Artigo Resumido:

PREGABALIN:
A Review of its Use in Adults with
Generalized Anxiety Disorder.
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(" INTRODUCAO )

O transtorno de ansiedade generalizada (TAG) é carac-
terizado por sintomas persistentes de preocupagao exa-
gerada, cuidado excessivo, hiperexcitabilidade e ansiedade
inespecifica. Estas manifestacoes geralmente sao acompa-
nhadas por sintomas fisicos e, entre eles, se destacam a
tensdo muscular, palpitacdes, dor abdominal, sudorese,
nauseas e xerostomia. Desse modo, o TAG esté associado
a consequéncias importantes nao apenas em termos de
funcionalidade e qualidade de vida dos pacientes afetados,
mas também ao impacto econémico devido ao uso de
recursos do sistema de satde e a perda de produtividade.
O objetivo da terapia para o TAG é melhorar os sintomas,
recuperar a funcionalidade e evitar recorréncias. Além da
psicoterapia, recomenda-se o uso de tratamentos farma-
colégicos com antidepressivos e gabapentinoides, como
a pregabalina. As principais propriedades farmacoldgicas
desta molécula estio resumidas na figural.
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C EFICACIA TERAPEUTICA )

A pregabalina tem sido avaliada em estudos clinicos
com pacientes com TAG, seja como:
* monoterapia em pacientes que nao estavam receben-
do outra terapia ansiolitica.
* tratamento adjuvante em pacientes com TAG que nao res-
ponderam adequadamente a uma terapia em andamento.
¢ facilitador da reducao progressiva de benzodiazepini-

cos indicados por periodos prolongados.

Quando indicado para uso em monoterapia, tanto a
administracao em dose Unica como em doses multiplas
de pregabalina (150 a 600 mg/dia) estio correlacionadas
a eficacia terapéutica adequada em pacientes com TAG.
Estes beneficios incluem alteracées em escalas validadas
para avaliar a ansiedade, como a Hamilton Anxiety Ra-
ting Scale (HAM-A) [Escala de Avaliacdo da Ansiedade de
Hamilton] e em instrumentos para a avaliacao geral do
paciente, como a Clinical Global Impression of Impro-
vement (CGlI-I) [Impressao Clinica Global de Melhora].
A relacao entre a dose de pregabalina e a resposta ansio-
litica foi comprovada a um nivel a partir de 300 mg/dia.
Os sintomas somaticos (disturbios do sono, manifesta-
coes digestivas) também melhoraram significativamen-
te nos estudos clinicos. A pregabalina parece otimizar
até |3 dos 14 dominios individuais da escala HAM-A em
comparagao a benzodiazepinicos, que melhoraram ape-
nas 5 destes aspectos (figura 2).
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Figura 2. Pregabalina versus lorazepam como monoterapia no TAG



Além de sua utilidade reconhecida como monotera-
pia, a eficacia da pregabalina foi avaliada com enfoque nos
pacientes com TAG com resposta parcial ou inadequada
ao tratamento com inibidores seletivos da recaptacio
da serotonina (ISRS) ou da serotonina e noradrenalina
(ISRN). Em aproximadamente metade destes pacientes,
a adicdo de pregabalina a terapia com ISRS ou ISRN foi
caracterizada por um aumento significativo das taxas de
resposta. Esta estratégia (“terapia de adicdo”) resulta em
uma alternativa apropriada para evitar a substituicao por
outra monoterapia com um ISRS/ISRN diferente. Esta
vantagem como terapia de adicdo é atribuida ao meca-
nismo de acdo especifico da pregabalina e ao seu poten-
cial reduzido de interacées medicamentosas (Figura 3).
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Figura 3. Vantagens da adicao de pregabalina a terapia
com ISRS/ISRN em pacientes com TAG
(*) p < 0,012 versus placebo

Ainda, pelos mesmos motivos, a pregabalina é uma
opcao apropriada para facilitar a descontinuacao pro-
gressiva da terapia prolongada com benzodiazepinicos,
embora se admita que mais estudos sejam necessarios a
esse respeito. No entanto, em estudos que avaliaram a
eficacia da pregabalina em longo prazo, foi comprovado
que este medicamento é superior ao placebo em termos
de manutencdo das melhoras do estado funcional dos
pacientes com TAG.

( TOLERABILIDADE )

Nos regimes de tratamento de curto prazo, a terapia
com 150 a 600 mg/dia de pregabalina é bem tolerada,
com eventos adversos leves a moderados e de duracao
transitéria, especialmente tontura e sonoléncia. Além
disso, nao ha uma relagao clara entre estes eventos ad-
versos e a dose de pregabalina na administracdo acima
de 150 mg/dia.

Do mesmo modo, o perfil de tolerabilidade com o
uso em longo prazo é semelhante ao descrito para as
terapias de curta duragdo com pregabalina. Nao foram
relatadas alteragoes dos valores laboratoriais, sinais vi-
tais ou exame fisico nos estudos clinicos de longo prazo

nos quais os pacientes com TAG receberam terapia com
este medicamento. Este perfil de tolerabilidade favora-
vel é de grande importancia ao se considerar que TAG
é uma enfermidade cronica, que costuma exigir no mini-
mo 6 a |2 meses de tratamento.

Deve-se enfatizar que a dose de até 450 mg/dia pro-
duz menos alteracdes cognitivas e psicomotoras do que
o uso de 3 mg ao dia de alprazolam. A estes beneficios se
acrescenta o potencial reduzido como droga de abuso,
o risco muito reduzido de dependéncia fisica e o menor
risco de alteragcdes da funcio sexual em comparacao aos
ISRS/ISRN.

( ANALISE FARMACOECONOMICA >

A avaliacao de custo-beneficio é uma consideracao re-
levante no tratamento do TAG devido as suas consequén-
cias economicas para o sistema de satide e a sociedade em
geral. Os resultados da analise farmacoeconémica estao
disponiveis em diferentes modelos europeus, incluindo
Espanha, Portugal e Reino Unido. Tanto em monoterapia
como quando indicada como terapia adjuvante, a prega-
balina parece constituir uma alternativa, com mais vanta-
gens em termos de relacio custo-beneficio em compara-
¢ao aos ISRS ou ISRN em pacientes com TAG refratario a
outras terapias, incluindo benzodiazepinicos.

A esta avaliacao de custos diretos, deve-se acrescentar
as eventuais vantagens econdmicas indiretas, as quais in-
cluem a reducéo da ansiedade relacionada ao trabalho e a
otimizacdo da produtividade no trabalho.

(coNcLUSOES )

* A pregabalina é um tratamento seguro e eficaz do TAG,
em curto e longo prazo, inclusive nas formas moderadas
ou graves.

* O inicio da agdo ocorre mais precocemente do que
com os ISRS/ISRN.

* Esta associada a beneficios nos sintomas psicoldgicos e
nas manifestacoes somaticas da doenca.

* O risco de interacées medicamentosas € baixo.

* Os eventos adversos costumam ser leves a moderados
e, em geral, transitérios.

* Pode ser utilizada como monoterapia ou como estraté-
gia de associacio a outros medicamentos.
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PREFISS® E CONTRAINDICADO A PACIENTES COM HIPERSENSIBILIDADE CONHECIDA A PREGABALINA QU
A QUALQUER COMPONENTE DA FORMULA. A PREGABALINA PARECE TER EFEITO ADITIVO NO PREJUIZO
DA FUNCAO COGNITIVA E COORDENAGAO MOTORA GROSSEIRA CAUSADO PELA OXICODONA.

Prefiss® (pregabalina). Apresentacdes: Capsulas - pregabalina 75 mg - Embalagens contendo 15 e 30 cépsulas e Capsulas - pregabalina 150 mg - Embalagens contendo 15 e 30 capsulas. Indicagdes: Dor Neuropatica;
Epilepsia; Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG); Fibromialgia. Contraindicagdes: Prefiss® ¢ contraindicado a pacientes com hipersensibilidade conhecida a pregabalina ou a qualquer componente da
formula. Adverténcias e precaucdes: Pacientes com problemas hereditérios raros de intolerancia a galactose, deficiéncia de lactase ou ma-absorgdo de glicose-galactose nao devem utilizar pregabalina. Alguns pacientes
diabéticos sob tratamento com pregabalina que obtiverem ganho de peso podem necessitar de ajuste da medicagéo hipoglicémica. Houve relatos de reagdes de hipersensibilidade, incluindo casos de angiodema. Pregabalina
deve ser descontinuado imediatamente se ocorrerem sintomas de angioedema, tais como edema facial, perioral ou da via aérea superior. O tratamento com pregabalina esta associado com tontura e sonoléncia, que pode
aumentar a ocorréncia de acidentes (queda) na populacdo idosa. Houve relatos pés-comercializacéo de perda de consciéncia, confusao e dano mental. Portanto, pacientes devem ser alertados para ter cautela até que os efeitos
potenciais de pregabalina sejam familiares. Viséo borrada transitéria e outras alteracdes na acuidade visual foram reportadas por pacientes tratados com pregabalina. A descontinuagéo da pregabalina pode resultar na resolugao
ou melhora desses sintomas visuais. Foram observados sintomas de retirada em alguns pacientes apds a descontinuagéo do tratamento prolongado e de curto prazo com pregabalina. Os seguintes eventos foram mencionados:
insonia, dor de cabeca, ndusea, ansiedade, hiper-hidrose, diarreia, sindrome gripal, nervosismo, depressao, dor, convulsdo e tontura. O paciente deve ser informado sobre estes eventos no inicio do tratamento. As convulsdes,
incluindo estado epilético e convulstes do tipo grande mal, podem ocorrer durante o uso ou logo apos a descontinuacéo de pregabalina. A pregabalina ndo é conhecida como sendo ativa em locais de receptores associados com
abuso de drogas. Como € o caso com qualguer droga ativa do SNC, deve-se avaliar cuidadosamente o histérico de pacientes quanto ao abuso de drogas e observa-los quanto a sinais de mau uso ou abuso da pregabalina. Foi
relatada melhora da funcéo renal apds a descontinuacéo ou reducéo da dose de pregabalina. Houve relatos pés-comercializacdo de insuficiéncia cardiaca congestiva em alguns pacientes recebendo pregabalina. Devido aos
dados limitados de pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva grave, pregabalina deve ser administrado com cautela nesses pacientes. A ideacdo e o comportamento suicida foram relatados em pacientes tratados com
agentes antiepiléticos em diversas indicacdes. Os pacientes devem ser monitorados para sinais de ideagdo e comportamento suicida e, o tratamento apropriado deve ser considerado. Uso durante a Gravidez: Nao ha dados
adequados sobre 0 uso de pregabalina em mulheres gravidas. Estudos em animais mostraram toxicidade reprodutiva. O risco potencial a humanos é desconhecido. Portanto, pregabalina ndo deve ser utilizado durante a gravidez,
amenos que o beneficio & mae justifique claramente o risco potencial ao feto. Métodos contraceptivos eficazes devem ser utilizados por mulheres com potencial de engravidar Pregabalina é um medicamento classificado
na categoria C de risco de gravidez. Portanto, este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do cirurgido-dentista. Uso durante a Lactacdo: ndo é
recomendada a amamentagéo durante o tratamento com pregabalina. Efeitos sobre a Habilidade de Dirigir e Operar Méaquinas: A pregabalina pode causar tontura e sonoléncia que, portanto, podem prejudicar a
habilidade de dirigir e operar maquinas. Os pacientes devem ser aconselhados a ndo dirigir, operar maquinas complexas, ou se engajar em outras atividades potencialmente perigosas até que se saiba se este medicamento afeta
a sua capacidade de executar tais atividades. Este medicamento contém LACTOSE. InteragGes medicamentosas: A pregabalina provavelmente ndo inibe o metabolismo de farmacos in vitro e nem se liga a proteinas
plasmaticas. A pregabalina pode potencializar os efeitos do etanol e lorazepam. A pregabalina parece ter efeito aditivo no prejuizo da fungdo cognitiva e coordenagdo motora grosseira causado pela oxicodona. Em experiéncia
pds-comercializagdo, houve relatos de insuficiéncia respiratéria e coma em pacientes sob tratamento de pregabalina e outros medicamentos depressores do SNC. Eventos relacionados a redugdo da motilidade do trato gastrintes-
tinal inferior (por ex, obstrucéo intestinal, fleo paralitico, constipagéo) quando a pregabalina foi coadministrada com medicamentos que tém o potencial para produzir constipagéo, tais como analgésicos opioides. N&o foram
conduzidos estudos de interagdo farmacodinamica especifica em voluntérios idosos. Reagdes adversas: As reagdes adversas mais comuns que resultaram em descontinuacao nos grupos de tratamento com
pregabalina foram tontura e sonoléncia, em geral, de intensidade leve a moderada. As reacdes adversas comuns foram: Aumento de apetite, confusao, desorientagao, irritabilidade, humor
euforico, diminuigao da libido, insdnia, ataxia, coordenacao anormal, transtorno do equilibrio, amnésia, distirbios de atencao, dificuldades de memédria, tremores, disartria, parestesia, sedacao,
letargia, visdo turva, diplopia, vertigem, vomitos, distensao abdominal, constipacao, boca seca, flatuléncia, disfuncao erétil, edema periférico, edema, marcha anormal, sensacao de embriaguez,
sensacgao anormal, fadiga e aumento de peso. As seguintes reacdes adversas foram relatadas durante a pos-comercializagao: Sistema imune: hipersensibilidade, angioedema, reacao alérgica. Sistema
nervoso: dor de cabega, perda de consciéncia e prejuizo cognitivo. Oftalmolégicos: ceratite. Cardiacos: insuficiéncia cardiaca congestiva. Respiratério, toracico e mediastinal: edema pulmonar. Gastrintestinais:
nausea, diarreia e edema da lingua. Pele e tecido subcutaneo: inchago da face, prurido. Renais e urindrios: retengéo urinaria. Sistema reprodutor e mamas: ginecomastia. Distirbios gerais: mal-estar. Psiquiatri-
©0s: Agressividade e ideagdo suicida. Uso em Idosos (acima de 65 anos de idade): Num total de 998 pacientes idosos, ndo foram observadas diferengas quanto a seguranga geral, em comparagéo aos pacientes com
menos de 65 anos de idade. Posologia: Uso via oral e deve ser ingerido com ou sem alimentos. A dose € de 150 a 600 mg/dia divididas em duas ou trés doses. Dor Neuropatica: A dose inicial recomendada ¢ de 75 mg
duas vezes ao dia (150 mg/dia) para maioria dos pacientes . Com base na resposta individual e na tolerabilidade do paciente, a dose podera ser aumentada para 150 mg duas vezes ao dia apds um intervalo de 3 a 7 dias e, se
necessario, até uma dose méaxima de 300 mg duas vezes ao dia apds mais uma semana. Epilepsia: A dose inicial recomendada é de 75 mg duas vezes ao dia (150 mg/dia), com ou sem alimentos. Com base na resposta e
tolerabilidade individuais do paciente, a dose podera ser aumentada para 150 mg duas vezes ao dia apds 1 semana. A dose méxima de 300 mg duas vezes ao dia pode ser atingida apés mais 1 semana. Transtorno de
Ansiedade Generalizada (TAG): A dose varia de 150 a 600 mg/dia, divididas em duas ou trés doses. A necessidade para o tratamento deve ser reavaliada regularmente. Fibromialgia: A dose recomendada é de 300 a 450
mg/dia. A dose deve ser iniciada com 75 mg duas vezes ao dia (150 mg/dia) e pode ser aumentada para 150 mg duas vezes ao dia (300 mg/dia) em uma semana baseado na eficécia e tolerabilidade individuais. Descontinu-
acao do Tratamento: Se Prefiss® for descontinuado, recomenda-se que isto seja feito gradualmente durante, no minimo, 1 semana. Uso em Pacientes com Insuficiéncia Renal: A reducéo da dosagem em pacientes
com a funcéo renal comprometida deve ser individualizada de acordo com o clearance de creatinina. Para pacientes submetidos & hemodidlise, a dose diéria de deve ser ajustada com base na fungdo renal. Além da dose diéria,
uma dose suplementar deve ser administrada imediatamente apds cada tratamento de 4 horas de hemodiélise. Uso em Pacientes com Insuficiéncia Hepatica: Nenhum ajuste de dose é necessario para pacientes com
insuficiéncia hepatica. Uso em Criangas e Adolescentes (12 a 17 anos de idade): A seguranca e a eficacia em pacientes pediatricos abaixo de 12 anos de idade e adolescentes (12 a 17 anos) para as indicagdes aprovadas
(incluindo eplepsia). 0 uso em criangas nao é recomendado. Uso em Pacientes Idosos (acima de 65 anos de idade): Pacientes idosos podem necessitar de redugéo da dose devido & diminuiéo da fungao. Dose
Omitida Caso o paciente esquega-se de tomar Prefiss® no hordrio estabelecido, deve toma-lo assim que lembrar. Entretanto, se ja estiver perto do horério de tomar a préxima dose, deve desconsiderar a dose esquecida e tomar
aproxima. Este medicamento nao pode ser partido, aberto ou mastigado. MS: 1.0390.0188. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA. SO PODE SER VENDIDO COM RETENGAO DA RECEITA. SAC 08000 25 01
10. Para ver o texto de bula na integra, acesse o site www.fqm.com.br. Referéncias: 1.Bula do Produto.
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Prefiss® (pregabalina). Apresentagdes: Cépsulas - pregabalina 75 mg - Embalagens contendo 15 e 30 cépsulas e Cépsulas - pregabalina 150 mg - Embalagens
contendo 15 e 30 cépsulas. Indicacdes: Dor Neuropética; Epilepsia; Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG); Fibromialgia. Contraindicagdes: Prefiss® é
contraindicado a pacientes com hipersensibilidade conhecida a pregabalina ou a qualquer componente da formula. Adverténcias e precaugdes: Pacientes com
problemas hereditarios raros de intolerancia a galactose, deficiéncia de lactase ou mé-absorgao de glicose-galactose ndo devem utilizar pregabalina. Alguns pacien-
tes diabéticos sob tratamento com pregabalina que obtiverem ganho de peso podem necessitar de ajuste da medicagao hipoglicémica. Houve relatos de reagdes de
hipersensibilidade, incluindo casos de angiodema. Pregabalina deve ser descontinuado imediatamente se ocorrerem sintomas de angioedema, tais como edema
facial, perioral ou da via aérea superior. O tratamento com pregabalina estd associado com tontura e sonoléncia, que pode aumentar a ocorréncia de acidentes
(queda) na populagdo idosa. Houve relatos pds-comercializagdo de perda de consciéncia, confusdo e dano mental. Portanto, pacientes devem ser alertados para ter
cautela até que os efeitos potenciais de pregabalina sejam familiares. Visao borrada transitéria e outras alteragdes na acuidade visual foram reportadas por pacien-
tes tratados com pregabalina. A descontinuagdo da pregabalina pode resultar na resolugao ou melhora desses sintomas visuais. Foram observados sintomas de
retirada em alguns pacientes ap6s a descontinuagdo do tratamento prolongado e de curto prazo com pregabalina. Os seguintes eventos foram mencionados: ins6-
nia, dor de cabeca, ndusea, ansiedade, hiper-hidrose, diarreia, sindrome gripal, nervosismo, depressdo, dor, convulsdo e tontura. O paciente deve ser informado
sobre estes eventos no inicio do tratamento. As convulsdes, incluindo estado epilético e convulsdes do tipo grande mal, podem ocorrer durante o uso ou logo apds
a descontinuagdo de pregabalina. A pregabalina ndo é conhecida como sendo ativa em locais de receptores associados com abuso de drogas. Como € 0 caso com
qualquer droga ativa do SNC, deve-se avaliar cuidadosamente o histérico de pacientes quanto ao abuso de drogas e observéa-los quanto a sinais de mau uso ou
abuso da pregabalina. Foi relatada melhora da fungao renal ap6s a descontinuagao ou reducdo da dose de pregabalina. Houve relatos pds-comercializagdo de insu-
ficiéncia cardiaca congestiva em alguns pacientes recebendo pregabalina. Devido aos dados limitados de pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva grave,
pregabalina deve ser administrado com cautela nesses pacientes. A ideacdo e o comportamento suicida foram relatados em pacientes tratados com agentes antie-
piléticos em diversas indicagdes. Os pacientes devem ser monitorados para sinais de ideagdo e comportamento suicida e, o tratamento apropriado deve ser consi-
derado. Uso durante a Gravidez: Nao ha dados adequados sobre o uso de pregabalina em mulheres gravidas. Estudos em animais mostraram toxicidade reprodu-
tiva. O risco potencial a humanos é desconhecido. Portanto, pregabalina nao deve ser utilizado durante a gravidez, a menos que o beneficio a mae justifique
claramente o risco potencial ao feto. Métodos contraceptivos eficazes devem ser utilizados por mulheres com potencial de engravidar Pregabalina é um medica-
mento classificado na categoria C de risco de gravidez. Portanto, este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagao médica ou
do cirurgiao-dentista. Uso durante a Lactagao: ndo é recomendada a amamentagdo durante o tratamento com pregabalina. Efeitos sobre a Habilidade de Dirigir
e Operar Maquinas: A pregabalina pode causar tontura e sonoléncia que, portanto, podem prejudicar a habilidade de dirigir e operar maquinas. Os pacientes devem
ser aconselhados a ndo dirigir, operar maquinas complexas, ou se engajar em outras atividades potencialmente perigosas até que se saiba se este medicamento
afeta a sua capacidade de executar tais atividades. Este medicamento contém LACTOSE. Interagdes medicamentosas: A pregabalina provavelmente nao inibe o
metabolismo de farmacos in vitro e nem se liga a proteinas plasmaticas. A pregabalina pode potencializar os efeitos do etanol e lorazepam. A pregabalina parece ter
efeito aditivo no prejuizo da fungdo cognitiva e coordenagdo motora grosseira causado pela oxicodona. Em experiéncia pés-comercializagao, houve relatos de insu-
ficiéncia respiratéria e coma em pacientes sob tratamento de pregabalina e outros medicamentos depressores do SNC. Eventos relacionados a redugdo da motili-
dade do trato gastrintestinal inferior (por ex, obstruggo intestinal, ileo paralitico, constipagdo) quando a pregabalina foi coadministrada com medicamentos que tém
o potencial para produzir constipagdo, tais como analgésicos opioides. Nao foram conduzidos estudos de interagdo farmacodindmica especifica em voluntarios
idosos. Reacoes adversas: As reacdes adversas mais comuns que resultaram em descontinuacao nos grupos de tratamento com pregabalina foram tontura e
sonoléncia, em geral, de intensidade leve a moderada. As reagdes adversas comuns foram: Aumento de apetite, confusao, desorientacao, irritabilidade,
humor eufdrico, diminui¢ao da libido, insdnia, ataxia, coordenagao anormal, transtorno do equilibrio, amnésia, distirbios de atengao, dificuldades de me-
moria, tremores, disartria, parestesia, sedagao, letargia, visao turva, diplopia, vertigem, vomitos, distensao abdominal, constipacao, boca seca, flatulén-
cia, disfuncao erétil, edema periférico, edema, marcha anormal, sensagao de embriaguez, sensagao anormal, fadiga e aumento de peso. As seguintes rea-
cdes adversas foram relatadas durante a pds-comercializagdo: Sistema imune: hipersensibilidade, angioedema, reagdo alérgica. Sistema nervoso: dor de
cabeca, perda de consciéncia e prejuizo cognitivo. Oftalmoldgicos: ceratite. Cardiacos: insuficiéncia cardiaca congestiva. Respiratdrio, toracico e mediastinal:
edema pulmonar. Gastrintestinais: ndusea, diarreia e edema da lingua. Pele e tecido subcutaneo: inchago da face, prurido. Renais e urinarios: retengdo urindria.
Sistema reprodutor e mamas: ginecomastia. Distirbios gerais: mal-estar. Psiquiatricos: Agressividade e ideagao suicida. Uso em Idosos (acima de 65 anos de
idade): Num total de 998 pacientes idosos, nao foram observadas diferengas quanto a seguranga geral, em comparagao aos pacientes com menos de 65 anos de
idade. Posologia: Uso via oral e deve ser ingerido com ou sem alimentos. A dose é de 150 a 600 mg/dia divididas em duas ou trés doses. Dor Neuropatica: A dose
inicial recomendada é de 75 mg duas vezes ao dia (150 mg/dia) para maioria dos pacientes . Com base na resposta individual e na tolerabilidade do paciente, a dose
podera ser aumentada para 150 mg duas vezes ao dia ap6s um intervalo de 3 a 7 dias e, se necessario, até uma dose maxima de 300 mg duas vezes ao dia ap6s
mais uma semana. Epilepsia: A dose inicial recomendada é de 75 mg duas vezes ao dia (150 mg/dia), com ou sem alimentos. Com base na resposta e tolerabili-
dade individuais do paciente, a dose podera ser aumentada para 150 mg duas vezes ao dia ap6s 1 semana. A dose maxima de 300 mg duas vezes ao dia pode ser
atingida apds mais 1 semana. Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG): A dose varia de 150 a 600 mg/dia, divididas em duas ou trés doses. A necessidade
para o tratamento deve ser reavaliada regularmente. Fibromialgia: A dose recomendada é de 300 a 450 mg/dia. A dose deve ser iniciada com 75 mg duas vezes ao
dia (150 mg/dia) e pode ser aumentada para 150 mg duas vezes ao dia (300 mg/dia) em uma semana baseado na eficacia e tolerabilidade individuais. Descontinu-
acao do Tratamento: Se Prefiss® for descontinuado, recomenda-se que isto seja feito gradualmente durante, no minimo, 1 semana. Uso em Pacientes com Insu-
ficiéncia Renal: A redugdo da dosagem em pacientes com a fungao renal comprometida deve ser individualizada de acordo com o clearance de creatinina. Para
pacientes submetidos a hemodidlise, a dose didria de deve ser ajustada com base na fungao renal. Além da dose diéria, uma dose suplementar deve ser adminis-
trada imediatamente apds cada tratamento de 4 horas de hemodidlise. Uso em Pacientes com Insuficiéncia Hepatica: Nenhum ajuste de dose é necessério para
pacientes com insuficiéncia hepéatica. Uso em Criangas e Adolescentes (12 a 17 anos de idade): A seguranca e a eficacia em pacientes pediatricos abaixo de 12
anos de idade e adolescentes (12 a 17 anos) para as indicages aprovadas (incluindo eplepsia). 0 uso em criangas nao é recomendado. Uso em Pacientes Idosos
(acima de 65 anos de idade): Pacientes idosos podem necessitar de redugdo da dose devido a diminui¢do da fungdo. Dose Omitida Caso o paciente esqueca-se
de tomar Prefiss® no horario estabelecido, deve toma-lo assim que lembrar. Entretanto, se ja estiver perto do hordrio de tomar a préxima dose, deve desconsiderar
a dose esquecida e tomar a proxima. Este medicamento nzo pode ser partido, aberto ou mastigado. MS: 1.0390.0188. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA. SO
PODE SER VENDIDO COM RETENGAO DA RECEITA. SAC 08000 25 01 10. Para ver o texto de bula na integra, acesse o site www.fqm.com.br.
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