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Notas do Conselho Editorial

Biodisponibilidade e Bioequiva-
léncia - Segundo H P Range M M Dale
(Farmacologia, 2* edi¢do, Guanabara
Koogan, 1993), “o termo biodisponibli-
dade € usado para indicar a propor¢éo ge-
ral da droga que passa a circulagdo sis-
témica, apés administragio oral, levando
em consideragdo a absor¢do e a degrada-
¢do metabdlica local - segundo a FDA,
biodisponibilidade é ‘a taxa e extensdo
com que a por¢ao terapéutica € absorvida
e se torna disponivel para o local de ac¢éo
dadroga’. O uso duplo de ‘e’ d4 a defini-
¢do quatro possiveis significados, dois dos
quais sdo obscurecidos pelo significado
incerto da frase ‘torna-se disponivel para
o local de a¢do da droga’. - Um problema
€ que ndo é uma caracteristica apenas de

preparagdo da droga, jd que varia¢des na
atividade enzimatica ou motilidade intes-
tinal afetardo esta. Por causa disso, ndo
se pode falar da biodisponibilidade de uma
preparagdo especifica, mas apenas daquela
preparagio em determinado individuo, em
uma ocasido particular [...]. Tais incerte-
zas ndo evitam que companhias farmacéu-
ticas enfatizam a ‘elevada disponibilida-
de’ de suas preparagdes como um ponto
de venda. Estas compreendem bem o
impressionismo”.

Como assinala a professora Lucia-
ne Aratjo, do Curso de Farmdcia da Uni-
mep, “quando se compara a biodisponibi-
lidade de formulagdes diferentes que pos-
suem o0 mesmo farmaco, estuda-se a bioe-
quivaléncia. De acordo com Goodman &

Gilman (1990), as formulagdes de uma
droga denominam-se quimicamente equi-
valentes quando correspondem aos pa-
drdes quimicos e fisicos estabelecidos
pelas reparticdes governamentais. Sao
considerados como biologicamente equi-
valentes se produzem concentragc@o simi-
lares da droga no sangue e nos tecidos, e
sdo designados terapeuticamente equiva-
lentes, caso proporcionem um beneficio
terapéutico igual na experiéncia clinica.
Quando duas ou mais formulagdes de um
mesmo farmaco forem equivalentes em to-
dos os aspectos acima, significa que sdo
bioequivalentes ou que nao diferem quan-
to as suas biodisponibilidades (V.
Bioequivaléncia: uma questio politica.
Sinfarma Ano XXX, abril 1993).

Solicito informacdes sobre a posologia e a dura¢ao da
terapéutica das benzilpenicilinas cristalina, procaina e
benzatina, em casos de infec¢des estreptocdcicas.
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As benzilpenicilinas sao os antibiéticos de primeira
escolha para o tratamento de infec¢des por cocos Gram-posi-
tivos susceptiveis, como Streptococcus pyogenes;
Streptococcus pneumoniae, entre outros estreptococos dos
grupos A, B e alguns do grupo D.

As penicilinas citadas em sua questéo se diferenciam
quanto a concentracdo sangiiinea maxima / dose e duragao de
efeito:

Benzilpenicilina cristalina: ¢ usada nos casos graves, em pa-
cientes hospitalizados e que se necessita de niveis séricos ele-
vados do antibi6tico e curta durac@o de ac@o. Pode ser sddica
ou potdssica. Sua dose varia de 5 a 30 milhdes de unidades/
dia, por infusdo EV continua ou em doses fracionadas a cada
2 ou 4 horas.

Benzilpenicilina benzatina: € uma forma de depésito desti-
nada a aplicagdo IM profunda. Proporciona concentragdes
sangiifneas menores e longa duragao de efeitos, pois € libera-
da mais lentamente dos depésitos intramusculares. Dentre
todas as penicilinas de reposi¢ao disponiveis, € a que apre-
senta tempo de acdo mais longo. Devido as baixas concentra-
¢Oes obtidas, seu uso € restrito aos microrganismos altamente
susceptiveis a benzilpenicilina.

A posologia em adultos com infec¢des do trato respi-
ratorio superior por Estreptococos do grupo A € de 1,2 mi-
lhdes unidades IM em dose tnica. Para criangas, a dose usu-
al € de 25.000 a 50.000 unidades/Kg em dose tinica (dose

maxima de 1,2 milhdes de unidades). Dose de 600.000 uni-
dades IM produz niveis séricos detectdveis durante uma se-
mana.

Benzilpenicilina procaina: outra forma de depdsito e desti-
nada a aplicagdao IM. Mantém niveis séricos mais altos que a
benzatina e por periodos mais prolongados que a cristalina.
Doses de 600.000 a 1.200.000 unidades por dia em uma ou
duas doses sdo suficientes para a maioria das infec¢oes sus-
ceptiveis a penicilina. Em geral, a duragao do tratamento € de
10 a 14 dias.
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Gostaria de obter informagdes gerais sobre o
XENICAL®.

O produto farmacéutico comercializado com o nome de
XENICAL ®, pelo Laboratério Roche, encerra como principio
ativo o orlistato, inibidor ndo sitémico das lipases
gastrointestinais (gdstricas, pancredticas e carboxilester), ' que
reduz em cerca de 33% a absorgdo da gordura ingerida na dieta
didria do paciente.

O orlistato age, ligando-se as enzimas gastrointestinais,
inibindo-as de modo irreversivel e reduzindo a absor¢do de
lipidios presentes na dieta didria, fazendo com que estes sejam
eliminados pelas fezes. Por esta agdo, o orlistato tem aplicagdo
terapéutica na obesidade e na hiperlipidemia (excesso de subs-
tancias gordurosas no sangue).

O orlistato deve ser usado com precaugdes nos seguintes
casos: doengas gastrointestinais significantes, principalmente
aquelas associadas a diarréias e em pacientes com deficiéncia de
vitaminas lipossoldveis (A, D e E) ou que tenham riscos de de-
senvolver este tipo de deficiéncia (p. ex. dieta pobre em lipidios).
O paciente deve ser informado que os efeitos adversos
gastrointestinais associados ao orlistato aumentam em relagdo a
quantidade de gordura ingerida na dieta didria.

As principais reagdes adversas ao uso do orlistato sao de
natureza gastrointestinal, tais como diminui¢@o da consisténcia
das fezes, esteatorréia (fezes gordurosas), aumento da defecag@o,
incontinéncia fecal, flatuléncia, dor abdominal, ndusea e vOmi-
to."3  Além disso, por reduzir a absorcdo de lipidios, inclusive
o colesterol, o orlistato pode diminuir os niveis séricos de algu-
mas vitaminas lipossoliveis (como as vitaminas A, D e E) e do
préprio colesterol. 3. Até o momento, ndo hd descrigdo de

reagdes adversas sistémicas significantes. Isto parece estar rela-
cionado a absor¢do oral minima do medicamento (5% ou me-
nos). *

E importante esclarecer que o orlistato (XENICAL ®)é
um medicamento de uso muito recente. Por isso, hd pouca expe-
riéncia clinica sobre ele, 0 que torna os seus dados sobre segu-
ranga e toxicidade muito escassos. Portanto, sua aplicagdo clini-
ca deve ser limitada e feita com cautela, reservada aqueles casos
em que outras alternativas, correntemente utilizadas e, portanto,
com maior experiéncia clinica, forem ineficazes ou improprias
ao paciente.

A dose usual, para o tratamento da obesidade, € de 120
mg, trés vezes ao dia, junto as refei¢des. >* Para hiperlipidemia,
os estudos revelam que a reducdo do nivel de colesterol foi ob-
servada com doses de 30 a 120 mg, via oral, trés vezes ao dia,
ap0s as refeigoes. '
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