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RESUMO

Objetivo: Averiguar quais os eventos autoimunes relacionados ao uso dos inibidores de checkpoint imunolégico foram
descobertos através da minera¢ao de dados (MD) evidenciados na literatura. Método: utilizou-se revisio rapida. As
bases de dados pesquisadas foram Biblioteca Virtual em Saidde (BVS), Embase e Pubmed. Selecionaram-se 15 estudos
para andlise. Resultados: os eventos autoimunes mais comumente encontrados na literatura a partir da minera¢io de
dados acerca do uso de inibidores de checkpoint imunolégico foram: toxicidades renais, cutineas, musculoesqueléticas,
hematoldgicas, pulmonares, cardiacas e gastrointestinais, sendo alguns fatais. Conclusao: diversos eventos podem ocor-
rer com o uso da imunoterapia, refor¢ando a necessidade do acompanhamento individualizado. Sugere-se a investigacao
dessa terapia de acordo com o tipo tumoral, correlacionando com caracteristicas demograficas, bem como o uso das
tecnologias da informagio para apoio aos profissionais de satde.

ABSTRACT

Objective: To ascertain which autoimmune events related to the use of immune checkpoint inhibitors have been discovered
through data mining (DM) from the literature. Method: A rapid review was used. The databases searched were the Vir-
tual Health Library (VHL), Embase and Pubmed. Fifteen studies wete selected for analysis. Results: the most common
autoimmune events found in the literature from data mining on the use of immune checkpoint inhibitors were renal, skin,
musculoskeletal, hematological, pulmonary, cardiac and gastrointestinal toxicities, some of which were fatal. Conclu-
sion: various events can occur with the use of immunotherapy, reinforcing the need for individualized monitoring. It is
suggested that this therapy be investigated according to tumor type, correlating with demographic characteristics, as well
as the use of information technologies to support health professionals.

RESUMEN

Objetivo: investigar qué acontecimientos autoinmunes relacionados con el uso de inhibidores de puntos de control inmu-
nitatios se han descubierto mediante la extraccion de datos (ED) de la bibliografia. Método: Se utilizé una revision rapida.
Las bases de datos consultadas fueron la Biblioteca Virtual de Salud (BVS), Embase y Pubmed. Se seleccionaron quince
estudios para el analisis. Resultados: los acontecimientos autoinmunes mds frecuentes encontrados en la literatura a partir
de la minerfa de datos sobre el uso de inhibidores de puntos de control inmunitarios fueron toxicidades renales, cutaneas,
musculoesqueléticas, hematoldgicas, pulmonares, cardiacas y gastrointestinales, algunas de ellas mortales. Conclusion: con
el uso de la inmunoterapia pueden producirse diversos eventos, lo que refuerza la necesidad de un seguimiento individua-
lizado. Se sugiere que esta terapia sea investigada de acuerdo con el tipo de tumor, correlacionando con las caracteristicas
demogrificas, asi como el uso de tecnologias de la informacion para apoyar a los profesionales de la salud.

"Mestranda do Programa de Pés Graduagio em Tecnologias da Informagio e Gestio em Saiide. Universidade Federal de Ciéncias da Saiide de Porto Alegre - UFCSPA.
Porto Alegre (RS), Brasil. bitps:/ [ orcid.org/ 0000-0002-8935-8847

*Mestranda do Programa de Pds Graduagio em Tecnologias da Informagao ¢ Gestio em Saiide. Universidade Federal de Ciéncias da Saiide de Porto Alegre - UFCSPA.
Porto Alegre (RS), Brasil. https:/ [ orcid.org/ 0000-0001-5558-6019

? Mestre ens Ensino na Saiide. Enfermeira. Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Porto Alegre (RS), Brasil. bitps:/ / orcid.org/ 0000-0002-3560-3886

* Mestre emr Ciéncias da Saside. Enfermeiro. Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Porto Alegre (RS), Brasil. bitps:/ / orcid.org/ 0000-0002-6557-6428

° Graduando em Gestio em Saiide. Universidade Federal de Ciéncias da Saride de Porto Alegre - UFCSPA. Porto Alegre (RS), Brasil. https:/ / orcid.org/ 0009-0007-1172-3289
? Doutora enz Cineias da Congputtagio. Professora na Universidade Federal de Ciéncias da Savide de Porto Alegre - UFCSPA. Porto Alegre (RS), Brasil. hisps:/ | orcid.org/ 0000-00034849-1315
7 Professora e Coordenadora do Programa de Pés-Graduagio em Tecnologias da Informacio e Gestio em Saside da Universidade Federal de Ciéncias da Saiide de Porto Alegre.
bitps:/ [ orcid.org/ 0000-0003-3923-3736

Autor Correspondente: Natalia Marmitt
e-mail: natila@gmail.com

Artigo recebido: 20/01/2024
Aprovado: 21/05/2025

https://jhi.sbis.org.br/



2 Marmitt N, Vargas ST, Innocente AP, Ducatti DF, Fernandes GR, Dahmer A, Terres MS

INTRODUCAO

Sabe-se que o sistema imune é capaz de reconhecer
e controlar o crescimento tumoral, porém devido a sua
capacidade limitada de filtragem e eliminacdo, o cancer
ainda consegue se estabelecer no hospedeiro. Estudos
mais recentes com medicamentos responsaveis pelo blo-
queio de checkpoint imunolégico, além de outras tera-
pias, trouxeram uma nova era no tratamento do cancer®.

A imunoterapia se divide em diferentes grupos, den-
tre as quais se encontram terapias de virus oncoliticos,
vacinas contra o cancet, terapias com citocinas, transfe-
réncia de células e inibidores de checkpoints imunolégi-
cos®. Esta atua estimulando a acdo do sistema imuno-
logico, de maneira que os mecanismos que protegem o
corpo contra um ataque ao proprio organismo podem
ser ineficazes ou interrompidos, ocasionando efeitos co-
laterais denominados efeitos adversos relacionados ao
sistema imune ou eventos autoimunes ou imunomedia-
dos. Devido a eles, o tratamento pode set descontinuado,
causando impacto negativo no curso da doenga, poden-
do apresentat, também, morbidade associada®.

Apesar da crescente utilizacdo da imunoterapia no tra-
tamento oncoldgico, questdes importantes relacionadas
a farmacologia e biosseguranca ainda sao preocupantes,
principalmente pelo fato de muitos mecanismos de acao
destes medicamentos ainda serem desconhecidos, o que
denota a importancia de publica¢oes sobre o assunto®.

A tecnologia da informacio disponibiliza ferramentas
de busca para maior ¢ melhor uso dos saberes ja publi-
cados®. A exemplo do exposto, a técnica de mineracio
de dados ¢ a mais eficaz alternativa para descobrir rela-
¢bes ocultas ou padrdes, correlacionando informagdes,
tornando a tomada de decisdo mais assertiva, partindo
da extrac¢do de conhecimento em grandes volumes de
dados. Permite, ainda, a andlise das informag¢des, opor-
tunizando o conhecimento de prevaléncias, incidéncias
de enfermidades ou acontecimentos, permitindo a iden-
tificagdo de grupos mais vulneraveis a tais ocorréncias®.
Esta técnica tem sua base fundamentada na inteligéncia
artificial, e atua através de algoritmos e estratégias avan-
cadas de aprendizado de maquina, podendo envolver
problemas de regtressio e classificacio®.

Tendo em vista esse cendtio, o presente estudo buscou
averiguar quais os eventos autoimunes relacionados ao uso
dos inibidores de checkpoint imunoldgico descobertos
através da mineracio de dados evidenciados na literatura.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo rapida de literatura, elaborada
conforme o modelo proposto pelo Cochrane Rapid Re-
views Methods Group(6). Através dela, ¢ possivel acele-
rar a obtencdo e sintese de conhecimento, simplificando

e otimizando métodos da revisdo tradicional. Além dis-
so, permite o agrupamento de evidéncias, auxiliando os
servicos de saude na tomada de decisGes, respondendo a
necessidades urgentes e emergentes”.

Foram realizadas as seguintes etapas conforme sugerido
pelo Cochrane Rapid Reviews Methods Group®: 1) definicio da
questdo de pesquisa; 2) definicdo dos critérios de elegibili-
dade; 3) realizagdo da pesquisa; 4) selecio dos estudos; 5)
extracao de dados; 6) avaliacdo do risco de viés; 7) sintese.

A formulagdo da questdo de pesquisa deu-se a partir
do uso da estratégia PICO, que representa um acroni-
mo para Paciente/Populacio/Problema, Intervencio,
Comparacio e “Outcomes” (desfecho)®, onde a popu-
lagao (P) refere-se a pacientes tratados com inibidores
de checkpoints imunolégico, a intervengao (I) ao uso da
técnica de mineragdo de dados, a compara¢ao (C) nio
foi aplicada no estudo, visto que nao ocorreu e o desfe-
cho (O) representa os eventos autoimunes. Com essas
informagoes, elaborou-se a seguinte questao norteadora:
“Quais os eventos autoimunes relacionados ao uso dos
inibidores de checkpoint imunolégico descobertos atra-
vés da mineracdo de dados evidenciados na literatura?”.

Foram estabelecidos os critérios de selecio, sendo
incluidos estudos publicados na integra, de livre acesso,
em portugués ou inglés e que contemplavam o uso da
minera¢do de dados com inibidores de checkpoint imu-
nologico. Foram excluidas revisoes de literatura e litera-
tura cinzenta (publicagdes ndo-convencionais).

A busca literaria ocorreu no periodo de 01 de janeiro
de 2018 a 01 de dezembro de 2023. As bases de dados
eletronicas consultadas foram: Biblioteca Virtual em
Sadde (BVS), Embase ¢ Pubmed. O acesso as bases para
realizar a busca ocorreu em trés momentos: 30 de agosto
de 2022 e posteriormente em 10 de dezembro de 2023 e
25 de maio de 2025, a fim de atualizar o estudo. Foram
usadas as respectivas s#rings de busca: (Data nining) AND
(Lmmune Checkpoint inbibitors) AND (drug effects), (‘immn-
ne checkpoint inhibitor [exp OR ‘immune checkpoint blocker
OR ‘“immmune checkpoint inbibitor OR “immune checkpoint
inbibitors) AND (‘data mining [exp OR ‘data mining OR
‘datamining) AND (‘adverse event /exp OR ‘adverse effect
OR ‘adverse ¢ffects’ OR ‘adperse even? OR ‘aderse events’ OR
‘adperse reaction’) ¢ ((Data mining) AND (Lnmmune Checkpoint
Inbibitors)) and ((Reactions, Adverse Drug) OR (Drug Toxi-
city) OR (drug effects) OR (adverse ¢ffects) OR (Drug Related
Side Effects and Adverse Reactions)).

Na base BVS foram encontrados 18 artigos, Embase
34 e Pubmed 16, totalizando 68 artigos. Os estudos foram,
entdo, exportados para o website Rayyan®, plataforma de
livre acesso para organizagio de revisdes, onde foram re-
movidas as duplicatas (29). Dos artigos restantes (39), re-
alizou-se a leitura para inclusiao ou exclusio, segundo cti-
térios pré-definidos. Apds, o pesquisador 1 selecionou 15
artigos para leitura completa, enquanto o pesquisador 2
selecionou 16, sem que os pesquisadores estivessem a par
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das escolhas um do outro. Posteriormente, quebrou-se a
blindagem das escolhas individuais e os autores realizaram
discussao com o pesquisador 3 acerca dos estudos nos
quais houve divergéncia de escolha, determinando sua in-
clusio ou nio. Restaram, apds as etapas acima, um total de
15 estudos que compuseram a atual pesquisa.

A qualidade metodolégica e o viés de cada estudo
foram avaliados usando a lista de verificacgio Downs e
Black, sendo tealizada por dois revisores de forma in-
dependente e, diante de divergéncias, houve a participa-
¢ao de um terceiro revisor. Os dados foram analisados
em conjunto por todos os pesquisadores, que realizaram
a sintese das informacdes encontradas e contraste com

3

a literatura vigente, correlacionando com a possibilidade
de utilizacao cientifica futura.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Dos quinze artigos analisados (Tabela 1), doze deles
se deram exclusivamente na base de dados Food and Drug
Adperse Event Reporting System (FAERS), enquanto um ar-
tigo usou essa base associada a EudraVigilance. Apenas
um artigo utilizou a VigiBase como base de dados, assim
como a Japanese Adverse Drug Event Report (JADER) foi
utilizada para um unico estudo. Nenhuma base de dados
brasileira foi encontrada na presente pesquisa.

Tabela 1 — Artigos selecionados para revisdo rapida

Autor/Ano Titulo Técnicas computacionais DOI Base
Utilizada
Pundole, Sarangdhar, Rheumatic and musculoskeletal adverse events with Andlise de maltiplas coortes através 10.4103/JIPO. FAERS
Suarez-Almazor™. 2018  immune checkpoint inhibitors: Data from the United Sta-  de uso de aplicativo AERS Mine® JIPO_12_19
tes food and drug administration adverse event reporting
system
Ji, Tang, Dong, Song, ~ Adverse Event Profiles of Anti-CTLA-4 and Anti-PD-1  Andlise de desproporcionalidade foi 10.1007/540261- FAERS
Jia2. 2019 Monoclonal Antibodies Alone or in Combination: Analy-  realizada por meio do célculo das ra- 018-0735-0
sis of Spontaneous Reports Submitted to zoes de chance de relato (ROR) com
intervalos de confianga de 95% (IC).
Fan, Hu, Yang, Zhao!®.  Myocarditis following the use of different immune che- Andlise de desproporcionalidade e 10.1016/j.in- FAERS
2019 ckpoint inhibitor regimens: A real-world analysis of post- analise Bayesiana timp.2019.105866
-marketing surveillance data
Hasegawa, Ikesue, Analysis of immune-related adverse events caused by Odds ratio (ROR) para avaliar a des-  10.1002/pds.5108 JADER
Nakao, Shimada, Mukai, immune checkpoint inhibitors using the Japanese Adverse proporcionalidade e regras de asso-
Tanaka, et al®. 2020  Drug Event Report database ciagio
Chen, Qin, Fan, Zhao, = Renal adverse effects following the use of differentimmu-  Andlise de desproporcionalidade e 10.1002/cam4.3198 FAERS
Mercola, Li®. 2020 ne checkpoint inhibitor regimens: A real-world pharma- Bayesiana
coepidemiology study of post-marketing surveillance data
Bai, Lin, Zheng, Chen, ~ Mapping endocrine toxicity spectrum of immune che- Andlise de desproporcionalidade com 10.1007/512020- VigiBase
Wu, Huang, et al®. ckpoint inhibitors: a disproportionality analysis using the ~componente de informacao (IC) e ra- 020-02355-9
2020 WHO adverse drug reaction database, VigiBase 230 de chances de relato (ROR)
Hu, Gong, Zhang, Li,  Colitis following the use of immune checkpoint inhibi- Andlise de desproporcionalidade, 10.1016/j.in- FAERS
Li, Zhao, et al"?. 2020 tors: A real-world analysis of spontancous reports sub- andlise Bayesiana, incluindo a razio  timp.2020.106601
mitted to the FDA adverse event reporting system de chances de relatério (ROR), a ra-
zdo de relatério proporcional (PRR),
rede neural de propagacio de con-
fianga Bayesiana (BCPNN) e os al-
goritmos multi-item gamma Poisson
shrinker (MGPS)
Chen, Wu, Zhang, Xu®. Immune-related adverse events associated with immune A analise de desproporcionalidade 10.1016/j.in- FAERS
2021 checkpoint inhibitors: An updated comprehensive dispro- timp.2021.107498
portionality analysis of the FDA adverse event reporting
system
Ma, Wang, Meng, Li, Immune checkpoint inhibitors-related myocarditis in  Analise de despropotcionalidade com 10.1186/512885- FAERS e
Zhang™. 2021 patients with cancer: an analysis of international sponta- componente de informacio (IC), 020-07741-0 EudraVi-
neous reporting systems razdo de chances de relato (ROR) e gilance
métodos Bayesianos
Chen, Zhang, Jin, Wu,  Sex differences in immune-related adverse events with Andlise de desproporcionalidade e 10.1007/511096- FAERS
Xu®. 2022 immune checkpoint inhibitors: data mining of the FDA  Bayesiana 022-01395-7
adverse event reporting system
Chen, Zhang, Wu, Xu®. Immune-related adverse events in older adults: Data mi- Andlise de desproporcionalidade 10.1016/j. FAERS
2022 ning of the FDA Adverse Event Reporting System j£0.2022.05.009
Zhang, Lao, Chen, Neuromuscular junction dysfunctions due to immune Analise de desproporcionalidade 10.3389/ FAERS
Zhao, Du, Zhai, et al?>.  checkpoint inhibitors therapy: An analysis of FAERS data  Bayesianas fimmu.2022.778635
2022 in the past 15 years - Event Reporting System database
Liu, Chen, Zeng, Liu®.  Arrhythmic events associated with immune checkpoint Anilise de desproporcionalidade 10.1002/cam4.5438 FAERS
2023 inhibitors therapy: A real-world study based on the Food

and Drug Administration Adverse
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Autor/Ano Titulo Técnicas computacionais DOI Base
Utilizada
Shi H, He Y, Dan S, Endocrine system-related adverse events associated with Razdo de chances (método ROR) e 10.3389/ FAERS
Yang L, Wang ], Chen I, PD-1/PD-L1 inhibitors: data mining from the FDA ad- métodos padrio abrangentes (méto-  fmed.2024.1366691
Chen 79, 2024 verse event reporting system. dos MHRA)

Lyu L, Bian S, Guan K,  Eosinophil-induced adverse events induced by treatment with pro-
Zhao B®. 2025 grammed cell death 1/ligand 1 inhibitors: A comprehensive dispro-
portionality analysis of the FDA adverse event reporting system.

Anilise de desproporcionalidade e 10.1002/jc.35398 FAERS
Bayesianas

Fonte: Elaborado pelos proprios autores (2025).

A partir das leituras, evidenciou-se que analises atra-
vés da MD sdo abordagens consolidadas e amplamente
utilizadas nos estudos de farmacovigilancia, sendo seu
uso cada vez mais usual na 4rea da saude frente aos avan-
cos terapéuticos na oncohematologia® .

Alguns estudos trazem dados mais abrangentes sobre
os eventos imunomediados decorrentes do tratamento
com os bloqueadores de checkpoint imunolégico, apre-
sentando dados obtidos do Food and Drug Adverse Event
Reporting System. Apontou-se que a maioria dos regimes
de tratamento com essas drogas geram toxicidade pul-
monar e sinais de toxicidade end6crina®*1619-29,

A mineracdo de dados apresenta a terapia combinada
de Nivolumabe e Ipilimumabe ligada a eventos imunome-
diados em diversas categorias, bem como o uso de Ipilimu-
mabe e Pembrolizumabe apresentaram associagao estatis-
tica mais forte dos eventos imunorrelacionados associado
20 uso da terapia com inibidores de checkpoint imunolégi-
co™1 corroborando com achados postetiores!®.

Chen et al. (2021)" e Shi et al. (2024)(24) mostra-
ram que o Nivolumabe foi a droga com maiores indices
de eventos adversos, seguida da terapia combinada de
Ipilimumabe e Nivolumabe™. A unido de Ipilimumabe
e Pembrolizumabe, por sua vez, aptesentou associagao
estatfstica mais forte, bem como o menor tempo me-
diano para o inicio dos eventos. Ainda em relacdo ao
tempo de ocorténcia, Zhang et al. (2022)*? citam inicio
precoce dos sintomas neuromusculares na vigéncia de
Pembrolizumabe e Nivolumabe. Ja os eventos arritmicos
foram detectados imediatamente ap6s o inicio do uso da
terapéutica com tempo médio de 32 dias, diminuindo a
média relatada anteriormente de 3,37 meses®.

Apenas um estudo de Chen et al. (2021)"® englobou o
Tremelimumabe, porém nio apresentou dados minerados,
possivelmente devido ao infcio recente de tal terapia. Fa-
talidades pulmonares foram associadas ao Durvalumabe,
enquanto toxicidades hematoldgicas foram encontradas
em relacdo ao Avelumabe. Toxicidades renais e cutdneas,
por sua vez, foram evidenciadas como mais presentes no
uso de Cemiplimabe, enquanto o Pembrolizumabe apre-
sentou a maior propor¢ao de letalidade", j4 relatada ante-
tiormente, porém relacionada ao Avelumabe™.

Minerando dados da mesma base, Jain et al. (2021)¢
evidenciaram a colite como evento mais incidente, relacio-
nado ao uso de Ipilimumabe, enquanto o Nivolumabe re-
sultou em maior ocorréncia de eventos arritmicos e mio-
cardite, sendo esse o efeito toxico de maior letalidade®1?,

A partir desse dado, Ma et al. (2021)"” investigaram
a miocardite, descobrindo a correlacdo entre pacientes
do sexo masculino, em especial idosos. A analogia foi
feita em uso de Nivolumabe e Avelumabe, onde o méto-
do odd ratio e de relagdes de relato proporcional foram
mais altas na associacio Avelumabe-miocardite e a in-
tensidade do sinal detectada pelo método de redes neu-
rais de propagac¢io de confianca Bayesiana (BCPNN) se
mostrou mais forte com o Ipilimumabe, concordando
com outro Fan et al. (2019)"9, onde o Avelumabe apre-
sentou associa¢ao superior com miocardite com base na
maior razao de chances relatada.

O estudo apresentado por Fan et al. (2019)™ que
tratou exclusivamente sobre eventos arritmicos decor-
rentes do uso de inibidores de checkpoint imunoldgico,
apresenta associacdo significativa entre arritmia e me-
dicamentos anti-PD-1 e anti-PD-L.1, sendo a maioria
em pacientes tratados com medicamentos anti-PD-1
(58,82%), especialmente Nivolumabe (39,13%).

Uma das andlises realizadas ¢ o método de analise
ROR (relatério de chances de razio), o qual é caracteri-
zado pela probabilidade de relato de um evento adverso
causado por determinada medicacio quando dividido
pelas chances desse mesmo evento set causado por to-
dos os demais medicamentos em estudo!?. Assim, ape-
sar de serem relatados com menor frequéncia (15,89%),
os medicamentos anti-PD-L1 apresentaram sinais mais
fortes pela andlise ROR (RORO025 = 1,20), destacando-
-se o Avelumab (ROR025 = 1,43)® sendo tal achado
consistente com o encontrado por Zhang et al. (2022)
@ bem como os dados relacionados a faixa etiria e ao
género, onde os pacientes mais propensos a eventos arit-
micos eram do sexo masculino e idosos®***. O uso de
Ipilimumabe e Nivolumabe foi a terapia combinada mais
comum associada a eventos imunomediados (14,81%0)®.

Chen et al. (2021)®) alertam para a importancia de
estudos acerca do Cemiplimabe, uma vez que nao pos-
suem grande numero de registros, provavelmente devido
a recente chegada ao mercado. Em 2022, Zhang et al.
(2022)* relatam um maior sinal de deteccao em relagio
a0 uso dessa droga e eventos neuromusculares.

A incidéncia dos eventos imunomediados, tais como
eventos endodcrinos, reumaticos, musculoesqueléticos,
arritmicos, miocardite, comprometimento renal e coli-
te ¢ majoritaria no género masculino> 1517192022329 © A
ocorréncia elevada em pacientes acima de 65 anos tam-

bém ¢é observada"'517 152 Em contraponto, Zhang
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et al. (2022)*? evidenciou maior ocorréncia de eventos
neuromusculares no publico feminino (59,96%), porém
com idade média pouco acima de 70 anos, concordando
com os achados relacionados a faixa etaria.

Outro achado foi trazido por Lyu et al. (2025)® em
relagdo a eosinofilia, apontada como evento mais co-
mum relacionado a internacdo hospitalar. Além de in-
ternagao prolongada, morte devido ao uso de inibidores
de checkpoint imunolégico foram atreladas a >10% dos
casos em estudo de Shi et al. (2024)@9.

Acerca das toxicidades renais, o Avelumabe apresen-
tou eventos fatais em trés de trés (100% dos casos)"?,
sendo posteriormente evidenciada tal toxidade apenas
em pessoas do sexo masculino®”, corroborando com os
achados acima descritos.

As endocrinopatias foram apontadas, além de predo-
minantes no sexo masculino, mais incidentes com Ni-
volumabe?Y. Cita-se a unido de drogas ant-CTLA-4
com drogas anti-PD-1/PD-L1 no aparecimento de tais
toxicidades, estando fortemente associadas a hipofisi-
te, tendo aparecimento regular quando em vigéncia de
monoterapia anti-CTLA-4 (12 semanas), enquanto na
monoterapia anti-PD1 se mostrou mais volatil, com va-
riacoes de 0-48 semanas®.

Alteragoes enddcerinas sdo frequentes no uso de inibi-
dores de checkpoint imunolégico, destacando-se disfun-
¢ao tireoidiana, diabetes mellitus tipo 1 e pneumonite no
uso de Pembrolizumabe e Nivolumabe®*'?. Colite, hipo-
fisite e insuficiéncia adrenal sio mais frequentes com uso
de Ipilimumabe, ja erupg¢do cutianea e hepatite apresen-
tam taxas semelhantes com anti-PD-1 e anti-CTLA-41.

Identificou-se a incidéncia de pneumonite predominan-
temente 20 uso de Nivolumabe. Havendo, ainda, maior
incidéncia de artralgia e mialgia, com alto nimero de reportes
musculoesqueléticos em relagio aos inibidores anti-PD-1¢Y.

Em analise mais aprofundada, foi revelada uma gama
de toxicidades relacionadas especialmente aos idosos
(ROR de 1,2 em relagdo a adultos jovens), dentre elas
toxicidades cardiovasculares, musculoesqueléticas, do
sistema nervoso, renais e toxicidades cutineas®V. Faz-
-se o alerta® acerca dos eventos neuromusculares que,
apesar de raros (0,63%), tiveram mortalidade associada
(32,85%), reforcando a necessidade de um cuidado in-
dividualizado para detecgdo precoce, em especial para
sintomas relacionados a Sindrome de Guillain-Barré.

CONCLUSAO

Apesar dos beneficios compreendidos na imunotera-
pia, como melhores resultados clinicos, reducao de efei-
tos colaterais e aumento de sobrevida, esta revisao reve-
la que os eventos adversos imunomediados associados
a tal terapéutica sao diversos e podem afetar diferentes
sistemas do corpo. Tais efeitos reforcam a necessidade
de uma atengio constante por parte dos profissionais de
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saude, especialmente ao cuidar de um publico vulneravel,
como os homens idosos, que parecem apresentar maior
risco de desenvolver essas reacoes.

Observou-se, também, que as combinacoes de me-
dicamentos, como Nivolumabe e Ipilimumabe, tendem
a estar mais associadas a reacOes adversas que podem
surgir de forma precoce, o que reforca a importancia de
um acompanhamento rigoroso logo nos primeiros mo-
mentos de tratamento. Com o avanco da medicina, sur-
gem novas opgOes terapéuticas, como o Cemiplimabe,
cuja seguranga ainda precisa ser mais bem compreendi-
da, destacando a relevancia de estudos continuos.

Frente ao exposto, a tecnologia da informacio vem
como aliada no cuidado a saude, facilitando a identifi-
cacdo de gatilhos ou mesmo associagdes que possam
predispor ao aparecimento de tais eventos. Sugerem-se
estudos com a populagdo brasileira e que englobam tal
terapéutica correlacionando seu uso aos diferentes tipos
de cancer e caracteristicas demogtaficas, bem como o
uso de diferentes abordagens da tecnologia da informa-
¢do para obten¢dao, manejo e melhor aplicagdo dos co-
nhecimentos gerados.

A partir da andlise realizada, foi possivel compilar
dados de terapias e eventos imunomediados diferentes,
num contexto de crescentes novas combinacoes medi-
camentosas para o tratamento do cancer. Além de um
olhar abrangente sobre o tema, evidenciou-se 0 aumento
de estudos com uso da inteligéncia artificial, representa-
do aqui pela técnica de MD, para auxilio dos profissio-
nais em realizar analise do montante de dados em saude
em prol do cuidado assertivo. Em suma, além do adven-
to tecnoldgico, a vigilancia constante, o cuidado indivi-
dualizado e a escuta ativa as queixas dos pacientes sio
essenciais para garantir que os beneficios dessas terapias
sejam alcancados com o menor risco possivel.
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