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pulmonar obstrutiva crénica (DPOC) e infeccoes virais, situagoes
que prolongam a meia-vida da teofilina.?

A aminofilina intravenosa pode provocar taquicardia, arrit-
mia, hipotensdo postural, vomito, convulsoes e até morte, em con-
centracbes acima de 20 pg/mL. Os riscos sdo maiores com adminis-
tracao rdpida ou em pacientes que fizeram uso prévio de teofilina
oral?

Apesar de a concentracdo plasmdtica para efeitos terapéuti-
cos ter sido definida, esta ndo é segura. Quando a teofilina é utiliza-
da cronicamente, é possivel que as concentragées plasmaticas este-
jam dentro do limite terapéutico e, a0 mesmo tempo, o paciente
pode apresentar sinais de toxicidade grave. Em pacientes com DPOC,
por exemplo, a toxicidade crénica pode se desenvolver e se mani-
festar com sintomas cardiovasculares e neurolégicos com concen-
tracbes plasmdticas muito abaixo daquelas consideradas téxicas.®

Em paises desenvolvidos, quando a aminofilina ou a teofili-
na sao utilizadas, recomenda-se que haja monitoracao rotineira das
concentracées plasmdticas de teofilina livie numa tentativa de pre-
venir seus efeitos téxicos.® Contudo, a monitoracdo plasmdtica é
raramente disponivel em paises em desenvolvimento. Por isso, a
Organizacdo Mundial da Satide (OMS) considera a aminofilina como
segunda linha de tratamento do ataque de asma aguda.’

Conclusoes

A aminofilina constou da Lista de Medicamentos Essenciais
da OMS desde sua primeira edicao, de 1977, e foi excluida na
Gltima revisio, em marco de 2005.%

A Rename 2002 contém a beclometasona, ipratrépio e sal-
butamol (inalantes), adrenalina, hidrocortisona e salbutamol (injetd-
veis), e prednisona (oral), para o tratamento da asma.’ A aminofilina
nao tem indicagdo como tratamento inicial; seu uso, como trata-

mento adjuvante, é destinado a pacientes muito graves e hospitali-
zados.! Os limitados beneficios de seu uso, sua toxicidade e neces-
sidade de monitoracao laboratorial fazem da aminofilia e teofilina
medicamentos de uso secunddrio e seletivo. Diante disso, torna-se
necessdria reavaliacao da permanéncia destes medicamentos na
Relacao Nacional de Medicamentos Essenciais — Rename.
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Evidéncia Farmacoterapéutica®

Pimecrolimo
Elidel® (Novartis); creme dermatolégico 1% (10 mg/g), bisnagacom 15, 30 ou 100g.!

“ Experiéncia Clinica Insuficiente: os ensaios clinicos e a literatura disponivel sobre
o farmaco sao insuficientes e nao permitem estabelecer conclusées significativas.”

A dermatite atépica, também conhecida como eczema
atépico, é uma doenca dermatolégica cronica, recidivante,
caracterizada por prurido intenso, pele seca, vermelhidao, inflamacao
e exsudagao. Afeta, principalmente, as superficies flexoras dos
cotovelos e joelhos, além de face e pescoco.?

Em paises desenvolvidos, sua prevaléncia é de 15 a 20%,
em criancas em idade escolar,? e 1 a 3%, em adultos.> Em estudo
realizado no ano de 1999, na regido centro-sul da cidade de Sao
Paulo, a prevaléncia de dermatite atépica foi de 11,4% e 15%,
respectivamente, em criancas entre 6 e 7 anos (n = 3033) e
adolescentes entre 13 e 14 anos (n = 3487).*

Dependendo da gravidade, a dermatite atépica pode ter
grande impacto na qualidade de vida dos pacientes, desencadeando
ansiedade, depressao, distirbios do sono, irritabilidade e falta de
concentragdo, afetando o desempenho escolar ou profissional,
relacées sociais e a vida familiar.?

O uso de emolientes é recomendado, mesmo na auséncia
de sintomas, para formar barreira protetora sobre a pele, prevenindo
ressecamento, irritagdo, infeccao e rachaduras dolorosas.??

A corticoterapia tépica constitui a primeira escolha nas
exacerbacées episédicas da dermatite atépica. A selecao do
corticosteréide varia em funcdo de sua poténcia, concentracdo e
formulacdo, e deve considerar a gravidade da doenca. Recomenda-
se o uso da formulacao de menor poténcia, que apresente o melhor
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resultado clinico com os menores riscos de reacées adversas, como
afinamento da pele e telangiectasias, sobretudo na face e regices
flexoras, e supressdo da glandula adrenal.?

O pimecrolimo é um imunossupressor t6pico, indicado no
tratamento de dermatite at6pica, de curto prazo ou intermitente.* O
pimecrolimo inibe a calcineurina fosfatase e tem acées similares a
ciclosporina: reduz a produgao de citocina e a ativacao de células
T,>%¢ contudo, seu mecanismo de acdo em dermatite atépica ainda
nao estd estabelecido.® O farmaco foi desenvolvido na tentativa de
oferecer uma alternativa de tratamento mais segura que os
corticosteréides tépicos.?

Uma revisao sistemdtica® incluiu metandlise de 11 ensaios
clinicos randomizados (n = 2688) do pimecrolimo 1,0%, em creme,
aplicado 2 vezes ao dia, comparado a veiculo, tacrolimo ou
corticosteréide, em tratamento de dermatite atépica. Os autores
concluiram que o pimecrolimo foi menos eficaz que o valerato de
betametasona 0,1%, para o desfecho “melhora superior a 50%,
conforme avaliacdo do paciente”, em tratamento de trés semanas.
O corticosteréide apresentou RR¢ = 0,56 (0,41-0,77); p? < 0,001;
RRA® = 39%, RRR" = 44% e NNT& = 2,6, comparativamente ao
pimecrolimo. Nao houve diferenca na taxa de infeccdo entre usudrios
de pimecrolimo e corticosteréides tépicos, mas estes causaram
menos queimadura local e prurido que aquele. O pimecrolimo
mostrou-se mais eficaz que placebo no tratamento de dermatite
atépica, mas sua vantagem em relacdo aos corticosteréides
permanece incerta.?

Recente alerta da FDA (Food and Drug Administration),
agéncia reguladora dos EUA, aponta o risco potencial de cdncer com
o0 uso de pimecrolimo, recomendando seu uso apenas como segunda
escolha, em tratamento de curto prazo, intermitente, de dermatite
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atépica, de pacientes portadores de forma refratdria ou que sejam
intolerantes aos tratamentos convencionais. Seu uso deve ser evitado
em criancas com menos de dois anos de idade, devido a risco
aumentado de infeccées do trato respiratério superior.”
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RR = Risco Relativo

p = neste caso, p < 0,05 indica significancia estatistica
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RRR= Redugéo de Risco Relativo
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Farmacovigilancia

Espanha: Suspensao de comercializacao
do medicamento Meleril® (tioridazina)™

A tioridazina (Meleril®) é um antipsicético introduzido na
Espanha em 1959. Atualmente, é indicada como tratamento de
segunda linha da esquizofrenia em adultos.

No ano de 2001, a Agéncia Espanhola de Medicamentos
e Produtos Sanitdrios (AEMPS), com base nas recomendagdes da
Comissao de Seguranca de Medicamentos de Uso Humano
(CSMH), restringiu as indicacées do Meleril® e modificou a
informagdo contida na bula devido ao risco de prolongamento
do intervalo QT, arritmias cardiacas e morte sibita identificados
em pacientes tratados com tioridazina, recomendando-se a re-
alizacao de eletrocardiogramas aos pacientes antes de iniciar e
durante o tratamento com este antipsicético. O risco de surgi-
mento de reacées adversas cardiacas, associado ao uso de tiori-
dazina, é dose dependente e parece superior para tioridazina
que para os demais antipsicéticos, sem nenhuma vantagem adi-
cionada pela tioridazina em termos de maior beneficio ou me-
nor risco global.

Por estes motivos e dada a existéncia de outras alternativas
terapéuticas para o tratamento da esquizofrenia, a AEMPS aceitou
a solicitacdo de suspensao de comercializagao da Novartis Farma-
céutica, laboratério titular da autorizacdo de comercializacao do
Meleril®. A suspensao de comercializagdo do Meleril® ocorrerd
simultaneamente em todos os paises europeus onde se encontra
disponivel.

Para possibilitar a troca de tratamento aos pacientes que
atualmente estao tomando Meleril®, a AEMPS, de acordo com o
laboratério titular do registro, disp6s o seguinte:

¢ Aanulacao da autorizacao de comercializacio do Me-

leril® ocorrerd em 30 de junho de 2005, data a partir
da qual cessard sua comercializacao.

* Até esta data, o Meleril® estard disponivel para pres-
cricdo e dispensacao habitual sob as condi¢ées de uso
estabelecidas na bula atualmente autorizada.

Portanto, a AEMPS recomenda que durante este periodo

seja revisado o tratamento daqueles pacientes que estdo utilizando
a tioridazina, substituindo-a, caso necessdrio, por outro tratamento
alternativo. Atualmente, a dnica especialidade farmacéutica comer-
cializada, na Espanha, que contém tioridazina, é o Meleril®.

Para a troca da tioridazina por outro antipsicético deve-se

considerar as seguintes observagoes:'?

* Ainterrupgao do tratamento com tioridazina deve ser
gradativa, ajustando a reducdo da dose as necessida-
des clinicas de cada paciente.

* Alintroducdo de outro antipsicético deve ser realizada
de forma progressiva, simultaneamente a reducao da
dose de tioridazina.

* [ necessdrio prestar especial atencao as possiveis inte-
rac6es farmacodinamicas ou farmacocinéticas da tiori-
dazina com outros farmacos, incluindo outros antipsi-
céticos, monitorando o possivel surgimento de sinto-
matologia ou qualquer evento indicativo de uma des-
compensacao da doencga de base.
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