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Conselhos atualizados relativos a utilizacdo de ibuprofeno
de dose alta

Revisdo confirma risco cardiovascular pequeno com doses diarias iguais ou
superiores a 2400 mg

O CMDh? aprovou por consenso conselhos atualizados sobre a utilizagdo de ibuprofeno de dose alta.
Esta decisdo segue-se a uma revisao realizada pelo Comité de Avaliacdo do Risco de Farmacovigilancia
(PRAC) da EMA, que confirmou um pequeno aumento do risco de problemas cardiovasculares, tais
como ataques cardiacos e acidentes vasculares cerebrais, em doentes que tomam doses altas de
ibuprofeno (iguais ou superiores a 2400 mg por dia). A revisédo esclarece que o risco com o ibuprofeno
de dose alta é semelhante ao risco observado com alguns outros medicamentos anti-inflamatérios néao
esteroides (AINE), incluindo os inibidores da COX-2 e o diclofenac.

Nao se observa um aumento do risco cardiovascular com o ibuprofeno em doses até 1200 mg por dia,
que é a dose mais alta geralmente utilizada nas preparagdes de venda livre tomadas por via oral na
Unido Europeia (UE).

Para minimizar o risco cardiovascular, devem ser evitadas doses altas de ibuprofeno (2400 mg por dia
ou superiores) em doentes com doencgas cardiacas ou circulatérias graves subjacentes, como
insuficiéncia cardiaca, doenca cardiaca e problemas circulatérios, ou naqueles que ja sofreram um
ataque cardiaco ou um AVC.

Além disso, os médicos devem avaliar cuidadosamente os fatores de risco do doente em termos de
doencas cardiacas ou circulatdrias antes do inicio do tratamento a longo prazo com o ibuprofeno,
sobretudo se forem necessarias doses altas. Os fatores de risco incluem tabagismo, tenséo arterial
alta, diabetes e niveis altos de colesterol no sangue.

A revisdo também analisou dados relativos a interacéo entre o ibuprofeno e a aspirina de dose baixa,
quando esta é tomada para reduzir o risco de ataques cardiacos e AVC. Estudos laboratoriais
demonstraram que o ibuprofeno reduz os efeitos da aspirina na diminuicdo da viscosidade do sangue.
No entanto, permanece a incerteza se a utilizagdo a longo prazo do ibuprofeno na pratica clinica reduz
os beneficios da aspirina de dose baixa na prevencao de ataques cardiacos e AVC. A utilizagdo
ocasional do ibuprofeno nao deve afetar os beneficios da aspirina de dose baixa.

1 O CMDh é um 6rgéo regulador dos medicamentos que representa os Estados-Membros da Uni&o Europeia (UE), a
Islandia, o Liechtenstein e a Noruega.
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Os conselhos atualizados sobre o risco cardiovascular do ibuprofeno de dose alta serdo incluidos nos
folhetos informativos dos medicamentos com ibuprofeno, juntamente com informagdes sobre a
interacdo entre o ibuprofeno e a aspirina.

As recomendacdes para o ibuprofeno também se aplicam ao dexibuprofeno, um medicamento
semelhante ao ibuprofeno. Uma dose alta de dexibuprofeno é uma dose igual ou superior a 1200 mg
por dia.

Tendo o CMDh adotado, por consenso, os conselhos do PRAC, serdo implementadas alteracdes nos
folhetos informativos dos medicamentos contendo ibuprofeno e dexibuprofeno pelos Estados-Membros
nos quais os medicamentos estdo autorizados, segundo um calendario acordado.

Informacdes destinadas aos doentes

¢ Uma revisdo a escala da UE do ibuprofeno confirmou que existe um pequeno risco de ataques
cardiacos e AVC em doentes que tomam doses altas do medicamento (iguais ou superiores a 2400
mg por dia). Ndo se observou qualquer risco com o ibuprofeno em doses até 1200 mg por dia, ou
seja, a dose mais alta geralmente tomada pela maioria dos doentes.

e O risco com o ibuprofeno de dose alta é semelhante ao risco observado com alguns outros
medicamentos anti-inflamatoérios ndo esteroides (AINE), incluindo os inibidores da COX-2 e o
diclofenac. No caso do diclofenac, o risco foi estimado em cerca de 3 casos extras de ataque
cardiaco por cada 1000 doentes a tomar o diclofenac durante um ano.

e A utilizacdo do ibuprofeno de dose alta deixou de ser recomendada se sofre de doencas cardiacas
ou circulatérias, tais como insuficiéncia cardiaca, doencga cardiaca e problemas circulatérios, ou se
ja sofreu previamente um ataque cardiaco ou um AVC.

° O seu médico ira avalia-lo cuidadosamente antes de iniciar o tratamento com doses altas de
ibuprofeno para verificar se apresenta fatores de risco, tais como tenséo arterial alta, nivei alto de
colesterol no sangue, diabetes ou se fuma.

e A utilizacdo prolongada do ibuprofeno pode reduzir o efeito da aspirina de dose baixa, quando esta
ultima é tomada para reduzir o risco de ataques cardiacos e acidentes vasculares cerebrais. Por
conseguinte, deve sempre consultar o seu médico ou farmacéutico antes de utilizar ibuprofeno com
aspirina.

e As recomendagdes para o ibuprofeno também se aplicam ao dexibuprofeno, um medicamento
semelhante ao ibuprofeno. Uma dose alta de dexibuprofeno é uma dose igual ou superior a 1200
mg por dia.

e Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico ou farmacéutico.
Informacdo para os profissionais de saude

e Os dados das meta-analises e dos estudos epidemiolégicos indicam que existe um aumento do
risco de acontecimentos cardiovasculares (tal como enfarte do miocardio ou AVC), associado a
utilizacdo do ibuprofeno de dose alta (igual ou superior a 2400 mg por dia).*™

e O risco com o ibuprofeno de dose alta é semelhante ao risco observado com alguns outros
medicamentos anti-inflamatdérios nao esteroides (AINE), incluindo os inibidores da COX-2 e o
diclofenac. No caso do diclofenac, estimou-se que o risco fosse de cerca de trés acontecimentos
vasculares maiores adicionais por ano, por cada 1000 participantes.
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e Devem ser evitadas doses altas de ibuprofeno em doentes com doencas cardiovasculares (por
exemplo, hipertensdo nao controlada, insuficiéncia cardiaca congestiva (classe NYHA 11-111),
doenca cardiaca isquémica estabelecida, doenca arterial periférica e doenca cerebrovascular).

e Os doentes com fatores de risco para acontecimentos cardiovasculares (por exemplo hipertenséao,
hiperlipidemia, diabetes mellitus e tabagismo) s6 devem ser tratados com doses altas de
ibuprofeno apés uma analise cuidadosa.

e Eincerto o efeito da duracdo do tratamento com o ibuprofeno no risco cardiovascular.

e Embora nao existam disponiveis dados especificos sobre o risco cardiovascular com o
dexibuprofeno, prevé-se um risco cardiovascular semelhante ao da dose alta de ibuprofeno quando
o dexibuprofeno é utilizado em doses equipotentes (iguais ou superiores a 1200 mg por dia).

e Dados experimentais sugerem que a utilizacdo a longo prazo do ibuprofeno/dexibuprofeno pode
reduzir o efeito cardioprotetor do acido acetilsalicilico em doses baixas (tipicamente 75 mg por
dia). Tal deve-se ao facto de o ibuprofeno poder inibir competitivamente o efeito do acido
acetilsalicilico de dose baixa na agregacédo plaquetaria quando utilizados de forma
concomitantemente. Nenhum efeito clinicamente relevante é considerado provavel com a utilizagéo
ocasional do ibuprofeno.
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Informacdes adicionais acerca do medicamento

O ibuprofeno é um medicamento analgésico e anti-inflamatério que pertence a classe de
medicamentos anti-inflamatérios ndo esteroides (AINE). O seu mecanismo de agdo consiste em
bloguear uma enzima denominada ciclo-oxigenase, que produz prostaglandinas, substancias
envolvidas na inflamagéo e na dor.

A dose habitual para adultos e criangas com mais de 12 anos de idade é de 200 a 400 mg, 3 ou 4
vezes por dia, conforme necessario.

O ibuprofeno esta presente em medicamentos como uma mistura de duas moléculas que sao
enantidmeros (imagens espelhadas um do outro). O dexibuprofeno, o enantiémero ativo, esta por
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vezes disponivel por si s6 e, como tal, foi incluido nesta revisdo. Uma dose de 2400 mg por dia de
ibuprofeno é equivalente a 1200 mg por dia de dexibuprofeno.

Atualmente, o ibuprofeno e o dexibuprofeno estédo disponiveis na Unido Europeia (UE) sob a forma de
diferentes formulacdes. A revisdo abrangeu formulac¢des para uso sistémico (destinam-se a atuar no
organismo inteiro, tal como o uso por via oral ou por via injetavel); ndo abrangeu formula¢des como
géis ou solugdes para pulverizagéo, aplicadas na pele da area afetada. Os medicamentos contendo
ibuprofeno e dexibuprofeno foram autorizados na UE por meio de procedimentos de autorizacdo
nacional e estao disponiveis ha muitos anos, com uma grande variedade de nomes comerciais. Estdo
disponiveis como medicamentos sujeitos a receita médica ou de venda livre.

Mais sobre a seguranca dos AINE

A seguranca dos AINE, incluindo o ibuprofeno, tem sido revista regularmente pelas autoridades da UE
ao longo dos ultimos anos. As revisfes realizadas em 2005, 2006 e 2012 confirmaram que, enquanto
classe, os AINE estédo associados a um ligeiro aumento do risco de acontecimentos tromboembdlicos
arteriais (coagulos de sangue nas artérias), sobretudo nos doentes com doencas cardiacas ou

circulatérias subjacentes ou com determinados fatores de risco cardiovasculares, e especialmente se
utilizados em doses altas.

Ja existe um aviso referente a esta classe de medicamentos que adverte relativamente ao risco
referido e a informacdo do medicamento de todos os AINE, incluindo o ibuprofeno, recomenda a sua
utilizagcdo com a dose minima eficaz e durante o periodo de tempo minimo que seja necesséario para o
controlo dos sintomas.

Esta revisdo mais recente teve em conta evidéncias acumuladas que esclarecem o risco cardiovascular
relacionado com o ibuprofeno tomado em doses altas e a interacdo entre o ibuprofeno em qualquer
dose e a aspirina.

Informacdes adicionais acerca do procedimento

A revisao do ibuprofeno foi iniciada em 9 de junho de 2014, a pedido da agéncia de medicamentos do
Reino Unido (MHRA), nos termos do artigo 31.° da Diretiva 2001/83/CE. Surgiu na sequéncia de
preocupacodes relativas a possibilidade de doses altas de ibuprofeno apresentarem um risco
cardiovascular semelhante a dos inibidores da COX-2 e do diclofenac.

A revisao foi realizada pelo Comité de Avaliagcdo 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 recomendag¢des. Na medida em que os medicamentos com ibuprofeno estao
todos autorizados a nivel nacional, as recomendacdes do PRAC foram remetidas para o Grupo de
Coordenagéo para Procedimentos de Reconhecimento MUtuo e Descentralizado — uso humano (CMDh),
0 qual adotou uma posicao final. O CMDh é um 6rgao representativo dos Estados-Membros da UE, bem
como da Islandia, do Liechtenstein e da Noruega. E responsavel por garantir a harmonizagdo das
normas de seguranca para os medicamentos autorizados por meio dos procedimentos nacionais em
toda a UE.

Em 20 de maio de 2015, o CMDh adotou uma posi¢do por consenso, pelo que os conselhos
recomendados pelo PRAC serdo implementados pelos Estados-Membros nos quais os medicamentos
estao autorizados, segundo um calendério acordado.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/news/2010/01/news_detail_000969.jsp&mid=WC0b01ac058004d5c1
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/news/2009/12/news_detail_000752.jsp&mid=WC0b01ac058004d5c1
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/news/2012/10/news_detail_001637.jsp&mid=WC0b01ac058004d5c1

Contactar a nossa assessora de imprensa

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

E-mail: press@ema.europa.eu
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