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PERGUNTA 2 (solicitante CCS, 243/98)
Hé justificativa terapéutica para a associagao do

paracetamol com a codeina (TYLEX ®) ?

RESPOSTA

A associagdo do paracetamol com a codeina,
para analgesia, possibilita maior eficacia pelo efeito
aditivo dos dois analgésicos, que agem no alivio da
dor por diferentes mecanismos.

Além disso, os efeitos adversos aos dois anal-
gésicos, que também ocorrem por distintos meca-
nismos, sao minimizados pela redugéo da dose de
cada um, que ocorre na associagao, de modo a
torné-la mais vantajosa que uma dose
equianalgésica de uma ou outra droga isolada.'

A adi¢do do paracetamol a codeina reduz a

necessidade do opi6ide, potencializa o alivio da dor
e reduz os efeitos adversos."?

Considera-se, portanto, que esta associagao
seja (il no alivio da dor suave a moderada, sobre-
tudo, quando o uso de um analgésico nao-narcético
isolado ndo apresente resultado satisfatorio.
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FARMACOVIGILANCIA

Tolcapona (TASMAR ®) - insuficiéncia hepatica:
suspensao e adverténcias

Unido Europeia: a Agéncia Européia para Avalia-
¢&o de Produtos Medicinais recomendou a suspen-
sao da autorizagao de comercializagao da tolcapona
(TASMAR ®, Laboratérios Roche), aprovada na
Unido Européia, em agosto de 1997, para o trata-
mento adjunto do mal de Parkinson.

A agéncia divulgou um comunicado sobre as
reagoes hepaticas associadas ao uso do tolcapona
em 15 de outubro de 1998, apds o recebimento de
notificagdo do fabricante a respeito de 9 relatos de
sérias anormalidades na fungao hepatica de paci-
entes que estavam usando tolcapona, incluindo 6
provaveis casos de hepatite (duas das quais fulmi-
nantes). Dois pacientes morreram. Em
consequéncia disso, o fabricante reviu o material
informativo destinado aos médicos e pacientes, re-
forcando a necessidade de monitoramento da fun-
¢ao hepatica do paciente, aumentando a frequéncia
dos exames para cada duas semanas.

No final do més de outubro de 1998, foram
recebidos relatos de evento adversos neurolégicos,
incluindo rabdomidlise’. Baseado nessas informa-
¢oes, somando ao problema da hepatotoxicidade
(incluindo os casos fatais), o Committee for
Proprietary Medicinal Products(CPMP) concluiu que
a tolcapona néo pode ser mais administrado com
seguranca, devido aos seguintes motivos.

reagcdes hepaticas sérias ocorreram
imprevisivelmente e a monitoragdo das fungdes
hepéticas ndo se mostrou capaz de indentificar a
probabilidade do desenvolvimento de danos hepa-
ticos severos, as vezes, fatais;

levando em consideragéo a toxicidade da
tolcapona, com a possivel ocorréncia de
rabdomiolise e sindrome neuroléptica maligna, a
relagéo beneficio / risco deste medicamento foi con-
siderada desfavoravel para a indica¢éo previamen-
te autorizada e a restrigao de indicagao nao foi con-
siderado suficiente para permitir seu uso seguro.

Portugal: baseado na opnido do CPMP, o Instituto
Nacional de Farmécia e do Medicamento decidiu
suspender a autorizag@o de comercializagéo da
tolcapona, em 17 de novembro de 1998.

Estados Unidos da América: A Food and Drug
Administration - FDA e o laboratério Hoffmann-La
Roche (fabricante do TASMAR ® nos EUA) comu-
nicaram, os médicos sobre os relatos de insuficién-
cia hepatica fatal associada ao uso da tolcapona,
alertando-os para as alteragoes na bula do medica-
mento e o relato de trés mortes por insuficiéncia
hepatica aguda e severa.

Roche: o laboratério divulgou um comunicado so-
bre as alteragdes nas bulas da tolcapona nos EUA
e a suspensao deste mesmo medicamento na Uniao
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Européia, declarando que, a partir de agora, s6 re-
comenda a tolcapona para um grupo restrito de
pacientes acometidos de mal de Parkinson, que néo
respondem satisfatoriamente a outras terapias, mas
adverte acerca dos eventos adversos inesperados,
incluindo trés casos de hepatite fulminante,
imprevisiveis e fatais.

O Laboratdrio Roche reforga que os pacien-
tes que estejam tomando TASMAR ® devem con-
sultar seus respectivos médicos e ndo devem inter-
romper o tratamento abruptamente, pois a mudan-
ca inapropriada de terapia pode desencadear séri-
0s eventos adversos.

Cabe-nos informar que a tolcapona também
estd sendo comercializada no Brasil com 0 nome
de TASMAR ® (Roche).

Casos de suspeita de reagoes adversas ao
medicamento podem ser notificadas ao CEBRIM
para anélise, consolidacao dos dados e remessa a
Secretaria de Vigilancia Sanitéria.
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