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Para avaliar o papel da pregabalina na protecao das nduseas e vomitos induzidos pela quimioterapia, foi realizado
um ensaio clinico de fase I, aleatorizado, duplamente cego, controlado por placebo, para investigar se a pregabalina
poderia melhorar o controle completo das nduseas e vomitos (desfecho primario). Inscrevemos 82 pacientes virgens de
quimioterapia, programados para receber quimioterapia moderadamente e altamente emetogénica. Todos os doentes
receberam ondansetron 8mg por via intravenosa, dexametasona 10mg antes da quimioterapia no primeiro dia e,
dexametasona 4 mg por via oral, b.d., nos dias dois e trés. Os doentes foram distribuidos aleatoriamente para tomar
pregabalina 75 mg ou placebo, bd, desde a noite anterior a quimioterapia até ao quinto dia. A resposta completa global
ndo foi estatisticamente significativa entre os grupos (53,7 versus 48,8%, respetivamente, no grupo da pregabalina e
no grupo de controlo (P=0,65)). Também nao houve diferenca estatistica significativa durante a fase aguda (primeiras
24 horas) e a fase tardia (24-120h): 80,5% versus 82,9% (P=0,77), 53,7 versus 51,2% (P=0,82), respectivamente. Neste
estudo ndo foi identificada acdo da pregabalina na prevencao de nduseas e vomitos induzidos por quimioterapia. Ndmero
de registo no Clinicaltrial.gov: NCT04181346.
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INTRODUCAO

Os pacientes relatam consistentemente que
vOmitos e nauseas estao entre os aspectos mais
desagradaveis e angustiantes da quimioterapia’.
Este sintoma afeta negativamente os habitos nutri-
cionais dos pacientes, a capacidade de trabalhar e
a motivacdo para seguir os regimes de tratamento
antineoplasicos recomendados??.

Uma melhor compreensao da fisiopatologia do
vomito e a introducao dos antagonistas dos recep-
tores da serotonina tipo 3 na década de 1990 e
dos antagonistas dos receptores da neuroquinina

tipo 1 (NK-1) em 2000, combinados com corticos-
terdides, ajudaram a melhorar o manejo desse efei-
to colateral desagradavel*.

Os antagonistas dos receptores 5-HT3 apre-
sentam alto indice terapéutico no controle de
nauseas e vomitos agudos induzidos por quimio-
terapia (NVIQ), que ocorrem durante as primei-
ras 24 horas ap6s a quimioterapia. No entanto,
o controle da fase tardia (ap6s 24 horas de qui-
mioterapia) continua sendo um desafio e alguns
dados mostram que a palonosetrona, antagonista
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do receptor 5-HT3 de segunda geracao, é melhor
que os agentes de primeira geracao, ondansetro-
na e granisetrona®.

Muitos ensaios estabeleceram os antagonis-
tas dos receptores NK-1 como os medicamentos
mais eficazes para a prevencao de nauseas e vo-
mitos agudos e tardios induzidos por quimiotera-
pia de potencial emetogénico alto e moderado
(Quimioterapia Altamente Emetogénica - QAE e
Quimioterapia Moderadamente Emetogénica -
QME, respectivamente)'®'2,

Recentemente, alguns estudos demonstraram
que o agente antipsicotico olanzapina melhorou
significativamente o controle completo de nauseas
e vomitos em pacientes recebendo QAE e QME'™
7. A olanzapina bloqueia mdiltiplos neurotransmis-
sores relacionados a fisiopatologia da NVIQ, como
receptores de dopamina e receptores de serotoni-
na®'>'8, O papel da olanzapina parece ser especial-
mente importante no controle das nduseas'”.

As diretrizes da Rede Nacional Abrangente
de Cancer (NCCN) e da Sociedade Americana
de Oncologia Clinica (ASCO) recomendam for-
temente a combinacdo de corticosteréides, an-
tagonistas do receptor 5-HT3, antagonistas do
receptor NK-1 com ou sem olanzapina como re-
gime padrdo para QAE"?2'. Porém, mesmo com
essa combinacao, quase 30% dos pacientes ainda
apresentam nauseas e vomitos®.

O alto custo do tratamento oncolégico, incluin-
do agentes antieméticos, incentiva a busca por es-
tratégias alternativas e custo-efetivas para a preven-
cao de NVIQ. Embora as estratégias antieméticas

METODOS

Realizamos em nossa instituicao, o Instituto Bra-
sileiro de Controle do Cancer - Clinica IBCC Onco-
logia, um estudo prospectivo, duplo-cego, contro-
lado por placebo, de setembro de 2019 a fevereiro
de 2020. Todos os pacientes randomizados for-
neceram consentimento informado por escrito.
Todo o pessoal envolvido no estudo desconhecia
o tratamento atribuido. Este estudo foi realizado de
acordo com os principios da Declaracao de Helsin-
que. O estudo foi aprovado pelo Conselho de Etica

tenham avancado, ainda existe uma lacuna signifi-
cativa no conhecimento sobre o potencial uso da
pregabalina na prevencao de NVIQ. Atualmente,
ha pesquisas limitadas sobre este tema, indicando
a necessidade de mais investigacoes.

A pregabalina é um derivado estrutural do neu-
rotransmissor inibitério acido y-aminobutirico, seis
vezes mais potente que a gabapentina. Dada a
elevada prevaléncia de nauseas e vomitos associa-
dos aos atuais regimes padrao de quimioterapia,
a investigacao de tratamentos alternativos, como
a pregabalina, mostra potencial para melhorar a
qualidade de vida dos pacientes e otimizar os re-
cursos de saude, fornecendo potencialmente uma
solucdo mais rentavel. Ela se liga potentemente a
subunidade a2-0 dos canais de célcio, resultando
na reducao da liberacdo de varios neurotransmis-
sores, incluindo glutamato, noradrenalina, seroto-
nina, dopamina e substancia P?*?3, Alguns desses
transmissores estdo envolvidos na fisiopatologia
das nduseas e vomitos.

Alguns ensaios demonstraram que a pregaba-
lina pode ter um efeito no controlo das nauseas e
vomitos pos-operatorios***. Até onde se sabe, o
papel da pregabalina na prevencao de NVIQ ainda
nao foi estudado.

Neste contexto, o nosso estudo visa abordar a
lacuna existente, avaliando o papel especifico da
pregabalina na prevencdo de nauseas e vomitos
induzidos pela quimioterapia. Procuramos elucidar
os beneficios potenciais da pregabalina no contex-
to de estratégias antieméticas para pacientes sub-
metidos a quimioterapia.

em Pesquisa do Instituto Brasileiro de Controle do
Cancer (IBCC -CEP) (nimero de aprovacao ética:
1.250.884). O consentimento informado foi obti-
do de todos os participantes individuais incluidos
no estudo. Numero de registro Clinicaltrial.gov:
NCT04181346.

CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO
Foram incluidos pacientes com 18 anos ou mais
com cancer com previsao de receber seu primeiro
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ciclo de quimioterapia moderada a altamente eme-
togénica, conforme definido anteriormente?. Fo-
ram incluidos os seguintes regimes: doxorrubicina
(60 mg/m?) + ciclofosfamida (600 mg/m?), carbo-
platina (AUC5) + paclitaxel (175mg/m?), docetaxel
(75mg/m?) + ciclofosfamida (600mg/m?) e doxor-
rubicina (60mg/m?).

Os critérios de elegibilidade adicionais foram:
status de desempenho do Fastern Cooperative
Oncology Group (ECOG) <2 (em uma escala de
5 pontos, com 0 indicando auséncia de sintomas
e nimeros mais altos indicando incapacidade cres-
cente); nivel de creatinina sérica de 2,0mg por de-
cilitro (177umol por litro) ou menos; um nivel de
aspartato ou alanina aminotransferase que nao
fosse superior a 3 vezes o limite superior da faixa
normal e uma contagem absoluta de neutréfilos de
pelo menos 1.500 por milimetro cubico; auséncia
de nausea ou vomito nas 24 horas anteriores a ins-
cricao; nenhum comprometimento cognitivo gra-
ve; ndo ter realizado uso regular de corticosteroi-
des, opioides, benzodiazepinicos, antidepressivos
triciclicos ou canabinoides nos 30 dias anteriores
a randomizagao; nenhuma metastase cerebral co-
nhecida; sem alcoolismo crénico; nenhuma hiper-
sensibilidade conhecida a pregabalina.

TRATAMENTO

Todos os pacientes receberam 8mg de ondan-
setrona intravenosa e 10mg de dexametasona
antes da quimioterapia no primeiro dia e dexame-
tasona duas vezes ao dia nos dias dois e trés. Os
pacientes foram distribuidos aleatoriamente, com
uma lista de randomizacao balanceada em blocos,
para tomar 75mg de pregabalina ou placebo, duas
vezes ao dia, desde a noite anterior a quimiotera-
pia até o quinto dia.

DEFINICOES DE NAUSEAS E VOMITOS IN-
DUZIDOS POR QUIMIOTERAPIA

Episodios de vomito ou ansia de vomito foram
registrados pelos pacientes em cartoes diarios des-
de o inicio da infusao de quimioterapia (0 hora) até
a manha do dia 6 (120 horas). Um episédio eméti-
co foi definido como um unico caso de vomito ou
ansia de vomito; episddios distintos foram separa-
dos por pelo menos um minuto. O uso de terapia

de resgate, definida como qualquer medicamento
tomado para tratar nduseas ou vomitos estabeleci-
dos, também foi registrado. Os medicamentos de
resgate permitidos incluiam antagonistas de 5-HT3,
fenotiazinas e anti-histaminicos.

A nausea foi avaliada em uma escala visual-ana-
l6gica horizontal de 100mm no didrio do paciente
com o titulo: “Quanta nausea vocé teve nas ultimas
24 horas?” A extremidade esquerda (Omm) da es-
cala foi rotulada como “sem nausea” e a extremi-
dade direita foi rotulada como “nausea tao forte
quanto possivel”. A cada 24 horas, os pacientes in-
dicavam o grau de nausea nas 24 horas anteriores,
colocando uma marca vertical na escala de linhas.
Durante o dia anterior a quimioterapia e cinco dias
depois, foi feito contato telefénico pela equipe do
centro de estudo para confirmar se os pacientes
estavam tomando os medicamentos do estudo de
forma adequada, mantendo registros precisos e
para dar orientacao.

A protecao completa (PC) contra nduseas e
vomitos foi definida como auséncia de nausea
moderada ou grave e auséncia de qualquer epis6-
dio de vomito e ndo uso de medicacao de resga-
te. A protecao completa foi ainda definida como
aguda (Protecao Completa Aguda - PCA, quando
ocorrida durante as primeiras 24 horas ap6s a qui-
mioterapia; retardada (Protecao Completa Retar-
dada - PCR), quando ocorrida no periodo do 2°
ao 5° dia ap6s a quimioterapia; ou global, quando
ocorrida durante todo o periodo do estudo (pri-
meiras 120 horas).

Quaisquer eventos adversos foram registrados
nos cartoes diarios e verificados na visita pos-estu-
do, que ocorreu apds o sexto dia de quimiotera-
pia, usando os Critérios de Terminologia Comum
para Eventos Adversos do Instituto Nacional do
Cancer, versao 4.0. Os pacientes responderam
ao questionario Indice de Vida Funcional-Emese
(Functional Living Index-Emesis - FLIE) antes do ini-
cio da infusdo de quimioterapia no primeiro dia
e apos o sexto dia de quimioterapia®’. O questio-
nario FLIE é uma medida validada relatada pelo
paciente sobre o impacto da NVIQ na vida didria.

METODOS ESTATISTICOS
Os objetivos principais deste estudo foram pro-
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tecdo completa contra vomitos e nauseas durante
todo o periodo do estudo (do primeiro ao quinto
dia) e protecao completa durante o periodo tardio.
Os objetivos secundarios foram avaliar os eventos
adversos além dos episodios de vomito ou nausea
e avaliar o impacto das nauseas e vomitos na qua-
lidade de vida (QV) por meio do questionario FLIE.

As andlises estatisticas foram realizadas usan-
do Stata 12. Para todas as medidas de eficacia
de resultados binarios, a comparacao entre o re-
gime de pregabalina e o regime de controle foi
feita usando regressao logistica. Avaliamos asso-

RESULTADOS

Dos 97 pacientes potenciais, 88 puderam par-
ticipar. Nove foram excluidos por uso de benzo-
diazepinico, antidepressivo triciclico ou consumo
cronico de alcool e seis recusaram participar. De
setembro de 2019 a fevereiro de 2020, foram ran-

ciagoes entre variaveis categoricas por meio do
teste X2. Como queriamos testar se a adicao de
pregabalina era superior ao placebo, utilizamos
testes de significancia unilaterais com um limiar
de significancia de P<0,05.

Foi estimado que um total de 82 individuos
seriam necessarios para um ensaio paralelo bidire-
cional para detectar um efeito do tratamento, as-
sumindo uma diferenca de 30% na proporcao de
pacientes que experimentam controle completo
de nauseas e vomitos entre os bragos, com um ni-
vel de significancia de 5% e uma poténcia de 80%.

domizados consecutivamente 82 pacientes, dos
quais 41 para o grupo experimental (pregabalina)
e 41 para o Grupo Controle (placebo) (Figura 1).
As caracteristicas basais dos pacientes elegiveis
foram semelhantes entre os grupos (Tabela 1).

o
]
E’" Avaliagdo da elegibilidade
;.3 (n=97)

Excluidos (n=15)

Uso de benzodiazepinico (n=3);

o Uso de antidepressivo (n=4);
S Consumo crénico de éalcool (n=2);
§ Recusado (n=6);
<

Randomizag&o (n=82)

!

Atribuido ao grupo Pregabalina
(n=41)

Acompanhamento

Anélise (n=41)

Andlise

}

Atribuidas ao grupo Controle
(n=41)

Analise (n=41)

Figura 1 - Fluxograma de selecdo de pacientes.
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Tabela 1 - Caracteristicas demograficas e clinicas dos pacientes.

Caracteristicas Pregabalina (n=41) Placebo (n=41)

Sexo masculino (%) 1(1,2%) 1(1,2%)
|dade* 51,4 +10,7 521+118
ECOG 0 (%) 41 (100%) 41 (100%)

Tipo de cancer (%)

Mama 39(95,1%) 35 (85,4%)

Ovério 1(2,4%) 2 (4,9%)

Utero 0(0%) 2 (4,9%)

Endométrio 1(2,4%) 1(2,4%)

Cabeca e pescogo 0(0%) 1(2,4%)

Tipo de quimioterapia (%)

Doxorrubicina (60(;8%51/2:) Ciclofosfamida 38 (92,7%) 35 (85,4%)
Carboplatina (AUC5) + paclitaxel (175mg/m?) 2 (4,9%) 5(12,2%)

Docetaxel (75rggém2/:n 2():iclofosfamida 1(2,4%) 0 (0%)
Doxorrubicina (60mg/m?) 0(0%) 1(2,4%)

Estagio Clinico (%)

| 2(4,9%) 2 (4,9%)

Il 16 (39%) 16 (39%)
1] 23 (56,1%) 20 (48,8%)

v 0(0%) 3(7,3%)

Intengao do tratamento (%)

Neoadjuvante 28 (68,2%) 23 (56,1%)

Adjuvante 13 (31,7%) 16 (39%)

Paliativo 0(0%) 2 (4,9%)

*Os resultados sao expressos como nimero de pacientes (porcentagem) ou média +/- DP; ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group.

A maioria dos pacientes era do sexo femini-
no e recebeu quimioterapia altamente emeto-
génica (98,8%), todos tiveram ECOG 0 (100%).
Apenas 2,4% dos pacientes apresentavam do-
enca metastatica.

O desfecho primario da resposta global
completa (Figura 2) ndo foi estatisticamente
diferente entre os Grupos Experimental e Con-

trole (53,7 versus 48,8%, P = 0,65). Também
ndo houve diferenca na fase aguda (80,4% ver-
sus 82,9%, P=0,77) e fase tardia 53,7% versus
51,2%, P=0,82) (Figura 2/Tabela 2).

Nao foram observados eventos adversos gra-
ves e nenhum paciente interrompeu a medicacao
(Tabela 3). No questionario FLIE, ndo houve dife-
renca significativa entre os grupos de tratamento.
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100,00% p=0,77
90,00% soa% 2%
80,00% 0=0,65 p=0,82
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%
10,00%
0,00%

53,7% 53,3%

51,2%
48,8%

Controle completo Agudo Tardio

W Pregabalina [ Controle

Figura 2 - Porcentagem de pacientes que obtiveram resposta completa de nduseas e vomitos. Para cada
grupo, n=41.

Tabela 2 - Pacientes que atingiram controle de nduseas, controle de vomitos e controle completo por fase
de estudo e Grupo de Tratamento.

Tgrtl:arr):e?\?o Agudo (dia 1) Retardado (dias 2-5) Global (dias 1-5)
Pregabalina  Placebo Pregabalina  Placebo Pregabalina  Placebo
n=41 n=41 Valor-P n=41 n=41 Valor-P n=41 n=41 Valor-P

Semémese 37 (90,2%) (903;%) 10 34 (82,9%) (75323%) 0,41 32(78%)  30(732%) 06

Semnausea 32 (78%) (823’3%) 057  22(536%) (56%?%) 082  2(537%) 22(37%) 10

Semresgate 37 (90,2%) (903;%) 10 28 (68,2%) (80?53)%) 020  28(683%) 31 (756%) 046

Controle 34 21
completo 33 (80,5%) (82,9%) 0,77 22 (53,7%) (51,2%) 0,82 22 (53,7%)  20(48,8%) 0,65

Nota: Numero de pacientes em cada grupo (porcentagem). Protecéo completa indica auséncia de émese, nausea e terapia de resgate.
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Tabela 3 - Eventos adversos®.

Eventos adversos Pregabalina Placebo
Dor de estémago 3(7,32%) 5(12,2%)
Tontura 2 (4,88%) 2 (4,88%)
Salivagéo excessiva 1(2,44%) 0(0%)
Queimagao 0(0%) 1(2,44%)
Fraqueza 6 (14,63%) 6 (14,63%)
Coceira 1(2,44%) 0(0%)
Constipagédo 2 (4,88%) 3 (7,32%)
Tremor 1(2,44%) 0 (0%)
Neuropatia 1(2,44%) 1(2,44%)
Sonoléncia 2 (4,88%) 1(2,44%)

*Numero de pacientes (porcentagem). Nenhuma das varidveis diferiu significativamente entre os grupos (p>0,05).

DISCUSSAD

Neste ensaio clinico piloto randomizado, a
adicao de pregabalina a ondansetrona e dexa-
metasona durante o primeiro ciclo de quimiote-
rapia moderada e altamente emetogénica nao
melhorou o controle completo de NVIQ em
comparacao ao placebo. Nao houve diferenca
estatisticamente significativa no desfecho pri-
mario de resposta completa.

A pregabalina e a gabapentina sao medica-
mentos antiepilépticos estruturalmente seme-
Ilhantes ao acido gama-aminobutirico (GABA),
embora nenhum deles tenha atividade nos
sistemas GABAérgicos. Ambos compartilham
0 mesmo mecanismo de acdo, que se baseia
no fato de que os canais de calcio voltagem-
-dependentes (VGCC) alfa 2 e delta reduzem o
fluxo de calcio neuronal®®%,

As propriedades antieméticas dos gabapen-

tindides ja foram testadas anteriormente, espe-
cialmente a gabapentina. A primeira evidéncia
de que a gabapentina pode ter alguma ativi-
dade como medicamento antiemético foi de-
monstrada por Guttuso et al. Em pacientes com
NVIQ refrataria, a gabapentina diminuiu o grau
de ndusea tardia em 66,7% dos pacientes. Foi
postulado que a gabapentina pode mitigar a ati-
vidade do neurotransmissor taquicinina e levar
a uma atividade fisiol6gica semelhante a ob-
servada com os antagonistas do receptor NK-
1, tornando-a uma intervencdo potencial para
nauseas e vomitos tardios*’.

Em nossa instituicado, conduzimos um estu-
do prospectivo, duplo-cego e controlado por
placebo que demonstrou a eficacia da adicao
de gabapentina ao ondansetrona e a dexame-
tasona na prevencao de NVIQ para quimiotera-
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pia moderada e altamente emetogénica (65%
versus 42,5%; P =0,04). O ensaio mostrou que
a taxa de controle agudo completo e o uso de
gabapentina foram fatores independentes para
alcancar uma resposta global completa. O be-
neficio da gabapentina foi maior na fase tardia®'.

No entanto, o ensaio de Fase Il da Alliance
revelou que a gabapentina nao melhorou signi-
ficativamente as nauseas e vOmitos tardios in-
duzidos pela quimioterapia. Ambos os grupos
gabapentina e placebo relataram controle satis-
fatério dos sintomas. Em contraste com o ensaio
de Cruz et al., onde a maioria dos pacientes re-
cebeu uma dose mais elevada de gabapentina
(900mg), os pacientes deste estudo receberam
uma dose mais baixa (600mg). Nao esta claro se
esta diferenca na dosagem pode ter contribuido
para a falta de atividade observada. Esta bem es-
tabelecido que existe uma relacdo dose-resposta
dos gabapentindides no tratamento da neuralgia
pos-herpética e crises parciais®2.

Embora a pregabalina e a gabapentina parti-
lhem semelhancas nos seus perfis farmacociné-
ticos e farmacodinamicos, existem diferencas
significativas entre elas. A pregabalina tem uma
farmacocinética mais previsivel, uma maior afi-
nidade de ligacao ao seu receptor alvo, maior
poténcia e uma curva dose-resposta mais acen-
tuada na dor neuropdtica. Em contraste com a
gabapentina, a curva dose-resposta da prega-
balina ndo estabiliza mesmo nos niveis de do-
sagem recomendados. Estudos indicam que a
pregabalina pode ter menos efeitos colaterais e
ser mais eficaz que a gabapentina no tratamen-
to da dor neuropatica®’.

Como antiepiléptico, a pregabalina pode ser
mais eficaz que a gabapentina, com base na
magnitude da reducdo na frequéncia das cri-
ses*. A grande afinidade da pregabalina com os
canais de calcio resulta na reducao da liberacao
de varios neurotransmissores, incluindo glutama-
to, noradrenalina, serotonina, dopamina e subs-
tancia P¥. Dado que o bloqueio dos receptores
de serotonina, substancia P e dopamina desem-
penha um papel importante na fisiopatologia das
nduseas e vomitos, especulou-se que a pregaba-
lina poderia ter uma atividade antiemética.

A pregabalina foi estudada por sua eficacia
na reducdo da dor aguda pés-operatéria. No
entanto, os resultados tém sido conflitantes,
possivelmente devido a variacdes na dosa-
gem e no tipo de cirurgia. A administracao de
pregabalina durante o periodo perioperatério
demonstrou reduzir significativamente a ne-
cessidade de opioides nas primeiras 24 horas
apos a cirurgia®®. Além disso, descobriu-se que
diminui o vomito pos-operatdrio, embora pos-
sa aumentar o risco de distdrbios visuais. Uma
metandlise focou no efeito da pregabalina
pré-operatéria na prevencao de nauseas e vo-
mitos pos-operatorios (NVPO) e concluiu que
ela leva a uma reducao significativa de NVPO.
Portanto, a pregabalina deve ser considera-
da como parte de uma abordagem multimo-
dal para o alivio da dor pés-operatéria e uma
potencial medida preventiva para NVPO?*¢. A
propriedade antiemética da pregabalina é pe-
quena e pode ser um efeito indireto, causado
pela reducao do consumo de opioides e, con-
sequentemente, pela diminuicdo dos eventos
adversos relacionados aos opioides.

A pregabalina continua sendo um medica-
mento com custos elevados tanto para os pa-
cientes quanto para o sistema de saide. Uma
limitacao do nosso estudo é que o governo bra-
sileiro ndo financia antagonistas de NK1 devi-
do ao seu alto custo. Outra limitacao € a nossa
compreensao atual dos mecanismos de acao
da pregabalina como um antiemético. Para va-
lidar os resultados deste estudo, mais ensaios
clinicos de alta qualidade devem ser realiza-
dos. Esses ensaios devem ser randomizados,
controlados, multicéntricos, duplo-cegos e ter
amostras maiores. O resultado primario destes
ensaios deve ser o efeito antiemético da prega-
balina. Essa é a razdo pela qual nosso braco de
controle foi constituido apenas para um regime
duplo com corticosteroide e 5SHT3RA.

A avaliacio comparativa do esquema an-
tiemético triplo versus esquema antiemético du-
plo na émese induzida por quimioterapia mos-
trou melhor controle com trés medicamentos?'.
Agora, ha evidéncias de que um regime de quar-
teto incluindo olanzapina, NK1RA, 5HT3RA e
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corticosterdides alcancou um melhor controle
de NVIQ". O custo dos medicamentos an-
tieméticos é uma preocupacao, especialmente
nos paises em desenvolvimento, onde muitos
destes medicamentos sdo inacessiveis. O cus-
to dos medicamentos para tratar um sintoma
especifico do cancer pode variar amplamen-
te e muitos desses medicamentos sao caros.

CONCLUSAD

Concluindo, a pregabalina ndo é eficaz
no controle de nauseas e vomitos induzidos
pela quimioterapia. Mais trabalhos s3ao ne-
cessarios para investigar outros medicamen-
tos antipsicéticos para a prevencdo de nau-
seas e vomitos induzidos por quimioterapia.
Avaliacoes adicionais sao necessdarias para

Declaracéo do autor CREdiT

O elevado nimero de produtos utilizados e a
sua frequéncia entre os pacientes com cancer
podem contribuir significativamente para uma
sobrecarga financeira dos pacientes. Portanto,
0s pacientes e os médicos devem avaliar a rela-
cao risco-beneficio de uma prescricao, especial-
mente tendo em conta os dados limitados que
apoiam o uso de alguns medicamentos.

agentes antieméticos promissores, como a
pregabalina. Além disso, estudos para avaliar
os efeitos de diferentes combinacdes de an-
tieméticos (usando combinacoes de agentes
mais antigas e mais recentes) e determinar a
combinacao ideal para prevencao e controle
de NVIQ.
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