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Lista de Siglas

ACTH: Horménio adrenocorticotrofico
AINEs: Anti-inflamatoérios nao esteroidais
ALT: Alanina-aminotransferase

ALP: Fosfatase alcalina

Anvisa: Agéncia Nacional de Vigilancia Sani-
taria

AR: Artrite reumatoide

AST: Aspartato-aminotransferase
BHE: Barreira hematoencefélica
BK: Bradicinina

BUN: Nitrogénio ureico do sangue, na sigla
em inglés

Ceatox: Centro de Assisténcia Toxicologica
do Instituto da Crianca

CFF: Conselho Federal de Farmacia
CGB: Globulina ligadora do cortisol

Ciats: Centros de Informacao e Assisténcia
Toxicologica

COX: Enzima ciclo-oxigenase
CREF: Conselho Regional de Farméacia

CRF-SP: Conselho Regional de Farmacia do
Estado de Sao Paulo

DM: Diabetes mellitus

DMG: Diabetes mellitus gestacional
DPOC: Doenga pulmonar obstrutiva cronica
ECA: Enzima conversora de angiotensina
FDA: Food and Drug Administration

Fiocruz: Fundacao Oswaldo Cruz
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GGT: Gama-glutamiltransferase
GO6PD: Glicose-6-fosfato desigrogenase
HAS: Hipertensao arterial sistémica
TIAM: Infarto agudo do miocardio

TASP: International Association for the Study
of Pain

ICC: Insuficiéncia cardiaca congestiva

ICICT: Instituto de Comunicagdo e Informa-
¢ao Cientifica e Tecnologica em Saude

IL: Interleucina

IR: Insuficiéncia renal

IRA: Insuficiéncia renal aguda

IRC: Insuficiéncia renal cronica

LDH: Lactato desidrogenase

LES: Lupus eritematoso sistémico

MIPs: Medicamentos isentos de prescri¢ao
NBT: Nitroazul de tetrazolio

NO: Oxido nitrico

OMS: Organizagao Mundial da Satde
OPAS: Organizagdo Pan-Americana da Satde

Renaciat: Rede Nacional de Centros de Infor-
magao e Assisténcia Toxicologica

RT: Responsavel técnico

Sinitox: Sistema Nacional de Informagdes
Toxico-Farmacologicas

SNC: Sistema nervoso central
TGO: Transaminase glutdmico-oxalacética
TGP: Transaminase glutdmico-piravica

TSH: Hormonio tireoestimulante
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Apresentacao CRF-SP

O Conselho Regional de Farmacia do Estado de Sao Paulo (CRF-SP), dando continui-
dade as agdes de educagdo em saude com o intuito de propiciar ao farmacéutico infor-
macoes técnicas atualizadas sobre diversos temas de relevancia para sua atuacdo, langa a
nona edi¢do do Fasciculo “Farmacia Estabelecimento de Saude” que tem como tema os
medicamentos anti-inflamatorios.

Os anti-inflamatérios sdo comumente utilizados na atencdo primaria a saide e estdo
entre os medicamentos mais consumidos no mundo e também no Brasil. Alguns deles
fazem parte da categoria de medicamentos isentos de prescrigdo (MIPs) e infelizmente
podem permanecer ao alcance da populagdo nos estabelecimentos farmacéuticos, favore-
cendo sua utilizacdo sem orientacdo e, consequentemente, expondo a populagdo a varios
riscos. Vale destacar que os anti-inflamatdrios encontram-se entre as classes de medica-
mentos que mais causam intoxicac¢ao no pais, fato que implica diretamente sobre a res-
ponsabilidade do farmacéutico em garantir o seu uso adequado.

A educagdo e a conscientizag¢do da populacio sdo fundamentais para o uso racional de
medicamentos. O farmacéutico tem um papel crucial na dispensacao, no que diz respei-
to a informacao ¢ orientacao em relagdo as interagdes entre farmacos, o esclarecimento
quanto aos periodos de administragcdo e também quanto a reagdes adversas. Agindo impe-
rativamente nestes aspectos, o profissional contribui para a melhoria de qualidade de vida
da populagdo. Por esse motivo, ¢ fundamental que esteja devidamente capacitado para
intervir e orientar os pacientes que procuram por esses medicamentos.

Este material foi dividido em duas partes principais. A primeira parte inclui: introducao,
contendo um breve histdrico dos anti-inflamatérios; informacdes sobre a responsabilidade
técnica do farmacéutico na dispensagao desta classe de medicamentos; aspectos fisiopato-
logicos da dor, inflamacdo e febre; principais propriedades farmacoterapéuticas dos anti-
-inflamatorios nao esteroidais (AINEs) e corticoides e intoxicacdes. A segunda parte inclui
apéndices para que os profissionais possam consultar de forma fécil e 4gil informagdes
sobre indicagdes, contraindicagdes, reacdes adversas, precaugdes e outras informacgdes rele-
vantes sobre cada medicamento abordado, bem como as interagdes com outras substancias,
seus efeitos e as interferéncias de anti-inflamatérios em exames laboratoriais.

Com esta publica¢do, ndo temos a ambigao de abarcar todas as questdes técnicas rela-
tivas aos anti-inflamatorios existentes, mas apresentar subsidios para que o farmacéutico
possa desempenhar cada vez melhor seu papel junto a populagdo e sua responsabilidade
frente ao uso racional de medicamentos.

Um dos nossos principais objetivos, ao longo do tempo, tem sido contribuir para valo-
rizagdo da atuagdo do farmacéutico e esperamos que este novo fasciculo possa auxiliar o
profissional em seu esforgo de prestar a devida assisténcia a populagdo e de transformar a
farmacia em um estabelecimento de saude.

Diretoria CRF-SP
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Apresentacao OPAS

O uso irracional de medicamentos no mundo tem um custo, em termos de saude pu-
blica, muito elevado, além de um custo financeiro para o sistema, a comunidade e para o
proprio usuario.

O uso excessivo de antibidticos, a polimedicagdo, a automedicacdo e a prescricdo ndo
ajustada aos protocolos terapéuticos representam algumas ameacas ja conhecidas. Nessa
lista ndo exaustiva de fatores que caracterizam o uso irracional de medicamentos, o uso ina-
dequado de anti-inflamatorios para combater a dor e a inflamagao representa um problema
de grande relevancia.

Os anti-inflamatorios, pelo proprio efeito analgésico, sdo medicamentos bastante pro-
curados pelo usudrio; assim, a automedicagdo, a prescri¢cao indevida, a possibilidade de
adquiri-los no balcao sem prescri¢cao (medicamentos isentos de prescri¢do - MIPs) e o baixo
conhecimento dos efeitos adversos, ou interagdes medicamentosas que os anti-inflamat6-
rios podem gerar, sdo causas direitas do mau uso, com consequéncias e impacto negativo
sobre a saude que ndo podemos negligenciar.

Existem varias classes de medicamentos anti-inflamatorios, desde o historico acido ace-
tilsalicilico, os farmacos internacionalmente conhecidos e consumidos como o diclofenaco
e o ibuprofeno, até as classes dos “oxicams” e, mais recentemente, os “coxibs”; mas todos
esses produtos t€ém em comum que seu uso ndo pode ser considerado como trivial. A lista de
reagOes adversas € grande, incluindo transtornos gastricos e ulceras, coagulopatias e riscos
cardiovasculares graves.

A promocgao de medicamentos inapropriada e contraria a ética por parte de empresas far-
macéuticas, a pressao e os interesses comerciais, ou a falta de transparéncia sobre os dados
clinicos e a seguranga de novas moléculas sdo praticas condenaveis. Vale recordar alguns
tragicos casos recentes, que afetaram precisamente a comercializagdo e o uso de medica-
mentos anti-inflamatorios e nos convidam a atuar de maneira muito cautelosa e responsavel,
preservando assim os interesses e a integridade do usudrio e os principios que norteiam a
saude publica. A auséncia de mecanismos regulatorios mais rigidos e o elevado niamero
de produtos falsificados ou de baixa qualidade introduzidos na cadeia de distribui¢ao de
medicamentos nos paises em desenvolvimento sao também ameagas diretas ou indiretas a
credibilidade dos sistemas de saude e a seguranga do usuario.

O fortalecimento e a sistematizagdo de a¢des de farmacovigilancia, 0 monitoramento de
boas praticas farmacéuticas de prescricao e dispensacdo, a implementacdo de estratégias
nacionais integradas para promover praticas profissionais orientadas ao uso racional de me-
dicamentos sdo principios essenciais para garantir a saide do cidadao brasileiro.

Dr. Christophe Rérat
Coordenador da Unidade de Medicamentos, Tecnologias e Pesquisa - OPAS/OMS

o
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1 INTRODUCAO

Desde a Antiguidade, o homem procurava
ferramentas para aliviar a dor, a febre e a infla-
magao, culminando na descoberta de substancias
que tratassem essas condi¢des. O acido acetilsa-
licilico foi introduzido no mercado no final do
século XIX como o primeiro medicamento anti
-inflamatorio cientificamente divulgado. Foi co-
mercializado por mais de 70 anos sem que seu
mecanismo de a¢@o fosse conhecido e, quando
descoberto, possibilitou a sintese de novos farma-
cos, menos toxicos que os salicilatos (LUENGO,
2005; MONTEIRO et al., 2008).

Na segunda metade do século XX, varios an-
ti-inflamatorios ndo esteroidais (AINEs) foram
inseridos no mercado e, apesar da diversidade
das estruturas quimicas, apresentaram as mesmas
propriedades terapéuticas. Nessa época os corti-
coides também foram descobertos e comegaram a
ser incluidos nas terapias, tornando-se a principal
categoria de medicamentos para o tratamento da
artrite reumatoide (LUENGO, 2005).

Os anti-inflamatoérios estdo entre os medica-
mentos mais prescritos no mundo, devido a sua
diversidade de indicacdes. A utilizacdo de nime-
sulida e dipirona esta proibida em alguns paises,
como Estados Unidos, Inglaterra e Canada. A di-
pirona foi retirada do mercado nesses paises por,
supostamente, causar agranulocitose (BATLOU-
NI, 2010; KNAPPMANN, 2010).

O fato de os AINEs possuirem propriedades
analgésicas, antipiréticas e anti-inflamatorias
associado ao facil acesso pela populacado, ja que
varios medicamentos dessa categoria sdo isentos
de prescricdo (MIPs), levou os anti-inflamato-
rios a ocuparem o terceiro lugar entre os me-
dicamentos mais utilizados na automedicacao,
além de ser uma das classes que mais intoxica
(ARRAIS, 1997).

Atualmente, o farmacéutico se apresenta como
o membro da equipe de satide mais acessivel e,
frequentemente, ¢ a primeira fonte de assisténcia
e aconselhamento em cuidados gerais de saude,
por isso, tem o importante papel de promover o
uso correto de medicamentos e deve orientar o

paciente desde o perigo da automedicagdo até os
cuidados que devem ser tomados para a eficacia e
seguranca do tratamento (TIERLING et al, 2004
apud LAPORTA et al, 2005; REMINGTON,
2005).

E imprescindivel que o farmacéutico conhega
as propriedades farmacoterapéuticas dos anti-in-
flamatorios para que possa orientar o paciente
corretamente. Este Fasciculo ndo tem a intengdo
de esgotar o assunto, mas pretende oferecer ao
profissional informagdes basicas sobre os medi-
camentos mais comercializados para o tratamento
da inflamacdo e principais doencas relacionadas
a ela.

Para fins didaticos, os anti-inflamatorios foram
agrupados em dois grandes grupos, dadas as suas
peculiaridades: AINEs e corticoides. Também
foram incluidas informagdes sobre os principais
medicamentos modificadores da doenga reumati-
ca e o pimecrolimo, farmaco com propriedades
anti-inflamatorias e imunomoduladoras que tem
sido utilizado especificamente para o tratamento
da dermatite atdpica.

Para facilitar a consulta diaria do Fascicu-
lo, foram elaborados alguns apéndices ao final,
contendo informacdes que poderdo subsidiar as
condutas a serem adotadas pelo farmacéutico no
processo de dispensagdo e orientacdo farmacéu-
tica, a saber:

I - Tabela de Medicamentos (contém infor-

magdes sobre indicagdes, contraindicagoes,

reagdes adversas, precaucdes e outras infor-

magdes importantes);

II - Tabela de Intera¢des (aborda as princi-

pais interacdes medicamentosas);

III - Tabela de Interferéncia de anti-inflama-

torios em Exames Laboratoriais (descreve as
interferéncias mais relevantes).

CRF SP
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1.1 RESPONSABILIDADES DO
FARMACEUTICO NA DISPENSACAO
DE ANTI-INFLAMATORIOS

De acordo com a Resolugdo n® 417/04 do
Conselho Federal de Farméacia (CFF), que apro-
va o Codigo de Etica da Profissdo Farmacéutica,
o farmacéutico ¢ um profissional da saude; por
isso, deve executar todas as atividades de seu
ambito profissional de modo a contribuir para a
salvaguarda da satde publica e, ainda, participar
ativamente de acdes de educacgdo dirigidas a co-
munidade na promogao da saude.

O farmacéutico, no exercicio de sua profis-
sdo, podera responder administrativa, civil e
criminalmente, quando seus atos ou atos de ter-
ceiros sob sua supervisdo proporcionarem pre-
juizos ao paciente, pois responde também por
erros cometidos por sua equipe (responsabilida-
de solidaria)’.

Vale destacar que, em levantamento realizado
pelo Conselho Regional de Farmécia do Estado
de Sao Paulo (CRF-SP) em farmacias e droga-
rias do Estado de Sdo Paulo no ano de 2012, foi
constatada a ocorréncia de praticas inadequadas
relacionadas a dispensacdo de medicamentos,
como a venda de medicamentos sob prescrigao
médica sem a devida apresentagdo da receita, o
que caracteriza um ato ilegal e antiético.

Como a dispensagdo ¢ um ato técnico ¢ a
escolha do medicamento ndo pode, em nenhu-
ma hipdtese, estar associada a qualquer tipo de
interesse ou vantagem financeira, é importante
ressaltar também que o farmacéutico, no exerci-
cio da profissdo, ndo pode estar sujeito a pressao
ou ser obrigado a cumprir metas de vendas de
medicamentos.

Nesse sentido, destacamos os artigos 8° ¢ 9°
do Codigo de Etica da Profissio Farmacéutica,
aprovado pela Resolugdo CFF n°® 417/04 (BRA-
SIL, 2004):

Art. 8° - A profissao farmacéutica, em qualquer
circunstancia ou de qualquer forma, ndo pode ser
exercida exclusivamente com objetivo comercial.

Art. 9° - Em seu trabalho, o farmacéutico ndo
pode se deixar explorar por terceiros, seja com
objetivo de lucro, seja com finalidade politica
ou religiosa.

As obrigacdes eventualmente impostas aos
farmacéuticos pelas empresas ndo podem impli-
car em descumprimento do Cédigo de Etica.

FIQUE ATENTO!

¢ Da conduta ilicita de um profissional po-
dem advir consequéncias nas esferas civil,
administrativa e criminal.

¢ Um profissional pode ser absolvido pela
justica criminal e apenado no processo
ético disciplinar, pois se tratam de esferas
distintas. Além disso, um fato pode ser ca-
racterizado como falta ética, ainda que néo
seja crime.

¢ O profissional pode também responder eti-
camente por omissdo no exercicio profis-
sional.

¢ O farmacéutico deve manter-se sempre
atualizado sobre a legislagdo vigente apli-
cavel a sua area de atuagao.

¢ Ao protocolar assun¢do como Responsavel
Técnico (RT) ou Farmacéutico Substituto
no CRF-SP, o farmacéutico pode solicitar
informagdes sobre a situacdo da empresa
(relacionada ao exercicio profissional) na
qual ele esta assumindo a funcdo e sobre
os resultados das fiscalizagdes do CRF-SP
ja realizadas no local. Dessa forma, pode-
rd promover imediatamente os ajustes ne-
cessarios para que o estabelecimento fique
regularizado. Este programa criado pelo
CRF-SP, é denominado “RT Consciente”.

1 Para mais informagdes, consulte o capitulo 3 do Fasciculo VIII — Dispensagdo de Medicamentos, que aborda o assunto de maneira mais

aprofundada.
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2 FISIOPATOLOGIA

2.1 FISIOPATOLOGIA DA
INFLAMACAO

A inflamacgdo ¢ conhecida desde a Antiguida-
de e suas manifestacdes clinicas sdo classicamen-
te constituidas pelos seguintes sinais e sintomas:
¢ Calor: decorrente do aumento da temperatura
corporal local;
¢ Rubor/vermelhidio: causado por um aumen-
to do fluxo sanguineo local (hiperemia);

¢ Edema: inchaco ocasionado pela saida de flui-
dos dos vasos;

¢ Dor: provocada pela liberagdo de substancias
quimicas;

¢ Perda da funcio: perda de funcdo organica
ou alteragdes funcionais do tecido lesado (RO-

CHA, 2011).

De forma simplificada, pode-se dizer que o
processo inflamatério ocorre a partir de lesdo te-
cidual por agentes agressores fisicos, quimicos
ou bioldgicos que induzem a liberagdo de me-
diadores quimicos pelas células de defesa ou do
proprio tecido, conforme ilustra a Figura 1 (RO-
CHA, 2011).

Rl /nimni-mcqs
) v m— 1- O tecido lesado libera
- Sinais quimicos i i = 7
o sinais quimicos (histamina,
prostaglandinas).

- ,’l-f
\)z"\

,Vaso sanguineo

2 - Ocorre vasodilatacdo,
aumento da permeabilidade
do vaso e diapedese.

3 - Os neutrofilos fagocitam
= 0S micro-organismos e os
% restos de células mortas.

Figura 1 - Esquema simplificado do processo inflamatério

\ Fonte: VILELA, s.d.

Os agentes agressores desencadeiam respos-

tas caracteristicas que ocorrem em trés fases dis-

tintas, mediadas aparentemente por diferentes

mecanismos:

¢ Fase transitéria aguda: vasodilatagdo local e
aumento da permeabilidade local;

¢ Fase subaguda tardia: infiltragdo dos leucocitos
e células fagociticas; e

¢ Fase proliferativa cronica: degeneracdo te-
cidual e fibrose (GOODMAN & GILMAN,
2005).

O processo inflamatorio envolve diversos media-

dores, a saber (BILATE, 2007; LAMANO, 2008):

¢ Maediadores quimicos, como bradicinina (BK),
histamina, leucotrienos e anafilatoxinas, que
aumentam a permeabilidade vascular;

¢ Mediadores lipidicos, como tromboxanos,
prostaglandinas e leucotrienos, que participam
do processo de vasodilatagdo e aumento da per-
meabilidade vascular;

¢ Citocinas, que induzem efeitos locais, tais
como indu¢do da expressdo de moléculas de
adesdo e de quimiocinas, facilitando a migra-
¢do de leucdcitos, e efeitos sistémicos como a
indugdo de proteinas de fase aguda, levando a
febre;

¢ Quimiocinas, que realizam a quimiotaxia de
leucocitos;

¢ Opsoninas, que facilitam a fixagdo de células
fagocitarias (neutrofilos e macrofagos).

A inflamagdo € uma resposta protetora dos te-
cidos cujo objetivo é eliminar a causa da lesdo,
assim como as células e substancias decorrentes
deste processo. Atua no controle de infecgdes e re-
paro tecidual, mas também pode causar danos ou
doengas (ABBAS et al., 2007). Pode ser aguda ou
cronica, sendo que (ROBBINS, 2008):
¢ Ainflamagdo aguda possui inicio rapido e curta
duragdo, de minutos a dias, é caracterizada pela
exsudag¢do de liquidos e proteinas plasmaticas
e acumulo de células fagocitarias da resposta
imune inata;
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¢ Ainflamagéo cronica pode durar de dias a anos

e ¢ associada a proliferagdo vascular e fibrose

(cicatrizacdo). Uma caracteristica marcante ¢é

a presenca de inflamagdo e destruicdo tecidual

simultaneamente ao reparo, ao contrario do que

ocorre no processo agudo.

Um caso de inflamagdo aguda pode evoluir
para a cronicidade quando a resposta inicial ndo
¢ suficiente, o agente lesivo persiste ou ha interfe-
réncia no processo fisioldgico de cura (ROBBINS,
2008). Vale lembrar que o tempo de inflamacao
pode ndo definir a gravidade.

Cabe destacar que, nas inflamacdes agudas, ge-
ralmente, hd um agente agressor externo (seja ele
fisico, quimico ou bioldgico). Ja nas cronicas, mui-
tas vezes, o agressor ¢ o proprio organismo que,
por razdes que ainda ndo foram completamente
elucidadas, desenvolve um processo inflamatdrio
que pode comprometer varios tecidos e o6rgaos e
trazer diversas complicagdes a saude.

Importante ressaltar ainda a diferenga entre in-
flamacdo e infec¢do. Normalmente, as inflamagdes
sdo provocadas por um agente agressor, incluindo
produtos causticos, venenos, temperaturas extremas
(muito baixas/muito altas), traumatismos e agen-
tes biologicos (LIMA, s.d.). J& na infec¢do ocor-
re necessariamente a invasao, desenvolvimento e
multiplica¢do de um micro-organismo causador de
doencas. O agente patogénico desencadeia no hos-
pedeiro uma série de reagdes do sistema imunolo-
gico para tentar expulsar o invasor. Tais reagdes in-
cluem o processo inflamatdrio, mas ndo se limitam
a ele (MCPHEE e GANONG, 2007; LIMA, s.d.).

O uso inadequado de anti-inflamatérios pode
mascarar infecgdes e até mesmo inibir a resposta
organica ao agente invasor, piorando o quadro. Por
isso, quando houver suspeita de infec¢ao, o farma-
céutico devera desencorajar o paciente a utilizar
medicamentos por conta propria e aconselha-lo a
procurar um profissional habilitado. Cabe lembrar
que a automedicagdo ¢ desaconselhavel indepen-
dente da patologia.

Destacaremos a seguir as doengas inflamato-
rias mais comuns, que, para fins didaticos, foram
agrupadas em: doencgas reumaticas, renais, respira-
torias, cutaneas e intestinais.

@ Farmécia Estabelecimento de Sadde - Setembro de 2013

2.1.1 Doencas reumaticas

Sao doencas nas quais ocorre inflamagdo em
um ou mais componentes do sistema musculoes-
quelético, podendo causar dor e incapacidade de
movimenta¢do adequada. Existem mais de 100
tipos diferentes que podem acometer criangas,
jovens, adultos e idosos. No Brasil, ha cerca de
15 milhdes de pessoas sofrendo de algum tipo de
doenca reumatica, sendo os mais comuns: artrite,
artrose, dores na coluna, gota, osteoporose e ten-
dinite. Muitas destas sdo cronicas e, portanto, ne-
cessitam de tratamento prolongado, mas com um
diagnostico precoce evitam-se complicagdes que
incapacitem o paciente de forma definitiva (REU-
MATOGUIA, 2011b; SBR, 2012).

Artrite reumatoide (AR)

Doenga sistémica cronica, inflamatoria e au-
toimune, na qual o sistema imunoldgico passa a
atacar, principalmente, a membrana que envolve
as articulacdes (membrana sinovial), causando in-
tensa inflamagdo nessa regido. Além das estruturas
articulares, a inflamacgdo também pode acometer
0ssos, cartilagens, tenddes, ligamentos, musculos
responsaveis pelo movimento articular e outros 6r-
gdos e sistemas do organismo, como olhos, boca,
pulmdes, coracdo, figado, rins, sangue, sistema
nervoso central (SNC) e pele (SBR, 2011).

A AR afeta entre 0,5% e 1% da populagado
mundial adulta, sendo mais comum em mulheres
por volta de 50 anos de idade. Varios fatores po-
dem ser responsaveis pelo aparecimento da AR,
como predisposicdo genética, exposicdo a fatores
ambientais (fumo e silica), infecgoes e fatores hor-
monais. A doenga ocorre trés vezes mais em mu-
lheres do que em homens e melhora no periodo da
gestacdo (SBR, 2011).

Os principais sintomas articulares sdo: verme-
lhidao, inchago, calor, rigidez, dificuldade de mo-
vimento, dor e fadiga. Nao € possivel prever a pro-
gressdo da doenca, pois a evolugdo clinica varia
de acordo com cada caso. Porém, sem tratamen-
to adequado, pode ocorrer destruicdo das juntas
e, consequentemente, deformidades decorrentes
do afrouxamento ou da ruptura dos tenddes e das
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erosoes articulares e incapacidade de realizagdo
de atividades cotidianas. A AR ndo tem cura, mas
o tratamento adequado e precoce pode prevenir a
ocorréncia de deformidades e melhorar a qualida-
de de vida de quem tem a doenga (SBR, 2011).

Gota

Doenga inflamatoria cronica que acomete prin-
cipalmente as articulagdes. E caracterizada pela
elevagdo da taxa de acido urico no sangue (hipe-
ruricemia) e episodios agudos de inflamagao arti-
cular secundarios ao depdsito de cristais de urato
de sodio nas articulagdes. A hiperuricemia ¢ con-
siderada quando ha valores de 4cido trico acima
de 6,0 mg/dL para mulheres e de 7,0 mg/dL para
homens, podendo ocorrer tanto pela producio ex-
cessiva quanto pela eliminacdo deficiente da subs-
tancia (SBR, 2008; ABRAPAR, 2012).

Os principais fatores desencadeantes das crises
de gota sdo: ingestdo de alcool, dieta rica em puri-
na (exemplos: carnes em geral, salmao, bacalhau,
camardo, feijdo, ervilha), trauma fisico, cirurgias,
quimioterapias e uso de diuréticos. A doenga aco-
mete principalmente homens entre 40 e 50 anos,
individuos com sobrepeso ou obesos, com vida
sedentaria e usudrios de bebidas alcodlicas com
frequéncia. Devido & maior depuracao de urato as-
sociada ao estrogénio, as mulheres raramente de-
senvolvem gota antes da menopausa (SBR, 2008).

Com a deposi¢ao dos cristais nos tecidos, ocorre
intensa inflamagao e consequente dor, inchacgo, ca-
lor e vermelhiddo, principalmente nas articulagdes
do dedio, tornozelos e joelhos. Além disso, sdo fre-
quentes os episodios de artrite aguda, a formacao de
calculos e a deposicdo de acido urico embaixo da
pele, formando protuberancias denominadas tofos
(SBR, 2008; REUMATOGUIA, 2011c).

Osteoatrite (artrose)

A osteoartrite, também denominada artrose,
consiste em um processo degenerativo que se ca-
racteriza pelo desgaste da cartilagem articular e
por alteragdes Osseas, com crescimento anormal e
remodelamento do osso subjacente, formando os
ostedfitos (bicos de papagaio). O desgaste se inicia

com o envelhecimento, quando constituintes pro-
teicos se modificam ou diminuem em nimero ou
tamanho. As células da cartilagem tentam reparar
essa degeneracdo, porém inicia-se um processo
inflamatoério local e o resultado é a destruicdo da
superficie lisa que permite adequado deslizamento
das superficies Osseas, até o momento em que 0s
0ss0s comecam a entrar em contato direto uns com
os outros. O atrito gerado pelo movimento leva ao
comprometimento 6sseo, com formagdo de fissu-
ras e cistos, e € o responsavel pelos sintomas da
doenga: dor, rigidez, deformidades e limitagdo da
funcao articular (SBR, 2008; ABRAPAR, 2012).

A osteoartrite ¢ a doenga reumatologica mais
comum e a principal causa de incapacidade ou inva-
lidez entre todas as doengas cronicas. Ela acomete
principalmente as articulagdes que suportam peso
ou as que fazem movimentos em excesso, Como as
das maos, do quadril, dos joelhos e dos pés (REU-
MATOGUIA, 2011a; GUERRERO, M.R, 2012).

A artrose de joelhos e de maos é mais comum
em mulheres, enquanto a artrose de quadril esta
igualmente distribuida em ambos os sexos. Além
disso, a prevaléncia de todos os tipos da doenga au-
menta com a idade, sendo mais frequente apds os
60 anos. Suas causas sdo inimeras, incluindo defei-
tos das articulacdes, fatores hereditarios, condi¢des
congénitas ou adquiridas (como a luxagio congéni-
ta do quadril), traumatismo (como ruptura de me-
nisco articular ou ligamento cruzado), alteragdes no
metabolismo e obesidade (ABRAPAR, 2012).

Lupus eritematoso sistémico (LES)

O LES ¢ uma doenga inflamatéria cronica de
origem autoimune. Ela ocorre devido a resposta
do sistema imune contra antigenos proprios, cau-
sando inflamag¢do em diversas areas do organismo,
como pele, membranas serosas (pleura, pericardio,
membrana sinovial), medula 6ssea, rins e cérebro.
E uma doenga pouco frequente, podendo acometer
pessoas de qualquer idade, etnia e sexo, sendo pre-
dominante em mulheres entre 20 e 45 anos (REU-
MATOGUIA, 2011d; SBR, 2011).

Entre as principais causas do LES estdo: fatores
genéticos (como o desequilibrio na producdo de anti-
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corpos), hormonais (mulheres sdo mais acometidas)
e ambientais (luz ultravioleta e alguns medicamen-
tos) (REUMATOGUIA, 2011d; SBR, 2011).

Os sintomas variam com fases de ativi-
dade e de remissdo, sendo os principais: manchas
geralmente avermelhadas ou eritematosas na pele,
principalmente nas areas expostas a luz solar (ros-
to, orelhas, colo, bragos), febre, emagrecimento,
perda de apetite, fraqueza, desdnimo, dor nas jun-
tas, infamac@o da pleura, hipertensdo e problemas
nos rins (REUMATOGUIA, 2011d; SBR, 2011).

2.1.2 Doencas renais

Insuficiéncia renal (IR)

Condigdo na qual os rins se tornam incapazes
de efetuar suas fungdes basicas, provocando act-
mulo de substincias nitrogenadas (ureia e crea-
tinina), acompanhada ou ndo da diminui¢do da
diurese. Pode ser aguda (IRA), quando ha parada
subita e temporaria das fungdes dos rins, ou croni-
ca (IRC), quando hé perda parcial lenta, progressi-
va e irreversivel. Como principais causas, podem
ser citadas: hipovolemia, diminui¢do de débito
cardiaco, vasodilatacdo periférica, vasoconstri-
¢do renal, drogas, obstrugdo nas vias urindrias e
doengas primarias dos rins (ATX, s.d.; BVS, 2011;
COSTA et al., 2003; ROCHA, 2000).

Uma vez que os rins filtram o sangue, removen-
do as substancias toxicas e eliminando os excessos
de liquidos, além de produzir hormoénios, diferentes
sintomas e alteragdes passam a ser observados no
organismo de pacientes com IR, como alteragdes na
pele, cardiovasculares, neuroldgicas, Osseas e san-
guineas. Os principais sintomas sdo: cansaco, difi-
culdades para se concentrar, diminuigdo do apetite,
dificuldade para dormir, cdibras a noite, pés e tor-
nozelos inchados, inchago ao redor dos olhos, pele
seca e irritada e urina com mais frequéncia, espe-
cialmente a noite (ATX, s.d.; BVS, 2011; COSTA et
al., 2003; ROCHA, 2000).

Hiperplasia suprarrenal congénita

Engloba um conjunto de sindromes metabdli-
cas herdadas geneticamente e caracterizadas por
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diferentes deficiéncias enzimaticas, havendo, na
maioria dos casos, redugdo da secre¢do de corti-
sol. Quando ha baixas concentracdes plasmaticas
de cortisol ocorre aumento dos seus precursores,
como o hormoénio adrenocorticotrofico (ACTH), o
qual estimula as suprarrenais de forma cronica e
promove a hiperplasia dessa glandula, que passa a
produzir e secretar andrégenos de forma anormal
(VARGAS ¢ KURDIAN, 2002).

Como consequéncia do excesso de androgenos,
podem aparecer sinais ou sintomas de hiperandro-
genismo. No sexo feminino, ocorre virilizagdo
pré-natal em diferentes graus, com a presenca de
genitalia ambigua ao nascer. (NUPAD, s.d.).

Na sindrome perdedora de sal, um subgrupo de
hiperplasia, ha interferéncia também na sintese de
mineralocorticoides, causando hipoaldosteronis-
mo precoce e grave. A diminui¢do de aldosterona
desencadeia uma deficiéncia na retengdo de sodio,
gerando desidratagdo hiponatrémica grave, que re-
presenta grande risco de morte para a crianga nos
seus primeiros dias de vida. Sem o estabelecimen-
to de um tratamento precoce para essa forma de
hiperplasia, ambos os sexos podem nascer com
baixa estatura devido ao crescimento somatico ra-
pido com fusdo precoce das epifises (VARGAS e
KURDIAN, 2002; BRASIL, 2010a).

2.1.3 Doencas respiratorias

Asma

A asma ¢ uma inflamacgdo cronica das vias aé-
reas inferiores, caracterizada pela hiperresponsi-
vidade das mesmas ¢ limitacdo do fluxo aéreo,
sendo geralmente reversivel. E desencadeada
quando o paciente entra em contato com alér-
genos ou produtos quimicos (individuos atopi-
cos), sofre infec¢des respiratorias, como gripe ou
pneumonia, ou ¢ submetido a variagdes bruscas
de temperatura. Nao ha cura, mas pode ser con-
trolada, possibilitando ao paciente ter uma vida
normal, inclusive estando apto a praticar esportes
(SILVA, 2008; BRASIL, 2010b).

Os principais sintomas sdo: falta de ar, tosse,
cansago, chiado e sensacdo de aperto no peito. Esses
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sintomas sdo agravados a noite e nas primeiras horas
da manha ou durante a pratica de exercicios para os
quais o paciente nao estava fisicamente preparado.

A asma pode ser classificada em leve, modera-
da ou grave, de acordo com a intensidade e a fre-
quéncia das crises (BRASIL, 2010b).

Rinite

Trata-se de uma reacdo alérgica da muco-
sa nasal em resposta a determinados antigenos,
principalmente inalatérios. E uma inflamagao que
provoca sintomas minutos apds o contato com o
alérgeno, que pode ser acaro, poeira, substancias
quimicas, entre outros. Farmacos anti-inflamato-
rios também podem desencadear quadro de rinite
alérgica (RODRIGUES, SANTIS ¢ ARROBAS,
2009). Os sintomas incluem espirros, prurido, co-
riza e congestdo nasal, que ocorrem por mais de
dois dias consecutivos durando mais de uma hora
na maioria dos dias (BROZEK et al., 2010).

A prevaléncia da rinite tem aumentado em ni-
vel global e sua interligagdo com outras doengas
alérgicas, principalmente a asma, torna muito im-
portante o seu diagnostico e tratamento corretos
(RODRIGUES, SANTIS e ARROBAS, 2009).

2.1.4 Doencas inflamatorias cutaneas

Ezcema

O eczema, também chamado de dermatite, é
uma inflamagdo da pele, provocando prurido, ver-
melhiddo e secura, que pode levar a rachaduras e
sangramentos. Manifesta-se em qualquer regido
do corpo, variando de acordo com a idade do pa-
ciente e com a evolugdo da doenga. Pode se tornar
uma condicdo cronica, levando a outros problemas
de saude (JALIMAN, 2013; NES, s.d.).

Dermatite atopica

A dermatite atopica é uma doenga de base ge-
nética, na qual uma falha em uma proteina do epi-
télio leva a um defeito estrutural, ou seja, a pele
fica mais permeavel a agentes exogenos, que pe-
netram mais facilmente na epiderme e estimulam
o sistema imunoloégico (CLARO, 2011).

J] CONSELHO REGIONAL

Ocorre inflamacdo do local afetado, com sin-
tomas de eczema (prurido, vermelhiddo, secura),
localizada em qualquer regido do corpo, variando
de acordo com a idade do paciente e a evolugdo da
doenga (CLARO, 2011).

Dermatite seborreica

Também chamada de eczema seborreico, a
dermatite seborreica € uma altera¢do cronica, ndo
contagiosa e recorrente, em que ocorre inflamacao
nas areas da pele onde existe um maior nimero
de glandulas sebaceas. Caracteriza-se por placas
eritemato-descamativas arredondadas, ovaladas,
localizadas em areas mais oleosas como couro ca-
beludo, face, colo e dorso. Contudo, outras areas
como virilha, axilas, regido mamaria e nadegas
também podem ser acometidas. Ha autores que
acreditam que a causa seja uma hiperprodugdo de
queratina ou um defeito no metabolismo das glan-
dulas sebaceas (FORMARIZ et al., 2005).

Apresenta carater cronico, com tendéncia a
periodos de melhora e piora. A doenga costuma
agravar-se no inverno, em situagdes de fadiga ou
estresse emocional, por ingestdo de alimentos gor-
durosos e bebidas alcodlicas, fumo e banhos quen-
tes (FORMARIZ et al., 2005).

Psoriase

A psoriase ¢ uma doenca cronica da pele bas-
tante frequente, ndo contagiosa, mediada por cé-
lulas T e caracterizada pela presenga de manchas
vermelhas, espessadas e descamativas, devido
a um aumento na proliferacdo celular e padrdes
anormais de diferenciacdo de queratinocitos. Sua
causa ¢ ainda desconhecida, mas existe predispo-
sicdao genética e influéncia ambiental (BVS, 2006;
ARAUJO et al., 2009).

Atinge homens e mulheres, em qualquer idade,
prevalecendo nas terceira e quarta décadas de vida.
Pode ocorrer desde formas localizadas e discretas
até severas, acometendo grande area da superficie
corporal (BVS, 2006; ARAUJO et al., 2009).

A psoriase esta sujeita a remissdes e recidivas,
relacionadas a fatores como traumas fisicos, qui-
micos ou queimaduras solares, infec¢des, drogas,
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estresse emocional e alimentacdo. A prevaléncia e
a gravidade da doenca t€ém se mostrado diminui-
das em periodos de jejum ou dietas hipocaldricas,
provavelmente por causa da baixa ingestdo de aci-
do araquidonico, que resulta em baixa produgdo de
mediadores inflamatorios (na dieta) ou redugéo da
ativaco das células T (durante o jejum) (ARAUJO
et al., 2009). Os locais mais atingidos s@o couro ca-
beludo, cotovelos, joelhos, palmas das maos, plan-
tas dos pés, unhas e tronco, com lesdes em ambos os
lados do corpo (BVS, 2006; ARAUJO et al., 2009).

2.1.5 Doencas intestinais

Colite ulcerativa

Trata-se de uma doenga inflamatoria do intestino
grosso (colon), caracterizada por inflamacgo e ulce-
ragdo da sua camada mais superficial. Os sintomas
incluem diarreia, com ou sem sangramento retal, e fre-
quentemente dor abdominal. A inflamagdo ¢ maxima
no reto e estende-se até o cdlon de modo continuo, sem
nenhuma area de intestino poupada (ABCD, s.d.).

Doenca de Crohn

Trata-se de uma doenca inflamatéria de fundo
imunologico, cujo alvo é predominantemente a
parte inferior do intestino delgado (ileo) e intestino
grosso (colon), podendo afetar também qualquer
parte do trato gastrointestinal.

Seus sintomas sdo: diarreia (as vezes com muco
ou sangue), colica abdominal, frequentemente febre
e, as vezes, sangramento retal. Pode ocorrer perda de
apetite e perda de peso subsequente, além de proble-
mas de absor¢do. Os sintomas podem variar de leves
a graves, mas em geral, as pessoas com doenga de
Crohn podem ter vidas ativas e produtivas, a partir
de um tratamento de imunossupressdo (ABCD, s.d.).

A doenga de Crohn ¢é cronica e se comporta
como a colite ulcerativa, mas pode haver segmen-
tos de intestino saudavel normal entre os segmen-
tos do intestino afetados (ABCD, s.d.).

2.2 FISIOPATOLOGIA DA DOR

A Associagdo Internacional para o Estudo da Dor
(IASP — International Association for the Study of
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Pain, na sigla em inglés) conceitua dor como “uma
experiéncia sensitiva e emocional desagradavel, as-
sociada a uma lesdo tecidual atual, potencial, ou des-
crita em termos de tal lesdo” (IASP, 2010). Porém,
uma defini¢do mais abrangente a conceitua como:
“a consciéncia de uma sensacdo nociceptiva,
induzida por estimulos quimicos ou fisicos, de
origem ex6gena ou endogena, assim como por
disfungodes psicologicas, tendo como base um
mecanismo biopsicossocial, causando emo-
¢des normalmente desagradaveis, com possibi-
lidades de variaveis graus de comportamentos
aversivos” (FERREIRA, 2004; MARQUEZ,
2008 apud MARQUEZ, 2011).

Existem trés formas basicas pelas quais se de-
sencadeia a sensagdo da dor ou nocicepgao (TEI-
XEIRA, 2001):
¢ Por meio de substancias quimicas liberadas na

area das terminagdes nervosas na sequéncia de

lesdes fisicas;

¢ Por meio de alteracdes mecanicas ou térmicas
atuando nas terminagoes;

¢ Por meio de alteragdes com origem na libera-
c¢do de substancias inflamatorias, como respos-
ta do organismo.

Fisiologicamente, a dor ¢ deflagrada por esti-
mulos potencialmente lesivos que estimulam os
nociceptores, lesam os tecidos e desencadeiam uma
reacdo inflamatoria, tanto humoral quanto celular.
Ha liberagdo de mediadores quimicos como BK,
prostaglandinas, interleucina-1 (IL-1), 6xido nitrico
(NO) e substancia P que, além de desencadearem
alteragoes vasculares e imunologicas, ativam os no-
ciceptores (como a BK) ou reduzem o seu limiar de
excitabilidade (como as prostaglandinas), causando
hiperalgesia primaria ou hiperestesia. O estado de
sensibilidade do nociceptor se da pelo equilibrio en-
tre a agdo dos mediadores pr6 e anti-inflamatorios.
Esse mecanismo € o que garante uma ‘sintonia’ en-
tre a excitabilidade dos nociceptores e as condi¢oes
locais do tecido. A ativagdo dos nociceptores, entdo,
ndo depende somente da natureza e intensidade do
estimulo lesivo, mas também da intensidade e exten-
sdo da hiperalgesia primaria causada pelo processo
inflamatorio. Portanto, a dor gerada por esse meca-
nismo responde as drogas anti-inflamatdrias mesmo
que a causa primaria nao seja a inflamacao, pois ha
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um desequilibrio entre as substancias anti e pro-infla-
matorias (OLIVEIRA, s.d.).

Segundo a Sociedade Brasileira para o Estudo
da Dor, a dor pode ser classificada conforme sua
duragdo em trés tipos (SBED, s.d):
¢ Dor aguda: aquela que se manifesta transitoria-

mente durante um periodo relativamente curto,

de minutos a algumas semanas. Nesses casos,
costuma estar associada a lesdes em tecidos ou
orgdos, ocasionada por inflamagdo, infecgéo,
traumatismo ou outras causas. Normalmente
desaparece assim que € diagnosticada e tratada.

Este tipo de dor € um importante sintoma que

alerta o individuo para a necessidade de buscar

auxilio. A dor decorrente do pds-operatorio € a

colica menstrual sdo exemplos de dor aguda.
¢ Dor cronica: tem duragdo prolongada, que pode

se estender de varios meses a varios anos e esta
quase sempre associada a uma doenga cronica.

Também pode ser consequéncia de uma lesdo ja

tratada anteriormente. A dor ocasionada pela ar-

trite reumatoide, progressdo de um tumor malig-
no, esforgos repetitivos durante o trabalho e a dor
nas costas sdo alguns exemplos de dor cronica.

¢ Dor recorrente: apresenta periodos de curta
duragdo que, no entanto, se repetem com fre-
quéncia, podendo ocorrer durante toda a vida
do individuo, mesmo sem estar associada a um
processo especifico. Um exemplo classico des-
te tipo de dor ¢ a enxaqueca.

2.2.1 Escalonamento da dor

De acordo com a Organiza¢do Mundial da Sau-
de (OMS) (s.d), podem ser utilizadas escalas unidi-
mensionais e multidimensionais para avaliar a dor.

a) Escalas unidimensionais

+ Escala verbal
Faz a quantificagdo da experiéncia dolorosa

por meio de frases:

¢ Nenhuma dor
Dor leve
Dor moderada
Dor forte
Dor insuportavel
Pior dor possivel

* & & o o

2 Para visualizar a figura colorida, consulte o capitulo 2 do Fasciculo IT — Medicamentos Isentos de Prescrigdo.

Escala numérica
Faz a quantificagdo da dor por meio de niimeros:
0 = nenhuma dor

10 = maior dor possivel

¢ Escala de faces
O paciente quantifica sua dor pela identifica-
¢do com a angustia que lhe causa:

1 2 3 4 §

0
(Sem Dor) (Dor Maxima)

Fonte: OMS, s.d. Disponivel em: www.poiu.com.br/demos/naf/Arqui-
vos/MATERIAL3.doc.

¢ Escala visual analogica

O paciente classifica sua dor por meio de
uma escala de cores que oscila do azul (0-2), para
o verde/amarelo (3-7) e vai até o laranja/vermelho
(8-10)~

mLEVE MODERADA! INTENSA'

ol g8 5 6

~ e =0

ESCALA VISUAL ANALOGICA - EVA

Fonte: OMS, s.d. Disponivel em: www.poiu.com.br/demos/naf/Ar-
quivos/MATERIAL3.doc.

b) Escala multidimensional

¢ Questionario de dor MCGILL
O questionario MCGILL avalia os aspectos
sensoriais, afetivos, avaliativos e intensidade da
dor. Inclui 78 descritores de dor, divididos em qua-
tro grandes grupos que estdo ramificados em 20
subgrupos, conforme segue:
¢ Sensorial discriminativo: propriedades
mecanicas, térmicas de vividez e espaciais
da dor
¢ Afetivo-motivacional: aspectos de tensdo,
medo e respostas neurodegenerativas
¢ Cognitivo-avaliativo: avaliagdo global da
experiéncia dolorosa
¢ Miscelanea
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2.2.2 Escada analgésica da OMS

Tendo em vista que a mensuracdo da dor ¢
uma ferramenta importante para o seu controle, a
OMS desenvolveu uma escada analgésica de trés
degraus (Figura 2) para guiar o uso sequencial de
medicamentos de acordo com a intensidade da dor.

3 Dor intensa

Opidceo forte + Adjuvante

2 Dor moderada

N3o opidceo + Opidceo fraco + Adjuvante

Dor leve a moderada

N&o opiaceo + Adjuvante

Figura 2: Escada Analgésica da OMS, 1982
Fonte: OMS apud INCA, 2001.

Segundo a Escada da OMS, os analgésicos nao
opidceos sdo os AINEs. Os adjuvantes, também
chamados de coanalgésicos, ndo tem como indi-
cacdo principal a analgesia, mas contribuem para
alivar a dor do cancer. Essa categoria inclui anti-
convulsivantes, antidepressivos, corticoides, anes-
tésicos locais e antiespasmodicos. Os opidceos
sdo derivados ou sintetizados a partir da papou-
la, como a morfina. A adi¢do de um ndo opidceo
a analgésicos opidceos permite menores doses do
opiaceo (INCA, 2001). Exemplos de medicamen-
tos utilizadas na Escada Analgésica da Dor podem
ser encontrados na Tabela 1.

Tabela 1 - Categorias de
medicamentos utilizadas na Escada
Analgésica da Dor.

Degrau Categoria Medicamento
1 Nao opiaceo AINEs
2 Opiaceo fraco  Codeina, Tramadol
3 Opiaceo forte ~ Metadona, Morfina,

Fentanil, Oxicodona

Adaptado de Cuidados Paliativos Oncologicos: Controle da Dor pelo
Instituto Nacional do Cancer (INCA, 2001).

2.3 FISIOPATOLOGIA DA FEBRE

A temperatura corporal normal (entre 36 °C
e 37,4 °C) varia ao longo do dia (ciclo circadia-
no), tendo o pico maximo entre as 17h e 19h e o
minimo entre as 02h e 06h, no decorrer do ciclo
menstrual e, em razao direta, com a atividade fisi-
ca (ATTA, 2002; OF, 2006).

A febre, um dos sinais clinicos mais comuns
nos seres humanos, corresponde a um sinal da
elevagdo do controle da temperatura pelo centro
termorregulador, localizado no hipotdlamo. Ela ¢
provocada por agentes capazes de aumentar o li-
miar de termorregulagdo hipotaldmica, como os
pirdégenos endogenos ¢ exdgenos. Como respos-
ta aos pirdgenos, produzem-se protaglandinas e
outros mediadores que elevam a temperatura de
regulacdo hipotaldmica. Como resposta a estes
mediadores, o hipotdlamo estabelece uma nova
temperatura corporal como referéncia (OF, 2000).

A temperatura corporal depende da parte do
corpo onde ela ¢ aferida. Pode ser realizada pela
boca, ouvido, testa, anus ou axilas. Nas mulheres,
também pode ser realizada pela vagina. Nas far-
macias e drogarias, pode-se realizar a afericdo da
temperatura axilar, utilizando-se um termometro
clinico. No caso da temperatura axiliar, considera-
se estado febril acima dos 37,5 °C.

A maioria dos estados febris sdo autolimitados
e de baixo risco, mas induzem desconforto e po-
dem acompanhar situagdes que requerem avalia-
¢do clinica. Desse modo, o controle da febre des-
tina-se a melhorar o estado do paciente e a evitar
complicagdes (OF, 2006).
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3 FARMACOLOGIA

Do ponto de vista farmacologico, os anti-inflamatérios dividem-se em corticoides, AINEs e outros (Tabela 2).

Tabela 2 - Classificacao dos principais anti-inflamatorios.
ANTIHINFLAMATORIOS

Corticoides
AINEs seletivos

Celecoxibe (S)
Etodolaco (S)

Etoricoxibe (S)
Meloxicam (S)
Nimesulida (S)

Betametasona (T, S)
Budesonida (T, S)
Deflazacorte (S)
Desonida (T)
Dexametasona (T, S)
Hidrocortisona (T, S)
Metilprednisolona (T, S)
Prednisolona (T, S)
Prednisona (S)
Triancinolona (T, S)

Legenda:

(T, S): Uso topico e uso sistémico
(T): Uso topico

(S): Uso sistémico

Ressaltamos que informagdes mais detalhadas
sobre estes anti-inflamatorios, bem como as inte-
ragoes relevantes serdo abordadas nos Apéndices
I - Tabela de Medicamentos e II - Tabela de Intera-
¢Oes, respectivamente.

3.1 ANTI-INFLAMATORIOS NAO-
ESTEROIDAIS (AINEs)

Os AINEs sdao compostos por grupos quimica-
mente heterogéneos, que consistem de um ou mais
anéis aromaticos ligados a um grupamento acido
funcional. Apesar da heterogeneidade, todos eles
compartilham, em maior ou menor grau, proprie-
dades analgésica, antitérmica, anti-inflamatoria e
antitrombdtica.

Nao-esteroidais (AINEs)

Outros

AINEs nao-seletivos Hidroxicloroquina (S)
Mesalazina (S)
Metotrexato (S)
Pimecrolimo (T)

Sulfassalazina (S)

Aceclofenaco (S)
Acido acetilsalicilico (S)
Acido mefenamico (S)
Benzidamina (T)
Cetoprofeno (S)
Cetorolaco de
trometamina (S)
Diclofenaco (T, S)
Diclofenaco
colestiramina (S)
Dipirona (S)
Fenilbutazona (S)
Flurbiprofeno (T, S)
Ibuprofeno (S)
Indometacina (S)
Loxoprofeno (S)
Naproxeno (S)
Paracetamol (S)
Piroxicam (S)
Tenoxicam (S)

Mecanismo de acao

O mecanismo de a¢do dos AINEs consiste basi-
camente na inibi¢do da sintese de prostaglandinas
e tromboxano (substancias endogenas intermedia-
rias do processo inflamatorio), por meio da inati-
vacdo de isoenzimas denominadas ciclo-oxigenase
(COX). A COX-1 ¢ uma isoforma constitutiva; as-
sociada ao funcionamento basal dos tecidos, age
na produgdo de prostaglandinas que controlam os
processos fisiolégicos normais e pode ser encon-
trada na maioria das células e tecidos, em especial
no estomago. Ja a COX-2 é uma isoforma induzi-
vel, e sua expressao ¢, principalmente, porém nao
exclusivamente, inflamatodria, tendo em vista que
foi detectada em baixas concentragcdes nos rins,
pulmdes e cérebro (MONTEIRO et al., 2008).
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Tendo em vista o diferente mecanismo de agao,
os AINEs serdo classificados nesse Fasciculo
como inibidores ndo-seletivos da COX e inibido-
res seletivos da COX-2.

Vale destacar que os demais mediadores do
processo inflamatério, como os leucotrienos, por
exemplo, ndo sdo suprimidos pelos AINEs, levan-
do-se em considera¢do que a via das lipoxigenases
(na qual sdo sintetizados os leucotrienos) nao € por
eles inibida (FUCHS et al., 20006).

A absor¢do dos AINEs é rapida e completa
apos administragdo oral, exceto em preparacdes
entéricas e de liberacdo lenta. Ligam-se signifi-
cativamente a albumina plasmatica e nao atraves-
sam imediatamente a barreira hematoencefalica
(BHE), com excec¢do dos mais lipossoliveis (como
cetoprofeno, naproxeno, ibuprofeno), que, além de
atravessar com facilidade a BHE, estdo associados
a leves alteragdes de humor e na fungdo cognitiva.
Todos os AINEs sdo convertidos em metabdlitos
inativos pelo figado e sdo predominantemente ex-
cretados pela urina. Entretanto, alguns AINEs e
seus metabolitos possuem excregdo biliar (MON-
TEIRO et al., 2008).

Indicacao e uso

A estratégia terapéutica com os AINEs, como
também com os corticoides, ¢ retardar ou inibir o
processo responsavel pela lesdo, aliviando a dor
e reduzindo o edema presente em algumas pato-
logias inflamatorias, como doencas reumaticas e
osteoarticulares. Porém, somente os AINEs pos-
suem a propriedade de reduzir a febre proveniente
da destruicdo tecidual ou infecgdes induzidas por
micro-organismos (DELUCIA et al., 2007).

Como a inflamagdo surge como resposta a
uma lesdo tecidual, cumprindo importante papel
fisiologico, apesar de desagradaveis, seus sinais e
sintomas (principalmente a febre e o edema local)
também contribuem para a defesa e recomposi¢do
de tecidos do organismo. Por esta razdo, a maio-
ria das utilizagdes dos AINEs sdo questionaveis,
como no caso da hipertermia. Segundo trabalhos
da Organizacdo Pan-Americana da Satde (OPAS),

3 Triade do acido acetilsalicilico: caracterizada pela presenga de crise de asma, rinite e intolerancia ao acido acetilsalicilico (ABBOTT, s.d.).

@ Farmécia Estabelecimento de Sadde - Setembro de 2013

a hipertermia pode ser manifesta¢do de defesa or-
ganica, ndo devendo ser prontamente atacada na
auséncia de comprometimento do estado geral do
paciente. Com relagdo ao edema, excetuando-se os
cerebrais, pulmonares, cardiacos e viscerais, ndo
ha motivo para sua inibi¢do na auséncia de dor.
Deve-se levar em consideracdo que a vasodilata-
¢do e o aumento da permeabilidade sdo positivos
para o aporte local de fontes energéticas e de nu-
trientes para que a defesa do organismo e o proces-
so de reconstrucdo do tecido lesionado evoluam de
forma apropriada (BALBINO, 2011).

A eficacia dos AINEs ¢ semelhante; entretanto,
ha respostas terapéuticas individuais diferencia-
das. Em individuos ndo responsivos a um deter-
minado anti-inflamatorio, pode-se substitui-lo por
outro de mesmo ou de diferente subgrupo (FU-
CHS, WANNMACHER ¢ FERREIRA, 2006).
Entretanto, a escolha destes farmacos deve se ba-
sear no seu perfil de efeitos adversos, conveniéncia
para o paciente, custo e experiéncia de uso.

Efeitos adversos

Os AINEs podem causar efeitos adversos cuta-
neos graves, incluindo dermatite esfoliativa, sin-
drome de Stevens-Johnson e necrélise epidérmica
toxica. Podem ocorrer reagdes anafilaticas, mesmo
sem exposi¢do prévia, principalmente em pacien-
tes portadores da “triade do acido acetilsalicili-
co™. Ndo devem ser utilizados em pacientes que
apresentam broncoespasmo, asma, rinite ou urtica-
ria com a terapia com AINE ou sejam portadores
da “triade do acido acetilsalicilico”.

Os AINE:s estao associados ao aumento do risco
de eventos adversos cardiovasculares, incluindo in-
farto agudo do miocérdio (IAM), acidente vascular
e desencadeamento ou piora de hipertensdo arterial
sistémica (HAS) preexistente. Este risco pode au-
mentar com a durac¢do do uso ou doengas e fatores
de risco cardiovasculares preexistentes; por isso,
deve-se avaliar cuidadosamente o perfil de risco
cardiovascular do individuo (LACY et al, 2009).

Além disso, a administracdo de AINE pode
provocar lesdes renais, especialmente em pacien-
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tes com nefropatias preexistentes, insuficiéncia
cardiaca, ou que estejam sob tratamento com diu-
réticos ou inibidores da enzima conversora de an-
giotensina (ECA), e em pacientes com idade avan-
cada (LACY et al, 2009).

A suspensdo do tratamento, substitui¢do ou
ajuste posoldgico deve ser feito quando houver ne-
cessidade; por exemplo, quando do aparecimento
de efeitos adversos como IR, doengas gastrointes-
tinais, HAS, disturbios de coagulagéo, hipersensi-
bilidade, insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC)
e distarbios hepaticos (NETO, BALDONI e GUI-
DONI, 2013).

Precaucoes

¢ Gravidez e pacientes pediatricos

Os AINEs podem ser especialmente uteis no
tratamento das dores articulares e musculares,
muito comuns na gestacdo, bem como ter o seu
uso indicado na prevengdo do trabalho de parto
prematuro. Os riscos associados ao uso no terceiro
trimestre da gestacdo incluem complicagdes ma-
ternas e desenvolvimento de hipertensdo pulmonar
persistente e morte fetal. Desfechos neonatais ad-
versos referentes ao uso materno de anti-inflama-
torios ainda incluem IR, sindrome do desconforto
respiratorio, hemorragia intraventricular, displasia
broncopulmonar e enterocolite necrotizante (AMB
e ANS, 2011).

Ha poucos estudos do uso de AINEs em crian-
cas, contudo recomenda-se cautela pelo receio do
aparecimento de sindrome de Reye, que ¢ uma
afec¢do rara, mas muito grave e, com frequéncia,
mortal, que provoca inflamagdo do cérebro e acu-
mulagdo rapida de gorduras no figado (PINHEIRO
¢ WANNMACHER, 2012).

+ Idosos

Sabe-se que mudancas fisiologicas relativas
ao envelhecimento, como a modificacdo da com-
posicdo corporal e a redugdo das fungdes hepati-
ca e renal, tendem a alterar significativamente a
farmacocinética e a farmacodindmica de diversos
medicamentos, aumentando a suscetibilidade de
individuos idosos a efeitos adversos ou terapéuti-

cos mais intensos. Adicionalmente, ha o problema
da polifarmécia, que estd relacionada ao uso de,
pelo menos, uma medicagdo sem prescri¢do médi-
ca num rol de prescri¢des supostamente necessa-
rias (SILVA, SCHMIDT e SILVA, 2012). Por estas
razoes, o uso de AINEs deve ser considerado com
cautela em pacientes idosos.

Contudo, os AINEs sdo os medicamentos mais
prescritos apds os 65 anos, ja que aliviam a dor ¢ a
rigidez articular e apresentam um indice terapéuti-
co satisfatorio. Deve-se evitar o uso de AINEs de
meia-vida longa e utilizar a menor dosagem clini-
camente efetiva, além de ser recomendada a troca
da medicacdo ao invés do aumento das dosagens
até o maximo tecnicamente recomendado (SILVA,
SCHMIDT e SILVA, 2012).

3.1.1 Inibidores nao-seletivos da COX

Os inibidores ndo-seletivos da COX ligam-se
tanto a COX-1 quanto a COX-2, inibindo-as. As-
sim, os efeitos adversos desses medicamentos sdo
bastante intensos, tendo em vista os locais de ex-
pressdo destas isoformas.

A seguir serdo destacadas as peculiaridades de
alguns farmacos deste subgrupo.

¢ Acido acetilsalicilico

O 4acido acetilsalicilico é considerado o prototipo
dos AINEs por ser o mais antigo, 0 menos oneroso € o
mais estudado. Em geral, ele ¢ utilizado como compa-
rativo em investigagoes clinicas (FUCHS et al., 2006).

O acido acetilsalicilico é geralmente utilizado
como antitérmico e analgésico. A agdo hipotermi-
zante ¢ mais eficiente em estados febris decorren-
tes de infeccdes por micro-organismos. Ja a agdo
analgésica ¢ eficaz no tratamento da dor latejante e
da inflamagdo (cefaleia, mialgia, artralgia), porém
ndo ¢ eficiente no caso de dores profundas, como
neoplasias (DELUCIA et al., 2007).

Também possui capacidade de aliviar os sinais
clinicos de varios processos inflamatorios, mas
ndo inibe a progressdo da doenga. Além disso,
pode ser indicado como coadjuvante no tratamento
de doengas mais graves, como hipertensao, distlr-
bios osteomusculares mais comuns, como tendini-
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te, bursite e mialgia e em afec¢des de pele (uso
externo) (DELUCIA et al., 2007).

O 4cido acetilsalicilico inibe tanto a lipogéne-
se quanto a lipdlise, ocasionando uma redugdo na
concentracdo plasmatica de acidos graxos, fosfoli-
pideos e colesterol (DELUCIA et al., 2007).

Por inibir irreversivelmente as duas isoformas da
COX, o 4cido acetilsalicilico também reduz a agre-
gacdo plaquetéria. Além disso, este bloqueio acarreta
a inibigdo da prostaglandina E2 e prostaglandina 12
(prostacilcina), potentes vasodilatadores responsa-
veis pelo aumento do fluxo sanguineo no local (rubor
e calor) e potencializagdo do aumento de permeabili-
dade vascular (DELUCIA et al., 2007).

Doses apropriadas deste farmaco aumentam a
excrecdo urindria de uratos, justificando sua indi-
cacdo no tratamento crénico e na crise aguda da
gota (DELUCIA et al., 2007).

Niveis toxicos do acido acetilsalicilico podem
ocasionar distirbios no equilibrio acido-basico, pois
a frequéncia respiratoria pode duplicar e a pressdo
parcial de CO, (PCO,) plasmatica e alveolar cair, cul-
minando na alcalose respiratoria. A gravidade desta
alcalose ¢ proporcional a dose do farmaco e a dura-
¢do da medicagdo. Por outro lado, doses elevadas ou
exposi¢do longa a este farmaco, podem produzir um
efeito depressor central, resultando em paralisia res-
piratdria central e colapso circulatorio secundario a
depressdo vasomotora (DELUCIA et al., 2007).

Pode causar reagdes de hipersensibilidade, de
natureza alérgica, que se manifestam de formas
variadas, desde simples urticaria até reagdes anafi-
laticas e choque anafilatico. Foram relatados o
aparecimento de erupg¢des cutineas e crises asma-
ticas (DELUCIA et al., 2007).

O 4acido acetilsalicilico ¢ contraindicado para
individuos portadores de ulcera péptica, devido
a acdo irritante sobre a mucosa gastrica; em pa-
cientes com comprometimento hepatico grave,
hipoprotrombinemia, deficiéncia de vitamina K
ou hemofilia, deve-se suspender a medicagdo pre-
viamente a intervengdes cirurgicas, por causa da
inibigdo que produzem sobre a agregacdo plaque-
taria, resultando em hemorragia e nos casos de
doenga grave, por ser a excre¢do renal sua Unica
via de eliminagdo (DELUCIA et al., 2007).

@ Farmécia Estabelecimento de Sadde - Setembro de 2013

¢ Diclofenaco

No caso do diclofenaco, ha evidéncias de que
sua poténcia anti-inflamatoéria ¢ superior a da in-
dometacina e a do naproxeno. Por isso é mais in-
dicado para o tratamento sintomatico de algumas
doengas cronicas, como, por exemplo, artrite reu-
matoide e osteoartrite. Ndo se sabe a causa, mas
este farmaco ndo possui eficicia no tratamento da
gota (DELUCIA et al., 2007).

¢ Dipirona

Além do efeito anti-inflamatério, a dipirona
possui acdo antitérmica e analgésica. Entretanto,
por ser altamente toxica, deve ser empregada ex-
clusivamente para obteng@o do efeito antitérmico e
antialgico (DELUCIA et al., 2007).

Deve-se tomar cuidado ao ser utilizada em pa-
cientes com Ulcera péptica ou dispepsia cronica,
devido aos efeitos adversos. Além disso, € neces-
sario precaugdo também em pacientes com insu-
ficiéncia cardiaca e hipertensos, levando-se em
consideracdo que este farmaco pode provocar re-
tencdo de sodio e agua (DELUCIA et al., 2007).

Analise secundéria da associa¢@o entre exposi-
¢do ou ndo a dipirona durante a gestagdo e desfechos
perinatais adversos de estudo coorte multicéntrico
para investigacdo do diabetes mellitus gestacional
(DMQG) e intolerancia a glicose entre gestantes, ndo
encontrou associagdo entre a exposi¢do e anormali-
dades congénitas (2% versus 1,8% para expostos ¢
ndo expostos a dipirona), morte intrauterina (1,44%
versus 2,07%), nascimento pré-termo (14,9% ver-
sus 15,8%) ou baixo peso ao nascimento (8,07%
versus 9,03%) (AMB e ANS, 2011).

¢ Fenilbutazona

A feniltbutazona era bastante utilizada nos Es-
tados Unidos e Europa para o tratamento de gota,
artrite reumatoide e osteoartrite, mas devido sua
alta toxicidade sobre o tecido hematopoietico (in-
duz anemia aplastica e discrasia sanguinea), foi re-
tirada em ambos os mercados. No Brasil, seu uso
continua, embora restrito a clinica médica e vete-
rinaria, em preparacdes contendo associagdes com
outros AINEs (DELUCIA et al., 2007).
Recomenda-se que o tratamento com este far-
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maco seja de curta duragdo e que haja um controle
rigoroso dos pardmetros hematoldgicos do pacien-
te. Caso haja o aparecimento de discrasia sangui-
nea, o uso da fenilbutazona deve ser imediatamen-
te suspenso (DELUCIA et al., 2007).

¢ Indometacina

A indometacina, além de ser um inibidor néo-
seletivo da COX, também inibe as fosfolipases A
e C. Além disso, reduz a proliferacdo de células
imunes (T e B) e a migragdo de polimorfonuclea-
res (DELUCIA et al., 2007).

Possui potente acdo anti-inflamatoria, antitér-
mica e analgésica(DELUCIA et al., 2007).

Na forma de colutorio, tem trazido bons resul-
tados na redugdo da inflamacao gengival. E em as-
sociacdo (ou ndo) com antimicrobianos, € eficaz
no tratamento de inflamagdes da conjuntiva ou dor
por les@o na cornea (DELUCIA et al., 2007).

¢ Paracetamol

O paracetamol (ou acetaminofeno) possui bai-
xa acdo anti-inflamatoria, pois € inibidor fraco da
COX na presenga de altas concentragdes de pero-
xidos, substancias encontradas nas lesdes inflama-
torias. Em contrapartida, possui forte agdo antitér-
mica e analgésica (DELUCIA et al., 2007).

Vale destacar que seu efeito analgésico ndo
sobrepde o do acido acetilsalicilico e seu efeito
antitérmico assemelha-se ao do 4cido acetilsalici-
lico, porém com menor duragdo (DELUCIA et al.,
2007). Adicionalmente, ao contrario dos demais
AINEs, o paracetamol ndo interfere na migragdo
de neutrdfilos (DELUCIA et al., 2007).

A escolha deste farmaco se da principalmente
pelo seu efeito analgésico contra dores de intensi-
dade moderada, como as dismenorreias e cefaleias.
Entretanto, ndo possui efeito terapéutico em casos
de dores mais intensas ou originarias de espasmos
da musculatura lisa de visceras ocas (DELUCIA
et al., 2007).

O paracetamol ndo produz erosdo gastrica ou
fendmenos hemorragicos. Entretanto, a superdo-
sagem provoca hepatotoxicidade devido a satura-
¢do de enzimas de conjugacdo normal, levando a
conversdo do firmaco em um metabolito que rea-

ge com macromoléculas celulares nucleofilicas,
apresentando como consequencia a morte celular
(DELUCIA et al., 2007).

A dose maxima diaria recomendada para adul-
tos é 4g¢ (WANNMACHER, 2010).

¢ Piroxicam

A principal vantagem do piroxicam ¢ a meia-
vida longa, permitindo a administracdo de uma
Unica dose diaria do farmaco (DELUCIA et al.,
2007).

3.1.2 Inibidores seletivos da COX-2

Os inibidores seletivos da COX-2 foram desen-
volvidos com o objetivo de manter a eficicia an-
ti-inflamatéria, porém sem os efeitos indesejaveis
provocados pelos AINEs nao-seletivos. Em fungao
da baixa seletividade pela COX-1, acredita-se que
os farmacos deste subgrupo em doses terapéuticas
adequadas ndo interfiram nos processos fisiologi-
cos normais de tecidos, na integridade das muco-
sas do estdmago e intestino e na agregacdo plaque-
taria (DELUCIA et al., 2007).

Tendo em vista que sdo farmacos relativamente
novos, seus efeitos a longo prazo em outros siste-
mas sdo pouco conhecidos, sendo prudente atentar
para os efeitos adversos inesperados como IAM e
trombose (FUCHS, WANNMACHER e FERREI-
RA, 2006).

Os farmacos que compdem esta subgrupo nao
substituem o acido acetilsalicilico utilizado como
antiplaquetario na prevencdo secundaria de even-
tos tromboticos (FUCHS, WANNMACHER e
FERREIRA, 2006).

Dentre os AINEs nao-seletivos estd o meloxi-
cam, que é um inibidor seletivo da COX-2 in vitro,
porém quando testado in vivo, a sua seletividade
para inibir a COX-2, comparada com a COX-1, é
de apenas 10 vezes. A incidéncia de efeitos adver-
sos gastrointestinais com o uso do meloxicam ¢é
similar a dos inibidores ndo-seletivos (DELUCIA
etal., 2007).
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3.2 CORTICOIDES

Os anti-inflamatorios corticoides sdo também
chamados esteroides ou corticosteroides. Na ver-
dade, os corticoides usados na terapéutica anti
-inflamatéria sdo os chamados glicocorticoides,
cujo mecanismo sera melhor explicado adiante.
Embora ndo seja o papel do farmacéutico indicar
esse grupo de medicamentos, é fundamental que
conheca suas caracteristcas e efeitos para poder
orientar os pacientes quanto ao uso racional de
medicamentos.

Os corticoides tratam-se de hormdnios este-
roidais sintéticos que mimetizam agdes do corti-
sol endogeno, hormonio secretado pela glandula
suprarrenal com acdo predominante sobre o me-
tabolismo glicidico (FUCHS, WANNMACHER
e FERREIRA, 2006). O cortisol endoégeno ¢ se-
cretado intermitentemente ao longo do dia por
periodos que duram poucos minutos. Entre estes
pulsos de secrecdo, o cértex suprarrenal pode ndo
secretar qualquer cortisol por minutos a horas;
75% desse cortisol é transportado no sangue por
uma globulina ligadora do cortisol (CGB); 15%
¢ ligado a albumina e 10% compde a fragdo livre
do cortisol. Os maiores niveis de cortisol ocorrem
durante o sono € no inicio da manha (pouco antes
de acordar) e os menores niveis & noite, antes do
inicio do sono (VALENTE, SUSTVICH e ATAL-
LAH, 1995).

Algumas situagdes, como gravidez, uso de
pilula anticoncepcional ou tratamento com es-
trogeno provocam elevagdo das concentragdes
plasmaticas de cortisol sem a presenca de hiper-
corticalismo funcional (VALENTE, SUSTVICH
e ATALLAH, 1995).

As modificagdes na estrutura do cortisol gera-
ram sintéticos com maior poténcia anti-inflamato-
ria ¢ menor atividade mineralocorticoide (como a
indesejavel retencdo de sodio). No entanto, todos
os corticoides sintéticos conservam, em maior
ou menor grau, ambas as propriedades. Quando
utilizados em altas doses, além das propriedades
anti-inflamatérias, os corticoides atuam como
imunossupressores (FUCHS, WANNMACHER e
FERREIRA, 2006).

@ Farmécia Estabelecimento de Sadde - Setembro de 2013

Pela introducdo de um grupo metila, hidroxi-
la ou fluor, pode-se produzir corticoides sintéti-
cos com diferentes poténcias anti-inflamatdrias
e retentoras de s6dio (VALENTE, SUSTVICH e
ATALLAH, 1995). A fluoragdo, por exemplo, in-
tensifica tanto a atividade glicocorticoide quanto
a atividade mineralocorticoide. Os corticoides sdo
agrupados de acordo com suas poténcias relativas
a retencdo de sodio, seus efeitos sobre o metabo-
lismo dos carboidratos e os efeitos anti-inflamato-
rios (GOODMAN & GILMAN, 2005). Além da
estrutura quimica, os corticoides também podem
ser classificados em fung¢do da duracao do seu efei-
to. Sob essa Otica, a hidrocortisona e a cortisona
sdo consideradas corticoides sistémicos de cur-
ta duracdo (menos de 12 horas); ja a prednisona,
prednisolona, metilprednisolona e a triancinolona
sdo consideradas de ag@o intermedidria (entre 18 e
36 horas); betametasona e dexametasona s3o con-
sideradas de longa duragdo (entre 36 e 54 horas)
(FUCHS, WANNMACHER e FERREIRA, 2006).

Mecanismo de acao

O mecanismo de agdo dos corticoides se baseia
no seu efeito glicocorticoide, o que lhes confere
acdo anti-inflamatdria e imunossupressora e per-
mite que sejam utilizados em intimeras doengas
(VALENTE, SUSTVICH e ATALLAH, 1995).

Uma vez que sdo hormodnios de estrutura es-
teroidal, os corticoides interferem em varios pro-
cessos metabdlicos, incluindo: metabolismo dos
carboidratos, proteinas e lipideos; manutencdo do
equilibrio hidroeletrolitico; preservacdo normal
dos sistemas cardiovascular, imune, musculoes-
quelético, enddcrino e nervoso e rins. Os corticoi-
des também conferem ao organismo a capacidade
de resistir a circunstancias de estresse, como es-
timulos nocivos e alteragdes ambientais. Ndo se
pode deixar de mencionar ainda, que as a¢des dos
corticoides estdo relacionadas com as de outros
hormonios, tais como os hormonios lipoliticos, a
adrenalina e a noradrenalina (GOODMAN & GIL-
MAN, 2005).

Os corticoides provocam aumento da gliconeo-
génese hepatica (resultando no aumento da glice-
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mia), da proteinolise e da lipdlise. O efeito sobre o
metabolismo da glicose pode agravar o controle em
pacientes com diabetes ou precipitar o desenvolvi-
mento de hiperglicemia em pacientes predispostos.
Indiretamente, o papel dos corticoides na manuten-
¢do da pressdo arterial, dos niveis glicémicos e das
concentragdes de eletrolitos interferem no funcio-
namento do SNC, incluindo alteragdes no humor,
comportamento e excitabilidade cerebral (GOOD-
MAN & GILMAN, 2005).

Os efeitos metabolicos e anti-inflamatorios dos
corticoides refletem agdes seletivas em receptores
distintos, porém intimamente ligados, relacionan-
do-se a inibi¢do de fungdes especificas dos linfo-
citos. Varios mecanismos podem explicar essas
fungdes. Dentre as proteinas corticoide-induzidas
estdo a vasocortina a e a lipocortina, que inibem a
liberagdo de substancias vasoativas e fatores qui-
miotaticos. Enzimas lipoliticas e proteoliticas sdo
também diminuidas por estabilizagdo de lisosso-
mas, bem como extravasamento de leucocitos para
zonas de lesdo. Ha alteragdo em numero de linfo-
citos e em grau de fibrose. Essas a¢des nitidamente
afetam elementos e etapas da reag@o infamatoria
(FUCHS, WANNMACHER e FERREIRA, 2006).

Os corticoides também inibem multiplos sitios
do sistema imunitario. Interferem tanto na respos-
ta humoral quanto na celular (FUCHS, WANN-
MACHER e FERREIRA, 2006). Eles interferem
na funcdo dos macrofagos, mondcitos, basoéfilos,
fibroblastos e linfocitos, bem como nas células en-
doteliais produtoras de moléculas de adesdo leu-
cocitaria cruciais para a localizagdo do leucdcito
(GOODMAN & GILMAN, 2005). Acredita-se que
seus efeitos intensos sobre as doengas autoimunes
se deva mais ao bloqueio da resposta inflamatdria
do que propriamente a inibigdo da rea¢do imunitaria
(FUCHS, WANNMACHER ¢ FERREIRA, 2006).

Apds administragdo do farmaco por via oral ou
parenteral os corticoides se ligam extensamente as
proteinas plasmaticas até penetrarem nas células,
por difusdo. Também podem ser usados em inje-
¢Oes intra-articulares (infiltragdes) (NETO, BAL-
DONI e GUIDONI, 2013).

Uma vez na corrente sanguinea, os corticoides
se difundem a quase todas as células, ligando-se, no

citoplasma, a proteinas receptoras para regular a ex-
pressdo de genes responsivos a corticoides. Os cor-
ticoides agem por meio da sua liga¢cdo com recepto-
res especificos intracelulares; o complexo resultante
da ligac@o corticoide-receptor, por sua vez, interage
com o DNA para modificar a transcri¢do, induzin-
do o aumento de sintese de algumas proteinas e di-
minuindo a sintese de outras. Embora geralmente
ocorra um aumento na expressdo de genes-alvo,
os corticoides podem diminuir a transcri¢ao desses
genes, como ocorre com a de algumas citocinas,
cuja regulac@o inibitéria tem papel nas acdes anti
-inflamatdrias e imunomoduladoras de corticoides
(FUCHS, WANNMACHER e FERREIRA, 2006;
NETO, BALDONI e GUIDONI, 2013).

Na pratica, os efeitos dos corticoides nao sdo
imediatos. Como ¢ requerido certo tempo para que
ocorram alteragdes de expressao gé€nica e sintese
proteica, seus efeitos s6 aparecem depois de algu-
mas horas. Assim sendo, via de regra, ndo se reco-
menda a corticoterapia em processos inflamatdrios
agudos. Por outro lado, alguns estudos sugerem
que possa haver efeito imediato dos corticoides,
mediado por interagdo com o0s receptores mine-
ralocorticoides de membrana, aos quais se ligam
com a mesma afinidade que a aldosterona (mine-
ralocorticoide enddgeno) (FUCHS, WANNMA-
CHER e FERREIRA, 2006).

Indicacao e uso

Os corticoides sdo anti-inflamatorios mais efi-
cazes que os AINEs; entretanto, seus beneficios
sd80 acompanhados de efeitos adversos em uma
variedade de tecidos organicos, na dependéncia
das doses utilizadas e, sobretudo, da duracdo do
tratamento. Desta forma, a terapia corticoide deve
ser reservada para as situagdes em que se justifique
plenamente sua real eficacia ou em casos nos quais
os agentes menos toxicos se mostram ineficazes
(FUCHS, WANNMACHER e FERREIRA, 2006;
NETO, BALDONI e GUIDONI, 2013).

A agdo mineralocorticoide deve ser considerada
na escolha do corticoide, uma vez que pode provo-
car retencdo de agua e sal, hipertensdo e perda de
potassio. Corticoides com grande efeito mineralo-
corticoide sdo uteis no tratamento da insuficiéncia
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suprarrenal e ndo serdo aqui abordados. Nas doen-
¢as que necessitam de tratamento por tempo prolon-
gado, como € o caso das doengas reumaticas ou em
condi¢des cronicas, deve-se dar preferéncia aqueles
com menos agdo mineralocorticoide (MS, 2010).

Como citado anteriormente, os corticoides tam-
bém sdo de grande valia no tratamento de doencas
autoimunes, incluindo condig¢des que resultam pre-
dominantemente da imunidade humoral (por exem-
plo: urticaria) até condigdes mediadas por meca-
nismos imunes celulares (por exemplo: rejeicao de
transplante) (GOODMAN & GILMAN, 2005).

Vale destacar ainda que alguns corticoides,
como a prednisolona e prednisona, sdo ampla-
mente utilizadas em oncologia. Apesar de uma
compreensdo incompleta do mecanismo de agdo,
estd claro o grande valor clinico no tratamento
de neoplasias linfoides, sendo também utilizadas
em esquemas terapéuticos para outros canceres de
resposta endocrina; também sdo eficazes no trata-
mento de varios efeitos secundarios as neoplasias
e amplamente utilizadas para terapia paliativa em
geral (MS, 2010).

Nao se pode esquecer que o uso de corticoides
em altas doses e/ou por periodos prolongados pode
provocar efeitos indesejaveis que vao desde pro-
blemas estéticos até infec¢des graves por imunos-
supressao e estdo intimamente relacionados a dose
e ao tempo de uso. Por isso, o periodo do tratamen-
to, bem como a dosagem, devem ser os menores
possiveis. Se o tempo de tratamento ultrapassar
trés a quatro meses, recomenda-se a suplementa-
¢do de calcio e vitamina D (NETO, BALDONI,
GUIDONI, 2013).

¢ Acio sistémica

Existem formulagdes com agao sistémica sob a
forma de comprimidos, solugdes orais e injetaveis,
suspensoes, elixires e xaropes. Estas formulacdes
sdo indicadas em varias situagoes clinicas, incluin-
do neoplasias malignas, insuficiéncia e hiperplasia
suprarrenal e condig¢des alérgicas. Na artrite reu-
matoide, sdo utilizados em pacientes com doenga
grave ou na presen¢a de vasculite e no controle
da atividade da doenga durante a terapia inicial
com farmacos modificadores de doenca reumatica
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(MS, 2010). A corticoterapia oral também pode ser
utilizada para tratar quadros de doenca pulmonar
obstrutiva cronica (DPOC) e doengas autoimunes
como lupus, doenga de Crohn, colite ulcerativa e
esclerose multipla (NHS, 2013).

As doses empregadas podem ser equivalentes
a secrecao enddgena diaria de cortisol, chamadas
substitutivas ou fisioldgicas. Altas doses sdo admi-
nistradas com finalidade imunossupressora, seja
em esquemas cronicos, seja em terapia de pulso,
reservada a doencas graves. Corticoterapia em bo-
lus utiliza prednisolona ou metilprednisolona in-
travenosa em doses suprafarmacologicas, tem por
finalidade controlar rapida e eficazmente doenga
grave em fase aguda e apresenta efeitos mais du-
raveis sobre o sistema imunitdrio. A dosagem em
tratamentos cronicos deve ser individualizada e
otimizada por titulagdo de dose (FUCHS, WANN-
MACHER e FERREIRA, 2006).

A via intravenosa deve ser reservada para si-
tuacdes emergenciais. Sdo utilizadas formas de de-
posito por via intramuscular e via subcutanea. Tais
preparagdes, no entanto, tém absor¢do erratica,
com resultados imprevisiveis. Para acdo sist€mi-
ca, a via oral ¢ a preferida. Em situacdes especiais,
sdo utilizadas as vias retal (doengas inflamatorias
intestinais), peritoneal (aderéncias) e intrapleural
(pleuris) (FUCHS, WANNMACHER ¢ FERREI-
RA, 20006).

A prednisona ¢ o corticosteroide mais utilizado
em doengas que exigem tratamento por longo pra-
70, tais como asma e artrite reumatoide. Quando
utilizada em doses tnicas matinais ou em dias al-
ternados, propicia menor supressdao do eixo hipo-
talamo-hipdfise-suprarrenal, com menor ocorrén-
cia de efeitos adversos (MS, 2010).

De modo geral, para reduzir os efeitos adver-
sos, a regra ¢ utilizar o corticoide pelo periodo
mais curto possivel e na menor dose clinicamente
necessaria. Da mesma forma, doses tnicas diarias
pela manha (h& maior supressdo do eixo hipotala-
mo-hipoéfise-suprarrenal em administragdo notur-
na) ou em dias alternados devem ser preferidas a
outros esquemas de tratamento. Entretanto, o uso
em dias alternados ¢ adequado somente em certos
casos e para corticosteroides com pouca atividade
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mineralocorticoide e duracdo de acdo relativamen-
te curta (MS, 2010).

As doses de corticoides utilizadas variam bas-
tante em fun¢do da patologia tratada. Em algumas
situacdes, como dermatite esfoliativa, pénfigo
(dermatose autoimune bolhosa), leucemia aguda e
rejeicdo aguda de transplante, altas doses podem
ser necessarias. Em algumas condigdes clinicas em
que sao usados por longo periodo, os efeitos ad-
versos podem superar os problemas causados pela
doenga, devido a prioridade de salvar ou prolongar
avida (MS, 2010).

Estudos sugerem que dose baixa de corticos-
teroide iniciada nos 2 primeiros anos da doenga,
de moderada a grave, pode reduzir o grau de des-
trui¢do articular. A menor dose possivel deve ser
utilizada durante 2 a 4 anos e depois reduzida gra-
dualmente para evitar possiveis efeitos do uso por
longo prazo (MS, 2010).

O intervalo entre as doses ¢ condicionado pela
meia-vida do firmaco. O fracionamento em trés ou
quatro doses didrias aumenta a resposta anti-infla-
matodria, mas so6 deve ser feito em tratamentos de
curta durac@o (menos de sete dias). Para minimizar
a supressao do eixo hipotalamo-hipofise-suprarre-
nal e os correspondentes efeitos indesejaveis, re-
comenda-se o uso de dose unica pela manha (por
volta das 8h). A administragdo matinal tem se mos-
trado menos supressiva que o fracionamento de
dose ou 0 uso noturno. Esse horério simula o ritmo
circadiano da secregdo de cortisol endogeno. O es-
quema em dias alternados, que utiliza o dobro das
doses diarias, tem o mesmo objetivo dos tratamen-
tos cronicos com prednisona, prednisolona e me-
tilprednisolona. Nos dias sem corticoide exdgeno,
a secrec¢do de cortisol segue seu ritmo normal. Em
doengas mais graves esse esquema de dias alterna-
dos pode ndo surtir o efeito desejado (MS, 2010).

Na administragdo Unica matinal ou em dias
alternados, usam-se os corticoides de agdo inter-
medidria. A duragdo dos tratamentos pode durar
poucos dias ou se estender por anos, conforme a
necessidade (MS, 2010).

Cuidados na interrupcio da corticoterapia
A utilizagdo de corticoides por longo prazo

causa supressdo da atividade da glandula suprarre-
nal, que pode persistir por anos depois da interrup-
cdo do tratamento. A retirada abrupta subsequente
ao uso por um periodo prolongado pode provocar
insuficiéncia suprarrenal aguda, hipotensdo ou até
obito. Outros sinais e sintomas possiveis sdo fe-
bre, mialgia, artralgia, rinite, conjuntivite, nddulos
cutaneos dolorosos e pruriginosos e perda de peso
(MS, 2010).

A retirada destes, portanto, também deve ser
objeto de atengdo para evitar a exacerbagdo da
doenga subjacente e o quadro de insuficiéncia su-
prarrenal aguda que pode ocorrer ap0s a interrup-
¢do abrupta de corticoterapia prolongada, quando
o eixo hipotalamo-hipoéfise-suprarrenal foi supri-
mido (GOODMAN & GILMAN, 2005). Quando
a corticoterapia € breve (menos de trés semanas),
pode ser retirado abruptamente sem risco signifi-
cativo de insuficiéncia suprarrenal. A retirada gra-
dual da terapia sist€émica com corticoides se torna
necessaria se tiverem sido administrados: pulsos
repetidos recentemente, um pulso curto em um
ano depois da interrupgdo de tratamento prolon-
gado, mais de 40mg diarios de prednisolona ou
equivalente, doses repetidas no final do dia ou uso
prolongado (mais de trés semanas de tratamento).
A retirada gradual também deve ser considerada
na vigéncia de outras possiveis causas de supres-
sdo suprarrenal. Nessas situacdes, faz-se necessa-
ria a diminui¢do gradativa das doses para permitir
a recuperacdo do trofismo e da funcionalidade da
glandula suprarrenal e evitar os sintomas da insufi-
ciéncia suprarrenal (FUCHS, WANNMACHER e
FERREIRA, 2006; MS, 2010).

No caso de doengas intercorrentes, traumas ou
procedimentos cirirgicos durante corticoterapia
prolongada, deve-se aumentar temporariamente a
dose do corticoide para compensar a diminui¢ao
da resposta do cortex suprarrenal. Se a corticote-
rapia tiver sido interrompida nos ultimos meses,
¢ necessario reintroduzi-la de forma temporaria
(MS, 2010).
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¢ Acao topica/local

O uso topico pode ser indicado para doengas
inflamatoérias da pele, como psoriase, dermati-
te atopica e dermatite seborreica, e também para
asma e rinite, doengas respiratdrias em cujo tra-
tamento os corticoides possuem importante papel.

Na psoriase, corticoides de baixa poténcia sdao
preferiveis para face e regides de dobras, enquanto
0s mais potentes sdo mais apropriados para couro
cabeludo, maos e pés. Efeito rebote pode ocorrer
no término do tratamento, resultando em formas
de mais dificil controle na psoriase (MS, 2010).

Por via cutidnea e mucosa, corticoides sdo pres-
critos na forma de cremes, pomadas, solucdes,
géis, fitas oclusivas (pelicula de polipropileno e
compostos acrilicos), unguentos e pastas para uso
odontoldégico. Podem ser aplicados, friccionados,
instilados e administrados como aerossois ou ade-
sivos transdérmicos nas areas afetadas. Para favo-
recer a absor¢do transcutanea, empregam-se vei-
culos que aumentam a lipossolubilidade. Ha areas
do tegumento que permitem pequena penetragdo,
como solas dos pés, palmas das maos, area periun-
gueal e unhas. As doses preconizadas dependem
da extensdo das lesdes. Preparados de uso derma-
tologico classificam-se segundo a poténcia. Ainda
se admitem as vias ocular (solugdes, pomadas e
géis) e respiratdria (corticoides inalatorios) (FU-
CHS, WANNMACHER e FERREIRA, 2006).

No uso topico, a hidrocortisona ¢ a dexameta-
sona sdo considerados corticoides de baixa potén-
cia, sendo utilizados na forma de cremes, pomadas
e logOes para tratar lesdes agudas inflamatorias
da pele, tais como: dermatite de contato e ecze-
ma atopico. Apesar de produzirem menos efeitos
adversos sobre a pele e serem menos susceptiveis
a causar supressao suprarrenal do que os corticoi-
des topicos mais potentes, deve-se ter em mente
que esta propriedade pode ser modificada consi-
deravelmente, tanto pelo tipo de formulagdo ou
veiculo utilizado, quanto pelo tipo de esterificagdo
presente; outros fatores que também podem influir
no grau de absor¢do incluem: lugar da aplicagao,
uso de curativo oclusivo, grau de dano da pele e
tamanho da area afetada. Agentes de baixa a mé-
dia poténcia geralmente sdo eficazes, e agentes
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mais potentes sdo muitas vezes necessarios para o
tratamento de lesdes cronicas, hiperceratoticas ou
liquenificadas. Agentes de baixa poténcia sdo pre-
feridos para criancas e idosos (MS, 2010).

Para o tratamento de rinite alérgica, os corticoi-
des sdo considerados os farmacos mais eficazes,
pois atuam sobre todos os sintomas, sobretudo a
obstrucao nasal. Para minimizar os efeitos adver-
sos ocasionados pelo uso sistémico, foram desen-
volvidas preparagdes topicas, tais como a budeso-
nida na forma intranasal (MS, 2010).

Efeitos adversos

A intensidade e gravidade dos efeitos adversos
dependerdo da via de administragdo (normalmente
os corticoides orais provocam mais efeitos colate-
rais do que os corticoides inalatdrios e injetaveis),
da dose utilizada (quanto maior a dose, maior o
risco de efeitos colaterais) e da extensdo do uso
(os efeitos sdo mais graves quando a ingestdo de
corticoides supera trés meses ou quando sdo uti-
lizados por mais de trés a quatro vezes ao ano)
(NHS, 2013).

Tanto com agdo sistémica quanto com agdo
topica, os efeitos adversos sdo particularmente
preocupantes no uso prolongado, ja que a absor-
¢do pela pele e mucosas pode ser significativa. Os
novos corticoides topicos, tais como o deflaza-
corte ¢ a budesonida induzem menos efeitos sis-
témicos, devido a menor solubilidade em lipideos
e importante metabolismo de primeira passagem,
respectivamente. Recomenda-se a associacdo de
medidas ndo medicamentosas sempre que possivel
(FUCHS, WANNMACHER e FERREIRA, 2006).

No tratamento sistémico por mais de sete dias,
surgem os efeitos metabolicos, enddcrinos e sobre
os diferentes sistemas em que ocorre exacerbacio
da atividade fisiologica dos corticoides endogenos.
A supressdo abrupta também pode desencadear
reacOes decorrentes da supressdo do eixo hipotala-
mo-hipodfise-suprarrenal (FUCHS, WANNMA-
CHER e FERREIRA, 2006).

Os principais efeitos colaterais dos corticoides
sdo: asia, afinamento da pele, acne, equimoses,
distirbios comportamentais (depressdo, psicose,
insOnia), hiperglicemia (risco particularmente au-
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mentado em diabéticos), fadiga muscular, retardo
na cicatrizagdo de feridas, risco aumentado de in-
fecgdes, aumento do apetite e ganho de peso, entre
outros (GOODMAN & GILMAN, 2005; NETO,
BALDONI e GUIDONI, 2013; NHS, 2013).

Outros efeitos adversos do uso em longo pra-
7o incluem: imunossupressao, inibi¢do do cresci-
mento em criancas sem possibilidade de reversao,
disturbios do balango hidroeletrolitico (levando
a edema, HAS e hipopotassemia), osteoporose
(risco aumentado em maiores de 65 anos), fratura
espontanea, glaucoma, catarata, miopatias, ulcera
gastrica/duodenal e diabetes mellitus (DM). Altas
doses podem causar também necrdlise avascular
do colo femoral e sindrome de Cushing, caracte-
rizada por face de “lua cheia”, redistribui¢do da
gordura corporal (concentragdo abdominal e afina-
mento dos membros), estrias, acne e hirsutismo. A
sindrome de Cushing ¢ usualmente revertida com
a descontinuacdo do tratamento, que deve ser feita
gradualmente (GOODMAN & GILMAN, 2005;
MS, 2010).

Em idosos, o cuidado com o desenvolvimento
de osteoporose deve ser redobrado. Pessoas utili-
zando altas doses de corticoides por tempo prolon-
gado devem receber inibidores da bomba de pro-
tons para evitar o surgimento de ulcera gastrica.
Recomenda-se supervisdao médica periddica para
investigar o risco de diabetes, hipertensdo e glau-
coma (NHS, 2013).

Cerca de um em cada 20 pacientes utilizando
prednisolona oral pode experimentar alteragdes do
estado mental que incluem: depressdo e ideagéo
suicida, mania, ansiedade, confusdo mental, alu-
cinagdo e fobias. O paciente que apresentar essas
alteragdes de comportamento devera ser orientado
a procurar o médico o mais brevemente possivel
(NHS, 2013).

A utilizagdo de altas doses pode provocar trans-
tornos do humor, distirbios de comportamento,
reagdes psicoticas e pensamentos suicidas. E ne-
cessario cuidado especial em pacientes com histo-
ria pessoal prévia ou familiar de doengas psiquia-
tricas (MS, 2010).

Ao usar corticoides, a pessoa estd mais suce-
tivel a infecgdes. Ha um risco aumentado de con-

trair varicela, herpes zoster e sarampo. Qualquer
infeccdo viral na vigéncia da corticoterapia pode
se apresentar com maior gravidade (NHS, 2013).

Injecdes intravenosas podem ser utilizadas em
situagdes emergenciais (por exemplo: alergia).
Nessas situacdes, pode provocar: irritagdo gastri-
ca, taquicardia, ndusea, insonia e gosto metalico
na boca. E possivel que também ocorram altera-
¢oes de humor variando de alegre para irritado
e deprimido ou fadigado no momento seguinte
(NHS, 2013).

Corticoides de alta poténcia usados topicamente
por tempo prolongado podem provocar reagdes ad-
versas cutaneas, tais como: afinamento da pele, estrias,
telangiectasias (vasinhos), purpura, acne, dermatite
perioral, hipopigmentagao, rosacea, hipertricose e eri-
tema persistente. Tais efeitos podem ser irreversiveis e,
embora ndo graves, podem ter repercussoes estéticas e
psicolégicas graves para o paciente (FUCHS, WANN-
MACHER e FERREIRA, 2006).

O uso topico pode provocar também retardo na
cicatrizagdo, agravamento das infecgdes, fotossen-
sibilidade, osteoporose, catarata e glaucoma (es-
tes dois ultimos no caso do uso ocular) (FUCHS,
WANNMACHER e FERREIRA, 2006).

O uso de corticoides por via inalatéria pode
causar candidiase oral e aftas. Mais raramente tem
sido relatado o surgimento de disfonia, decorrente
de uma deformidade reversivel das cordas vocais
(FUCHS, WANNMACHER e FERREIRA, 2006).
Recomendar ao paciente que enxague a boca apds
o0 uso do spray oral minimiza bastante o surgimen-
to de infecgdes fungicas orais (NHS, 2013).

Precaucoes

¢ Gravidez e Lactacao

Em gestantes, a relagdo de risco e beneficio da
corticoterapia oral deve ser cuidadosamente ava-
liada. Em casos de asma, por exemplo, os benefi-
cios superam os riscos de ficar sem o medicamento
(NHS, 2013).

Na gravidez, exceto para profilaxia de sindro-
me respiratoria aguda do recém-nascido, deve-se
preferir o uso de prednisona ou prednisolona, pois
sdo inativadas em 88% ao cruzar a placenta. Nao
ha provas convincentes de efeitos teratogénicos
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relacionados a corticoides. Qualquer supressido
suprarrenal no recém-nascido, seguindo uma ex-
posicdo pré-natal, usualmente se resolve de forma
espontdnea apds o nascimento, raramente adqui-
rindo importancia clinica (MS, 2010).

Prednisona ou prednisolona em doses de até
40mg por dia administradas a mulheres pds-parto
durante a amamentacdo nao causam efeitos sisté-
micos no lactente (MS, 2010). Recomenda-se nio
amamentar em até 3 a 4 horas apds a administra-
¢do de corticoides. (NHS, 2013).

Injecdes, inaladores e sprays ndo costumam
oferecer riscos ao bebé sendo amamentado, mas
sempre se deve avaliar os riscos ¢ beneficios em
conjunto com o médico (NHS, 2013).

¢+ Doencas pré-existentes

O uso de corticoides pode agravar condigdes de
saude como: insuficiéncia cardiaca, infarto recente
do miocardio, HAS, diabetes (tipo 1 e tipo 2), epi-
lepsia, glaucoma, hipotireoidismo, osteoporose,
obesidade, psicose e Ulcera gastrica. Nestes pacien-
tes, os corticoides s6 devem ser utilizados quando
os beneficios da corticoterapia superarem os poten-
ciais riscos (NHS, 2013).

Deve-se evitar o uso de corticoides orais em
pacientes com insuficiéncia hepatica, portadores
de depressdo e alcoolismo (podem produzir altera-
¢Oes imprevisiveis no comportamento) e também
em pacientes com feridas extensas (pode dificultar
a cicatrizacao) (NHS, 2013).

Interacoes

As interagdes sdo mais comuns quando o cor-
ticoide ¢ utilizado oralmente, mas também podem
ocorrer no uso topico e parenteral, principalmente
em casos de uso prolongado (NHS, 2013).

A relacdo mais detalhada de interagdes pode
ser consultada no Apéndice II. A seguir, listamos
apenas as interagdes mais comuns (NHS, 2013):

¢ Medicamentos anticoagulantes

Os corticoides podem provocar redugdo do
efeito anticoagulante. Em alguns casos, também
pode ocorrer aumento do sangramento digestivo.
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¢ Anticonvulsivantes

Os anticonvulsivantes podem reduzir a eficacia
dos corticoides. Em alguns casos, pode ser neces-
séria a interrupgdo temporaria do anticonvulsivan-
te, sob supervisdo médica.

¢ Medicamentos antidiabéticos

Os corticoides podem diminuir a efetividade
dos medicamentos antidiabéticos. Deve-se moni-
torar os niveis glicémicos com maior frequéncia e,
eventualmente, pode ser necessario ajuste da dose
do medicamento utilizado para tratar o diabetes.

¢+ Broncodilatadores

A associagdo de corticoides e broncodilata-
dores pode produzir queda dos niveis séricos de
potassio, ocasionando arritmia cardiaca. Reco-
menda-se acompanhar os niveis sanguineos de po-
tassio regularmente.

¢ Vacinas com micro-organismos atenuados

Vacinas como a tetravalente viral (SCRV) con-
tra sarampo, cachumba, rubéola e varicela e a BCG
(Vacina com Bacilo Calmette-Guérin para comba-
ter a tuberculose) ndo devem ser administradas na
vigéncia do uso de corticoide. Recomenda-se adiar
a vacinagdo para, pelo menos, trés meses apos o
término da corticoterapia.

¢ AINEs

Essa associa¢do pode aumentar o risco de de-
senvolver Ulceras gastricas e a ocorréncia de san-
gramento interno. Caso o paciente possua outros
fatores de risco, devera receber um inibidor da
bomba de proétons para reduzir o risco de tlcera.

3.3 OUTROS ANTI-INFLAMATORIOS

3.3.1 Modificadores da Doenca
Reumatica

O processo de destruigdo cartilaginosa e dssea
que ocorre na artrite reumatoide pode ser reduzido
por um grupo de farmacos conhecidos como modi-
ficadores da doenga reumatica, que compreendem a
hidroxicloroquina, a sulfassalazina, o metotrexato,
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entre outros. Estes medicamentos atuam sobre a res-
posta imune, podendo suprimir o processo da doen-
¢a, mas requerem de dois a seis meses de tratamento
para resposta terapéutica completa (MS, 2010).

Idealmente, o tratamento com os medicamen-
tos modificadores da doenca reumatica deve ser
iniciado logo no principio da doenca, antes que o
dano articular se apresente. Entretanto, como nos
primeiros meses o curso de evolugdo da artrite
reumatoide ¢ imprevisto e o diagndstico, incerto,
usualmente a terapia se faz com o uso de AINEs,
que atuam apenas como sintomaticos (MS, 2010).

Os medicamentos modificadores da doenga
reumatica devem ser introduzidos tdo logo o diag-
noéstico, progressdo ¢ gravidade da artrite reuma-
toide sejam confirmados. Isto pode permitir a re-
dugdo na dose do AINE (MS, 2010).

Em pacientes com artrite reumatoide ativa re-
centemente diagnosticada, o tratamento deve uti-
lizar um corticoide por curto prazo combinado a
pelo menos um modificador de doenga reumatica,
preferencialmente por trés meses a partir do inicio
dos sintomas persistentes. Naqueles com artrite
reumatoide controlada, a dose dos medicamen-
tos pode ser cautelosamente reduzida até a menor
dose clinicamente efetiva (MS, 2010).

O uso dos medicamentos modificadores da
doenga reumatica pode melhorar tanto os sinto-
mas de inflamagdo articular como manifestagoes
extra-articulares, tais como vasculite. Além disso,
reduzem a erosdo articular, que pode ser avaliada
radiologicamente (MS, 2010).

Esse grupo de medicamentos interferem em al-
guns marcadores de laboratdrio para a atividade da
doenga, diminuindo os valores da velocidade de he-
mossedimentacdo, da proteina C reativa e, algumas
vezes, dos titulos de fator reumatoide (MS, 2010).

A escolha do farmaco deve levar em conta as
comorbidades e preferéncias do paciente. O meto-
trexato e a sulfassalazina tém eficacia similar e sdo
mais bem tolerados do que outras opgdes terapéu-
ticas (MS, 2010).

O metotrexato ¢ o farmaco mais usado em ar-
trite reumatoide na atualidade, sendo considerado
como primeira linha de tratamento (MS, 2010). Ele
¢ indicado para mais da metade dos casos diagnos-

ticados (NETO, BALDONI e GUIDONI, 2013).
O uso por longo prazo de modificadores da
doenga reumatica ¢ limitado pela toxicidade. Na
ocorréncia de efeitos adversos graves ou se ndo
ha beneficio esperado com seis meses de trata-
mento de um farmaco, deve ser descontinuado e
substituido por outro. Pode-se considerar o uso de
combinagdes, incluindo metotrexato e pelo menos
mais um modificador de doenga reumatica, mas o
aumento da toxicidade pode ser um problema. Es-
tudos revelam que o uso de metotrexato em combi-
nac¢do reduziu de modo significante a dor e melho-
rou a fungao fisica, mas somente em pessoas com
resposta inadequada ao metotrexato (MS, 2010).

Quando o balango de eficacia e toxicidade foi
levado em conta, o moderado grau de prova nao
mostrou vantagens estatisticamente significantes
entre metotrexato em combinagdo e monoterapia
(MS, 2010).

Efeitos adversos com modificadores de doenca
reumatica ocorrem frequentemente e podem cau-
sar risco a vida. O monitoramento laboratorial cui-
dadoso é necessario para evitar toxicidade grave.
Disturbios sanguineos, como supressao da medula
Ossea, podem ocorrer com muitos destes medica-
mentos. Controle com hemograma deve ser feito
antes e durante o tratamento. O paciente deve re-
ceber aconselhamento para informar prontamente
qualquer sintoma inexplicavel, como sangramen-
to, hematomas, purpura, infec¢do, dor de garganta
ou febre (MS, 2010).

4+ Metotrexato

O metotrexato ¢ um agente antimetabdlico de
estrutura quimica analoga ao acido f6lico, com ati-
vidade imunossupressora por inibicdo da sintese
de DNA, RNA, timidilato e proteinas. Sua princi-
pal agdo ¢ sobre as células em fase de crescimento
exponencial, o que explica o seu efeito sobre teci-
dos em proliferagdo e doengas autoimunes (NETO,
BALDONI e GUIDONI, 2013).

O metotrexato é considerado o principal anta-
gonista do acido folico, sendo este de fundamental
importancia no ciclo de divisdo celular (fase S, de
sintese). E toxico principalmente para as células que
se dividem rapidamente, tais como epitélio intesti-
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nal e medula dssea. Os folatos sdo essenciais para a
sintese de nucleotideos purinicos e timidilato, que
sdo indispensaveis para sintese de DNA e divisdo
celular. Para agir como coenzimas, os folatos t€ém
de ser reduzidos a tetraidrofolato ativo (FH,) e esta
reagdo ¢ catalisada pelo di-hidrofolato redutase. Os
efeitos imunossupressores e citotoxicos do metro-
texato sdo devidos a inibicdo competitiva da di-hi-
drofolato redutase, que depleta o FH, intracelular
(NETO, BALDONI e GUIDONI, 2013).

¢ Sulfassalazina

A sulfassalazina ¢ um farmaco pertencente ao
grupo dos salicilatos, muito utilizada na doenca in-
flamatoria intestinal cronica e na artrite reumatoi-
de. Também possui atividade imunossupressora.

Ela ¢ metabolizada pelas bactérias intestinais
em dois metabolitos: o acido 5-aminosalicilico e a
sulfipirina. Acredita-se que somente o ultimo tenha
efeito nos casos de atrite reumatoide por apresentar
varias a¢oes imunomodulatorias, como inibi¢do de
prostaglandinas e da quimioprofilaxia de neutrofi-
los e linfocitos. Também se observou a redugao de
fatores reumatoides IgA e IgM em pacientes tra-
tados com sulfassalazina, bem como proliferagido
de células B. No entanto, o exato mecanismo pelo
qual a sulfassalazina produz estes efeitos benéficos
ainda estd sob investigagdo (NETO, BALDONI e
GUIDONI, 2013).

¢ Mesalazina

A mesalazina ou 5-ASA (4cido-5-aminosalici-
lico) inibe a sintese de prostaglandinas em nivel
da mucosa ileal, colonica e retal. A mesalazina é
a fragfo ativa da molécula da sulfassalazina, que,
por sua vez, ¢ desdobrada pelas bactérias do colon
a 5-ASA. E utilizada para o tratamento de coli-
te ulcerativa (reto, colite ulcero-hemorragica) na
fase aguda ou profilaxias de recidivas tanto por
via oral, na forma de comprimidos, quanto por via
retal (supositorios) (P.R. VADE-MECUM, 2012).

¢ Hidroxicloroquina

O sulfato de hidroxicloroquina era indicado ini-
cialmente para tratamento da malaria, porém apds
demonstrada sua capacidade de causar a remissao
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da artrite reumatoide, ele vem sendo utilizado para
este fim ha mais de 50 anos. E considerado seguro
e eficaz, principalmente nos estagios iniciais e nas
formas mais leves da doenga (NETO, BALDONI
e GUIDONI, 2013).

O seu mecanismo de agdo ndo foi totalmente
esclarecido, mas parece envolver inimeros fato-
res, tais como: diminuicdo da quimioprofilaxia
leucocitaria, estabilizacdo das enzimas lisossomi-
cas e interferéncia na producdo de prostaglandinas.
Também ha indicios de inibigdo da sintese de DNA
¢ RNA (NETO, BALDONI e GUIDONI, 2013).

3.3.2 Pimecrolimo

O pimecrolimo ¢ um marcrolideo derivado da
ascomicina com propriedades anti-inflamatorias e
imunomoduladoras utilizado para o tratamento da
dermatite atopica (eczema). Ndo obstante, sabe-
se que o farmaco se une com grande afinidade a
proteina receptora da macrofilina—12 (FKBP-12)
e este complexo farmaco-proteina inibe a cal-
cineurina, uma fosfatase dependente de calcio.
Desta maneira impede a ativacdo dos linfocitos
T mediante bloqueio das citocinas precursoras. O
pimecrolimo em concentragdes nanomolares, ini-
be especialmente a sintese de citocinas secretadas
pelos linfocitos T tipo TH1, como IL-2 ¢ interfe-
rona-gama. Além disso, inibe a produgdo de IL-4
e IL-10, citocinas secretadas pelos linfocitos TH2
humanos. O pimecrolimo também previne a libe-
ragdo de citocinas e mediadores pro-inflamatorios
por parte de mastdcitos in vitro por meio da esti-
mulagdo pelo complexo antigeno/IgE (P.R. VADE
-MECUM, 2012).
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4 INTOXICAGAO POR MEDICAMENTOS

No Brasil, os medicamentos sdo a principal
causa de intoxicacdo, representando, aproxima-
damente, 28% dos casos de intoxicagdo humana
registrados, anualmente, pelo Sistema Nacional
de Informagdes Toxico-Farmacoldgicos (Sinitox)/
Instituto de Comunicagdo e Informacao Cientifica
e Tecnoldgica em Saude (ICICT)/Fundagdo Oswal-
do Cruz (Fiocruz)/Ministério da Saide (MS), sen-
do que criancas menores de cinco anos representam
cerca de 35% dos casos registrados. Os benzodia-
zepinicos, antigripais, antidepressivos e anti-infla-
matoérios sdo as classes de medicamentos que mais
intoxicam (FIOCRUZ, 2009; FIOCRUZ, s.d.).

Virias circunstancias podem levar a um quadro
de intoxicac¢do por medicamentos: acidentes, ten-

tativas de suicidio e aborto, automedicagdo, erro |

de administracdo, prescri¢do inadequada e abuso,
entre outras (MS, 2010).
Alguns procedimentos basicos devem ser ado-
tados nos casos de tratamento de intoxicagdes: :
¢ Seguranca do paciente;
Diagnéstico da intoxicagao;
Descontaminagao;
Aumento da eliminagido e
Administracdo de medicamentos e antidotos.
A administracdo de antidotos, além de ndo es-
tar disponivel para todos os tipos de intoxicagdo,
quando esta disponivel, deve ser ponderada quanto
aos riscos e beneficios, como em qualquer terapia
(MS, 2010). :
Ha antidotos ndo especificos que podem
ser utilizados em varios casos de intoxicagdo, como :

* & o o

(MS, 2010): { 0800-0148110.

¢ Bicarbonato de s6dio: promove a eliminagdo de
certos farmacos acidos. Ex.: 4cido acetilsalici-
lico;

Carvao vegetal ativado: material poroso e ad-
sorvente que se liga a diversas substancias,
diminuindo sua disponibilidade para absor¢io
sistémica no trato gastrointestinal e a absor¢ao
sistémica de varios agentes toxicos, incluindo
acido acetilsalicilico, acido mefenamico, fenil-
butazona e paracetamol.

Entretanto, o tratamento de intoxicacdes agudas
com AINEs consiste em medidas sintomaticas e de
suporte que devem ser administradas em casos de
complicagdes, conforme Tabela 3.

¢

Para prestar informagdes de urgéncia, foi cria-
do pela Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia :

¢ Sanitaria) o Disque-Intoxicagdo (0800-722-6001).

Esse contato deve estar impresso nos rotulos e bu-

i las dos produtos regulados pela Agéncia e em avi-
i sos indicativos de hospitais, laboratorios e clinicas
(BRASIL, s.d.). O usuario ¢ atendido por uma das
36 unidades da Rede Nacional de Centros de Infor-
i macdo e Assisténcia Toxicoldgica (Renaciat), com- i
posta por 36 Centros de Informagdo e Assisténcia

Toxicologica (Ciats), espalhados em 19 estados
brasileiros, todos preparados para receber ligacdes
24 horas por dia.

No Estado de Sio Paulo, o Centro de Assistén-

i cia Toxicolégica do Instituto da Crianga (Ceatox)

também fornece informagdes especificas em ca-
rater de urgéncia 24 horas por dia pelo telefone:
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Tabela 3 - Sintomas de intoxicacao por alguns anti-inflamatoérios e tratamentos.

Anti-inflamatorio

Acido
acetilsalicilico

Cetoprofeno

Dexametasona

Diclofenaco

Dipirona

Ibuprofeno

Paracetamol

Prednisona

Sintomas de intoxicacao

Intoxicacao moderada: zumbido, sensagao
de perda da audicao, cefaleia, vertigem e
confusao mental (podem ser controlados com
a reducao da posologia);

Intoxicacao grave: febre, hiperventilacao,
cetose, alcalose respiratoria, acidose
metabdlica, coma, choque cardiovascular,
insuficiéncia respiratéria, hipoglicemia
acentuada;

A intoxicagao em idosos e em criancas pode
ser fatal (ANVISA, s.d; BAYER, s.d.).

Na maioria dos casos os sintomas sao
benignos (letargia, sonoléncia, nauseas,
vomitos e dores epigastricas) (MEDLEY,
2011a; INFARMED, 2012).

A superdosagem com corticoides raramente
causa toxicidade aguda e/ou condicoes de
risco de morte (ACHE, s.d.a; MEDLEY, 2011b.

Vomito, diarreia, cefaleias, hemorragia
gastrointestinal, vertigem, tinitus,
irritabilidade, agitacao motora ou convulsoes;
Pode ocorrer insuficiéncia aguda nos rins e no
figado (INFARMED, 2007; NOVARTIS, 2008).

Nauseas, vomito, dor abdominal, deficiéncia
da funcao renal, vertigem, sonoléncia, coma,
convulsoes, hipotensao (que pode evoluir para
choque) e arritmias cardiacas;

Com a ingestao de doses muito altas

do farmaco, pode ocorrer a excrecao de

acido rubazonico, provocando coloragao
avermelhada na urina (SANOFI, s.d.).

Vertigem, apneia, inconsciéncia, hipotensao
e insuficiéncia respiratéria (ABBOTT, s.d.;
MANTECORP, s.d.).

Hepatotoxicidade;
Nausea, vomito, sudorese intensa, palidez,
anorexia e mal-estar geral.

Obs.: Os sinais clinicos e laboratoriais de

toxicidade hepatica podem nao estar
presentes até 48 a 72 horas apds a ingestao
da dose macica (INFARMED, 2006; JANSSEN,
s.d.).

E improvavel que poucos dias de dose
excessiva com corticoides produzam
resultados nocivos;

Superdose aguda com corticoides dificilmente
leva a risco de morte, exceto em doses
extremas (ACHE, s.d.b; MANTECORP, 1991).

Vi

=

Tratamento

Transferéncia imediata a uma unidade
hospitalar especializada;

Possibilidade de hemodialise em
intoxicacao grave;

Tratamento sintomatico;

Lavagem gastrica;

Administracao de carvao ativado;

Diurese alcalina (ANVISA, s.d.; BAYER, s.d.).

Medidas de suporte: hidratacao,
monitorizacao da funcao renal e hepatica,
controle da diurese e correcao da acidose
(MEDLEY, 2011a; INFARMED, 2012).

Nao ha antidotos especificos; 5
Tratamento de suporte e sintomatico (ACHE,
s.d.a; MEDLEY, 2011b).

Fundamentalmente sintomatico e de
suporte;

Lavagem gastrica;

Administracao de carvao ativado
(INFARMED, 2007; NOVARTIS, 2008).

Nos casos de superdose acidental,
recomenda-se suspender o uso, fazer
repouso com as pernas elevadas e procurar
atendimento médico de emergéncia;

Nao ha antidoto especifico;

A eliminacao do principal metabdlito da
dipirona (4-N-metilaminoantipirina) pode
ser realizada por meio de hemodialise,
hemofiltracao, hemoperfusao ou filtragao
plasmatica (SANOFI, s.d.).

Nao existem antidotos especificos;

Nos casos de comprometimento
hemodinamico e/ou respiratorio, deve-se
promover a diurese;

Inducao de vomito;

Lavagem gastrica;

Administracao de carvao ativado (ABBOTT,
s.d.; MANTECORP, s.d.).

Lavagem gastrica ou indugao ao vomito
com xarope de ipeca;

0 antidoto especifico (N-acetilcisteina) deve
ser administrado imediatamente;

Medidas de suporte: manutencao do
equilibrio hidroeletrolitico, correcao da
hipoglicemia e outras (INFARMED, 2006;
JANSSEN, s.d.).

Deve-se manter o adequado consumo

de liquidos e monitorar os eletrélitos no
soro e urina, com atencao especial ao
balanco de sodio e potassio. Deve-se tratar
o desequilibrio eletrolitico, se necessario
(ACHE, s.d.b; MANTECORP, 1991).
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5 RECOMENDACOES FINAIS

O farmacéutico na farmacia ou drogaria pode
identificar boa parte das queixas de saide mais
comuns e orientar os pacientes. Quando apropria-
do, ele pode indicar MIPs e, desta forma, resolver
alguns dos problemas de saude que sobrecarrega-
riam os hospitais e prontos-atendimentos.

Dentre as principais queixas de saude, dor ¢
inflamacdo ocupam posi¢do de destaque. Nesse
contexto, os AINEs sdo amplamente utilizados
para aliviar dores, reduzir inflamagdes e combater
a febre (NHS, 2012).

Embora alguns AINEs possam ser comercia-
lizados sem apresentacdo de prescrigdo, isso nao
significa que sejam totalmente seguros. A titulo de
exemplo vale citar o paracetamol — medicamento
hepatotdxico responsavel por um grande nimero
de intoxicagdes e que em muitos casos ¢ isento de
prescri¢do, inclusive em associagdes. O acido ace-
tilsalicilico também € outro medicamento muito
utilizado em nosso meio e que esta contraindicado
para criangas, salvo quando utilizado sob orienta-
¢do médica. Pacientes com asma também mere-
cem especial atencdo, ja que os AINEs podem pre-
cipitar uma crise asmatica. Mulheres com intenc¢ao
de engravidar também devem se abster de utilizar
esse grupo de medicamentos, pois podem afetar a
fertilidade (NHS, 2012).

Ao utilizar AINEs, o paciente deve ser orien-
tado a evitar fumar e ingerir alcool, pois esses
habitos aumentam o risco de desenvolver ulcera
gastrica (NHS, 2012).

Os corticoides sdo potentes anti-inflamatorios;
por outro lado, provocam vdrias alteragdes meta-
bdlicas, tais como retengdo de agua e sodio, alte-
racdes na taxa glicémica, HAS e perda de potas-
sio. Deste modo, seu uso deve ser reservado para
condigoes clinicas especificas e sempre realizado
sob supervisdo médica. Por via sistémica, sao indi-
cados no tratamento de doengas reumaticas, doen-
cas inflamatorias intestinais, alguns tipos de can-
cer, insuficiéncia e hiperplasia suprarrenal, além
de doengas imunopaticas e alérgicas. Na falha de
outras intervengdes terapéuticas, também tém sido
indicados por via topica no tratamento de doengas

inflamatérias da pele, tais como psoriase, dermati-
te atdpica e dermatite seborreica. Mesmo por via
topica ocorre absor¢do, ndo se podendo descartar
o surgimento de efeitos sistémicos, principalmente
quando utilizados em areas extensas e por tempo
prolongado (MS, 2010).

Quando se faz necessario o uso por periodos
prolongados, os cuidados devem ser redobrados,
pois a interrup¢do abrupta de corticoides pode
precipitar uma insuficiéncia suprarrenal aguda,
levando a um quadro de hipotensdo, que pode re-
sultar em Obito nos casos mais graves. A retirada
do corticoide utilizado sistemicamente precisa ser
feita de forma gradual para minimizar potenciais
complicagdes (MS, 2010).

Em suma, o uso de corticoides deve ser reali-
zado sempre sob orientagdo médica, apos a devida
avaliacdo dos riscos e beneficios advindos de sua
utilizacdo. Vale ressaltar que os corticoides s6 de-
vem ser dispensados mediante prescrigdo, cabendo
ao farmacéutico orientar os pacientes a utiliza-los
somente pelo tempo recomendado ¢ nas doses
prescritas.
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Indicagdes

Contraindicacoes

Reacobes adversas

Precaucoes

Outras informacoes relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1.

N

do FDA). Para mais informagdes, recomendamos a leitura do Fasciculo IT — Medicamentos Isentos de Prescrigéo.
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ACECLOFENACO

Afecgoes dolorosas e inflamatérias do aparelho locomotor,
artrite, artrose, AR, osteoartrite, espondilite anquilosante,
lombalgias, reumatismos, cervicobronquialgia, entorse e
mialgias.

Pacientes a quem o acido acetilsalicilico e outros agentes
inibidores da prostaglandina-sintetase desencadeiam
urticaria ou rinite aguda.

Ulcera gastroduodenal e hipersensibilidade ao
aceclofenaco.

Gastrointestinais: epigastralgia, vomitos, diarreia. Raras
vezes hemorragias, Ulcera péptica. Em casos isolados:
distdrbios digestivos (colite hemorragica inespecifica e
exacerbacao de colite ulcerativa).

SNC: cefaleias, enjoo, vertigem. Em raras ocasioes,
sonoléncia e, em casos isolados, distlrbios de visao.
Dermatol6gicos: exantema ou erupgao cutanea.
Hematicos: em casos isolados, trombocitopenia,
leucopenia, agranulocitose, anemia hemolitica, anemia
aplasica.

Renais: raras vezes IRA, alteragoes urinarias, sindrome
nefrética.

Reacdes de hipersensibilidade (broncoespasmo), reacoes
sistémicas anafilaticas, inclusive hipotensao. Raras vezes,
hepatite com ou sem ictericia.

Os pacientes com distlrbios gastrointestinais ou com
antecedentes de Ulcera péptica, doenca de Crohn,
disturbios hematopoiéticos, afeccdes hepaticas, cardiacas
ou renais graves, deverao ser mantidos sob rigido

controle médico. Em pacientes submetidos a tratamento
prolongado, deverao ser realizadas contagens hematicas
periodicas e controle da funcao hepatica e renal.
Precaucao especial com pacientes de idade avangada:
diminuir a dose em idosos debilitados ou de baixo peso

e naqueles com tratamento diurético. Ndo se recomenda
sua prescricao durante a gravidez. Nao administrar,
principalmente, no terceiro trimestre de gravidez (devido a
possivel inibigdo das contragdes uterinas e fechamento do
ducto arterial).

Categoria de risco na gravidez (FDA): D*

Apresenta notavel agao analgésica, anti-inflamatoria,
antirreumatica e antipirética.

1 A descricdo das categorias de risco na gravidez segue a Resolugdo Anvisa RDC n° 60, de 17 de dezembro de 2010 (baseada na classificacao
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ACIDO ACETILSALICILICO

Indicagdes Dor leve a moderada, enxaqueca e outros tipos de
cefaleia, febre, processos inflamatérios, profilaxia e
tratamento de doencas tromboembdlicas, prevencao de
trombose em cirurgias cardiacas, prevengao secundaria
de evento vascular encefalico transitorio, prevencao
secundaria de cardiopatia isquémica, prevengao
secundaria de IAM, tratamento adjuvante em angina
estavel e instavel, suspeita de IAM, tratamento de IAM em
associagao com trombolitico, terapia apos angioplastia
com e sem implantacao de stent e AR juvenil.

Contraindicacoes Hipersensibilidade ao acido acetilsalicilico ou a AINEs.
Ulcera péptica, hipoprotrombinemia, hemofilia ou outras
doencgas hemorragicas e IRC avangada.

Criancas e adolescentes com menos de 16 anos (risco de
sindrome de Reye).

Devera ser avaliada a relacao risco-beneficio em pacientes
com anemia, asma, alergias, gota, tireotoxicose, ja que
podem ser intensificadas com doses elevadas.

Reacdes adversas Geralmente sao leves e infrequentes em doses baixas.
Indigestao, nauseas, vomitos, diarreia, epigastralgia,
gastrite, urticarias e petéquias.

Graves: Ulceras gastrointestinais (6% a 31%),
sangramentos, perda auditiva e zumbido no ouvido

(uso de doses elevadas e/ou cronico), broncoespasmo,
angioedema, reacoes de hipersensibilidade e sindrome de
Reye (criancas).

0 uso prolongado e em dose excessiva pode predispor a
nefrotoxicidade.

Precaucoes Usar com cuidado nos casos de: asma, p6lipos
nasais e outras doencas alérgicas, hipertensao nao
controlada, desidratacao, deficiéncia de glicose-6-fosfato
desidrogenase (G6PD) e consumo exagerado de alcool, IR,
insuficiéncia hepatica, cirurgias (suspender o uso uma a
duas semanas antes do procedimento para reduzir o risco
de sangramento excessivo), uso de bebida alcodlica (risco
de sangramento gastrointestinal), ocorréncia de zumbidos
ou perda de acuidade auditiva (suspender o0 uso), idosos
(mais susceptiveis aos efeitos toxicos dos salicilatos
possivelmente devido a uma menor fungao renal, podendo
ser necessario o uso de doses menores, principalmente no
emprego a longo prazo) e lactacao.
Gravidez: evitar utilizacao em gestantes no terceiro
trimestre, pois pode atrasar o inicio e prolongar o trabalho
de parto, além de contribuir com o sangramento fetal e
materno; evitar doses analgésicas nas ultimas semanas
(relacao com fechamento do ducto arterioso fetal no Utero,
possivel hipertensao pulmonar persistente no recém-
nascido e kernicterus em recém-nascidos ictéricos).
Categoria de risco na gravidez (FDA): D

QOutras informacoes relevantes Os alimentos diminuem a velocidade, porém, nao o grau
de absor¢ao do acido acetilsalicilico.

Para mais informacoes, consulte o item 3.1.

CRF SP

CONSELHO REGIONAL

R Aooioe wlouk) Anti-inflamatérios @




(

.

Indicagdes

Contraindicacoes

Reacdes adversas

Precaucoes

QOutras informacoes relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1.

AcIDO MEFENAMICO

Dor moderada, se o tratamento nao exceder uma semana, e dismenorreia
primaria. Também tem sido usado no controle de febre, artrose, AR, enxaqueca,
cefaleias e sindrome pré-menstrual.

Hipersensibilidade ao acido mefenamico ou a outros AINEs.

Ulcera gastroduodenal, inflamacao cronica do trato gastrointestinal superior ou
inferior, IR, dor no periodo perioperatorio da revascularizacao do miocardio.
Terceiro trimestre da gravidez.

1-10%: azia, cefaleia, diarreia, dor abdominal, elevacao de provas hepaticas,
gastrite, nauseas, nervosismo, vomitos, prurido, rash cutaneo, retencao hidrica,
tontura, Ulcera gastrica ou duodenal com sangramento ou perfuracao e zumbido.
<1%: agranulocitose, alucinagoes, ambliopia toxica, angioedema, anorexia,
arritmia, cistite, confusdo mental, conjuntivite, constipacao, depressao mental,
dispneia, epistaxe, eritema multiforme, estomatite, flatuléncia, fogachos,
gastrite, hepatite, HAS, ICC, insonia, IRA (falha renal, inclusive necrose

papilar que pode ser irreversivel), leucopenia, meningite asséptica, necrolise
epidérmica toxica, neuropatia periférica, pirose, polidipsia, politria, redugao

da audicao, ressecamento dos olhos, rinite alérgica, sindrome de Stevens-
Johnson, sonoléncia, supressao da medula 6ssea, taquicardia, trombocitopenia,
turvamento da visao, ulceragao gastrointestinal e urticaria.

Casos de anemia hemolitica autoimune foram associados com tratamentos
prolongados (> 1 ano), assim como um descenso do hematacrito (2% a 5%).

Pode provocar gastrite erosiva, Ulcera péptica, hemorragia digestiva e perfuragao
gastrointestinal (em qualquer momento da terapia).

Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel
com 0s objetivos de reduzir riscos. Terapias alternativas devem ser consideradas
para pacientes de alto risco.

0 tratamento cronico pode levar a toxicidade renal com reducao do fluxo
sanguineo renal.

Cuidado com pacientes com retencao hidrica e ICC.

Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao
renal, desidratacao, insuficiéncia cardiaca ou disfuncao hepatica, nos que fazem
uso de diuréticos ou inibidores da ECA e em idosos. Reidratar o paciente antes
de iniciar a terapia. Monitorizar a funcao renal atentamente. O acido mefenamico
nao é recomendado para pacientes com nefropatia avancada.

Ter cuidado com pacientes com histéria de doenga gastrointestinal (sangramento
ou Ulceras), terapia concomitante com acido acetilsalicilico, anticoagulantes e/ou
corticoides, tabagismo, etilismo, pacientes idosos e debilitados.

Utilizar com cuidado em pacientes com diminui¢ao da funcao hepatica; deve-

se monitorizar atentamente pacientes com qualquer anormalidade em provas

de funcao hepatica. Raramente, ocorreram reagoes hepaticas graves (hepatite
fulminante, insuficiéncia hepatica).

Suspender por, pelo menos, 4-6 meias-vidas antes de procedimentos cirlirgicos
ou odontolégicos.

Os idosos apresentam maior risco de efeitos adversos, especialmente Glcera
péptica, efeitos no SNC e toxicidade renal, mesmo em baixas doses.

A seguranca e a eficacia do acido mefenamico em criangas menores de 14 anos
nao foram estudadas.

Nao deve ser administrado nas Ultimas etapas da gravidez nem na lactagao, para
evitar seus efeitos sobre o sistema cardiovascular do feto e do lactente.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

No caso de superdose recomenda-se induzir o vomito ou a lavagem gastrica,
seguidos da administracao de carvao ativado. Esta presente no leite materno.
Pode ser administrado com alimentos, leite ou antiacidos.
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Indicagdes

Contraindicacoes

Reacdes adversas

Precaucoes

Qutras informacoes
relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1.

Indicagdes

Contraindicacoes

Reacobes adversas

BENZIDAMINA

Patologias inflamatérias agudas ou cronicas (traumaticas, reumaticas, laborais, esportivas),
tratamento sintomatico da dor associada a faringite aguda e a mucosite fanringea induzida por
radiagao.

Intolerancia ou antecedentes de hipersensibilidade aos anti-inflamatoérios imidazdlicos.
Ulcera gastroduodenal ativa e hemorragia digestiva.

Gastrointestinais: nausea e/ou vomito, ressecamento da boca, transtornos digestivos,
epigastralgias e diarreia.

Locais: anestesia (10%), rash cuténeo, sensagao de queimacao ou picada (8%).
Respiratorias: irritagao faringea e tosse.

SNC: cefaleia e sonoléncia.

Em tratamentos prolongados, € indicado realizar controles hematologicos periddicos.

Pode causar irritacao local e/ou sensacao de queimagao em pacientes com alteragao da
integridade mucosa. A diluicao (1:1 em agua morna) pode atenuar esse efeito.

Ter cuidado com comprometimento renal.

A seguranca e a eficacia ndao foram estabelecidas em criancas de até 5 anos de idade.

Seu uso nao € aconselhavel durante a gravidez e a lactagao, a menos que o beneficio para a
mae supere o risco potencial para o feto.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C

E bem tolerado no trato digestivo, o qual esta ligado a sua leve poténcia anti-inflamatéria.

BETAMETASONA

Doengas alérgicas ou inflamatérias, doencas reumaticas, choque associado a reacoes
anafilaticas ou anafilactoides, doengas dermatolégicas (dermatite, liquen, pénfigo, psoriase),
doenca do colageno e insuficiéncia adrenocortical, prevencao do desenvolvimento da
sindrome de angUstia respiratéria, hemorragia intraventricular e morte do recém-nascido

em gestantes com risco de interrupcao prematura da gravidez (idade gestacional de 24 a 34
semanas) e em gestantes com ruptura precoce de membranas (idade gestacional menor que
32 semanas).

Hipersensibilidade a betametasona ou outros corticoides.

Para injecao intra-articular: anterior a artroplastia articular, distlrbios da coagulacao
sanguinea, fratura intra-articular e articulagao instavel.

Para todas as indicagdes deve ser avaliada a relagao risco-beneficio na presenca de AIDS,
cardiopatia, ICC, hipertensao, DM, glaucoma de angulo aberto, disfuncao hepatica, miastenia
gravis, hipertireoidismo, osteoporose, IUpus eritematoso, tuberculose ativa e disfungao renal
grave.

E necessaria atengdo médica se ocorrerem durante o uso sistémico a longo prazo: llcera
péptica, pancreatite, acne ou problemas cutaneos, sindrome de Cushing, arritmias, alteragoes
do ciclo menstrual, debilidade muscular, nauseas ou vomitos, estrias avermelhadas,
hematomas nao-habituais e feridas que nao cicatrizam.

Séao de incidéncia menos frequente: visdo reduzida ou turva, reducao do crescimento em
criangas e adolescentes, aumento da sede, ardor, dorméncia, dor ou formigamento préximo ao
local da injegao, alucinagoes, depressao ou outras alteragoes do estado animico, hipotensao,
urticaria, sensagao de falta de ar e asfixia no rosto.

Em doses altas, ou repetidas, podem induzir insuficiéncia suprarrenal reversiva no recém-
nascido.

Topicas/dermatolégicas: atrofia cutanea, dermatite alérgica, eritema, erupgoes acneiformes,
estrias, foliculite, hipertricose, irritacdo, miliaria, prurido, ressecamento da pele, sensagao

de queimacao, vesiculagao; relatos ocasionais de efeitos endocrinos e metabélicos com uso
topico.

(continua na pagina seguinte)
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Precaucoes

QOutras informacoes

relevantes

BETAMETASONA

Pode ser necessario aumentar a ingestao de proteinas durante o tratamento a longo prazo.
Usar com cuidado nos casos de: pré-eclampsia e HAS.

Nao se recomenda a administracdo de vacinas a base de virus vivos em pacientes que
recebem doses farmacolégicas de corticoides, pois a replicacao dos virus das vacinas pode
ser potencializada.

Nao é recomendado aplicar a injecdo em uma articulacao onde tenha havido ou esteja em
curso uma infeccao.

Recomenda-se repouso da articulacao ap6s a injecao intra-articular.

Durante o tratamento, ha aumento do risco de infeccao e, em pacientes pediatricos ou
geriatricos, o de efeitos adversos.

E mais provavel que os pacientes de idade avancada, em tratamento com corticoides,
desenvolvam hipertensao. Além disso, os idosos, sobretudo mulheres, sdo mais propensos a
ter osteoporose induzida por corticoides.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

A betametasona exerce potente atividade glicocorticoide e insignificante mineralocorticoide.

Para mais informacoes, consulte o item 3.1.

Indicagdes

Contraindicacoes

Reacobes adversas

Precaucoes

Para mais informacoes, consulte o item 3.2

BUDESONIDA

Asma brénquica, rinossinusite alérgica, rinite alérgica moderada a grave, rinite nao alérgica,
bronquite alérgica e febre do feno.

Hipersensibilidade a budesonida ou a qualquer componente do produto.
Alergia grave a proteinas do leite.

Mais frequentes: nausea, infeccao respiratoria, rinite, cefaleia, sintomas da supressao do eixo
hipotalamo-hipéfise-suprarrenal e/ou hipercorticismo.

Menos frequentes: infecgao de orelha externa, otalgja, dor toracica, edema, HAS, palpitacao,
rubor, sincope, taquicardia, acne, alopécia, dermatite de contato, eczema, equimose,
estrias, hirsutismo, prurido, rash cutaneo, rash cutaneo pustuloso, distlrbios menstruais,
hipocalemia, insuficiéncia adrenal, anorexia, candidiase oral, diarreia, dispepsia, dor
abdominal, flatuléncia, ganho de peso, gastroenterite, perversao do paladar, ressecamento
da boca, vomito, dislria, hematdria, nocturia, pidria, leucocitose, linfadenopatia cervical,
plrpura, aumento da fosfatase alcalina (ALP), artralgia, cervicalgia, dorsalgia ou lombalgia,
fraqueza, fratura, hipercinesia, hipertonia, mialgia, parestesia, conjuntivite, infec¢ao ocular,
broncoespasmo, bronquite, epistaxe, estridor, faringite, irritacao nasal, sinusite, tosse, dor,
enxaqueca, fadiga, febre, insénia, labilidade emocional, nervosismo, tontura, vertigem,
abscesso, alteragao da voz, aumento da proteina C reativa, aumento da velocidade de
distribuicao gordurosa, hemossedimentacao, herpes simples, infecgdo, moniliase, reacao
alérgica e sindrome similar a gripe.

Raros: alopécia, angioedema, depressao, dispneia, hipertensao intracraniana benigna,
irritabilidade, necrose avascular da cabeca do fémur, osteoporose, perfuragcao do septo
nasal, psicose, reacoes agressivas, reacoes de hipersensibilidade, rouquidao, sangramento
intermenstrual, sonoléncia e supressao do crescimento.

Suspender o medicamento se ndo houver resposta clinica em trés semanas.

Usar com cuidado nos casos de: infecgoes virais (varicela, sarampo, herpes simples ocular),
fangicas (candidiase) e bacterianas (risco de exacerbacao da infecgao), tuberculose ativa

ou latente (risco de exacerbacao ou reativacao), trauma, cirurgia ou estresse (resposta
suprarrenal inadequada em razao de absorgao sistémica), cirurgia nasal (aguardar
cicatrizagao), mudanca de via de administracao - sistémica para nasal (pode ocorrer
exacerbacao dos sintomas), disfuncao hepatica, uso em criancas (pode ocorrer redugao na
velocidade de crescimento, especialmente em uso prolongado ou em dose alta; acompanhar)
e lactacgao.

Uso no primeiro trimestre da gravidez associado a mas-formagoes congénitas, especialmente
musculares e cardiacas. Monitorar recém-nascidos que foram expostos a corticoides
sistémicos in utero quanto ao surgimento de hipoadrenalismo.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C
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Indicagdes

Contraindicacoes
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Para mais informacoes, consulte o item 3.1

CELECOXIBE

Tratamento de AR, osteoartrite, espondilite anquilosante, dor aguda, dismenorreia primaria e
diminuicao de pdlipos intestinais na polipose adenomatosa familiar.

Hipersensibilidade ao celecoxibe, a sulfonamidas, ao acido acetilsalicilico, a outros AINEs ou a
qualquer componente da formulacao.

Ulcera gastroduodenal, hemorragia gastrointestinal, IR ou hepatica, dor no periodo
perioperatorio da revascularizacao do miocardio (o risco de infarto do miocardio e acidente
vascular pode aumentar).

Gravidez e lactacao.

Em geral, a tolerancia clinica foi boa nos diferentes grupos de pacientes tratados, havendo-se
assinalado as reacoes citadas a seguir.

Em nivel gastrointestinal: dispepsia (8,8%), diarreia, constipacao, epigastralgias, nauseas e
vomitos, flatuléncia e dor abdominal.

Dermatologico: rash cutaneo, dermatite, pele seca, urticaria, prurido e edema facial.

SNC: cefaleia (15,8%), enjoo, parestesias, vertigem, caibras, nervosismo, insonia, tontura.
Respiratorio: tosse, broncoespasmo, dispneia, infeccao das vias aéreas superiores (8,1%),
sinusite, faringite e rinite.

Metabdlico: anomalias da funcao hepatica, com elevacao dos niveis de transaminases
aspartato aminotransferase (AST)/transaminase glutamico-oxalacética (TGO) e da alanina-
aminotransferase (ALT)/transaminase glutamico-pirQvica (TGP), aumento da ALP, da creatinina,
da glicemia e do colesterol, os quais se normalizaram com a suspensao ou mesmo com a
continuidade do tratamento.

Cardiovasculares: edema periférico.

Neuromusculares e esqueléticos: dorsalgia ou lombalgia.

Gerais: astenia, sensagao de sufocagao, sindrome gripal, precordialgias, edemas periférico e
facial, ansiedade e taquicardia.

Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel com os
objetivos do paciente de reduzir riscos.

Administrar com precau¢ao em pacientes com antecedentes de enfermidade ulcerosa
gastroduodenal, pacientes idosos ou debilitados.

Nas doses recomendadas, o celecoxibe ndo parece afetar a agregagao plaquetaria, nem o
tempo de protrombina.

Aconselha-se realizar controles periédicos dos parametros de funcéo hepatica ou do quadro
hematolégico, especialmente durante tratamentos prolongados. Deve-se monitorizar
atentamente pacientes com qualquer anormalidade em provas de funcao hepatica.

Utilizar com cuidado em pacientes com diminuigao da funcao hepatica.

Aconselha-se manter boa hidratacao dos pacientes e vigiar as funcoes renais e a diurese.

Em alguns pacientes verificou-se retencao de liquido, edema e aumento de peso, pelo que se
deve prestar atencao nos pacientes sob medicacao com celecoxibe que apresentem HAS ou
insuficiéncia cardiaca.

Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao renal,
desidratacao, insuficiéncia cardiaca ou disfuncao hepatica, nos que fazem uso de diuréticos
ou inibidores da ECA e em idosos.

Em pacientes asmaticos com antecedentes de hipersensibilidade com edema de glote ou
broncoespasmo, especial atencao devera ser prestada durante administracao de
anti-inflamatorios, ja que podem sobrevir quadros fatais.

Quando utilizado contra a polipose adenomatosa familiar, a monitorizagao rotineira e o
tratamento devem continuar.

Quando utilizado contra a AR juvenil, a seguranca e a eficacia nao foram estabelecidas em
criangas abaixo de 2 anos de idade ou menos de 10kg. Ter cuidado com a AR juvenil no inicio
sistémico.

A seguranca e eficacia nao foram estabelecidas para o uso em criancas para outras indicagoes
que nao para AR juvenil.

A seguranga e a eficacia nao foram avaliadas em pacientes pediatricos ou abaixo de 18 anos.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)
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Para mais informacoes, consulte o item 3.1

CETOPROFENO
AR, osteoartrite, dor leve ou moderada, dismenorreia e inflamagao nao reumatica.

Hipersensibilidade ao cetoprofeno, acido acetilsalicilico, outros AINES ou qualquer componente
da formulagao.

Anemia, asma, funcao cardiaca comprometida, hipertensao, hemofilia ou outros problemas
hemorragicos, disfuncao hepatica, Glcera péptica, colite ulcerativa, disfungao renal, sintomas de
broncoespasmo, dor no periodo perioperatorio da revascularizacao do miocardio.

Gestacao.

Ter cuidado em pacientes geriatricos, nos quais € mais provavel o desenvolvimento de efeitos
renais, hepaticos ou gastrointestinais graves.

Incidéncia maior que 3%: edema periférico, nauseas, irritacao gastrointestinal, dispepsia

(11%), cefaleias, nervosismo, dor abdominal, constipagao, diarreia, flatuléncia, disfuncao renal,
problemas para dormir.

Incidéncia de 1 a 3%: visao turva, tontura, depressao, insonia, irritacao do trato urinario, erupgao
cutanea, zumbido nos ouvidos. Menos do que 1%: hematduria, calafrios, urticaria, confusao,
perda da memoria, dor de garganta, febre, cansaco ou debilidade nao habituais, melena,
hematémese.

Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel com os
objetivos do paciente de reduzir riscos.

Pode aparecer fotossensibilidade.

Pode produzir inflamacao, irritagao ou ulceragao da mucosa oral. Ter cuidado com a retengao
hidrica, insuficiéncia cardiaca ou hipertensao, pois esta associado a maior risco de acidente
vascular cerebral, infarto do miocardio e reinicio ou piora da HAS preexistente.

Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao renal,
desidratacao, insuficiéncia cardiaca ou disfuncao hepatica, nos que fazem uso de diuréticos ou
inibidores da ECA e em idosos.

Utilizar com cuidado em pacientes com reducao da fungao hepatica.

A adesao e a agregacao plaquetaria podem ser reduzidas; pode prolongar o tempo de
sangramento; pacientes com disturbios de coagulacao ou que estejam fazendo uso de
anticoagulantes devem ser monitorizados atentamente. Pode ocorrer anemia.

Suspender o medicamento por, ao menos, 4-6 meias-vidas antes de procedimentos cirlirgicos ou
odontolégicos.

A seguranca e a eficacia nao foram estabelecidas em pacientes pediatricos.

Nao é recomendavel o emprego no final da gravidez, devido aos possiveis efeitos adversos ao
feto, como fechamento prematuro do canal arterial, que pode produzir hipertensao pulmonar
persistente ao recém-nascido.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Como antidismenorreico, diminui as contracées e aumenta a perfusao uterina, alivia a dor
isquémica e a espasmaodica.
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CETOROLACO DE TROMETAMINA

Parenteral: tratamento da dor pos-operatéria aguda moderada a grave.

Oral: tratamento a curto prazo da dor moderada a grave, que exige analgesia ao nivel dos opioides.
Oftalmico: alivio temporario do prurido ocular devido a conjuntivite alérgica sazonal, inflamacao
apos cirurgia de catarata, redugao da dor ocular e da fotofobia ap6s cirurgia refrativa incisional,
reducao da dor ocular, sensacao de queimacao e picada apos cirurgia refrativa corneana.

Hipersensibilidade ao cetorolaco, acido acetilsalicilico, outros AINEs ou a qualquer componente da
formulagao.

Uso concomitante de outros AINES ou probenecida.

Insuficiéncia hepatica grave, IR, nefropatia avancada, creatininemia superior a 5 mg/dL, Ulcera
gastroduodenal em evolugao ou antecedentes de Ulcera ou hemorragia digestiva, pacientes com
suspeita ou confirmagao de hemorragia cerebrovascular, diatese hemorragica ou anomalias da
hemostasia, pacientes com hipovolemia ou desidratacao aguda, dor no periodo perioperatério de
revascularizacao do miocardio, sindrome de pélipo nasal parcial ou completo, angioedema, reagao
broncoespastica ao acido acetilsalicilico ou outro AINE.

Menores de 16 anos.

Gravidez, parto e lactagao.

Sistémico: a frequéncia de reacdes adversas ap6s um uso de curto prazo de AINE €, em geral, a
metade de uma décima parte da frequéncia de efeitos adversos apds 0 uso cronico.

Os efeitos colaterais mais frequentes (> 1%) incluem nauseas (12%), dispepsia (12%),
epigastralgia, diarreia, sonoléncia, enjoos, cefaleia (17%), sudorese, edema e dor no local da
injecao ap6s a administragao de varias doses.

Os efeitos menos frequentes (1%) incluem astenia, mialgia, palidez, vasodilatacao, constipacao,
flatuléncia, anormalidades no funcionamento hepatico, melena, Ulcera péptica, hemorragia renal,
estomatite, plrpura, secura na boca, nervosismo, parestesias, depressao, euforia, sede excessiva,
insonia, vertigem, dispneia, asma, alteracoes de paladar e visao, polacitria e oliglria.

Oftalmico: oculares: sensacao passageira de queimacao/picada, hiperemia conjutival, infiltrados
corneanos, irite, edema ocular, inflamacao ocular, irritacao ocular, oftalmologia, ceratite superficial,
infecgao oftalmica superficial.

SNC: cefaleia.

Misceléanea: reacoes alérgicas; <1%: adelgacamento corneano, erosao corneana, perfuracao
corneana, ressecamento dos olhos, ruptura epitelial, turvamento da visao e Ulcera de cornea.

Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel com os objetivos
do paciente de reduzir riscos.

Sistémico: o tratamento deve ser iniciado com a administragao intravenosa/intramuscular e, em
seguida, passar a administragao oral, somente como continuagao do tratamento. O periodo total de
tratamento nao deve ser superior a cinco dias. Nao deve ser utilizado para dor menor ou cronica.
Recomenda-se seu uso em curto prazo, dado que, em pacientes tratados cronicamente (> 3
meses), o risco de Ulcera gastroduodenal, hemorragia e perfuracao aumenta acentuadamente.

Os pacientes idosos ou debilitados toleram menos que os mais jovens as ulceragoes e
hemorragias, tendo sido constatados mais acidentes gastrointestinais fatais neste grupo etario.
Deve ser usado com cuidado em insuficiéncia cardiaca e hipertensao.

Deve ser usado com cuidado em insuficiéncia hepatica, renal ou em pacientes com antecedentes
de doencas hepaticas ou renais.

Assim como com outros AINEs, sua administracao prolongada pode provocar necrose renal papilar.
No homem foram observadas, apds o uso cronico por via oral, hematdria e proteindria. Outro

tipo de toxicidade renal foi observado em situacoes nas quais ocorre uma redugao do volume
sanguineo ou do fluxo sanguineo renal, em que as prostaglandinas renais desempenham um papel
fundamental na manutencao da perfusao renal.

Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao renal, desidratagao,
insuficiéncia cardiaca ou disfuncéo hepatica, nos que fazem uso de diuréticos ou inibidores da ECA
e em idosos.

Utilizar com cuidado em pacientes com reducao da fungao hepatica.

As modificagdes das enzimas hepaticas (aumento de AST/TGO e ALT/TGP) podem ou nao ser
transitorias e, portanto, nestes casos, os pacientes devem ser monitorados com frequéncia.

O cetorolaco inibe a agregagao plaquetaria e pode prolongar o tempo de sangramento; porém, a
incidéncia de hemorragias pds-operatorias € muito baixa (0,4% contra 0,2% - controle). Deve ser
usado com precaucao no perioperatorio.

(continua na pagina seguinte)
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CETOROLACO DE TROMETAMINA

Precaucoes Nao se recomenda seu uso em maiores de 65 anos de idade e também nao se recomenda em
analgesia obstétrica, porque seu efeito inibidor da sintese de prostaglandinas pode diminuir as
contracoes uterinas e modificar a circulacao fetal.

Nao utilizar quando a hemostasia for critica. Os pacientes devem ser euvolémicos antes do inicio
do tratamento. Doses baixas de narcéticos podem ser necessarias para a dor intensa.

Pacientes com disturbios de coagulacao ou que estejam fazendo uso de anticoagulantes devem ser
monitorizados atentamente. Pode ocorrer anemia.

Suspender o medicamento por, ao menos, 4-6 meias-vidas antes de procedimentos cirlirgicos ou
odontologicos.

A seguranca e a eficacia nao foram estabelecidas em criancas com menos de 2 anos.

Oftalmico: pode aumentar o tempo de sangramento associado a cirurgia oftalmica. Utilizar com
cuidado em pacientes com tendéncia hemorragica comprovada ou naqueles que fazem uso de
anticoagulantes. O tempo de cicatrizacao pode ser maior ou pode ser retardado.

Afilamento, erosao ou ulceragao da cornea foram relatados com o uso tépico de AINEs; suspender
o medicamento caso ocorra ruptura do epitélio corneano.

Ter cuidado na cirurgia oftalmica complicada, denervagao corneana, defeitos do epitélio corneano,
DM, AR, doencas da superficie ocular ou cirurgias oftalmicas repetidas em um curto periodo de
tempo.

O risco de ruptura do epitélio corneano pode aumentar.

A utilizagao por mais de 24 horas antes ou por mais de 14 dias ap6s a cirurgia também pode
aumentar o risco de efeitos corneanos adversos.

Nao utilizar o medicamento enquanto estiver com lentes de contato gelatinosas.

A seguranca e eficacia em pacientes pediatricos com menos de 3 anos de idade nao foram
estabelecidas.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

DEFLAZACORTE

Indicagcoes Doengas endécrinas: insuficiéncia suprarrenal primaria ou secundaria (a hidrocortisona
ou a cortisona sao as drogas eleitas; deflazacorte, em funcao de seus minimos efeitos
mineralocorticoides, deve ser usado em conjunto com um mineralocorticoide), hiperplasia
suprarrenal congénita e tireoidite ndo supurativa.
Doencas reumaticas: artrite psoriasica, AR, espondilite anquilosante, bursite aguda e subaguda,
tenossinovite aguda nao especifica, artrite gotosa aguda, osteoartrite pés-traumatica, sinovite de
osteoartrite e epicondilite.
Doengas do colageno: LES, cardite reumatica aguda, polimialgia reumatica, poliarterite nodosa,
dermatomiosite sistémica (polimiosite), arterite temporal e granulomatose de Wegener.
Doencas dermatolégicas: pénfigo, dermatite ampolar herpetiforme, eritema multiforme grave
(sindrome de Stevens-Johnson), dermatite esfoliativa, micose fungoide, psoriase grave, dermatite
seborreica grave.
Doengas alérgicas: controle de reacdes alérgicas graves ou incapacitantes, que nao respondem
a drogas nao esteroidais, rinite alérgica estacional ou permanente, asma bronquica, dermatite de
contato, dermatite at6pica, doenca do soro e reacoes de hipersensibilidade a medicamentos.
Doengas respiratorias: sarcoidose sistémica, sindrome de Loeffler, sarcoidose, pneumonia alérgica,
fibrose pulmonar idiopatica e pneumonia aspirativa.
Doencas oftalmicas: inflamacao da coérnea, uveite difusa posterior e coroidite, queratite,
coriorretinite, irite e iridociclite, neurite 6tica, oftalmia simpatica, herpes-zéster oftalmica e
conjuntivite alérgica.
Doengas hematol6gicas: pUrpura trombocitopénica idiopatica, trombocitopenia secundaria, anemia
hemolitica adquirida (autoimune), eritroblastopenia e anemia congénita hipoplasica (eritroide).
Doengas neoplasicas: leucemia, linfoma e mieloma multiplo.
Doencas renais: sindrome nefrética.
Doencas gastrointestinais: colite ulcerativa, enterite regional e hepatite cronica.
Doencas neuroldgicas: esclerose multipla exacerbada.

Contraindicagcdes  Pacientes com hipersensibilidade ao deflazacorte.
(continua na pagina seguinte)
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Reacdes adversas

Precaucoes

Outras
informacoes
relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.2

DEFLAZACORTE

As reagoes adversas dependem da dose e da duragao do tratamento, e incluem: aumento da
suscetibilidade a infecgoes, efeitos gastrointestinais (dispepsia, ulceragao péptica, perfuragao
da Ulcera péptica, hemorragia, pancreatite aguda, especialmente em criancas), alteracoes no
equilibrio hidroeletrolitico, equilibrio negativo de nitrogénio, debilidade muscular e esquelética
(miopatia e fraturas), fragilidade e adelgagamento da pele, retardamento no processo de
cicatrizagao, acne, alteracoes neuropsiquiatricas (cefaleia, vertigem, euforia, insonia, agitacao,
hipomania ou depressao, hipertensao endocraniana, convulsoes, pseudotumor cerebral em
criancgas), efeitos oftalmicos (catarata posterior subcapsular, aumento da pressao intraocular,
supressao da funcgao hipotalamica-pituitaria-suprarrenal), alteragoes corporais (distribuigao
cushingoide, aumento de peso e rosto arredondado), hirsutismo, amenorreia, DM, diminuicao do
crescimento em criangas e casos raros de reacoes alérgicas.

0 deflazacorte demonstrou uma menor incidéncia de reagoes adversas ao nivel 6sseo e do
metabolismo dos carboidratos, em comparagao com outros corticoides.

Aqueles pacientes em tratamento ou com terapéutica de corticoides, submetidos a estresse nao
habitual, podem necessitar uma dose maior antes, durante e ap6s a condigcao estressante.

Os corticoides podem mascarar sinais de infec¢gao ou novas infeccées podem se apresentar
durante seu uso. Os pacientes com infecgoes ativas (virais, bacterianas ou micéticas) devem ser
estreitamente monitorados. Em pacientes com tuberculose ativa ou latente, a terapéutica deve
limitar-se agueles casos nos quais deflazacorte é utilizado junto com o regime antituberculoso
adequado.

O uso prolongado de corticoides pode produzir catarata posterior subcapsular ou glaucoma.
Durante o tratamento com corticoides, os pacientes nao devem receber imunizagoes,
especialmente se em altas doses, devido a possibilidade de disseminagao de vacinas vivas (por
exemplo, antivaridlica) e falha na resposta dos anticorpos.

A supressao da funcao hipotalamica-pituitaria-suprarrenal, induzida por corticoides, depende da
dose e duragao do tratamento. O restabelecimento ocorre de forma gradual, conforme a reducao
da dose ou a suspensao do farmaco. Nao obstante, por alguns meses ap6és a suspensao do
tratamento pode persistir uma insuficiéncia relativa; portanto, em qualquer situacao de estresse, a
terapéutica deve ser reinstituida.

Considerando que a secregao mineralocorticoide pode estar prejudicada, devem ser administrados
sais ou mineralocorticoides de forma concomitante.

Ap6s um tratamento prolongado, a retirada de corticoides deve ser lenta e gradual para evitar a
sindrome de deprivacao brusca: febre, mialgia, artralgia e mal-estar generalizado. Isso também
pode ocorrer em pacientes sem evidéncia de insuficiéncia suprarrenal.

0 uso de deflazacorte requer cuidados especiais nas seguintes condigoes clinicas: cardiomiopatias
ou ICC (devido ao aumento da retencao de agua), hipertensao e manifestagées tromboembolicas.
Os corticoides podem causar retengao de sais e agua e aumento da excrecao do potassio. Pode
fazer-se necessario adotar uma dieta com suplemento de potassio e restricao do sal.

Usar com cuidado em pacientes com gastrite ou esofagite, diverticulite, colite ulcerativa,
anastomose intestinal recente, Ulcera péptica ativa ou latente, DM, osteoporose, miastenia gravis,
IR, instabilidade emocional ou tendéncias psicaticas, epilepsia, hipotireoidismo e cirrose.

0 uso pediatrico prolongado pode suprimir o crescimento e o desenvolvimento.

A administracao durante a gravidez e lactagao somente deve ser considerada quando os beneficios
superarem 0s riscos potenciais do seu uso. As criangas cujas maes receberam corticoides durante
a gravidez devem ser observadas com cuidado em relagao a possiveis sinais de hipoadrenalismo
ou diminuicao do crescimento; portanto, as maes que recebem corticoides devem ser advertidas
para nao amamentar.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C

Devido a sua propriedade de nao afetar substancialmente a espoliacao de calcio 6sseo, seu uso
pode ser conveniente para pessoas que necessitam de tratamento corticoide, especialmente
aquelas com maior risco de osteoporose. Seus reduzidos efeitos diabetogénicos permitem indicar
a droga para pacientes diabéticos ou pré-diabéticos.
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DESONIDA

Dermatite atopica leve a moderada, dermatose (aguda e cronica, responsiva
a corticosteroides), eczemas, dermatite de contato, pruridos, psoriase, lipus
eritematoso discoide e otites externas alérgicas.

Hipersensibilidade a desonida.

Podem ocorrer atrofia da pele, coceira, dermatite alérgica de contato, dermatite
perioral, estrias, erupcoes acneiformes, foliculite, hipertricose, hipopigmentagao,
infeccao secundaria, irritacdo, maceracao da pele, reacoes locais, sensacoes de
calor e secura.

A absorcao sistémica dos corticoides topicos pode causar supressao reversivel
do eixo hipotalamo-hipéfise-suprarrenal, manifestagoes da sindrome de Cushing,
hiperglicemia e glicosuria em alguns pacientes.

A aplicacao prolongada, em regides amplas, e as vendas oclusivas favorecem o
incremento da absorgao sistémica.

Recomenda-se nao administrar a criancas menores de dois anos. O tratamento
cronico em criancas pode interferir no crescimento e desenvolvimento.

O uso durante a gravidez deve ser restringido a um curto prazo e a pequenas
areas da pele.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C

Para mais informacoes, consulte o item 3.2

Indicacoes

Contraindicacoes

DEXAMETASONA

Tratamento de varias patologias devido a seus efeitos anti-inflamatorios e
imunossupressores; proporciona um alivio sintomatico, porém nao tem efeito
sobre o desenvolvimento da doenca subjacente.

Como terapéutica substitutiva no tratamento de insuficiéncia suprarrenal,
diagnoéstico da sindrome de Cushing, isquemia cerebral, prevencao da sindrome
de membrana hialina (aceleragédo da maturacao pulmonar fetal), tratamento

da sindrome de angustia respiratéria em adultos por insuficiéncia pulmonar
pos-traumatica, tratamento do choque por insuficiéncia adrenocortical e como
coadjuvante no tratamento do choque associado com reacoes anafilaticas,
nauseas e vomitos induzidos por quimioterapia antineoplasica, adjuvante do
tratamento de meningite tuberculosa, triquinose com envolvimento neurologico
e/ou miocardico, micose fungoide, doencas inflamatérias do sistema
musculoesquelético, purpura trombocitopénica idiopatica, hipercalcemia devido
a cancer, neutropenia induzida por farmacos, exacerbacao de esclerose multipla,
doencas respiratorias graves, doengas hematopoiéticas autoimunes, insuficiéncia
andrenocortical primaria ou secundaria, hiperplasia suprarrenal congénita,
exacerbacao de doencas inflamatérias intestinais, dermatites e dermatoses
(administragao oral ou dermatolégica), doengas inflamatérias e/ou alérgicas de
natureza croénica ou aguda grave dos olhos (administragao oral ou oftalmica) e
otite externa alérgica e/ou inflamatéria.

E selecionével quando se requer um corticoide de acdo prolongada.

Hipersensibilidade a dexametasona e administragao de vacinas com virus vivos.
Para injecao intra-articular: disturbios de coagulagao sanguinea, fratura intra-
articular, infecgao periarticular, articulagao instavel.

A relacao risco-beneficio devera ser avaliada para todas as indicacoes a seguir:
AIDS, ICC, disfungao renal ou hepatica grave, infecgao sistémica por fungos,
infeccoes bacterianas e virais sistémicas, oculares e auriculares nao tratadas com
antimicrobianos, glaucoma de angulo aberto, lGpus eritematoso e tuberculose
ativa.

(continua na pagina seguinte)
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Reacdes adversas

Precaucoes

Outras informacoes relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.2

DEXAMETASONA

Com a injegao local, podem aparecer lesdes em tecidos articulares ou reagcoes
alérgicas locais.

Pode ocorrer: retencao de sodio, edema e hipertensao, acne, hematomas,
dermatite, equimose, eritema facial, atrofia, hirsutismo, dificuldade de
cicatrizacao de feridas, sudorese, estrias, telangiectasia, rosacea, dermatite
perioral, prurido vulvar, queimacao local, superinfeccado mucocutanea, cefaleia
(3%), precipitacao de esquizofrenia (>5%), hiperglicemia grave em pacientes
com DM (1% a 46%) acompanhada de cetoacidose e coma hiperosmolar; menos
frequentemente pode ocorrer euforia, depressao, insonia, mania e perturbagoes
psiquicas (obnubilacoes, paranoia, psicose, ilusoes, delirio). Ocasionalmente
ocorre hipertireoidismo, dislipidemias e porfiria; supressao da suprarrenal pode
ocorrer tanto por administragao sistémica quanto topica; € comum aumento do
apetite e ganho de peso.

As perturbacdes psiquicas podem estar relacionadas com a dose.

Ainda pode ocorrer: nausea, candidiase orofaringea (33%), Ulcera péptica (2%),
perfuracao e hemorragias gastrointestinais (<1%), raramente pode ocorrer
pancreatite.

Além disso, reacao leucemoide (leucécitos > 20.000/mm3) tem sido relatada
bem como reagoes de hipersensibilidade apés uso sistémico de altas doses
(<1%).

Comumente ocorre osteoporose e osteopenia, raramente osteonecrose asséptica.
Catarata subcapsular posterior (2,5% a 60%), aumento da pressao intraocular
(30%) e dano do nervo 6ptico podem decorrer tanto com uso sistémico quanto
topico ocular.

A administragao topica pode causar, com frequéncia, queimagao e ardéncia
ocular.

Glaucoma de angulo aberto pode surgir apés um ano de tratamento sistémico
continuo.

Superinfecgao generalizada por bactérias, virus, fungos e parasitas.

Usar com cuidado nos casos de Ulcera péptica e doencas inflamatérias
intestinais, insuficiéncia hepatica e renal, DM, HAS, ICC, recente IAM, doencas
tromboembodlicas, malaria cerebral, miastenia gravis, miopatias agudas e
generalizadas, osteoporose, perfuragao da cérnea, glaucoma avancado,
instabilidade emocional, tendéncias psicéticas, estresse, epilepsia, psoriase e
hipotireoidismo, pacientes geriatricos e pediatricos (aumenta o risco de reacoes
adversas), tratamento prolongado (monitorar peso, pressao arterial, equilibrio
de fluidos, eletrolitos e glicemia durante o tratamento), tratamento prolongado
de criangas, terapia cronica em doses diarias (evitar retirada subita pelo risco de
inducao de supressao suprarrenal), psoriase (pode precipitar psoriase pustular
grave na retirada), uso concomitante de imunossupressores.

As injecOes intra-articulares serao repetidas com uma frequéncia nao superior a
trés semanas. Apos cada uma, devera ser feito repouso.

Monitorar sinais de insuficiéncia adrenocortical no recém-nascido.

Nao foram descritos problemas na lactacdao com doses fisiologicas baixas; porém,
doses maiores excretam-se no leite materno e podem causar diminuicao do
crescimento de criangas e inibicdo da producao de esteroides andrégenos.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Tem longa duracao de acao e suprime eficientemente a secrecao de cortisol por
24 horas.

Nao se aconselha o uso oral por tempo prolongado, pela grande supressao do
eixo hipotalamo-hipéfise-suprarrenal.
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DICLOFENACO

Indicagdes Em tratamentos curtos, para as seguintes afecgoes agudas: espondilite
anquilosante, osteoartrite, processos inflamatorios pés-traumaticos, reumatismo
extra-articular, infeccoes dolorosas e inflamatérias de garganta, nariz e ouvido
(por exemplo: faringoamigdalite).

Tratamento agudo ou cronico da AR, processos dolorosos ou inflamatérios em
ginecologia, anexite, dismenorreia primaria e estados dolorosos pos-operatorios.
Gel topico: artralgia causada pela osteoartrite e queratose actinica, devendo-se,
conjuntamente evitar o sol.

Solugao oftalmica: inflamagao pés-operatéria apos cirurgia de catarata, alivio
temporario da dor e da fotofobia em pacientes submetidos a cirurgia refrativa da
cornea.

Contraindicacoes Hipersensibilidade ao diclofenaco, acido acetilsalicilico, outros AINEs ou qualquer
componente da formulacao.
Ulcera gastroduodenal e dor perioperatéria na cirurgia de revascularizacdo do
miocardio.
Do mesmo modo que com outros AINES, o diclofenaco esta contraindicado
para pacientes nos quais o acido acetilsalicilico e outros agentes inibidores da
prostaglandina-sintetase desencadeiem crises de asma, urticaria ou rinite aguda.

Reacdes adversas Oral: gastrointestinais: azia, constipacgao, dispepsia, distensao abdominal,
flatuléncia, dores epigastricas, nauseas, vomitos e diarreia. Raramente,
hemorragias, Ulcera péptica. Em casos isolados: transtornos hipogastricos (colite
hemorragica inespecifica e exacerbagao de colite ulcerativa).

SNC: cefaleias, tontura, enjoos e vertigens. Em raras ocasioes, sonoléncia, e, em
casos isolados, disturbios visuais.

Dermatologicos: rash ou erupcao cutanea e prurido.

Hematolégicos: em casos isolados: trombocitopenia, leucopenia, agranulocitose,
anemia hemolitica e anemia aplastica.

Renais: raramente IRA, alteracoes urinarias e sindrome nefrética.

Reacoes de hipersensibilidade (broncoespasmos, reagoes sistémicas anafilaticas,
inclusive hipotensao).

Raras vezes hepatite com ou sem manifestacao de ictericia.

Oftalmica: oculares: lacrimejamento, ceratite, aumento da pressao intraocular,
sensagao passageira de queimacao ou picada, alergia ocular, conjuntivite,
depositos corneanos, distirbios lacrimais, edema de cornea, edema de palpebra,
injecao, irite, irritacao, lesdoes da cornea, opacidade da cornea, prurido, secrecao,
turvamento da visao e visao anormal.

Cardiovasculares: edema facial.

Neuromusculares e esqueléticas: dor, fraqueza.

Respiratérias: rinite.

Miscelénea (<3%): infeccao viral. <1%: adelgacamento corneano, ceratite
puntiforme superficial, erosao corneana, infiltrados corneanos, perfuracao da
cornea, ruptura epitelial e ulceracao da cornea.

(continua na pagina seguinte)
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DICLOFENACO

Precaucoes Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel
com os objetivos do paciente de reduzir riscos.
Os pacientes com transtornos gastrointestinais ou com antecedentes de Ulcera
péptica, enfermidade de Crohn ou com distirbios hematopoiéticos, como
afeccoes hepaticas, cardiacas ou renais graves, deverao ser mantidos sob estrita
vigilancia médica.
Em pacientes submetidos a tratamento prolongado deverao ser realizados
exames hematologicos periddicos e controladas as funcoes hepatica e renal.
Especial precaucao em pacientes com idade avangada, diminuindo-se a dose em
idosos debilitados ou de baixo peso e naqueles que estejam sob tratamento com
diuréticos.
Cuidado com pacientes com retencao hidrica e ICC.
Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao
renal, desidratagao, insuficiéncia cardiaca ou disfungao hepatica, nos que fazem
uso de diuréticos ou inibidores da ECA e em idosos.
Utilizar com cuidado em pacientes com diminui¢ao da funcao hepatica; deve-
se monitorizar atentamente pacientes com qualquer anormalidade em provas
de funcao hepatica. Raramente ocorreram reacoes hepaticas graves (hepatite
fulminante, insuficiéncia hepatica).
A adesao e a agregacao plaquetaria podem ser reduzidas; pode prolongar o
tempo de sangramento; pacientes com disturbios de coagulacao ou que estejam
fazendo uso de anticoagulantes devem ser monitorizados atentamente. Pode
ocorrer anemia.
Suspender o medicamento por, ao menos, 4-6 meias-vidas antes de
procedimentos cirirgicos ou odontolégicos.
A segurancga e a eficacia nao foram estabelecidas em criangas.
Gel tépico: Nao deve ser aplicado nos olhos, feridas abertas, areas infectadas ou
na dermatite esfoliativa.
Evitar o uso de curativos oclusivos.
Nao deve ser utilizado concomitantemente com protetores solares, cosméticos,
locdes, hidratantes, repelentes de insetos ou outros medicamentos tépicos nos
mesmos locais de aplicacao cutanea.
Minimizar ou evitar a exposi¢ao ao sol sobre as areas tratadas; pode aumentar o
risco de tumores cutaneos induzidos pela luz ultravioleta.
Colirio: monitorizar os pacientes por um ano apds a aplicacao de colirio para
cirurgias refrativas.
Pacientes que utilizam colirio podem ter a cicatrizacao retardada ou o tempo de
sangramento apo6s a cirurgia prolongado.
Nao se recomenda o uso durante o periodo de gestagao. Em particular, nao
administrar no terceiro trimestre da gravidez (pela possivel inibicao das
contracoes uterinas e fechamento precoce do ducto arterial).
Categoria de risco na gravidez (FDA): B (gel topico 3%) C (oral, gel topico 1%,
adesivo topico) D (terceiro trimestre)

B
)
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Para mais informacoes, consulte o item 3.1
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Indicagdes

Contraindicacoes

Reacdes adversas

Precaucoes

Qutras informacoes

relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

DICLOFENACO COLESTIRAMINA

Tratamento de doencas inflamatérias articulares (inclusive crises agudas de gota),
doencas inflamatérias articulares cronicas, em especial AR (poliartrite cronica),
osteoartrite, espondilite anquilosante e outras inflamag6es de origem reumatica da coluna
vertebral, irritagoes resultantes de doengas degenerativas das articulagoes e sindromes
dolorosas da coluna vertebral (artroses ativadas e espondilartrose, sindromes cervicais,
lombalgias, dores ciaticas), reumatismo nao articular, inflamagoes poés-traumaticas e
pos-operatorias dolorosas e edemas apds contusoes e cirurgias, dismenorreia primaria,
anexite aguda ou subaguda, dores devido a tumores, especialmente de origem 6steo-
esquelética, ou inflamagao de edema peritumoral.

Como coadjuvante no tratamento de processos infecciosos graves, acompanhados de dor
e inflamacao em ouvido, nariz ou garganta, como, por exemplo, nas faringoamigdalites

e nas otites, respeitando-se os principios terapéuticos gerais, segundo os quais a
enfermidade de base deve ser tratada adequadamente.

Ulcera gastroduodenal e hipersensibilidade ao diclofenaco. Porfiria induzida.

Do mesmo modo que com outros agentes AINEs, o diclofenaco esta contraindicado para
pacientes nos quais o acido acetilsalicilico e outros agentes inibidores da prostaglandina-
sintetase desencadeiem crises de asma, urticaria ou rinite aguda.

Durante o primeiro e Ultimo trimestres da gravidez e no periodo pés-parto.

Gastrointestinais: epigastralgias, nauseas, vomitos e diarreia. Raramente hemorragias

e Ulcera péptica. Em casos isolados: transtornos hipogastricos (colite hemorragica
inespecifica e exacerbacao de colite ulcerativa).

SNC: cefaleias, enjoos e vertigens. Em raras ocasioes, sonoléncia e, em relatos isolados,
distlrbios da visao.

Dermatolégicas: rash cuténeo ou erupgao cutanea.

Hematoldgicas: em casos isolados: trombocitopenia, leucopenia, agranulocitose, anemia
hemolitica e anemia aplastica.

Renais: em raras ocasioes, IRA, alteracdes urinarias e sindrome nefrética.

Reacoes de hipersensibilidade (broncoespasmos, reacoes anafilaticas sistémicas,
inclusive hipotensao).

Raramente, hepatite com ou sem ictericia.

Os pacientes com disturbios gastrointestinais ou com antecedentes de Ulcera péptica,
doenca de Crohn ou com transtornos hematopoiéticos, como comprometimentos
hepaticos, cardiacos ou renais graves, deverao ser mantidos sob rigido controle médico.
Em pacientes submetidos a tratamento prolongado recomenda-se realizar controles
hematolégicos periddicos e vigiar as fungoes hepatica e renal.

Em pacientes com idade avancada, deve-se tomar especial cuidado, reduzindo-se as
doses em idosos debilitados ou de baixo peso e naqueles que estejam sob tratamento
com um diurético.

Nao se recomenda o uso durante o periodo de gestacao. Particularmente, nao utilizar
no primeiro e no terceiro trimestres da gravidez (por causa da possivel inibicao das
contragoes uterinas e pela possibilidade de fechamento do ducto arterial).

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Diferentemente do diclofenaco, o diclofenaco colestiramina apresenta acao mais rapida,

menores concentragdes de pico plasmatico, nivel plasmatico mais prolongado e também
menores variacoes, tanto das concentracées plasmaticas maximas, quanto da area sob a
curva de concentragao plasmatica versus tempo.
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Indicagdes

Contraindicacoes

Reacdes adversas

Precaucoes

Indicagdes

Contraindicacoes

Reacdes adversas

DIPIRONA

Algias por afeccoes reumaticas, cefaleias ou odontalgias, dores decorrentes de intervencoes
cirargicas, espasmos do aparelho gastrointestinal, das vias biliares, rins e vias urinarias e
estados febris.

Pacientes com hipersensibilidade aos pirazolonicos e em presenga de determinadas
enfermidades metabdlicas (porfiria hepatica, deficiéncia congénita de G6PD).

Por ser um derivado pirazolonico, as reagées mais comuns sao as de hipersensibilidade, que
podem chegar a produzir transtornos hematolégicos por mecanismos imunolégicos, como a
agranulocitose. A agranulocitose, a leucopenia e a trombocitopenia sao pouco frequentes,
porém apresentam gravidade o suficiente para serem levadas em consideragao.

Podem manifestar-se subitamente, com febre, angina e ulceracées bucais; nestes casos a
administragcao do medicamento deve ser imediatamente suspensa e deve-se realizar um
controle hematolégico.

Outra reacao essencial de hipersensibilidade € o choque, manifestando-se com prurido,
sudorese fria, obnubilagao, nauseas, descoloragao da pele e dispneia. Além disto, podem
manifestar-se reacoes de hipersensibilidade cutanea, nas mucosas oculares e na regiao
nasofaringea.

Com a administracao desta droga, os pacientes que sofrem de asma brénquica ou infecgoes
cronicas das vias respiratorias e os afetados por reagoes de hipersensibilidade estao expostos
a possiveis reacoes anafilactoides a dipirona.

Pode produzir agranulocitose, eventualmente fatal; por esta razao, recomenda-se

realizar controles hematologicos periédicos. Com relacao a sua apresentacao injetavel, &
imprescindivel ter especial cuidado em pacientes cuja pressao arterial esteja abaixo de

100 mmHg, os que se encontrem em situagao de instabilidade circulatéria ou que tenham
apresentado alteragoes prévias do sistema hematopoiético (por exemplo, quando de
tratamento com citostaticos).

Durante o primeiro trimestre da gravidez e em suas Ultimas semanas, assim como em
lactantes, criangas pequenas e em pacientes com distirbios hematopoiéticos, a administragao
somente devera ser realizada sob prescricao do médico.

Primeiro e terceiro trimestres: possivel fechamento prematuro de ducto arterial e retardo do
trabalho de parto.

Categoria de risco na gravidez (FDA): D

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

ETODOLACO

AR, osteoartrite, afeccdes dolorosas e inflamatérias articulares, musculares e 6sseas de
etiologia variada. Tratamento de dor aguda.

Hipersensibilidade ao diclofenaco, acido acetilsalicilico, outros AINEs ou qualquer componente
da formulacao.

Nao deve ser administrado a pacientes com Ulcera péptica ou com antecedentes desta doenca,
ou pacientes com dor perioperatoria na cirurgia de revascularizagao do miocardio.

Auditivas: zumbido.

Dermatologicas: rash cutaneo e prurido.

Gastrointestinais: dispepsia, colicas abdominais, diarreia, flatuléncia, nausea, constipacao,
gastrite, melena e vomito.

Geniturinarias: disuria.

Neuromusculares e esqueléticas: fraqueza.

Oculares: turvamento de visao.

Renais: polidria.

SNC: tontura, calafrios e/ou febre, depressao, nervosismo, cefaleias, sonoléncia e vertigens.
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Precaucoes

ETODOLACO

Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel com os
objetivos do paciente de reduzir riscos.

A presenca de metabdlitos de etodolaco na urina pode dar falsos positivos para a reacao de
bilirrubina.

Deve ser usado com cuidado em pacientes com insuficiéncia hepatica ou renal e naqueles que
recebem anticoagulantes orais.

Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao renal,
desidratacao, insuficiéncia cardiaca ou disfuncao hepatica, nos que fazem uso de diuréticos ou
inibidores da ECA e em idosos.

Utilizar com cuidado em pacientes com diminuicao da funcao hepatica; deve-se monitorizar
atentamente pacientes com qualquer anormalidade em provas de fungao hepatica. Raramente
ocorreram reacoes hepaticas graves (hepatite fulminante, insuficiéncia hepatica).

Cuidado com pacientes com retencao hidrica e ICC.

A adesao e a agregacao plaquetaria podem ser reduzidas; pode prolongar o tempo de
sangramento; pacientes com distirbios de coagulacao ou que estejam fazendo uso de
anticoagulantes devem ser monitorizados atentamente. Pode ocorrer anemia.

Suspender o medicamento por, ao menos, 4-6 meias-vidas antes de procedimentos cirlrgicos
ou odontolégicos.

0 uso da apresentacao de liberagao prolongada, consistindo em matriz nao deformavel, deve
ser evitado em pacientes com estenose do trato gastrointestinal, pois sintomas de obstrugao
foram associados a produtos ndo deformaveis.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

Indicacoes

Contraindicacoes

Reacobes adversas

Precaucoes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

ETORICOXIBE

Dismenorreia primaria e dores agudas ou cronicas em pacientes com AR, artrite gotosa, artroses,
osteoartrites, espondilartroses e discopatias.

Pacientes com hipersensibilidade ao farmaco.

Astenia, fadiga, tontura, edema de membros inferiores, hipertensao, dispepsia, pirose, nauseas,
cefaleia, aumento de enzimas hepaticas.

Nao administrar a pacientes com doenca renal avangada. Em pacientes com clearance de
creatinina inferior a 30 mL/min, recomenda-se vigiar atentamente a fungao renal.

Administrar com precaucao a pacientes com hipertensao, infarto de miocardio recente, angina ou
outras doencas cardiovasculares, em funcao da possibilidade de exercer atividade protrombética,
e também em pacientes com idade superior a 65 anos ou com histéria prévia de doencga ulcerosa
gastroduodenal.

Recomenda-se reidratar os pacientes com desidratacao importante antes de iniciar a terapia com
etoricoxibe e controlar a possibilidade de retencao hidrossalina quando o farmaco for usado em
pacientes com edema, hipertensao ou insuficiéncia cardiaca preexistentes.

E relevante lembrar que o etoricoxibe nao substitui o acido acetilsalicilico em sua funcéo de
profilaxia cardiovascular, em funcao de sua falta de efeito antiagregante plaquetario.

Administrar com precaugao a pacientes com insuficiéncia hepatica leve ou moderada, pois existe
a possibilidade de ocorrer aumento importante da AST/TGO e/ou da ALT/TGP. Nestes pacientes,
recomenda-se suspender a administragao.

Administrar com precaucao em pacientes com antecedentes de crises asmaticas, urticaria ou
rinites precipitadas por salicilatos ou inibidores nao-especificos da COX.

Nao administrar este farmaco a criangas, pois nao se conhece sua eficacia e seguranga nesta
faixa etaria.

Nao administrar durante o Ultimo periodo da gravidez, pois a inibicao da sintese de
prostaglandinas pode ocasionar o fechamento prematuro do ducto arterial. Nos primeiros dois
periodos da gravidez, em fungao de auséncia de estudos clinicos adequados e bem controlados,
recomenda-se administrar a gestantes apenas se o beneficio potencial justificar o possivel risco
para o feto.

Recomenda-se suspender a amamentacgao ou sua administragcao a mulheres no periodo de
lactacao, pois nao se sabe se a droga € excretada pelo leite materno.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)
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Precaucoes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

FENILBUTAZONA

Episddio agudo da espondilite anquilosante, gota ou pseudogota, exacerbacao aguda de
osteoartrose ou AR, quando nao houver resposta satisfatoria ao tratamento com outros AINEs,
formas agudas de reumatismo extra-articular.

Pacientes nos quais os acessos de asma, urticaria ou rinite aguda sdo desencadeados pelo acido
acetilsalicilico ou por outros medicamentos inibidores da prostaglandina-sintetase.

Nao devem fazer uso pacientes com Ulcera péptica (ou historia pregressa de Ulcera péptica),
discrasias sanguineas (ou historia pregressa de discrasias sanguineas), diateses hemorragicas
(trombocitopenia, distirbios da coagulagao sanguinea), insuficiéncia cardiaca, hepatica ou renal
grave, HAS grave, moléstias da tireoide, hipersensibilidade aos derivados do pirazol e sindrome de
Sjogren.

Usar com cuidado no caso de alcoolismo ativo, uso de cigarros (risco de toxicidade
gastrointestinal), inflamagao da mucosa oral (pode agravar), idosos (sao mais propensos a reagoes
adversas), polimialgia reumatica ou artrite temporal (podem agravar).

Ha também maior risco de IR nos casos de diabetes, ICC, edema pré-existente, diminuicao da
fungao do figado, septicemia ou desidratacao.

Gastrointestinais: aftas, desconforto abdominal, dispepsia, dor epigastrica, recorréncia de llcera
péptica, distlrbios gastrointestinais, fezes escuras (ou outra evidéncia de ulceragao intestinal),
inflamacao da garganta, inflamacao da boca, ma digestao, nauseas, sangramento gastrointestinal,
ulceragao na boca e vomito.

SNC: aumento da sensibilidade aos estimulos, confusao mental, dor de cabeca, febre.
Endécrino-metabdlico: aumento de peso e bocio.

Ocular: distirbio da visao.

Dermatologico: erupgao na pele, pele ou mucosas amareladas.

Hematolégico: graves alteragoes no sangue.

Hepatico: hepatite, pancreatite e sinais de toxicidade no figado.

Outros: edema por retengao de eletrélitos, nefrite, reacdes alérgicas e sangramento ou escoriagao.
Raros: sindrome de Stevens-Johnson, sindrome de Lyell, leucopenia, trombocitopenia,
agranulocitose e anemia aplastica.

Usar a menor dose possivel do produto.
A possibilidade de reativagao de llceras pépticas requer cuidadosa anamnese, mesmo em se
tratando de casos remotos de dispepsias, hemorragias gastrointestinais ou UGlceras pépticas.

Nos casos em que for administrada por periodo superior a uma semana, deve ser realizado
hemograma antes de se iniciar o tratamento e periodicamente apds o seu inicio. Se ocorrer
diminuicao da contagem de leucécitos e/ou plaquetas, ou do hematacrito, suspender a medicacao.
Em pacientes portadores de doencas cardiovasculares, deve ser considerada a possibilidade de
ocorrer retencao de sédio e edema.

Recomenda-se cuidado especial ao se tratar pacientes portadores de LES, pois pode ocorrer
agravo ou exacerbacao do quadro.

Observando-se reacoes alérgicas, febre, dor de garganta, sialadenites, ictericia ou sangue nas
fezes, a medicagao deve ser suspensa imediatamente.

Nao ingerir bebida alcodlica (risco de ulceracao).

Cuidado ao dirigir ou executar tarefas que exijam atengao.

Cuidado com cirurgias (aumenta risco de sangramento).

Evitar exposicao ao sol (risco de sensibilidade).

Nao associar com outros AINEs ou com analgésicos, a menos que justificado pelo médico.

Devem ser tomados cuidados especiais nos pacientes idosos, geralmente mais sensiveis aos
medicamentos.

Nao é recomendado o uso por pacientes com menos de 14 anos.

A medicacao nao deve ser administrada nos trés dltimos meses de gravidez. Embora sua
substancia ativa passe para o leite materno somente em pequenas quantidades, as lactantes
devem suspender a amamentagao ou o tratamento, pois é excretado no leite, podendo causar
graves efeitos adversos na crianca.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)
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FLURBIPROFENO

Indicagdes Oftalmico: inibigado da miose intraoperatoria.
Oral: AR, osteoartrite e artrose. Tem sido utilizado com sucesso no tratamento da dor dental, da
dismenorreia primaria e da gota aguda.

Contraindicagdes Hipersensibilidade ao farmaco.
Ulcera gastroduodenal, insuficiéncia hepatica ou renal grave.

Reacoes adversas Efeitos que aparecem entre 3% e 9%: dispepsia, diarreia, dor abdominal, nausea, edema, sinais e
sintomas indicadores de infecgao urinaria.
Efeitos que aparecem entre 1% e 3%: constipacao, sangramento gastrointestinal, flatuléncia,
aumento das enzimas hepaticas, vomitos, rinite, dor de cabega, nervosismo, erup¢ao e mudangas
de peso corporal.
Efeitos que aparecem em menos de 1% e que podem provavelmente ser causados pela ingestao
de flurbiprofeno: Ulcera péptica, gastrite, diarreia sanguinolenta, estomatite, doenca esofagica,
hematemese, hepatite, ataxia, isquemia cerebrovascular, confusao, parestesia, asma, deficiéncia
de ferro, anemia hemolitica, anemia aplastica, urticaria, eczema, hiperuricemia, anafilaxia e
hipertensao.

Precaucoes Os tratamentos a longo prazo podem produzir sangramento, Ulcera gastrointestinal e gastrite
erosiva.
Em pacientes com fungao renal diminuida, deve-se reduzir a dose para evitar o acimulo do
farmaco e minimizar a toxicidade renal.
Deve ser administrado com cuidado em pacientes com antecedentes de disfuncao hepatica.
Em poucas ocasioes tem provocado retencao de liquidos e edema, razao pela qual deve ser
administrado com precaucao em pacientes com hipertensao ou insuficiéncia cardiaca.
O flurbiprofeno inibe a agregacao plaquetaria e aumenta o tempo de sangramento.
Seu uso nao é recomendado em gestantes, na lactagcdo e nem em criancas.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

HIDROCORTISONA

Indicacoes Insuficiéncia adrenocortical aguda ou primaria cronica, sindrome adrenogenital, doencas
alérgicas, doengas do colageno, anemia hemolitica adquirida, anemia hipoplastica congénita,
trombocitopenia secundaria em adultos, doengas reumaticas, doencas oftalmicas, tratamento do
choque, doencas respiratorias, neoplasicas (manejo paliativo de leucemias e linfomas em adultos,
e de leucemia aguda na infancia), estados edematosos, doencas gastrointestinais (para ajudar
0 paciente a superar periodos criticos em colite ulcerativa e enterite regional), triquinose com
compromisso do miocardio.

A hidrocortisona de uso interno € especialmente indicada para processos inflamatérios agudos

e processos alérgicos agudos. Adjuvante em anafilaxia e asma aguda grave, cujo uso € restrito a
criangas incapazes de reter a forma oral.

Para uso topico, é recomendada como tratamento sintomatico de processos alérgicos e
inflamatorios cutaneos, tais como dermatite atipica, eczemas, dermatite de contato, picadas de
insetos, eczema de escabiose e pruridos, reacoes fototoxicas, tratamento de curta duracao da
psoriase da face e dobras, dermatite esfoliativa, seborreica e facial, pitiriase résea e liquen plano.

Contraindicacdoes Hipersensibilidade a qualquer dos componentes da formula.
Para injecao intra-articular: anterior a artroplastina articular, transtornos da coagulagao sanguinea,
fratura intraocular, articulacao instavel.
Infecgao flngica sistémica.
Para todas as indicacdes, deve-se avaliar a relagao risco-beneficio na presenca de AIDS,
cardiopatia, ICC, hipertensao, DM, glaucoma de angulo aberto, disfuncao hepatica, miastenia
gravis, hipertireoidismo, osteoporose, IGpus eritematoso, tuberculose ativa e disfungao renal grave.
A hidrocortisona de uso interno também nao € indicada para uso concomitante com vacinas de
virus vivos ou atenuados, pois a resposta imune pode ser reduzida pelo medicamento.
A hidrocortisona de uso topico nao € indicada para infecgoes cutaneas flingicas, bacterianas ou
virais nao tratadas com antimicrobiano, rosacea, acne, dermatite perioral, psoriase em placa e
urticaria, pele com cortes e/ou feridas, infecgao no local do tratamento e atrofia pré-existente da
pele.

(continua na pagina seguinte)
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HIDROCORTISONA

Reacoes adversas Requerem atencao médica se forem provocados durante o uso prolongado: Ulcera péptica,
pancreatite, acne ou problemas cuténeos (afinamento da pele, telangiectasia, hirsutismo, ardor,
prurido e irritagao no local da aplicacao, dermatite de contato, rosacea, dermatite perioral,
hipertricose, foliculite, furunculose, pustulas, pioderma, hipopigmentacao), sindrome de Cushing
(obesidade do tronco, face de “lua cheia”, comprometimento na cicatrizacao de feridas, acne,
“corcova de bufalo”), arritmias, alteragoes do ciclo menstrual, debilidade muscular, nauseas ou
vOomitos, estrias avermelhadas, hematomas nao habituais, feridas que nao cicatrizam, maior
susceptibilidade e maior gravidade de infeccoes, euforia, depressao, hipertensao intracraniana,
convulsao, cefaleia, reacoes alérgicas, necrose asséptica 6ssea, osteoporose, miopatia proximal e
HAS.

Sao de incidéncia menos frequente: visdo turva ou diminuida, diminuicao do crescimento em
criangas e adolescentes, aumento da sede, incomodo, queimagao, adormecimento, dor ou
formigamento perto do local da injecao, alucinagdes, depressoes ou outras mudancas do estado
animico, hipotensao, urticaria, hiperestesia, catarata, glaucoma, edema, sindrome hipercalémica,
hiperglicemia, insuficiéncia adrenocortical, tuberculose pulmonar, desequilibrio de fluidos e
eletrolitos.

Precaucoes Pode ser necessario aumentar a ingestao de proteinas durante o tratamento a longo prazo.
Nao é recomendavel a administragao de vacinas de virus vivos a pacientes que recebem doses
farmacologicas de corticoides, dado que a reproducao dos virus da vacina pode se potencializar.
Nao é recomendavel a injecao na articulagao onde tenha havido ou esteja em andamento uma
infeccao.
E recomendavel manter a articulagao em repouso ap6s a injecao intra-articular.
Durante o tratamento, aumenta o risco de infecgao e, em pacientes pediatricos ou geriatricos, o de
efeitos adversos.
E muito provavel que os pacientes de idade avancada em tratamento com corticoides desenvolvam
hipertensao. Além disso, os idosos, principalmente mulheres, sdo mais propensos a apresentar
osteoporose induzida por corticoides.
A hidrocortisona de uso interno deve ser utilizada com cuidado nos casos de ulcera péptica,
DM, HAS, insuficiéncia cardiaca, enfarte do miocardio, psicose, hipotireoidismo, glaucoma e
osteoporose, insuficiéncia hepatica, IR, criancas e adolescentes (risco de retardo de crescimento),
lactacao e idosos (maior risco de HAS e osteoporose).
Pode aumentar a susceptibilidade e a gravidade de infecgdes como varicela e sarampo, pode ativar
ou exacerbar tuberculose e estrongiloidiase.
0 medicamento de uso topico deve ser utilizado com cuidado em criancas (pois estas possuem
maior absorgao e maior susceptibilidade a efeitos adversos; limitar o periodo de tratamento em
5 a 7 dias), idosos (possuem maior risco de plrpura e laceracoes na pele) e durante o periodo de
lactagao. Deve-se evitar tratamentos prolongados, principalmente na face e manter distante dos
olhos.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Para mais informacoes, consulte o item 3.2
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HIDROXICLOROQUINA

Indicagdes Supressao e tratamento de ataques agudos de malaria (paludismo), tratamento
do LES e da AR. Pode ser utilizado também para o tratamento de asma, DM tipo 2,
porfiria cutanea tardia, embolia pulmonar e para reduzir os niveis de auto-anticorpos
na sindrome de Sjogren primaria.

Contraindicacoes Hipersensibilidade a hidroxicloroquina, a derivados da 4-aminoquinolina ou a
qualquer componente da formulagao.
Alteragoes retinianas ou do campo visual atribuiveis a 4-aminoquinolinas.
Tratamentos por longos periodos de tempo em criangas.

Reacdes adversas Auditivas: surdez, zumbido e ototoxicidade (raro).
Cardiovasculares: miocardiopatia (rara, a relacao com a hidroxicloroquina nao esta
clara).
Dermatolégicas: alopecia, alteracoes da pigmentacao (pele e mucosa; cor preto-
azulada), clareamento de pelos, rash cuténeo (urticariforme, morbiliforme, liquenoide,
maculopapular, purpurico, eritema anular centrifugo, sindrome de Stevens-Johnson,
pustulose exantematosa aguda generalizada e dermatite esfoliativa).
Endécrinas e metabdlicas: perda de peso.
Gastrointestinais: anorexia, célicas abdominais, diarreia, nausea e vomito.
Hematolégicas: agranulocitose, anemia aplastica, hemélise (em pacientes com
deficiéncia de glicose-6-fosfato), leucopenia e trombocitopenia.
Hepaticas: funcao hepatica anormal e insuficiéncia hepatica (casos isolados).
Neuromusculares e esqueléticas: miopatia, paralisia ou neuromiopatia levando a
fraqueza progressiva e atrofia de grupos musculares proximais (pode estar associada
a leves alteragdes sensoriais, perda de reflexos tendinosos profundos e condugao
nervosa anormal).
Oculares: alteracoes e depdsitos corneanos (distlrbios visuais, turvamento da visao,
fotofobia - reversiveis com a suspensao do medicamento), atenuacao da arteriola
retinianas, atrofia, ceratopatia, distirbio de acomodagao, edema macular, escotomas,
nistagmo, palidez e atrofia do disco 6ptico, pigmentacao anormal, reducao da
acuidade visual, retinopatia (alteracoes iniciais reversiveis - podem progredir apesar
da suspensao quando avangadas) e retinopatia pigmentar.
SNC: alteracoes emocionais, ataxia, cansaco, cefaleia e crises convulsivas,
irritabilidade, nervosismo, pesadelos, psicose, tontura e vertigem.
Respiratorios: broncoespasmo e insuficiéncia respiratoria (relacionada a miopatia).
Miscelanea: exacerbagao da porfiria e da psoriase nao sensivel a luz solar.

Precaucoes Utilizar com cuidado em pacientes com hepatopatia, deficiéncia de GEGPD, psoriase e
porfiria.
0 aparecimento de transtornos sanguineos durante o tratamento deve ser avaliado
como possivel causa de suspensao do farmaco.
Realizar exames oftalmolégicos antes do inicio da terapia e periodicamente (a cada 6
meses) e investigar periodicamente a fraqueza muscular.
Orientar para a exigéncia de cautela com atividades que exijam atencao, como dirigir
e operar maquinas, devido ao risco de surgir tontura e visao borrada.
Necessidade de acompanhamento oftalmolégico se for necessario o uso por longo
prazo.
Nao usar bebidas alcodlicas devido a irritacao gastrica.
N&o ingerir farmacos hepatotoxicos durante o uso de hidroxicloroquina.
0 uso prolongado em criangas nao é recomendado.
Utilizar em gestantes somente se o beneficio para a mae superar o risco potencial
para o feto.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C

QOutras informacoes relevantes  Deve-se ingerir o medicamento durante as refeicdes ou com leite para minimizar
irritacéo gastrointestinal.
Orientar para tomar o medicamento o quanto antes caso ocorra esquecimento.
Nao tomar caso esteja proximo do horario da préxima dose.
Nao tomar doses dobradas.

Para mais informacgoes, consulte o item 3.3
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Indicagdes

Contraindicacoes

Reacodes adversas

Precaucoes

QOutras informacoes relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

.

IBUPROFENO

Tratamento de inflamagdes musculoesqueléticas, processos inflamatorios e
dolorosos, agudos e cronicos, de tecidos moles, osteoartrite, AR, dor leve a
moderada, dismenorreia e febre.

Hipersensibilidade a droga.

Sindrome de pélipos nasais, angioedema ou broncoespasmo diante do acido
acetilsalicilico ou outros AINESs, assim como hipersensibilidade a estes.
Ulceragao péptica ou sangramento intestinal ativos.

Terceiro trimestre da gravidez.

Epigastralgia, dor/c6lica/desconforto abdominal, diarreia, distensao abdominal,
nauseas, vomitos, colicas abdominais, constipacao, tonturas, erupgao, prurido,
zumbidos, diminuicao do apetite, edema, agranulocitose, anemia aplasica,
trombocitopenia, sangue oculto nas fezes, anemia hemolitica, eosinofilia,
neutropenia, edema, retencao de liquido, cefaleia, nervosismo, coceira e
exantema.

Graves: acidente vascular encefélico, ICC, hipertensao, enfarte do miocardio, IRA,
diminuicao da depuragao de creatinina, azotemia, hematdria, anafilaxia, hepatite,
ictericia, testes da funcéao hepatica anormais, diminui¢cao da audi¢cao, ambliopia
toxica, alteracoes na visao, depressao, sangramento e ulceracao gastrointestinal,
epistaxe, melena, eritema multiforme, fotossensibilidade, sindrome de Stevens-
Johnson, necrodlise epidérmica toxica, urticaria, erupcoes vesicobolhosas e
pancreatite.

Evitar o uso prolongado devido ao aumento do risco de efeitos gastrointestinais,
dano renal e anemia.

Deve-se ministrar com cuidado em pacientes com hemofilia ou outros problemas
hemorragicos, ja que aumenta o risco de hemorragias por inibicao da agregacao
plaquetaria.

Pode provocar ulceragao ou hemorragias gastrointestinais.

Seu uso na presencga de Ulcera péptica, colite ulcerativa ou doencgas do trato
gastrointestinal superior ativa pode aumentar o risco de efeitos colaterais
gastrointestinais ou efeitos ulcerosos.

Usar com cuidado nos casos de predisposicao a alergias, doenca cardiaca,
tratamento com anti-hipertensivos, anemia, asma brénquica e desidratagao,

IR com depuragao da creatinina endégena inferior a 30mL/min, insuficiéncia
hepatica.

Os pacientes geriatricos sao mais propensos a desenvolver toxicidade
gastrointestinal, hepatica e renal.

Contraindicado no terceiro trimestre: com uso regular provoca fechamento do
duto arterial fetal no Gtero e possivelmente hipertensao pulmonar persistente no
recém-nascido. Inicio retardado e aumento da duracao do trabalho de parto.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Possui propriedades anti-inflamatéria, analgésica e antitérmica. Causa menos
efeitos adversos que outros AINEs, mas sua atividade anti-inflamatoéria € mais
fraca.
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INDOMETACINA

Indicagdes Fase ativa da AR, osteoartrite, espondilite anquilosante, alteracoes
musculoesqueléticas (bursite, tendinite, sinovite), processos inflamatorios
posteriores a intervencoes ortopédicas, sindrome dismenorreica, ameaca de
parto prematuro, artrite gotosa aguda.

A apresentacgao intravenosa é utilizada como alternativa a cirurgia para
fechamento do canal arterial em recém-nascidos.

Contraindicacoes Antecedentes de hipersensibilidade a indometacina, salicilatos e outros AINEs.
Ulcera gastroduodenal ativa, lesdes gastricas recorrentes, dor perioperatoria
na revascularizacao do miocardio, enterocolite necrotizante, comprometimento
da funcao renal, sangramento ativo, trombocitopenia, defeitos na coagulagao e
infeccao nao tratada.

Primeiro e terceiro trimestres de gravidez, lactagao, recém-nascidos e criancas
menores de 14 anos.

Reacdes adversas Cefaleia ocorre com maior frequéncia. Podem ocorrer anorexia, azia, colicas,
constipagao, depressao, dispepsia ou dor epigastrica, fadiga, mal-estar, nauseas,
sonoléncia, tonturas, vertigem e vomitos em 1-10% dos pacientes.

Com menor frequéncia: ansiedade, arritmia, confusao mental, convulsoes (e
exacerbacgao de crises convulsivas), coma, debilidade muscular, raramente
ocorrem parestesias e piora da epilepsia e parkinsonismo (em alguns casos,

a intensidade desta sintomatologia pode obrigar a suspensao do tratamento),
agranulocitose, ambliopia téxica, anafilaxia, anemia, asma, broncoconstricao em
asmaticos sensiveis ao acido acetilsalicilico, broncoespasmo, choque, cistite,
coagulagao intravascular disseminada, coma, despersonalizagao, diplopia,
disatria, dispneia, distirbios respiratérios agudos, dor precordial, dor toracica,
edema, edema pulmonar, elevacao da pressao arterial, epistaxe, equimoses,
eritema multiforme, eritema nodoso, estomatite, fasciite necrotizante, flatuléncia,
fogachos, ginecomastia, glicosUria, hemorragia gastrointestinal, hematuria,
hepatite (incluindo casos fatais), hipercalemia, hiperglicemia, hipoglicemia
(intravenoso), hipotensao, hiponatremia dilucional (intravenoso), ictericia, ICC, IR,
leucopenia, meningite asséptica, movimentos musculares involuntarios, necrolise
epidérmica toxica, neuropatia periférica, nefrite intersticial, oliguria, perda

de pelos, perfuracao gastrica (rara), petéquias, proctite, proteinuria, psicose,
purpura, reacoes de hipersensibilidade (com sinais de erupgoes cutaneas,
dermatites esfoliativas, prurido, urticaria), reducao da audicao, retencao hidrica,
rinite alérgica, rubor, sincope, sindrome de Stevens-Johnson, sindrome nefrotica,
supressao da medula éssea, taquicardia, trombocitopenia, tromboflebite,
ulceragdes no esdfago, estbmago, duodeno ou intestino delgado, visao turva e dor
orbitaria ou periorbitaria, zumbido.

(continua na pagina seguinte)
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Precaucoes

Outras informacoes relevantes

Indicagdes

Contraindicacoes
Reacdes adversas

Precaucoes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

INDOMETACINA

Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel
com o0s objetivos do paciente de reduzir riscos.

No inicio do tratamento, podem aparecer cefaleias que desaparecem em seu
transcurso; se persistirem, a medicacao devera ser suspensa.

Pelo risco de tonturas, devera ser advertido aos pacientes que tenham precaucao
ao dirigir veiculos ou maquinarios.

Devera controlar-se o paciente com alteracoes psiquiatricas.

Doenca de Parkinson ou epilepsia, ja que pode agravar estes estados.

Caso aparecga sangramento intestinal, o tratamento devera ser suspenso.

A indometacina inibe a agregacao plaquetaria, portanto devera ter-se em conta
este efeito em pacientes com alteragao da coagulagao ou sob terapéuticas
anticoagulantes.

Deve ser usada com prudéncia em pacientes com IR ou com retencéo sédica
associada com doenca hepatica ou insuficiéncia cardiaca.

Cuidado com pacientes com retencao hidrica e ICC.

A exemplo de outros AINES, deve-se esperar uma elevacao de AST/TGO e ALT/TGP,
ALP e outros parametros da funcao hepatica. Em tratamentos crénicos, o quadro
hematico e a fungao hepatica deverao ser controlados periodicamente.

Utilizar com cuidado em pacientes com diminui¢ao da funcao hepatica; deve-

se monitorizar atentamente pacientes com qualquer anormalidade em provas

de funcao hepatica. Raramente, ocorreram reagoes hepaticas graves (hepatite
fulminante, insuficiéncia hepatica).

Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao
renal, desidratagao, insuficiéncia cardiaca ou disfungao hepatica nos que fazem
uso de diuréticos ou inibidores da ECA e em idosos.

Suspender por, pelo menos, 4-6 meias-vidas antes de procedimentos cirlirgicos
ou odontolégicos.

Devera ser empregada com precaucao em idosos; a incidéncia de reacoes
adversas parece aumentar com a idade.

Os idosos apresentam maior risco de efeitos adversos, especialmente Ulcera
péptica, efeitos no SNC e toxicidade renal, mesmo em baixas doses.

Oral: a seguranca e a eficacia nao foram estabelecidas em criancas abaixo de 14
anos de idade.

Foi relatada hepatotoxicidade em criangas menores sendo tratadas de AR juvenil.
Verificar atentamente a necessidade do medicamento para criangas de 2 anos ou
mais.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Tomar com alimento ou leite para minimizar irritacao gastrointestinal.
As alteracoes gastrointestinais ficam minimizadas ao ingerir-se a droga nas
refeicdes ou com antiacidos.

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

LOXOPROFENO

Patologias inflamatorias e dolorosas de diferentes etiologias, dismenorreia,
osteoartrite, fibrosites, lombalgias e pés-operatorio.

Hipersensibilidade ao farmaco.

As reagoes adversas sao, em geral, de natureza leve e desaparecem com a
suspensao do tratamento.

Foram relatados epigastralgias, nauseas, vomitos, constipacao, enjoos e rash
cutaneo.

O farmaco deve ser usado com precaucao em pacientes idosos ou com patologias
gastrointestinais ativas (colite ulcerativa, Glcera gastroduodenal, esofagite de
refluxo) ou hematolégicas.

Durante a gravidez e a lactacao a relagao risco/beneficio deve ser ponderada
cuidadosamente.

Categoria de risco na gravidez (FDA): nao ha classificacao definida
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Indicagdes

Contraindicacoes

ReacoOes adversas

Precaucoes

QOutras informacoes relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

MELOXICAM

Processos inflamatérios dolorosos agudos e cronicos ou degenerativos do
aparelho osteomioarticular, AR, AR juvenil, osteoartrite, osteoartrose, reumatismo
extra-articular (tendinite), tenossinovite, bursite, distensdées miotendinosas.

Antecedentes de hipersensibilidade ao farmaco ou de asma, angioedema,
urticaria ou pélipos nasais relacionados com AINEs. Também nao € indicado em
casos de Ulcera gastroduodenal ativa, insuficiéncia hepatica ou renal grave e dor
no periodo perioperatoério de revascularizagao do miocardio.

Nao é aconselhado em pacientes menores de 15 anos.

Gravidez (terceiro trimestre) e lactacao.

A tolerancia ao farmaco € boa na maioria dos pacientes, podendo ocorrer,
ocasionalmente, dispepsia, nauseas, vomitos, epigastralgias, constipacao,
flatuléncia e/ou diarreia, hipertermia (pacientes pediatricos), prurido, exantema,
urticaria e reacoes de hipersensibilidade, cefaleias, palpitacoes, edema, vertigem,
acuofénio, enjoos, sonoléncia ou insodnia, artralgia, dorsalgia ou lombalgia,
infecdo de vias aéreas superiores, tosse, sintomas similares aos do resfriado e
quedas.

Em raras oportunidades: anemias, leucopenia, alteragao transitéria das enzimas
hepaticas e dos parametros renais (ureia, creatinina), agranulocitose, angina,
angioedema, arritmia, broncoespasmo, choque, colite, crises convulsivas,
depressao, eritema multiforme, erupcao bolhosa, estomatite ulcerativa,
hemorragia gastrointestinal, hepatite, hiper/hipotensao arterial, ictericia, 1AM,
insuficiéncia cardiaca, hepatica ou renal, necrélise epidérmica toxica, nefrite
intersticial, pancreatite, parestesia, perfuracao duodenal, perfuragao gastrica,
perfuracao intestinal, reacao alérgica, reacao anafilatica, reagao anafilactoide,
reacao de fotossensibilidade, refluxo gastresofagico, sonoléncia, sindrome de
Stevens-Johnson, sincope, tremores, trombocitopenia, Glcera duodenal, Glcera
gastrica, urticaria, vasculite, vertigem e zumbido.

Foram observadas reacoes de hipersensibilidade cruzada com outros AINEs,
como o acido acetilsalicilico e producao de crises asmaticas.

Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel
com o0s objetivos do paciente de reduzir riscos.

Como com outros farmacos afins, deve ser indicado com precaucao em individuos
com antecedentes de doencas gastrointestinais ou que recebem anticoagulantes
orais.

Como este agente anti-inflamatério pode modificar o funcionamento hepatico

e renal, recomenda-se especial aten¢cao em pacientes idosos, desidratados,
nefropatas, cardiacos e cirréticos.

Cuidado com pacientes com retengao hidrica e ICC.

Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao
renal, desidratacgao, insuficiéncia cardiaca ou disfungao hepatica nos que fazem
uso de diuréticos ou inibidores da ECA e em idosos.

Utilizar com cuidado em pacientes com diminui¢ao da funcao hepatica; deve-

se monitorizar atentamente pacientes com qualquer anormalidade em provas

de funcao hepatica. Raramente, ocorreram reagoes hepaticas graves (hepatite
fulminante, insuficiéncia hepatica).

Suspender por, pelo menos, 4-6 meias-vidas antes de procedimentos cirlirgicos
ou odontolégicos.

Os idosos apresentam maior risco de efeitos adversos, especialmente Ulcera
péptica, efeitos no SNC e toxicidade renal, mesmo em baixas doses.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Deve ser administrado com alimento ou leite para minimizar irritagao
gastrointestinal.
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Reacobes adversas

Precaucoes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

MESALAZINA

Colite ulcerativa (reto, colite ulcero-hemorragica) na fase aguda ou profilaxia de
recidivas.

Hipersensibilidade aos salicitatos ou a qualquer componente da formulacao.
Ulcera gastroduodenal.

Cefaleias, nauseas, colicas abdominais, diarreia, pancreatite (raramente),
exantema, febre, broncoespasmo, eructagao, aumento da tosse, dor toracica,
edema periférico, rash cutaneo, prurido, acne, alopécia, dispepsia, flatuléncia,
constipagao, vomitos, exacerbagao da colite, dor retal, hemorroidas, dorsalgia
ou lombalgia, artralgia, hipertonia, mialgia, artrite, dor em membros inferiores ou
articulares, conjuntivite, tontura, mal-estar, insonia, calafrios, sindrome similar a
gripe, diaforese, sindrome de intolerancia.

Menos comuns sao: agranulocitose, albumindria, alveolite fibrosante, amenorreia,
anemia, anemia aplastica, angioedema, anorexia, anormalidades da onda

T, anormalidades fecais, anormalidades visuais, ansiedade, AR, aumento da
creatinina sérica, aumento da ALP, aumento da frequéncia urinaria, aumento de
bilirrubinas, aumento de nitrogénio ureico do sangue (BUN), aumento de Gama-
Glutamiltransferase (GGT) e de ALT/TGP aumento de Lactato Desidrogenase
(LDH), aumento do apetite, bronquite, cervicalgia, colecistite, colicas, confusao
mental, dano hepatocelular, depressao, desorientacao, diarreia sanguinolenta,
disfalgia, dispneia, distensao abdominal, distirbio ungueal, disiria, dor
faringolaringea, edema facial, enxaqueca, eosinofilia, epididimite, eritema
nodoso, estomatite, exacerbacao da asma, fadiga, fotossensibilidade, fraqueza,
gastroenterite, gastrite, gota, granulocitopenia, hematdria, hemorragia retal,
hepatite, hepatotoxicidade, hiperestesia, hiper ou hipotensao arterial, ictericia,
ictericia colestatica, incontinéncia fecal, indigestao, infertilidade, insuficiéncia
hepatica, IR, labilidade emocional, leucopenia, linfadenopatia, liguen plano, LES,
menorragia, metrorragia, mielite transversa, miocardite, moniliase oral, necrose
hepatica, nefrite intersticial, nefropatia, nefrotoxicidade, neuropatia periférica,
neutropenia, oftalmalgia, oligospermia, otalgia, palpitacoes, pancitopenia,
pancreatite, parestesia, pericardite, perversao do paladar, pioderma gangrenoso,
pleurite, pneumonia eosinofilica, pneumonia intersticial, pneumonite, pneumonite
devida a hipersensibilidade, pélipo renal, prurigo, psoriase, redugao da libido,
ressecamento da pele, rinite, sindrome de Guillain-Barré, sindrome nefrotica da
alteragao minima, sindrome similar a de Kawasaki, sindrome similar ao ltpus,
sonoléncia, taquicardia, tenesmo, tremores, trombocitopenia, turvamento da
visao, llcera péptica perfurada, Glceras bucais, urgéncia miccional, urticaria,
vasodilatacao, vertigem, xerostomia e zumbido.

0 uso deve ser cuidadoso em insuficiéncia hepatica ou renal grave.

Pode causar sindrome de intolerancia aguda (célicas, dor abdominal aguda,
diarreia sanguinolenta, algumas vezes febre, cefaleia e rash cutaneo); suspender
0 medicamento caso isso ocorra.

Pacientes com estenose pilérica podem ter retengao gastrica prolongada dos
comprimidos, retardando a liberacao da mesalazina no célon.

A pericardite deve ser considerada em pacientes com dor toracica; a pancreatite
deve ser considerada em pacientes com novas queixas abdominais. A piora
sintomatica da colite/doenca intestinal inflamatoéria pode ocorrer apos o inicio da
terapia.

Relatos (raros) de oligospermia em homens.

Ter cuidado em pacientes com comprometimento da funcao renal ou hepatica.
Ha relatos de comprometimento da fungao renal (incluindo nefropatia com
alteracao minima e nefrite intersticial aguda ou cronica); ter cuidado com outros
medicamentos que sao convertidos em mesalazina.

Relatos ap6s colocagao no mercado sugerem aumento de incidéncia de
discrasias sanguineas em pacientes com mais de 65 anos de idade. Além disso,
os idosos podem ter dificuldades para administrar e reter supositérios e podem
apresentar diminuicao da funcao renal; utilizar com cuidado e monitorizar.

A seguranca e a eficacia em pacientes pediatricos nao foram estabelecidas.

O uso deve ser cuidadoso na gravidez e lactacao.

Categoria de risco na gravidez (FDA): B
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METILPREDNISOLONA

Indicagdes Insuficiéncia adrenocortical aguda ou primaria cronica, sindrome adrenogenital, doencas
alérgicas, doengas do colageno, anemia hemolitica adquirida, anemia hipoplasica congénita,
trombocitopenia secundaria em adultos, doencas reumaticas, doencas oftalmicas (afeccoes
oculares alergoinflamatérias), tratamento do choque, doencgas respiratérias (incluindo sarcoidose
sintomatica do pulmao e tuberculose pulmonar disseminada e fulminante), doencas neoplasicas
(manejo paliativo de leucemias e linfomas em adultos e de leucemia aguda em criancas), estados
edematosos, afeccoes da pele, incluindo dermatite herpetiforme bolhosa, dermatite esfoliativa,
micose fungoide, pénfigo, sindrome de Stevens-Johnson, psoriase grave e dermatite seborreica
grave, doengas gastrointestinais (para ajudar o paciente a superar periodos criticos em colite
ulcerativa e enterite regional), triqguinose com comprometimento miocardico ou envolvimento
neurolégico, afeccoes inflamatérias do sistema musculoesquelético, incluindo gota aguda,
tenossinovite inespecifica, espondilite anquilosante, bursite subaguda, epicondilite, osteoartrite,
artrite psoriasica, AR e AR juvenil, distirbio do sistema endocrino, incluindo insuficiéncia da
suprarrenal, hiperplasia suprarrenal congénita e hipercalcemia de origem neoplasica, doenga de
Crohn e colite ulcerativa (exacerbacao aguda grave), edema cerebral associado a tumor primario
ou metastatico, profilaxia de edema de laringe pds-extubacao, exacerbacao aguda de esclerose
multipla, tratamento adjunto de pneumonia por Pneumocystis carinii, pdrpura trombocitopénica
idiopatica ou tromboembdlica, profilaxia de reacoes alérgicas a administragao de contrastes e
muromonabe CD3, profilaxia de sindrome artralgia-mialgia associada a infusao de dose total de
ferrodextrana, sindrome nefrética, tuberculose meningea com bloqueio subaracnoideo, vasculite
reumatoide.

Contraindicagdes Hipersensibilidade aos componentes.
Infeccao fungica sistémica, vacinagao com virus vivos ou atenuados, lesoes cutaneas virais,
flngicas ou tuberculosas, infeccoes graves (excetuando-se o choque séptico ou a meningite
tuberculosa.
Para todas as indicacoes, deve-se avaliar a relagao risco-beneficio na presenca de AIDS,
cardiopatia, ICC, hipertensao, DM, glaucoma de angulo aberto, disfungao hepatica, miastenia gravis,
hipertireoidismo, osteoporose, lipus eritematoso, tuberculose ativa, disfuncao renal grave.
Recém-nascido (preparagoes contendo alcool benzilico).

Reacoes Requerem atencdao médica se manifestados durante o uso a longo prazo, llcera péptica, afeccoes

adversas do trato gastrointestinal, pancreatite, acne ou problemas cutaneos, sindrome de Cushing, arritmias,
alteracoes do ciclo menstrual, debilidade muscular, osteoporose, nauseas ou vomitos, estrias
vermelhas, hematomas nao habituais, feridas que nao cicatrizam.
Sao menos frequentes visao turva ou diminuida, diminuicao do crescimento em criangas e
adolescentes, aumento da sede, ardor, adormecimento, alucinacoes, depressoes ou outras
alteracoes de estado animico (euforia, elevagao da pressao intracraniana, convulsoes), hipotensao,
urticaria, sensacao de falta de ar, sufoco no rosto e faces, hipertensao, ICC, retengao de fluidos,
retardo no crescimento, hipernatremia, hipopotassemia, hiperglicemia, insuficiéncia adrenocortical
primaria, anormalidades nos testes de fungao hepatica, risco de infeccoes, catarata, glaucoma,
tuberculose pulmonar.

Precaucoes Recomenda-se a administragdo da dose minima eficaz durante o tratamento mais breve possivel.
Recomenda-se nao administrar vacinas de virus vivos em pacientes que recebem doses
farmacologicas de corticoides ja que se pode potencializar a replicagao dos virus.

Pode ser necessario aumentar a ingestao de proteinas durante o tratamento a longo prazo.

Usar com cuidado nos casos de altas doses (pode requerer a administracao profilatica de
antiacidos), injecao rapida (risco de colapso cardiovascular), cirrose, hipotireoidismo, hipertensao,
miastenia gravis, osteoporose, herpes simples ocular, Glcera péptica, diverticulite e colite ulcerativa,
tendéncias psicéticas, IR, tuberculose (ativa ou latente), infeccoes sistémicas nao tratadas com
antimicrobiano e novas infecgoes (mascaramento de sinais e sintomas e diminuicao da defesa
imunoloégica).

E muito provavel que os pacientes de idade avancada em tratamento com corticoides desenvolvam
hipertensao. Além disso, os idosos, especialmente as mulheres, possuem maior tendéncia a
apresentar osteoporose induzida por corticoides.

Durante o tratamento, aumenta o risco de infecgao e, em pacientes pediatricos ou geriatricos, o de
efeitos adversos.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C

Para mais informacoes, consulte o item 3.2
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Indicagdes

Contraindicacoes

Reacdes adversas

Precaucoes

Para mais informacoes, consulte o item 3.3

METOTREXATO

AR grave e AR juvenil poliarticular (restrito a casos nao responsivos a corticoides),
varios tipos de cancer (isoladamente ou associado a outros quimioterapicos) e
psoriase grave nao responsiva as terapias convencionais.

Hipersensibilidade ao metotrexato.

Psoriase e/ou AR concomitante com alcoolismo e doenca hepatica cronica
(inclusive por alcoolismo), com discrasias sanguineas preexistentes ou evidéncias
laboratoriais de sindrome de imunodeficiéncia.

Derrame pleural significante ou ascite, gravidez, lactacao, varicela existente ou
recente e herpes-zoster.

A relagao risco-beneficio devera ser avaliada na presenga de ascite, obstrugao
gastrointestinal, derrame peritoneal ou pleural, disfunc¢éao renal, depressao

da medula 6ssea, antecedentes de gota, calculos renais, disfuncao hepatica,
infeccao, Ulcera péptica e colite ulcerativa.

Também se deve ter precaucao em pacientes submetidos a tratamento com
farmacos citotéxicos ou radioterapia.

Mielossupressao, equimose, anemia, neutropenia, trombocitopenia, leucopenia,
melena, hematémese, pneumonia intersticial, edema pulmonar, fibrose

pulmonar, dor pleuritica, distirbios gastrointestinais (se ocorrer estomatite e
diarreia, suspender o tratamento), perda de apetite, nauseas, vomitos, anorexia,
hemorragia gastrointestinal, hepatotoxicidade, hepatite ou outros distirbios
hepaticos (atrofia, cirrose, fibrose, necroses, faléncia), osteoporose, artralgias,
mialgia, irritacao ocular, visao obscurecida, precipitacao de DM, hiperuricemia,
doenca inflamatéria da membrana mucosa, reagoes anafilaticas, urticaria,
vasculite, prurido, sindrome de Stevens-Johnson, alteragoes na pigmentagao da
pele, telangiectasia, necrdlise epidérmica toxica, alopécia, llcera de pele, reacoes
de pele, erupcgao cutanea, fotossensibilidade (principalmente em pacientes com
psoriase), aracnoidite (com a administragao intratecal), vertigem, sonoléncia,
mal-estar, cefaleia, crises convulsivas, alteragoes no humor, sensacoes

cranianas anormais, faléncia renal, hematdria, disuria, supressao das gonadas e
infertilidade, distlrbios menstruais, vaginites, impoténcia e perda de libido.

Seu uso esta associado a toxicidade neurolégica (leucoencefalopatia, convulsoes),
pulmonar (tosse seca, pneumonite) e gastrointestinal (vomito, diarreia e
estomatites); podem ocorrer reagoes de pele graves (algumas vezes fatais) e o
desenvolvimento de linfomas malignos.

Usar com cuidado nos casos de IR ou hepatica (a ingestdo concomitante de
bebidas alcodlicas pode aumentar a hepatotoxicidade), crescimento tumoral
rapido (pode ocorrer sindrome da lise tumoral), mulheres e homens em idade
fértil, lactagao; manter paciente em bom estado de hidratagao.

Doses elevadas de metotrexato requerem profilaxia consecutiva com folinato de
calcio/acido folinico, para reverter os efeitos toxicos (principalmente para resgate
dos efeitos hematologicos e gastrointestinais).

Doses elevadas ou terapia intratecal com metotrexato obrigatoriamente nao
devem ser formuladas com diluentes contendo conservantes.

AINEs nao devem ser administrados antes ou simultaneamente a altas doses de
metotrexato.

Interromper o tratamento se surgir mielossupressao ou em pacientes que
necessitem do uso de antimicrobianos.

0 uso de ciclos intermitentes de metotrexato é associado com menor risco de
toxicidade grave do que a dose diaria continua.

Atravessa a placenta e produz efeitos adversos no feto. Como antipsoriasico ou
antiartritico, € contraindicado a gestantes.

Como € excretado no leite materno, sua indicacao durante o periodo de lactacao
nao € recomendavel, ja que implica riscos ao lactente (mutagenicidade e
carcinogenicidade). Deve-se ter precaugao em recém-nascidos e lactentes, uma
vez que a funcdo hepética e renal é reduzida. E recomendéavel ter precaucao

em pacientes geriatricos, devido a uma possivel diminuicao da funcao renal.
Frequentemente produz estomatite ulcerosa, gengivite e faringite.

Gravidez. Categoria de risco na gravidez (FDA): X
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Para mais informacoes, consulte o item 3.1

NAPROXENO

AR, AR juvenil, bursite, dismenorreia, distlrbios musculoesqueléticos agudos (distor¢ao, distensao,
trauma direto, dor lombossacral, espondilite cervical, tenossinovite e fibrosite), espondilite
anquilosante, febre, gota aguda, osteoartrite e tendinite.

Hipersensibilidade ao naproxeno, acido acetilsalicilico, outros AINEs ou a qualquer componente da
formulagao.

Ulcera péptica ativa e dor no periodo perioperatério da revascularizacdo do miocardio.

Terceiro trimestre da gestagao.

As reagdes mais frequentes sao constipacao, diarreia, dispepsia, dor abdominal, estomatite,
epigastralgia, flatuléncia, indigestao, nauseas e vomitos.

Mais graves: alopécia, anemia aplastica e hemolitica (raramente), angioedema, cefaleia,
epidermdlise e reacoes de fotossensibilidade (porfiria cutdnea ou epidermélise ampolar),
equimose, erupgao cutanea, granulocitopenia, hemorragia gastrointestinal, insonia e dificuldade
para concentrar-se, pneumonite eosinofilica, pdrpura, reacoes de anafilaxia, sensacao de desmaio,
sindrome de Stevens-Johnson, trombocitopenia, Glcera péptica (com hemorragia e perfuragao),
colite e urticaria.

Outras: alteragoes visuais, deterioragao da audicao, diaforese, dispneia, edema periférico,
estomatite ulcerativa (raramente), hematuria, hepatite fatal, ictericia, meningite asséptica,
palpitagoes, retencao hidrica, sede, nefropatia, tinnitus, vasculite e vertigem.

Em menos de 1% dos pacientes pode ocorrer agranulocitose, alucinacoes, arritmias, asma, cistite,
colite, coma, confusao mental, conjuntivite, crises convulsivas, depressao, depressao respiratoria,
dermatite esfoliativa, disfuncao cognitiva, distlrbios menstruais, distria, edema angioneurético,
eosinofilia, eritema multiforme, estomatite ulcerativa, fraqueza muscular, glossite, hematémese,
hiper/hipoglicemia, hiper/hipotensao arterial, hipertermia, ICC, infarto do miocardio, infeccao, IR,
leucopenia, linfadenopatia, mal-estar, melena, mialgia, necrélise epidérmica toxica, necrose papilar
renal, nefrite intersticial, oligdria, pancitopenia, pancreatite, parestesia, pneumonia, pneumonite
eosinofilica, polidria, proteinuria, reacao anafilatica ou anafilactoide, sepse, sincope, sonhos
anormais, taquicardia e vasculite.

Utilizar a dose mais baixa durante o menor periodo de tempo possivel, compativel com os objetivos
do paciente de reduzir riscos. Terapias alternativas devem ser consideradas para pacientes de alto
risco.

Deve ser usada com cuidado em pacientes com antecedentes de doenca gastrointestinal. Pode
aumentar o risco de irritagao, ulceragao, sangramento e perfuragao gastrointestinal.

Atencao para as interagdes medicamentosas, assim como consumo de alcool e tabagismo.

Ter cuidado com pacientes com terapia concomitante com acido acetilsalicilico, anticoagulantes e/
ou corticoides, tabagismo, etilismo, pacientes idosos e debilitados.

Pode-se precipitar um broncoespasmo em pacientes com antecedentes asmaticos ou doenca
alérgica.

Diminui a agregacao plaquetaria e prolonga o tempo de sangramento.

Deve-se usar com especial cuidado em pacientes com lesao renal; a indicacao com depuragao
renal menor do que 20 mL/min deve ser suspensa.

Cuidado com pacientes com retencao hidrica e ICC.

Pode ocorrer toxicidade renal em pacientes com comprometimento da funcao renal, desidratagao,
insuficiéncia cardiaca ou disfungao hepatica, nos que fazem uso de diuréticos ou inibidores da ECA
e em idosos.

Reidratar o paciente antes de iniciar a terapia.

Monitorizar a funcao renal atentamente. Seu uso nao é recomendado para pacientes com
nefropatia avancada.

Utilizar com cuidado em pacientes com diminuicao da fungao hepatica; deve-se monitorizar
atentamente pacientes com qualquer anormalidade em provas de funcao hepatica. Raramente,
ocorreram reacgoes hepaticas graves (hepatite fulminante, insuficiéncia hepatica).

Suspender por, pelo menos, 4-6 meias-vidas antes de procedimentos cirirgicos ou odontolégicos.
Os idosos apresentam maior risco de efeitos adversos, especialmente Ulcera péptica, efeitos no
SNC e toxicidade renal, mesmo em baixas doses.

Atentar para o uso do farmaco durante a lactacao, pois pode ser excretado no leite materno.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)

Administrar com leite, alimentos ou antiacidos para diminuir o desconforto gastrointestinal.
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NIMESULIDA

Indicacoes Anexites, alveolites, artrites, artroses, AR, bursites, flebites, mastites, osteoartrites,
patologias dolorosas ou inflamatérias do aparelho osteomioarticular, periartrite de
ombro, periartrites, pulpites, sacroileites, tendinites e tendossinovites.

Contraindicacoes Hipersensibilidade ao principio ativo e pacientes com antecedentes de alergia ou
asma por outros AINEs.
Doenca gastroduodenal ulcerativa ativa, hemorragia digestiva, insuficiéncia
hepatica ou renal grave.
Gravidez, lactacao e pacientes menores de 16 anos.

Reacodes adversas Ocasionalmente, podem manifestar-se distirbios gastrointestinais (dispepsia,
epigastralgias, nauseas, vomitos), rash cutaneo, cefaleia, enjoos e prurido.

Precaucoes Em pacientes sob esquemas posologicos prolongados, deverao realizar-se
controles hematolégicos periddicos e provas de avaliagdo das funcoes hepatica e
renal.

Categoria de risco na gravidez (FDA): D

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

PARACETAMOL
Indicagdes Cefaleia, odontalgia e febre leves a moderadas (agao antipirética/analgésica).
Contraindicacoes Hipersensibilidade reconhecida a droga ou a qualquer componente da
formulacao.
Reacoes adversas 0 paracetamol geralmente é bem tolerado.

Nao foi descrita produgao de irritagao gastrica nem capacidade ulcerogénica.
Em raras ocasioes, apresentaram-se erupgoes cutaneas e outras reacoes
alérgicas.

Os pacientes que mostram hipersensibilidade aos salicilatos somente raras vezes
a exibem para o paracetamol.

Outros efeitos que podem ser apresentados sao a necrose tubular renal e 0 coma
hipoglicémico.

Alguns metabdlitos do paracetamol podem provocar metaemoglobinemia.

O efeito adverso mais grave descrito com a superdosagem aguda de
paracetamol € uma necrose hepatica, dosedependente, potencialmente fatal.
A necrose hepatica (e a tubular renal) € o resultado de um desequilibrio entre
a produgao do metabdlito altamente reativo e a disponibilidade de glutationa.
Com disponibilidade normal de glutationa, a dose mortal de paracetamol € de
aproximadamente 10 g; entretanto ha varias causas que podem diminuir estas
doses (tratamento concomitante com doxorrubicina ou alcoolismo cronico).

0 tratamento deve ser iniciado com N-acetilcisteina por via intravenosa, sem
esperar que aparegam 0s sintomas, pois a necrose € irreversivel.

Pode haver aumento dos niveis de cloreto, acido Urico e glicose, e a diminuigao
dos niveis de sédio, bicarbonato e calcio.

Ha relatos de anemia, aumento de bilirrubinas, de ALP, do nivel de amonia,
discrasias sanguineas (neutropenia, pancitopenia, leucopenia), nefropatia
analgésica e nefrotoxicidade com overdose cronica.

Precaucoes Deve-se ter cuidado nos casos de pacientes alcodlicos, com hepatopatia alcodlica
e nos tratados com indutores enzimaticos ou com drogas consumidoras de
glutationa (doxorrubicina).

Em pacientes alérgicos ao acido acetilsalicilico, o paracetamol pode provocar
reagoes alérgicas tipo broncoespasmo.

Em caso de overdose aguda, pode causar toxicidade hepatica grave. Além disso, o
uso diario cronico em adultos acarretou lesao hepatica em alguns pacientes.

Ter cuidado em pacientes com deficiéncia conhecida de G6PD.

Categoria de risco na gravidez (FDA): B

QOutras informacoes relevantes A taxa de absorgao pode ser diminuida ao se administrar paracetamol com
alimentos. A erva-de-sao-jodao pode diminuir os niveis do medicamento.

Para mais informacoes, consulte o item 3.1
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Indicagdes

Contraindicacoes

Reacoes adversas

Precaucoes

Outras informacoes relevantes

Para mais informacoes, consulte o item 3.3

PIMECROLIMO

Tratamento a curto e longo prazo dos sintomas e sinais da dermatite atépica
(eczema) leve a moderada, em pacientes nao responsivos a terapia convencional
ou quando a terapia convencional nao for adequada.

Hipersensibilidade ao farmaco ou a qualquer componente da formulacao.

As principais reacdes adversas incluem ardéncia, irritacao, prurido e eritema na
zona de aplicacao (2-26%), bronquite (£11%), cefaleia (7-25%), febre (1-13%),
infecgao das vias aéreas superiores (4-19%), infecgoes cutaneas (foliculites —
2-6%), rinofaringite (8-27%) e tosse (2-16%).

Em 1 a 10% dos pacientes pode haver ocorréncia de acne, asma, agravamento
da asma, congestao nasal, constipacao, dermatite por herpes simples (eczema
herpético), descamacao, diarreia, dismenorreia, dispneia, dor, dor abdominal,
edema, epistaxe, exantema, faringite, foliculite, furunculose, gastrenterite, herpes
simples, hipersensibilidade, impetigo, infeccao cutanea, infecgao 6tica, infeccao
viral, irritagdo, molusco contagioso, otite média, papiloma cutaneo, parestesia,
piora da lesao, pneumonia, prurido ou eritema no local da aplicacao, rinorreia,
sibilos, sinusite, ressecamento, tonsilite e urticaria.

Em menos de 1% dos casos: alteracao da cor da pele, anafilaxia, edema
angioneurético, edema facial, irritacao ocular (apés aplicacao proxima dos
olhos), linfadenopatia, processos malignos (carcinoma basocelular, de células
escamosas, melanoma maligno, linfoma) e rubores (associado ao etanol).

Deve ser utilizado como terapia de curto prazo e intermitente utilizando a
quantidade minima necessaria para o controle dos sintomas.

A aplicacao deve ser limitada as areas envolvidas.

0 diagnostico deve ser reconfirmado se os sinais e sintomas ndo melhorarem em
até seis semanas de tratamento. A seguranga do uso intermitente por mais de um
ano nao foi estabelecida.

Nao deve ser aplicado sobre patologias viréticas ou bacterianas agudas da pele,
nem em lesoes cutaneas malignas ou pré-malignas. Em presenca de micoses

ou bacterioses dérmicas, deve-se indicar um antimicrobiano apropriado. Se

a infeccao nao for controlada, recomenda-se interromper o tratamento com
pimecrolimo até que a infeccao seja controlada adequadamente.

Tendo em conta seu grau minimo de absorgao por meio de aplicagao tépica, o
possivel risco para os seres humanos é considerado minimo.

E considerado tratamento de segunda linha da dermatite atépica-eczema e seu
uso deve ser limitado a pacientes que nao responderam a outras terapias.

Pode causar sintomas locais (p. ex., sensacao de queimagao, dolorimento,
sensagao de picada) durante os primeiros dias em tratamento; geralmente esses
sintomas sao resolvidos sem necessidade de tratamento.

Nao deve ser utilizado em pacientes imunocomprometidos.

Pacientes com dermatite atépica apresentam predisposicao a infecgoes cutaneas
e a terapia com pimecrolimo foi associada ao risco de desenvolvimento de
eczema herpético, varicela-zoster e herpes simples.

Foi observado papiloma/verrugas com o uso deste medicamento; suspender o
pimecrolimo até o desaparecimento desse sintoma se o paciente piorar ou nao
responder ao tratamento convencional.

Pode estar associado ao desenvolvimento de linfadenopatia; as causas
infecciosas possiveis devem ser investigadas. Suspender o uso em pacientes com
linfadenopatia de causa desconhecida ou mononucleose infecciosa aguda.

0 uso nao é recomendado em pacientes com doencas cutaneas que podem
aumentar a absor¢ao sistémica (sindrome de Netherton). Evitar a exposigao a luz
solar ou artificial, mesmo quando nao houver aplicacao do medicamento sobre a
pele.

0 uso em criangas abaixo de 2 anos de idade nao é recomendado,
particularmente porque o efeito sobre o desenvolvimento do sistema imunolégico
nao é conhecido.

Nao utilizar em lactantes com idade inferior a trés meses.

Evitar o uso durante a amamentagao.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C

Melhor absorvido na pele de criangas em comparacao aos adultos.
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Indicagdes

Contraindicacoes

Reacdes adversas

Precaucoes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

PIROXICAM

Afeccdes que requeiram acao anti-inflamatéria e analgésica como a

AR, osteoartrite aguda e cronica, espondilite anquilosante, distirbios
musculoesqueléticos agudos, gota aguda e dismenorreia primaria em pacientes
maiores de 12 anos.

Nao deve ser administrada em pacientes aos quais o acido acetilsalicilico

ou outros AINEs provoquem sintomas de asma, polipose nasal, edema
angioneurético ou urticaria.

Pacientes que tém demonstrado hipersensibilidade ao farmaco.

Ulceragao péptica ativa.

Nao deve ser utilizada a forma de supositorios em pacientes com lesées
inflamatérias do reto ou anus, ou nos que tém antecedente recente de hemorragia
retal ou anal.

Os sintomas gastrointestinais sao os mais frequentes, mas geralmente nao
interferem durante o tratamento: estomatite, anorexia, incomodos epigastricos,
nauseas, constipagao, flatuléncia, diarreia e dispepsia.

Foram observadas hemorragias gastrointestinais, perfuracao e ulceracao.
Podem aparecer edemas maleolares e, raramente, efeitos sobre o SNC, como
tonturas, cefaleias, sonoléncia, insonia, depressao, nervosismo e alucinagoes.
Foram descritos sinais de hipersensibilidade cutanea, como anafilaxia,
broncoespasmo, urticaria, edema angioneurotico e vasculite.

Com a apresentacao de supositorios, foram observadas em alguns casos reagoes
anorretais na forma de dor local, ardor, prurido ou tenesmo.

Foram produzidos decréscimos dos valores de hemoglobina e do hematocrito,
trombocitopenia, leucopenia e eosinofilia.

Foram observadas variagées em diversos parametros da funcao hepatica, pelas
quais a administragao de piroxicam devera ser interrompida, caso persistirem,
piorarem ou aparecerem sinais e sintomas compativeis com doenga hepatica.
As alteracoes metabdlicas sao muito raras, como hipoglicemia, hiperglicemia ou
aumento/diminuicao de peso.

A forma injetavel ocasionalmente pode provocar dor transitéria na zona da
injecao, com reacgoes adversas locais (sensagao de queimadura) ou lesoes
histicas.

A administracao de piroxicam deve ser vigiada em pacientes com antecedentes de
doenca gastrointestinal alta.

Ao inibir a sintese de prostaglandinas renais, que cumprem um papel importante
na perfusao renal, devera ser tomado cuidado em pacientes com volume
circulatorio e risco sanguineo renal diminuido, dado que pode ser precipitada uma
descompensacao renal. Esta reacao é observada em pacientes com ICC, cirrose
hepatica e sindrome nefroética.

Diminui a agregacao plaguetaria e prolonga o tempo de hemorragia.

Devera ser tomado especial cuidado em pacientes que dirijam veiculos ou
maquinarias pelo possivel aparecimento de vertigem ou tontura.

O piroxicam aparece no leite materno em uma concentracao aproximada de 1%

a 3% em relacao com a do plasma materno, ndo sendo produzido acimulo no
leite com respeito ao plasma durante o tratamento; contudo, sua indicagao nao

€ aconselhavel durante a lactacao, posto que nao foi estabelecida seguranca
clinica.

Por sua acao de inibigao da sintese de prostaglandinas, como com outros AINEs,
sustenta-se a relacao entre sua administracao e maior frequéncia de distécias e
retardamento do parto em animais gestantes, e quando foi administrada durante
a gravidez avangada.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)
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PREDNISOLONA

Indicagdes Tratamento de varias patologias por seus efeitos anti-inflamatérios e imunossupressores;
proporciona um alivio sintomatico, mas nao tem efeito sobre o desenvolvimento da doencga
subjacente.

Terapéutica substituta no tratamento de insuficiéncia suprarrenal, hepatite alcodlica por
encefalopatia, hepatite cronica ativa, necrose hepatica subaguda.

Tratamento de choque por insuficiéncia adrenocortical e como coadjuvante no tratamento de
choque associado com reagoes anafilaticas, doengas alérgicas ou inflamatoérias (asma), doengas
reumaticas (AR), doencas dermatoldgicas (dermatite, liquen, pénfigo, psoriase, sindrome de
Stevens-Johnson, micose fungoide, psoriase grave) e doenga do colageno.

Adjuvante no tratamento de pneumonia pneumocistica moderada ou grave, doenca de Hodgkin,
DPOC (exacerbacoes agudas), doengas enddcrinas, gastrointestinais (enterite e colite ulcerativa),
hematopoiéticas, neoplasicas, oculares (conjuntivite alérgica, Ulceras alérgicas marginais da cornea,
inflamacao do segmento anterior, coriorretinite, uveite posterior difusa e coroidite, herpes-zoster
oftalmico, irite e iridociclite, ceratite e neurite 6tica), respiratorias (pneumonia pneumocistica
moderada ou grave, sarcoidose sintomatica, tuberculose pulmonar fulminante ou disseminada,
sindrome de Loeffler, beriliose e pneumonite aspirativa), esclerose mdltipla (exacerbacoes),
linfoma nao-Hodgkin, rejeicao de transplantes, sindrome nefrética, triquinose (com envolvimento
neurologico ou miocardico) e tuberculose meningea.

Contraindicacoes Hipersensibilidade a prednisolona ou a algum componente da formulacao.
Infecgdes sistémicas por fungos, bactérias ou virus nao tratadas com antimicrobiano especifico,
vacinas com virus vivos, injecao intra-articular anterior a artroplastia articular, distirbios da
coagulagao sanguinea, fratura intra-articular e articulacao instavel.
Para todas as indicacoes, a relacao risco-beneficio devera ser avaliada na presenca de AIDS,
cardiopatia, ICC, hipertensao, DM, glaucoma de angulo aberto, disfuncao hepatica, miastenia gravis,
hipertireoidismo, osteoporose, Iipus eritematoso, tuberculose ativa e disfungao renal grave.

Reacoes Requerem atencao médica se forem produzidos durante o uso a longo prazo: acne ou problemas

adversas cutaneos (afinamento da pele), alteragoes do ciclo menstrual, ardor no rosto, arritmias, aumento do
apetite, debilidade muscular, desequilibrio de fluidos e eletrélitos, estrias avermelhadas, feridas que
nao cicatrizam, ganho de peso, hematomas nao habituais, hiperglicemia, infecgées por bactérias,
parasitas, fungos e virus, insuficiéncia adrenocortical, nauseas, pancreatite, sindrome de Cushing
(obesidade do tronco, face de “lua cheia”, comprometimento na cicatrizacao de feridas, estrias,
edema, “corcova de buifalo”), Glcera péptica e vomitos.
Sao de incidéncia menos frequente: aumento da sede, ardor, adormecimento, alucinagoes, catarata,
depressoes ou outras mudangas do estado animico (euforia, epilepsia), dor ou formigamento perto
do lugar da injecao, glaucoma, hipotensao, miopatia proximal, necrose asséptica 6ssea, reacoes
leucemoides (leucocitose), reducao do crescimento em criangas e adolescentes, sensagao de falta
de ar, telangiectasia, tuberculose pulmonar, urticaria e visao turva ou diminuida.

Precaucoes Nao é recomendada a administracéo de vacinas de virus vivos em pacientes que recebem doses
farmacologicas de corticoides, porque a reproducao dos virus das vacinas pode ser potencializada.
Pode ser necessario aumentar a ingestao de proteinas durante o tratamento a longo prazo.

Nao é recomendado injetar numa articulacao onde tenha havido ou esteja em curso uma infecgao.
Recomenda-se guardar repouso da articulagao depois da injegao intra-articular.

Usar com cuidado nos casos de Ulcera péptica, DM (incluindo histérico familiar), HAS, psicose,

ICC, hipotireoidismo, glaucoma (incluindo histérico familiar), diverticulite, miastenia gravis, herpes
simples ocular, osteoporose, tendéncia psicética, insuficiéncia hepatica, IR, doenga inflamatéria
intestinal, criangas e adolescentes (pode ocorrer retardo no crescimento), idosos (podem
desenvolver osteoporose, principalmente em mulheres na pés-menopausa, ou hipertensao) e
lactacao. Também pode aumentar a susceptibilidade e a gravidade de infecgcdes como varicela e
sarampo, ativar ou exacerbar tuberculose, amebiase ou estrongiloidiase.

Durante o tratamento aumenta o risco de infeccao e, em pacientes pediatricos ou geriatricos, de
efeitos adversos.

E muito provavel que os pacientes de idade avancada em tratamento com corticoides desenvolvam
hipertensao. Além disso, os idosos, principalmente as mulheres, sao mais propensos a sofrer
osteoporose induzida por corticoides.

Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (primeiro trimestre)

Para mais informacoes, consulte o item 3.1
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PREDNISONA

Indicagdes Insuficiéncia adrenocortical aguda ou primaria cronica, sindrome adrenogenital, doencas alérgicas,
doencas do colageno, anemia hemolitica adquirida, anemia hipoplasica congénita, trombocitopenia
secundaria em adultos, doencas reumaticas, doencas oftalmicas, tratamento do choque, doencas
respiratorias, doencgas neoplasicas (manejo paliativo de leucemias e linfomas em adultos e
de leucemia aguda na infancia), estados edematosos, doengas gastrointestinais (para ajudar
0 paciente a superar periodos criticos em colite ulcerosa e enterite regional), triquinose com
compromisso miocardico, processos alérgicos e adjuvante em anafilaxia, adjuvante nos tratamentos
da hanseniase, pneumonia pneumocistica moderada ou grave, imunossupressao em doencga
autoimune, asma grave persistente e asma aguda grave.

Contraindicacoes Hipersensibilidade aos componentes da formulagéo ou ao farmaco.
Infecgao flngica sistémica, varicela e uso concomitante com vacinas de virus vivos (p. ex.: variola),
pois a resposta imune pode estar diminuida.
Para todas as indicacdes, deve avaliar-se a relagao risco-beneficio em presenga de AIDS,
cardiopatia, ICC, hipertensao, DM, glaucoma de angulo aberto, disfuncao hepatica, miastenia
gravis, hipertireoidismo, osteoporose, IUpus eritematoso, tuberculose ativa e disfungao renal grave.

Reacoes Aumentam com a duragao do tratamento ou com a frequéncia de administracao e, em menor grau,

adversas com a posologia.
Pode produzir: acne, alteracoes do ciclo menstrual, arritmias, aspergilose (10% a 20% dos
pacientes asmaticos), debilidade muscular, diminuigcdo do crescimento corporal de criangas que
fazem uso prolongado (frequente), disseminacao do virus varicella-zoster, estrias avermelhadas,
hematomas nao habituais, infeccoes por bactérias, parasitas, fungos (dermatomicoses: entre 16%
e 43%) e virus, megacolon toxico, nauseas, pancreatite ou problemas cutéaneos, como afinamento
da pele, equimoses e contusodes faceis (frequentes em pacientes idosos), eritema facial, hirsutismo,
sudorese, telangiectasia, sindrome de pele escaldada estafilococica (<1% e grave e requer
hospitalizagcao) e comprometimento na cicatrizacao, sindrome de Cushing (obesidade do tronco,
“face de lua cheia”, comprometimento na cicatrizacao de feridas, estrias, edema, “corcova de
bufalo”), superinfecgao gastrointestinal, Glcera péptica e vomitos.
Em menor frequéncia: abscesso pulmonar, adormecimento, agranulocitose, ardéncia, aumento
da sede, alucinacdes (1% a 10%) artralgias, catarata (frequéncia: 2,5% a 60%), coriorretinopatia
serosa central, aumento do colesterol total associado ao aumento dos niveis de LDL e diminuicao
do HDL, aumento dos niveis de triglicerideos, aumento de peso e apetite, cefaleia, depressoes
ou outras mudancas do estado animico (1% a 10%), desorientagao (1% a 10%), dificuldade
para dormir, euforia (1% a 10%), diminuicées na contagem de linfocitos e monocitos, fratura de
vértebras e de 0ssos longos, glaucoma, hiperglicemia, hipertensao intracraniana (<2%), hipotensao,
inquietacao, insdnia (1% a 10%), insuficiéncia adrenocortical, leucocitose, mal-estar, mialgias,
miopatia proximal, necrélise asséptica 6ssea, necrélise do miocardio, nervosismo, osteoporose,
papiloedema (<2%), proteindria, porfiria, reacoes de hipersensibilidade, redugao do crescimento
em criancas e adolescentes, retencao de fluidos e sélido, sensagao de falta de ar, sindrome
hipopotassémica, sufocagao, ruptura de tendao, solugos, trombocitose, tuberculose pulmonar,
urticaria, em rosto ou faces, vertigem e visao turva ou diminuida.

(continua na pagina seguinte)
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Precaucoes Nao é recomendavel a administracao de vacinas de virus vivos durante a corticoterapia, pois a
replicagao dos virus da vacina pode ser potencializada.
Pode ser necessario aumentar a ingestao de proteinas durante o tratamento a longo prazo.
Durante o tratamento, aumenta o risco de infecgdes em pacientes pediatricos ou geriatricos ou
imunocomprometidos.
Usar com cuidado nos casos de Ulcera péptica, DM, insuficiéncia hepatica e renal, HAS, psicose,
ICC, herpes simples, osteoporose, hipotireoidismo, glaucoma, miastenia gravis, transtornos
tromboembdlicos, imunodeficiéncia, criancas e adolescentes (retardo no crescimento),
idosos (utilizar doses minimas necessarias, pelo menor tempo possivel), diverticulite e colite
ulcerativa, infeccao flngica sistémica (pode exacerbar a infeccao), LES (evitar o uso), aumenta a
susceptibilidade a infeccoes e a gravidade de infecgoes virais, como varicela e sarampo, ativa ou
exacerba tuberculose, amebiase e estrongiloidiase.
Provoca supressao da reagao de teste cutaneo, e deve-se monitorar o peso corporal, a pressao
arterial, o balango de fluidos e eletrélitos e a concentragao de glicose sanguinea durante o
tratamento.
Em pacientes de idade avangada, o uso prolongado de corticoides pode elevar a pressao arterial.
Em mulheres de idade avangada, pode ocorrer osteoporose induzida por corticoides.
Risco de reducao do crescimento intrauterino na vigéncia de tratamento sistémico prolongado ou
repetido.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (primeiro trimestre)

Outras Os corticoides orais, como a prednisona, sao recomendados como adjuvantes dos beta-agonistas
informagoes de curta duragao para acelerar a recuperagao e prevenir a recorréncia de crises em pacientes com
relevantes asma moderada ou grave e em casos de asma grave refrataria ao tratamento de primeira linha,

sendo usados em tratamento continuo.

Além do uso no controle da doenca, a prednisona também consiste em uma alternativa na remissao
das crises de asma, tendo eficacia comprovadamente semelhante aos corticosteroides injetaveis,
havendo apenas diferencas farmacocinéticas.

Para mais informacoes, consulte o item 3.2

SULFASSALAZINA

Indicacdes Doenga intestinal inflamatoéria, colite ulcerativa ou enterite regional, distlrbios reumatoides e
doenga de Crohn.

Contraindicagcdes Hipersensibilidade a sulfassalazina, salicilatos e sulfonamidas.
A relagao risco-beneficio devera ser avaliada na presenca de discrasias sanguineas, deficiéncia da
G6PD, disfuncao hepatica ou renal, obstrugao intestinal e do trato urinario, porfiria, criangcas com
menos de 2 anos de idade e gravidez (37 a 42 semanas).

Reacoes adversas Em homens foram observadas oligospermia e infertilidade, reversiveis ao se suspender o
tratamento.
Sao de incidéncia mais frequente (maior que 10%) e requerem atencao médica: anorexia,
cefaleia continua, diarreia, desconforto gastrico, fotossensibilidade, erupgao cutanea (por
hipersensibilidade), nauseas, tonturas e vomitos.
De incidéncia menos frequente (menor que 3%): alteracoes da cor da pele ou da urina, alteragoes
hematolégicas, alopécia, alveolite fibrosante, alucinacoes, anafilaxia, anemia aplastica, anemia
hemolitica, anemia megaloblastica, anorexia, ataxia, cansaco nao habitual, crises convulsivas,
cristaldria, depressao, debilidade nao habitual, dermatite esfoliativa, distlrbios da funcao
tireoidiana, eritema multiforme, febre, granulocitopenia, hemorragias ou hematomas nao
habituais, hepatite, ictericia, ictericia colestatica, insonia, leucopenia, mielite transversa, necrolise
epidérmica, necrose hepatica, nefrite intersticial, nefropatia (aguda), neutropenia, neuropatia
periférica, pancreatite, pericardite, pneumonite eosinofilica, proteindria, prurido, rabdomidlise,
reagoes similares as da doenca do sono, reacdes tipo doenga do soro, sindrome de Lyell, sindrome
mielodisplasica, sindrome de Stevens-Johnson, sindrome similar a de Kawasaki, sintomas tipo LES,
necrélise epidérmica, nefrite intersticial, nefrotoxicidade, trombocitopenia, urina de cor alaranjada,
urticaria, vasculite e vertigem.

(continua na pagina seguinte)
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SULFASSALAZINA

Se houver sintomas de irritagao gastrointestinal, deve-se ingerir depois das refeicoes ou com algum
alimento.

Os intervalos entre as doses noturnas nao devem exceder oito horas.

Os pacientes com disfungao renal podem requerer uma reducao da dose.

Usar com cuidado nos casos de Ulcera péptica, DM (incluindo histérico familiar), HAS, psicose,

ICC, hipotireoidismo, glaucoma (incluindo histéria familiar), diverticulite, miastenia gravis, herpes
simples ocular, osteoporose, tendéncia psicética, insuficiéncia hepatica, IR, doenga inflamatéria
intestinal, discrasias sanguineas, alergias graves, asma.

Pode causar deficiéncia de folato.

Ha relatos de mortes devido a distirbios neuromusculares irreversiveis, SNC, alveolite fibrosante,
agranulocitose, anemia aplastica e outras discrasias sanguineas.

Em homens, ha raros relatos de oligospermia.

Ha similaridades quimicas entre sulfonamidas, sulfonilureias, inibidores da anidrase carbonica,
tiazidas e diuréticos de alga (com excec¢ao do acido etacrinico). O uso em pacientes com alergia a
sulfonamidas é especificamente contraindicado na bula do produto; no entanto, ha risco de reagao
cruzada em pacientes com alergia a qualquer um desses compostos; evitar o uso quando a reacao
prévia tiver sido grave.

A sulfassalazina aumenta a susceptibilidade e a gravidade de infecgdes como varicela e sarampo,
pode ativar ou exacerbar tuberculose, amebiase ou estrongiloidiase.

As sulfamidas podem provocar anemia hemolitica em recém-nascidos com deficiéncia da GGPD.
Usar com cautela em criancas e adolescentes (pode ocorrer retardo no crescimento), idosos
(podem desenvolver osteoporose, principalmente em mulheres na pés-menopausa ou hipertensao)
e lactagao (pode ser excretado no leite materno).

Categoria de risco na gravidez (FDA): B/D (no termo)

N&o altera a flora intestinal.
Os pacientes que sao acetiladores lentos podem requerer uma dose menor para evitar a toxicidade.

Para mais informacoes, consulte o item 3.3

Indicacoes

Contraindicacoes

Reacdes adversas

Precaucoes

Para mais informacoes, consulte o item 3.1

TENOXICAM

Afeccodes inflamatoérias e degenerativas dolorosas do aparelho locomotor: AR, osteoartrite,
osteoartrose, espondilite deformante (doenca de Bechterew), afecgdes de partes moles, como
tendinite, bursite, periartrite de ombro (sindrome ombro-mao) e quadris, distor¢oes, distensoes e
gota aguda.

Hipersensibilidade conhecida ao preparado e pacientes pendentes de anestesia ou intervencao
cirtrgica, devido ao elevado risco de alteracao renal aguda e possibilidade de disturbios
hemostaticos.

Em cerca de 12,5% dos pacientes, observaram-se efeitos clinicos ndo desejados ou valores
laboratoriais anormais. Normalmente de carater leve e transitorio, estes efeitos desaparecerao
mesmo que a medicagao continue.

A incidéncia de efeitos colaterais € a seguinte:

Aparelho digestivo (gastralgias, pirose, nauseas, diarreia, constipacao): 11%.

SNC (vertigem e cefaleias): 3%.

Pele (prurido, exantema, eritema, urticaria): 1% a 2%.

Vias urinarias (elevagao do BUN ou da creatinina): 1 a 2%.

Figado e vias biliares (aumento de AST/TGO, ALT/TGP, GGT e bilirrubina): 1% a 2%.

Devera ser evitado o tratamento com salicilatos ou outros AINEs. Tampouco sera administrado com
anticoagulantes ou hipoglicemiantes orais ou ambos.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (terceiro trimestre)
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TRIANCINOLONA

Indicagdes Inflamacgao nao reumatica, episddios agudos de doengas reumaticas, artrite gotosa aguda,
tratamento do choque, doencgas alérgicas (reacoes anafilaticas e anafilactoides), doencas
dermatologicas (dermatite, lGpus, psoriase, Sindrome de Stevens-Johnson, alopecia areata),
doencas gastrointestinais e hematolégicas e insuficiéncia adrenocortical (uso sistémico).

Para doencas respiratorias, pode ser usada na forma de inalacao nasal como tratamento da rinite
alérgica sazonal e perene em pacientes com 6 anos ou mais ou na forma de inalagao oral no
controle de asma bronquica e condicdes broncoespasticas relacionadas.

Como topico oral, pode ser utilizada no tratamento adjuvante e alivio temporario de sintomas
associados a lesoes inflamat6rias orais e lesoes ulcerativas resultantes de trauma.

Contraindicacoes Hipersensibilidade a triancinolona ou a qualquer componente da formulagao.
Infecgoes fungicas sistémicas, infecgoes graves (exceto choque séptico ou meningite tuberculosa),
tratamento primario do estado de mal asmatico, infecgdes flngicas, virais ou bacterianas da boca
ou orofaringe (formulagao topica oral).
Para injecao intra-articular: anterior a artroplasia articular, distlrbios da coagulacdo sanguinea,
fratura intra-articular, antecedentes de infecgao periarticular e articulagao instavel.
A relacao risco-beneficio deve ser avaliada na presenca de AIDS, cardiopatia, DM, glaucoma de
angulo aberto, herpes simples ocular, miastenia gravis, osteoporose, LES, disfuncao ou doenca
renal grave e tuberculose ativa.

Reacoes As injecoes locais podem produzir atrofia da mucosa oral, aumento de peso nao habitual,

adversas batimentos cardiacos irregulares, cefaleias, crescimento nao habitual de pelos no corpo e no
rosto, dermatite perioral, dor ou ardor abdominal (Glcera péptica), enjoos, erupgoes acneiformes,
estrias avermelhadas, foliculite, formacao de escaras e osteonecroses, hematomas nao habituais,
hipertricose, hipopigmentacao no local da injecao, infecgao cutanea (secundaria), lesdes nos
tecidos articulares, maceracao da pele, melena, miliaria, nauseas ou vomitos, perda de apetite,
prurido, reacoes alérgicas, ressecamento e sensacao de sufocamento no rosto.
No uso sistémico, pode causar acne, adelgamento e/ou fragilidade da pele, alcalose hipocalémica,
alteracoes da personalidade, alteracao da voz (inalador oral), alteracoes da diaforese, anafilaxia,
angioedema, aparéncia cushingoide, atrofia cutanea, artropatia do tipo de Charcot, aumento da
pressao intracraniana, aumento da pressao intraocular, aumento da tosse (spray nasal), bradicardia,
balanco nitrogenado negativo, calcinose (ap6s injecao intra-articular ou intralesional), catarata,
catarata subcapsular, cefaleia, cegueira (injegao periocular), comprometimento da cicatrizagcao
da ferida, convulsoes, deposi¢cao anormal de gordura (“face de lua cheia”), depressao, dermatite
alérgica, DM (manifestacdo da doenca latente), diarreia, dispepsia, distensao abdominal, esofagite
ulcerativa, epistaxe (inalador/spray nasal), equimoses, eritema facial, estrias, exoftalmia, febre,
fraqueza muscular, fratura patolégica de ossos longos, fraturas vertebrais por compressao,
faringite (spray nasal/inalador oral), fotossensibilidade, ganho de peso, glaucoma, hepatomegalia,
hirsutismo, HAS, ICC, instabilidade emocional, irregularidades menstruais, miopatia causada
por esteroide, moniliase oral (inalador oral), nduseas, ndo responsividade adrenocortical e/ou
hipofisaria (particularmente durante o estresse), necrose asséptica de fémur e/ou da cabeca de
fémur, neuropatia, osteoporose, pancreatite, parestesia, perda de potassio, perfuracao intestinal,
petéquias, reacao anafilactoide, redugcao da massa muscular, reducao da tolerancia a carboidratos,
retencao de sodio, retengao hidrica, ruptura do miocardio (apés infarto do miocardio recente),
rash cutaneo, ressecamento e/ou descamacgao da pele, ruptura de tendao, sinusite (inalador oral),
supressao do crescimento (criangas), supressao de testes cutaneos, tromboflebite, Ulcera péptica,
vasculite e vertigem.

Precaucoes Corticoides nao devem ser utilizados para tratar a herpes simples ocular nem malaria cerebral.
Evitar o uso de corticoide nasal em pacientes que apresentaram Ulcera péptica ou trauma nasal
recentemente ou que passaram por cirurgia no nariz até o momento da cicatrizagao.

Corticoides inalatorios orais e intranasais podem causar uma reducao na velocidade de crescimento
em pacientes pediatricos (aproximadamente 1 cm/ano [faixa: 0,3 - 1,8 cm/ano], esta relacionada
a dose e a duracao da exposicao). Para minimizar os efeitos sistémicos de corticoides inalatérios
orais e intranasais, deve ser titulada a dose eficaz mais baixa para cada paciente. O crescimento
deve ser regularmente monitorizado em pacientes pediatricos. Suspender a terapia sistémica com a
reducao gradual da dose. Ha relatos de sintomas de abstinéncia de corticosteroides sistémicos (p.
ex., artralgia ou mialgia, lassidao, depressao) com a suspensao da terapia de inalagao oral.

(continua na pagina seguinte)
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Para mais informacoes, consulte o item 3.2

TRIANCINOLONA

Pode causar hipercorticismo ou supressao do eixo hipotalamo-hipofise-suprarrenal, particularmente
em criangas mais jovens ou em pacientes que utilizam doses altas durante periodos prolongados. A
supressao do eixo hipotalamo-hipofise-suprarrenal pode acarretar crise adrenal.

E necessdrio ter cuidado particular quando pacientes passam do uso de corticosteroides
sistémicos para produtos inalatérios, devido a possibilidade de insuficiéncia adrenal ou sindrome
de abstinéncia de esteroides, incluindo aumento de sintomas alérgicos. Essa situagao ja acarretou
mortes, e deve-se a menor quantidade esteroides em aerossol em relacao aos sistémicos, ndao
sendo possivel assim tratar de pacientes com trauma, infeccoes ou submetidos a cirurgias.

Pode ocorre broncoespasmo com sibilos apds a inalagao; se isso ocorrer, suspender o esteroide e
tratar com um broncodilatador de acao rapida.

Pode ser necessaria suplementagao com esteroides (oral ou parenteral) durante o estresse ou
ataques de asma graves.

Nao deve ser utilizada no estado de mal asmatico ou para o alivio do broncoespasmo agudo.

Foi relatada miopatia aguda com doses altas de corticosteroides, geralmente em pacientes com
disturbios na transmissao neuromuscular; pode envolver musculos oculares e/ou respiratorios;
monitorizar os niveis de creatina cinase; a recuperacao pode ser retardada.

0 uso de corticoides pode causar distlrbios psiquiatricos, incluindo depressao, euforia, insonia,
alteracoes de humor e de personalidade. Condigbes psiquiatricas pré-existentes podem ser
exacerbadas pelo uso de corticosteroides.

0 uso prolongado dessa classe também pode aumentar a incidéncia de infecgao secundaria,
mascarar a infeccao aguda (incluindo infecgoes flingicas), prolongar ou exacerbar infecgoes virais
ou limitar a resposta a vacinas.

A exposicao a varicela deve ser evitada.

E necessaria observagao atenta em pacientes com tuberculose latente e/ou reatividade a
tuberculina; restringir o uso na tuberculina ativa (somente em conjugag¢ao com o tratamento
antituberculose). O tratamento prolongado foi associado ao desenvolvimento do sarcoma de Kaposi
(relatos de casos); se ocorrer, deve ser considerada a suspensao da terapia.

Utilizar com cuidado em pacientes com tiroidopatias, comprometimento hepatico ou renal, doenca
cardiovascular, DM, glaucoma, catarata, miastenia gravis, pacientes com risco de osteoporose,
crises convulsivas ou doencas gastrointestinais (diverticulite, Glcera péptica, colite ulcerativa) devido
ao risco de perfuragao.

Ter cuidado apos o IAM (corticoides foram associados a ruptura miocardica).

Devido ao risco de efeitos adversos, os de uso sistémico devem ser utilizados com cuidado em
idosos, na dose eficaz mais baixa e no periodo de tempo mais curto possivel.

Ha medicamentos com inalador com dosimetro, que pode ser de uso mais facil para pacientes
idosos.

Nao utilizar curativos oclusivos sobre lesdes secretantes ou exsudativas; devem ser observados

0s cuidados normais relativos a curativos oclusivos; suspender 0 medicamento se o paciente
apresentar irritacao cutanea ou dermatite de contato; nao utilizar em pacientes com diminuicao da
circulagao cutanea; evitar o uso de esteroides de alta poténcia sobre a face.

A injecao intravitrea foi associada a endoftalmite e a distirbios visuais. Foi relatada cegueira

apos a injecao nos turbinados nasais e injecoes intralesionais na cabeca. A seguranca da injecao
intraturbinal, subconjuntival, subtenoniana, retrobulbar ou intravitrea ndo foi demonstrada.

A suspensao injetavel contém alcool benzilico; este foi associado a sindrome da asfixia em recém-
nascidos e ao baixo peso ao nascimento.

Toépico oral: suspender o medicamento se o paciente apresentar irritagao local ou sensibilizagao.
Se nao ocorrer regeneracao ou reparacao significativa de tecidos bucais em 7 dias, € aconselhavel
reavaliar a etiologia da lesao oral.

Recomenda-se manter em repouso a articulagao apos a injecao intra-articular.

Na maioria das situagoes, recomenda-se a administragcdo da dose minima eficaz durante o tempo
mais curto possivel.

A administracao oral com alimentos ou de antiacidos entre as refeigdes pode aliviar a indigestao ou
ligeira irritacao gastrointestinal.

As injecoes intra-articulares repetidas com frequéncia podem produzir lesoes nas articulagoes.

A relacao risco-beneficio deve ser avaliada durante a gravidez e durante o periodo de lactacao.
Categoria de risco na gravidez (FDA): C/D (primeiro trimestre)

Pode ser administrada com alimento para reduzir o desconforto gastrointestinal.
Assegurar a ingestao adequada de calcio e vitaminas (ou considerar a suplementacao) em
pacientes recebendo doses médias a altas de corticoides sistémicos.
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APENDICE Il - TABELA DE INTERACOES

ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS

Anticoagulantes orais
Antidiabéticos orais
Digoxina
Aceclofenaco g

Diuréticos tiazidicos

Litio, carbonato ou
succinato

Acebutolol

Acemetacina
Acido ascérbico

Acido mefenamico

Acido p-amino-salicilico
Acido valproico

AINEs
Alopurinol

Antiacidos

Anticoagulantes orais

Bemiparina
Benazepril
Benzidamina

3 Bisoprolol
Acido acetilsalicilico
Bloqueadores beta-
adrenérgicos

Captopril

Cefaclor
Cefadroxila
Cefalexina
Cefazolina
Cefotaxima
Cefpodoxima

Cefprozila
Ceftibuteno
Ceftriaxona

Cilazapril

Cilostazol

Cimetidina

Clorpropamida

EFEITO
Risco de sangramento
Aumento do risco de hipoglicemia
Pode haver interferéncia sobre o nivel sérico do digjtalico

Reducao do efeito dos diuréticos
Pode haver aumento do efeito do litio

Reduc¢ao do efeito anti-hipertensivo do beta-bloqueador
Reducao das concentragdes plasmaticas da acemetacina

Aumento dos niveis plasmaticos dos salicilatos por reducao de
sua eliminacgao urinaria e aumento da eliminacao urinaria do
acido ascorbico

Aumento do risco de sangramento
Aumento dos efeitos toxicos do acido p-amino-salicilico

Pode ocorrer aumento do nivel plasmatico de ambos os
farmacos, aumentando a incidéncia de seus efeitos adversos

Potencializacao da toxicidade
Reducao do efeito terapéutico do alopurinol

Doses altas de antiacidos podem aumentar o pH urinario e
diminuir as concentracdes séricas do acido acetilsalicilico

Risco de hemorragia. Potencializacao do efeito anticoagulante
Risco de sangramento

Reducao do efeito anti-hipertensivo em pacientes com déficit de
renina

Aumento do risco de agressao gastrica (efeito ulcerogénico)

Reducao do efeito anti-hipertensivo. Este efeito € observado com
doses acima de 2 g/dia de acido acetilsalicilico

Reducao do efeito anti-hipertensivo. Este efeito € observado com
doses superiores a 2 g/dia de acido acetilsalicilico

Reducao do efeito anti-hipertensivo em pacientes com déficit de
renina

Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento

Reducao do efeito anti-hipertensivo em pacientes com déficit de
renina

Potencializagao do efeito antiagregante plaquetario. Risco de
hemorragia

Aumento dos niveis séricos do acido acetilsalicilico

Aumento do efeito da glibenclamida. Risco de hipoglicemia

(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Deflazacorte
Desirudina
Dexibuprofeno
Diclofenaco
Diclofenaco colestiramina
Diflunisal
Digitalicos
Dinoprostona

Dipiridamol

Enalapril

Espironolactona
Etoricoxibe

Fenilbutazona

Fenitoina

Feprazona
Fosfenitoina

Furosemida
. . Glibenclamida
Acido acetilsalicilico . -
Glimepirida
Glipizida
Heparina
Ibuprofeno
Indometacina

Interferona beta
Lisinopril
Loxoprofeno
Magnesio

Meloxicam
Metotrexato
Naproxeno
Nimesulida

Oxaprozina
Oxifembutazona

Perindopril

Piroxicam

Proglumetacina

<

EFEITO
Aumento da toxicidade de ambos
Possivel aumento do efeito farmacolégico de ambos os farmacos
Aumento da atividade irritante gastrica. Risco de sangramento
Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco
Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco

Reducao das concentragdes plasmaticas do diflunisal
Potencializagao dos efeitos dos digitalicos

Aumento do periodo de tempo entre a administragcao da
dinoprostona e o aborto

0 acido acetilsalicilico e o dipiridamol tém efeito sinérgico quanto
a inibicao da agregacao plaquetaria.

Reducao do efeito anti-hipertensivo em pacientes com déficit de
renina

Pequena redugao do efeito natriurético da espironolactona
Aumento de manifestacoes gastrointestinais indesejaveis

Associacao sem sinergismo terapéutico. Aumento dos efeitos
toxicos

Aumento do efeito farmacoldgico da fenitoina
Aumento do efeito toxico

Aumento da fracao de fosfenitoina nao ligada a proteinas
plasmaticas

Pode reduzir o efeito diurético da furosemida

Aumento do efeito da glibenclamida. Risco de hipoglicemia
Aumento do efeito da glibenclamida. Risco de hipoglicemia
Aumento do efeito da glibenclamida. Risco de hipoglicemia
Possivel aumento dos efeitos da heparina sodica

Reducao das concentragdes plasmaticas do ibuprofeno
Reducao das concentragdes plasmaticas da indometacina
Reducao do efeito terapéutico da betainterferona

Reducao do efeito anti-hipertensivo em pacientes com déficit de
renina

Risco de irritagao gastrica e sangramento

Aumento dos niveis plasmaticos de acido acetilsalicilico. Risco de
Ulcera gastroduodenal

Aumento da concentracéo sérica do meloxicam
Aumento dos niveis séricos de metotrexato

Reducao das concentragdes plasmaticas do naproxeno
Aumento do risco de sangramento

Potencializagdo do efeito lesivo sobre a mucosa gastrica, com
risco de hemorragia

Associacao sem sinergismo terapéutico. Aumento dos efeitos
toxicos

Reducao do efeito anti-hipertensivo em pacientes com déficit de
renina

Reducao das concentracoes plasmaticas do piroxicam

Aumento do efeito irritante gastrico

(continua na pagina seguinte)

=

—_—
—_—
—_—
—

@ Farmécia Estabelecimento de Sadde - Setembro de 2013

V.

CRF SP

CONSELHO REGIONAL
E FARMACIA
DO ESTADO DE SAO PAULO




/ (continuagao)

ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS

Protirrelina
Quinapril

Ramipril

Ranitidina

Repaglinida

Reteplase
Rivaroxabana

Salicilamida

Acido acetilsalicilico jeililjdeco
Talniflumato
Teicoplanina
Tenoxicam
Ticlopidina

Tinzaparina sodica
Tolrestate

Torasemida
Trandolapril
Verapamil
Zidovudina
Abciximabe
Acido acetilsalicilico

Antagonistas da
angjotensina

Anticoagulantes orais
Betabloqueadores
Bosentana
Cetoprofeno
Clopidogrel
Colestiramina
Acido mefénamico Sl

Dipiridamol
Eptifibatida
Fenitoina
Fluoxetina

Flurbiprofeno
Fosfosal
Glimepirida
Glipizida
Hidralazina
Inibidores da ECA

EFEITO

Inibicdo da resposta do horménio tireoestimulante (TSH) a
protirrelina

Reducao do efeito anti-hipertensivo em pacientes com déficit de
renina

Reducao do efeito anti-hipertensivo em pacientes com déficit de
renina

Aumento dos niveis séricos do acido acetilsalicilico
Possivel alteracao dos niveis plasmaticos de repaglinida
Aumento do risco de sangramento

Risco de sangramento

Aumento das concentragoes plasmaticas de ambos os farmacos
Redugao das concentracoes plasmaticas do sulindaco
Potencializacao da toxicidade

Aumento da oto e da nefrotoxicidade

Potencializacao da toxicidade

Aumento do risco de hemorragias

Risco de sangramento

Aumento dos niveis séricos do tolrestate quando sao empregadas
doses elevadas

Reducao da resposta terapéutica do diurético
Reducao da eficacia do trandolapril

Aumento da incidéncia de petéquias

A toxicidade de cada farmaco pode ser potencializada
Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento
Reducao dos efeitos dos antagonistas da angiotensina

Risco de hemorragias. Potencializacao do efeito anticoagulante
Reducao dos efeitos dos betabloqueadores
Aumento dos niveis e efeitos da bosentana
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Reducgao da absorc¢ao dos AINEs

Aumento dos niveis e efeitos da dapsona
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento dos niveis e efeitos da fenioina
Aumento dos niveis e efeitos da fluoxetina
Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de toxicidade gastrointestinal, incluindo
ulceracao e hemorragia

Aumento dos niveis e efeitos da glimepirida
Aumento dos niveis e efeitos da glipizida
Reducao dos efeitos da hidralazina

Reducao dos efeitos dos inibidores da ECA
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Litio
Losartana
Metotrexato
Montelucaste
Acido mefénamico Nateglinida
Paclitaxel
Ticlopina
Tirofibana
Varfarina
Zafirlucaste
T Acido acetilsalicilico
Indometacina
Aminoglutetimida
Antiflngicos imidazdlicos
Barbituricos
Calcio

Cetoprofeno

Ciclosporina
Derivados da rifamicina

Derivados de estrogenos

Diclofenaco

Diclofenaco colestiramina

Betametasona Etodolaco
Fenilbutazona
Imiquimode
Indometacina
Leflunomida
Loxoprofeno
Mitotano

Primidona
Quinolonas

Rifamicina
Rifampicina
Salicilatos

Tenoxicam

<

EFEITO
Aumento dos niveis de litio

Aumento dos niveis e efeitos da losartana

Aumento da toxicidade do metotrexato

Aumento dos niveis e efeitos do montelucaste

Aumento dos niveis e efeitos da nateglinida

Aumento dos niveis e efeitos do paclitaxel

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento dos niveis e efeitos da varfarina

Aumento dos niveis e efeitos da zafirlucaste

Aumento do risco de agressao gastrica (efeito ulcerogénico)
Aumento do risco de agressao gastrica (efeito ulcerogénico)
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Aumento da suscetibilidade a infeccoes

Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Possivel reducao do metabolismo dos corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento dos niveis séricos de corticoides, como a betametasona
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Possivel aumento da concentragao sérica dos corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Reducao do efeito dos corticoides

Risco de reducao do efeito farmacologico de ambos os farmacos
Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Possivel aumento dos efeitos adversos e toxicos da leflunomida
Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Possivel reducao da concentracéo sérica dos corticoides
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Possivel potencializacao dos efeitos adversos e toxicos dos
corticoides

Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento dos efeitos adversos e toxicos dos corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS

Vacinas de
microrganismos
Betametasona atenuados
Varfarina
Agentes antifliingicos
Anfotericina B

Antiacidos

Cetoprofeno
Diclofenaco
Diclofenaco colestiramina

Etodolaco
Budesonida

Fenilbutazona
Imiquimode

Indometacina
Leflunomida

Loxoprofeno

Natalizumabe
Tenoxicam

Vacinas de
microrganismos
atenuados

Amiodarona
Antibioticos quinolonas

Anticoagulantes
Carbamazepina
Cetoconazol
Delavirdina
Enalapril
Celecoxibe Fenitoina
Fenobarbital
Fluconazol
Furosemida
Genfibrozila
Hidralazina
Metotrexato

Nicardipino

EFEITO

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/
toxicos das vacinas contendo virus vivos

Possivel reducao do efeito da varfarina

Aumento dos niveis séricos de budesonida

Aumento dos efeitos hipocalémicos

Reducao da biodisponibilidade dos corticoides orais

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Reducao do efeito dos corticoides
Risco de reducao do efeito farmacologico de ambos os farmacos
Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/
toxicos de leflunomida

Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Pode exacerbar os efeitos adversos/toxicos do natalizumabe

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Pode exacerbar os efeitos adversos/toxicos das vacinas contendo
virus vivos
Aumento dos niveis e efeitos da amiodarona

Aumento do efeito neuroexcitante e/ou potencializador de crises
convulsivas de antibiéticos quinolonas

Aumento dos efeitos dos antigcoagulantes
Reducao dos niveis e efeitos do celecoxibe
Aumento dos niveis e efeitos do celecoxibe
Aumento dos niveis e efeitos do celecoxibe
Possivel reducao da eficacia do enalapril
Reducao dos niveis e efeitos do celecoxibe
Reducao dos niveis e efeitos do celecoxibe
Aumento das concentracoes de celecoxibe
Possivel redugao da eficacia de diuréticos de al¢a
Aumento dos niveis e efeitos do celecoxibe
Reducao da eficacia da hidralazina

Possivel aumento das concentracoes séricas de metotrexato

Aumento dos niveis e efeitos do celecoxibe
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Paclitaxel

Pioglitazona

Probenecida
Rifampicina
Celecoxibe Rifapentina
Secobarbital

Sequestradores de acidos
biliares

Sulfonamidas
Vancomicina
Abciximabe

Acetoexamida
Acido valproico

Acido mefenamico
ACTH

AINEs
Alfadrotrecogina

Alteplase
Anagrelida
Anistreplase

Antiagregantes
plaguetarios

Antibiéticos quinolonas
Cetoprofeno
Anticoagulantes
Anti-hipertensivos

Antitrombina Il

Carbonato de litio
Cefamandol

Cefoperazona

Cetorolaco de
trometamina

Ciclosporina

Cilostazol
Clorpropamida

Colchicina

<

EFEITO
Possivel aumento dos niveis e efeitos do paclitaxel

Possivel aumento dos niveis e efeitos da pioglitazona, além de
aumentar os niveis e efeitos do celecoxibe

Aumento da concentragao sérica de celecoxibe
Reducao dos niveis e efeitos do celecoxibe
Reducao dos niveis e efeitos do celecoxibe

Reducao dos niveis e efeitos do celecoxibe
Reducao da absorgao de AINEs

Aumento dos niveis e efeitos do celecoxibe
Reducao da eficacia da vancomicina

Aumento do risco de hemorragias

Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
gastrointestinais devido ao cetoprofeno

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencialicao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de sangramento

Possivel aumento dos efeitos adversos e toxicos da
alfadrotrecogina

Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento dos efeitos adversos e toxicos dos antibidticos
quinolonas

Aumento do risco de sangramento

0 cetoprofeno pode reduzir a acao diurética, natriurética e anti-
hipertensiva dos diuréticos anti-hipertensivos

Aumento do risco de sangramento

0 cetoprofeno € um AINE. Alguns AINEs podem causar aumento
da concentragao sérica do litio

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
gastrointestinais do cetoprofeno

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
gastrointestinais do cetoprofeno

Aumento da toxicidade devido ao sinergismo e, portanto, nao
devem ser associados

Aumento dos niveis e efeitos da ciclosporina, além do aumento
dos efeitos adversos e toxicos

Aumento do risco de sangramento
Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante

Aumento do risco de sangramento e de complicagoes
gastrointestinais do cetoprofeno

=

V.

—_—
—_—
—_—
—

@ Farmécia Estabelecimento de Sadde - Setembro de 2013

CRF SP

CONSELHO REGIONAL
E FARMACIA
DO ESTADO DE SAO PAULO

(continua na pagina seguinte)




/ (continuagao)

ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Corticoides

Dalteparina sodica
Danaparoide
Dexcetoprofeno
Diclofenaco
Diflunisal
Dipiridamol

Diuréticos

Divalproato de sodio

Enoxaparina sédica
Epoprostenol
Eptifibatida
Estreptoquinase
Etodolaco
Fenformina
Fenilbutazona
Fenoprofeno
Floctafenina

Flurbiprofeno

Cetoprofeno
Fosfosal

Glibenclamida
Gliclazida
Glimepirida
Glipizida
Gliquidona
Glisentida
Heparina
Ibuprofeno
lloprosta
Indometacina
Insulina
Meloxicam

Metformina
Metotrexato

Nabumetona
Naproxeno
Oxaceprol
Oxaprozina

Paracetamol

Pemetrexede

EFEITO

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento

0 cetoprofeno pode reduzir a agao diurética, natriurética e anti-
hipertensiva dos diuréticos

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
gastrointestinais do cetoprofeno

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de hemorragia

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de toxicidade gastrointestinal, incluindo
ulceragao e hemorragia

Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do efeito anticoagulante e do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento

Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Aumento do risco de sangramento

Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante

0 cetoprofeno é um AINE. Os AINEs podem causar aumento da
toxicidade do metotrexato, inclusive com complicacoes fatais

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de lesao renal

Aumento dos niveis e efeitos do pemetrexede
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO
Piroxicam Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes

jlcina gastrointestinais do cetoprofeno
Potassio Aumento QOs riscos e efeitos gastrpintestingis _(ulceragéo,
hemorragia) com suplementos orais de potassio
Salicilatos Aumento dos efeitos antiplaquetarios dos salicilatos
Sulindaco Aumento do risco de sangramento
Tenoxicam Aumento do risco de sangramento
) - Em altas doses de ambas as drogas, aumento do risco de
Cetoprofeno llEeieilina hemorragia e de sangramento gastrointestinal
Ticlopidina Aumento do risco de sangramento
Tirofibana Aumento do risco de sangramento
Tolbutamida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Tolmetina Aumento do risco de sangramento
Tromboliticos Aumento do risco de sangramento
Uroquinase Aumento do risco de sangramento
Vancomicina Aumento dos niveis e efeitos da vancomicina
Varfarina Aumento do risco de sangramento
Alprazolam Aumento dos efeitos toxicos

. . Possivel reducao da agao diurética, natriurética e anti-
Anti-hipertensivos ) . N e ;
hipertensiva dos diuréticos anti-hipertensivos
Carbamazepina Reducao do efeito anticonvulsivante da carbamazepina
Carbonato de litio Pode causar aumento da concentragao sérica de litio

Aumento da toxicidade devido ao sinergismo e, portanto, nao

Gl devem ser associados
Aumento da toxicidade de ambos, risco aumentado de Ulcera
Deflazacorte P
gastrica
Cetorolaco de -
trometamina Etoricoxibe Aumento da toxicidade de ambos. Evitar associa¢ao
Fenitoina Reducao do efeito anticonvulsivante da fenitoina
Fluoxetina Aumento dos efeitos toxicos da fluoxetina
Metotrexato Aumento da toxicidade do metotrexato
Probenecida Aumento da toxicidade da probenecida
Salicilatos Aumento dos efeitos toxicos dos salicilatos
Tiotixeno Aumento dos efeitos toxicos do tiotixeno

Possivel potencializacao dos efeitos adversos e toxicos do

UESLITIRITE] 2 tositumomabe e tositumomabel*3!

Acido acetilsalicilico Aumento da toxicidade de ambos

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Cetoprofeno hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento da toxicidade de ambos, risco aumentado de Ulcera

Deflazacorte Cetorolaco istrica
Dexametasona Reducao do efeito da dexametasona

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS

Diclofenaco colestiramina

Etodolaco

Fenilbutazona

Deflazacorte Imiquimode
Indometacina

Loxoprofeno

Repaglimida

Tenoxicam
Cetoprofeno
Diclofenaco

Diclofenaco colestiramina

Desonida Etodolaco
Fenilbutazona
Indometacina
12

Loxoprofeno

Tenoxicam

Albendazol

Aminoglutetimida
Antiacidos
Antibi6ticos macrolideos
Antifungicos imidazélicos
Aprepitanto
Dexametasona Barbituricos

Bloqueadores dos canais
de calcio

Bloqueadores
neuromusculares

Carbenoxolona
Colestipol
Colestiramina

Deflazacorte

EFEITO

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Reducao do efeito dos corticoides

Risco de redugao do efeito farmacologico de ambos os farmacos
Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Pode diminuir o efeito da repaglimida

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracgao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatoério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Reducao do efeito dos corticoides

Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Possivel reducao do efeito antineoplasico da IL-2

Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencializagcao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento de nauseas, vomitos, fadiga e alteragao dos valores de
enzimas hepaticas

Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel reducao da biodisponibilidade dos corticoides
Possivel reducao do metabolismo dos corticoides
Possivel redugao do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento da concentragao sérica dos corticoides
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel redugao do metabolismo dos corticoides
Possivel potencializagao do efeito adverso neuromuscular dos
corticoides

Potencializagao dos efeitos da carbenoxolona

Possivel reducao da absorcao dos corticoides

Possivel redugao da absorgao dos corticoides

Reducao do efeito da dexametasona
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO
Derivados da rifamicina  Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Derivados de estrégenos Possivel aumento da concentracao sérica dos corticoides

Donepezila Possivel reducao da concentracdo da donepezila
Efedrina Reducao dos niveis plasmaticos da dexametasona
Fluconazol Possivel reducao do metabolismo dos corticoides
Fosaprepitanto Possivel aumento da concentracao sérica dos corticoides
Imiquimode Risco de redugao do efeito farmacolégico de ambos os farmacos
Inibidores da Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos dos
acetilcolinesterase inibidores da acetilcolinesterase
Irinotecano Risco aumentado de linfocitopenia e hiperglicemia
Dexametasona Metacurina Reducao da eficacia da metacurina; prolongamento da fraqueza

muscular e da miopatia

Mitotano Possivel reducao da concentracéo sérica dos corticoides
Primidona Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
. Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos dos
Quinolonas

corticoides

Possivel potencializacao dos efeitos adversos e toxicos dos

Salicilatos by
corticoides

Reducao dos niveis plasmaticos da dexametasona administrada

Trissilicato de magnésio .
por via oral

Vacinas de . .
; ; Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/
microrganismos g - D .
toxicos das vacinas contendo virus vivos
atenuados
Acido acetilsalicilico Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento

AEEIE VEI el gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
sangramento). Nao obstante, o uso com corticotropina (hormaonio

aCll adrenocorticotropico hipofisario) pode reduzir a dose daquele (no
tratamento da artrite) e seus efeitos adversos
AINEs Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco
Amicacina Possibilidade de aumento do efeito nefrotéxico
Antiagregantes

plaquetarios Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Diferentemente de outros AINES, o diclofenaco pode produzir
Diclofenaco Antidiabéticos orais hiperglicemia em pacientes sob tratamento com hipoglicemiantes
orais

Reducao dos efeitos anti-hipertensivo, natriurético e diurético dos

AT EEEETERTES anti-hipertensivos
Canamicina Possibilidade de aumento do efeito nefrotoxico

Carbonato e succinato Possivel toxicidade por litio. Aumento da concentracao deste ion
de litio no estado estacionario

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento

Caisman gastrointestinal
Cefoperazona Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento
P gastrointestinal
Cefotetana Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal
(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Cetoprofeno
Ciclosporina

Colchicina
Corticoides

Dexcetoprofeno
Diflunisal
Digoxina

Diuréticos

Diuréticos poupadores de
potassio

Divalproato de sodio

Epoprostenol
Estreptomicina
Etodolaco

Farmacos
imunossupressores

Flurbiprofeno
Fosfosal

, Gentamicina
Diclofenaco

lloprosta

Insulina

Metotrexato

Nabumetona

Netilmicina

Paracetamol

Plicamicina

Probenecida
Rofecoxibe

Salicilatos
Suplementos de potassio
Tenoxicam
Ticarcilina
Tobramicina

Tositumomabe

Valproato de magnésio

EFEITO
Aumento do risco de sangramento
Possibilidade de aumento do efeito nefrotxico

Aumento da possibilidade de sangramento gastrointestinal

Aumento da possibilidade de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
sangramento). Nao obstante, o uso com corticoides pode reduzir
as doses de esteroides no tratamento da artrite

Aumento do risco de sangramento
Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco
Possibilidade de toxicidade por digoxina

Possibilidade de IR secundaria, reducao do efeito anti-
hipertensivo, natriurético e diurético

Possibilidade de hiperpotassemia, reducao dos efeitos anti-
hipertensivo, natriurético e diurético

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Aumento do risco de hemorragia
Possibilidade de aumento do efeito nefrotéxico
Aumento do risco de sangramento

Possivel aumento dos efeitos leucopénicos e trombocitopénicos
destes farmacos

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de toxicidade gastrointestinal, incluindo
ulceracdes e hemorragia

Possivel aumento do efeito nefrotéxico
Aumento do efeito anticoagulante e do risco de sangramento

Diferentemente de outros AINESs, o diclofenaco pode produzir
hiperglicemia em pacientes sob tratamento com insulina

Possivel aumento dos efeitos adversos do metotrexato. Doses
altas podem provocar toxicidade inesperada

Aumento do risco de sangramento
Possivel aumento do efeito nefrotoxico

0 uso conjunto prolongado pode aumentar a possibilidade de
efeitos adversos renais

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal

Possivel aumento dos efeitos do diclofenaco
Risco de aumento da toxicidade comum de ambos os farmacos
Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco

Aumento da possibilidade de efeitos gastrointestinais (ulceracgao,
sangramento)

Aumento do risco de sangramento

Em altas doses de ambos os farmacos, aumento do risco de
hemorragia e de sangramento gastrointestinal

Possivel aumento do efeito nefrotoxico

Possivel aumento dos efeitos adversos e toxicos do
tositumomabe e tositumomabel*3!

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO
Acido acetilsalicilico Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento

@ lproico gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Aumento da possibilidade de efeitos gastrointestinais
(ulceracao, sangramento). Nao obstante, 0 uso com o hormonio

AT adrenocorticotropico hipofisario pode reduzir as doses deste (no
tratamento da artrite) e os efeitos adversos
0 uso concomitante aumenta o efeito terapéutico do diclofenaco

AINEs colestiramina, aumentando a inibicao de prostaglandinas, que
podem acarretar em disturbios do SNC, do trato gastrointestinal
bem como comprometimento das funcoes hepatica-renal

Amicacina Possivel aumento do efeito nefrotoxico
Antiagregantes

plaguetarios Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Diferentemente de outros AINESs, o diclofenaco pode produzir
Antidiabéticos orais hiperglicemia em pacientes sob tratamento com antidiabéticos
orais

Reducao do efeito anti-hipertensivo, natriurético e diurético do

Anti-hipertensivos anti-hipertensivo

Canamicina Possivel aumento do efeito nefrotoxico

Carbonato e succinato Possivel toxicidade por litio. Aumento da concentracao deste ion
de litio no estado estacionario

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento

ol gastrointestinal

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento

Diclofenaco B =ona gastrointestinal

colestiramina o . . .
Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento

LR gastrointestinal
Ciclosporina Possivel aumento do efeito nefrotoxico
Clortalidona Possivel redugao da absorgao de clortalidona
Colchicina Aumento da possibilidade de sangramento gastrointestinal
Aumento da possibilidade de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
o sangramento). Nao obstante, o uso com corticoides pode reduzir
Corticoides ; . .
as doses de esteroides (no tratamento da artrite) e seus efeitos
adversos
Diflunisal Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco
Digitoxi Interagcao complexa, com possibilidade de toxicidade digjtalica ou
igitoxina = . - P
reducao do efeito terapéutico destes farmacos
Digoxi Interacao complexa, com possibilidade de toxicidade digjtalica ou
igoxina z p P P
reducao do efeito terapéutico destes farmacos
. Possivel IR secundaria, reducao dos efeitos anti-hipertensivos,
Diuréticos

natriurético e diurético

Diuréticos poupadores de Possivel hiperpotassemia, reducao dos efeitos anti-hipertensivo,
potassio natriurético e diurético

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento

B2 e sodio gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Estreptomicina Possivel aumento do efeito nefrotoxico
Farmacos Possivel aumento dos efeitos leucopénicos e trombocitopénicos
imunossupressores destes farmacos
Fenilbutazona Possivel reducao da absorcao de fenilbutazona
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Fenobarbital

Gentamicina

Glicosideos cardiotonicos
Hormonios tireoidianos
Insulina

Levotiroxina sédica
Loperamida
Metotrexato

Netilmicina
Diclofenaco
colestiramina

Oxifembutazona

Paracetamol

Plicamicina

Probenecida
Propranolol
Quenodiol
Salicilatos

Suplementos de potassio

Tetraciclinas
Tobramicina
Valproato de magnésio
Antidiabéticos derivados
da sulfonilureia
Ciclosporina
Clorpromazina
b Cumarina
Fenitoina
Indandiona
Varfarina
Abciximabe
Acarbose

Acetoexamida

Etodolaco Acido valproico

AINEs
Alteplase
Anagrelida

EFEITO
Possivel reducao da absorcao oral do fenobarbital
Possivel aumento do efeito nefrotoxico

Interacao complexa, com possibilidade de toxicidade digjtalica ou
reducao do efeito terapéutico destes farmacos

Possivel reducao da biodisponibilidade oral dos hormoénios
tireoidianos

Diferentemente de outros AINES, o diclofenaco pode produzir
hiperglicemia em pacientes sob tratamento com insulina

Possivel reducao da biodisponibilidade oral dos hormonios
tireoidianos

Possivel reducao da absorcao de loperamida

Possivel aumento dos efeitos adversos do metotrexato. Doses
altas podem provocar toxicidade inesperada

Possivel aumento do efeito nefrotoxico
Possivel reducao da absorcao de oxifembutazona

0 uso conjunto prolongado pode aumentar a possibilidade de
efeitos adversos renais

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal

Possivel aumento dos efeitos do diclofenaco
Possivel redugao da absorgao do propranolol
Possivel redugao da absorcao do quenodiol
Interferéncia com o efeito terapéutico do diclofenaco

Aumento da possibilidade de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
sangramento)

Possivel reducao da absorgao das tetraciclinas

Possivel aumento do efeito nefrotoxico

Aumento da possibilidade de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Reducao do efeito hipoglicemiante

Reducao do efeito terapéutico da ciclosporina

Aumento do efeito antipirético. Risco de hipotermia grave
Reducao do efeito anticoagulante

Potencializacao da toxicidade

Reducao do efeito anticoagulante

Aumento do risco de hemorragia

Aumento do risco de sangramento

Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
gastrointestinais pelo etodolaco

Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO
Anistreplase Aumento do risco de sangramento

Antiagregantes

. Aumento do risco de sangramento
plaquetarios

Possivel redugao da agao diurética, natriurética e anti-

BRRIIEENEnsivos hipertensiva dos diuréticos anti-hipertensivos

Antitrombina Il Aumento do risco de sangramento
Ardeparina sodica Aumento do risco de sangramento
Auranofina Risco de comprometimento renal
Aurotioglicose Risco de comprometimento renal
Buformina Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Calcio mesoxalato Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Carbutamida Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante

Aumento do risco de hemorragias e de complicagoes

Gzl gastrointestinais pelo etodolaco
Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
Cefoperazona . L
gastrointestinais pelo etodolaco
Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
Cefotetana . e .
gastrointestinais por efeito do etodolaco
Cetoprofeno Aumento do risco de sangramento
Ciclosporina Possivel potencializagao do efeito nefrotoxico da ciclosporina
Cilostazol Aumento do risco de sangramento
Clopidogrel Aumento do risco de sangramento
Etodolaco Clorpropamida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
- Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
Colchicina . L .
gastrointestinais por efeito do etodolaco
Composto de ouro Risco de comprometimento renal

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragoes,
Corticoides hemorragia), potencializagcao do efeito anti-inflamatério de ambos
os farmacos no tratamento da artrite

Dalteparina sédica Aumento do risco de sangramento
Danaparoide Aumento do risco de sangramento
Dexcetoprofeno Aumento do risco de sangramento
Diclofenaco Aumento do risco de sangramento
Diflunisal Aumento do risco de sangramento
Dipiridamol Aumento do risco de sangramento

Possivel reducao da agao diurética, natriurética e anti-

Blliicticos hipertensiva dos diuréticos
Enoxaparina sodica Aumento do risco de sangramento
Epoprostenol Aumento do risco de hemorragia
Eptifibatida Aumento do risco de sangramento
Estreptoquinase Aumento do risco de sangramento
Fenformina Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Fenilbutazona Aumento do risco de sangramento
Fenoprofeno Aumento do risco de sangramento
Floctafenina Aumento do risco de sangramento
(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO

Aumento do risco de toxicidade gastrointestinal, incluindo

FesieEl ulceracoes e hemorragia
Gentamicina 0 etodolato aumenta e a gentamicina diminui o potassio
Glibenclamida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Glibornurida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Glibuzol Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Gliciclamida Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Gliclazida Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Gliclopiramida Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Glimepirida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Glipizida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Gliquidona Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Glisentida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Glisolamida Possivel potencializagcao do efeito hipoglicemiante
Glisoxepida Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Heparina Aumento do risco de sangramento
lloprosta Aumento do efeito anticoagulante e do risco de sangramento
Insulina Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Etodolaco Lepirudina Aumento do risco de sangramento
Meloxicam Aumento do risco de sangramento
Metotrexato Aumento do efeito e da toxicidade do metotrexato
Nabumetona Aumento do risco de sangramento
Oxaprozina Aumento do risco de sangramento
Pemetrexede Aumento do efeito e da toxicidade do pemetrexede
Plicamicina Aumer_}to do_ ris_co de san_gramento e de complicacoes
gastrointestinais por efeito do etodolaco
Succinato de litio 0 etodolacqé u[nlAINE. Alguns AINEs podem causar aumento da
concentracao sérica de litio
Ticarcilina Em altas (_joses de ambos os férmacqs, aumento do risco de
hemorragia e de sangramento gastrointestinal
Tirofibana Aumento do risco de sangramento
Tolazamida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Tolbutamida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Treprostinil Aumento do efeito e da toxicidade do treprostinil
Uroquinase Aumento do risco de sangramento
Vancomicina Aumento dos efeitos e da toxicidade da vancomicina
Varfarina Aumento do risco de sangramento
Acido acetilsalicilico Aumento de manifestacoes gastrointestinais indesejaveis
Carbonadtg ﬁt;souccinato Possivel aumento do risco de toxicidade por litio
Etorlcoxibe Cetorolaco Aumento da toxicidade de ambos. Evitar associacao
Etinilestradiol Aumento dos efeitos do etinilestradiol
Inibidores da ECA Reducao dos efeitos dos inibidores da ECA
Metotrexato Com dose de 90 mg de etoricoxibe ocorre aumento da toxicidade

por metotrexato
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO

N . Rifampicina Reducéo do efeito do etoricoxibe
Etoricoxibe , .
Varfarina Aumento do tempo de protrombina
. S A associacao sem sinergismo terapéutico aumenta os efeitos
Acido acetilsalicilico N
toxicos
Acido aminosalicilico A associacao potencializa os efeitos de ambos os farmacos
Acido nalidixico Potencializacao da toxicidade de ambos os farmacos
Potencializacao da toxicidade da fenilbutazona. Inibicao do efeito
AINEs L :
uricosurico da fenilbutazona
Aminofenazona Possivel reducao dos niveis da aminofenazona
. . Potencializacao do efeito anticoagulante, aumento do risco de
Anticoagulantes orais .
hemorragias
Anticoncepcionais orais  Possivel redugao do efeito contraceptivo
Antidepressivos triciclicos Retardo do tempo para atingir o pico maximo da fenilbuitazona
Anti-hipertensivos Possivel reducao do efeito hipotensor dos anti-hipertensivos
Barbitdricos Reducao dos niveis séricos da fenilbutazona
Bebidas alcodlicas Aumento do efeito redutor da capacidade motora
Carbidopa + levodopa Antagonismo. Perda do efeito anti-parkinsoniano do carbidopa
levodopa
Cetoprofeno Aumento do risco de sangramento
Clormadinona Reducao do efeito contraceptivo
Colestiramina Reduz a absorgao entérica da fenilbutazona
Corticoides Reducgao do efeito dos corticoides
Denepezila Possibilidade de redu¢ao da concentracao da donepezila
Fenilbutazona Dexcetoprofeno Aumento do risco de sangramentos

Diclofenaco colestiramina Possivel reducao da absorcao de fenilbutazona

Digitoxina Reducao dos niveis séricos da digitoxina

Digoxina Reducao das concentracdes séricas da digoxina
Epoprostenol Aumento do risco de hemorragias

Estradiol Possivel reducao do efeito contraceptivo do estradiol

Potencializagao do efeito anticoagulante da estreptoquinase,

Estreptoquinase . :
ptog aumentando o risco de hemorragias

Etinilestradiol + Reducao do efeito anovulatério, aumento da incidéncia de
gestodeno escapes hemorragicos
Etodolaco Possivel aumento do risco de sangramentos

Aumento das concentragoes séricas da fenitoina. Risco de

Fenitoina . s
intoxicagao
Fenobarbital Reducao do efeito da fenilbutazona
Aumento do risco de toxicidade gastrointestinal, incluindo
Fosfosal - A
ulceracoes e hemorragia
Furosemida Inibicao da natriurese induzida pela furosemida
Glicazida Possivel aumento do efeito hipoglicemiante da glicazida
Glimepirida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante da glimepirida
Glipizida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Gliquidona Aumento do efeito hipoglicemiante
lloprosta Aumento do efeito anticoagulante e do risco de sangramentos
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Imatinibe
Indometacina
Insulina
Levodopa
Levonorgestrel +
etinilestradiol
Litio
Fenilbutazona Metilfenidato
Metotrexato

Norgestimato +
etinilestradiol

Oxifembutazona
Oxitetraciclina
Prometazina
Rifampicina
Valproato de magnésio

Acido mefenamico
Acido valproico
AINEs

Alteplase

Antiagregantes
plaguetarios

Anticoagulantes
Anti-hipertensivos

Antitrombina Il

Buformina
Cefamandol

Flurbiprofeno Cefoperazona

Cetoprofeno
Ciclosporina

Cilostazol

Clorpropamida
Colchicina

Dalteparina sodica
Danaparoide
Dexcetoprofeno
Diclofenaco
Diflunisal

Dipiridamol

EFEITO
Possivel reducao da concentracao plasmatica do imatinibe
Risco de exacerbagao da toxicidade renal da fenilbutazona
Risco de hipoglicemia severa

Antagonismo, perda do efeito antiparkisoniano da levodopa

Reducao do efeito anovulatoério

Causa aumento da reabsorcao tubular desse elemento, elevando

a concentragao sérica e aumentando eficacia
Aumento das concentracgoes séricas de fenilbutazona
Potencializacao da hematotoxicidade do metotrexato

Reducao do efeito contraceptivo

Aumento dos niveis séricos de oxifembutazona
Potencializacao da hepatotoxicidade

Reduz a meia-vida de eliminacao

Reduz a meia-vida de eliminacao

Aumento do risco de convulsoes

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
gastrointestinais devido ao flurbiprofeno

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Possivel reducao da agao diurética, natriurética e anti-
hipertensiva dos diuréticos anti-hipertensivos

Aumento do risco de sangramento
Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
gatrointestinais pelo flurbiprofeno

Aumento do risco de sangramento e de complicacoes
gastrointestinais pelo flurbiprofeno

Aumento do risco de sangramento

Possivel potencializacao do efeito nefrotoxico da ciclosporina.
N&o indicar

Aumento do risco de sangramento
Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante

Aumento do risco de sangramentos e de complicacoes
gastrointestinais por efeito do flurbiprofeno

Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento
Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Anti-inflamatdrios @
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO

Possivel reducao das agoes diurética, natriurética e anti-

Rllireticos hipertensiva dos diuréticos
Estreptoquinase Aumento do risco de sangramento
Glibuzol Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Gliciclamida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Gliclazida Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Gliclopiramida Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Flurbiprofeno Glimepirida Possivel potencializacao do efeito hipoglicemiante
Heparina sédica Aumento do risco de sangramento
Insulina Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Naproxeno Aumento do risco de hemorragias
Tositumomabe Pos_sfvel potencializqgéo dos efeiitsci)s adversos e toxicos do
tositumomabe e tositumomabel
Tromboliticos Aumento do risco de sangramento
Uroquinase Aumento do risco de hemorragias
Aminoglutetimida Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Anfotericina B Possivel aumento dos efeitos hipocalémicos da anfotericina B
Antiacidos Possivel reducao da biodisponibilidade dos corticoides

Antibiéticos macrolideos  Possivel redugao do metabolismo dos corticoides

Antifngicos imidazdlicos Possivel reducao do metabolismo dos corticoides
Aprepitanto Possivel aumento da concentracao sérica dos corticoides
Barbitdricos Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Bloqueadores dos canais . = , .
q Possivel redugao do metabolismo dos corticoides

de célcio
Blogueadores Possivel potencializagao do efeito adverso neuromuscular dos
neuromusculares corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Cetoprofeno hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Ciclosporina Aumento dos niveis séricos dos corticoides e da ciclosporina
Hidrocortisona Colestipol Possivel reducao da absorcao dos corticoides
Colestiramina Possivel redugao da absorgao dos corticoides

Derivados da rifamicina  Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Derivados de estrogenos Possivel aumento da concentracao sérica dos corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco colestiramina hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Etodolaco hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Fenilbutazona Reducao do efeito dos corticoides
Fluconazol Possivel reducao do metabolismo dos corticoides
Fosaprepitanto Possivel aumento da concentracao sérica dos corticoides
Imiquimode Risco de reducao do efeito farmacologico de ambos os farmacos
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Indometacina
Loxoprofeno

Primidona

Quinolonas

Salicilatos
Hidrocortisona

Tenoxicam

Teofilina

Vacinas de micro-
organismos atenuados

Varfarina
. . Cimetidina
Hidroxicloroquina o .
Trissilicato de Magnésio
Acido acetilsalicilico
Acido tiaprofénico

Aminoglicosideos

Anti-hipertensivos

Bifosfonados

Bosentana
Cetoprofeno
Ciclosporina

Colestiramina
Dapsona

Dexcetoprofeno

Digoxina
Ibuprofeno

Epoprostenol
Fenitoina
Fluoxetina
Glimeperida
Glipizida
Litio
Metotrexato
Montelucaste
Nateglinida
Paclitaxel
Pemetrexede
Probenecida
Rofecoxibe

Tenoxicam

EFEITO
Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Possivel potencializacao dos efeitos adversos e toxicos dos
corticoides

Possivel potencializacao dos efeitos adversos e toxicos dos
corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento da teofilina. Risco de intoxicagao

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adverso-
toxicos das vacinas contendo virus vivos

Possivel reducao de efeito da varfarina

Aumento dos niveis de cloroquina

Possivel reducao da absorcao da hidroxicloroquina
Reducao das concentragdes plasmaticas do ibuprofeno
Aumento do risco de hemorragias

Os AINEs podem reduzir a excrecao de aminoglicosideos

Possivel reducgao do efeito de alguns agentes anti-hipertensivos
(incluindo antagonistas da angiotensina, betabloqueadores,
hidralazina e inibidores da ECA)

Os AINEs podem aumentar o efeito adverso e toxico dos
bifosfonados

Possivel aumento dos niveis e efeitos da bosentana
Aumento do risco de sangramento

Possivel aumento das concentracgoes séricas de ciclosporina
Reduzem a absor¢ao de AINEs

Possivel aumento dos niveis e efeitos de dapsona

Aumento do risco de hemorragias

Aumento dos niveis séricos da digoxina. Risco de intoxicacao
digitalica

Aumento do risco de hemorragia

Possivel aumento dos niveis e efeitos da fenitoina

Possivel aumento dos niveis e efeitos da fluoxetina

Possivel aumento dos niveis e efeitos da glimeperida
Possivel aumento dos niveis e efeitos da glipizida

Possivel aumento das concentragoes séricas do litio
Possivel aumento das concentragoes séricas do metotrexato
Possivel aumento dos niveis e efeitos de montelucaste
Possivel aumento dos niveis e efeitos da nateglinida
Possivel aumento dos niveis e efeitos do paclitaxel

Possivel reducao da excrecao de pemetrexede

A probenecida aumenta as concentracoes séricas de AINEs
Risco de aumento da toxicidade comum a ambos os farmacos

Aumento do risco de sangramento
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Vancomicina
lbuprofeno ,
Varfarina
Acetilsalicilato de lisina
Acido acetilsalicilico

Acido aminosalicilico
Amicacina

Aminoglicosideos
Antiacidos
Anticoagulantes orais
Apraclonidina
Benazepril
Benzidamina
Bifosfonados
Bisoprolol

Bloqueadores beta-
adrenérgicos

Bosentana
Bumetanida
Cetoprofeno
Ciclosporina

Cimetidina

Indometacina
Clonidina

Colestipol
Colestiramina
Corticoides
Cortivazol

Dapsona
Digoxina

Espironolactona
Fenilbutazona
Fenitoina
Fluoxetina
Fosfestrol
Furosemida
Glimeperida
Glipizida
Haloperidol
Litio
Losartana
Metotrexato

Montelucaste

<

EFEITO
AINEs reduzem a excrecao de vancomicina

Possivel aumento dos niveis e efeitos da varfarina
Reducao das concentracoes plasmaticas da indometacina
Reducao das concentragdes plasmaticas da indometacina
Aumento da toxicidade do acido aminosalicilico

A administracao de indometacina intravenosa junto com a
amicacina em recém-nascidos prematuros acarreta aumento da
nefro e da ototoxicidade da amicacina

Possivel aumento do efeito e toxicidade dos aminoglicosideos
Reducao do efeito terapéutico da indometacina

Risco de hemorragias. Potencializagao do efeito anticoagulante
Antagoniza o efeito anti-hipertensivo

Possivel reducao do efeito anti-hipertensivo do benazepril
Aumento do risco de agressao gastrica (efeito ulcerogénico)
Possivel aumento do efeito e toxicidade dos bifosfonados
Reducao do efeito anti-hipertensivo do bisoprolol

Reducao da agao anti-hipertensiva dos bloqueadores beta-
adrenérgicos

Aumento dos niveis e efeitos da bosentana

Reducgao do efeito diurético

Aumento do risco de sangramento

Possivel aumento dos efeitos e toxicidade da ciclosporina

Aumento dos niveis séricos de indometacina. Hemorragia
gastrointestinal, perfuragao de Ulcera

Inibicao do efeito anti-hipertensivo

0 colestipol pode reduzir a absorgao de indometacina

Possivel reducao da absorcao da indometacina

Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal

Possivel aumento dos niveis e efeitos da dapsona

Risco de potencializacao da toxicidade da digoxina. Bradicardia,
arritmias

Reducao do efeito diurético

Risco de exacerbacao da toxicidade renal da fenilbutazona
Possivel aumento dos niveis e efeitos da fenitoina

Possivel aumento dos niveis e efeitos da fluoxetina
Aumento do risco de llcera gastrointestinal

Reducao do efeito natriurético e hipotensor da furosemida
Possivel aumento dos niveis e efeitos da glimeperida
Possivel aumento dos niveis e efeitos da glipizida
Sonoléncia pela indometacina

Possivel aumento do efeito e a toxicidade do litio

Possivel aumento dos niveis e efeitos da losartana
Possivel aumento do efeito e toxicidade o metotrexato

Possivel aumento dos niveis e efeitos do montelucaste

(continua na pagina seguinte)

=

—_—
—_—
—_—
—

@ Farmécia Estabelecimento de Sadde - Setembro de 2013

V.

CRF SP

CONSELHO REGIONAL
E FARMACIA
DO ESTADO DE SAO PAULO



/ (continuagao)

ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS

Indometacina

Loxoprofeno

Meloxicam

Mesalazina

Nateglinida
Oxaceprol
Paclitaxel

Pemetrexede
Potassio
Prazosina
Prednisolona
Salicilatos
Tenoxicam

Terazosina
Ticarcilina

Trepnosil
Triantereno
Vancomicina
Varfarina
Acido acetilsalicilico
Anticoagulantes orais
Antidiabéticos orais
Corticoides
Probenecida
Acido acetilsalicilico
Anticoagulantes orais
Antiplaquetarios
Cetoprofeno
Colestiramina
Diuréticos de alca
Diuréticos tiazidicos
Etodolaco
Heparina
Glimepirida
Glipizida
Hidralazina
Inibidores ECA
Litio
Metotrexato
Tromboliticos
Azatioprina
Cimetidina
Digoxina
Esomeprazol

Famotidina

Heparina

EFEITO
Possivel aumento dos niveis e efeitos da nateglinida
Aumento do risco de sangramento

Possivel aumento dos niveis e efeitos do paclitaxel
Possivel aumento do efeito e toxicidade do pemetrexede
Risco de hipercalemia

Potencializagao dos efeitos da prazosina

Aumento da fragao livre de prednisolona

0 efeito antiplaquetario de salicilatos pode ser reduzido
Aumento do risco de sangramento

Reducao do efeito anti-hipertensivo

Em altas doses de ambos os farmacos, aumento do risco de
hemorragia e de sangramento gastrointestinal

Possivel aumento dos efeitos e toxicidade do trepnosil
Potencializacao da toxicidade do triantereno

Possivel aumento dos efeitos e toxicidade da vancomicina
Possivel aumento dos niveis e efeitos da varfarina

Risco de irritagao gastrica e sangramento

Risco de sangramento

Aumento do efeito hipoglicemiante

Risco de irritagao gastrica e sangramento

Aumento da toxicidade

Aumento da concentracao sérica do meloxicam

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Reducao do efeito do AINE

Possivel redugao da eficacia dos diuréticos de alca

0 efeito dos diuréticos tiazidicos pode ser reduzido
Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de sangramento

Aumento do risco de hipoglicemia

Aumento do risco de hipoglicemia

Reducao dos efeitos da hidralazina

Reducao do efeito hipotensor

Aumento dos niveis de litio

Aumento dos efeitos toxicos do metotrexato

Aumento do risco de sangramento

Possivel reducao do metabolismo dos analogos de tiopurina
Possivel reducao do efeito terapéutico da mesalazina
Possivel reducao da absorgao dos glicosideos cardiotonicos
Possivel redugao do efeito terapéutico da mesalazina
Possivel redugao do efeito terapéutico da mesalazina

Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos das
heparinas de baixo peso molecular
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO

Lansoprazol Possivel reducao do efeito terapéutico da mesalazina
Nizatidina Possivel reducao do efeito terapéutico da mesalazina
) Omeprazol Possivel reducao do efeito terapéutico da mesalazina
Mesalazina ) _ ) o .
Pantoprazol Possivel redugao do efeito terapéutico da mesalazina
Ranitidina Possivel reducao do efeito terapéutico da mesalazina
Tioguanina Possivel redugao do metabolismo da tioguanina
Aminoglutetimida Reducao dos efeitos e niveis séricos da metilprednisolona

. Os corticoides podem aumentar os efeitos hipocalémicos da
Anfotericina B L
anfotericina
Antiacidos Reducao da biodisponibilidade dos corticoides orais
Antibiéticos macrolideos  Redugao do metabolismo dos corticoides sistémicos
Antifingicos azélicos Aumento do efeito e toxicidade dos antifingicos azélicos

Possivel aumento da concentragao sérica de corticoides.

AR Considerar modificacao da terapia
Barbitdricos Reducao dos niveis e efeitos séricos da metilprednisolona

Bloqueadores dos canais - = . L.
q Possivel reducao do metabolismo dos corticoides

de calcio
Blogueadores Possivel aumento dos efeitos adversos neuromusculares dos
neuromusculares corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Cetoprofeno hemorragia), potencializagcao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Possivel aumento dos niveis plasmaticos de ciclosporina e de
Ciclosporina creatinina. Este efeito é observado quando a metilprednisolona é
administrada por via intravenosa

Colestipol Possivel reducao da absorgao dos corticoides

Colestiramina Possivel reducao da absorcao dos corticoides

Metilprednisolona . e P - .
p Derivados da rifamicina  Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Derivados de estrogenos  Possivel aumento da concentracao sérica dos corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco colestiramina hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Etodolaco hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Fenilbutazona Reducao do efeito dos corticoides
Fluconazol Possivel reducao do metabolismo dos corticoides
Fosaprepitanto Aumento da concentracao sérica dos corticoides sistémicos
Imiquimode Risco de redugao do efeito farmacologico de ambos os farmacos
Indometacina Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Loxoprofeno Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Mitotano Possivel reducao da concentracao sérica de corticoides

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/

Natalizumabe P :
toxicos do natalizumabe

Primidona Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Quinolonas
Rifamicina
Rifampicina

Salicilatos

Metilprednisolona Tenoxicam

Vacinas com
microrganismos
atenuados

Varfarina
Acido acetilsalicilico
Acido félico
Acido folinico
Acido p-aminobenzoico
Acido mefenamico
Acitretina
AINEs
Amicacina
Antibiéticos
aminoglicosideos
Anticoagulantes orais

Antidiabéticos
orais derivados em
sulfoniluréia

Azacitidina
Bebidas alcodlicas
Bentiromida
Metotrexato Benzilpenicilina procaina
Benzilpenicilina-clemizol

Celecoxibe
Cetoprofeno
Ciclosporina

Cisplatina

Citarabina
Clorafenicol
Colestiramina

Dibecacina

Diclofenaco
Diclofenaco colestiramina

Diclofenaco dietilamina

Eltrombopague

EFEITO
Possivel aumento dos efeitos adversos e téxicos dos corticoides
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento dos efeitos adversos e téxicos dos corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Os corticoides podem ocasionar efeitos indesejados quando
usados em individuos vacinados

Os corticoides podem acarretar na reducao e efeito da varfarina
Aumento dos niveis séricos de metotrexato

Reducao do efeito farmacolégico do metotrexato

Antagonismo dos efeitos toxicos do metotrexato

Risco de potencializagao da toxicidade do metotrexato
Aumento da toxicidade do metotrexato

Aumento do risco de hepatotoxicidade

Aumento do risco de hematotoxicidade

Antagonismo do efeito do metotrexato administrado por via oral

Antagonismo do efeito do metotrexato administrado por via oral

Risco de hipoprotrombinemia
Potencializagao da toxicidade do metotrexato

Aumento da citotoxicidade

Aumento da hepatotoxicidade do metotrexato
Potencializagao da toxicidade do metotrexato

Risco de aumento de toxicidade pelo metotrexato
Possibilidade de aumento de toxicidade por metotrexato
Possivel aumento das concentracoes séricas de metotrexato

0 cetoprofeno € um AINE. Os AINEs podem causar aumento da
toxicidade do metotrexato, inclusive com complicacoes fatais

Aumento dos niveis e efeitos toxicos do metotrexato

Possivel sinergismo para certas neoplasias. Possivel aumento da
nefrotoxicidade

Aumento da toxicidade hematologica

Aumento da toxicidade do metotrexato

A colestiramina pode reduzir os niveis de metotrexato
Antagonismo do efeito do metotrexato administrado por via oral

Possivel aumento dos efeitos adversos do metotrexato. As doses
altas podem provocar toxicidade inesperada

Possivel aumento dos efeitos adversos do metotrexato. As doses
altas podem provocar toxicidade inesperada

Aumento dos niveis séricos de metotrexato. Risco de
hematotoxicidade

Possivel aumento da concentracao sérica do metotrexato

(continua na pagina seguinte)

CRF SP

CONSELHO REGIONAL

R Aooioe wlouk) Anti-inflamatérios @



[/ (continuacao)

ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS

Epirrubicina Risco de toxicidade aumentada de epirrubicina
Etodolaco Aumento do efeito e da toxicidade do metotrexato
- . Com dose de 90 mg de etoricoxibe ocorre aumento da toxicidade
Etoricoxibe

Fenilbutazona
Fenitoina
Feprazona
Glicametacina
Ibuprofeno

Indometacina

Lornoxicam Aumento das concentragoes séricas do metotrexato

Meloxicam Aumento dos efeitos toxicos do metotrexato

Naproxeno Aumento significativo da concentragdo sanguinea de metotrexato
Nimesulida Aumento do risco de hemorragia gastrointestinal

Pirimetamina

Probenecida

EFEITO

por metorexato

Potencializacao da hematotoxicidade do metotrexato

Risco de potencializagao da toxicidade do metotrexato
Aumento da resposta antineoplasica

Aumento da concentracao sérica do metotrexato

Possivel aumento das concentracoes séricas do metotrexato

Possivel aumento do efeito e toxicidade do metotrexato

Aumento do risco de depressao da medula 6ssea

Potencializacao da toxicidade do metotrexato

Metotrexato Retinoides Aumento do risco de hepatotoxicidade
. Aumento das concentracoes séricas do metotrexato, com
Salicilatos . o
aumento do risco de toxicidade
Sulfabenzamida Possivel potencializacao dos efeitos toxicos do metotrexato
. Possivel potencializacao dos efeitos adversos e toxicos do
Sulfacetamida
metotrexato
Sulfametaxazol + Anemia megaloblastica. Potencializagao da toxicidade do
Trimetoprima metotrexato
i aF ~ 2q
Sulfame_tl_zc?l Aumento da agao toxica do metotrexato
fenazopiridina
Sulfassalazina Aumento do risco de hepatotoxicidade
Sulfonamidas Risco de potencializacao da toxicidade do metotrexato
Talniflumato Aumento do risco de hematoxicidade
Tenoxicam Aumento do risco de toxicidade sanguinea
Teofilina Possivel aumento dos niveis de teofilina
Tetraciclinas Risco de potencializagao da toxicidade do metotrexato
Ticarcilina Possivel reducao da eliminacdo do metotrexato
Valaciclovir Aumento da nefrotoxicidade
Acido acetilsalicilico Redugao das concentragdes plasmaticas do naproxeno
Ant|b!ot|cps Possivel redugao da eliminacao dos aminoglicosideos
aminoglicosideos
Anticoagulantes orais Possivel aumento dos efeitos dos anticoagulantes orais
Betabloqueadores Possivel reducao dos efeitos dos betabloqueadores
Naproxeno Cetoprofeno Aumento do risco de sangramento
Ciclosporina Aumento dos niveis de ciclosporina

Colestiramina Reducao da absor¢ao do naproxeno

Fenitoina Aumento dos efeitos da fenitoina
Flurbiprofeno Aumento do risco de hemorragias

Hidralazina Reduc¢éao dos efeitos da hidralazina
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Inibidores da ECA
Litio
Metotrexato
Oxaceprol
Probenecida
Naproxeno Rofecoxibe
Salicilatos
Sulfonamidas

Tenoxicam
Ticarcilina

Varfarina
Acido acetilsalicilico
AINEs
Ciclosporina
Diuréticos
Nimesulida Qe
Metotrexato

Probenecida
Salicilatos

Varfarina
Acetilcisteina
AINEs

Amobarbital

Anticoagulantes orais

Anticoncepcionais orais
Barbituricos

Bebidas alcodlicas
Carbamazepina
Cetoprofeno
Paracetamol Cloranfenicol
Clorpromazina

Colestiramina

Diclofenaco

Diclofenaco colestiramina

Diflunisal

Estrogénios

Fenitoina

EFEITO
Possivel reducao dos efeito dos inibidores da ECA

Aumento dos niveis de litio

Aumento significativo da concentracao sanguinea de metotrexato
Aumento do risco de sangramento

Possivel aumento dos niveis de naproxeno

Risco de aumento da toxicidade comum de ambos os farmacos
Aumento dos efeitos dos salicilatos

Aumento dos efeitos das sulfonamidas

Aumento do risco de sangramento

Pelo uso de doses altas de ambos os farmacos, ocorre aumento
do risco de hemorragias e de sangramento gastrointestinal

Aumento leve dos niveis de varfarina livre

Aumento do risco de sangramento

Aumento da toxicidade

Aumento do risco de hemorragia gastrointestinal

Reducao do efeito dos diuréticos

Reducao do clearance do litio, aumentando a toxicidade do litio
Aumento do risco de hemorragia gastrointestinal

Aumento do risco de hemorragia gastrointestinal

Afeta os niveis séricos de nimesulida e pode compremeter sua
eficacia

Aumento do efeito anticoagulante

Antagonismo dos efeitos téxicos do paracetamol
Potencializagao do efeito farmacologico e dos efeitos toxicos

Reducao do efeito do analgésico. Risco de hepatotoxicidade por
metabdlitos do paracetamol

Potencializacéo do efeito anticoagulante
Reducao da intensidade e da duracao do efeito analgésico

Reducao da intensidade e duragao do efeito do paracetamol.
Risco de toxicidade hepatica pelos metabdlitos do paracetamol

Potencializagao do efeito hepatotoxico do paracetamol
Potencializacao da toxicidade da carbamazepina
Aumento do risco de lesao renal

Risco de aumento da toxicidade do cloranfenicol
Possibilidade de hipotermia

Reducao da biodisponibilidade oral do paracetamol

O uso conjunto prolongado pode aumentar a possibilidade de
efeitos adversos renais

0 uso conjunto prolongado pode aumentar a possibilidade de
efeitos adversos renais

Aumento de 50% nos niveis plasmaticos do paracetamol. A
concentracao de diflunisal ndo se modifica. Risco de toxicidade
hepatica

Reducao da intensidade e duragao do efeito do paracetamol

Aumento do potencial hepatotoxico do paracetamol

(continua na pagina seguinte)

Anti-inflamatdrios @



[/ (continuacao)

ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Fenotiazinicos

Isoniazida
Metoclopramida
Probenecida
Propantelina, brometo

Paracetamol Ranitidina
Rifamicina
Salicilamida

Sulfimpirazona

Tenoxicam
Zidovudina

Temozolomida
Pimecrolimo
Medicamentos topicos

Acido acetilsalicilico

Bloqueadores beta-
adrenérgicos

Piroxicam Cetoprofeno

Ritonavir

Tositumomabe
Aminoglutetimida
Anfotericina B

Antiacidos
Antibi6ticos macrolideos
Antifungicos imidazélicos

Aprepitanto

Barbituricos

Bloqueadores dos canais

. de calcio
Prednisolona
Bloqueadores

neuromusculares

Cetoprofeno

Ciclosporina

Colestipol
Colestiramina

Derivados da rifamicina

<

EFEITO
Risco de hipotermia severa
Aumento do potencial hepatotoxico do paracetamol

Aumento da velocidade de absor¢ao do paracetamol, sem afetar
sua biodisponibilidade

Risco de aumento da toxicidade do paracetamol

Reducao da velocidade de absorg¢ao do paracetamol com pouco
ou nenhum efeito sobre sua biodisponibilidade

Aumento dos niveis plasmaticos do paracetamol

Aumento do potencial hepatotdxico do paracetamol

Aumento das concentracoes plasmaticas de ambos os farmacos
Reducao do efeito farmacolégico do paracetamol

O uso conjunto prolongado pode aumentar o risco de efeitos
adversos renais

Potencializacao da hematotoxicidade da zidovudina. Risco de
agranulocitose

Aumento dos efeitos adversos e toxicos dos imunossupressores.
Nao indicar

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento
nao deve ser misturado com outros medicamentos

Reducao das concentracoes plasmaticas do piroxicam
Reducao da agao anti-inflamatéria do piroxicam

Aumento do risco de sangramento

Aumento dos efeitos adversos por aumento da concentragao
plasmatica de piroxicam

Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos do
tositumomabe e tositumomabel*3!

Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Corticoides podem aumentar os efeitos hipocalémicos da
anfotericina B

Reduc¢ao da biodisponibilidade dos corticoides orais
Reducao do metabolismo dos corticoides sistémicos
Possivel redugao do metabolismo dos corticoides

Aumento da concentragao sérica dos corticoides sistémicos
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Possivel redugcao do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento do efeito bloqueador neuromuscular dos

corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Possivel aumento dos niveis plasmaticos de ciclosporina e de
creatinina. Este efeito € observado quando a prednisolona é
administrada por via intravenosa

Possivel reducao da absorcao dos corticoides
Possivel reducao da absorcao dos corticoides

Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Derivados de estrogénios

Diclofenaco

Diclofenaco colestiramina
Digoxina
Etodolaco

Fenilbutazona
Fluconazol
Fosaprepitanto

Imiquimode
Indometacina

Isoniazida

Prednisolona Leflunomida

Loxoprofeno

Mitotano
Natalizumabe

Primidona

Quinolonas
Rifamicina
Rifampicina

Salicilatos

Tacrolimo

Tenoxicam

Vacinas de
microrganismos
atenuados

Aminoglutetimida
Anfotericina B
Antiacidos

. Antibiéticos macrolideos
Prednisona o o
Antifungicos imidazolicos

Aprepitanto
Asparaginase

Barbitdricos

EFEITO
Aumento dos niveis séricos de corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Reducao do efeito da digoxina

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatoério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Reducao do efeito dos corticoides

Possivel reducao do metabolismo dos corticoides

Aumento da concentracao sérica dos corticoides sistémicos
Risco de reducgao do efeito farmacologico de ambos os farmacos

Aumento da fragao livre de prednisolona. Aumento do risco de
Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva

Possivel reducao das concentracoes séricas de isoniazida

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/
toxicos de leflunomida

Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Possivel reducao da concentracéo sérica dos corticoides

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/
toxicos do natalizumabe

Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento dos efeitos adversos e téxicos dos corticoides
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Possivel aumento dos efeitos adversos e toxicos dos corticoides

Aumento dos efeitos adversos e toxicos dos imunossupressores.
Nao indicar

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adverso-
toxicos das vacinas contendo virus vivos

Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Aumento dos efeitos hipocalémicos da anfotericina B

Reducao dos niveis plasmaticos da prednisona quando
administrada por via oral

Reducao do metabolismo dos corticoides sistémicos
Possivel reducao do metabolismo dos corticoides
Aumento da concentracao sérica dos corticoides sistémicos

Aumento do efeito hiperglicemiante. Potencializacao da
hepatotoxicidade

Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Blogueadores dos canais

EFEITO

Possivel redugao do metabolismo dos corticoides

de calcio
Bloqueadores Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos dos
neuromusculares corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceracao,
Cetoprofeno hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

" . Potencializacao do efeito da cianocobalamina na anemia
Cianocobalamina

perniciosa
Ciclosporina Aumento dos niveis séricos de corticoides e da ciclosporina
Colestipol Possivel reducao da absorcao de corticoides
Colestiramina Possivel redugao da absor¢ao de corticoides

Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos dos

Derivados da rifamicina P
corticoides

Derivados de estrogenos Possivel aumento da concentragao sérica dos corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco colestiramina hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Etodolaco hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Fenilbutazona Reducao do efeito dos corticoides
Prednisona Fluconazol Possivel reducao do metabolismo dos corticoides
Fosaprepitanto Aumento da concentragao sérica dos corticoides sistémicos

. . Potencializacao do efeito da hidroxocobalamina na anemia
Hidroxocobalamina

perniciosa
Imiquimode Risco de redugao do efeito farmacologico de ambos os farmacos
Indometacina Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Isoniazida Possivel redugdo das concentragdes séricas de isoniazida

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adverso-

-l toxicos de leflunomida
Loxoprofeno Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Magnésio RedL_Jg_ao dos nlvels_ plasmaticos da prednisona quando
administrada por via oral
Mitotano Possivel reducao da concentragao sérica dos corticoides

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/

Natalizumabe o :
toxicos do natalizumabe

0 uso concomitante de prednisona (40 mg/dia durante os
primeiros 14 dias de terapia com nevirapina) nao diminui a

Nevirapina incidéncia de rash cutaneo associado a nevirapina e pode estar
associado a um aumento de rash cutaneo durante as primeiras
seis semanas de tratamento

Primidona Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Possivel potencializacao dos efeitos adversos e toxicos dos

uinolonas P
Q corticoides

Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos dos

Salicilatos P
corticoides

(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Tenoxicam

Prednisona Vacinas de
microrganismos
atenuados

Varfarina
Anticoagulantes orais
Antidiabéticos orais
Azatioprina
Ciclosporina
Diuréticos tiazidicos
Fenitoina

Sulfassalazina Ferro
Metotrexato
Procaina
Proparacaina
Tetracaina
Tioguanina
Tiopental
Acido acetilsalicilico
Acido félico
Acido valproico

AINEs
Alteplase
Amicacina
Aminas simpatomiméticas
Anagrelida
Anistreplase
Antiacidos

. Antiagregantes
Tenoxicam plaquetarios

Antibiéticos
aminoglicosideos
Anticoagulantes orais

Antidiabéticos derivados
da sulfonilureia

Anti-hipertensivos
Antineoplasicos

Antitrombina Il
Auranofina
Buformina

Canamicina

EFEITO

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adverso-
toxicos das vacinas contendo virus vivos

Reducao do efeito da varfarina

Aumento do efeito dos anticoagulantes

Aumento do efeito dos hipoglicemiantes orais
Aumento do risco de mielossupressao

Possivel reducao dos niveis séricos de ciclosporina
Possivel aumento do risco de trombocitopenia
Aumento dos niveis séricos de fenitoina

Possivel reducao do efeito da sulfassalazina
Aumento da toxicidade do metotrexato

Possivel reducgao do efeito da sulfassalazina
Possivel reducgao do efeito da sulfassalazina
Possivel reducao do efeito da sulfassalazina
Possivel reducao do metabolismo da tioguanina
Aumento do efeito do tiopental

Potencializagao da toxicidade

Reducao do efeito farmacolégico dos AINEs

Aumento do risco de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Risco aumentado de formacao de Ulcera

Aumento do risco de sangramento gastrointestinal
Risco de aumento do efeito nefrotdxico

Risco de hipertensao

Aumento do risco de hemorragias

Aumento do risco de hemorragias gastrointestinais

Reducao do efeito terapéutico dos AINEs

Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Risco de aumento do efeito nefrotoxico
Aumento do risco de sangramento
Potencializacao dos efeitos dos hipoglicemiantes

Reducao do efeito anti-hipertensivo

Possivel aumento dos efeitos leucopénicos e trombopénicos
destes farmacos

Aumento do risco de sangramento
Risco de comprometimento renal
Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante

Risco de aumento do efeito nefrotoxico

(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO

Aumento do risco de hipoprotrombinemia e sangramento

Eeeandol gastrointestinal
Aumento do risco de hipoprotrombinemia e sangramento
Cefoperazona . ;
gastrointestinal
Cefotetana Aumer}to do_ risco de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal
Cetoprofeno Aumento do risco de sangramento
Ciclosporina Risco de aumento do efeito nefrotoxico
Ciclotiazida Reducao dos efeitos natriuréticos e anti-hipertensivo
Cilostazol Aumento do risco de hemorragias
Clorpropamida Possivel potencializagao do efeito hipoglicemiante
Colchicina Aumento do risco de sangramento gastrointestinal
Composto de ouro Risco de aumento do efeito nefrotdxico
Aumento do risco de efeitos gastrointestinais adversos
. (ulceracao, sangramento). Nao obstante, o uso com corticoides
Corticoides

pode permitir redugao da dose de esteroides no tratamento da
artrite e reduzir os efeitos adversos

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais adversos
(ulceracao, sangramento). Nao obstante, 0 uso com
corticotropina pode permitir redugao da dose desta no
tratamento da artrite e reduzir os efeitos adversos

Corticotropina

Cumarina Aumento do risco de sangramento gastrointestinal
Dalteparina sédica Aumento do risco de sangramento

Tenoxicam Depressores da medula  Possivel aumento dos efeitos leucopénicos e trombocitopénicos

ossea destes farmacos
Diclofenaco Aumento do risco de sangramento
Dicumarol Aumento do risco de sangramento gastrointestinal
Diflunisal Interferéncia com o efeito terapéutico do tenoxicam
Digoxina Risco de toxicidade por digoxina
Dipiridamol Aumento do risco de sangramento

Reducao dos efeitos anti-hipertensivo, natriurético e diurético dos

Diuréticos -
diuréticos

Diuréticos poupadores de Risco de hipercalemia, reducao dos efeitos anti-hipertensivo,
potassio natriurético e diurético

Aumento do risco de hipoprotrombinemia e sangramento

Rlieicato gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario
Estreptomicina Risco de aumento do efeito nefrotéxico
Estreptoquinase Aumento do risco de sangramento gastrointestinal

Farmacos nefrotoxicos Risco de aumento do efeito nefrotoxico

Fenotiazinas Risco de hipotermia grave
Furosemida Reducao do efeito diurético
Gentamicina Risco de aumento do efeito nefrotoxico

Glicosideos cardiotonicos Risco de toxicidade pelo glicosideo cardiotonico

Heparina Aumento do risco de sangramento gastrointestinal
Hidralazina Reduc¢ao da acao anti-hipertensiva da hidralazina
Ibuprofeno Aumento do risco de sangramento

(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS
Imunossupressores

Indandiona
Indometacina
Litio
Medicamentos
fotossensibilizantes
Metotrexato
Naproxeno

Netilmicina

Paracetamol

Plicamicina

Tenoxicam Probenecida
Salicilatos

Sulindaco
Suplementos de potassio

Tedegliparina
Ticlopidina
Tobramicina
Tromboliticos

Uroquinase
Valproato de magnésio
Varfarina
Xilose

AINEs
Aminoglutetimida

Anfotericina B

Antibi6ticos macrolideos
Antifingicos imidazélicos
Aprepitanto
Triancinolona Barbitdricos

Bloqueadores dos canais
de calcio

Blogueadores
neuromusculares

Cetoprofeno

Ciclosporina

EFEITO

Possivel aumento dos efeitos leucopénicos e trombocitopénicos
destas drogas

Aumento do risco de sangramento gastrointestinal

Aumento do risco de sangramento

Aumento de 30% a 60% da concentracao plasmatica de litio.
Intoxicacao por litio

Aumento da fotossensibilidade

Aumento do risco de toxicidade sanguinea
Aumento do risco de sangramento
Risco de aumento do efeito nefrotoxico

0 uso conjunto prolongado pode aumentar o risco de efeitos
adversos renais

Aumento do risco de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Possivel aumento dos efeitos do tenoxicam
Interferéncia com o efeito terapéutico do tenoxicam
Aumento do risco de hemorragias

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais adversos
(ulceracao, sangramento)

Potencializacao dos efeitos do tenoxicam
Aumento do risco de hemorragia

Risco de aumento do efeito nefrotoxico

Aumento do risco de sangramento gastrointestinal
Aumento do risco de sangramento gastrointestinal

Aumento do risco de hipoprotrombinemia e sangramento
gastrointestinal. Aumento do efeito antiagregante plaquetario

Aumento do risco de sangramento gastrointestinal

Possivel interferéncia com o uso de xilose como agente
diagnostico

Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos dos AINEs
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Os corticoides podem aumentar o efeito hipocalémico da
anfotericina B

Possivel reducao da concentragao sérica dos corticoides
Possivel redugao do metabolismo dos corticoides

Aumento da concentragao sérica dos corticoides sistémicos
Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Possivel redugao do metabolismo dos corticoides
Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos dos

corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Possivel aumento dos niveis séricos de corticoides. O uso
concomitante também eleva os niveis séricos de ciclosporina

(continua na pagina seguinte)
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ANTI-INFLAMATORIO OUTRAS SUBSTANCIAS EFEITO
Derivados da rifamicina  Possivel aumento do metabolismo dos corticoides
Derivados de estrégenos Possivel aumento da concentracao sérica dos corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Diclofenaco colestiramina hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Etodolaco hemorragia), potencializacao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Fenilbutazona Reducao do efeito dos corticoides
Fluconazol Possivel reducao do metabolismo dos corticoides
Fosaprepitanto Aumento da concentracao sérica dos corticoides sistémicos
Imiquimode Risco de reducao do efeito farmacologico de ambos os farmacos
Indometacina Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Triancinolona Leflunomida Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/

toxicos de leflunomida
Loxoprofeno Aumento do risco de Ulcera gastrointestinal e hemorragia digestiva
Mitotano Possivel reducao da concentragao sérica dos corticoides

Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/

Natalizumabe o .
toxicos do natalizumabe

Primidona Possivel aumento do metabolismo dos corticoides

Possivel potencializagao dos efeitos adversos e toxicos dos

uinolonas P
Q corticoides

Possivel potencializacao dos efeitos adversos e toxicos dos

Salicilatos b
corticoides

Aumento do risco de efeitos gastrointestinais (ulceragao,
Tenoxicam hemorragia), potencializagao do efeito anti-inflamatério de ambas
as drogas no tratamento da artrite

Vacinas de . .
. . Os imunossupressores podem exacerbar os efeitos adversos/
microrganismos s ) P .
toxicos das vacinas contendo virus vivos
atenuados
Varfarina Os corticoides podem acarretar reducao dos efeitos da varfarina

N
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APENDICE Il - INTERFERENCIA DE ANTI-

INFLAMATORIOS EM EXAMES LABORATORIAIS

A interferéncia de medicamentos em exames
laboratoriais assume um papel importante tanto na
atencdo farmacéutica, quanto na rotina laboratorial
pela possibilidade de interferir no diagnostico clini-
co laboratorial (FERREIRA et al, 2009).

Quando um medicamento induz mudanga de
um parametro bioldgico por meio de um mecanis-
mo fisioldgico ou farmacoldgico, tem-se a inter-
feréncia in vivo ou rea¢do adversa do organismo
ao medicamento. Por outro lado, a interferéncia in
vitro do farmaco ou do seu produto de biotrans-
formagdo pode ocorrer em alguma etapa analitica,
causando um falso resultado da analise (FERREI-
RA et al, 2009).

A interferéncia fisioldégica pode ocorrer por
indugdo ou inibi¢do enzimatica, competicdo me-
tabdlica e acdo farmacoldgica, quando o farmaco
ou seus produtos de biotransformacao sdo respon-
saveis pela modificagdo de um componente biolo-
gico, por meio de um mecanismo fisioldgico, far-
macologico ou toxicologico (NETO, 2007).

A interferéncia analitica em determinagdes
plasmaticas pode ocorrer por meio de ligagdo as
proteinas e de reacdes cruzadas com outros com-

@ Farmécia Estabelecimento de Sadde - Setembro de 2013

ponentes plasmaticos, em que o farmaco ou seus
metabolitos influenciam na analise de um reagen-
te em algum estagio do processo analitico, sendo
que o grau de interferéncia varia de acordo com
o procedimento técnico utilizado e a concentracao
sérica do farmaco no organismo (NETO, 2007;
GIACOMELLI, 2001).

Para o presente estudo da interferéncia dos
anti-inflamatorios nos exames laboratoriais, foram
selecionados os medicamentos constantes da Rela-
¢do Nacional de Medicamentos e aqueles que, pela
sua agdo, sdo frequentemente utilizados. A saber:
acido acetilsalicilico, betametasona, budesonida,
cetoprofeno, cetorolaco de trometamina, dexame-
tasona, diclofenaco, etoricoxibe, hidrocortisona,
ibuprofeno, metilprednisolona, nimesulida, pred-
nisolona e prednisona.

Este material ndo tem a pretensdo de abranger
o largo espectro dos anti-inflamatorios existentes,
mas de elucidar a importancia destas informagdes
e apresentar subsidios para o farmacéutico.

A tabela 1 mostra as principais alteragoes la-
boratoriais, relatadas na bibliografia consultada,
decorrentes do uso dos anti-inflamatorios.
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Tabela 1 - Interferéncia dos principais anti-inflamatorios nos exames laboratoriais.

Acido acetilsalicitico * Interfere no resultado de testes de fungao plaquetaria e tempo de sangramento

(HENRY, 1999; KATZUNG, 2010);

* Positividade na pesquisa de sangue oculto nas fezes, se houver sangramento
gastrointestinal devido ao uso de acido acetilsalicilico (KATZUNG, 2010);

* Aumento do tempo de protrombina (BAYER, s.d.);

* Aumento na ALT/TGP (BAYER, s.d.; ANVISA, s.d.);

¢ Aumento na AST/TGO (BAYER, s.d.; ANVISA, s.d.);

* Diminui¢ao do acido Urico urinario (BAYER, s.d.; ANVISA, s.d.).

Betametasona * Produz resultado falso negativo para diagnéstico de infecgoes bacterianas pelo
método nitroazul de tetrazolio (NBT) (MEDLEY, 2011a);

Aumento dos niveis de sodio urinario (DAMIANI, 1984);

Aumento dos niveis séricos de glicose (KATZUNG, 2010).

Aumento dos niveis séricos de glicose (KATZUNG, 2010).

Budesonida

Interfere nos testes que dependem da precipitacao acida ou reacao de
coloragao com grupos carbonilas, como, por exemplo, testes para determinacao
de albumina e sais biliares, 17-cetoesteroides e 17-hidroxicorticosteroides
(MEDLEY, 2011b);

Induz a valores anormais de ALP, desidrogenase latica, TGO e ureia (MEDLEY,
2011b).

Diminuicao dos niveis de potassio sanguineo (MEDLEY, 2011c);

Aumento dos niveis de sodio sanguineo (MEDLEY, 2011c);

Aumento dos niveis de calcio urinario (MEDLEY, 2011c);

Aumento dos niveis de potassio urinario (MEDLEY, 2011c; DAMIANI, 1984);
Aumento dos niveis séricos de glicose (KATZUNG, 2010).

Cetoprofeno

Dexametasona

Nao ha relatos especificos na bula sobre a interferéncia de diclofenaco nos
exames laboratoriais.

Aumento na ALT/TGP (MSD, s.d.);
Aumento na AST/TGO (MSD, s.d.).

Produz resultado falso negativo para diagnéstico de infecgoes bacterianas pelo
método NBT (UNIAO QUIMICA, s.d.);
Aumento dos niveis séricos de glicose (KATZUNG, 2010).

Diclofenaco

Etoricoxibe

Hidrocortisona

Ibuprofeno Diminuicao dos niveis de hemoglobina e hematocrito (MANTECORP, s.d.);
Positividade na pesquisa de sangue oculto nas fezes, se houver sangramento
gastrointestinal devido ao uso de ibuprofeno (MANTECORP, s.d.);

Diminuicao dos niveis de glicose sanguinea (MANTECORP, s.d.).

Aumento na ALT/TGP (PFIZER, 2007);

Aumento na AST/TGO (PFIZER, 2007);

Aumento na ALP (PFIZER, 2007);

Aumento dos niveis de potassio urinario (DAMIANI, 1984);
Aumento dos niveis de sodio urinario (DAMIANI, 1984).

Nao ha relatos especificos na bula sobre a interferéncia de nimesulida nos
exames laboratoriais.

Metilprednisolona

Nimesulida

Aumento dos niveis de calcio urinario (ACHE, s.d.);

Produz resultado falso negativo para diagnoéstico de infecgoes bacterianas pelo
método NBT (FERREIRA et al, 2009);

Aumento dos niveis de glicose sanguineo (FERREIRA et al, 2009; KATZUNG,
2010).

Prednisolona

Prednisona ¢ Aumento dos niveis de calcio urinario (MANTECORP, 1991);
* Produz resultado falso negativo para diagnostico de infecgoes bacterianas pelo
método NBT (DAMIANI, 1984);
* Aumento dos niveis séricos de glicose (KATZUNG, 2010).
Triancinolona acetonida ¢ Aumento dos niveis de sodio urinario (DAMIANI, 1984);

¢ Aumento dos niveis séricos de glicose (KATZUNG, 2010).

Nota: Apéndice elaborado pela Comissdo Assessora de Andlises Clinicas e Toxicologicas do CRF-SP.
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