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Port.2344-C1

Alzhelmer
DCB: 03182

CAS: 12011-70-3

Férmula molecular: C,4H,oNOsHCI

Nome quimico: cloridrato de (+-)-2,3-diidro-5,6-dimetoxi-2-[[1-(fenilmetil)-4-piperidinil Imetil ]-
1H-inden-1-ona.

Peso Molecular: 415,96 g/mol

CH,0 5
Estrutura quimica: CH’C _CHEQ . WOl
Fator de equivaléncia: 1,10 CH,O
Classe:
Inibidor reversivel da enzima acetilcolinesterase.
Historico:

As teorias atuais sobre a etiologia patoldgica dos sinais cognitivos e dos sintomas da doenga de
Alzheimer atribuem alguns deles a uma deficiéncia da neurotransmissdo colinérgica.

Indicagées:
Tratamento da doenga de Alzheimer de intensidade leve a moderada.
Mecanismos de Agdo:

Acredita-se que o cloridrato de donepezila exerga sua agdo terapéutica incrementando a fungdo
colinérgica. Isto se da com o aumento da concentragdo da acetilcolina através da inibigdo
reversivel da hidrélise pela acetilcolinesterase. Se o mecanismo de agdo proposto for correto, o
efeito de donepezila poderd diminuir @ medida que o processo da doenga avanga e um menor
nimero de neurdnios permanega funcionalmente intacto.

Dosagem / Posologia:
5mg ou 10mg 1lvez ao dia, deve ser tomado a hoite, logo antes de deitar, com ou sem alimentos.

A dose inicial ¢ de Bmg e pode ser aumentada para 10mg apds 4 a 6 semanas. Dose didria
mdxima recomendada é de 10mg.

Com a descontinuagdo do tratamento, observa-se diminuigdo gradativa dos efeitos benéficos
do cloridrato de donepezila. Ndo hd evidéncias de efeito rebote ou de abstinéncia apés a
descontinuagdo repentina da terapia.

Contra indicagoes:
Pacientes com conhecida hipersensibilidade a derivados de piperidina.
Efeitos colaterais:

- E um inibidor da colinesterase e pode exacerbar o relaxamento muscular de alguns
anestésicos.

- Episddios de sincope em associagdes com o uso de donepezila HCl devido a efeitos cardiacos

(por exemplo, diminuigdo da freqiiéncia cardiaca), principalmente para alguns pacientes com
problemas cardiacos
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- Os colinomiméticos, podem promover o aumento da secregdo dcida gdstrica. Portanto,
pacientes com maior risco de desenvolver lceras (ex. pacientes com histéria de doenga
ulcerosa ou recebendo drogas anti-inflamatérias ndo esterdides), devem ser cuidadosamente
monitorados quanto a sintomas de sangramento gastrintestinal ativo ou oculto. Pode ocorrer
diarréia, ndusea e vomito.

- Os colinomiméticos podem causar obstrugdo do fluxo vesical.

- Acredita-se que os colinomiméticos tenham um certo potencial para causar convulsdes
generalizadas. Entretanto, tal situagdo pode ser também uma manifestagdo da doenga de
Alzheimer.

- Devido a suas agdes colinomiméticas, os inibidores da colinesterase devem ser prescritos com
cuidado a pacientes com histéria de asma ou doenga pulmonar obstrutiva.

- Criangas: ndo ha estudos.

Interagdées medicamentosas:

- Com outros inibidores da colinesterase.

- Os indutores enzimdticos, como a rifampicina, a fenitoina, a carbamazepina e o dlcool, podem
reduzir os niveis de donepezila. Essas associagdes medicamentosas devem ser usadas com
cautela. O cloridrato de donepezila tem potencial para interferir com medicamentos de agdo
anticolinérgica. Também hd potencial para atividade sinérgica com o tratamento concomitante
com medicamentos como a succinilcolina e outros bloqueadores neuromusculares. Também
existe potencial para agdo sinérgica com agonistas colinérgicos ou betabloqueadores que
apresentam efeitos sobre a condugdo cardiaca.

- Ndo tome dlcool enquanto estiver usando o medicamento.
Estudos clinicos:

Em pacientes com deméncia de Alzheimer participantes de estudos clinicos, a administragdo de
doses Unicas didrias de 5mg ou 10mg de cloridrato de donepezila provocou a inibigdo no estado
de equilibrio da atividade da acetilcolinesterase (medida nas membranas dos eritrécitos) de
63,6% e 77,3%, respectivamente.

Demonstrou-se que a inibigdo da acetilcolinesterase (AChE) em eritrécitos pela donepezila estd
correlacionada a alteragdes da ADAS-Cog, uma escala sensivel que avalia alguns aspectos da

cognigdo. O potencial da donepezila de alterar o curso da neuropatologia subjacente ainda ndo
foi estudado.
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