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1 INTRODUGAO

Anti-inflamatorios n&o esteroidais (AINEs) sdo amplamente prescritos por sua eficacia
analgésica, antipirética e anti-inflamataéria (Goldstein; Cryer, 2015). Contudo, seu uso
demanda cautela, especialmente em tratamentos prolongados e em pacientes com
comorbidades. Esses atuam inibindo as enzimas ciclooxigenases (COX-1 e COX-2),
responsaveis pela sintese de prostaglandinas — mediadoras da inflamagao, prote¢ao
gastrica e perfusao renal. A inibicado da COX-1 pode provocar ulceras, sangramentos
e disfuncgdes renais; ja a da COX-2, embora reduza a inflamagéo, esta associada ao
risco cardiovascular aumentado (Trelle et al., 2011). A seguranga dos AINEs depende
de variaveis clinicas e farmacologicas. O wuso prolongado pode elevar
substancialmente o risco de complicacbes renais e contribuir para doencga renal
cronica (Wan et al., 2021), sobretudo quando associado a outros medicamentos
nefrotdéxicos ou em idosos. No figado, a nimesulida, apesar de largamente utilizada, é
alvo de adverténcias pela hepatotoxicidade. Metanalises confirmam o risco
aumentado de lesdo hepatica induzida, recomendando uso restrito e vigilancia
rigorosa (Kwon et al., 2019). A escolha do AINE deve considerar o perfil de seguranga
individual. O naproxeno, por exemplo, apresenta menor risco cardiovascular que
outros farmacos da classe, sendo indicado para certos perfis (Trelle et al., 2011).
Mesmo assim, recomenda-se a menor dose eficaz pelo tempo minimo necessario. A
subnotificagdo de eventos adversos compromete a farmacovigilancia. A Organizagéo
Mundial da Saude (2023) ressalta a farmacovigilancia como essencial para reduzir
danos iatrogénicos, promovendo ac¢des educativas, monitoramento continuo e
engajamento multiprofissional. Este trabalho busca responder: quais os principais
efeitos adversos associados ao uso de AINEs e quais estratégias de farmacovigilancia
sao eficazes para minimiza-los? O objetivo € analisar os mecanismos farmacoldgicos,
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os riscos clinicos dos AINEs e destacar o papel da farmacovigilancia na promogéao de
seu uso racional e seguro.

2 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo descritivo sintetizando estudos prévios sobre o tema (Gerhardt
e Silveira, 2009). A coleta foi feita em Google Académico e Scielo, com uso dos
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): “AINEs”, “Efeitos Adversos”, “COX”,
“Insuficiéncia Renal Crénica” e “Farmacovigilancia”, combinados com o operador
“AND”. Foram considerados trabalhos publicados entre 1970 e 2025, em portugués,
excluindo estudos fora dos critérios. Ao todo, 16 artigos foram selecionados para
analise e discussédo. A pesquisa foi realizada entre maio e julho de 2025.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
A histéria dos AINEs remonta ao século XIX com o acido acetilsalicilico. Na década
de 1970, descobriu-se as enzimas COX, elucidando seu mecanismo de ag¢ao (Vane,
1971). Na década seguinte surgiram ibuprofeno, diclofenaco e naproxeno. Os anos
2000 marcaram os coxibes, mais seletivos para COX-2. Em 2004, o rofecoxibe
(Vioxx®) foi retirado do mercado por riscos cardiovasculares, levando a regulagdes
mais rigorosas. Apos 2010, diretrizes globais de farmacovigilancia, como o plano da
OMS (2020-2025), passaram a enfatizar a avaliagédo individual de risco-beneficio
(Who, 2023). Em 2024, surgiram formulagdes de liberagao prolongada e biossensores
para monitoramento renal, aprimorando a seguranga terapéutica. Quimicamente, os
AINEs formam uma classe heterogénea. Seus grupos incluem: salicilatos (acido
acetilsalicilico), derivados do acido propiénico (ibuprofeno, naproxeno), do acido
acético (diclofenaco), endlicos (meloxicam, piroxicam), fenamatos (acido mefenamico)
e 0s coxibes (celecoxibe, etoricoxibe) (Gonzalez-Melado et al., 2020). Atuam inibindo
COX-1 e COX-2, enzimas que convertem o acido araquidénico em prostaglandinas. A
COX-1 mantém a homeostase gastrointestinal e renal, enquanto a COX-2 esta
associada a inflamacao. A seletividade do farmaco afeta diretamente seu risco-
beneficio (Berdeaux et al., 2021; FitzGerald, 2004). A inibigdo da COX-1 diminui as
prostaglandinas protetoras gastricas, favorecendo ulceras e sangramentos. Em
idosos, a taxa de complicagdes gastrointestinais pode chegar a 4,5% ao ano
(Goldstein; Cryer, 2015). No rim, a reducao de PGE2 e PGI2 leva a vasoconstricao e
retencdo de sbédio, o que agrava a doenga renal cronica, especialmente com diuréticos
ou IECA (Wan et al., 2021). Em relag&o ao risco cardiovascular, o naproxeno € mais
seguro; os coxibes, em altas doses, aumentam a incidéncia de IAM e AVC (Trelle et
al., 2011; Zhou et al., 2021). O uso racional dos AINEs envolve atengao as interagdes
medicamentosas e toxicidades. Em associacdo com varfarina, litio ou inibidores da
ECA, ha risco aumentado de sangramento, toxicidade ou perda de eficacia (EMA,
2022). Coadministragdo com AAS pode anular o efeito antiplaquetario. Em
intoxicagdes, sdo comuns acidose metabdlica, zumbido e oliguria, especialmente com
salicilatos e nimesulida. Esta ultima é amplamente associada a hepatotoxicidade, com
restricdes de uso em diversos paises (Kwon et al.,, 2019; Tacconelli et al., 2022). A
farmacovigilancia e a educagao profissional sdo essenciais. O naproxeno, apesar de
nao seletivo, tem bom perfil cardiovascular e é preferivel em pacientes com risco
trombotico, embora exija cautela em nefropatas (McGettigan; Henry, 2013). A
nimesulida, inibidora preferencial da COX-2, é eficaz, mas limitada pela
hepatotoxicidade (Tacconelli et al., 2022). Pacientes com insuficiéncia renal cronica
requerem monitoramento da funcao renal e da pressao arterial, devido a propenséao a
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retencdo hidrica e aumento de creatinina (Wan et al., 2021). Apesar da eficacia, o uso
indiscriminado de AINEs é fator importante de morbidade evitavel. Nos Estados
Unidos, mais de 100 mil internacdes anuais estao relacionadas a complicagdes como
ulceras hemorragicas, insuficiéncia renal e eventos tromboticos, resultando em
aproximadamente 16.500 mortes por ano (Goldstein; Cryer, 2015). No Brasil, dados
da Anvisa e do DATASUS indicam 3.843 internagbes em 2022 associadas a
complicacbes causadas por uso inadequado de AINEs, principalmente entre idosos e
portadores de comorbidades (Brasil, 2023). O risco relativo de internagdes por eventos
gastrointestinais e renais aumenta quando os AINEs sao usados de forma prolongada,
em doses elevadas ou associados a anticoagulantes e diuréticos (Wan et al., 2021;
Zhou et al., 2021). Esse panorama reforga a urgéncia de estratégias estruturadas de
farmacovigilancia, capacitagao profissional e educagdo em saude que previnam a
automedicacao e promovam o uso racional.

4 CONSIDERAGOES FINAIS

A farmacovigilancia ativa, combinada a educagédo permanente dos profissionais de
saude e a orientacdo adequada ao paciente, é crucial para reduzir riscos e garantir a
seguranga no uso dos AINEs. Estratégias como uso da menor dose eficaz, por menor
tempo possivel, selecao individualizada do farmaco e monitoramento clinico continuo
sao indispensaveis para equilibrar eficacia terapéutica e seguranga no tratamento com
essa classe de medicamentos.
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