receptores muscarinicos e, portanto,
causam muitos efeitos colaterais centrais e periféricos. As propriedades
farmacocinéticas e farmacodindmicas variam com a idade, portanto, os pacientes idosos
sdo mais suscetiveis a drogas anticolinérgicas [3].

Devido ao uso generalizado de medicamentos anticolinérgicos, em especial, pela
populacdo idosa, a presente revisao sistematica objetiva investigar a associagao entre o

uso de medicamentos anticolinérgicos e o risco de pneumonia em pacientes idosos.

METODOLOGIA

A revisdo sistematica foi conduzida de acordo com as diretrizes estabelecidas
pela ferramenta metodolégica Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA) para as etapas de busca, identificacdo, selecdo, analise,
avaliacdo e sintese dos estudos [4].

Foi realizada busca nos bancos de dados PubMed, Web of Science, EBSCO e
Google Scholar de estudos em lingua inglesa, publicados até o final de 2022, utilizando
descritores com pertinéncia a tematica de “medicamentos anticolinérgicos e o risco de

pneumonia em pacientes idosos”.

Os seguintes critérios de inclusdo foram utilizados: (I) Populacdo: idosos com 65
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anos ou mais. (Il) Intervencdo: exposicdo ao uso de medicamentos anticolinérgicos. (lll)
Comparador: sem exposicdo a medicacdo anticolinérgica. (IV) Desfecho: pneumonia. (V)
Desenho: estudo de caso-controle, estudo de coorte ou ensaio clinico randomizado. (VI)
Idioma do estudo: inglés. Ja os critérios de exclusdao foram os estudos ndo disponiveis

por completo ou que ndo possuiam pertinéncia com a tematica analisada.

RESULTADOS

Um total de 2.514 estudos foram identificados por meio da pesquisa inicial nos
banco de dados. Apds revisdo preliminar e avaliacdo detalhada dos estudos, seis artigos
foram incluidos para analise e confeccdo desta revisao sistematica [5-10]. Os detalhes

sdo mostrados na Figura 1.

Figure 1. Fluxograma do processo de selecdo dos artigos para a revisao.
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Fonte: Os autores (2023).

Para facilitar a compreensao, os artigos selecionados foram colocados na Tabela
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1 contendo autor, ano de publicacdo, titulo, periddico e objetivo do estudo.

Tabela 1. Tabela resumo das publica¢des analisadas.

N2 | Autor/Ano

Titulo

Revista

Objetivo

1 Paul et al.

Anticholinergic

Journal of

Determinar se o uso de

etal. (2016)

medication use and

the American

(2015) [5] medications and risk | the American anticolinérgicos esta
of community- Geriatrics associado ao risco de
acquired pneumonia Society pneumonia adquirida na
in elderly adults: a comunidade em idosos.
population-based
case-control study
2 Chatterjee Anticholinergic Journal of Examinar o risco de

pneumonia adquirida na

(2018) [8]

aspiration pneumonia
using the
Anticholinergic Risk

Scale

Gerontology

International

[6] risk of pneumonia in Geriatrics comunidade (PAC) associada
elderly adults: a Society ao uso de medicamentos
nested case—control anticolinérgicos em idosos.
study
3 Lampela et Anticholinergic Journal of Analisar o risco de
al. (2017) exposure and risk of Alzheimer's pneumonia associada a
(7] pneumonia in persons Disease Anticolinérgico em pessoas
with Alzheimer’s com Doenca de Alzheimer.
disease: a nested
case-control study
4 Kose et al. Assessment of Geriatrics & Estabelecer se a carga

anticolinérgica afeta a
pneumonia por aspiragao e
esclarecer o risco com base

na Escala de Risco

Anticolinérgico em pacientes
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geriatricos na fase de
convalescenga.
5 Lee et al. The prevalence of International Investigar a prevaléncia de
(2020) [9] anticholinergic drugs Journal of drogas anticolinérgicas e a
and correlation with | Environment | correlacdo da incidéncia de
pneumonia in elderly al Research pneumonia associada ao uso
patients: a and Public de drogas anticolinérgicas
population-based Health entre idosos em Taiwan.
study in Taiwan
6 Gradek et The use of Aging Clinical | Determinar se existe alguma
al. (2022) anticholinergic and associacao entre a medicagao
[10] medication is Experimental | anticolinérgica usada antes
associated with an Research do AVC e a pneumonia
increased risk of associada ao AVC (PAS).
stroke-associated
pneumonia
Fonte: Os autores (2023).
DISCUSSAO

A revisdo sistemdtica possui como principal andlise obtida a associa¢do entre o

uso de medicamentos anticolinérgicos com o maior risco de pneumonia em idosos,

principalmente entre os medicamentos de alta poténcia anticolinérgica e nas fases

iniciais de tratamento. Além disso, o risco de pneumonia associada ao Acidente Vascular

Cerebral (AVC) é ainda mais aumentado.

A pneumonia é uma infeccdo pulmonar causada por um grupo de patégenos

especificos. O envelhecimento esta relacionado com um declinio progressivo das

funcdes sistémicas, especialmente do sistema respiratério. Além disso, as comorbidades
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tornam os pacientes idosos mais predispostos ao risco de pneumonia [11] e 0 AVC em

pacientes idosos esta associado a um risco aumentado de pneumonia [10; 12].

Os estudos indicam que os idosos expostos a medicacdo anticolinérgica que
sofreram acidente vascular cerebral tém um risco maior de pneumonia, o qual pode
estar relacionado a dificuldade de degluticdo, disfagia e déficit nos reflexos de tosse

causados pelo acidente vascular cerebral.

A medicacdo anticolinérgica inclui farmacos de variadas classes terapéuticas [9],
como antipsicéticos, anti-histaminicos, antiespasmodicos e medicamentos para
disturbios neuroldgicos. Estudo identifica que mais de 90% dos pacientes com idade
igual ou superior a 75 anos fazem uso de medicamentos anticolinérgicos [13]. Contudo,
o uso de medicamentos anticolinérgicos deve ser equilibrado para prevenir danos
potenciais em pacientes idosos, embora tenham muitos efeitos benéficos. Assim, a
carga anticolinérgica total é um importante dado que deve ser analisado pelos escores

da Escala de Risco Anticolinérgico [14].

A presente revisdo mostra que pontuagdes mais altas na Escala de Risco
Anticolinérgico estdo correlacionadas com a maior incidéncia de pneumonia em idosos.
Isso significa que a medicacdo anticolinérgica de alta poténcia tem maior associagdo com
o risco de pneumonia do que a medica¢do anticolinérgica de baixa poténcia. A alta
heterogeneidade pode ser atribuida a diferentes classes de farmacos anticolinérgicos e
posologias [5-9].

Além disso, alguns estudos também avaliam a relagcdo entre o tempo de
exposicdo a farmacos anticolinérgicos e o risco de pneumonia. A revisdo indica que os
usudrios de medicagdo anticolinérgica dentro dos 30 dias iniciais de tratamento estdo
em maior risco de pneumonia do que os usudrios no periodo de 90 dias ou em
tratamento de uso crénico. Esses dados apoiam a hipétese de que a pneumonia é mais
pronunciada na fase de iniciagdo de farmacos anticolinérgicos. Assim, a carga
anticolinérgica e os sinais e sintomas relacionados a pneumonia precisam ser

monitorados apds o inicio da medicagdo anticolinérgica em pacientes idosos [5-9].
Os medicamentos anticolinérgicos tém alguns efeitos adversos, incluindo efeitos
adversos centrais (por exemplo, cognitivos, sonoléncia, sedacdo, delirio, confusdo) e

periféricos (por exemplo, boca seca, constipacdo). Varias hipéteses com base nesses
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efeitos adversos podem ser feitas para explicar o aumento do risco de pneumonia com
o uso de medicamentos anticolinérgicos. Em primeiro lugar, a xerostomia pode
prejudicar o transporte do bolo alimentar orofaringeo e esofagico, o que pode resultar
em pneumonia por aspiracdo [6,9,15]. Em segundo lugar, baixos niveis de secrec¢do
mucosa e a diminuicdo do transporte mucociliar podem aumentar o crescimento
bacteriano e prolongar a permanéncia bacteriana nos pulmdes, os quais podem levar a
infeccdo respiratodria [16]. Em terceiro lugar, a baixa pressao do esfincter esofagico pode
levar ao refluxo acido que pode causar aspira¢do [17]. Por fim, a sedacdo e o estado
mental alterado, um dos efeitos adversos centrais anticolinérgicos, podem se relacionar
com a ma higiene pulmonar, atelectasia e aspiracdo, contribuindo para a pneumonia

[18].

CONSIDERACOES FINAIS

O risco de pneumonia é aumentado em pacientes idosos que fazem uso de
medicamentos anticolinérgicos, especialmente anticolinérgicos de maior poténcia e na
fase de iniciacdo da medicacdo anticolinérgica. Novos estudos com base em ensaios

clinicos devem ser realizados para confirmar ou refutar tais resultados.

Os médicos e demais profissionais da saude devem levar em conta essas
evidéncias na pratica clinica em pacientes idosos. Quando os sinais e sintomas
relacionados a pneumonia sdo identificados, os pacientes idosos devem ser
monitorados cuidadosamente quanto ao tratamento com medicamentos
anticolinérgicos, pois sdo muito mais suscetiveis a pneumonia do que os individuos mais

jovens.

REFERENCIAS

1. Simonetti AF et al.. Management of community-acquired pneumonia in older adults.
Ther Adv Infect Dis. 2014;2(1):1-9.

2. Torres A et al.. Risk factors for community-acquired pneumonia in adults in Europe: a
literature review. Thorax. 2013;68(11):1057-1065.

3. Fick DM et al.. American geriatrics society 2019 updated AGS beers criteria (R) for
potentially inappropriate medication use in older adults. J Am Geriatr Soc.
2019;67(4):674-694.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 5, Issue 4 (2023), Page 618-627.



Anticolinérgicos e o risco de pneumonia em idosos: uma revisdo sistemdtica de literatura.
Pardin et. al.

4. Moher D et al.. Preferred reporting items for systematic reviews and Meta-Analyses:
the PRISMA statement (reprinted from annals of internal medicine). Phys Ther.
2009;89(9):873-880.

5. Paul KJ et al.. Anticholinergic medications and risk of community-acquired pneumonia
in elderly adults: a population-based case-control study. J Am Geriatr Soc.
2015;63(3):476—-485.

6. Chatterjee S et al.. Anticholinergic medication use and risk of pneumonia in elderly
adults: a nested case-control study. J Am Geriatr Soc. 2016;64(2):394-400.

7. Lampela P et al.. Anticholinergic exposure and risk of pneumonia in persons with
Alzheimer’s disease: a nested case-control study. J Alzheimers Dis. 2017;56(1):119-128.

8. Kose E et al.. Assessment of aspiration pneumonia using the anticholinergic risk scale.
Geriatr Gerontol Int. 2018;18(8):1230-1235.

9. Lee CY et al.. The prevalence of anticholinergic drugs and correlation with pneumonia
in elderly patients: a population-based study in Taiwan. IJERPH. 2020;17(17):6260.

10. Gradek-Kwinta E et al.. The use of anticholinergic medication is associated with an
increased risk of stroke-associated pneumonia. Aging Clin Exp Res. 2022;34(8):1935—
1938.

11. Jackson ML et al.. The burden of community-acquired pneumonia in seniors: results
of a population-based study. Clin Infect Dis. 2004;39(11):1642—-1650.

12. Almirall J et al.. New evidence of risk factors for community-acquired pneumonia: a
population-based study. Eur Respir J. 2008;31(6):1274-1284.

13. Lampela P et al.. Anticholinergic drug use, serum anticholinergic activity, and adverse
drug events among older people: a population-based study. Drugs Aging.
2013;30(5):321-330.

14. Salahudeen MS, Duffull SB, Nishtala PS. Anticholinergic burden quantified by
anticholinergic risk scales and adverse outcomes in older people: a systematic review.
BMC Geriatr. 2015;15(1):31.

15. Castejon-Hernandez S et al.. Association between anticholinergic burden and
oropharyngeal dysphagia among hospitalized older adults. Aging Clin Exp Res.
2021;33(7):1981-1985.

16. Riquelme R et al.. Community-acquired pneumonia in the elderly - A multivariate
analysis of risk and prognostic factors. Am J Respir Crit Care Med. 1996;154(5):1450—
1455.

17. Huxley EJ et al.. Pharyngeal aspiration in normal adults and patients with depressed
consciousness. Am J Med. 1978;64(4):564—-568.

18. Marik PE, Kaplan D. Aspiration pneumonia and dysphagia in the elderly. Chest.
2003;124(1):328-336.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 5, Issue 4 (2023), Page 618-627.



