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Novas restric0es para minimizar os riscos de efeitos no
ritmo cardiaco associados a utilizacdo de medicamentos
que contém hidroxizina

Utilizacdo a ser evitada em doentes em maior risco e doses a serem mantidas
baixas

O CMDh? adotou por consenso novas medidas para minimizar o risco de efeitos no ritmo cardiaco com
medicamentos que contém o anti-histaminico hidroxizina. As medidas incluem a restricdo da utilizagéo
da hidroxizina em doentes com risco elevado de problemas associados ao ritmo cardiaco e a utilizagdo
do medicamento na menor dose eficaz, pelo mais curto periodo de tempo possivel.

Os medicamentos que contém hidroxizina estao disponiveis na maioria dos paises da UE. As utilizagbes
(indicagdes) aprovadas variam entre os paises, e podem incluir a utilizagcdo para o tratamento de
perturbacgdes de ansiedade, para o alivio do prurido (comichdo) e como pré-medicacdo antes de uma
cirurgia e o tratamento de disturbios do sono.

As recomendacdes para estas novas medidas foram inicialmente formuladas pelo Comité de Avaliagéo
do Risco em Farmacovigilancia (PRAC), que confirmou um risco ja conhecido de prolongamento do
intervalo QT e de torsades de pointes, e de alteracdes na atividade elétrica do coragdo que podem
causar anomalias no ritmo cardiaco e paragem cardiaca (paragem do coracdo). O PRAC, apds avaliar a
evidéncia disponivel, incluindo estudos publicados e dados da monitorizagdo regular da seguranca,
concluiu que o risco nao diferia entre indicacdes terapéuticas e que havia uma maior probabilidade de
ocorréncia destes eventos em doentes com fatores de risco. Por conseguinte, recomendou a gestéo do
risco através da restricdo do uso da hidroxizina nos doentes com maior risco de problemas associados
ao ritmo cardiaco, bem como da reducdo da exposi¢do ao medicamento.

Tendo o CMDh adotado, por consenso, as medidas recomendadas pelo PRAC, essas medidas serdo
diretamente implementadas pelos Estados-Membros nos quais os medicamentos estdo autorizados,
segundo um calendério acordado. Mais especificamente, a informacao dos medicamentos que contém
hidroxizina sera atualizada com novas recomendac¢des de dosagem e adverténcias sobre o uso em
doentes que apresentam fatores de risco de alteragdes do ritmo cardiaco ou que ou que estejam a
tomar outros medicamentos especificos.

1 O CMDh é um organismo regulador dos medicamentos que representa os Estados-Membros da Unido Europeia (UE), a
Islandia, o Liechtenstein e a Noruega.
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Informacdes destinadas aos doentes

¢ Os medicamentos que contém o anti-histaminico hidroxizina estdo disponiveis na maioria dos
paises da UE. As utilizacdes aprovadas sdo diferentes segundo os paises, podendo incluir o
tratamento da ansiedade, o alivio da comichéo, a utilizagdo como um dos medicamentos
administrados antes de uma operacao (pré-medicacdo) ou o tratamento de problemas do sono.

e Existe um pequeno risco de alteragdo da atividade elétrica do coracdo quando se tomam estes
medicamentos, o que pode levar a um ritmo cardiaco anormal ou até mesmo a paragem do
coracdo (paragem cardiaca). O risco observa-se principalmente em doentes que ja tém problemas
de ritmo cardiaco ou que apresentam fatores de risco para esses problemas.

¢ No sentido de reduzir o risco ao minimo, foram adotadas novas medidas para o uso destes
medicamentos que visam garantir que os mesmos sdo utilizados durante o menor periodo de tempo
possivel e na menor dose eficaz, e que a sua utilizacdo é evitada em pessoas com maior risco.

e A dose em adultos ndo deve exceder um total de 100 mg por dia. Os doentes idosos ndo devem
utilizar estes medicamentos mas, se o fizerem, a dose maxima deve ser de 50 mg por dia.

e Nos paises em que os medicamentos estdo aprovados para utilizagdo em criancas, a dose maxima
depende do peso, e o total diario ndo deve exceder os 2 mg por kg de peso corporal em criangas
com peso até 40 kg (as criangas com mais de 40 kg devem receber a dose para adultos).

e A utilizacdo da hidroxizina esta contraindicada em doentes que ja apresentam disturbios do ritmo
cardiaco ou que tomem outros medicamentos que podem causar efeitos semelhantes no coragéo.
Deve ser utilizada com precaucdo em doentes que tomem determinados medicamentos que
abrandam o ritmo cardiaco ou diminuem o nivel de potassio no sangue.

e Os folhetos informativos e as outras informacdes destes medicamentos serdo atualizados para
refletir as novas medidas. Entretanto, os doentes que tenham duvidas devem falar com o seu
meédico ou farmacéutico.

Informacdes destinadas aos profissionais de saude

e A hidroxizina tem a capacidade de bloquear os canais hERG e outros tipos de canais cardiacos, o
que resulta num risco potencial de prolongamento do intervalo QT e de eventos arritmicos
cardiacos. Este risco potencial foi confirmado por dados clinicos e de pds-introdugcdo no mercado. A
maioria dos casos apresentava outros fatores de risco, desequilibrios eletroliticos ou tratamento
concomitante, que poderao ter contribuido para o risco.

e O potencial risco de prolongamento do intervalo QT e de torsades de pointes pode, portanto, ser
adequadamente minimizado através de medidas direcionadas para os fatores de risco identificados
e destinadas a restringir a utilizacdo da hidroxizina a menor dose eficaz durante o menor periodo
de tempo possivel.

e A dose maxima em adultos deve corresponder a um total de 100 mg por dia; em idosos, caso ndo
seja possivel evitar a utilizacdo, a dose diaria maxima deve ser de 50 mg.

e A dose maxima diaria em criangas com peso até 40 kg deve corresponder a 2 mg/kg/dia; as
criancas com mais de 40 kg devem receber a dose para adultos.

e A utilizacdo de hidroxizina esta contraindicada em doentes com prolongamento conhecido do
intervalo QT adquirido ou congénito, ou com um fator de risco conhecido para o prolongamento do
intervalo QT, nomeadamente doenca cardiovascular, desequilibrios eletroliticos significativos
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(hipocaliémia, hipomagnesemia), histéria familar de morte subita por causa cardiaca, bradicardia
significativa, ou o uso concomitante de farmacos com efeito conhecido no prolongamento do
intervalo QT e/ou na inducdo de torsades de pointes.

e A utilizacdo ndo é recomendada em doentes idosos devido a eliminagéo reduzida da hidroxizina
nestes doentes e a uma maior vulnerabilidade aos efeitos anticolinérgicos e outras reacdes
adversas. O medicamento deve ser utilizado com precaugcdo em doentes com bradicardia ou a
tomarem medicamentos indutores de hipocalemia. E também necesséria precaucéo quando a
hidroxizina é coadministrada com medicamentos conhecidos pelo seu efeito como inibidores
potentes da alcool-desidrogenase ou da CYP3A4/5.

As medidas de minimizacdo dos riscos acima indicadas foram tomadas na sequéncia de uma avaliacdo
da evidéncia disponivel, incluindo estudos publicados e dados da monitoriza¢do regular da seguranca.
Os dados mostraram que o risco nao diferia entre indicacfes terapéuticas. Considerou-se adequado
restringir a dose maxima diaria em adultos, com as correspondentes alteracdes nas populagfes
pediatrica e idosa, com base nos dados farmacocinéticos, de modo a minimizar a exposi¢ao. Por
motivos semelhantes, foi também recomendado que a duragédo do tratamento deve ser a mais curta
possivel.

As novas medidas serdo agora implementadas segundo um calendario acordado em cada pais da UE.
Sera enviada aos profissionais de salde uma carta a explicar as alteracdes. O RCM e o Folheto
Informativo dos medicamentos afetados serdo alterados em conformidade.

Informacdes adicionais sobre o medicamento

Os medicamentos que contém hidroxizina foram autorizados por procedimentos nacionais em 22
Estados-Membros da UE (Alemanha, Austria, Bélgica, Bulgaria, Chipre, Dinamarca, Eslovaquia,
Espanha, Finlandia, Franca, Grécia, Hungria, Irlanda, Italia, Luxemburgo, Malta, Paises Baixos, Polénia,
Portugal, Republica Checa, Suécia e Reino Unido), além da Noruega e da Islandia.

De um modo geral, sdo administrados por via oral e, por vezes, por via injetavel. Estes medicamentos
estdo disponiveis com diversos nomes comerciais, incluindo Atarax. As utilizagbes aprovadas variam
entre paises, podendo incluir o tratamento de perturbacdes de ansiedade, o alivio do prurido
(comichao), incluindo o causado pela urticaria, a pré-medicacdo antes de uma cirurgia e o tratamento
de disturbios do sono.

Informacdes adicionais sobre o procedimento

A revisado da hidroxizina foi iniciada no dia 25 de abril de 2014, a pedido da Hungria, nos termos do
artigo 31.° da Diretiva 2001/83/CE.

A revisao foi realizada pelo Comité de Avaliagdo do Risco em Farmacovigilancia (PRAC), o Comité
responsavel pela avaliagdo das questdes de seguranca para os medicamentos para uso humano, que
formulou um conjunto de recomendac¢des. Na medida em que os medicamentos que contém hidroxizina
estdo todos autorizados no quadro de um procedimento nacional, a recomendacao do PRAC foi
encaminhada para o Grupo de Coordenacado para os Procedimentos de Reconhecimento Mutuo e
Descentralizado — uso humano (CMDh), para adog¢do de uma de posi¢cdo. O CMDh é um 6rgéo regulador
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representativo dos Estados-Membros da UE, da Islandia, do Liechtenstein e da Noruega, e é
responsavel por garantir a harmonizagdo das normas de seguranca para os medicamentos autorizados
por de procedimentos nacionais em toda a UE.

Em 25 de marco de 2015, o CMDh adotou uma posi¢do por consenso, pelo que as medidas
recomendadas pelo PRAC serao diretamente implementadas pelos Estados-Membros nos quais os
medicamentos estdo autorizados, segundo um calendario acordado.

Contactar a nossa assessora de imprensa

Monika Benstetter
Tel. +44 (0)20 3660 8427

E-mail: press@ema.europa.eu
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