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EL USO DE MEDICAMENTOS OFF-LABEL O SIN LICENCIA PARA
PEDIATRIA EN UN HOSPITAL PUBLICO BRASILENO

RESUMO

Devido as diversas particularidades que limitam o uso de medicamentos na populagio pedidtrica, muitos
firmacos sdo utilizados de forma off-label ou ndo sdo licenciados para este publico. O presente trabalho
objetivou determinar a prevaléncia da prescri¢io de medicamentos off-label ou ndo licenciados para uso
pedidtrico em unidade pedidtrica de um hospital publico brasileiro, analisando-se a indicacdo terapéutica.
Tratou-se de um estudo descritivo, retrospectivo, onde foram analisados os prontudrios dos pacientes
internados no 1° trimestre de 2012 em uma unidade pedidtrica. Determinou-se o perfil dos pacientes, perfll
farmacoterapéutico segundo a classificacio ATC (anatomical-therapeutic-chemical classification index)
e avaliou-se o uso de medicamentos off-label ou ndo licenciados utilizando as informacdes disponiveis no
Buldrio da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria (ANVISA) e na base de dados MICROMEDEX 2.0.
Analisaram-se os prontudrios de 107 pacientes, prevalecendo o sexo feminino, com média de idade de 6,0
anos. Os analgésicos prevaleceram entre os itens prescritos. Quase metade dos pacientes tiveram pelo menos
uma especialidade farmacéutica prescrita off-label e 23,3% receberam alguma nao licenciada. Segundo o
Buldrio ANVISA, 49,9% dos itens definidos como off-label também sao considerados off-label para as mesmas
indicagdes em adultos. No caso dos nao licenciados, 14,% também nao possufam indicagio de uso em adultos
nas situagdes para as quais foram prescritos. Realizou-se a mesma andlise utilizando o MICROMEDEX e
obtiveram-se porcentagens de 76,9% e 12,4%, respectivamente. Os resultados apresentam-se semelhantes aos
encontrados em outros estudos, sugerindo a necessidade da adogao de agdes efetivas para a promogio do uso
racional de medicamentos em pediatria.

Palavras-chaves: Uso de medicamentos; Utilizagio em Indicagdes ndo Aprovadas; Pediatria.

ABSTRACT

Because of many particularities that limit the use of medicines in the pediatric population, many drugs
are used off-label or are not licensed for this group. This study aimed to determine the prevalence of off-
label or unlicensed drugs prescribed for use in a pediatric unit of a Brazilian public hospital, analyzing the
therapeutic indication. This was a descriptive, retrospective study, which analyzed the medical records of
patients admitted in the 1st trimester of 2012 in the pediatric unit. It was determined the profile of patients,
the pharmacotherapeutic profile according ATC (anatomical-therapeutic-chemical classification index) and
evaluated the use of off-label or unlicensed drugs using the information available on the National Agency for
Sanitary Surveillance (ANVISA) database and the MICROMEDEX 2.0 database. The medical records of
107 patients were analyzed, prevailing female, with a mean age of 6.0 years. Analgesics predominated among
the prescriptions. Almost half of the patients had at least one pharmaceutical specialty prescribed off-label
and 23.3% received some unlicensed. According to ANVISA database, 49.9% of the items defined as off-
label were also considered off-label for the same indications in adults. In the case of unlicensed, 14% also had
no indication of use in adults in the situations for which they were prescribed. The same analysis was done
using the MICROMEDEX and the percentages were 76.9% and 12.4%, respectively. The results obtained are
similar to those found in other studies, suggesting the adoption of effective actions to promote the rational use
of medicines in the pediatric population.

Keywords: Drug Utilization; Off-Label Use; Pediatrics
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RESUMEN

Debido a las muchas particularidades que limitan el uso de los medicamentos en la poblacién pedidtrica, muchos medicamentos se utilizan de forma
off-label 0 no estan autorizados para este publico. Este estudio tuvo como objetivo determinar la prevalencia de prescripcion de medicamentos off-
label o sin licencia para uso en nifios en la unidad pedidtrica de un hospital publico brasilefio, analizando la indicacion terapéutica. Se realizé un estudio
descriptivo, retrospectivo, donde se analizaron las historias clinicas de los pacientes ingresados en el ler trimestre de 2012 en una unidad pediatrica.
Se determiné el perfil de los pacientes, el perfil farmacoterapéutico de acuerdo con la clasificacion ATC (anatémica-terapéutica-quimica indice de
clasificacién) y se evalud el uso de medicamentos off-label o sin licencia utilizando la informacion disponible en la base de datos de la Agencia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) y en el base de datos MICROMEDEX 2.0. Se analizaron los registros médicos de 107 pacientes, prevaleciendo el sexo
femenino, con una edad media de 6,0 anos. Analgésicos prevalecio entre los itens prescritos. Casila mitad de los pacientes tenfa al menos una especialidad
farmacéutica prescrita de forma off-label y el 23,3% recibi6 alguna sin licencia. De acuerdo con la base de datos ANVISA, el 49,9% de los itens definidos
como off-label también se consideran off-label para las mismas indicaciones de los adultos. En el caso de los sin licencia, 14% también no tenfan indicacion
para uso en adultos en las situaciones para las que fueron prescritas. Se realizo el mismo andlisis utilizando el MICROMEDEX y obtuvimos porcentajes
de 76,9% y 12,4%, respectivamente. Los resultados son similares a los encontrados en otros estudios, lo que sugiere la necesidad de adoptar medidas

eficaces para promover el uso racional de los medicamentos en los ninos.

Palabras clave: Utilizacién de Medicamentos; Uso Fuera de lo Indicado; Pediatria.

INTRODUGCAO

A prescrigao de medicamentos para pacientes pediétricos segue os
mesmos principios de seguranca da que € realizada para adultos, embora
existam mais peculiaridades e muitas vezes menor numero de dados
sistemdticos de comprovacao cientifica’. Dessa forma, fatores como
idade, estatura, massa corporal e estigio de desenvolvimento influenciam
na resposta farmacoldgica. Dentre estes fatores, a idade e o estdgio de
desenvolvimento do publico pedidtrico interferem de forma peculiar
na farmacocinética dos farmacos neste grupo populacional. Com
isso, as variagoes de pH, tempo de esvaziamento gastrico, motilidade
gastrintestinal, atividade enzimitica, renal e hepética contribuem para
modificar a biodisponibilidade dos firmacos™

Diante dessas caracteristicas que restringem as op¢Oes terapéuticas
paraa populagéo pediétrica, os medicamentos prescritos para este grupo
devem ser utilizados de maneira racional e segura. No entanto, grande
parte dos medicamentos utilizados em criancas nio foi submetida a
ensaios clinicos, com excecao de algumas classes terapéuticas e, de
forma geral, as vacinas, pois existem importantes desafios relacionados as
dificuldades de realizagio de testes envolvendo essa faixa etdria, seja por
motivos éticos, pelo alto custo ou até pelo longo periodo que um estudo
pedidtrico pode requerer®.

A Pediatria ¢ frequentemente um campo restrito e pouco rentavel
para as industrias farmacéuticas. Além disso, a preocupagio dos pais
em consentir o envolvimento dos filhos em ensaios clinicos contribui
para o escasso numero de estudos*. Assim, a despeito dos avangos de
pesquisas em dreas bésicas envolvendo a fisiopatologia das doengas e a
rapidez com que surgem novos medicamentos, a maioria deles acaba
sendo lancada no mercado sem licenca para uso em criancas. Faltam
dados farmacoldgicos nas bulas e, muitas vezes, nao existem formulagoes
farmacéuticas adequadas, levando, por exemplo, as dificuldades
relacionadas ao tamanho de comprimidos e cdpsulas e & necessidade de
sua fragmentagio para uso pedidtrico®.

Neste cendrio, muitos medicamentos sao utilizados em pediatria de
forma off-label, que, segundo a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria
(ANVISA), se caracteriza como sendo o uso que nio consta em bula
e que ¢ diferente das informagoes da licenca concedida pela Agéncia
para o utilizacio em determinada faixa etdria. O uso off-label de um
medicamento ¢ feito por conta e risco do médico que o prescreve e
pode eventualmente vir a caracterizar um erro médico, mas em grande
parte das vezes trata-se de uso essencialmente correto, apenas ainda nao
aprovado®.

O uso off-label de medicamentos em criangas distingui-se da
utilizagio de medicamentos nio licenciados para a populagio peditrica,
pois nesta segunda situagio o medicamento sequer foi aprovado ou
registrado para este publico junto ao érgio sanitério regulamentador”. A
falta de aprovacao para o uso pedidtrico nao implica que 0 medicamento
seja contraindicado, apenas que hd evidéncias insuficientes para informar

sobre riscos e garantir beneficios de seu uso nessa faixa etéria. Embora
nao haja proibicio de uso, ¢ necessdria cautela, recomendando-se que tal
medicamento ndo seja preferencial na prescri¢ao do pediatra'.

Estudos tém sido realizados abordando o tema em questao, porém
s30, em sua maioria, pesquisas realizadas fora do Brasil*”. No ambito
internacional, algumas sociedades médicas, como por exemplo, nos
Estados Unidos e Europa estao instituindo medidas para reavaliar e
normatizar o uso de medicamentos em criancas®’.

Diante do exposto, o presente trabalho teve como objetivo
determinar a prevaléncia da prescri¢io de medicamentos off-label ou nao
licenciados para uso pedidtrico em unidade de internagio pedidtrica geral
de um hospital publico no nordeste brasileiro, analisando-se a indicacao
terapéutica para as quais os medicamentos foram prescritos.

METODOS

Foi realizado um estudo descritivo e retrospectivo, com abordagem
quantitativa, no qual foram analisados todos os prontudrios dos pacientes
internados no perfodo de janeiro amargo de 2012 na unidade de pediatria
de um hospital publico de Fortaleza-CE, Brasil. A coleta de dados ocorreu
durante os meses de junho a setembro de 2012. A unidade de pediatria
da instituicao pesquisada é composta por 24 leitos de internagio que
engloba diversas especialidades, entre elas infectologia, endocrinologia,
cardiologia e gastroenterologia. O estudo foi submetido e aprovado

elo Comité de Etica em Pesquisa da Institui¢do, conforme a Resolugao
196/96 (MS)'°. Foi realizada a anilise do perfil dos pacientes em relagao
as varidveis sexo, idade (segundo a classificacio da Sociedade Brasileira
de Pediatria, 2009) e diagnéstico, além do perfil farmacoterapéutico
(classe terapéutica, via de administragio e forma farmacéutica).

Em relagio ao estudo das classes terapéuticas, os medicamentos
prescritos foram categorizados segundo a classificagio ATC (anatomical-
therapeutic-chemical classification index) > que considera os sistemas ou
0rgaos nos quais as substancias atuam.

Para avaliar o uso de medicamentos off-label ou nio licenciados
foram analisadas as informagdes que constam nas bulas dos
medicamentos disponiveis no Buldrio da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA)" ou bulas dos medicamentos de referéncia e na
base de dados MICROMEDEX 2.0™ onde estao descritas as indicacoes
de uso dos medicamentos avaliados pelo Food and Drug Administration
(FDA).

Para a quantificacio dos itens off-label, analisou-se cada
medicamento das prescrigdes, separadamente, sendo estes considerados
off-label quando a indicagio para o qual haviam sido prescritos eram
diferentes das informacdes da licenca do produto em pelo menos uma
das fontes consultadas (Buldrio ANVISA ou MICROMEDEX). Foram
classificados como medicamentos ndo licenciados aqueles descritos
como contraindicados para criangas ou que a seguranga e eficicia nao
foram estabelecidas para a populagio peditrica.
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Realizou-se a comparagio entre as principais indicagdes terapéuticas
relacionadas ao uso off-label em pediatria encontradas no estudo com
a indica¢do para uso em adultos, baseando-se nas informagoes obtidas
tanto no Buldrio ANVISA como na base MICROMEDEX/FDA. O
mesmo foi feito para aqueles itens considerados nao licenciados.

Os dados coletados foram inseridos no programa SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences) versao 17.0 e posteriormente analisados,
sendo os resultados apresentados em forma de frequéncia e distribuicao
normal.

RESULTADOS

No periodo de janeiro a margo de 2012, 107 pacientes foram
internados na unidade pedidtrica. Destes, 56,1% eram do sexo feminino,
com média de idade de 6,0 anos (minima de 1 més e méxima de 16 anos),
prevalecendo a faixa etdria de 1 mésa 12 meses (33,6%).

Em relagio ao quadro clinico, observaram-se 77 diagnosticos
diferentes, estando entre os mais prevalente diabetes mellitus tipo 1
(15.6%), gastroenterites virais (9,1%), doencas reumiticas (7,8%),
dermatites (7,8%) e pneumonia (7,8%).

Analisaram-se 824 prescri¢oes, sendo em média 7,7 prescri¢oes/
paciente, com 7,6itens/ prescrigao e 3,6 medicamentos/ prescrigao. Entre
as classes terapéuticas, conforme a classificagio ATC, os analgésicos
representaram 25,4% dos itens prescritos, seguidos de anti-infecciosos
para uso sistémico (14,1%), fairmacos para distarbios gastrintestinais
funcionais (13,5%) e firmacos usados em diabetes (6,9%). Foram
prescritas 94 especialidades farmacéuticas diferentes, predominando
dipirona (22,4%), insulinas (6,8%), metoclopramida (5,3%) e ceftriaxona
(51%).

Quanto a via de administragao, a via oral prevaleceu (48%) e as
formas farmacéuticas mais frequentes foram solugdes/suspensoes orais
(42,0%), solugdes injetaveis (22,9%) e capsulas/comprimidos (15,8%).

Acerca do uso off-label ou nio licenciado, 45,8% dos pacientes
receberam, em algum momento da internagio hospitalar, especialidade
farmacéutica prescrita de modo off-label em relagao a indicagio prescrita
e 233% receberam alguma especialidade nio licenciada para uso
pedidtrico (Tabela 1).

Tabela 1 - Distribui¢io do numero de especialidades farmacéuticas
prescritas de modo off-label em relacio a indicagao terapéutica ou ndo
licenciadas por paciente internados na unidade pedidtrica do hospital
publico. Fortaleza (CE), Brasil, janeiro-margo/2012.

Quantidade de especialidades Off-label Naolicenciados
farmacéuticas B % N %
Nenhum item S8 542 82 76,7
litem 40 374 18 16,8
2-4 itens 8 7,5 7 6,5
S-6itens 1 09 0
TOTAL 107 100 107 100

Em relagio as prescri¢oes, seguindo-se esse mesmo critério, 33,3%
das prescricoes possuia itens off-label, sendo 27,1% com pelo menos um
item considerado off-label, 5,0% entre dois a quatro itens e 1,2% entre
quatro a seis itens. Quanto aos itens nao licenciados, estes estiveram
presentes em 21,7% das prescri¢des, sendo que 16,7% tinham no minimo
um item, 4,6% entre dois a quatro itens e 0,4% com mais de quatro itens
nio licenciados.

Quando se estratificou a populagio exposta ao uso off-label ou ndo
licenciado por faixas etdrias, foi observado que as criangas com idade
superior a 1 més de vida até 1 ano (40,8%) foram as mais expostas ao
uso de medicamentos off-label. As criangas maiores de 6 anos a 12 anos
(44,09%) foram as que mais utilizaram medicamentos nao licenciados
para uso pedidtrico (Tabela 2).

Tabela 2 — Distribuigio por faixas etdrias da populagio exposta ao
uso off-label ou nio licenciado. Hospital publico, Fortaleza (CE), Brasil,
janeiro-marco/2012.

Off-label Nao licenciados

Faixa etaria®

n % n %
lactentes (1,1 més - 12meses) 20 40,8 S 20
pré-escolares (> 1 ano-6anos) 9 184 4 16
escolares (>6 anos - 12 anos) 12 24,5 11 44
adolescentes (> 12-16) 8 163 S 20
TOTAL 49 100 25 100

*Para distribuicio da idade foi considerada a classificagio da
Sociedade Brasileira de Pediatria (Avaliagio nutricional da crianca e do
adolescente — Manual de Orientagao ), 2009.

Ao realizarmos a comparagio entre a prevaléncia de medicamentos
off-label ou ndo licenciados separando-se os resultados obtidos entre
Buldrio ANVISA/Bulas de referéncia e MICROMEDEX/FDA,
observamos que a porcentagem de itens off-label ou nao licenciados
segundo a ANVISA foi de 3,7% e 5,2% respectivamente, valores inferiores
aos obtidos por meio da base MICROMEDEX/FDA que foram de
11,5% e 6,0% (Gréfico 1).

Off-label x ndo licenciado

115
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107

W Off-label
O Nao licenciado

% 67

Bulario ANVISA MICROMEDEX/FDA

Grifico 1- Comparagio entre a prevaléncia de medicamentos off-label
ou nao licenciados baseando-se nas informagoes obtidas no Buldrio

ANVISA/Bulas de referéncia e MICROMEDEX/FDA.

Segundo o Buldrio ANVISA, o 4cido acetilsalicilico (21,3%) foi
o medicamento mais prescritos entre os utilizados de forma off-label
e o captopril (43,1%) entre os nio licenciados. Em relacio a base
MICROMEDEX/FDA, obteve-se a metoclopramida (464%) e
captopril (37, 1 %), respectivamente.

Foram identificadas 28 indicacdes relacionadas & prescri¢io de
itens off-label ou nio licenciados. A Tabela 3 apresenta estas indicagoes,
distinguindo-se os resultados obtidos em cada fonte de pesquisa.
Verificou-se que, segundo o Bulario ANVISA, 49,9% dos itens que foram
definidos como off-label para as indicacoes para as quais foram utilizados
em pediatria, também sdo considerados off-label para as mesmas
indicacdes em adultos. No caso dos nao licenciados, 14,% também nao
possuem indica¢io de uso em adultos nas situagdes para as quais foram
prescritas no estudo. Quando se trata de MICROMEDEX/FDA, as
porcentagem encontradas foram de 76,9% para o uso off-label e 12,4%
para os nao licenciados.
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Tabela 3 — Distribui¢io das principais indicacdes off-label ou
relacionadas & prescricio de medicamentos nio licenciados para uso
pedidtrico. Hospital pablico, Fortaleza (CE), Brasil, janeiro-margo/2012.

L ANVISA MICROMEDEX/FDA
Indicacao
n % n %
Off-label
Poliartrite nodosa cutianea 25 23,1 25 74
Antiagregacao plaquetéria 23 21,3 23 6,8
Profilaxia de tlcera de stress 22 204 22 6,5
Prevencio de reacao alérgica 10 93 10 29
Néduseas,/vomitos 0 - 156 46,0
Outras indicagoes 28 259 103 304
Naio licenciados
Hipertensao 76 49,7 74 41,7
Diabetes 23 150 0 -
Cardiopatia 20 13,1 10 56
Constipagao 0 - 52 292
Qutras indicacoes 34 222 42 23,5
DISCUSSAO

Segundo a revisao de literatura realizada por Ferreira et al. (2011),
os estudos realizados para determinagio da prevaléncia de prescri¢ao
medicamentos off-label ou ndo licenciados para a populagio pediétrica
ainda sdo escassos no Brasil, sendo a maioria europeus, a despeito da sua
importancia para determinacio do perfil de utilizagio de medicamentos
nas institui¢oes de saude do pais e para a tomada de decisdes que
favoregam o uso mais seguro de medicamentos para esta populagio.

O perfil de pacientes encontrado no estudo se assemelha ao de
outras pesquisas, nas quais o sexo feminino teve prevaléncia discreta
sobre o masculino'®' e a faixa etdria referente aos lactentes (1,1 -12
meses) apresentou-se como a mais frequente'®"”. Entre os diagndsticos
encontrados no estudo, de modo geral as patologias observadas estao entre
as doengas que mais acometem as criangas, segundo a estratégia Atengdo
Integrada as Doengas Prevalentes na Infancia (AIDPI) que foi elaborada
pela Organizacao Pan-americana de Satide (OPAS), Organizagio Mundial
da Satide (OMS) e Fundo das Nagoes Unidas para Infancia (Unicef) " que
exemplifica, entre outras, as doencas infecciosas, especialmente pneumonia,
diarreia, parasitoses intestinais, como as mais ﬁrequentes em pediatria.

Sobre a classificacio ATC, as classes encontradas no estudo também
foram as mais frequentes em outras pesquisas, nas quais os analgésicos e anti-
infecciosos para uso sistémico so listados como os mais prevalentes, tendo a
dipirona como o medicamento mais prescrito, seguido de antimicrobianos
para afecgdes do trato respiratorio'” o que se justifica ao compararmos com
as doengas mais frequentes encontradas no presente trabalho. Vale ressaltar
que em muitos paises europeus e também nos Estados Unidos e Canadd o
uso dadipirona é proibido devido ao fato de estudos terem mostrado que este
medicamento pode esta associado ao risco de agranulocitose, hjpotermia e
hipersensibilidade™*!, reagGes que podem ser consideradas ainda mais graves
quando a populagio exposta envolve criangas.

Em relacio a via de administracio de firmacos e formas
farmacéuticas, os resultados demonstraram que a via oral, bem como as
formas farmacéuticas para administragdo por tal via predominaram, o
que reflete em uma prética mais segura para administragio de farmacos.
Porém, a parcela referente & via intravenosa e a prescri¢ao de firmacos
de administragdo parenteral pode ser considerada elevada e também foi
observada em outros estudos '"*, apontando a auséncia de formulagoes
farmacéuticas adequadas para uso pedidtrico no Brasil, como descrito
por Da Costa et al. (2009)°.

As porcentagens de pacientes expostos a farmacos off-label em
relagdo a indicagao ou nio licenciados para uso pedidtrico encontradas
na presente pesquisa, apresentam-se inferiores ao valores encontrados por

Dos Santos et al. (2011), uma vez que este observou em seu estudo que a
maioria das criancas receberam firmacos de forma off-label (considerando
mais de um critério como, por exemplo, via de administracao, forma
farmacéutica, indicacao, dentre outros) ou nao licenciados. Em relacao
as prescri¢oes, Dos Santos et al. observou valores aproximados aos da
presente pesquisa, obtendo em seu estudo 38,4% de prescri¢oes contendo
pelo menos um medicamento prescrito off-label, especialmente em
relagio 4 indicagdo terapéutica e cerca de 12% das prescri¢des analisadas
apresentando farmacos no licenciados para pediatria.

Segundo Ferreira et al. (2011), as prescricoes de medicamentos
off-label apresentam propor¢des muito diferentes em diversos estudos
variando de 3,2 a 78,7% e para os nao licenciados foi de 5,5 a 24,0%,
exemplificando que ainda existem discordancias em relagio a prescricao
de farmacos em pediatria, que muitas vezes ¢ embasada na prética clinica.

No estudo de Carvalho et al. (2003), apesar de o mesmo ter
utilizado mais de um critério para a determinagio de uso off-label (via
de administra¢ao, forma farmacéutica, indicacao, dose, dentre outros),
obteve-se que a faixa etdria mais atingida com o uso off-label (o qual os
autores chamaram de nio padronizados) foi entre 2 a 12 anos, faixa esta
que inclui as criangas entre as idades pré-escolar e escolar. Na presente
pesquisa, a faixa etdria mais acometida com prescri¢des de itens off-label
em relagio a indicagdo foi entre 1 més de vida a 1 ano, correspondendo
aos lactentes, porém, ao somarmos os resultados obtidos para as faixas
etdrias referentes as idades pré-escolar e escolar, como realizado no
estudo de Carvalho et al, também obtemos para estas idades a maior
frequéncia de prescri¢io de medicamentos off-label.

A comparagio entre a prevaléncia de medicamentos off-label
realizada entre os resultados obtidos no Buldrio ANVISA/Bulas de
referéncia e MICROMEDEX/FDA também foi realizada no estudo
de Paula et al. (2011) o qual também avaliou mais de um critério
para a determinacio do uso off-label, onde obteve-se valores mais
elevados para cada base, porém, em ambos os estudos, percebe-se que
os valores obtidos baseando-se na base MICROMEDEX/FDA sio
superiores. Essa diferenca de resultados identificada em cada base de
dados consideradas isoladamente sugere que existam diferentes graus
de complexidade no processo de avaliagio das tecnologias em saude,
incluindo os medicamentos, antes da aprova¢io do uso.

Segundo as andlises realizadas no Bulirio ANVISA e
MICROMEDEX/FDA, as indica¢des mais relacionadas com o uso off-
label estio em consonéncia com os medicamentos mais prescritos de forma
off-label e também com os resultados obtidos em outros estudos °. A alta
porcentagem de metoclopramida como off-label é explicado pelo fato de
que na base MICROMEDEX/FDA, este medicamento ¢ indicado para
casos de profilaxia de nduseas e vomitos somente em pacientes submetidos
aquimioterapia ou em pos-operatorio, restrigoes nao observadasemrelacao
aos dados do Buldrio ANVISA. Segundo Toporovski (2009) a prescricao
de metoclopramida deve ser realizada com cuidado pelos pediatras, pois
o intervalo entre as doses terapéutica e toxica € muito estreito, podendo-
se observar com relativa frequéncia a ocorréncia de efeitos adversos
relacionados ao sistema nervoso central como, por exemplo, sonoléncia,
irritabilidade, reagoes distonicas e nio raramente sintomas extrapiramidais.

Os firmacos utilizados para distarbios cardiovasculares também
estiveram entre os mais relacionados ao uso off-label/nio licenciado no
estudo realizado por Hsien et al. (2008) que evidenciou a necessidade
de se priorizar estudos clinicos na édrea pedidtrica, principalmente
envolvendo medicamentos cardiovasculares.

A elevada divergéncia observada entre as principais indicagoes
terapéuticas relacionadas ao uso off-label em pediatria e as indicagdes
parauso em adultos, demonstra que a escassez de estudos farmacolégicos
relacionados & populagio pedidtrica devido a falta de interesse pelas
industrias farmacéuticas ou aos fatores éticos envolvidos, leva a
extrapolagdes perigosas durante o tratamento de criangas, chegando-
se até mesmo a utilizar medicamentos para indicagdes que ndo estao
licenciadas para uso em adultos, fato que pode contribuir para a
ocorréncia de reagoes adversas a medicamentos (RAM), pois, segundo
Santos et al. (2008) a possibilidade de aparecimento de RAM estd
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elevada em até 2,4 vezes quando associa-se o uso de medicamentos off-
label ou nio licenciados em criancas.

Apesar das limitagdes dos estudos retrospectivos que envolvem
pesquisa em prontudrios, que podem incluir viés na andlise das informagoes
e confiabilidade dos dados coletados devido a falhas no preenchimento dos
prontudrios, os dados obtidos demonstram uma prevaléncia de prescricio
de medicamentos off-label ou nio licenciados semelhante a encontrada
em outros estudos e sugerem a necessidade de adogio de medidas que
promovam o uso racional de medicamentos para a populagio pedidtrica,
seja por meio de educagio continuada com os prescritores ou elaboragio
de protocolos de uso de medicamentos . Nesse contexto, o farmacéutico
surge como um profissional capaz de colaborar com o uso correto dos
fdrmacos em pediatria, fornecendo informagdes para a equipe de satde e
contribuindo para uma farmacoterapia mais segura.
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