Merck Sharp & Dohme
Farmacéutica Ltda.

Rua Alexandre Dumas, 2510
04717-004 — Séao Paulo/SP
www.msdonline.com.br

€9 MERCK SHARP & DOHME

Prezado Dr.(a),

Recentemente, algumas matérias publicadas na midia leiga sobre uma possivel ligacdo
entre SINGULAIR (montelucaste de sodio, MSD) e pensamento e comportamento suicidas e
suicidio podem levantar questionamentos por parte de médicos e pacientes sobre a eficacia
e seguranca do medicamento e, por isso, gostariamos de esclarecer alguns pontos
relacionados a essa questao.

As noticias que estéo sendo veiculadas foram geradas a partir da comunicacéo colocada no
site do FDA (Food and Drug Administration) sobre uma revisdo da seguranca de
SINGULAIR que a agéncia esta realizando nesse momento. Essa revisdo se fez necessaria
desde que, em outubro de 2007, a Merck Sharp & Dohme (MSD) atualizou voluntariamente
a bula de SINGULAIR em ambito mundial para incluir o item "pensamento e comportamento
suicidas" na secdo de relatos de eventos adversos pds-comercializacdo na bula dirigida a
profissionais da salde e "pensamentos e atos suicidas" na bula dirigida para pacientes.

E importante ressaltar que a MSD solicitou essa alteracdo com base em um nimero muito
limitado de relatos de eventos adversos pds-comercializacdo recebidos pela MSD. A
inclusdo de informacBes obtidas de relatos pds-comercializacdo as bulas dos produtos de
MSD é uma pratica regular da empresa, pois acreditamos que assim estamos fazendo o
melhor para a orientacao do profissional da salude e para a saude do paciente. Ressaltamos
ainda que o fato de um evento adverso ter sido comunicado a MSD e as agéncias
regulatérias ndo pressupde uma conclusdo de que o referido evento adverso pos-
comercializagdo foi causado pelo medicamento, uma vez que pode ser causado por uma
doenca subjacente, condicdo genética, medicamentos administrados simultaneamente ou
um evento geral que pode ocorrer em qualquer individuo.

Para esclarecer os dados de seguranca de SINGULAIR, recentemente a MSD apresentou
ao FDA duas andlises cumulativas de estudos clinicos. Em uma dessas analises, que
envolveu mais de 11 mil adultos e criancas que receberam SINGULAIR em mais de
40 estudos randdémicos, duplos-cegos e controlados com placebo, ndo houve relato de
pensamentos ou atos suicidas e de suicidios cometidos entre 0s pacientes que receberam
SINGULAIR. Em uma segunda andlise, de estudos randémicos e duplos-cegos que
envolveram pacientes adultos e criancas e compararam SINGULAIR (n= 3.900) a outros
agentes ativos (n= 3.400) para tratar asma, houve relato de um paciente que tentou suicidio
dentre os que receberam SINGULAIR, em comparagdo com trés casos dentre aqueles que
receberam outras terapias para combater a asma (inclusive corticosteréides inalatérios e
beta agonistas de longa acdo). Ressaltamos que esses estudos ndo foram desenhados para
comparar a taxa de suicidio em pacientes que receberam SINGULAIR em comparacao entre
agueles que receberam esses outros agentes.

Com base nos resultados acima, a MSD reafirma seu compromisso em oferecer
informacdes precisas e de forma continua sobre a eficacia, seguranca e tolerabilidade de
seus medicamentos. Por essa razédo, a empresa vem trabalhando desde o ano passado com
outras agéncias regulatérias para que a alteracdo na bula de SINGULAIR seja incorporada
as bulas do medicamento em todos 0s paises onde é comercializado, inclusive no Brasil.


http://www.msdonline.com.br/

Estamos seguros de que, ao pedir a alteracdo da bula de SINGULAIR estamos fazendo o
melhor para a saude de nossos pacientes. E, por acreditar que o médico € o melhor
profissional para esclarecer as davidas de seu paciente e decidir sobre os riscos e
beneficios dos tratamentos disponiveis, nos colocamos a disposicdo para mais informacoes
e esclarecimentos por meio do nosso telefone 0800-012 22 32, ou pelo e-mail
online@merck.com.br ou ainda pelo nosso site www.msdonline.com.br.

Atenciosamente,

José Octavio da Costa Filho
Diretor Médico
Merck Sharp & Dohme

SINGULAIR/SINGULAIR Baby (montelucaste de s6dio), MSD. INDICACOES: em pacientes pediatricos a partir dos 6
meses de idade e adultos: profilaxia e tratamento cronico da asma (incluindo prevengdo de sintomas diurnos e noturnos), da
broncoconstricdo induzida por exercicio e tratamento de pacientes com asma sensiveis a aspirina; em pacientes pediatricos a
partir de 2 anos de idade e adultos: alivio dos sintomas diurnos e noturnos da rinite alérgica. CONTRA-INDICACOES:
hipersensibilidade a qualquer componente do produto. PRECAUCOES: SINGULAIR ndo ¢é indicado para reverter o
broncoespasmo em crises agudas de asma: os pacientes devem ter disponivel medicamento de resgate adequado. A terapia
com SINGULAIR pode ser mantida durante as exacerbag8es agudas de asma. SINGULAIR néo deve substituir abruptamente
os corticosterdides inalatérios ou orais. A redugdo da dose do corticosterdide sistémico em pacientes que recebem
medicamentos antiasma, inclusive antagonistas do receptor de leucotrienos, em casos raros, tem sido seguida pela ocorréncia
de um ou mais dos seguintes sintomas: eosinofilia, exantema vasculitico, piora dos sintomas pulmonares, complicacdes
cardiacas e/ou neuropatia, as vezes diagnosticada como sindrome de Churg-Strauss, vasculite eosinofilica sistémica. Embora
a relagdo causal com o antagonismo do receptor de leucotrienos néo tenha sido estabelecida, cautela e monitoramento clinico
sdo recomendados quando a reducdo de corticosterdide é considerada em pacientes que recebem SINGULAIR. SINGULAIR
deve ser administrado com cautela a nutrizes, pois ndo se sabe se ele é excretado no leite materno. Ndo foram observadas
diferencas nos perfis globais de seguranca e de eficacia de SINGULAIR em pacientes com 65 anos de idade ou mais e
pacientes mais jovens. SINGULAIR somente devera ser administrado a gestantes quando for absolutamente necessario.
Pacientes com fenilcetondria devem ser informados de que os comprimidos mastigaveis de 4 mg e 5 mg contém o
equivalente a 0,674 e 0,842 mg de aspartame, respectivamente. REACOES ADVERSAS: as reagfes adversas foram
usualmente leves e geralmente ndo requereram descontinuagdo da terapia. A incidéncia global das reagdes adversas
relatadas com SINGULAIR foi comparavel a do placebo. Com o tratamento prolongado, o perfil de experiéncias adversas nédo
se alterou significativamente. INTERACOES MEDICAMENTOSAS: SINGULAIR pode ser administrado com outros
medicamentos usados rotineiramente para a profilaxia e o tratamento cronico da asma. Nao é recomendado ajuste posolégico
de SINGULAIR, porém monitoragéo clinica adequada é aconselhavel quando indutores potentes do citocromo P-450, como o
fenobarbital ou a rifampicina, forem administrados concomitantemente. POSOLOGIA: SINGULAIR deve ser administrado uma
vez ao dia. Para asma, a dose deve ser administrada a noite. Para rinite alérgica, o horario da administragdo pode ser
individualizado para atender as necessidades do paciente. Pacientes com asma e rinite alérgica devem administrar apenas um
comprimido diariamente a noite. A posologia para pacientes a partir de 15 anos de idade é de 1 comprimido de 10 mg
diariamente; para pacientes com 6 a 14 anos de idade, é de 1 comprimido mastigavel de 5 mg diariamente; para pacientes de
2 a 5 anos de idade é de 1 comprimido mastigavel de 4 mg ou 1 saché de granulos orais de 4 mg diariamente; e para
pacientes de 6 meses a 2 anos de idade é de 1 saché de granulos orais de 4 mg diariamente. REGISTRO MS: 1.0029.0005.
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