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Pergunta

Quais os medicamentos de primeira escolha
para o tratamento de infec¢cdo urinaria?

Resposta

As infeccdes do trato urinario (ITUs) estdo
entre as doengas infecciosas mais comuns
na pratica clinica e representam cerca de
30% a 50% das infeccdes adquiridas em hos-
pitais gerais. As ITUs acometem especial-
mente criancas e adultos do sexo feminino
e tém prevaléncia inferior apenas em relacdo
as infeccdes do trato respiratdério’.

Embora nem sempre necessario, nos casos
de suspeita de ITU pode-se identificar a exis-
téncia de bacteriuria por meio de investiga-
cdo microbioldgica (urocultura). Quanto a
topografia, as ITUs sdo classificadas em altas,
guando envolvem o parénquima renal (pie-
lonefrite) e os ureteres (ureterites); e baixas,
qguando envolvem a bexiga (cistite), a uretra
(uretrite), e, nos homens, a prdstata (prosta-
tite) e o epididimo (epididimite). A caracte-
rizacdo dos pacientes como sintomaticos ou
assintomaticos, juntamente com os aspectos
anteriores, ajuda a definir o progndstico e
orienta a conduta clinica apropriada’.

Os objetivos do tratamento de pacientes
com ITU sao aliviar os sintomas, evitar danos
irreversiveis ao parénquima renal e prevenir
recorréncias?.

A escolha do antimicrobiano, a dose e a du-
racdo do tratamento dependem do local da

infeccdo, da presenca, ou auséncia, de fato-
res de complicacdo, das taxas de resisténcia,
do estadio da doenca e do estado clinico do
paciente3.

Nos pacientes sintomaticos, com excecédo
de mulheres com cistite nao complicada, ha
indicacao de tratamento imediato com anti-
microbiano. A maioria dos pacientes do sexo
feminino com cistite ndo complicada pode
ser tratada ambulatorialmente. Os antibac-
terianos de escolha sao sulfametoxazol + tri-
metoprima, nitrofurantoina ou fosfomicina,
por via oral; os beta-lactamicos nao consti-
tuem primeira escolha, em razao das eleva-
das taxas de resisténcia e da reducao da efi-
cacia, exceto para infec¢cdes por organismo
Gram-positivo?.

Mulheres com pielonefrite aguda, clinica-
mente estaveis e capazes de tolerar a ad-
ministracdo de medicamentos e de fluidos
pela via oral, podem receber tratamento
ambulatorial. A hospitalizagado, reidratacao
e o0 uso de antibacterianos intravenosos sao
indicados para pacientes em estado grave,
com complicacdes, ou que sejam incapazes
de tolerar fluidos ou antibacterianos orais.
Nesses casos, empregam-se fluoroquinolo-
nas, sulfametoxazol + trimetoprima ou beta-
-lactdmicos?.

O manejo da recorréncia de ITUs em adul-
tos inclui a avaliagdo e a modificacdo dos
fatores de risco associados, quando possi-
vel, como a frequéncia das relacdes sexuais,
0 uso prolongado de espermicidas e o uso
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de diafragma. Para as mulheres com recor-
réncias frequentes, dependendo dos fato-
res envolvidos, pode-se considerar o uso
de dose Unica de antibacteriano profilatico
pos-coito, antibacterianos profilaticos de
forma continua (ex.: nitrofurantoina, sulfo-
namida ou fluoroquinolona, em dose Unica
diaria) ou auto-tratamento com um curso
curto de antimicrobiano baseado no auto-
-diandstico?®.

O tratamento de bacteriuria assintomatica
ndo é recomendado em mulheres ndo gra-
vidas na pré-menopausa, em mulheres dia-
béticas, pacientes idosos institucionalizados,
idosos que vivem na comunidade, pacientes
com lesdes na medula espinhal ou com ca-
teteres. No entanto, a bacteriuria assintoma-
tica deve ser tratada nas mulheres gravidas,
em razao do risco 20 a 30 vezes maior de
desenvolver pielonefrite e da maior proba-
bilidade de ter parto prematuro e de o bebé
nascer com baixo peso'. O tratamento tam-
bém é necessario nos pacientes que serdo
submetidos a procedimento uroldgico, em
que se espera o0 sangramento da mucosa, e
deve ser considerado em todas as mulheres
gue permanecerem com bacteridria por até
48 horas apds a remoc¢ao de um cateter per-
manente?

A dose do antimicrobiano deve ser ajusta-
da de acordo com a capacidade de excrecdo
renal do paciente, a fim de evitar acumulo e
consequente intoxicacao®.

Para os antimicrobianos eliminados em es-
tado inalterado, por filtracdo glomerular, a
taxa de depuracdo correlaciona-se com a
da creatinina. Dessa forma, as estimativas
da depuracado de creatinina enddgena - DCE
(ou clearance de creatinina - CICr) podem
ser usadas para orientar a posologia desses
farmacos*.

Por exemplo, as doses da combinacdo sul-
fametoxazol + trimetoprima devem ser re-
duzidas para os pacientes com insuficiéncia
renal. A seguir, sdo apresentadas as doses
recomendadas desta combinacado para adul-
tos e criancas maiores de 12 anos, conforme
os valores da DCES:

- DCE acima de 30 mL/min: dose padréo.

- DCE entre 15 e 30 mL/min: metade da
dose padrao.

- DCE abaixo de 15 mL/min: uso n&o reco-
mendado.

Nitrofurantoina ndo deve ser administrada
a pacientes com insuficiéncia renal, porque
esta condicdo compromete sua efetividade
(por reducdo da concentracdo na urina) e
aumenta o risco de intoxicacdo (por acumu-
lo no sangue)®.
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Pergunta

Qual é a posologia de calcitriol (vitamina
D3) recomendada para paciente com hiper-
paratireoidismo secundario a doenca renal
cronica submetido a didlise?

Resposta

Hiperparatireoidismo é um disturbio fre-
guente em individuos com insuficiéncia renal
grave (terminal), mas também pode ocorrer
em outras condi¢cdes que resultem em hipo-
calcemia, como deficiéncia de vitamina D, hi-
percalciuria idiopatica e terapia prolongada
com litio'.

O hiperparatireoidismo secundario é ca-
racterizado por hiperplasia da glandula
paratireoide e por um aumento da secre-
cdo do paratormoénio (PTH) pela mesma,
bem como hiperfosfatemia e reducdo da
produ¢ao de 1,25-di-hidroxi-colecalciferol
(calcitriol) como consequéncia da hipo-
calcemia? O tratamento do hiperparati-
reoidismo secundario consiste na correcao
ou manutencdo da homeostase mineral e
normalizacdo dos niveis do paratorménio.
O manejo adequado e precoce do hiper-
paratireoidismo secundario pode restau-
rar o eixo calcio-paratormdnio-vitamina
D, e prevenir a perda 6ssea e o aumento
irreversivel das glandulas paratireoides. A
base fundamental do tratamento de hiper-
paratireoidismo secundario e disturbio ds-
seo relacionado a doencga renal cronica € a
supressao do hormdnio da paratireoide e a
reposicdo da vitamina D2

O manejo adequado da dose do calcitriol re-
guer estrito monitoramento da concentracdo
sérica de calcio. Se ocorrer hipercalcemia ou
o produto da concentracdo sérica de calcio
x fosfato for maior do que 70, o medicamen-
to deve ser descontinuado até normalizacao
destes parametros?3.

Pacientes sob hemodidlise ou didlise peri-
toneal com concentracdes séricas de pa-
ratorménio acima de 0,3 ug/mL devem ser
tratados com vitamina D ativa (ex: calcitriol,

paricalcitol), a fim de normalizar o nivel de
paratormonio (0,15 a 0,3 ug/mL)3.

O calcitriol (vitamina D3), forma ativa do co-
lecalciferol (vitamina D2), estimula o trans-
porte de cdlcio através do intestino, bem
como sua reabsorcdo nos 0ssos e reabsor-
cdo tubular nos rins. Além disso, suprime a
sintese e a secrecdo do PTH3. O calcitriol é
empregado em casos de hipocalcemia as-
sociada ao hipoparatireoidismo, bem como
hipocalcemia pods-cirdrgica ou idiopatica, re-
lacionada com pseudohipoparatireoidismo,
relacionada com didlise renal e também com
hiperparatireoidismo secundarios. Para pa-
ciente com doenca renal crbnica e submeti-
do a didlise, a dose didria recomendada, por
via oral, € de 0,5 ug a 1,0 ug2

A posologia sugerida para o tratamento de
pacientes adultos com hiperparatireocidismo
secundario com disturbios do metabolismo
osseo e doenca renal cronica submetidos a
didlise é de 0,25 nug, por via oral, uma vez ao
dia, ou em dias alternados. A dose de calci-
triol pode ser ajustada para 0,5 a 1,0 pg/dia.
Por via intravenosa, pode ser administrada a
dose de 1a 2 pg/dia, 3 vezes por semana (em
dias alternados). A dose pode ser aumenta-
da em 0,5 ug alpug, em intervalos de 2 a 4
semanas.
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Pergunta

Quais sdo as diferencas entre os diversos ti-
pos de ferro disponiveis para o tratamento
de anemia por deficiéncia de ferro?

Resposta

Anemia por deficiéncia de ferro e suplemen-
tos de ferro

O tratamento de pacientes com anemia por
deficiéncia de ferro consiste em orientagao
nutricional e administracdo de compostos
de ferro, por via oral ou parenteral, e, even-
tualmente, por transfusdo de hemaceas’.

O ferro pode ser oferecido em compostos
ferrosos (Fe?") ou férricos (Fe3*), como:
sulfato ferroso, fumarato ferroso, glicona-
to ferroso, ferripolimaltose, ferro carboni-
la e complexos aminoquelados (bisglici-
nato, trisglicinato férrico e glicina-sulfato
ferroso)'2.

A melhor via para a reposicdo de ferro é a
oral. A dose terapéutica recomendada varia
de acordo com a idade e a condi¢cao do pa-
ciente. Para adultos, a Organizacdo Mundial
da Saude (OMS) recomenda a dose didria de
120 mg de ferro, durante 3 meses. Para pa-
cientes pediatricos, a dose recomendada é
de 3 mg/kg/dia, ndo podendo ser superior a
60 mg/dia.

A reposicdo de ferro por via oral é eficaz no
tratamento da maioria dos pacientes com
anemia por deficiéncia de ferro. Entretanto,
em algumas situacdes especificas, nas quais
a terapia por via oral é insuficiente para nor-
malizar a hemoglobina ou restabelecer os
depdsitos normais de ferro, a administracdo
de ferro por via parenteral pode ser consi-
derada'.

Ferripolimaltose versus sulfato ferroso
Noripurum® (ferripolimaltose; Nycomed)?.

Em uma revisdo sistematica com meta-
-analise, que incluiu seis ensaios clinicos que

compararam sulfato ferroso (n=238) a ferri-
polimaltose (n=319), demonstrou-se que tais
compostos tém similar eficacia em relacdo
ao aumento da concentracdo de hemoglobi-
na no sangue, no periodo de 8 a 13 semanas
de tratamento. Por outro lado, a incidéncia
de efeitos adversos foi maior nos grupos tra-
tados com sulfato ferroso'.

Glicinato férrico (mineral quelado)

Neutrofer® (glicinato férrico, EMS Sigma
Pharma).

Os compostos aminoquelados resultam da
unido covalente do ferro, sob a forma ferrosa
ou férrica, a um ligante organico (aminodaci-
do). A molécula resultante € um metal que-
lado, com ligacdes de quelacdo suficiente-
mente fortes para resistir a acdo de enzimas
e proteinas da digestao, e de substancias na-
turais presentes nos alimentos, como fitato,
folato e acido tanico. Além disso, diminui o
contato direto dos ions ferro com as células
da mucosa gastrointestinal, com possivel re-
ducao da toxicidade local?

Os ligantes organicos mais frequentemen-
te utilizados sdo os aminoacidos, pelo fato
de serem captados predominantemente no
jejuno, onde as proteinas sdo hidrolisadas e
absorvidas. Embora haja dezenas de com-
postos aminoguelados, os mais estudados
sdo o bisglicinato (que contém 20% de ferro
elementar), o trisglicinato férrico e a glicina-
-sulfato ferroso?.

Teoricamente, os compostos aminoquelados
apresentam menor incidéncia de efeitos ad-
versos em relacdo aos compostos ferrosos
ndo quelados; contudo, possivelmente, sdo
menos efetivos?

Além disso, a biodisponibilidade dos com-
postos aminoquelados é bastante variavel e
inferior a dos ndo-quelados, razdo pela qual
a agéncia estadunidense Food and Drug Ad-
ministration (FDA) recomenda o uso de tais
compostos apenas em suplementos alimen-
tares, em detrimento do uso como agente
terapéutico?
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Ferro elementar

A dose de qualguer composto de ferro
para o tratamento da anemia por defici-
éncia de ferro é definida a partir da quan-
tidade de ferro elementar presente no
mesmo? Os compostos sulfato ferroso,
fumarato ferroso e gliconato ferroso con-
tém 20%, 33% e 12% de ferro elementar,
respectivamente'. As doses diarias reco-
mendadas de ferro elementar sdo de 3 a
5 mg/kg, por um periodo suficiente para
normalizar os valores da hemoglobina
(usualmente, um a dois meses), para res-
taurar os estoques normais de ferro no or-
ganismo (dois a seis meses), ou até para
se obter valor de ferritina sérica de, pelo
menos, 15 ng/mL para criancas, e 30 ng/
mL para adultos. Portanto, a duracdo do
tratamento pode variar, dependendo da
intensidade da deficiéncia de ferro, da sua
causa e da dose diadria de ferro elementar
administradaZ.

E importante que o médico tenha ciéncia da
quantidade de ferro elementar presente no
composto que estd prescrevendo para um
paciente, pois esta varia consideravelmente
de acordo com o medicamento escolhido.

Conclusao

Nao foi encontrada evidéncia cientifica que
demonstre superioridade de qualquer um
dos medicamentos usados por via oral para
a reposicdo de ferro em pacientes adultos,
com anemia por deficiéncia de ferro, consi-
derando a normalizacdo da taxa de hemo-
globina como resultado esperado da terapia.
Todavia, diferencas na incidéncia de efeitos
adversos gastrointestinais e no custo de tra-
tamento podem definir a melhor opcdo em
determinada circunstancia.
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