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Alprazolam (P.344/98)

Ansiolitico

CAS: 28981-97-7

PM: 308,8

Férmula Molecular: C17H13CIN4
Nome cientifico: Alprazolam
Fator de corregdo: ndo se aplica
Fator de umidade: ndo se aplica
Fator de equivaléncia: 1,00.

USO ORAL

Alprazolam é um medicamento que pertence a classe dos Ansioliticos, que atuam no sistema nervoso central
causando um efeito depressor. Por isso ele é indicado no tratamento de transtornos de ansiedade.

0 alprazolam nédo deve ser administrado como substituicdo do tratamento apropriado de psicose.

Os sintomas de ansiedade podem variavelmente incluir: tensdo, medo, apreensdo, intranquilidade, dificuldades de
concentracgdo, irritabilidade, insénia e/ou hiperatividade neurovegetativa, resultando em manifesta¢des sométicas
variadas.

O alprazolam também é indicado no tratamento dos transtornos de ansiedade associados com outras
manifestacGes, como a abstinéncia ao alcool.

O alprazolam também esta indicado no tratamento do transtorno do panico, com ou sem agorafobia, cuja principal
caracteristica é a crise de ansiedade n3do esperada, um ataque subito de apreensdo intensa, medo ou terror.

Propriedades
e  Tratamento para ansiedade
e  Tratamento para sindrome do panico.

Mecanismo de agdo

Liga-se a receptores de benzodiazepinicos localizados nos canais i6nicos de cloretos, potencializando a agdo do
GABA nos neurénios GABA pds-sinapticos em varios locais do Sistema Nervoso Central, incluindo o sistema limbico
e a formacgdo reticular; aumento do efeito inibidor do GABA sobre a excitabilidade neuronal (decorrente do
aumento da permeabilidade da membrana neuronal aos ions cloreto); hiperpolarizagdo (um estado menos
excitavel) e estabilizagdo.

Sugestdes de dosagem
De 0,25 a 0,5mg/dia, trés vezes ao dia.
Também pode ser formulado em suspensdo com 1 mg/ml.

Indicagdes e aplicagbes
Indicado para tratamento de transtornos de ansiedade.
Indicado para tratamento de transtorno do panico.

Resultados de Eficacia

Estudos Clinicos

Transtornos de Ansiedade

O alprazolam foi comparado ao placebo em estudos duplo-cegos (doses de até 4 mg/dia) em pacientes com um
diagndstico de ansiedade ou ansiedade associada a sintomas de depressdo. O alprazolam foi significativamente
melhor do que o placebo para cada periodo de avaliagdo destes estudos de 4 semanas, conforme a observagdo de
varios instrumentos psicométricos, como a Escala de Impressdo Clinica Global, Escala de Hamilton de Ansiedade,
Escala de Impressao Clinica Global — melhora e Escala de Auto Avaliagdo dos sintomas.

Transtorno do Panico

Trés estudos de curto prazo (de até 10 semanas), duplo-cegos, controlados por placebo, ddo suporte ao uso de
alprazolam no tratamento do transtorno de panico, conforme diagndstico estabelecido utilizando-se o critério do
DSM-III-R para este transtorno.

A dose média de alprazolam foi de 5-6 mg/dia em dois destes estudos, e as doses foram fixadas em 2 e 6 mg/dia no
terceiro estudo. Em todos os trés estudos clinicos, alprazolam foi superior ao placebo na varidvel definida como “o
numero de pacientes com nenhum ataque de panico” (37 a 83% dos pacientes alcangaram este critério), bem como
na variavel sobre o escore de melhora global. Em dois destes estudos, alprazolam foi superior ao placebo na
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mudanga do nimero de ataques de panico por semana em comparagdo a linha de base (que variou de 3,3 a5,2) e
também na escala de fobia. Um subgrupo de pacientes que melhorou com alprazolam durante o tratamento de
curto prazo continuou em uma fase aberta de até 8 meses, sem perda aparente do beneficio do medicamento.

Informagdes de Seguranga

Recomenda-se atengdo especial no tratamento de pacientes com insuficiéncia renal ou hepdtica.

Habituacdo e dependéncia emocional/fisica podem ocorrer com benzodiazepinicos, inclusive com alprazolam.
Assim como com todos os benzodiazepinicos, o risco de dependéncia aumenta com doses maiores e utilizagdo em
longo prazo, sendo ainda maior em pacientes com histéria de alcoolismo ou abuso de drogas.

O alprazolam é um medicamento classificado na categoria D de risco de gravidez. Portanto, este medicamento nido
deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagdo médica. A paciente deve informar imediatamente seu
médico em caso de suspeita de gravidez.

Uso durante a Lactagdo:

As concentragles de benzodiazepinicos, inclusive de alprazolam, sdo baixas no leite materno. No entanto, ndo se
deve amamentar durante a utilizagdo de alprazolam.

Efeitos na Habilidade de Dirigir e Operar Maquinas:

Os pacientes devem ser advertidos sobre o uso de alprazolam durante a condugdo de veiculos ou iniciar outras
atividades perigosas até que seja provado que eles ndo se tornem debilitados ao receber o medicamento.

Durante o tratamento, o paciente ndo deve dirigir veiculos ou operar maquinas, pois sua habilidade e atencdo
podem estar prejudicadas.

Interac6es medicamentosas

Os benzodiazepinicos, incluindo o alprazolam, produzem efeitos depressores aditivos do sistema nervoso central,
guando coadministrados com &lcool ou outros farmacos que produzem depressdo do sistema nervoso central.
Baseando-se no grau de interagdo e no tipo de dados disponiveis, recomenda-se o seguinte:

- a coadministragdo de alprazolam com cetoconazol, itraconazol e outros antifliingicos azélicos ndo é recomendada;
- recomenda-se cautela e consideragdo de redugdo da dose quando alprazolam é coadministrado com nefazodona,
fluvoxamina e cimetidina;

- também se recomenda cautela quando alprazolam ¢é coadministrado com fluoxetina, propoxifeno,
anticoncepcionais orais, diltiazem, ou antibidticos macrolideos como eritromicina e troleandomicina;

- as interagOes envolvendo inibidores da protease do HIV (por exemplo, ritonavir) e alprazolam sdo complexas e
dependentes do tempo. Baixas doses de ritonavir resultaram em grande alteragdo do clearance de alprazolam,
prolongaram sua meia-vida de eliminagdo e aumentaram seus efeitos clinicos. No entanto, sob exposicdo
prolongada ao ritonavir, a CYP3A compensou essa inibicdo. Essa interagdo torna necessario um ajuste de dose ou
descontinuagdo do alprazolam.

- aumento nas concentragdes de digoxina tem sido reportado quando alprazolam é administrado, especialmente
em idosos (> 65 anos de idade). Pacientes que recebem alprazolam e digoxina devem, portanto ser monitorados em
relagdo a sinais e sintomas relacionados a toxicidade da digoxina.

Adverténcias e Precaugoes
Risco na gravidez classificado como D.

Recomendag¢bes farmacotécnicas
Excipientes que podem ser utilizados: amido, lactose, celulose microcristalina, laurilsulfato de sédio, benzoato de
sodio, croscarmelose sddica e estearato de magnésio.

Informagoes de armazenamento
Verificar a informacgado no rétulo ou certificado de andlise do produto.
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