Rio de Janeiro, 15 de fevereiro de 2012

COMUNICADO AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

Assunto: Associacao do escitalopram (LexaproQ) a prolongamento dose-dependente do intervalo QT

Prezado Profissional de Saude,

A Lundbeck Brasil Ltda vem por meio desta |he dar ciéncia acerca de informacgdes importantes relativas a
seguranca do produto Lexapro® (oxalato de escitalopram).

De forma resumida, as informag¢des importantes sdo as abaixo, que fazem parte da referida bula do
medicamento:

O escitalopram esta associado a um prolongamento dose-dependente do intervalo QT;
Em pacientes idosos (>65 anos) a dose maxima sugerida do escitalopram é 10 mg/dia;
A dose maxima do escitalopram para adultos com idade < 65 anos é de 20 mg/dia;

O escitalopram estd contra-indicado para os pacientes que sabidamente apresentam prolongamento
do intervalo QT, o que inclui os portadores de sindrome congénita do prolongamento QT;

O uso concomitante do escitalopram com outros medicamentos que causem o prolongamento do
intervalo QT é contra-indicado;

Aconselha-se ter maior cautela nos casos de pacientes com alto risco de desenvolvimento de Torsade
de Pointes, por exemplo, aqueles que apresentem insuficiéncia cardiaca ndo compensada, que
sofreram infarto do miocardio recente, que apresentam bradiarritmia ou que tem predisposicao a
hipocalemia ou hipomagnesemia, seja devido a outras doengas ou ao uso de medicamentos
concomitantes.

Os pacientes devem ser orientados a procurar atendimento médico imediato caso apresentem
alteragoes da frequéncia ou do ritmo cardiaco enquanto estiverem utilizando o escitalopram.

Mais informagoes:

O escitalopram é um medicamento da classe dos inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina (ISRS),
indicado para o tratamento da depressdo e para a prevencdo da sua recaida ou recorréncia, para o
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tratamento do transtorno do panico, com ou sem agorafobia, para o tratamento do transtorno de ansiedade
generalizada (TAG), para o tratamento do transtorno de ansiedade social (fobia social) e para o tratamento
do transtorno obsessivo compulsivo (TOC). E um medicamento seguro e bem tolerado. O escitalopram estd
disponivel no mercado brasileiro na forma de comprimidos revestidos nas concentracées de 10, 15 e 20 mg
e na forma de solugdo oral na dose de 20 mg/ml.

As novas recomendacdes para o uso do escitalopram resultaram dos resultados de um estudo de seguranca
desenhado para avaliar o impacto de medicamentos sobre o intervalo QT, que foi realizado com o mesmo. O
estudo com o escitalopram demonstrou existir um pequeno prolongamento dose dependente do intervalo
QT, observado no ECG. A revisdo de dados de relatos espontaneos identificou casos de prolongamento do
intervalo QT e casos de arritmias ventriculares, incluindo Torsade de Pointes, associados ao uso de
escitalopram, estes principalmente em pacientes do sexo feminino, com hipocalemia e com prolongamento
do intervalo QT pré-existente ou com outras doencas cardiacas.

Em funcdo de consideracdes similares pré-existentes para o produto citalopram, que também foi
formalmente estudado neste aspecto, existiu a recomendacdo de que a atualiza¢cdo da bula do produto
escitalopram, que é um enantidmero ativo do citalopram racémico, estivesse alinhada em relagao: a fixacdo
de uma nova dose maxima para pacientes idosos (> 65 anos), as novas contra-indicacdes, adverténcias e
precaugdes para o uso em pacientes com doengas cardiovasculares.

A bula do produto Lexapro® foi entdo revisada para incluir informacgdes sobre o risco de prolongamento
dose dependente do intervalo QT e as seguintes informacgdes foram incluidas:

e Um estudo foi conduzido para avaliar os efeitos das doses de 10 mg/dia e 30 mg/dia do escitalopram
sobre o intervalo QT em adultos sauddveis. Comparado ao placebo, a principal mudanca no QTc pela
correcdo de Fridericia foi de 4,3 ms para a dose de 10 mg/dia e de 10,7 ms para a dose
supraterapéutica diaria de 30 mg.

e A dose maximarecomendada do escitalopram para pacientes idosos, acima de 65 anos, foi fixada em 10
mg/dia.

e Adose maximarecomendada do escitalopram para adultos, abaixo dos 65 anos, permanece inalterada,
ou seja, 20 mg/dia.

e Abuladoprodutotambém serd atualizada nas se¢Ges: contra-indicacdes, adverténcias e precaucdes, e
interacgGes e incluira:
0 O escitalopram pode causar um prolongamento dose-dependente do intervalo QT;
0 Casos de arritmia ventricular, incluindo Torsade de Pointes, ja foram relatados durante o
periodo pds-comercializacao, principalmente em pacientes do sexo feminino, com hipocalemia
e com prolongamento do intervalo QT pré-existente ou com outras doencas cardiacas;
0 O escitalopram é contra-indicado para pacientes diagnosticados com prolongamento do
intervalo QT, o que inclui portadores de sindrome congénita do prolongamento QT,;
0 Ousodoescitalopram também é contra-indicado em associa¢gdo com outros medicamentos que
sabidamente podem causar um prolongamento do intervalo QT, tais como:
= Antiarritmicos das classes A e lll
= Alguns antipsicdticos (por exemplo: derivados de fentiazina, pimozida e haloperidol)
= Antidepressivos triciclicos
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=  Alguns antimicrobianos (por exemplo: esparfloxacina, monofloxacina, eritromicina IV,
pentamida e anti-malaricos, particularmente a halofantrina)
= Alguns anti-histaminicos (por exemplo: astemizol, mizolastina)

0 Aconselha-se uma cautela maior em relagao aos pacientes com alto risco de desenvolvimento
de Torsade de Pointes, por exemplo, aqueles que apresentam insuficiéncia cardiaca nao
compensada, sofreram infarto do miocardio recente, apresentam bradiarritmia ou apresentam
predisposicdo a hipocalemia ou hypomagnesemia devido a outras doengas ou medicamentos
concomitantes.

Os pacientes devem ser orientados a procurar atendimento médico de emergéncia se apresentarem sinais e
sintomas de alteracdes na frequéncia e/ou ritmo cardiaco anormal enquanto estiverem utilizando o
escitalopram.

Os pacientes ndo devem parar de utilizar o escitalopram subitamente, alterar ou reduzir a dose sem primeiro
consultar seu médico, uma vez que podem ocorrer sintomas de descontinua¢do quando o tratamento com o
escitalopram é interrompido, principalmente se a interrup¢do ocorrer de forma abrupta (Veja na bula mais
informagdes sobre os sintomas de descontinuagdo). Deverdo seguir as orientacGes dos médicos assitentes,
que avaliardo caso a caso.

Em especial, os médicos devem reavaliar as doses dos pacientes idosos (> 65 anos de idade) que fazem uso
continuo do escitalopram em doses maiores que a nova dose maxima recomendada e reduzir gradualmente
a dose até a dose maxima de 10 mg por dia.

Casos de prolongamento dose dependente do intervalo QT também foram relatados em associa¢do a outros
ISRS.

Os profissionais de salde e os pacientes sao encorajados a relatar qualquer evento adverso relacionado ao
produto de acordo com o estabelecido na RDC n2 4/2009, seja diretamente para a ANVISA ou para a nossa
Central de Atendimento Lundbeck no 0800 282 445.

Atenciosamente,
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Juliana Nascimento Bancovsky
Gerente Médica
Lundbeck Brasil Ltda.



