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Assunto: Polimixinas — conclusédo da revisdo de seguranca
Para: Divulgacgéo geral
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A Agéncia Europeia do Medicamento (EMA) concluiu a revisdo da seguranca e eficicia dos
medicamentos contendo os antibidticos colistina ou colistimetato de sdédio (conhecidos por
polimixinas) e recomendou alteragdes ao Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM) e
Folheto Informativo (FI) para garantir a utilizacgdo segura no tratamento de infecdes graves,

resistentes a outros antibioticos.

As polimixinas estdo disponiveis desde a década de 60, mas o seu uso diminuiu com o
aparecimento de antibidticos com menos efeitos secundarios. Devido, em parte, a este uso
limitado, o colistimetato de sdédio manteve-se ativo contra bactérias resistentes aos antibiéticos
mais utilizados, o que levou recentemente a sua utilizagdo em doentes com poucas alternativas

terapéuticas.

No entanto, a pratica clinica revelou que a informacdo do RCM e FI necessitava de ser atualizada,
nomeadamente em relagdo a dosagem e a farmacocinética. Por essa razdo, a Comissdo Europeia
(CE) pediu a EMA a avaliagdo dos dados disponiveis de farmacocinética, eficacia e seguranca

destes medicamentos.

Esta analise abrangeu apenas os medicamentos para uso sistémico: injetaveis e inalaveis
(contendo colistimetato de sédio, que é convertido no organismo em colistina) e orais (que

contém principalmente colistina e atuam a nivel gastrointestinal).

Em Portugal sdo utilizados, a nivel hospitalar, dois medicamentos com colistimetato de sdédio:

Colistina Generis e Colixin.
Assim, a EMA e o Infarmed informam o seguinte:

Aos profissionais de satde:
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= A administragdo parentérica de colistimetato de sédio deve estar reservada ao tratamento de
infegdes graves por bactérias Gram-negativas, em doentes com opgdes de tratamento

limitadas. Sempre que possivel deve ser considerada a associacdo com outro antibacteriano.

= A dosagem destes medicamentos deve ser expressa em Unidades Internacionais (U.I.) de
colistimetato de sodio e os RCM e FI devem passar a incluir uma tabela de conversdo (ver

anexo).

= A dose didria recomendada em adultos é de 9 milhdes de U.I., dividida em 2 ou 3 doses de
perfusdo intravenosa lenta; em doentes criticos pode ser dada uma dose de carga de 9

milhoes de UI.

= Em doentes com insuficiéncia renal, a dose deve ser reduzida de acordo com a depuracdo da

creatinina.
= Nas criangas, a dose recomendada é de 75.000 a 150.000 U.I./kg/dia, dividida em 3 doses.

* O colistimetato de sddio intravenoso ndo atravessa de modo significativo a barreira hemato-
encefélica. Quando é necessaria a administracdo intraventricular ou intratecal, a dose maxima

recomendada em adultos & de 125.000 U.I.;

= O uso concomitante de colistimetato de sddio intravenoso e medicamentos potencialmente

nefrotdxicos ou neurotdxicos deve ser feito com precaucéo;

* O colistimetato de sddio pode ser administrado por inalagdo para o tratamento de infe¢Bes
pulmonares crénicas por Pseudomonas aeruginosa em adultos e criangas com fibrose quistica.
A dose recomendada nos adultos é de 1 a 2 milhGes de U.I. (2/3 vezes por dia) e em criangas
0,5 a 1 milhdo de U.I. (2 vezes por dia), ajustada de acordo com a gravidade e resposta ao

tratamento.

Estas recomendagbes sdo baseadas na revisdo dos dados clinicos, farmacoldgicos e
farmacocinéticos disponiveis, embora ainda existam lacunas significativas, particularmente no que
diz respeito a farmacocinética em populagdes especiais, como criancas e doentes com insuficiéncia

renal.

Estdo a decorrer investigagdes que podem fornecer mais dados sobre a farmacodindmica e a
farmacocinética destes medicamentos. No entanto, considerou-se que os RCM e FI devem ser

atualizados em toda a Unido Europeia (UE) para refletir a informacéo ja disponivel.

Em paralelo, encontra-se a decorrer uma revisdo da qualidade destes medicamentos,

nomeadamente nos parametros de medigao e teste da poténcia de colistimetato de sédio.
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A opinido do CHMP sera enviada para a Comissdo Europeia, a quem compete emitir uma decisdo
vinculativa.

A EMA e o Infarmed continuardo a acompanhar este assunto e a divulgar toda a informacdo

relacionada.

O Conselho Diretivo

Paula Dias de Almeids
Vogal do
Conselho Diretivo
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Tabela de conversdo das polimixinas:

Anexo

dp infarmed

e Produtos de Sadde 1.P.

Colistimetato de Colistimetato de Actividade base da
sédio (UI) sédio (mg) colistina (CBA) (mg)?
12 500 1 0.4
150 000 12 5
1 000 000 80 34
4 500 000 360 150
S 000 000 720 300

! Baseado numa poténcia nominal da substéncia ativa de 12,5000 U.I./mg ou 0.424 mg CBA/mg

CBA sé&o expressdes de poténcia e tém apenas relacdo aproximada a massa da substancia ativa.

INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Salde, 1.P.

Parque de Salide de Lisboa - Av. do Brasil, 53

17439-004 Lisboa

Tel.: +351 217 987 100 Fax: +351 217 987 316 Website: www.infarmed.pt E-mail: infarmed@infarmed.pt

Autoridade Nacional do Medicamento

: as unidades U.I. e mg

4/4



