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Anotacoes do Editor

Séao destacados brevemente neste nimero: o problema da utili-
zacdo de paroxetina em criangas e adolescentes, a questdo da
utilizagdo da toxina botulinica em medicina estética, a interessante
associagdo entre uso prolongado de estatinas e polineuropatia
periférica e ainda a associagdo (esta ja menos consistente) entre
pergolide e valvulopatia cardiaca. Pelo seu potencialmente
enorme impacto no manejo terapéutico de um segmento signifi-
cativo da populagédo, optou-se por apresentar um resumo do
teor da carta enviada pelo Infarmed aos medicos referente aos
recentes resultados do Million Women Study sobre terapéutica
hormonal de substituigao.

Utilizacao de Paroxetina em
Criancas e Adolescentes com
Idade Inferior a 18 Anos

A paroxetina € um antidepressivo da classe dos Inibidores
Selectivos da Recaptacdo da Serotonina que se encontra
aprovado para utilizagdo apenas em adultos, nas seguintes
situagbes: episddios depressivos major, perturbagao obsessivo-
compulsiva, perturbacdo de pénico e fobia social.
Recentemente, a Agéncia de Medicamentos do Reino Unido,
ao avaliar novos dados provenientes de ensaios clinicos com
paroxetina em criangas e adolescentes com idade inferior a 18
anos, na doenca depressiva majot, constatou que a paroxetina
para alem de nao demonstrar eficacia neste grupo etdrio, esteve
associada a um aumento de efeitos adversos que incluiam
episodios de auto-agressdo e comportamento potencialmente
suicida. Ndo ocorreu, no entanto, nenhum caso de suicidio
nestes doentes.
A reter:
- A paroxetina ndo devera ser iniciada em doentes com idade
inferior a 18 anos, para o tratamento da doenca depressiva
major.
- Nos doentes com idade inferior a 18 anos que ja se encontrem
em tratamento com paroxetina para a doenga depressiva major,
0 médico assistente podera optar por concluir o tratamento
planeado, caso este esteja a ser bem sucedido ou, em caso
contrério, por iniciar um processo monitorizado de suspenséo
gradual.
- Apesar dos novos dados de seguranga, ndo ha alteragéo da
relagdo beneficio-risco da paroxetina no adulto.

2003/Jun

Portugal em Acgio

Toxina Botulinica :
Utilizacao Fora das Indicagdes do RCM
(Off-Label)

Em Portugal existem 3 medicamentos contendo toxina botulinica
- Botox® e Dyspori® (toxina botulinica do tipo A) e NeuroBloc®
(toxina botulinica do tipo B) - autorizados para alteragbes espas-
ticas musculares graves, tais como blefarospasmo, espasmo
hemifacial e distonias focais associadas, distonia cervical idiopa-
tica rotacional (torcicolo espasmddico) e espasticidade focal,
associada a paralisia cerebral infantil.

Como € do conhecimento geral, a toxina botulinica € uma
neurotoxina muito potente que so devera ser administrada por
médicos com qualificagées adequadas e pericia documentada
no tratamento e uso do equipamento necessario.

Relativamente a utilizacdo destes medicamentos no tratamento
de rugas faciais, o facto de ndo haver uma autorizagdo concedida
pela autoridade nacional para aquela indicagao significa que a
sua seguranga e eficacia ndo foram avaliadas nem compro-
vadas, pelo que ndo se pode garantir uma relagéo risco-beneficio
favoravel.

A utilizagdo de um medicamento fora do 4mbito das indicacées
terapéuticas descritas nos Resumos das Caracteristicas do
Medicamento aprovados € da inteira responsabilidade do médico
prescritor, 0 qual entendera se esse medicamento se adequa
a determinada indicacdo terapéutica, face ao caso particular
do seu doente.
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Terapéutica de Longa Duracao
com Estatinas e Polineuropatia
Periférica

Em 2001 foram divulgados os resultados de dois estudos epide-
miolégicos, de caso-controlo, de Gaist et al'-, onde se verificava
umma associagdo significativa entre o uso de inibidores da HMG-
CoA redutase (estatinas) e a ocorréncia de polineuropatia.

Recentemente, foi solicitada a inclusdo do seguinte texto nos
RCM de medicamentos contendo estatinas:

Secc3o 4.8 - Efeitos Indesejiveis
Wl etV Tl i TS ...».h.h'\_"_l-'.lL\;.l_

Raros: Polineuropatia periférica, em particular se a utilizagéao
for por longos perfodos de tempo.
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Pergolide e Valvulopatia Cardiaca

O pergolide é um agonista dopaminérgico indicado no tratamento
da doenga de Parkinson. Recentemente foi identificado o
desenvolvimento de valvulopatia cardiaca envolvendo uma ou
mais valvulas em doentes medicados com pergolide. Trata-se
de uma situagdo muito rara cuja incidéncia se estima ser inferior
a 0,005% dos doentes expostos.’

Apesar de nalguns casos se ter verificado uma melhoria da
sintomatologia associada a suspensdo do medicamento, ndo
é possivel por enquanto estabelecer de modo claro uma relacdo
causal entre pergolide e valvulopatia cardiaca. No entanto,
devido quer a natureza das lesées, quer ao facto de serem
conhecidos efeitos semelhantes associados aos derivados da
ergotamina, o RCM e o Fl deste medicamento foram alterados
por forma a conter esta informacgao de seguranca
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Terapéutica Hormonal

de Substituicao (THS)

e cancro da mama:

resultados do Million Women Study
realizado no Reino Unido

Foram recentemente publicado na revista Lancet os resultados
do Million Women Study’, realizado no Reino Unido e cujos
dados vém confirmar as conclusées de outros estudos anteriores
relativamente ao risco acrescido de cancro da mama associado
a terapéutica hormonal de substituicdo (THS). Esta questdo tem
vindo a ser atentamente acompanhada pelo Infarmed e pelo
Grupo Europeu de Farmacovigilancia, tendo sido anteriormente
divulgada, em Julho de 2002, uma informagao relativa aos riscos
da THS a longo prazo?, na sequéncia do término precoce de
um dos bragos do ensaio do Women's Health Iniciative (WHI),
em que se reforgcavam os dados relativos ao risco acrescido de
tromboembolismo venoso e cancro da mama.

O estudo Million Women Study decorreu entre 1996 a 2001 e
incluiu mais de um milhdo de mulheres menopausicas, com
idades compreendidas entre os 50 e os 64 anos. Este estudo
observacional pretendeu examinar os efeitos de formulagcdes
especificas de THS (contendo vdrias associagées e contendo
apenas estrogénios) e da tibolona (esterdide que associa uma
actividade estrogénica, progestativa e androgénica e que tem
as mesmas indicagdes autorizadas que a THS convencional),
na incidéncia do cancro de mama, exprimindo as conclusbes
da EMEA.

O que é que o estudo

Million Women Study demonstrou?

* A THS causa um risco acrescido de cancro da mama depen-
dente da duragdo terapéutica.

* O risco acrescido de cancro da mama torna-se aparente a
partir do 1° e 2° anos apos o inicio do tratamento, independen-
temente do tipo de THS utilizada.

e O decréscimo do risco inicia-se com o término da THS e
apos 5 anos atinge 0os mesmos valores de risco relativamente
as mulheres que nunca fizeram THS.

e O risco acrescido de cancro da mama associado a THS de
associagao (risco relativo — RR = 2.00 quando comparado com
as ndo utilizadoras) é significativamente superior a utilizagéao
da terapéutica sé com estrogénios (RR = 1.30) e com tibolona
(RR = 1.45).

» Nao ha evidéncia de diferenca no risco de cancro da mama
entre formulacbes especificas dos medicamentos para a THS
ou vias de administragédo, dentro das classes da terapéutica
SO com estrogénios ou qualquer tipo de THS de associagéo.
» O numero de casos adicionais de cancro da mama estimados
que ocorreram apos a utilizacdo de THS de associagdo, num
periodo de 5 e 10 anos, foi praticamente idéntico tanto no
Mitlion Women Study como no WHI.

Recomendagées:

* Os resultados do Million Women Study nédo sugerem neces-
sidade de alteracdo urgente dos tratamentos em curso.

* A decisdo de iniciar a THS devera ser efectuada numa base
individual e o tratamento devera ser reavaliado regularmente
(pelo menos uma vez por ano).

» O beneficio da THS a curto prazo, no alivio dos sintomas da
menopausa, ultrapassa os riscos.

* Na utilizagdo a longo prazo, as mulheres deverdo tomar
consciéncia de um risco acrescido de cancro da mama e outros
efeitos adversos.

* Na THS de associacdo, os beneficios do menor risco de
doenca do endométrio, incluindo cancro, deverdo ser ponde-
rados e comparados com a nova informacao relativa ao risco
acrescido de cancro da mama. O risco de cancro do endometrio
associado a tibolona ndo € conhecido.

e £ importante que as mulheres estejam alertas para este tipo
de situagdo e que, a partir dos 50 anos de idade, iniciem/
continuem o rastreio através de mamografia.
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AIM - Autorizagédo de Introdugédo no Mercado

CPMP - Comite (Europeu) de Especialidades Farmacéuticas
(Cammittes of Proprietary Medicinal Products)

EMEA - Agéncia Europeia de Avallagdo do Medicamento

(European Medicines Evaluation Agency)

F1 - Folheto Informativo

RAM - Reacgdo Adversa Medicamentosa

RCM - Resumo das Caracteristicas do Medicamento




