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LIORESAL®

baclofeno

Forma farmacéutica e apresentagao
Comprimidos. Embalagem com 20 comprimidos de 10 mg.

USO ADULTO

Composicao
Cada comprimido contém: baclofeno 10 mg. Excipientes: amido, celulose microcristalina,
povidona, dioxido de silicio e estearato de magnésio.

INFORMAGOES AO PACIENTE

Acdo esperada do medicamento: LIORESAL tem como substincia ativa o baclofeno, um
antiespastico (relaxante muscular).

Cuidados de armazenamento: O produto deve ser conservado em temperatura ambiente
(entre 15 ¢ 30°C).

Prazo de validade: A data de validade esta impressa no cartucho. Nao utilize o produto apos a
data de validade.

Gravidez: Informe ao seu médico sobre a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou
apds o seu término. Vocé nao deve usar LIORESAL se estiver gravida ao menos que seu
médico aconselhe vocé a toma-lo. Diga ao seu médico se vocé estd gravida ou planeja
engravidar. Seu médico discutird com vocé o potencial risco de tomar LIORESAL durante a
gravidez.

Lactagdo: Informe ao médico se estd amamentando. Apenas uma pequena quantidade de
LIORESAL passa para o leite materno. Contanto que seu bebé seja monitorado e seu médico
concorde com o uso de LIORESAL, vocé pode amamentar.

Cuidados de administracio: Siga corretamente as instrugdes de seu médico, respeitando
sempre os horarios, as doses e a duracdo do tratamento.

Interrrup¢do do tratamento: Nao interromper ou modificar o tratamento sem o
conhecimento do seu médico. Sendo necessaria a descontinuac¢do do uso do produto, esta deve
ser feita com redugdo gradual das doses, a excegao dos casos de reagdes adversas graves, onde
seu médico podera optar pela interrupgdo imediata do tratamento.

Reacodes adversas: Informe ao seu médico sobre o aparecimento de reacdes desagradaveis.
LIORESAL ¢ geralmente bem tolerado, porém, em geral no inicio do tratamento, algumas
reacOes desagradaveis podem ocorrer, tais como: dor de cabeca, secura da boca, sedacdo
diurna, tontura, sonoléncia, confusdo mental, ins6nia, nauseas, vOmitos e disturbios
gastrintestinais.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS.

Ingestao concomitante com outras substincias: Informe ao seu médico sobre qualquer
medicamento que esteja usando, antes do inicio, ou durante o tratamento. Lembre-se também
de quaisquer medicamentos que ndo foram prescritos pelo seu médico. As substincias
conhecidas que interferem na a¢do de LIORESAL sao: alcool; drogas sedativas; medicamentos
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usados para tratar depressdo; medicamentos usados para tratar pressdo sangiiinea alta;
medicamentos usados para tratar doenga de Parkinson.

Contra-indicacdes e precaucdes: LIORESAL ¢ contra-indicado a pacientes com conhecida
hipersensibilidade ao baclofeno ou aos demais componentes da formulacao.

Tenha especial cuidado com LIORESAL: se vocé tem alguma doenga mental acompanhada por
confusdo ou depressdo; se vocé for portador de epilepsia (convulsdes); se vocé tem dor aguda
no estomago (ulcera) ou intestino, problemas respiratorios, doeng¢a no rim ou no figado, ou um
distarbio de circulagdo no cérebro; se vocé tem dificuldade em urinar; se vocé ¢ diabético.

Se tiver doenca renal, o médico ira decidir se o LIORESAL ¢ o tratamento adequado para
voce.

Antes de tomar LIORESAL, informe o médico se estiver tomando medicamento para artrite ou
dor.

Se qualquer uma dessas condig¢des se aplica a vocé, informe ao seu médico antes de tomar
LIORESAL.

Se for portador de qualquer outra doenga informe ao seu médico.

Recomenda-se cuidado aos pacientes que dirigem veiculos e/ou operam maquinas pois sua
capacidade de concentracdo pode estar prejudicada.

Pacientes em tratamento com LIORESAL nao devem ingerir bebidas alcoolicas.

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER
PERIGOSO PARA SUA SAUDE.

INFORMAGOES TECNICAS

Farmacodinamica

Grupo farmacoterapéutico: antiespastico de a¢do medular; cédigo ATC: M0O3BXO01.
LIORESAL ¢ um antiespastico de acdo medular altamente eficaz. Seu mecanismo de agdo e
propriedades farmacoldgicas o diferenciam de outros agentes antiespasticos. O baclofeno
deprime a transmissdo do reflexo monossinaptico e polissindptico através da estimulacdo dos
receptores GABApR. Esta estimulagdo, por sua vez, inibe a liberacdo dos aminoacidos
excitatorios, glutamato e aspartato. A transmissdo neuromuscular ndo ¢ afetada pelo baclofeno.
O baclofeno exerce efeito antinociceptivo. Em doencas neuroldgicas associadas a espasmo dos
musculos esqueléticos, os efeitos clinicos do LIORESAL sdo benéficos sobre contragdes
musculares reflexas e proporcionam acentuado alivio sobre espasmo doloroso, automatismo e
clono. LIORESAL melhora a mobilidade do paciente, facilitando o gerenciamento das
atividades diarias (incluindo cateterizagdo) e fisioterapia. Preven¢do e melhoria de ulceras de
decubito, melhoria no padrao de sono (devido a eliminacdo dos espasmos musculares
dolorosos) e nas funcdes da bexiga e esfincter, t€m também sido observadas como efeitos
indiretos do tratamento com LIORESAL, levando a uma melhor qualidade de vida do paciente.
O baclofeno estimula a secregdo géstrica acida.

Farmacocinética

Absorc¢do

O baclofeno ¢ rapida e completamente absorvido a partir do trato gastrintestinal. Apos
administracdo oral de doses unicas de 10, 20 e 30 mg de baclofeno, concentragdes plasmaticas
maximas, com médias de cerca de 180, 340 e 650 ng/mL, respectivamente, foram registradas
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apos 0,5 - 1,5 horas. As areas sob as curvas de concentragdo sérica (AUC’s) sdo proporcionais
as doses.

Distribuicao

O volume de distribui¢ao do baclofeno ¢ de 0,7 L/kg e o indice de ligagdo a proteinas séricas ¢
de aproximadamente 30%. No fluido cerebroespinhal o baclofeno atinge concentragdes
aproximadamente 8,5 vezes mais baixas que no plasma.

Biotransformagéo

O baclofeno ¢ metabolizado a uma pequena escala. Denominag¢ao do principal rendimento
metabolito, o 4cido beta-(p-clorofenil)-4-hidroxibutirico, que ¢ farmacologicamente inativo.
Eliminagdo/ Excregdo

A meia-vida de eliminagdo plasmatica do baclofeno é, em média, de 3 a 4 horas. O baclofeno ¢é
amplamente eliminado na forma inalterada, sendo o principal metabdlito o acido beta-(p-
clorofenil)-4-hidroxibutirico que ¢ farmacologicamente inativo. Em 72 horas,
aproximadamente 75% da dose & excretada pelos rins, sendo cerca de 5% desta quantidade
como metabolitos, o restante da dose, tendo cerca de 5% como metabdlitos, € excretado pelas
fezes.

Caracteristicas em pacientes

A farmacocinética do baclofeno em pacientes idosos é a mesma apresentada em pacientes
jovens.

Dados de seguranga pré-clinicos

Evidéncias experimentais até o momento sugerem que o baclofeno ndo possui potencial
carcinogénico ou mutagénico.

Foi observado aumento, aparentemente relacionado a dose, na incidéncia de cisto ovariano e
adrenais aumentadas e/ou hemorragicas com o uso de doses maximas (50 - 100 mg/kg) em
ratas tratadas com baclofeno por dois anos.

Indicacbes

Espasticidade dos musculos esqueléticos na esclerose multipla. Estados espasticos nas
mielopatias de origem infecciosa, degenerativa, traumatica, neoplasica ou desconhecida, por
exemplo: paralisia espinal espasmodica, esclerose lateral amiotrofica, siringomielia, mielite
transversa, paraplegia ou paraparesia traumatica e compressdo do corddo medular; espasmo
muscular de origem cerebral, especialmente decorrente de paralisia cerebral infantil, assim
como decorrentes de acidentes cerebrovasculares ou na presenca de doenca cerebral
degenerativa ou neoplasica.

Contra-indicagoes
Hipersensibilidade conhecida ao baclofeno ou aos demais componentes da formulagdo.

Adverténcias e precaugoes

Disturbios psiquiatricos e do sistema nervoso

Pacientes portadores de disturbios psicoticos, esquizofrenia, disturbios maniaco ou
depressivo, estados confusionais ou mal de Parkinson devem ser mantidos sob cuidadosa
vigilancia quando tratados com LIORESAL, pois pode ocorrer exacerbagdo destas condigoes.
Epilepsia

Deve-se dar também atencgdo especial a pacientes portadores de epilepsia, ja que pode ocorrer
a redugcdo no limiar de convulsdo, havendo registros ocasionais de crises apos a
descontinuagdo do tratamento ou com superdose, portanto a terapia anticonvulsivante
adequada deve ser continuada e o paciente monitorado.
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Outros

LIORESAL deve ser usado com cautela em pacientes com historico ou portadores de ulcera
péptica, assim como naqueles portadores de moléstias cerebrovasculares ou com insuficiéncia
respiratoria, ou hepatica. LIORESAL ndo é recomendado em pacientes com insuficiéncia
renal.

Perturbacoes urinarias

Sob tratamento com LIORESAL, disturbios neurogénicos que afetem o esvaziamento da
bexiga podem mostrar uma melhora e em pacientes com preexistente hipertonia do esfincter
pode ocorrer reten¢do aguda de urina; nestes casos o medicamento deve ser utilizado com
cautela.

Testes laboratoriais

Foram relatados casos raros de elevacdo dos niveis séricos de transaminases, fosfatase
alcalina e glicose, por este motivo recomenda-se a avalia¢do laboratorial periodica de
pacientes portadores de disfuncdo hepatica ou diabetes mellitus, de modo a assegurar que ndo
tenham ocorrido alteracoes induzidas pela medicagdo nestas patologias subjacentes.

Na descontinua¢do abrupta do tratamento com LIORESAL, especialmente apos emprego por
longo prazo, foram relatados casos de ansiedade e estados confusionais, alucinagoes, estados
psicoticos, maniacos ou paranoicos, convulsoes (estado epiléptico), discinesia, taquicardia,
hipertermia e, como fenomeno rebote, agravamento tempordrio de espasticidade. Portanto,
exceto nos casos de emergéncia devido a superdose ou de reagdo adversa grave, o tratamento
deve ser gradualmente descontinuado, através da redugdo sucessiva da dose (por periodo de
cerca de I a 2 semanas).

Excipientes

LIORESAL comprimidos contém amido, que pode conter gliten, mas em quantidades minimas.
A administra¢do de LIORESAL comprimidos ¢, portanto, considerada segura para pessoas
com doenca celiaca.

Efeitos sobre a habilidade de dirigir veiculos e/ou operar mdaquinas

LIORESAL pode causar tontura, sedacdo, sonoléncia e disturbios visuais (ver “Reagdes
Adversas”) os quais podem prejudicar as reagoes dos pacientes. Pacientes que apresentarem
essas reagoes adversas devem evitar dirigir ou operar mdquinas.

Gravidez e lactagdo

Gravidez

O baclofeno administrado por via oral tem demonstrado um aumento na incidéncia de
onfalocele (hérnia ventral) em fetos de ratos com uma dose oral aproximadamente 13 vezes a
mdxima permitida (em mg/kg) recomendada para o uso humano. Essa anormalidade ndo foi
observada em camundongos ou coelhos.

Nado ha até o momento estudos conclusivos sobre o uso do produto em gestantes. Sabe-se que o
baclofeno atravessa a barreira placentaria e ndo deveria, portanto, ser utilizado durante a
gravidez, a ndo ser que o beneficio potencial para a mde supere o risco potencial para o feto.
Lactacdo

LIORESAL, administrado em doses terapéuticas, passa para o leite materno, mas em
quantidades tdo pequenas que ndo se prevé efeitos indesejaveis ao lactente.

Interagdes medicamentosas

Quando LIORESAL ¢ administrado concomitantemente com outras drogas que atuam sobre o
sistema nervoso central (SNC), opiaceos sintéticos ou alcool pode ocorrer aumento da sedagdo
(ver "Efeitos sobre a habilidade de dirigir veiculos e/ou operar maquinas"). O risco de

depressdo respiratoria ¢ também aumentado. E necessario um monitoramento cauteloso nas
funcdes respiratorias e cardiovasculares, especialmente em pacientes com doencas
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cardiopulmonares e fraqueza no musculo respiratoério. Durante o tratamento concomitante com
antidepressivos triciclicos, o efeito de LIORESAL pode ser potencializado, resultando em
hipotonia muscular pronunciada. Uma vez que o tratamento concomitante com anti-
hipertensivos pode resultar em aumento na queda de pressdo arterial, a dose de medicacdo anti-
hipertensiva deve ser adequadamente reajustada. Em pacientes com mal de Parkinson
recebendo tratamento com LIORESAL e levodopa foram relatados episodios de confusdo
mental, alucinagdes, cefaléia, nauseas e agitacao.

Farmacos ou medicamentos que podem afetar significantemente a fun¢do renal podem reduzir
a excre¢do de baclofeno conduzindo a efeitos toxicos (ver “Adverténcias e Precaucoes”™).

Reacgoes adversas

As reagdes adversas (tabela 1) estdo listadas de acordo com suas frequéncias, comeg¢ando pela
mais freqiiente, usando a seguinte convengdo: muito comum (> 1/10); comum (= 1/100, <
1/10); incomum (= 1/1000, < 1/100); raro (= 1/10000), incluindo casos isolados.

Os efeitos indesejaveis ocorrem principalmente no inicio do tratamento (ex.: sedagdo,
sonoléncia), ou se a dose for rapidamente elevada, ou se forem administradas doses altas. As
reagoes adversas sdo geralmente transitorias e podem ser atenuadas ou eliminadas pela
reducdo da dose, sendo raramente graves a ponto de levar a retirada da medica¢do. Podem
assumir forma mais grave em pacientes com historico de doenga psiquiatrica ou disturbios
cerebrovasculares (ex.: acidente vascular cerebral), bem como em pacientes idosos.

A diminui¢do do limiar de convulsdo e convulsées podem ocorrer, particularmente em
pacientes epilépticos.

Alguns pacientes demonstraram espasticidade muscular aumentada como uma reag¢do
paradoxal ao medicamento.

Muitos dos efeitos adversos relatados ocorreram em associa¢do com o tratamento das
condicoes abaixo.

Tabela 1

Transtornos do sistema nervoso

Muito comum Sedagdo, sonoléncia.

Comum Depressdo respiratoria, delirios, tontura, fadiga,
exaustdo, confusdo mental, vertigem, dor de
cabeca, insonia, euforia, depressdo, mialgias,
fraqueza muscular, ataxia, tremores, nistagmo,
alucinagoes, pesadelos, boca seca.

Raro Parestesia, disartria, disgeusia.

Muito raro Hipotermia.

Transtornos da visdo

Comum | Distiirbios de acomodacdo, distiirbios visuais.

Transtornos cardiacos

Comum | Piora das funcées cardiacas.

Transtornos vasculares

Comum | Hipotensdo.

Transtornos gastrintestinais

Muito comum Nausea.

Comum Disturbios gastrintestinais, vomito seco, vomito,
constipagdo, diarréia.

Raro Dor abdominal.

Transtornos hepatobiliares
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Raro | Fungdo hepdtica anormal.
Transtornos da pele e tecido subcutineo

Comum | Hiperidrose, rash.
Transtornos renais e urindrio

Comum Polaquiuria, enurese, disuria.
Raro Retencdo urinaria.
Transtornos do sistema reprodutivo

Raro | Disfuncdo erétil.

Posologia

O tratamento com LIORESAL deve sempre ser iniciado com baixas doses que sdo
gradualmente elevadas até que se atinja a dose diaria Otima. E recomendado a menor dose
compativel com uma resposta 6tima. Esta dose deve ser adaptada as necessidades do paciente,
de modo que clonos, espasmos flexores e extensores e a espasticidade sejam reduzidos, mas
que efeitos adversos sejam evitados ao maximo. De modo a prevenir excessiva fraqueza
muscular e quedas, LIORESAL deve ser usado com cautela quando espasticidade ¢ necessaria
para sustentar a postura vertical e balanco na locomocdo ou sempre que espasticidade ¢
utilizada para manter funcdes. Pode ser importante manter certo grau de tonus muscular e
permitir espasmos ocasionais para suporte da func¢do circulatoria.

LIORESAL deve ser ingerido durante as refeicdes com um pouco de liquido. Caso seja
necessario, o comprimido pode ser dissolvido em &4gua imediatamente antes de sua
administracdo. A dose diaria deve ser administrada fracionadamente, preferencialmente em 3
vezes para adultos.

LIORESAL ndo é recomendado em pacientes com insuficiéncia renal
Se nenhum beneficio for evidente dentro de 6 a 8 semanas da obtencdo da dose maxima, deve
ser decidido se o tratamento com LIORESAL sera continuado.

Adultos: o tratamento deve ser iniciado com dose de 15 mg ao dia, preferencialmente dividida
em 2-4 doses, que, para uma titulagdo cuidadosa da dose, deve ser subseqiientemente elevada
por incrementos de 15 mg/dia, a intervalos de trés dias, em 15 mg/dia trés vezes ao dia até que
a dose didria necessaria seja atingida. Em certos pacientes sensiveis a drogas, € aconselhavel
iniciar com dose diaria mais baixa (5 ou 10 mg) ¢ eleva-la de maneira mais gradual. A dose
Otima geralmente varia entre 30 ¢ 80 mg/dia, embora em pacientes hospitalizados doses diarias
entre 100 a 120 mg podem, ocasionalmente, ser administradas.

Pacientes idosos: Uma vez que a ocorréncia de reagdes adversas € mais provavel em pacientes
idosos ou em pacientes com estados espasticos de origem cerebral, recomenda-se nestes casos
uma programacao cuidadosa das doses ¢ manutengdo de vigilancia apropriada.

Superdose

Sinais e sintomas:

Caracteristicas proeminentes s@o os sinais de depressdo do sistema nervoso central: sonoléncia,
perda de consciéncia, depressdo respiratéria, coma. Podem também ocorrer: confusio,
alucinagdes, agitacdo, alterar EEG (rebentamento da supressdo padrdo e ondas trifasicas)
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distirbios de acomodagdo visual, auséncia de reflexo pupilar, hipotonia muscular generalizada,
mioclonia, hiporreflexia ou arreflexia, vasodilatacdo periférica, hipotensdo ou hipertensao,
bradicardia, taquicardia ou arritmia cardiaca, hipotermia, nausea, vOmitos, diarréia,
hipersalivacdo, valores elevados de enzimas do figado. Se varias substancias ou medicagdes
que atuem sobre o SNC (ex.: alcool, diazepam, antidepressivos triciclicos) forem ingeridas em
concomitancia, pode ocorrer piora do quadro clinico.

Tratamento:

Nao se conhece antidoto especifico. Medidas de suporte ¢ tratamento sintomatico devem ser
aplicados para complicagdes tais como hipotensdo, hipertensdo, convulsdes, disturbios
gastrintestinais, e depressdo respiratoria ou cardiovascular. Logo apos a ingestdo de uma
quantidade potencialmente toxica, pode ser administrado carvao ativado. Descontaminagao
gastrica (por ex.: lavagem gastrica) pode ser aplicada em casos individuais, principalmente
logo apo6s a administracdo de uma superdose (60 minutos). Pacientes em coma ou convulsivos
devem ser entubados antes de se inciar uma descontaminagdo gastrica. Uma vez que a droga ¢
excretada principalmente através dos rins, grandes quantidades de liquidos devem ser
ministradas, possivelmente com diurético. Hemodialise (algumas vezes imprevisiveis) pode ser
util em casos de intoxicacdo grave associada com insuficiéncia renal (adverténcias especiais e
precaucdes de utilizagdo). Em caso de convulsdes, ministrar diazepam cuidadosamente por via
intravenosa.

Pacientes idosos

Pacientes idosos podem fazer uso de LIORESAL, porém o tratamento deve ser monitorizado
com cuidado. Uma vez que a ocorréncia de reacdes adversas ¢ mais provavel em pacientes
idosos ou em pacientes com estados espasticos de origem cerebral, recomenda-se nestes casos
uma programacao cuidadosa das doses e manuten¢do de vigilancia apropriada.
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