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1. AINEs - Medicamentos Anti-inflamatorios Nao-esteroides

1.1 Descricao

Os medicamentos anti-inflamatdérios nao-esteroides (AINEs) tém sido
tradicionalmente o principal tratamento de muitas doencas reumaticas
pedidtricas. A sua funcao continua a ser importante, sendo prescritos
para a maioria das criancas. Sao medicamentos sintomaticos, anti-
inflamatorios, antitérmicos (antipiréticos) e e contra a dor (analgésicos).
Sao considerados sintomaticos porque nao afetam claramente a
evolucao da doenca, podem ter efeitos limitados na progressao da
doenca, tal como descrito em adultos com artrite reumatoide, mas
podem controlar os sintomas devidos a inflamacao.

Atuam principalmente através do bloqueio de uma enzima (ciclo-
oxigenase), a qual é importante para a formacao de substancias que
podem causar inflamacao, chamadas prostaglandinas. Estas
substancias também tém um papel fisioldgico importante no organismo
que inclui protecao do estdbmago, regulacao do fluxo sanguineo nos
rins, etc. Estes efeitos fisioldgicos explicam a maioria dos efeitos
adversos dos AINEs (ver abaixo). A aspirina foi utilizada amplamente no
passado, porque é barata e eficaz mas, atualmente, é utilizada com
menor frequéncia devido aos seus efeitos adversos. Os AINEs mais
frequentemente utilizados sao o naproxeno, o ibuprofeno e a
indometacina.

Mais recentemente, novas geracoes de AINEs, conhecidos como
inibidores da ciclo-oxigenase (COX)-2 , tornaram-se disponiveis, mas
apenas alguns foram estudados em criancas (meloxicam e celecoxibe).
Mesmo assim, ainda nao existe uma utilizacao generalizada destas
substancias nas criancas. Estes medicamentos parecem ter menos
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efeitos adversos gastricos do que os outros AINEs, mantendo o mesmo
poder terapéutico. Os inibidores da COX-2 sao mais caros do que os
outros AINEs, e a discussao sobre a sua seguranca e eficacia
comparativamente aos AINEs tradicionais ainda nao esta estabelecida.
A experiéncia com inibidores da COX-2 em doentes pediatricos é
limitada. Em um ensaio clinico controlado, o meloxicam e o celecoxibe
demonstraram ser eficazes e seguros em criancas. Existem diferencas
na resposta das criancas a diferentes AINEs, de modo que um AINE
pode ser eficaz onde outro falhou.

1.2 Dosagem/modos de administracao

E necessario o uso entre 4 a 6 semanas de um Unico AINE para poder
avaliar a sua eficacia. No entanto, uma vez que os AINEs nao sao
medicamentos modificadores da doenca (ou seja, nao conseguem
alterar a evolucao da doenca), sao mais utilizados para tratar a dor,
rigidez e febre associados a artrite sistémica. Podem ser administrados
sob a forma de liquido ou de comprimido.

Apenas alguns AINEs estao aprovados para utilizacao em criancas. Os
Mmais comuns sao o0 naproxeno, ibuprofeno, indometacina, meloxicam e
celecoxibe.

Naproxeno

O naproxeno é administrado na dose de 10-20 mg/Kg/ dia em 2 doses.
Ibuprofeno

O ibuprofeno é administrado em criancas com idades entre os 6 meses
e 12 anos em uma dose tipica de 30 a 40 mg/Kg/dia divididaem 3 a 4
doses. Normalmente, as criancas comecam no limite inferior da
dosagem e posteriormente aumentam gradualmente a dose, conforme
necessario. As criancas com doenca mais leve podem ser tratadas com
20 mg/Kg/dia. Doses superiores a 40 mg/Kg/dia podem aumentar o
risco de efeitos adversos graves. Doses superiores a 50 mg/Kg/dia nao
foram estudadas e nao sao recomendadas. A dose maxima é de 2,4
g/dia.

Indometacina

A indometacina é administrada em criancas com idades entre os 2 e 14
anos na dose de de 2 a 3 mg/Kg/dia dividida em 2 a 4 tomadas. A dose
pode chegar a um maximo de 4 mg/Kg/dia ou 200 mg/dia. Deve ser
administrada com alimentos ou imediatamente apds as refeicdes, de
modo a diminuir a irritacao gastrica.
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Meloxicam

O meloxicam é administrado em criancas com idade igual ou superior a
2 anos numa dose de 0,125 mg/Kg por via oral uma vez ao dia, com
uma dose maxima de 7,5 mg por via oral, diariamente. O aumento da
dose acima de 0,125 mg/kg ao dia nao demonstrou nenhum beneficio
adicional em ensaios clinicos.

Celecoxibe

O celecoxibe é administrado em criancas com idade igual ou superior a
2 anos: peso entre 10 e igual ou inferior a 25 Kg, com uma dose de 50
mg por via oral, duas vezes ao dia; em criancas com peso superior a 25
Kg, a dosagem é 100 mg por via oral, duas vezes ao dia.

Utilizacao simultanea de diferentes AINEs nao é indicada.

1.3 Efeitos adversos

Os AINEs sao geralmente bem tolerados e os efeitos adversos sao
menos frequnetes do que nos adultos. As alteracdes intestinais sao o
efeito secundario mais comum, causando danos no revestimento do
estdmago. Os sintomas variam entre ligeiro desconforto abdominal
apos tomar a medicacao até dor abdominal e hemorragia do estbmago,
que pode aparecer sob a forma de fezes moles e negras. A toxicidade
gastrointestinal dos AINE em criancas estd mal documentada, mas de
um modo geral € muito menor do que a observada em adultos. No
entanto, os pais e os doentes devem ser aconselhados a tomar a
medicacao sempre com alimentos, de modo a minimizar o risco de
distUrbios gastricos. Desconhece-se a utilidade da utilizacao de
antiacidos, antagonistas dos recetores da histamina2, misoprostol e
inibidores da bomba de prétons na profilaxia das complicacoes
gastrointestinais graves induzidas por AINEs em criancas com artrite
crénica e nao existe nenhuma recomendacao oficial. Os efeitos
adversos no figado podem provocar um aumento das enzimas
hepaticas, mas a sua significancia é negligenciavel, exceto no caso da
aspirina.

Os problemas renais sao raros e apenas ocorrem em criancas com
disfuncdes renais, cardiacas ou hepaticas anteriores.

Em doentes com Al] sistémica, os AINEs (tal como outros
medicamentos) podem desencadear a sindrome de ativacao
macrofagica, uma ativacao do sistema imunitario que por vezes é fatal.
Os AINEs podem afetar a coagulacao do sangue, mas esta resposta nao
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é clinicamente significativa, exceto em criancas que ja tém uma
anormalidade da coagulacao sanguinea. A aspirina € o medicamento
que provoca mais problemas de coagulacao. Este efeito é util no
tratamento de doencas nas quais existe um risco aumentado de
trombose (formacao de coagulos sanguineos patoldgicos no interior dos
vasos sanguineos). Neste caso, a aspirina em doses baixas é o
medicamento de eleicdo. A indometacina pode ser Util para controlar a
febre em criancas resistentes com artrite idiopatica juvenil sistémica.

1.4 Principais indicacoes em doencas reumaticas pediatricas
Os AINEs podem ser utilizados em todas as doencas reumaticas
pediatricas.
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