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Identificagao: paciente do sexo feminino, 27 anos, solteira, com relacionamento estavel,
vida sexual ativa. Promotora, trabalha cerca de 10 horas por dia. Nao tem planos de casamen-
to e de ter filhos; por vezes, precisa explicar a familia por que nao tem filhos.

Queixa principal: paciente refere que, aos 17 anos, passou no vestibular para a faculdade de
Direito, como sua familia sempre desejou. Porém, essa conquista se referia a uma vaga em
universidade particular, para a qual havia passado em seqgundo lugar, 0 que causou reprova-
cao por parte da familia. Ela sempre fora instruida a ser a primeira em tudo e, diante do ocor-
rido no referido vestibular, seu pai disse que ela nao tinha feito nada mais que sua obrigagao.
Por fim, ingressou jovem em uma turma de pessoas mais velhas da faculdade; era a mais
nova da sala. Isso as vezes a incomodava, pois, mesmo com boa performance no curso, era
sempre vista como uma ‘menina’. Evoluiu bem no curso, mas, no primeiro ano, COMegou a
sentir-se muito diferente dos outros alunos, o que a fez se isolar deles. Sentia um vazio enor-
me e chorava quando ninguém via. Se percebia como “muito infantil” para as pessoas e para
0 curso. Chorou por uma semana, sem vontade de fazer coisa alguma; nada Ihe dava prazer.
Ficou assim por um més, sem buscar ajuda psiquiatrica e sem utilizar nenhum medicamento.
Ainda assim, permaneceu na faculdade. No final do curso, teve uma nova crise. Dessa vez,
pensou em se matar, pois a proximidade do término dos estudos lhe trazia muita angustia,
enguanto ela pensava no que iria ser de sua vida.

®)

Historia da doencga atual: foi atendida por psiquiatra que prescreveu paroxetina 20 mg e
clonazepam 2 mg, a noite. Usou os medicamentos por quatro meses, teve melhora e logo os
abandonou por conta propria. Refere que engordou 6 kg em dois meses, 0 que a fez deixar o
tratamento. Passou a estudar para concursos e teve novo episodio depressivo; dessa vez,
tentou se matar ingerindo medicamentos. Foi socorrida para um hospital geral, permane-
cendo la por uma tarde apos procedimento de urgéncia. Saiu medicada com mirtazapina 30
mg e clonazepam 2 mg. Evoluiu com melhora clinica, mas, apos trés meses, havia engor-
dado 8 kg, parado a atividade fisica e reclamava muito de anorgasmia, com diminuicao da
libido. Embora estivesse assintomatica, ainda apresentava, ocasionalmente, ansiedade em
grau elevado, o que a levou a parar de estudar em alguns momentos. Seguiu em uso desse
esguema por um ano. A diminuigao da libido a incomodava muito e, por vezes, a impediu de
dar sequimento a alguns relacionamentos.




Mestrado em Neuropsiquiatria pela Universidade Federal de Pernambuco (UFPE).

Doutorando em Bioética pela Universidade do Porto - Portugal.

Professor de Psiquiatria da Universidade Federal da Paraiba (UFPB).

Coordenador do Programa de Residéncia Medica em Psiquiatria do Hospital Universitario Lauro
Wanderley (HULW/UFPB).

Conduta na primeira consulta: veio ao consultorio com o esquema de mirtazapina e clo-
nazepam. Apresentava ansiedade comorbida muito grande, que a impedia de estudar. Havia
passado no concurso do Ministério Publico. Agora, como promotora em uma cidade do inte-
rior e com 26 anos, sentia-se sobrecarregada e com muita responsabilidade. Tem um namo-
rado, mas a libido diminuida e a anorgasmia a impedem de manter o relacionamentao sexual, ja
gue nao consegue fingirisso para o parceiro. Veio paramudar o esquema terapéutico, além de
pedir algo que Ihe desse energia; alias, a falta de energia foi 0 estopim para pensar em aban-
donar as medicacoes. Emresumo: a paciente apresentava um quadro depressivo importante,

com ansiedade comarbida, além de prejuizo em sua vida social e sexual.

Acompanhamento: optamos pelas retiradas graduais da mirtazapina e do clonazepam,
com introducao progressiva da venlafaxina até 1560 mg/dia. A paciente perdeu rapidamente
6 kg em dois meses, com melhora da autoestima, mas ainda mantinha diminuicao da libido.
Permanecia sem sintomatologia depressiva.

Conduta no retorno: apds dois meses, decidimos trocar a venlafaxina por um antidepres-
sivo que nao influenciasse a libido. Optamos pela vortioxetina, ja que a paciente informou que
tinha feito uma tentativa previa com desvenlafaxina 100 mg, sem resposta clinica e com muita
incidéncia de tremores. Fizemos a troca em trés semanas, de forma cruzada. Otimizamos a
dose de vortioxetina em 20 mqg e a paciente manteve-se bem, mas ainda com diminuicao da
libido e com ansiedade. Resolvemos entrar com brexpiprazol 1 mg pelo quadro de ansiedade
e, apos 15 dias, a paciente referiu melhora significativa na ansiedade, com melhora discreta
na libido. Assim, aumentamos a dose de brexpiprazol para 2 mg e, depois de cinco semanas,
a paciente valtou com quadro de melhora na libido, contando que sua vida mudou, que estava
mais confiante na profissao e se sentindo “mais proxima do que sempre foi”. Seu relaciona-
mento melhorou e ela se manteve confiante na manutencao da medicacao. Foi orientada e
esta em acompanhamento nutricional, com atividade fisica regular trés vezes por semana.
Faz uso desse esquema ha seis meses e se sente muito confortavel ao manter a medicacao.
No mamento, esta assintomatica, sem queixas em psicoterapia cognitivo-comportamental.




Discussao

A paciente vinha de um quadro de depressao, com mais de duas abordagens terapéuticas anteriores, em tem-
po e dose adequados, sem resposta clinica, isto €, apresentando critérios para depresséo resistente'. Ja vinha
em uso de polifarmacia, o que é até esperado?, além de demonstrar ganho de peso. A auséncia de sintomas de-
pressivos nao corresponde necessariamente a sensacao de bem-estar®. A principal causa de méa adesé&o ¢, mui-
tas vezes, a disfungdo sexual causada pelos antidepressivos®. Além disso, a eficacia em sintomatologia ansiosa
também ¢ questionavel. A paciente até se mantinha estavel, mas estava prestes a abandonar o tratamento pela
sonoléncia, pela disfuncao sexual e pelo ganho de peso; e bastante comum os individuos tratados ndo suporta-
rem os efeitos colaterais descritos®. Assim, optamos por utilizar monoterapia, em contraposicado a polifarmécia,
um regime que nos parece ser 0 mais utilizado nos dias de hoje®. A paciente ja tinha feito uso de desvenlafaxi-
na, gque seria uma droga também recomendada para agueles que nao toleram disfungao sexual emergente ao
tratamento, mas nado obtivera resposta clinica. Outra opgdo seria considerar a bupropiona, que foi descartada,
considerando as queixas ansiosas. Porisso optamos pela vortioxetina, que apresenta um melhor perfil de efeitos
colaterais sobre a esfera sexual.

Ainda assim, diante da resposta da manutencao de queixas ansiosas e alteracoes da fungao sexual, foi ne-
cessario avaliar estratégias para potencializacao do tratamento antidepressivo. A escolha foi pela associagao
de antipsicaético atipico como terapia adjuvante, considerando dados de eficacia®. Vale ressaltar que a paciente
apresenta um historico desfavoravel quanto ao ganho ponderal. Em um levantamento de pacientes com depres-
sao leve a grave (N=350), ganho de peso (27%) e disfungao sexual (20%) foram as razdes mais comuns para a nao
adesdo ao tratamento (43%)".

Brexpiprazol possui um impacto metabdlico baixo® e sua duracdo e adesdo ao tratamento foram minimamente
afetadas pelo ganho de peso; apenas 2,0% dos pacientes descontinuaram o medicamento devido a essa questao’.

Em comparacao com demais antipsicoticos atipicos, o brexpiprazol apresentou um perfil favoravel de
tolerabilidade.

Figura 1. Aumento de risco absoluto (%)°.
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Adaptada de: Citrome L. J Clin Psychopharmacol; 2017°.




Além disso, o brexpiprazol demonstrou melhora da fungao sexual®", com base em estudos nos quais verifi-
camos a eficacia® seqguranga e tolerabilidade do farmaco como tratamento adjuvante, além de melhorar o quadro
ansioso pela sua agao agonista parcial Dz, aliando-a ao uso concomitante do brexpiprazol. Em estudos de curto
prazo', ja harelatos com esse fim®.

Figura 2. Alteracao média do inicio das pontuacdes do MSFQ no estudo ORION®.
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MSFOQ = Questionario de Funcionalidade Sexual do Massachusetts General Hospital. Pontuagdes médias (DP) no inicio do estudo: interesse sexual, 3,9
(1,5)(n = 2.924); excitacao sexual, 3,8 (1,5)(n = 2.924); atingir o orgasmo, 4,0 (1,6)(n = 2.923); manutencao da eregao (apenas homens), 3,2 (1,3)(n = 935);
satisfacao sexual geral, 4,0(1,5)(n =2.921). Uma redugao na pontuagao indica melhora.

Adaptada de: Hobart M et al. J Clin Psychopharmacol; 2019°.

’ Conclusio

O uso do brexpiprazol nao incorre em efeito adverso relevante observado na funcao sexual dos
pacientes. O tratamento da depressao com antidepressivos em associacdo com o brexpiprazol 0,5
a 3 mg/dia foi relacionado a melhora, a eficacia nos resultados e ao resgate da funcionabilidade do
paciente, em longo prazo®. O uso do brexpiprazol adjuvante no TDM melhorou a fungéo sexual no longo
prazo". Portanto, o emprego concomitante do brexpiprazol esta vinculado a uma melhora nos quadros
depressivos, sobretudo no paciente que ja tem histérico de outros tratamentos, sendo uma opgao
importante no nosso arsenal terapéutico. Todavia ele nao deve apenas ser usado nos pacientes para 0s
quais as tentativas anteriores nao deram certo; é preciso utiliza-lo antes, pois os beneficios do uso em
conjunto com os antidepressivos sao bem conhecidos e comprovados.
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LEXAPRO® oxalato de escitalopram - Apresentagdes: comprimidos revestidos 10 mg, 15 mg e 20 mg, Gotas 20 mg/ml. Indicagdes: tratamento e prevencao da recaida
ou recorréncia da depressdo e tratamento: do transtorno do panico (TP), com ou sem agorafobia, do transtorno de ansiedade generalizada (TAG), do transtorno de
ansiedade social (fobia social), do transtorno obsessivo compulsivo (TOC). Posologia: a seguranca de doses diarias acima de 20 mg néo foi demonstrada. A dose usual
€ de 10 mg uma vez ao dia (episddios de depressao, transtorno de ansiedade social, TAG e TOC). Uma dose inicial de 5 mg pode ser recomendada na primeira semana
antes do aumento para 10 mg diariamente (TP). Lexapro® pode ser administrado com ou sem alimentos. Idosos (>65 anos de idade): a dose inicial é de 5 mg ao dia;
dependendo da resposta individual pode ser aumentada até 10 mg diarios. Criangas e Adolescentes (<18 anos de idade): este medicamento ndo é recomendado em
criangas. Func¢ao renal reduzida: cautela deve ser adotada em pacientes com fungdo renal reduzida grave. Fung¢do hepatica reduzida e metabolizador pobre CYP2C19:
uma dose inicial de 5 mg diariamente nas duas primeiras semanas € recomendada. Descontinuagdo: a dose deve ser gradualmente reduzida por um periodo de pelo
menos uma a duas semanas. Contraindicagdes: hipersensibilidade ao escitalopram ou a qualquer um de seus componentes, tratamento concomitante com IMAO
(inibidores da monoaminoxidase) ndo-seletivos irreversiveis, combinagdo com IMAO-A (ex.. moclobemida) reversiveis ou linezolida (IMAO ndo-seletivo reversivel),
administracdo concomitante a pimozida, pacientes diagnosticados com prolongamento do intervalo QT ou sindrome congénita do QT longo, uso concomitante
com medicamentos que causam prolongamento do intervalo QT. Adverténcias e Precaucdes: a depressdo estd associada com um risco elevado de pensamentos
suicidas, autoflagelacdo e suicidio. E de conhecimento clinico geral que o risco de suicidio pode ser maior nos primeiros estagios da recuperacdo. A supervisio atenta
aos pacientes em alto risco deve ser realizada durante o tratamento com o medicamento. Pacientes e seus cuidadores devem ser alertados quanto a necessidade
de monitorar qualquer piora clinica, comportamento ou pensamentos suicidas ou alteragdes do comportamento e a procurar ajuda médica imediatamente se esses
sintomas forem identificados. Alguns pacientes com TP podem apresentar sintomas de ansiedade intensificados no inicio do tratamento. Convulsdes sdo um risco em
potencial com medicamentos antidepressivos, portanto Lexapro® deve ser evitado em pacientes com epilepsia instavel e pacientes com epilepsia controlada devem ser
cuidadosamente monitorados. Deve ser administrado com cautela em pacientes com histérico de mania/hipomania. Em pacientes com diabetes, o tratamento pode
alterar o controle glicémico. Foi associado com o desenvolvimento de acatisia. Hiponatremia foi raramente relatada e geralmente se resolve pela descontinuagdo do
tratamento, mas é necessario ter cautela com pacientes em risco. Houve relatos de anormalidades no sangramento cutaneo com inibidores seletivos de recaptagao
de serotonina (ISRS). SSRIs / SNRIs podem aumentar o risco de hemorragia pos-parto. Cautela deve ser adotada na administragdo concomitante de ISRS e ECT
(eletroconvulsoterapia). A combinagdo do escitalopram com IMAO A é geralmente ndo recomendada. Deve-se ter cuidado com o uso concomitante do escitalopram e
medicamentos com efeitos serotoninérgicos. O uso concomitante de ISRS e medicamentos fitoterapicos contendo Erva de Sao Jodo pode resultar em uma incidéncia
elevada de reacdes adversas. Sintomas de retirada sdo comuns, principalmente se o tratamento for descontinuado abruptamente. O efeito midridtico tem o potencial
de estreitar o angulo do olho, resultando em aumento da pressdo intraocular e glaucoma de angulo fechado, especialmente em pacientes pré-dispostos. Escitalopram
deve, portanto, ser usado com cautela em pacientes com glaucoma de angulo fechado ou historico de glaucoma. Gravidez e Lactagdo: Este medicamento ndo deve
ser utilizado por mulheres gravidas. Mulheres amamentando (leite materno) ndo devem ser tratadas com escitalopram. Interagdes Medicamentosas: ¢ contraindicada
a combinacdo com: IMAO ndo-seletivos irreversiveis , moclobemida, linezolida, selegilina, pimozida, medicamentos que prolongam o intervalo QT. Recomenda-se
precaucdo na combinagdo com: outras drogas de acdo serotoninérgica, medicamentos capazes de diminuir o limiar convulsivo, litio, triptofano, Erva-de-Sdo-Jodo,
anticoagulantes orais, medicamentos indutores de hipocalemia/ hipomagnesemia, inibidores CYP2C19, cimetidina, medicamentos que sdo metabolizados pela CYP2D6.
Interacdo com o alcool: a combinagdo com alcool ndo é recomendada. Reagdes Adversas: Muito Comuns — cefaleia e ndusea. Comuns — diminui¢cdo do apetite,
aumento do apetite, aumento do peso, ansiedade, inquietude, sonhos anormais, diminuigao da libido, anorgasmia feminina, insénia, sonoléncia, tonturas, parestesias,
tremores, sinusite, bocejo, diarreia, constipagcdo, vémitos, boca seca, aumento da sudorese, artralgias, mialgias; homens: disturbios da ejaculagdo e impoténcia;
fadiga e pirexia. Incomuns - perda de peso, bruxismo, agitagdo, irritabilidade, ataques de panico, estado confusional, alteragdes do paladar e no sono, sincope,
midriase, disturbios visuais, tinnitus, taquicardia, epistaxe, hemorragia, gastrointestinal (inclui hemorragia retal), urticaria, alopecia, eritema (rash), prurido; em mulheres:
metrorragia, menorragia; e edema. Raras - reacao anafilatica, agressividade, despersonalizacdo, alucinacdes, sindrome serotoninérgica e bradicardia. Desconhecidas
— trombocitopenia, secrecdo inadequada do hormonio antidiurético, hiponatremia, anorexia!, mania, ideagdo suicida, comportamento suicida?, discinesia, desordens
do movimento, convulsdes, agitagdo psicomotora, acatisial, intervalo QT prolongado no ECG, arritmia ventricular (inclui Torsade de Pointes), hipotensdo ortostética,
hepatite, alteragdes nos testes de fungdo hepética, equimoses, angioedemas, retengédo urindria, galactorréia, homens: priapismo?!, mulheres: hemorragia pos-parto. (1)
Estes eventos tém sido relatados para a classe terapéutica dos ISRS. (2) Os casos de ideagao suicida e comportamentos suicidas foram relatados durante a terapia com
o escitalopram ou logo apds a descontinuagdo do tratamento. Superdosagem: nenhum antidoto especifico, portanto tratamento dos sintomas.

Fabricado e embalado por: H.Lundbeck A/S. Valby, Dinamarca. Importado e Distribuido por: Lundbeck Brasil Ltda. Reg. MS n° 1.0475.0044. Farm. Resp.: Michele Medeiros
Rocha — CRF-RJ 9597. Central de Atendimento: 0800-282-4445. A bula completa do produto esta disponivel em: https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/ VENDA
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Contraindicacdo: hipersensibilidade ao escitalopram
Interacdo medicamentosa: nao administrar Lexapro® em combinagao a IMAOs

BRINTELLIX® (vortioxetina) - Apresentacdes: comprimidos revestidos de 5, 10, 15 e 20 mg. Indicagdo: tratamento do transtorno depressivo maior em adultos.
Posologia: Adultos: a dose inicial recomendada é de 10 mg, uma vez ao dia, administrado com ou sem alimentos. Pacientes idosos (> 65 anos): ndo € necessario ajuste
de dose somente em funcdo da idade. Criancas e Adolescentes (<18 anos): este medicamento ndo é recomendado. Descontinuagéo: pacientes podem parar de tomar o
medicamento abruptamente sem a necessidade de reducdo gradual da dose. Contraindicacgdes: hipersensibilidade ao principio ativo ou a qualquer um dos excipientes,
tratamento concomitante com inibidores da monoaminoxidase (IMAO) ndo-seletivos irreversiveis ou inibidores seletivos da MAO-A. Sé deve ser administrado durante
a gravidez se o beneficio esperado para a paciente superar o risco potencial para o feto. Adverténcias e precaug¢des: pacientes com historico de eventos relacionados
ao suicidio ou aqueles que apresentem um grau significativo de ideias suicidas antes do inicio do tratamento devem receber monitoramento cuidadoso durante o
tratamento. O tratamento deve ser descontinuado em qualquer paciente que desenvolva convulsdes ou naqueles em que houver um aumento na frequéncia de
convulsdes. Os pacientes devem ser monitorados quanto ao surgimento de sinais e sintomas de Sindrome Serotoninérgica ou Sindrome Neuroléptica Maligna. Usar com
cautela em pacientes com histéria de mania/hipomania e descontinuar em pacientes que apresentem mania. Os pacientes tratados com antidepressivos, o que inclui a
vortioxetina, também podem apresentar sentimentos de agressividade, raiva, agitagao e irritabilidade. Recomenda-se cautela com pacientes que tomem anticoagulantes
e/ou medicamentos conhecidos por afetar a fungédo plaquetaria e em pacientes com tendéncias conhecidas para sangramentos. ISRSs e IRSNs podem aumentar o risco
de hemorragia pds-parto. Hiponatremia foi raramente relatada com uso de antidepressivos com efeito serotoninérgico; recomenda-se cautela com pacientes de risco,
como idosos, com cirrose do figado ou concomitantemente tratados com medicamentos conhecidos por causar hiponatremia. Foi relatada midriase associada com o
uso de antidepressivos, o que inclui a vortioxetina. Este efeito midridtico tem o potencial de estreitar o angulo ocular, resultando em um aumento da pressao intraocular e
glaucoma de angulo fechado. Recomenda-se cautela em pacientes com comprometimento renal grave ou comprometimento hepatico grave. Interagdes: recomenda-
se precaugao na combinacdo com inibidores MAO-B irreversiveis seletivos, outros medicamentos com efeito serotoninérgico, medicamentos capazes de reduzir o
limiar de convulsao, litio, triptofano, Erva-de-Sdo-Jodo, anticoagulantes orais ou agentes antiplaquetarios e produtos predominantemente metabolizados pelas enzimas
CYP2D6, CYP3A4 e CYP2CO. Interferéncia na triagem de medicamentos na urina: Houve relatos de resultados falso positivos para o imunoensaio por Urinalise da Roche
KIMS Metadona Il (MDN2) em pacientes que tomaram a vortioxetina. Reagdes adversas: Muito Comum: ndusea. Comuns: diminuigdo do apetite, sonhos anormais,
tontura, diarreia, constipacdo, vomito, prurido, incluindo prurido generalizado. Incomuns: bruxismo, rubor, suores noturnos. Raro: Midriase (que pode levar ao glaucoma
agudo de angulo fechado). Desconhecido: reagcao anafilatica, hiperprolactinemia, sindrome serotoninérgica, dor de cabeca, hemorragia (incluindo contusao, equimose,
epistaxe, hemorragia vaginal ou gastrointestinal), angioedema, urticaria, erupgdo cutanea, hiperidrose, agitagcdo, agressividade. Superdose: tratamento dos sintomas.
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Medeiros Rocha — CRF-RJ 9597. Central de Atendimento: 0800-282-4445. A bula completa do produto esta disponivel em: https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/
prim. VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA. SO PODE SER VENDIDO COM RETENGAO DA RECEITA. Ref: REG_00070439 v.14.0/ Cédigo: REG_REG_00110947 v.10.0

Contraindicacao: hipersensibilidade ao principio ativo ou a qualquer um dos excipientes
Interacdo medicamentosa: ndo administrar Brintellix® em combinacao a IMAO

Lundbeck Brasil Ltda. &n Ligue: 0800-2824445
Rua Maxwell, 116 - Rio de Janeiro/R) - CEP 20541-100 CAL - Central de Atendimento Lundbeck
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1- Lexapro® Bula do Produto para Profissionais de Saude; 2- Brintellix® Bula do Produto para Profissionais de Saude; 3- REXULTI® Bula do Produto para Profissionais de Satde.
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Baixa propensao a EAs sedativos e ativadores*
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Efeitos minimos em lipidios, glicemia
e prolactina, sem impacto clinico®
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*tratamento adjuvante ao antidepressivo no transtorno depressivo maior EAs = eventos adversos

Referéncias bibliograficas: 1- Bula para Profissionais de Saide do medicamento REXULTI®. 2- Thase ME et al. J Clin Psychiatry. 2015b;76(9):1224-1231. 3- Hobart M et al. Int J Neuropsychopharmacol. 2018c;
doi: 10.1093/ijnp/pyy095. 4- Citrome L. J Clin Psychopharmacol. 2017;37(2):138-147. 5- Thase ME et al. Expert Opinion on Pharmacotherapy, 2019. 20:15, 1907-1916.

Contraindicacdo: Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes
Interacdao medicamentosa: Recomenda-se o ajuste da dose em metabolizadores pobres CYP2D6

APRESENTAGOES: REXULTI® comprimidos revestidos de 0,5 mg, 1 mg, 2 mg e 3 mg. INDICAGAO: O REXULTI® ¢ indicado em pacientes adultos para tratamento adjuvante aos antidepressivos no tratamento do transtorno depressivo
maior (TDM) em pacientes adultos e tratamento da esquizofrenia. DOSAGEM: Transtorno Depressivo Maior: A dose recomendada para o tratamento com o REXULTI® é de 2 mg/dia, tomada uma vez ao dia, sendo a dose maxima
recomendada de 3 mg/dia. E sempre recomendado comegar o tratamento com o REXULTI® com uma dose de 0,5 mg ou 1 mg/dia, administrada uma vez ao dia, e seguir com a titulagio crescente da dose, com incrementos
semanais de 0,5 ou 1 mg, de acordo com a resposta clinica e tolerabilidade de cada paciente, até chegar na dose alvo. Esquizofrenia: A dose inicial recomendada do brexpiprazol no tratamento de pacientes com esquizofrenia
é de 1 mg uma vez ao dia nos dias 1 a 4. A faixa de dose-alvo recomendada € de 2 mg a 4 mg uma vez ao dia. Titular para 2 mg uma vez ao dia no Dia 5 até o Dia 7, e entdo para 4 mg no Dia 8 com base na resposta clinica e
tolerabilidade do paciente. A dose diaria recomendada maxima é 4 mg. Tratamento de Manutengéo: A faixa de dose de manutencdo recomendada € de 2 a 4 mg/dia. Reavaliar periodicamente para determinar a necessidade
continua para o tratamento de manutencéo. Populagdes especiais: Idosos: A seguranca e eficacia ndo sdo estabelecidas em pacientes com idade > 65 anos. Criangas: Seguranca e eficacia ndo estéo estabelecidas em criangas e
adolescentes com menos de 18 anos de idade. Insuficiéncia hepatica: Para pacientes com insuficiéncia hepatica moderada a grave (escala Child-Pugh >7), a dose maxima recomendada ¢ de 2 mg/dia. Insuficiéncia renal: Para
pacientes com insuficiéncia renal moderada, grave ou em fase terminal (depuragdo de creatinina CLcr <60 ml/minuto), a dose méaxima recomendada é de 2 mg/dia. Metabolizadores pobres CYP2D6: Recomenda-se o ajuste da
dose em metabolizadores pobres CYP2D6, uma vez que estes pacientes apresentam concentragdes mais altas do brexpiprazol do que os metabolizadores normais CYP2D6. Ajustes de dose devido a interag6es: reduza para metade
da dose recomenda se estiver em uso concomitante de inibidores fortes do CYP3A4 ou do CYP2D6. Reduza para um quarto da dose recomendada se estiver em uso concomitante de inibidores fortes a moderados do CYP2D6 com
inibidores fortes a moderados do CYP3A4. Se inibidores/indutores do CYP3A4 ou Inibidores do CYP2D6 forem retirados, pode ser necessario retornar a dose original de Brexpiprazol. Se apesar do ajuste da dose de brexpiprazol
houver reaces adversas, reavalie a necessidade do uso concomitante. CONTRA-INDICAGOES: Hipersensibilidade & substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes. ADVERTENCIAS E PRECAUGOES: aumento da mortalidade em
pacientes idosos com psicose relacionada a deméncia; pensamentos e comportamentos suicidas em criangas, adolescentes e adultos jovens; reagdes adversas cerebrovasculares incluindo acidente vascular cerebral em pacientes
com psicose relacionada a deméncia; sindrome neuroléptica maligna (relatado em associagdo com a administragao de quaisquer farmacos antipsicéticos); discinesia tardia; alteragdes metabdlicas como hiperglicemia e diabetes
mellitus, dislipidemia, dislipidemia; compulséo por jogo e outros comportamentos compulsivos; leucopenia, neutropenia e agranulocitose; hipotensao ortostatica e sincope; quedas; convulsdes; regulagao da temperatura corporal;
disfagia; potencial de comprometimento cognitivo e motor; contém lactose. FERTILIDADE, GRAVIDEZ E LACTAGAO: N3o recomendado em mulheres com potencial para engravidar que ndo utilizam métodos contraceptivos ou
durante a gravidez. Desconhecido se o brexpiprazol ou seus metabolitos sdo excretados no leite humano. Decisdo relativa a descontinuacdo da amamentagao ou descontinuacdo/abstencéo de Brexpiprazol em relagdo ao beneficio
da amamentacéo para a crianca e beneficio da terapia para mulher deve ser feita. REAGOES ADVERSAS: Comum (> 1/100 a <1/10): visdo turva, hipertensio, constipacéo, boca seca, dor de dente, espasmos musculares, fadiga,
nasofaringite, infecgdo do trato urinario, aumento de peso, aumento da prolactina sérica, aumento do apetite, acatisia, tontura, sonoléncia, tremores, ansiedade, insénia, inquietagdo. Incomum (> 1/ 1.000 a <1/100): blefaroespasmo,
palpitagdes, hipersecrecao salivar, sudorese noturna, redugdo do cortisol sérico, aumento da aspartatoaminotransferase, tensao. EXPERIENCIA POS-COMERCIALIZAGAO: A Sindrome Neuroléptica Maligna foi relatada durante o
periodo pds-comercializagdo com brexpiprazol, a frequéncia da reagdo adversa é desconhecida. SUPERDOSE: lavagem gastrica e tratamento com emético podem ser Uteis imediatamente apos overdose. Gerenciar sintomas com
terapia de suporte mantendo vias aéreas, oxigenagéo e ventilagdo. Supervisdo médica e monitoramento até o paciente se recuperar. Obter eletrocardiograma (se QT prolongamento presente instituir monitoramento cardiaco)

Fabricado por: Otsuka Pharmaceutical Co. - Tokushima — Japdo. Embalado por: Elaiapharm - Valbonne - Franca. Importado e Distribuido por: Lundbeck Brasil Ltda. Reg. MS n® 1.0475.0053. Farm. Resp.: Michele Medeiros Rocha
— CRF-RJ 9597. Central de Atendimento: 0800-282-4445. A bula completa do produto esta disponivel em: http://https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario/. VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA. SO PODE SER VENDIDO COM
RETENGCAO DA RECEITA. Ref.: REG_00103135 v.9.0 / REG_00094287 v.9.0 / REG_00161294 v.4.0
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