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Definidos vencedores do V Prémio

ABC

A Comissao Julgadora ja definiu o resultado
do V Prémio ABC de Publicacao Cientifica. Os
vencedores foram conhecidos em cerimonia
realizada no dia 5 de dezembro, em Sao Paulo.
0 evento teve conferéncia do professor associado
e vice chair do Departamento de Cirurgia do
Duke University Medical Center (EUA), Ricardo
Pietrobon, com o tema “Coaching the next
generation of cardiology researchers in Brazil”.

Vinte e sete artigos originais foram selecionados
entre os finalistas pelo Conselho Editorial dos
Arquivos Brasileiros de Cardiologia. Desses, os dez
mais bem avaliados pela Comissao Julgadora do
prémio comparecerao a cerimonia (ver quadro).
Os cinco melhores manuscritos receberao, cada
um, prémio no valor de RS 10 mil, e os demais,
certificado de honra ao mérito.

A premiacao foi inovada nesta edicao conforme
regulamento disponivel no site do periddico na
Internet. “Optou-se por premiar os cinco melhores
manuscritos e aumentar o valor da contribuicao”,
esclarece o editor-chefe do periddico, Fernando
Bacal. E, apesar de o prémio nao ser segmentado,
acrescenta, todas as areas configuraram entre os
finalistas, pois cada uma delas teve 20% do total
dos artigos publicados pré-selecionados para
avaliacao da Comissao Julgadora.

Essa comissao foi composta de 30 pareceristas
que atribuiram notas aos manuscritos segundo
os quesitos: relevancia e originalidade; clareza,
pertinéncia dos objetivos e coeréncia com
a metodologia; delineamento de pesquisa
adequado aos objetivos; descricao dos métodos e
dos procedimentos e analise estatistica adequada
ao delineamento; importancia para o avanco do
conhecimento e potencial de aplicabilidade e

impacto dos resultados.
Optou-se por premiar
os cinco melhores
manuscritos e aumentar
o valor da contribuicdo

)

Finalistas

Os 10 melhores artigos concorrentes
ao V Prémio ABC de Publicacao
Cientifica estao disponiveis no
endereco http://socios.cardiol.br/
noticias/2009/01122009-artigos.asp.

Agradecimento

ASBC agradece o apoio da Sanofi Aventis,
patrocinadora da premiacao desde sua
criacao.

Como em 2008, que trouxe ao Brasil o editor-
chefe da Revista Espafiola de Cardiologia,
Fernando Alfonso, quinta edicao tera
conferéncia internacional do professor do Duke
University Medical Center, Ricardo Pietrobon
(foto).
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AMB reune periodicos para discutir
critérios da Capes

Representantes
da Capes
apresentaram
metodologia

na reuniao de
outubro diante
da manifestacao
dos editores
sobre a nova
estratificacao
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A Associacao Médica Brasileira (AMB) reuniu,
nos dias 15 de outubro e 12 de novembro, os
editores das revistas cientificas das sociedades de
especialidade da entidade. O principal assunto
debatido nesses segundo e terceiro encontros
foram os novos critérios de avaliacao adotados
pela Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal
de Nivel Superior (Capes) para o Sistema Qualis
de classificacao dos periodicos brasileiros.

“Essa sequéncia de reunides nasceu de uma
insatisfacao do conselho editorial das revistas
cientificas de medicina em relacdo aos critérios
e a forma como a producao cientifica publicada
estaria sendo julgada e valorizada pela Capes e
pelo Sistema Qualis. Como no Brasil a producao
cientifica esta intimamente relacionada com
pos-graduacdo, este é um problema muito
importante”, justificou o editor-chefe da Revista
da AMB, Bruno Caramelli.

A reunido de outubro, além do diretor Cientifico
da AMB, Edmund Chada Baracat, da Associacao
Brasileira dos Editores Cientificos (Abec) e dos
editores dos periodicos, entre eles o editor-
chefe futuro dos Arquivos Brasileiros de
Cardiologia, Luiz Felipe P. Moreira, estiveram
presentes dois dos coordenadores de area da
pos-graduacao da Capes, Jodo Pereira Leite
(Medicina IlI) e Francisco Sampaio (Medicina
Ill) que apresentaram a metodologia para a
implementacao dos novos critérios.

De acordo com Leite, frente a elevacdao do
nivel dos programas foi preciso aumentar o
ponto de corte para melhor discrimina-los

Foto: César Teixeira/AMB
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qualitativamente. Decidiu-se, entao, pela
criacdo de um ndmero maior de estratos para
classificar os periodicos e, além disso, de
um fator de equivaléncia segundo o qual, a
soma de publicacbes em revistas de estratos
inferiores seria equivalente a um nimero menor
de publicacoes dos estratos superiores. O novo
critério, acrescentou Sampaio, nao destruira a
qualidade das revistas, mas sim a incrementara.

Editor convidado da reunido, representando
os demais periddicos, Mauricio Rocha e Silva,
da Clinics, demonstrou o receio de os autores
dirigirem suas publicacdes aos periodicos dos
estratos mais elevados, conduzindo as revistas a
um circulo vicioso de reducao de qualidade. E,
na discussao que se seguiu, os outros presentes
manifestaram suas principais impressdes (ver
quadro), sobretudo a da necessidade de divulgacao
mais agil e detalhada dos critérios e de concessao
de maior apoio dos 6rgdos governamentais no
que diz respeito a administracdo de recursos
financeiros e de estratificacao qualitativa.

Os resultados dos encontros serao consolidados
em editorial conjunto, de autoria de Bruno
Caramelli e do editor-chefe dos Arquivos,
Fernando Bacal, com publicacdo em breve,
conforme decidido pelos participantes da
reuniao de novembro. O manuscrito ira
englobar o que foi discutido nos trés encontros
e algumas sugestoes para aprimorar a avaliacao
Sistema Qualis.

Duvidas que ainda persistem...

» Como sera feito o acompanhamento e a
reclassificacao imediata dos periddicos que,
a partir do inicio de 2010, atingirdo fator de
impacto acima de 1,0 e, portanto, deverao
subir na classificacao, considerando a
periodicidade trienal do sistema?

» Como adotar critérios universais frente
a grande variacao na distribuicao dos
fatores de impacto?

» A adocao da mediana do fator de
impacto é o melhor critério para a
classificacao qualitativa?

Fonte: Resumo da reunido das revistas cientificas
das sociedades de especialidade e AMB



Mortalidade X vacina da gripe e
lesao renal aguda

A vacinacao contra a gripe esta associada a uma
significativa reducao da mortalidade por doenca
isquémica do coracao na populacao idosa. Essa é
a da chamada de capa do nimero de outubro dos
Arquivos Brasileiros de Cardiologia. O trabalho é
assinado por Antonio de Padua Mansur, Desidério
Favarato e José Antonio F. Ramires, do Instituto
do Coracao de Sao Paulo.

O objetivo foi esclarecer a existéncia de efeitos
cardiacos benéficos para as pessoas vacinadas.
Para isso, foi avaliada, antes e depois da
vacinacdo, a mortalidade por doencas isquémica
do coracao e cerebrovasculares e por causas
externas, na populacao da cidade de Sao Paulo,
com mais de 60 anos. A pesquisa usou dados do
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE) e do Ministério da Saude para um periodo
de mais de 20 anos, entre 1980 e 2006.

Ja o nimero de setembro tem como destaque o
estudo “Lesdo Renal Aguda apds Revascularizagao
do Miocardio com Circulacao Extracorpoérea”. O
trabalho é assinado por especialistas do Hospital
de Base da Faculdade de Medicina de Sao José
do Rio Preto: Mauricio de Nassau Machado,
Rafael Carlos Miranda, Isabela Thomaz Takakura,
Eduardo Palmegiani, Carlos Alberto dos Santos,
Marcos Aurélio Oliveira, Osana M. Mouco, Mauro E.
Hernandes, Maria Angélica Lemos e Lilia N. Maia.

Para avaliar a mortalidade desses quadros, o
grupo avaliou 817 pacientes. A mortalidade, em
30 dias, com e sem lesao foi de 12,6% e 1,4%,
respectivamente, indicando que, na populacao
estudada, mesmo uma discreta alteracao da
funcao renal baseada nos critérios do Acute Kidney
Injury Network foi preditora, independente
de o6bito em 30 dias apds a
revascularizacdo do miocardio
com circulacao extracorpérea.
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Arquivos fazem consulta aos leitores

Os associados da SBC foram convidados a
participar de duas enquetes inéditas promovidas
pelos Arquivos Brasileiros de Cardiologia.

Baseados em modelo desenvolvido pelo The
New England Journal of Medicine, os leitores
do periddico foram consultados sobre conduta
que adotariam em caso de recusa de tratamento
por motivo religioso. A enquete é resultado
da publicacdo, na edicao de novembro, do
manuscrito “Conduta em Paciente Testemunha
de Jeova sob o Enfoque da Bioética”, assinado
por Max Grinberg e Graziela Zlotnik Chehaibar.
0 trabalho cita o caso, real, de uma paciente de
68 anos internada com descompensacao cardiaca

para troca de protese biologica mitral.

Também esta sendo realizada pesquisa sobre
a forma de consulta dos soécios ao periddico.
Hoje, ha duas opcodes disponiveis: 1) a revista
que ¢é enviada, mensalmente, a residéncia
dos associados adimplentes e prescritores de
medicamentos, conforme a determinacao da
Resolucao da Diretoria Colegiada n°® 96/08 da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa);
e 2) as edicoes eletronicas enviadas por e-
mail a todos os associados. Diante dessas duas
alternativas, os participantes poderao optar se
querem continuar recebendo a revista impressa
ou se desejam receber apenas por e-mail.
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JANUVIA (fosfato de sitagliptina), MSD. INDICACOES: Monoterapia: JANUVIA é indicado como adjuvante & dieta e & prética de exercicios para melhorar o controle glicémico em pacientes com diabetes mellitus tipo 2. Terapia Combinada:
JANUVIA também é indicado para pacientes com diabetes mellitus tipo 2 para melhorar o controle glicémico em combinagao com a metformina ou com um agonista de PPARy (por exemplo, tiazolidinediona) quando a dieta e os exercicios,
além do agente tinico, nao proporcionam controle glicémico adequado. CONTRA-INDICACOES: JANUVIA é contra-indicado para pacientes com hipersensibilidade a qualquer um dos seus componentes. ADVERTENCIAS: Gerais: JANUVIA
nao deve ser utilizado por pacientes com diabetes tipo 1 ou para o tratamento de cetoacidose diabética. Hipoglicemia: nos estudos clinicos de JANUVIA como monoterapia e JANUVIA como parte do tratamento combinado com a metformina
ou a pioglitazona, as taxas de hipoglicemia relatadas com JANUVIA foram semelhantes as observadas em pacientes que recebiam placebo. O uso de JANUVIA em combinacdo com medicamentos que sabidamente causam hipoglicemia, como
as sulfoniluréias ou a insulina, ainda nao foi adequadamente estudado. Insuficiéncia Renal: recomenda-se ajuste posologico para pacientes com insuficiéncia renal moderada ou grave e para pacientes com IRT que requeiram hemodidlise
(veja POSOLOGIA E ADMINISTRACAO, Pacientes com Insuficiéncia Renal). Gravidez: este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres grévidas sem orientacdo médica ou do cirurgido-dentista. Nao existem estudos adequados e
bem controlados conduzidos em mulheres gravidas; portanto, ndo se conhece a seguranga de JANUVIA nessa populagao. O uso de JANUVIA, assim como o de outros agentes hipoglicemiantes orais, nao é recomendado na gravidez. Lactacdo:
a sitagliptina é secretada no leite de ratas lactantes. Nao se sabe se a sitagliptina é secretada no leite humano; portanto, JANUVIA ndo deve ser utilizado por uma mulher que esteja amamentando. INTERACOES MEDICAMENTOSAS: nos
estudos de interacdo medicamentosa e nos estudos clinicos, a sitagliptina nao exerceu efeitos clinicamente significativos na farmacocinética dos seguintes farmacos: metformina, rosiglitazona, gliburida, sinvastatina, varfarina e anticoncepcionais
orais (noretindrona ou etinilestradiol). Os pacientes em tratamento com digoxina devem ser monitorados de forma apropriada. Nao é recomendado ajuste posoldgico da digoxina ou de JANUVIA. Nao é recomendado ajuste posoldgico de
JANUVIA quando co-administrado com a ciclosporina ou outros inibidores da p-glicoproteina (por exemplo, cetoconazol); em um estudo, a ciclosporina demonstrou alterar de forma modesta, clinicamente nao significativa, a farmacocinética
da sitagliptina. Em uma andlise da farmacocinética populacional dos estudos fases | e II, foram avaliados 83 medicamentos concomitantes, aproximadamente metade dos quais eliminados predominantemente por via renal, e os resultados
sugeriram que a sitagliptina provavelmente nao seja susceptivel a interacdes com outros medicamentos. REACOES ADVERSAS: ATENCAO: este ¢ um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficacia e seguranca aceitaveis
para comercializacdo, efeitos indesejaveis e nao conhecidos podem ocorrer. Neste caso informe a seu médico. JANUVIA foi geralmente bem tolerado nos estudos clinicos controlados tanto em monoterapia como em tratamento combinado, e a
incidéncia global de eventos adversos foi semelhante & relatada com o placebo. A descontinuacéo do tratamento por eventos adversos clinicos também foi semelhante & observada com o placebo. Em quatro estudos controlados com placebo,
trés de 24 eum de 18 de duracao, 1.082 pacientes receberam 100 mg/dia de JANUVIA e 778 pacientes receberam placebo (dois destes estudos também incluiram 456 pacientes que receberam 200 mg/dia de JANUVIA,
duas vezes a dose recomendada). Nao foram relatadas reacoes adversas relacionadas ao medicamento que tenham ocorrido a uma incidéncia =1% em pacientes que receberam JANUVIA. A incidéncia global de hipoglicemia em pacientes
que receberam JANUVIA foi semelhante & observada com o placebo (100 mg de JANUVIA, 1,2%; 200 mg de JANUVIA, 0,9%; placebo, 0,9%). A incidéncia de eventos adversos gastrintestinais selecionados em pacientes que receberam cada
uma das doses de JANUVIA foi semelhante & observada com o placebo, com excecdo da incidéncia mais alta de nduseas com a dose de 200 mg: dor abdominal (100 mg de JANUVIA, 2,3%; 200 mg de JANUVIA, 1,3%; placebo, 2,1%), nduseas
(1,4%, 2,9%, 0,6%), vomitos (0,8%, 0,7%, 0,9%) e diarréia (3,0%, 2,6%, 2,3%). POSOLOGIA E ADMINISTRACAO: a dose recomendada de JANUVIA é de 100 mg em dose tinica didria como monoterapia ou em tratamento combinado com
metformina ou um agonista de PPARy (por exemplo, tiazolidinediona). JANUVIA pode ser tomado com ou sem alimentos. Pacientes com Insuficiéncia Renal: para pacientes com insuficiéncia renal leve (clearance de creatinina [CrCl] =50 ml/
min, correspondendo aproximadamente a niveis séricos de creatinina <1,7 mg/dl em homens e <1,5 mg/dl em mulheres), néo ¢é necessario ajuste posolégico de JANUVIA. Para pacientes com insuficiéncia renal moderada (CrCl =30 a <50 ml/
min, correspondendo aproximadamente a niveis séricos de creatinina >1,7 a <3,0 mg/dl em homens e >1,5 a <2,5 mg/dl em mulheres), a posologia de JANUVIA é de 50 mg em dose Unica didria. Para pacientes com insuficiéncia renal grave
(CrCI<30 ml/min, correspondendo aproximadamente a niveis séricos de creatinina>3,0 mg/dl em homens e >2,5 mg/dl em mulheres) ou com IRT que requeiram hemodiélise, a dose de JANUVIA é de 25 mg em dose Unica didria. JANUVIA pode
ser administrado independentemente dos horarios da hemodialise. O clearance de creatinina pode ser estimado a partir da creatinina sérica utilizando-se a formula de Cockcroft-Gault (veja CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS, Populacées
Especificas, Insuficiéncia Renal). SUPERDOSE: nao existem experiéncias em humanos com doses acima de 800 mg. No caso de superdose, é razoavel empregar as medidas de suporte habituais, por exemplo, remocao de material ndo absorvido
do trato gastrintestinal, monitoramento clinico (inclusive a obtencéo de um eletrocardiograma) e terapia de suporte, se necessario. A sitagliptina ¢ moderadamente dialisavel, por hemodidlise; ainda nao se sabe se a sitagliptina é dialisavel por
didlise peritoneal. REGISTRO MS: 1.0029.0172. VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.

JANUMET (fosfato de sitagliptina/cloridrato de metformina), MSD. INDICACOES: JANUMET ¢ indicado como adjuvante & dieta e a prética de exercicios para melhorar o controle glicémico de pacientes com diabetes mellitus tipo 2 nao
adequadamente controlados com metformina ou sitagliptina isoladamente ou para pacientes que ja comecaram o tratamento combinado com sitagliptina e metformina. CONTRA-INDICACOES: JANUMET ¢ contra-indicado para pacientes
com (1) nefropatia ou disfuncéo renal (niveis de creatinina sérica =1,5 mg/dl [homens], =1,4 mg/dl [mulheres], ou depuracdo anormal de creatinina; (2) insuficiéncia cardiaca congestiva que requer tratamento farmacoldgico; (3) hipersensibilidade
conhecida a sitagliptina, ao cloridrato de metformina ou a qualquer outro componente de JANUMET; (4) acidose metabdlica aguda ou cronica, incluindo cetoacidose diabética, com ou sem coma. JANUMET deve ser descontinuado
temporariamente em pacientes que serdo submetidos a estudos radiolégicos com administracao de contraste iodado, o que pode levar 4 alteracao aguda da funao renal (veja ADVERTENCIAS, Cloridrato de metformina). ADVERTENCIAS:
Gerais: JANUMET néo deve ser utilizado por pacientes com diabetes tipo 1 ou para o tratamento de cetoacidose diabética. Monitoramento da funcdo renal: a metformina e a sitagliptina séo substancialmente excretadas pelos rins; o risco de
actimulo de metformina e de acidose lactica aumenta com o grau de disfuncdo renal. Portanto, pacientes com niveis de creatinina acima do limite normal para suas idades néo devem receber JINUMET. Em pacientes com idade avancada, a
dose de JANUMET deve ser titulada cuidadosamente para estabelecer a dose minima necessdria para efeito glicémico adequado; a funcao renal desses pacientes deve ser monitorada regularmente (particularmente =80 anos de idade). Antes
de iniciar o tratamento com JANUMET e ao menos anualmente a seguir, a funcao renal deve ser avaliada e considerada normal. Quando se prever disfuncéo renal, avaliar mais freqiientemente descontinuar JANUMET se houver evidéncia de
comprometimento renal. Fosfato de sitagliptina: Hipoglicemia: a combinacao de sitagliptina com medicamentos que sabidamente causam hipoglicemia, como as sulfoniluréias ou a insulina, nao foi adequadamente estudada. Cloridrato de
metformina: Acidose ldctica: a acidose lactica é uma complicacao metabdlica rara, porém grave, que pode ocorrer por acimulo de metformina durante o tratamento com JANUMET; quando ocorre é fatal em aproximadamente 50% dos casos.
Os raros casos relatados ocorreram principalmente em pacientes com diabetes e insuficiéncia renal significativa, maltiplos problemas médico/cirtrgicos, mltiplas medicacdes concomitantes ou em pacientes com insuficiéncia cardiaca
congestiva sob tratamento farmacoldgico. Hipoglicemia: pode ocorrer quando a ingesta caldrica for deficiente, quando exercicios vigorosos ndo forem compensados por suplementacao caldrica, durante uso concomitante de outros
hipoglicemiantes (tais como sulfoniluréias e insulina) ou élcool. Idosos, debilitados ou desnutridos e pacientes com insuficiéncia adrenal ou pituitaria ou intoxicacao alcodlica séo particularmente susceptiveis a efeitos hipoglicémicos. O uso
concomitante com medicamentos que podem afetar a funcdo renal ou resultar em alteracdes hemodinamicas significativas ou interferir na disposicao da metformina, tais como compostos cationicos eliminados por secrecdo tubular renal (veja
INTERACOES MEDICAMENTOSAS, Cloridrato de metformina), deve ser feito com cuidado. Estudos radiologicos com o emprego de contraste iodado intravascular podem causar alteragéo aguda da fungéo renal e foram associados a
acidose lactica (veja CONTRA-INDICACOES). JANUMET deve ser temporariamente descontinuado antes ou no momento do procedimento, suspenso durante as 48 horas subseqiientes e reinstituido somente ap6s a funcao renal ter sido
reavaliada e considerada normal. Estados hipdxicos: JANUMET deve ser descontinuado imediatamente em casos de choque cardiovascular de qualquer causa, insuficiéncia cardiaca congestiva, infarto agudo do miocérdio e outras afeccoes
caracterizadas por hipoxemia, as quais foram associadas a acidose lactica e podem causar azotemia pré-renal. Procedimentos cirtirgicos: JANUMET deve ser temporariamente suspenso antes de qualquer procedimento cirtirgico (exceto
procedimentos menores, ndo associados a restricao de alimentos ou liquidos) Ingestdo de dlcool: enquanto estiverem recebendo JANUMET, os pacientes devem ser advertidos contra a ingestéo excessiva de lcool, aguda ou crénica, pois o
dlcool potencializa o efeito da metformina no metabolismo do lactato. Comprometimento da funcéo hepdtica: JANUMET deve geralmente ser evitado por pacientes com evidéncias clinicas ou laboratoriais de doenca hepatica em razao do risco
de acidose lactica. Niveis de vitamina B, : em estudos clinicos controlados de metformina com 29 semanas de duracdo, foi observada diminui¢do dos niveis séricos previamente normais da vitamina B,,, sem manifestacdo clinica, em
aproximadamente 7% dos pacientes. Recomenda-se avaliacéo anual dos parametros hematoldgicos para pacientes que recebem JANUMET e qualquer anormalidade aparente deve ser apropriadamente investigada e manejada. Pacientes com
diabetes tipo 2 bem controlado previamente com JANUMET que desenvolvem anormalidades laboratoriais ou doencas clinicas devem ser avaliados imediatamente quanto & evidéncia de cetoacidose ou acidose lactica. Descontrole da glicemia:
quando pacientes estabilizados em um esquema antidiabético séo expostos a situacdes de estresse (tais como febre, trauma, infeccdo ou cirurgia), pode ocorrer descontrole temporario do controle glicémico. Nessas ocasides, pode ser necessario
interromper a administracao de JANUMET e administrar temporariamente insulina. Gravidez: Categoria de risco: B. Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem ori ao médica ou do cirurgiao-
dentista. Nao existem estudos adequados e bem controlados conduzidos em mulheres gravidas com JANUMET ou seus componentes; portanto, ndo se conhece a seguranca de JANUMET nessa populacéo. O uso de JANUMET, assim como o
de outros agentes hipoglicemiantes orais, ndo é recomendado na gravidez. Lactacdo: néo foram conduzidos estudos em animais lactantes com os componentes combinados de JANUMET. Em estudos conduzidos com os componentes
individuais, a sitagliptina e a metformina foram excretados no leite de ratas lactantes. Nao se sabe se a sitagliptina e/ou a metformina sao excretadas no leite humano. Portanto, JAINUMET nao deve ser utilizado por uma mulher que esteja
amamentando. INTERACOES MEDICAMENTOSAS: Sitagliptina e metformina: nao foram conduzidos estudos farmacocinéticos de interacdo medicamentosa com JANUMET, mas sim com seus componentes individuais, sitagliptina e
metformina. Fosfato de sitagliptina: nos estudos de interacao medicamentosa, a sitagliptina nao exerceu efeitos clinicamente significativos na farmacocinética dos seguintes formacos: metformina, rosiglitazona, gliburida, sinvastatina, varfarina
e anticoncepcionais orais Os pacientes em tratamento com digoxina devem ser monitorados de forma apropriada. Néo é recomendado ajuste posoldgico da sitagliptina quando co-administrada com a ciclosporina ou outros inibidores da
p-glicoproteina (por exemplo, cetoconazol). Em um estudo, a ciclosporina demonstrou alterar de forma modesta, clinicamente nao significativa, a farmacocinética da sitagliptina. Cloridrato de metformina: Gliburida: foram observadas
diminuicdes na AUC e na C_, da gliburida, altamente varidveis, cujo significado clinico € incerto. Furosemida: em um estudo de interacao medicamentosa com dose tnica de metformina-furosemida em individuos saudadveis, os parametros
farmacocinéticos de ambos os componentes foram afetados pela administracao concomitante, porém sem alteracao significativa na depuracao renal de qualquer dos agentes. Nifedipina: a nifedipina parece aumentar a absorcao da metformina,
mas a metformina exerce efeitos minimos na nifedipina. Fdrmacos catiénicos: farmacos cationicos (por exemplo, amilorida, digoxina, morfina, procainamida, quinidina, quinina, ranitidina, triantereno, trimetoprima ou vancomicina) eliminados
por secrecao tubular renal, teoricamente tém potencial para interagir com a metformina pela competicdo por sistemas de transporte tubular renal comuns. Embora tais interacdes permanegam tedricas (exceto para cimetidina), recomenda-se
monitoramento cuidadoso do paciente e ajuste da dose de JANUMET e/ou do férmaco cationico durante a administracdo concomitante. Outros: determinados farmacos tendem a causar hiperglicemia e podem levar ao descontrole glicémico.
Esses incluem: as tiazidas e outros diuréticos, corticosterdides, fenotiazinas, compostos tireoidianos, estrogénio, anticoncepcionais orais, fenitoina, acido nicotinico, simpatomiméticos, bloqueadores dos canais de cdlcio e isoniazida. A ligacdo
da metformina as proteinas plasméticas é insignificante e conseqiientemente é pouco provéavel a interacao com farmacos altamente ligados a essas proteinas, tais como salicilatos, sulfonamidas, cloranfenicol e probenecida, em comparacao
com as sulfoniluréias, que se ligam extensivamente as proteinas séricas. REACOES ADVERSAS: este é um medi nto novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficacia e para comercializacao, efeitos
indesejaveis e ndo conhecidos podem ocorrer. Neste caso informe seu médico. Em estudos clinicos controlados com placebo, que envolveram pacientes com diabetes mellitus tipo 2 sob monoterap[a com metformina, a adicdo de 100
mg de fosfato de sitagliptina uma vez ao dia foi bem tolerada. A incidéncia global de efeitos adversos foi semelhante a relatada para pacientes em uso de placebo e metformina. Nesses estudos, a nica reacao adversa relacionada a medicacao
que ocorreu & uma incidéncia =1% em pacientes que receberam 100 mg de sitagliptina e metformina foi ndusea (1,1% ) versus 0,4% com placebo e metformina. A incidéncia global de hipoglicemia em pacientes que receberam 100 mg de
sitagliptina e metformina foi semelhante & observada com o placebo e a metformina 1,3% e 2,1%, respectivamente. A incidéncia de reacdes adversas gastrointestinais selecionadas em pacientes que receberam sitagliptina e metformina também
foi semelhante a observada com o placebo e metformina: néuseas, (1,3%, 0,8%), vomitos (1,1%, 0,8%), dor abdominal (2,2%, 3,8%) e diarréia (2,4% e 2,5%). A incidéncia de experiéncias laboratoriais adversas foi semelhante com sitagliptina
e metformina (7,6%) em comparacao com placebo e metformina (8,7%). Nao foram observadas alteracdes clinicamente significativa nos sinais vitais ou no ECG (inclusive no intervalo QTc) com a sitagliptina em combinacéo com metformina.
As reacdes adversas mais comuns (> 5%), causadas pela introducao da metformina foram diarréia, nduseas/vémito, flatuléncia, desconforto abdominal, indigestéo, astenia e cefaléia. POSOLOGIA E ADMINISTRACAO: Geral- a posologia
para JANUMET deve ser individualizada com base no esquema terapéutico atual, na eficdcia e na tolerabilidade, desde que néo exceda a dose didria maxima recomendada de 100 mg de sitagliptina e 2.000 mg de metformina. Em geral, JANUMET
deve ser administrado duas vezes ao dia durante as refeicdes, com aumento gradual da dose, para reduzir os efeitos adversos gastrointestinais relacionados a metformina. As seguintes doses estao disponiveis: 50 mg de sitagliptina/500 mg de
cloridrato de metformina; 50 mg de sitagliptina/850 mg de cloridrato de metformina; 50 mg de sitagliptina/1.000 mg de cloridrato de metformina. Para pacientes néo controlados adequadamente com metformina em monoterapia: a dose
inicial usual de JANUMET deve ser igual a uma dose didria de 100 mg (50 mg duas vezes ao dia) de sitagliptina mais a dose de metformina ja utilizada. Para pacientes ndo controlados adequadamente com sitagliptina em monoterapia: a dose
inicial usual de JANUMET deve ser de 50 mg de sitagliptina/500 mg de cloridrato de metformina duas vezes ao dia, que pode ser titulada até 50 mg de sitagliptina/1.000 mg de cloridrato de metformina, duas vezes ao dia. A sitagliptina em
monoterapia, com dose ajustada para insuficiéncia renal, ndo deve ser substituida por JANUMET (veja CONTRA-INDICACOES). Para pacientes que substituirdo o tratamento com sitagliptina e metformina isoladamente pela co-administracéo:
JANUMET pode ser iniciado com as doses de sitagliptina e metformina j& usadas pelo paciente. Nao foram realizados estudos para avaliar especificamente a seguranca e a eficacia de JANUMET em pacientes previamente tratados com outros
agentes antidiabéticos e que trocaram para JANUMET. Qualquer mudanca no tratamento do diabetes tipo 2 deve ser empreendida com cuidado e monitoramento apropriado, pois podem ocorrer alteracdes no controle glicémico. SUPERDOSE:
Fosfato de sitagliptina: nao existem experiéncias em humanos com doses acima de 800 mg. No caso de superdose, é razoavel empregar as medidas de suporte habituais, por exemplo, remocéo de material ndo absorvido do trato gastrintestinal,
monitoramento clinico (incluindo obtencéo de um eletrocardiograma) e terapia de suporte, se necessario. A sitagliptina ¢ modestamente dialisével. Ainda nao se sabe se a sitagliptina é dialisavel por didlise peritoneal. Cloridrato de metformina:
jé ocorreu superdose de cloridrato de metformina, inclusive ingestdao de quantidades acima de 50 g. Foi relatada hipoglicemia em aproximadamente 10% dos casos (mas néo foi estabelecida associagao causal) e acidose lactica em
aproximadamente 32% dos casos (veja ADVERTENCIAS, cloridrato de metformina). A metformina ¢ dialisdvel. REGISTRO MS: 1.0029.0177. VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.

Nota: antes de prescrever JANUVIA e JANUMET, recomendamos a leitura das Circulares aos Médicos (bula) completas para informacdes detalhadas sobre os produtos.
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