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flunomida nao pode ser excluida.
E considerado essencial que as re-
comendagdes de monitorizagao
sejam estritamente cumpridas.

e O tratamento concomitante com
metotrexato e/ou outras medica-
¢oes hepatotoxicas esta associa-
do a um aumento do risco de séri-
as reagOes hepaticas e, por isto,
ndo é recomendado.

* O nivel de ALT (SGPT) deve ser
checado antes do inicio e em in-
tervalos de 30 dias ou menos, du-
rante oS primeiros seis meses de
tratamento e, depois, a cada oito
semanas.

e Para elevagdes da ALT (SGPT),
entre duas a trés vezes do limite
maximo normal, a dose deve ser
reduzida de 20mg para 10mg e a
monitorizacao deve ser procedida
semanalmente. Se a elevacdo da
ALT (SGPT) for mais que duas
vezes o limite maximo do normal,
e persistir assim, ou se a ALT au-
mentar para mais de trés vezes o
limite maximo do normal, a leflu-
nomida deve ser interrompida e os

PERGUNTA 1 — Solicitante ASL, n°20/01
O que ¢ Sindrome de Reye?

RESPOSTA

procedimentos de eliminagao for-
¢ada da droga iniciados.

*  Se ocorrer um efeito indesejavel
severo da leflunomida, ou se, por
outra razdo qualquer, o metabdlito
ativo precisar ser eliminado rapi-
damente do organismo (e.g. gra-
videz desejada ou ndo planejada,
trocar por outro DMARD hepato-
toxico como o0 metotrexato), os
procedimentos de eliminagao for-
cada da droga (uso de colestira-
mina) e monitorizagdo devem ser
instituidos .

*  Se for necessaria a troca do trata-
mento da leflunomida por outro
DMARD hepatotoxico, a elimina-
¢ao forgada da droga e a monito-
rizagdo devem ser instituidas.

Como medida de urgéncia, a
prescri¢cdo e a informag@o ao paciente
foi modificada, através de procedimen-
to rapido. A informacdo revisada do
produto esta disponivel na European

Public Report of Arava® publicada na

pagina eletronica do EMEA ( http://

www.eudra.org/humandocs/humans/
epar/arava/arava.htm ).
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Nota: A leflunomida foi tam-
bém associada com relatos de panci-
topenia e sérias reacdes cutdneas. A
EMEA emitiu uma declaragao publica
a este respeito, em 25 de outubro de
1999 (ver, também, alerta n.° 91, da-
tado de 11 de novembro de 1999. O
endereg¢o, na Internet, é: http://
www.who.int/medicines/drugalert/
drugalert.html )

Referéncia: “EMEA Public
Statement on Leflunomida (ARAVA)
—severe and serious hepatic reactions”,
12 de Margo de 2001 (EMEA/H/
5611(01/v4/en /Adopted).

NT: O medicamento Arava®
(leflunomida) é fabricado, no Brasil,
pela Aventis Pharma LTDA e seu re-
gistro ocorreu em 15/01/1999. Nao
consta nenhum registro de outra mar-
ca deste farmaco, no Pais.

Atencao: Este alerta esta disponivel
em www.cff.org.br/cebrim. Entre em
Farmacovigilancia e, depois, em
Alertas sobre medicamentos.

1. MANUAL Merck de Medicina.15. ed.- Sdo Paulo: Roca,1989.
2. Drug Consults: CCIS - Micromedex Inc. Versao Eletronica,

Vol. 107,2001.

3. Clinical Reviews: CCIS - Micromedex Inc. Versdo Eletroni-

A Sindrome de Reye pode ser definida como sendo
uma sindrome de encefalopatia aguda e degeneragao gorduro-
sa das visceras que tende a seguir uma infec¢do aguda causa-
da por virus.!

Embora seja uma sindorme bem definida,’ sua etiologia
ainda é desconhecida.' Entretanto, agentes virais (por exem-
plo, influenza A e B, virus da varicela), toxinas exdgenas (por
exemplo, aflatoxina do Aspergillus flavus), salicilatos e defei-
tos metabdlicos intrinsecos nas enzimas do ciclo da uréia, como
a ornitina transcarbanilase, foram implicados como fatores as-
sociados ou inter-relacionados.!

Acomete, principalmente, pacientes de até 18 anos de
idade, mas também pode ocorrer em adultos. >*

Existem evidéncias considerdveis implicando o uso dos
salicilatos (exemplo: 4cido acetilsalicilico) como fator impor-
tante na lesdo hepatica grave e na encefalopatia encontrada
na Sindrome de Reye. Alguns pesquisadores tém sugerido
que o acido acetilsalicilico e a doenga viral possam atuar jun-
tas, lesando as mitocondrias, talvez, preferencialmente, nos
individuos predispostos por fatores genéticos. O uso dos sa-
licilatos nas criangas ou adolescentes com varicela ou gripe ¢
contra-indicado.*
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4. Hardman JG, Limbird LE Goodman & Gilman. As bases far-
macologicas da terapéutica. 9%ed. Rio de Janeiro: McGraw-
Hill; 1996.

Respondido por: Cristina Menezes Vaz e Rogério Hoefler
PERGUNTA 2 - Solicitante MLSG, n°298/2001

Existe algum impedimento técnico-cientifico que venha
aimpossibilitar a padronizagdo de isoflavona no Tratamento de
Reposi¢ao Hormonal - TRH, em substitui¢do aos estrogenos
conjugados? (sic)

RESPOSTA

A isoflavona, uma classe de fitoestrogenos encontra-
dos principalmente na soja, estd despertando grande interes-
se, pois tem demonstrado efeitos hormonais em estudos em
animais. Os efeitos estrogénicos observados em ratos ovari-
ectomizados incluem aumento de prolactina no plasma, altera-
¢do citoldgica vaginal, aumento da proliferagio das glandulas
mamadrias e aumento do peso uterino. No entanto, um estudo
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feito em macacos ovariectomizados demonstrou que nao hou-
ve nenhum efeito estrogénico da isoflavona sobre a citologia
vaginal.

Nao existem estudos sobre os efeitos hormonais do
uso deisoflavona em mulheres na pos-menopausa. O que exis-
te sdo poucos relatos dos efeitos causados pelo consumo de
soja e, mesmo assim, s40 muito controversos.

Os estudos sugerem apenas efeitos modestos da iso-
flavona sobre os hormonios sexuais em mulheres na pds-me-
nopausa, e nenhum efeito significativo foi observado sobre a
citologia vaginal ou nos resultados de biopsias endometriais.
Os efeitos das isoflavonas isoladamente sobre os hormonios
plasmaticos nao representa uma forte justificativa para se ex-
plicar os efeitos estrogénicos da soja em mulheres na pos-
menopausa. Além disso, € improvavel que as isoflavonas ou a
soja exergam efeitos estrogénicos clinicamente significantes
sobre o epitélio vaginal ou endométrio.

Mais estudos sdo necessarios, antes que sejam reco-
mendadas dietas envolvendo soja ou tratamentos com isofla-
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vonas para mulheres na pds-menopausa, tendo em vista um
tratamento alternativo de reposi¢do hormonal. Estudos com-
parativos entre a isoflavona e os hormdnios ja utilizados no
Tratamento de Reposi¢do Hormonal - TRH sdo necessarios
para se avaliar a possibilidade da substituicdo do tratamento
convencional pelo alternativo.
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RESENHA - NASCE UM CLASSICO

Ciéncias farmacéuticas: Uma
Abordagem em Farmacia Hospitalar

Editores:
Profa. Maria José Vasconcelos de Magalhdes Gomes
Prof. Adriano Max Moreira Reis

Esta registrado no livro “Ciéncias farmacéuticas:
uma abordagem em farmacia hospitalar”, o grande avanco
no campo de a¢do do farmacéutico. Em seus capitulos,
sao apresentadas informagdes adequadas para orientar con-
dutas profissionais daqueles que se dedicam a assisténcia
farmacéutica hospitalar, bem como para aprendizado aca-
démico, por meio de uma visdo multidisciplinar das ciénci-
as farmacéuticas. Os 39 autores conseguiram desenvolver

trabalho integrado com docentes dos Departamentos de
Produtos Farmacéuticos e Farmacia Social da Faculdade
de Farmacia da UFMG, além de outras universidades ou
orgdos (Universidade de Sdo Paulo, Universidade de
Brasilia, Universidade Federal de Ouro Preto, Centro Bra-
sileiro de Informagdo sobre Medicamentos, United States
Pharmacopeia e George Washington University).

A participagao de respeitados profissionais que atu-
am na area farmacéutica acrescenta a publicacdo um ca-
rater que permite refletir a pratica assistencial que vem
sendo desenvolvida. A soma destes fatores resultou em
uma publicagdo de qualidade e, com certeza, sera um ins-
trumento de grande valia para a farmacia hospitalar.

O livro contém 29 capitulos, distribuidos em
559 paginas, tendo sido publicado recentemente pela
Editora Atheneu e custa R$97,00.

LIVRARIA CIENTIFICA ERNESTO REICHMANN

(1936 - 2000)
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DDG: 0800 - 12 - 1416
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MATRIZ (Metro Repiiblica):
Rua Dom José de Barros, 168, 6° andar. CEP: 01038-000
Centro Sdo Paulo -SP; Tel: (011) 255-1342/214-3167
Tel/Fax.: (011) 255-7501
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Rua Napoledo de Barros, 639. CEP: 04024-002
Vila Clementino S&o Paulo - SP
Tel.: (011) 573-4381; Tel/Fax: (011) 575-3194

MICROMEDEX / DRUGDEX:

A melhor base de dados norte-americana em medicamentos.
CD-ROM Professional Ltda.: 034-236-1096 (MG); 011-289-7628
(SP); 021-567-2229 (RJ). E-mails: celso@triang.com.br
(MG); cdromsp@hipernet.com.br (SP); cdromrj@ibm.net (RJ).
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