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SUBSTITUICAO DO TRATAMENTO COM GABAPENTINA PELO
TRATAMENTO COM PREGABALINA NA DOR NEUROPATICA POR
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Fonte: Pain Medicine 2010; 11: 456-465

INTRODUCAO

A neuropatia periférica (NP) € uma doenca co-
mum encontrada em 2,4% da populacdo geral e
em até 8% dos individuos com mais de 80 anos
de idade'?. Os pacientes apresentam diversos
sintomas, como parestesia, alodinia, disestesia,
perda de coordenacdo, déficit motor, além de
dor neuropatica (DN)'3.

A DN ocorre em até 50% dos pacientes com NP
e é muitas vezes subtratada*”’. Ela esta associada
a problemas como incapacidade, piora da quali-
dade de vida, disturbios do sono e transtornos
do humor®”?. A escolha do farmaco ideal para o
tratamento da dor neuropatica ¢é dificil, uma vez
que existem poucos estudos comparativos en-
tre os medicamentos disponiveis™®“. Os anticon-
vulsivantes pregabalina (PGB) e gabapentina
(GBP) sdo considerados farmacos de primeira
linha para o tratamento da dor neuropatica®.

Tanto a PGB como a GBP s&o farmacos que
modulam a subunidade alfa2-delta dos ca-
nais de cadlcio voltagem-dependentes®. A PGB
€ mais facil de ser administrada, tem inicio de
acao mais rapido e pode ser um inibidor mais
potente da liberacdo de neurotransmissores no
canal de calcio do que a GBP®.

O objetivo do presente estudo foi determinar
o potencial efeito da substituicao da GBP pela
PGB no tratamento da dor neuropatica por NP,
tanto em pacientes que responderam a GBP
como nagueles que nao o fizeram. Foi feita a
hipodtese de que a PBG melhoraria a dor neuro-
patica e proporcionaria maior tolerabilidade do
que a GBP.

METODOS
Foram incluidos pacientes com dor neuropati-

ca por NP. Apos a disponibilizacdo da PBG no
Canada (em setembro de 2005), foi oferecida
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aos pacientes em uso de GBP em monotera-
pia a possibilidade de substitui-la pela PGB. Na
analise do estudo, foram incluidos apenas os
pacientes em uso da dose maxima tolerada da
GBP por pelo menos duas semanas e em uso
global da GBP por pelo menos quatro semanas.
A ocorréncia de eventos adversos nao foi con-
siderada como motivo para a substituicdo pela
PGB; apenas a percepcédo de falta de eficacia foi
permitida como opcdo para a troca.

No momento da mudanca da medicacao, foram
avaliadas a dor, por meio de uma escala visual
analdgica (EVA), e a qualidade de vida. Com-
pararam-se dois grupos: um deles substituiu a
GPB pela PBG e o outro continuou sob o uso
da GBP. O grupo gque manteve o uso da GBP
fol constituido por pacientes que nao fizeram
a substituicdo por motivos financeiros ou por
motivos pessoais.

A substituicdo foi realizada da seguinte forma:
O paciente ingeria a dose noturna da GBP e na
manha do dia seguinte iniciava o uso da PGB.
Apos a substituicdo, todos os pacientes foram
contatados por telefone na primeira semana
para determinar a ocorréncia de efeitos adver-
sos, e foi realizada consulta clinica apos seis e
doze meses.

O desfecho primario foi o grau de dor neuropa-
tica avaliado pela EVA (O a 10 pontos; solicitou-
-se gque o paciente avaliasse a dor média sen-
tida nas 24 horas antecedentes). Os desfechos
secundarios foram o estado de saude e a qua-
lidade de vida, avaliados pela escala European
Quality of Life - 5 Domains (EQ-5D). A EQ-5D
tem duas secdes, uma sobre o estado de sau-
de (EQ-5D utility) que € uma avaliacao objetiva,
analisando mobilidade, autocuidado, atividade
de vida diaria, dor e ansiedade/depressao. Ja a
segunda secado (EQ-5D EVA) avalia a percep-
cdo da qualidade da saude pelo proprio pacien-
te (quanto maior a pontuacado, melhor a saude).



RESULTADOS

Foram incluidos 61 pacientes que substituiram
a GBP pela PGB (32 respondedores e 29 néao
respondedores a GBP) e quarenta pacientes
mantiveram o uso da GBP. N&do houve diferenca
entre as caracteristicas clinicas dos pacientes
gue substituiram a GBP pela PGB e dagueles
gue ndo a substituiram.

Apds uma semana da substituicdo da GBP pela
PGB, observou-se que ndo houve efeitos adver-
sos intoleraveis no grupo dos respondedores a
GBP. Sedacao excessiva (3/29) e tontura (4/29)
ocorreram em poucos pacientes do grupo nao
respondedor a GBP. Esses efeitos adversos ndo
levaram ao abandono do tratamento.

Os pacientes que substituiram a GBP pela PGB
apresentaram melhora significativa na EVA
nas avaliacdes de seis e doze meses (Tabela 1).

TABELA 1. AVALIACAO CLINICA DOS PACIENTES APOS
SEIS MESES

Respondedo- N&o respon-  Uso continuo
res a GBP dedores a da GBP
(n=232) GBP(n=29) (n=40)
Dose da PGB = 389+124 -
(mg/dia)
EVAdedor 34#07*t  49%09 5,8+1,0
% de melhora  31%+12%*t -4%*9%
da dor apds
o inicio da
PGB
TCSS 12,7+4,5 12,4+£5,0 12,0£4.8
EQ-5D utility = 0,39x0,11%t 0,25+0,08
Alteracdoda  +0,12+0,141 +0,13£0,108 -0,01£0,06
EQ-5D utility
apos o inicio
da PGB
EQSDEVA 641418t  |532#107%  473+10)
Alteracdoda  +6,3+6,8* +14,0+10,68 -0,8+5,8
EQ-5D EVA
apds o inicio
da PGB

Dados em média + desvio-padréo

* Indica diferenca significativa quando o nimero é comparado ao valor pré-PGB
t Indica diferenca significativa entre os grupos respondedor e ndo respon-
dedor a GBP.

t Indica diferenca significativa entre o grupo respondedor a GBP e o gru-
po sob uso continuo de GBP.

& Indica diferenca significativa entre o grupo ndo respondedor a GBP e o
grupo sob uso continuo de GBP.

Negrito indica que houve significancia estatistica (p < 0,025).

EVA = escala visual analdgica; EQ-5D = European Quality of Life - 5
Dominios; GBP = gabapentina; PGB = pregabalina; TCSS = Toronto Clinical
Neuropathy Score

N&o houve diferenca entre 0os grupos gue inicia-
ram a administracdo da PGB quanto a melhora
da pontuacdo da EQ-5D. O grupo respondedor
a GBP que migrou para a PGB apresentou me-
Ihora da EQ-5D em seis e doze meses em com-
paracdo ao grupo gue manteve o uso da GBP,
enguanto o grupo nao respondedor a GBP gue
iniciou o tratamento com PBG apresentou me-
lhora da EQ-5D, em comparacdo com o grupo
gue continuou o uso da GBP, na avaliacdo de
doze meses.

No grupo nao respondedor a GBP, a pontuacao
da EQ-5D apresentou melhora em seis e doze
meses apos a substituicdo da GBP pela PGB.
Entre os pacientes respondedores a GBP, que
apresentavam maior pontuacao na EQ-5D EVA
antes da troca pela PGB, ndo houve beneficio
demonstravel segundo essa escala.

Efeitos adversos com a PGB foram mais fre-
guentes no grupo de ndo respondedores a GBP.
Esse grupo também apresentou maior numero
de efeitos adversos com a GBP do que o grupo
de respondedores ao farmaco. Ndo houve efei-
to adverso grave em nenhum grupo.

CONCLUSAO

A PGB promove maior alivio da dor e menos
efeitos adversos do que a GBP. A substituicdo
de GBP por PGB deve ser considerada nos pa-
cientes com dor neuropatica, pois essa substi-
tuicdo estd associada a melhora da dor.
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