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Cépsulas

20 mg



cloridrato de fluoxetina
"Medicamento Genérico, Lei n°. 9.787, de 1999".

APRESENTACOES
cloridrato de fluoxetina é apresentado na formeagsulas contendo 20 mg de fluoxetina, em embadegmtendo 7, 10, 14, 20, 21, 28, 30,
60 e 70 céapsulas.

EXCLUSIVAMENTE PARA USO ORAL
USO ADULTO ACIMA DE 18 ANOS

COMPOSIGAO

Cada capsula de cloridrato de fluoxetina contém:

cloridrato de fluoxetina* . ..22,40 mg
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* equivalente a 20mg de fluoxetina.

** celulose microcristalina, estearato de magnésio.

INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSONAIS DE SAUDE

INDICAGOES

Cloridrato de fluoxetina é indicado para o tratatoeta depresséo, associada ou néo a ansiedaddirdi Imervosa, do transtorno
obsessivo-compulsivo (TOC) e do transtorno dis@pré-menstrual (TDPM), incluindo tensdo-prénstrual (TPM), irritabilidade e
disforia.

A eficacia de cloridrato de fluoxetina durante o ns longo prazo (mais de 13 semanas no tratandertranstorno obsessivo-compulsivo e
mais de 16 semanas no tratamento da bulimia ngraésefoi sistematicamente avaliada em estudosaladbs com placebo. Portanto, o
médico deve reavaliar periodicamente o uso dedrkto de fluoxetina em tratamentos em longo prazo.

RESULTADOS DE EFICACIA

Depressao

Doses DiariasA eficacia de cloridrato de fluoxetina para o tna¢amto de pacientes com depressad§ anos) foi comprovada em estudos
clinicos placebos-controlados de 5 e 6 semanasd@itn de fluoxetina mostrou ser significantementes eficaz que o placebo conforme
mensurado pela Escala de Depresséo de Hamilton ¢(BANTIoridrato de fluoxetina também foi signifitemente mais eficaz que o
placebo na sub-pontuacéo da HAM-D para humor dégoindistarbio do sono e sub-fator de ansiedadés Estudos clinicos controlados
de 6 semanas (N=671, randomizados), comparanddrelar de fluoxetina 20 mg e placebo, mostraramaiprédrato de fluoxetina 20 mg
em doses diarias é eficaz no tratamento de pasi@tisos% 60 anos de idade) com depresséo. Nesses estlaimsato de fluoxetina
produziu uma taxa de resposta e de remissédo s@tfimente mais altas definidas, respectivameoteyma diminui¢do de 50% na
pontuacédo da HAM-D e uma pontuacéo total de avidiag HAM-D< 8. Cloridrato de fluoxetina foi bem tolerado e®at de interrupcao
do tratamento devido a eventos adversos néo faietife entre cloridrato de fluoxetina (12%) e c@lte (9%).

Um estudo foi conduzido envolvendo pacientes andwigés deprimidos que responderam ao final de fasa inicial de tratamento aberto
de 12 semanas com cloridrato de fluoxetina 20 radfitbntuacdo modificada da HAMD-%77 durante cada uma das 3 Gltimas semanas de
tratamento aberto e auséncia de depressao pekrosrda DSM-1II-R). Estes pacientes (N=298) foramdomizados para continuarem no
estudo duplo-cego com cloridrato de fluoxetina 2fidia ou com placebo. Em 38 semanas (50 semads)toima taxa de recaida
estatisticamente mais baixa (definida como sintosnéisientes para atender a um diagndéstico de sigfiogoor 2 semanas ou pontuagao
modificada da HAMD-17% 14 por 3 semanas) foi observada em pacientes thin@oridrato de fluoxetina comparada aqueles usand
placebo.

Transtorno Obsessivo-Compulsivo (TOC)

A eficacia de cloridrato de fluoxetina para o tna¢ato do transtorno obsessivo-compulsivo (TOC§lésnonstrada em dois grupos de
estudo paralelos, multicéntricos, de 13 semandadgs 1 e 2), com pacientes adultos ambulatorisésreceberam doses fixas de cloridrato
de fluoxetina de 20, 40 ou 60 mg/dia (uma vez appila manhd) ou placebo. Os pacientes em amhastumtos tinham TOC moderado a
grave (DSM-III-R), com taxas iniciais médias na&adbsessiva-Compulsivale-Brown (YBOCS, pontuacao total) variando de 22 a 26.
No Estudo 1, pacientes recebendo cloridrato dexditiioa apresentaram redugdes médias de aproximatiarhea 6 unidades na pontuagao
total da YBOCS, comparado com uma redugéo de Jadaigara os pacientes tratados com placebo. Ndd=8fypacientes recebendo
cloridrato de fluoxetina apresentaram reducgoes asédi aproximadamente 4 a 9 unidades na pontuztefida YBOCS, comparado a uma
reducdo de 1 unidade para os pacientes com plagpbsar de n&o ter havido indicagdo de relacdodsposta para a eficacia no Estudo
1, esta relagé&o foi observada no Estudo 2, conoséspnumericamente melhores nos dois grupos @eniis alta.

Bulimia Nervosa

A eficacia de cloridrato de fluoxetina para o tna¢mto de bulimia foi demonstrada em dois estud@&sEmanas e um estudo de 16
semanas, multicéntricos, paralelos, em pacientdtoadjue atendiam ao critério de bulimia na esb&¥-I11-R. Os pacientes dos estudos
de 8 semanas receberam 20 ou 60 mg/dia de claridesfluoxetina ou placebo pela manha. Os pacieliestudo de 16 semanas
receberam uma dose fixa de 60 mg/dia de cloridiatituoxetina ou placebo. Os pacientes nessesgtédos tinham bulimia de moderada a
grave, com frequéncias medianas de episédios dpulsém alimentar e vomito, variando de 7 a 10 & d® por semana, respectivamente.
Nesses trés estudos, cloridrato de fluoxetina 60mmag nédo a dose de 20 mg, foi estatisticament&isu@o placebo, reduzindo o niumero
de episodios de compulséo alimentar e vomito poasa. O efeito estatisticamente superior das 60ensgs placebo foi observado logo
na Semana 1 e persistiu durante cada estudo. A&edwws episddios bulimicos relacionada ao cldodte fluoxetina pareceu ser
independente da depresséo inicial, conforme avzapath escala de Depressao de Hamilton. Em umsigéseestudos, o efeito do
tratamento, conforme medido pelas diferencgas etdrigrato de fluoxetina 60 mg e placebo, na redug@diana do valor basal na
frequéncia dos comportamentos bulimicos no finastado, variou entre 1 a 2 episédios por semamagoanpulsdo alimentar e de 2 a 4
episodios por semana para vomito.

O tamanho do efeito foi relacionado a frequéndizidh com redugbes maiores vistas em pacientesfiaguéncias iniciais mais altas.
Embora alguns pacientes tenham deixado de apresgigadios de compulséo alimentar e comportamgniagativos como um resultado
de tratamento, para a maioria, o beneficio foi medaicdo parcial na frequéncia dos episédios de ais@p alimentar e comportamentos
purgativos.



Em um estudo no longo prazo, 150 pacientes reurdaduitérios (DSM-1V) para bulimia nervosa, subtfurgativo, que tiveram resposta
na fase do tratamento agudo, simples-cego, de &wentom cloridrato de fluoxetina 60 mg/dia, forandomizados para seguir em outro
estudo, sendo este duplo-cego, com administrac&0 deg de cloridrato de fluoxetina ou placebo par € houve remissédo em até 52
semanas. A resposta durante a fase simples-cedefiioida pelo alcance de pelo menos uma diminuigd80% na frequéncia de vomito,
guando comparada a inicial. A remissao durantsexdaplo-cega foi definida como um retorno pemsistda frequéncia de vomito inicial
ou julgamento médico sobre a recidiva da doen¢@adigntes que continuaram recebendo cloridraftudeetina 60 mg/dia apresentaram
um tempo significativamente mais longo para remisk&ante as 52 semanas subsequentes comparacoin-sgueles que receberam
placebo.

Transtorno Disférico Pré-menstrual (TDPM)

Os sintomas relacionados com TDPM incluem altermddehumor e sintomas fisicos. Nos estudos clirut&lrato de fluoxetina mostrou
ser eficaz no alivio das altera¢des do humor (tens#abilidade e disforia) e dos sintomas fisi¢oefaleia, edema e mastalgia)
relacionados ao TDPM.

A eficacia de cloridrato de fluoxetina para o tna¢mto do TDPM foi estabelecida em trés estudogoBmplacebos-controlados (um estudo
de dose intermitente e dois estudos de dose cajtiEm um estudo clinico de dose intermitente desabaixo, as pacientes reuniram os
critérios do Manual Estatistico e de Diagnostiéaedicdo (DSM-IV), para TDPM. Nos estudos clinideslose continua descritos abaixo,
as pacientes reuniram os critérios do Manual Estagie de Diagndstico - 32 edi¢éo revisada pdnaostorno Disférico da Fase Lutea
Tardia (TDFLT), a entidade clinica agora referideno TDPM no DSM-IV. Pacientes usando anticoncegi®arais foram excluidas
desses estudos. Portanto, a eficacia de clorideafluoxetina em combinagdo com anticoncepcionais gara o tratamento do TDPM é
desconhecida.

Em um grupo de estudos duplos-cegos, paralelopsieidtermitente de 3 meses de duracao, as paci@#e260, randomizadas) foram
tratadas com cloridrato de fluoxetina 10 mg/diaridrato de fluoxetina 20 mg/dia ou placebo. Inicge o tratamento com cloridrato de
fluoxetina ou o placebo 14 dias antes do inici@ipte da menstruacéo e continuado até o 1° ditdudo menstrual. A eficacia foi avaliada
com o Relato Diario da Gravidade dos Problemas @)R$n instrumento dependente da avaliagdo e qalghomda paciente, que se
espelha nos critérios de diagndstico para TDPMioeore indicado no DSM-1V, e inclui avaliagcdes phatamor, sintomas fisicos e outros
sintomas. Cloridrato de fluoxetina 20 mg/dia masser significantemente mais eficaz que o placetmforme mensurado pela pontuagao
do DRSP. Cloridrato de fluoxetina 10 mg/dia ndo tnoosser significativamente mais eficaz que o fdaaeesse estudo. A média da
pontuacéo total do DRSP diminuiu 38% para o clat@de fluoxetina 20 mg/dia, 35% para cloridratdldexetina 10 mg/dia e 30% para o
placebo.

No primeiro grupo de estudos duplos-cegos, pasaldi® dose continua de 6 meses de duracéo, endolien320 pacientes, doses fixas de
cloridrato de fluoxetina 20 e 60 mg/dia adminisamdiariamente durante o ciclo menstrual, mostraemsignificativamente mais eficazes
que o placebo, conforme mensurado por uma pontde#ale Escala Visual Analoga (EVA) (incluindonmor e sintomas fisicos). A
média da pontuagéo total da EVA diminuiu 7% naafrento com placebo, 36% no tratamento com cloadtatfluoxetina 20 mg e 39% no
tratamento com cloridrato de fluoxetina 60 mg. feinca entre as doses de 20 e 60 mg néo foiséstanhente significante.

No segundo estudo cruzado, duplo-cego, de doseaants pacientes (N=19) foram tratadas diariaenzoth cloridrato de fluoxetina 20
mg a 60 mg/dia (dose média=27 mg/dia) e placebandeio ciclo menstrual por um periodo de 3 mes#s. loridrato de fluoxetina foi
significativamente mais eficaz que o placebo, conéomensurado pelas alteragdes do ciclo folicufas@ lutea na pontuagéo total da EVA
(humor, sintomas fisicos e prejuizo social). A raéth pontuagéo total EVA (aumento da fase folicaliétea) foi 3,8 vezes mais alta
durante o tratamento com placebo do que aquelavalnsedurante o tratamento com o cloridrato dex#itioa.

Em outro grupo de estudo duplo-cego, paralelo,ode dontinua, pacientes com TDFLT (N=42) foranattas diariamente com cloridrato
de fluoxetina 20 mg/dia, bupropiona 300 mg/dia laecgbo por 2 meses. Nem cloridrato de fluoxetinara a bupropiona mostraram ser
superiores ao placebo em uma avaliagéo primarieéjs taxa de resposta.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Descrigdo:O cloridrato de fluoxetina é o cloridrato de (+)ahtil-3-fenil-3-[(a,a,0-trifluoro-p-tolil)-oxi]propilamina, com a féormula
molecular GH;sFsNO+HCI. Uma dose de 20 mg equivale a 64,7 micromdefluoxetina. Seu peso molecular é 345,79. Bdanristalino
branco a quase branco, solivel em agua numa coacgotde 14 mg/ml.

Propriedades FarmacodinamicasA fluoxetina é um inibidor seletivo da recaptagacsdrotonina, sendo este seu suposto mecanismo de
acao. A fluoxetina praticamente nédo possui afirédam outros receptores tais comiga2 ef-adrenérgicos, serotoninérgicos,
dopaminérgicos, histaminérgicos H1, muscarinicexeptores do GABA. A etiologia do transtorno disfd prémenstrual (TDPM) é
desconhecida, porém esteroides enddgenos envohidoislo menstrual parecem estar relacionadosaatividade serotoninérgica
neuronal.

Propriedades Farmacocinéticas:

Absorcao e distribuicdo: A fluoxetina € bem absorvida apds administracab @oncentragdes plasmaticas maximas séo alcandadao

de 6 a 8 horas. A fluoxetina se liga firmementpraseinas do plasma e se distribui largamente. €drag;0es plasmaticas estaveis sao
alcangadas ap6s doses continuas durante varianaemaap0os doses prolongadas, séo similares éant@tdes obtidas em 4 a 5 semanas.
Metabolismo e excrecaoA fluoxetina é extensivamente metabolizada nadidga norfluoxetina e em outros metabdlitos néotiflemdos,

que sao excretados na urina. A meia-vida de eligdimda fluoxetina é de 4 a 6 dias e a de seu niitehiivo € de 4 a 16 dias.

CONTRAINDICAGOES

Hipersensibilidade: A fluoxetina é contraindicada em pacientes comrsgesibilidade conhecida a fluoxetina ou a qualguedos
excipientes.

Inibidores da monoaminoxidase (IMAOSs):cloridrato de fluoxetina ndo deve ser usado em awgBo com um IMAO ou dentro de 14
dias da suspenséo do tratamento com um IMAO. Devieixar um intervalo de, pelo menos, cinco sem@natalvez mais, especialmente
se cloridrato de fluoxetina foi prescrito paradraénto cronico e/ou em altas doses) apés a suspaasioridrato de fluoxetina e o inicio
do tratamento com um IMAO. Casos graves e fataimifrome serotoninérgica (que pode se assemefieardiagnosticada como sindrome
neuroléptica maligna) foram relatados em pacienéados com cloridrato de fluoxetina e um IMAO counto intervalo entre uma terapia
e outra.

Tioridazina: cloridrato de fluoxetina ndo deve ser usado em auagBio com tioridazina ou dentro de, pelo menogocsemanas apos a
suspens&o do cloridrato de fluoxetina (WFERACOES MEDICAMENTOSAS ).

ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

Risco de suicidioA possibilidade de uma tentativa de suicidio éentr a depresséo e a outros transtornos psiqog#ipode persistir até
que uma remisséo significante ocorra. Assim contmsulrogas de acéo farmacolégica similar (antegvos), casos isolados de ideagdo
e comportamentos suicidas foram relatados duratmggaznento com cloridrato de fluoxetina ou logdsap sua interrupgao.



Embora ndo tenha sido estabelecida uma relacaal@niee cloridrato de fluoxetina e a inducéo deéaentos, algumas andlises realizadas
a partir de um grupo de estudos de antidepressivasanstornos psiquiatricos encontraram um aundmtésco para ideacéo e/ou
comportamento suicida nos pacientes pediatricoseng adultos (< 25 anos de idade), comparadoaeel.

Um acompanhamento mais proximo a pacientes deisdémdeve ser feito durante o tratamento. Os médievem incentivar os pacientes
de todas as idades a relatarem quaisquer pensantensentimentos depressivos em qualquer fasai@onento.

Em uma anélise de estudos controlados em aduliodraastorno depressivo maior, os fatores de pseca suicidio com ambos, placebo e
cloridrato de fluoxetina, foram os seguintes:

* Antes do tratamento: maior gravidade da depresg@esenca de pensamento de morte.

* Durante o tratamento: piora da depresséo e desémeoito de insénia.

O desenvolvimento de ativagdo psicomotora gravedpoagitacéo, acatisia e panico) também foi uwor féde risco durante o tratamento
com cloridrato de fluoxetina.

A presenca ou surgimento dessas condi¢es anthgaute o tratamento sugere que se deve levar esidesacdo o aumento do
monitoramento clinico ou possivel alteracéo datara

Efeitos Cardiovasculares:Uma vez que o prolongamento do intervalo QT pedeis potencial risco a exposigéo de fluoxetinacernas
circunstancias, a fluoxetina deve ser utilizada poecaugdo em pacientes com sindrome congénitd don@o; sindrome do QT longo
adquirida (por exemplo, devido ao uso concomitdetam medicamento que prolonga o QT); histéricdlfante prolongamento do QT;

ou outras condicdes clinicas que predispdem agast(por ex: hipocalemia ou hipomagnesemia) oosgfo aumentada a fluoxetina (por
ex: insuficiéncia hepéatica).

Erupcgdes de peleErupgéo de pele, reacdes anafilactoides e reaigiésigas progressivas, algumas vezes graves évendo pele,

figado, rins ou pulm@es, foram relatadas por péesetnatados com cloridrato de fluoxetina. Apéparacimento de erupcéo cutanea ou de
outra reagdo alérgica para a qual uma alterndtioidgica ndo pode ser identificada, cloridratdfldexetina deve ser suspenso.
ConvulsGes:Assim como com outros antidepressivos, a fluoxedimge ser administrada com cuidado a pacienteshésigrico de
convulsoes.

Hiponatremia: Foram relatados casos de hiponatremia (alguns 6dia sérico abaixo de 110 mmol/L). A maioria dessEs0s ocorreu em
pacientes idosos e em pacientes que estavam tordamdticos ou com deplegdo de liquidos.

Controle Glicémico: Em pacientes com diabetes, ocorreu hipoglicemiardera terapia com cloridrato de fluoxetina e lyjjiegemia apos a
suspensdo do medicamento. A dose de insulina gloglitemiante oral deve ser ajustada, quandanfeiituiido o tratamento com cloridrato
de fluoxetina e apds sua suspendidriase: Midriase foi relatada em associagdo com cloriddatfluoxetina; por isso, deve-se ter cautela
na prescricdo de cloridrato de fluoxetina a paegnbm pressao intraocular elevada ou aquelesisomde glaucoma de angulo estreito
agudo.

Sangramento anormal:ISRSs e ISRSNs, incluindo a fluoxetina, podem autare risco de sangramentos, incluindo sangrareento
gastrointestinais (ver REACOES ADVERSAS). Sendinasaconselha-se precauco a pacientes que tomeaxretina concomitantemente
com anticoagulantes e/ou produtos medicinais cetarmfa fungao plaquetaria (por ex: AINEs e Asp#ina em pacientes com tendéncia a
sangramentos.

Carcinogénese, Mutagénese e Danos a fertilidadN&o houve evidéncia de carcinogenicidade ou mutsgea partir de estudisvitro

ou em animais. Nao foram observados danos adedi em animais adultos em doses até 12,5 mg/{gfiiiaximadamente 1,5 vezes a
dose humana maxima recomendada (MRHD) em base /de2jngcm um estudo toxicolégico em ratos CD jovenadministracdo de 30
mg/kg de cloridrato de fluoxetina (entre o 21°308 dia apds o nascimento), resultou em um auntergiveis séricos de creatinina
quinase e aspartato aminotransferase (TGO), qamfacompanhadas microscopicamente através da dag@mela musculatura
esquelética, necrose e regeneragao.

Outros achados em ratos aos quais também forammiathalos 30 mg/kg de cloridrato de fluoxetina tat@sam degeneragéo e necrose dos
tibulos seminiferos dos testiculos, vacuolizac&epielio do epididimo dos ratos e imaturidadefiwidade do trato reprodutivo das ratas.
As concentragdes plasmaticas alcangadas nestesisnamam maiores quando comparadas as concergrplgienaticas normalmente
alcangadas em pacientes pediatricos (em animaieegeberam 30 mg/kg, o aumento foi de aproximadetea 8 vezes para fluoxetina e
de 18 a 20 vezes para norfluoxetina. Em animaisepeberam 10 mg/kg, o aumento foi de aproximadenixezes para fluoxetina e 8
vezes para norfluoxetina). Apés um periodo de re@gdo de aproximadamente 11 semanas, foram dasizzaliacbes de esperma em
ratos que haviam sido medicados com 30 mg/kg delcdo de fluoxetina, que indicaram uma diminuig&oaproximadamente 30% nas
concentragfes de esperma sem afetar sua morfologretilidade.

Uma avaliagédo microscopica dos testiculos e epidislidestes ratos indicou que a degeneragao tastiouirreversivel. Ocorreram atrasos
na maturagao sexual nos machos tratados com 1@ragras fémeas e machos tratados com 30 mg/kdevéreia destes achados em
seres humanos é desconhecida. Houve uma diminuécértensdo de crescimento do fémur de ratos éstaa 30 mg/kg quando
comparados com o grupo controle.

Gravidez (Categoria C):Resultados de um nimero de estudos epidemiolégi@indo o risco de gestantes expostas ao cltidea
fluoxetina foram inconsistentes e ndo apresentarad&ncias conclusivas de um risco aumentado diemmecao congénita. Entretanto,
uma meta-andlise sugere um risco potencial detdefeardiovasculares em bebés de mulheres ex@astasridrato de fluoxetina durante o
primeiro trimestre da gravidez, comparado aos bébé&sulheres que n&o foram expostas ao cloridefudxetina.

O uso de cloridrato de fluoxetinadeve ser considerado durante a gravidez somenteaebeneficios do tratamento justificarem o

risco potencial para o feto, tendo em conta os rigs do nédo tratamento da depresséao.

Deve-se ter cuidado no final da gravidez, poisrforalatados, raramente, sintomas transitériostitade (ex. tremores transitorios,
dificuldade na amamentagao, taquipneia e irriddile) em recém-nascidos cujas mées fizeram udorétrato de fluoxetina proximo ao
término da gravidez.

Lactantes: cloridrato de fluoxetina é excretado no leite humaortanto deve-se ter cuidado quando for admémista mulheres que
estejam amamentando.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas ou amamentando sem orientacdo médica da cirurgido-dentista.
Trabalho de parto e nascimentoO efeito de cloridrato de fluoxetina sobre o trabale parto e nascimento nos seres humanos &
desconhecido.

Efeitos sobre a habilidade de dirigir e operar maginas: cloridrato de fluoxetina pode interferir na capacdie de julgamento, pensamento
e agdo. Portanto, durante o tratamento, o paaidteleve dirigir veiculos ou operar maquinas, paéshabilidade e atengdo podem estar
prejudicadas.

Uso geriatrico: Nao foram observadas diferengas na segurancaéeiafientre pacientes idosos e jovens. Outros setit@xperiéncias
clinicas nao identificaram diferencas nas respakgsmcientes jovens ou idosos, mas uma sensd®liserior de alguns individuos mais
idosos néo pode ser excluida.

Uso em pacientes diabéticosloridrato de fluoxetina pode alterar o controleé&hico em pacientes diabéticos. Hipoglicemia pmzierer
durante a terapia com cloridrato de fluoxetinaipetylicemia pode ocorrer ap6s a interrupgéo darmmanto com cloridrato de fluoxetina. O



ajuste na dose de insulina e/ou hipoglicemiant&is,cassim como ocorre com outros tipos de medictra¢omados concomitantemente
por diabéticos, pode ser necessario quando aderapi cloridrato de fluoxetina é iniciada ou intenpida.

INTERAGCOES MEDICAMENTOSAS

Drogas metabolizadas pelo citocromo P4502D®evido ao potencial de cloridrato de fluoxetinaiaihir a isoenzima do citocromo
P4502D6, o tratamento com drogas predominantemestizbolizadas pelo sistema CYP2D6 e que tenhanmdiceiterapéutico estreito
deve ser iniciado com o limite mais baixo de doasp o paciente esteja recebendo cloridrato dedtima concomitantemente ou a tenha
recebido nas cinco semanas anteriores. Se clarideafiuoxetina for adicionado ao tratamento depaciente que j& esteja recebendo uma
droga metabolizada pelo CYP2D6, a necessidadeniawiéo da dose da medicagao original deve sesiderada.

Drogas com agé&o no sistema nervoso centrédoram observadas alteragdes nos niveis sanguiedesitbina, carbamazepina,
haloperidol, clozapina, diazepam, alprazolam,,lit@dpramina e desipramina e, em alguns casos,festa¢des clinicas de toxicidade. Deve
ser considerado o uso de esquemas conservaddradaigio de drogas concomitantes e monitoramemtsthdo clinico. O uso
concomitante de outras drogas com atividade sefojma (ex: inibidores seletivos da recaptagacedatenina, inibidores seletivos da
recaptacéo da noradrenalina, triptanos ou tramaddgm resultar numa sindrome serotoninérgica.

Ligacao as proteinas do plasmaDevido ao fato de a fluoxetina estar firmementadi as proteinas do plasma, a administragéo de
cloridrato de fluoxetina a um paciente que estmj@ando outra droga que seja firmemente ligadataipepode causar uma mudanga nas
concentragfes plasméticas da mesma.

Varfarina: Efeitos anticoagulantes alterados (valores de #&boo e/ou sinais clinicos e sintomas), incluisdagramento, sem um padrao
consistente, foram reportados com pouca frequéuziado o cloridrato de fluoxetina e a varfarinaforcoadministradas. Com a mesma
prudéncia do uso concomitante de varfarina comasuwititras drogas, os pacientes em tratamento adamnina devem ser cuidadosamente
monitorados quanto a coagulagédo quando se iniciatewompe o tratamento com cloridrato de fluaxati

Tratamento eletroconvulsivo:Houve raros relatos de convulsées prolongadas erarpas usando cloridrato de fluoxetina e que
receberam tratamento eletroconvulsivo.

Meia-vida de eliminacé@o:Devido ao fato da fluoxetina e do seu principalahétito, a norfluoxetina, possuirem uma longa méa-de
eliminagdo, a administragdo de drogas que interagamessas substancias pode produzir consequéogEiente apos a interrupgao do
tratamento com cloridrato de fluoxetina.

Tioridazina: Devido ao risco de arritmias ventriculares gravde enorte subita, potencialmente associada comelewacao dos niveis de
tioridazina, ndo deve ser realizada a administragicomitante de tioridazina com cloridrato de Xktina ou, deve-se aguardar no minimo
5 semanas ap6s o término do tratamento com clwideafluoxetina para se administrar a tioridazina.

Drogas que interferem na homeostase (anti-inflamatis n&o esteroidais — AINEs, &cido acetilsalicila; varfarina, etc.): A liberagédo

de serotonina pelas plaquetas desempenha um pguetante na homeostase. Estudos epidemiol6giass;aontrole e coorte tém
demonstrado uma associagao entre o uso de dragesdyscas (que interferem na receptacdo da s@r@pe a ocorréncia de aumento de
sangramento gastrointestinal, que também tem sidmdstrado durante o uso concomitante de uma gigatropica com um AINE ou
acido acetilsalicilico. Portanto, os pacientes deser advertidos sobre o uso concomitante destgasicom cloridrato de fluoxetina.
Alcool: Em testes formais, cloridrato de fluoxetina ndo ewtia os niveis de alcool no sangue ou também tésifica os efeitos do

alcool. Entretanto, a combinacéo do tratamentaitdires seletivos da recaptacdo da serotonif®S)|® alcool ndo é aconselhavel.
Alimentos: cloridrato de fluoxetina pode ser administrado @dimentos sem que interacdes medicamentosas ocorram

Ervas medicinais: Assim como outros ISR${ypericum perforatum pode interagir com cloridrato de fluoxetina, auraedb os efeitos
adversos, como a sindrome serotoninérgica.

Nicotina: N&o h& estudos que relatam a possibilidade degé&erentre cloridrato de fluoxetina e nicotina.

Exames laboratoriais e ndo laboratoriaisN&o ha estudos em humanos a respeito desta interaca

CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

O produto deve ser mantido em temperatura amb{gBta 30°C), protegido da luz, calor e umidader&2gde validade do produto nestas
condi¢bes de armazenagem é de 24 meses. O praigser mantido dentro de sua embalagem origiéal atomento do uso a fim de
protegé-lo da luz e umidade.

Cloridrato de fluoxetina é apresentado na formeasulas de gelatina dura com corpo na cor braterapa na cor azul, contendo
granulado na cor branca.

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criangas.

POSOLOGIA E MODO DE USAR

Cloridrato de fluoxetina deve ser administradoyparoral e pode ser tomado independente das refeicd

Caso o paciente deixe de tomar uma dose, devegltoassim que possivel.

N&o tomar mais que a quantidade de cloridratoutedtina recomendada para periodo de 24 horas.

DepressaoA dose recomendada é de 20 mg/dia.

Bulimia Nervosa: A dose recomendada é de 60 mg/dia.

Transtorno Obsessivo-CompulsivoA dose recomendada é de 20 mg/dia a 60 mg/dia.

Transtorno Disférico Pré-menstrual: A dose recomendada é de 20 mg/dia administradioantente (durante todos os dias do ciclo
menstrual) ou intermitentemente (isto €, uso di&amn inicio 14 dias antes do inicio previsto dastreiacédo, até o primeiro dia do fluxo
menstrual. A dose devera ser repetida a cada ricleongenstrual).

Para todas as indicacdesA dose recomendada pode ser aumentada ou dimimddas acima de 80 mg/dia ndo foram sistematicanent
avaliadas.

Idade: Nao h& dados que demonstrem a necessidade deattesestivas tendo como base somente a idade denpac

Doencas e/ou terapias concomitantekima dose mais baixa ou menos frequente deve ssideoada em pacientes com comprometimento
hepético, doengas concomitantes ou naqueles cgjaratbmando varios medicamentos.

Este medicamento n&o deve ser partido, aberto ou siggado.

REACOES ADVERSAS

Como reportado com outros antidepressivos ISR8nfoelatadas as seguintes reagfes adversas canattode fluoxetina:

Reacgdo muito comum (> 10%)diarreia, nausea, fadiga (incluindo astenia), @ocabeca e insonia (incluindo despertar cedo, iasén
inicial, insénia de manutencao).



Reagdo comum (> 1% e < 10%)palpitacdes, visdo turva, boca seca, dispepsiaite®nealafrios, sensagéo de tremor, diminuicapeatm®,
diminuicdo do apetite (incluindo anorexia), distarbe atencéo, vertigem, disgeusia, letargia, €oih (incluindo hipersonia e sedacao),
tremor, sonhos anormais (incluindo pesadelos)edadie, diminuigcéo da libido (incluindo perda dall, nervosismo, cansago, distirbio
do sono, tenséo, micg¢des frequentes (incluindacpola), distdrbios da ejaculagéo (incluindo fatteaejaculacéo, disfungdo da ejaculagéo,
ejaculacao precoce, retardo na ejaculacao, ej@mlatrograda), sangramento ginecolégico (incluimeimorragia uterina e na cérvix,
disfuncgao uterina e sangramento, hemorragia genieometrorragia, menorragia, metrorragia, poloneia, hemorragia pésmenopausal,
hemorragia uterina, hemorragia vaginal), disfure&til, bocejo, hiperidrose, prurido, erupgao cafincluindo eritema, erupcao cutanea
esfoliativa, erupgéo cuténea provocada pelo catapcdo cutanea, erupgao cutanea eritematosaderapt@anea folicular, erupgéo cutanea
generalizada, erupgdo cutanea macular, erupcéimesuthaculo-papular, erupgdo cutanea morbiliformmgéio cutanea papular, erupgao
cutanea pruritica, erupgéo cuténea vesicular e@ougutanea eritematosa no corddo umbilical),ariéiee rubor (incluindo fogachos).
Reagédo incomum (> 0,1% e < 1%)midriase, disfagia, sensacéo de anormalidade,@mse frio, sensagao de calor, mal-estar, contusao
contragdo muscular, inquietagcéo psicomotora, atdisgirbios do equilibrio, bruxismo, discinesiapaionia, despersonaliza¢éo, humor
elevado, humor eufoérico, alteragdo do orgasmouindb anorgasmia), pensamento anormal, disUrizpeala, suor frio, tendéncia
aumentada para contuséo e hipotenséo.

Reacdo rara £ 0,01 e < 0,1%)dor esofégica, reacdo anafilatica, doenga do sérdrome buco-glossal, convulséo, hipomania, mania,
angioedema, equimose, reagéo de fotossensibilidadeulite e vasodilatagao.

Na&o relatados:distdrbios na micgao.

Relatos p6s-comercializagddSecregdo inapropriada do hormonio antidiuréticpatiee idiossincratica muito rara, sindrome
serotoninérgica, priapismo, eritema multiforme, poometimento da memoria, disfungéo sexual ocasiterate apos a descontinuagéo do
uso, sangramento gastrointestinal [incluindo heawpardas varizes esofagicas, sangramento gengileebeca, hematémese, hematoquezia,
hematomas (intra-abdominal e peritoneal), hemaaréagial, esofagica, gastrica, gastrointestinalrsupe inferior, hemorroidal, peritoneal e
retal), diarreia hemorragica e enterocolites, dicelite hemorragica, gastrite hemorragica, melkedécera hemorragica (esofagica, gastrica
e duodenal)], galactorreia e hiperprolactinemia.

Em caso de eventos adversos, notifique ao SistemaMotificacdes em Vigilancia Sanitaria — NOTIVISAdisponivel em
www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou pea a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal.

SUPERDOSE

Sintomas: Os casos de superdose de cloridrato de fluoxetotlado geralmente tém uma evolugéo favoravel. @@sreias de superdose
incluem nausea, vomito, convulsdes, disfuncao caadicular variando desde arritmias assintomatinakiindo ritmo nodal e arritmias
ventriculares) ou indicativo de altera¢cdes no E@@mblongamento do QTc até parada cardiaca (irumnuitos casos raros @ersade de
Pointes),disfuncéo pulmonar e sinais de alteracdo doms&steervoso central (variando de excitacédo ao cddmjelatos de morte por
superdose de cloridrato de fluoxetina isolado t&m extremamente raros.

Tratamento: Recomenda-se a monitoramento dos sinais cardiag@sss junto com as medidas sintomaticas gerdis guporte. N&do é
conhecido antidoto especifico. A diurese forcaddise, hemoperfusao e transfuséo provavelmentse@o benéficas. No tratamento da
superdose deve ser considerada a possibilidadevddvenento de multiplas drogas.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientagées.
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Historico de alteracéo para a bula

Nome do assunto Data da Data de aprovagdo | Itens alterados
notificagéo/peticdo da peticao
329729/11-2 (10269 ) — GENERICO
- Notificac&o de Atualizagao de texto de bula
Alteragéo de Texto de | 28/11/2011 28/11/2011 conforme bula padréo publicad
Bula — Adequacéo a no bulario.
RDC 47/2009.
Alteracéo do texto de bula para
adequacdo conforme as
NA (10452) Genérico — atualizacdes realizadas pelo
Notificagéo de referéncia, itens:
Alteracéo de Texto de | 24/09/2013 24/09/2013 - Resultados de eficacia

Bula — RDC 60/12

- Adverténcias de precaucdes
- Posologia e modo de usar
- Reacgdes adversas




