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Plavasc TEOTG
cloridrato de ticlopidina |

FORMA FARMACEUTICAE APRESENTAGOES
Comprimido revestido 250mg
Embalagens contendo 10, 20, 30, 40, 60, 90, 200 e 500 comprimidos.

USOADULTO
USO ORAL

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém:
cloridrato de ticlopidina
Excipiente g.s.p..........
Excipientes: celulose microcristalina, diéxido de silicio, amido, crospovidona, copovidona, &cido
citrico, povidona, acido estearico, estearato magnésio, etilcelulose, hipromelose/macrogol, alcool
etilico, diéxido de titanio e &gua de osmose reversa.

INFORMAGOES AO PACIENTE

Acdo do medicamento: Plavasc® é utilizado para evitar a formagéo de trombos (coagulos),
prevenindo assim a ocorréncia de infarto do miocardio, acidente vascular cerebral isquémico
(“derrame”) ou outras doengas decorrentes da obstrugéo dos vasos sanguineos, em pacientes que
ja tenham antecedentes dessas doengas. O efeito antiagregante plaquetario pode ser observado
apos dois dias do inicio da administragéo de Plavasc®, na dose de 250mg duas vezes ao dia. O
efeito méaximo é alcangado apds 5 a 8 dias de tratamento com a referida dose.

Indicagées do medicamento: Plavasc® é indicado para redugéo do risco de acidente vascular
cerebral (derrame cerebral) primario ou recorrente, em pacientes que ja tenham antecedentes
dessas doengas.

Prevencgao de acidentes isquémicos (infartos) extensos, especialmente coronarianos.

Prevencéo e correcao dos disturbios plaquetarios induzidos por circuitos extracorpdreos: cirurgia
com circulagao extracorpérea e hemodidlise cronica.

Prevencéo de oclusdes subagudas apés implantagado de "stent” coronariano.

Riscos do medicamento:

CONTRAINDICAGOES: PLAVASC® E CONTRAINDICADO EM PACIENTES COM ALERGIA A
TICLOPIDINA OU A QUALQUER OUTRO COMPONENTE DO PRODUTO. TAMBEM ESTA
CONTRAINDICADO EM PACIENTES COMALTERAGOES DO SANGUE, ULCERA PEPTICAOU
HEMORRAGIA CEREBRAL.

PRECAUGOES: O USO DE PLAVASC® PODE CAUSAR ALTERAGOES NO SANGUE (POR
EXEMPLO, REDUGAO DE GLOBULOS BRANCOS OU DE PLAQUETAS) E POR ISSO E
IMPORTANTE QUE SE SIGAAS INSTRUGOES DO MEDICO DE FAZER EXAMES DE SANGUE
REGULARMENTE A CADA DUAS SEMANAS, NOS PRIMEIROS 3 MESES DE TRATAMENTO.
INFORME SEU MEDICO SOBRE AS DOENCAS QUE JATEVE OU QUE TEMATUALMENTE.
INFORME TAMBEM CASO VENHA A SER SUBMETIDO A QUALQUER CIRURGIA (INCLUSIVE
DENTARIA), OU SEJA, PORTADOR DE DOENGAS DO FIGADO.

INFORME SEU MEDICO SOBRE QUALQUER MEDICAMENTO QUE ESTEJAUSANDO, ANTES
DO INiCIO, OU DURANTE O TRATAMENTO.

ADVERTENCIAS: DEVE-SE SEGUIR AS ORIENTAGOES DE SEU MEDICO E FAZER EXAMES
DE SANGUE REGULARMENTE A CADA DUAS SEMANAS, NOS PRIMEIROS TRES MESES DE
TRATAMENTO. INFORME SEU MEDICO SOBRE AS DOENCAS QUE JA TEVE OU QUE TEM
ATUALMENTE. INFORME-O TAMBEM CASO VENHA A SER SUBMETIDO A QUALQUER
CIRURGIA (INCLUSIVE DENTARIA), OU SEJA, PORTADOR DE DOENGADO FiIGADO.

FORAM OBSERVADOS EFEITOS ADVERSOS HEMATOLOGICOS E HEMORRAGICOS, COM
CONSEQUENCIAS USUALMENTE GRAVES E AS VEZES FATAIS.

TAIS EFEITOS GRAVES PODEM ESTAR ASSOCIADOS A: MONITORIZAGAO INADEQUADA,
DIAGNOSTICO TARDIO E MEDIDAS TERAPEUTICAS INADEQUADAS QUANTO AOS
EFEITOS ADVERSOS; ADMINISTRACAO CONCOMITANTE DE ANTICOAGULANTES OU
ANTIAGREGANTES PLAQUETARIOS TAIS COMO ACIDO ACETILSALICILICO OU ANTI-
INFLAMATORIOS. ENTRETANTO, NO CASO DE IMPLANTACAO DE "STENT", PLAVASC®
PODE SER ASSOCIADO AO ACIDO ACETILSALICILICO (100 A 325MG DIARIOS) DURANTE
CERCADE 1 MES, CONFORME ORIENTACAO DO SEUMEDICO.

RISCO DE USO POR VIA DE ADMINISTRAGAO NAO RECOMENDADA: NAO HA ESTUDOS
DOS EFEITOS DE PLAVASC® ADMINISTRADO POR VIAS NAO RECOMENDADAS.
PORTANTO, POR SEGURANGCA E PARA EFICACIA DESTE MEDICAMENTO, A
ADMINISTRACAO DEVE SER SOMENTE PELAVIAORAL.

Interagées medicamentosas: Informe ao seu médico sobre outros medicamentos que estiver
tomando, especialmente anticoagulante, analgésicos e anti-inflamatdrios.

Uso durante a Gravidez e Amamentagao: Apenas o médico pode decidir sobre o uso de Plavasc®
durante a gravidez e lactagé@o. Assim, informe imediatamente ao médico se houver suspeita de
gravidez, durante ou apés o uso da medicagdo. Informe também ao médico se estiver
amamentando.

Nao deve ser utilizado durante a gravidez e aamamentacgao, exceto sob orientagao médica.
Informe a seu médico ou cirurgido-dentista se ocorrer gravidez ou iniciar amamentagao
durante o uso deste medicamento.

Este medi 1to é contraindicado na faixa etaria pediatrica.

Informe ao médico ou cirurgido-dentista o aparecimento de reagdes indesejaveis.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé esta fazendo uso de algum outro
medicamento. 3

NAO USE MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER
PERIGOSO PARA ASUASAUDE.

Modo de uso:

Aspecto fisico: Comprimido circular revestido de cor branca.

Caracteristicas Organolépticas: Os comprimidos de Plavasc® ndo apresentam caracteristicas
organolépticas marcantes que permitam sua diferenciagdo em relagéo a outros comprimidos.
Posologia: Aposologia usual é de 2 comprimidos de Plavasc® ao dia, durante as refeigoes.

Siga a orientagao de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duragdo do
tratamento.

Nao interrompa o tratamento sem o conh to do seu
Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabricagao (VIDE CARTUCHO)

Nao use o medicamento com prazo de validade vencido. Antes de usar observe o aspecto do
medicamento. )

REACOES ADVERSAS: INFORME IMEDIATAMENTE SEU MEDICO SOBRE O
APARECIMENTO DE REACOES DESAGRADAVEIS COM O USO DE PLAVASC®, EM ESPECIAL
CASOS DE DOR ABDOMINAL, DISPEPSIA (AZIA), GASTRITE, PRISAO DE VENTRE,
DIARRRIA, ALTERACOES NA PELE E SANGRAMENTO, HEMATOMAS (MANCHAS ROXAS),
ICTERICIA (PELE E OLHOS AMARELADOS), FEBRE, DOR DE GARGANTA, FERIDAS NA
BOCA, FEZES MUITO CLARAS OU MUITO ESCURAS E URINAESCURECIDA.

Conduta em caso de superdose: Com base em estudos em animais, pode-se prever intolerancia
gastrintestinal acentuada. Em caso de superdosagem acidental, recomenda-se a indugdo de
vomitos, lavagem gastrica e medidas gerais de suporte.

Cuidados de conservagéo e uso: DURANTE O CONSUMO ESTE PRODUTO DEVE SER
MANTIDO NO CARTUCHO DE CARTOLINA, CONSERVADO EM TEMPERATURA AMBIENTE
(15A30°C). PROTEGER DALUZ E UMIDADE.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORADOALCANCE DAS CRIANCAS.

P

INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
Caracteristicas farmacologlcas
Propriedades Farr di : O cloridrato de ticlopidina € um antiagregante plaquetario que
produz a inibigdo da agregagao das plaquetas e da liberagao de fatores plaquetarios; essa inibicdo
& dependente da dose e do tempo de administragéo e reflete-se por um prolongamento do tempo
de sangramento.

Aticlopidina ndo tem agao significativa in vitro, mas apenas in vivo; entretanto, ndo ha evidéncia de
metabdlito ativo circulante.

Plavasc” interfere com a agregagéo plaquetéria inibindo a ligagdo ADP-dependente do fibrinogénio
a membrana da plaqueta; sua agdo nao envolve inibicdo da ciclo-oxigenase, como ocorre com o
acido acetilsalicilico. O AMP ciclico plaquetario ndo parece estar envolvido no mecanismo de agéo
daticlopidina.

O tempo de sangramento medido pelo método de Ivy, com manguito sob pressdo de 40mmHg,
alcanga mais de duas vezes os valores iniciais, ao passo que essa medida sem manguito ndo
aumenta substancialmente. Apds a suspenséao do tratamento, o tempo de sangramento e outros
testes da fungéo plaquetaria voltam aos valores normais dentro de uma semana, na maioria dos
pacientes.

O efeito antiagregante plaquetario pode ser observado apos dois dias do inicio da administragédo do

cloridrato de ticlopidina, na dose de 250mg duas vezes ao dia. O efeito maximo é alcancado apds 5
a 8 dias de tratamento com a referida dose.

Em doses terapéuticas, o cloridrato de ticlopidina inibe 50 a 70% da agregacao plaquetéria
induzida pelo ADP (2,5micromol/l. Doses menores correspondem a um menor efeito
antiagregante.

Em um estudo comparativo com o acido acetilsalicilico realizado nos Estados Unidos, mais de
3000 pacientes que haviam experimentado ataque isquémico transitério cerebral ou acidente
vascular cerebral (AVC) menor foram tratados e controlados por um periodo médio de 3 anos. Os
resultados mostram que o cloridrato de ticlopidina reduziu em 48% o risco de AVC fatal ou nao fatal
no primeiro ano, em comparagéo ao acido acetilsalicilico. Essa redugao de risco ao longo do
estudo foi de 27%, valor ainda estatisticamente significativo. Outro estudo comparando ticlopidina
e placebo em 1073 pacientes com AVC isquémico prévio demonstrou clara superioridade da
ticlopidina na redugéo do risco de novo AVC; essa redugédo foi de 33% no primeiro ano de
tratamento. Um terceiro estudo multicéntrico em 687 pacientes com claudicagédo intermitente
mostrou que a ticlopidina foi significativamente superior ao placebo na reducdo da mortalidade
(29%) e de eventos cardio ou cerebrovasculares (41%).

Propriedades Farmacocinéticas: A absorgao da ticlopidina é rapida, ap6s administragdo por via
oral em dose Unica, valores plasmaticos maximos sao alcangados em cerca de 2 horas. Aabsor¢do
é praticamente completa, e a biodisponibilidade do cloridrato de ticlopidina € aumentada quando o
medicamento é administrado apds as refei¢des.

Concentragdes plasmaticas de equilibrio sdo alcangadas 7 a 10 dias ap6s administragao de 250mg
duas vezes ao dia. Ameia-vida média de eliminag&o ap6s o equilibrio plasmatico é de cercade 30 a
50 horas. Entretanto, a inibicdo da agregacdo plaquetaria ndo estd correlacionada as
concentragdes plasmaticas.

A ticlopidina é largamente metabolizada no figado. Apds administragdo oral do medicamento
marcado radioativamente, 50 a 60% da radioatividade sdo detectados na urina e o restante nas
fezes.

Resultados de eficacia: Em pacientes que receberam "stent" intracoronariano, o uso da
ticlopidina e a sua interrupgdo 14 dias apés a colocagao do “stent” estad associado a uma menor
frequéncia de trombose no "stent" e outros eventos adversos.

The Canadian American Ticlopidine Study (CATS) avaliou a eficacia de ticlopidina em pacientes
que tiveram um acidente vascular encefalico moderado a severo (74%) ou lacunar (26%) acidente
vascular encefélico (AVE) para a redugéo de incidéncia de importantes eventos vasculares: AVE,
infarto do miocardio, ou morte vascular. Pacientes com AVE ocorridos de 1 semana aos ultimos 4
meses foram randomizados para a dose de 250mg de ticlopidina 2 vezes ao dia comparando com
placebo. Um total de 1053 pacientes em 25 centros no Canada e Estados Unidos foram envolvidos
no estudo. De acordo com as analise houve redugéo relativa de risco de 23,3% de importantes
eventos vasculares.

Indicagdes: Plavasc® é indicado para redugéo do risco de acidente vascular cerebral primario ou
recorrente, em pacientes com histéria de pelo menos um dos seguintes eventos: AVC isquémico
completo, AVC menor, déficit neurolégico isquémico reversivel ou ataque isquémico transitério
(inclusive amaurose monocular transitéria);

Prevencdo de acidentes isquémicos extensos, especialmente coronarianos, em pacientes com
arteriosclerose obliterante cronica dos membros inferiores, com sintomas de claudicagéo
intermitente;

Prevencao e corregao dos disturbios plaquetarios induzidos por circuitos extracorpéreos: cirurgia
com circulagdo extracorpérea e hemodidlise cronica;

Prevencgéo de oclusdes subagudas apds implantagéo de "stent" coronariano.
CONTRAINDICAGOES: PLAVASC® ESTA CONTRAINDICADO ADIATESES HEMORRAGICAS,
LESOES ORGANICAS SUSCEPTIVEIS DE SANGRAMENTO, POR EXEMPLO, ULCERA
GASTRODUODENAL EM ATIVIDADE, AVC HEMORRAGICO EM FASE AGUDA.
HEMATOPATIAS COM AUMENTO DE TEMPO DE SANGRAMENTO, ANTECEDENTES DE
ALERGIA A TICLOPIDINA, ANTECEDENTES DE LEUCOPENIA, TROMBOCITOPENIA OU
AGRANULOCITOSE.

Modo de usar e cuidados de conservagéo depois de aberto: DURANTE O CONSUMO ESTE
PRODUTO DEVE SER MANTIDO NO CARTUCHO DE CARTOLINA, CONSERVADO EM
TEMPERATURAAMBIENTE (15A30°C). PROTEGER DALUZ E UMIDADE.

Posologia: Aposologia usual é de 2 comprimidos de Plavasc® ao dia, durante as refeicdes.
ADVERTENCIAS: FORAM OBSERVADOS EFEITOS ADVERSOS HEMATOLOGICOS E
HEMORRAGICOS, COM CONSEQUENCIAS USUALMENTE GRAVES E AS VEZES FATAIS.
TAIS EFEITOS GRAVES PODEM ESTAR ASSOCIADOS A: MONITORIZACAO INADEQUADA,
DIAGNOSTICO TARDIO E MEDIDAS TERAPEUTICAS INADEQUADAS QUANTO AOS
EFEITOS ADVERSQS E A ADMINISTRAGAO CONCOMITANTE DE ANTICOAGULANTES OU
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ANTIAGREGANTES PLAQUETARIOS TAIS COMO ACIDO ACETILSALICILICO OU ANTI-
INFLAMATORIOS. ENTRETANTO, NO CASO DE IMPLANTAGAO DE "STENT", PLAVASC®
PODE SER ASSOCIADO AO ACIDO ACETILSALICILICO (100 A 325MG DIARIOS) DURANTE
CERCADE 1MES.

CONTROLE HEMATOLOGICO: DURANTE OS PRIMEIROS TRES MESES DE TRATAMENTO
COM PLAVASC® O PACIENTE DEVE REALIZAR HEMOGRAMA COMPLETO (INCLUSIVE
CONTAGEM DE PLAQUETAS) A PARTIR DO INICIO DO TRATAMENTO E A INTERVALOS DE
DUAS SEMANAS DURANTE OS TRES PRIMEIROS MESES, E NO DECORRER DE 15 DIAS
APOS A SUSPENSAO DO PLAVASC®, CASO O TRATAMENTO SEJA INTERROMPIDO ANTES
DE TRES MESES. EM CASO DE NEUTROPENIA (MENOS DE 1500 NEUTROFILOS/MM®) OU
DE TROMBOCITOPENIA (MENOS DE 100.000 PLAQUETAS/MM®) O TRATAMENTO DEVE SER
SUSPENSO E OS PARAMETROS HEMATOLOGICOS CONTROLADOS ATE O SEU RETORNO
AOS VALORES NORMAIS

CONTROLE CLINICO: TODOS OS PACIENTES DEVEM SER CUIDADOSAMENTE
ACOMPANHADOS QUANTO A SINAIS E SINTOMAS DE REAGCOES ADVERSAS,
ESPECIALMENTE NOS TRES PRIMEIROS MESES DE TRATAMENTO. OS PACIENTES
DEVEM SER INSTRUIDOS SOBRE SINAIS E SINTOMAS POSSIVELMENTE RELACIONADOS
A NEUTROPENIA (FEBRE, DOR DE GARGANTA, ULCERACOES NA MUCOSA ORAL), A
TROMBOCITOPENIA OU ALTERAQAO DA HEMOSTASIA (SANGRAMENTO PROLONGADO
OU INUSITADO, EQUIMOSES, PURPURA, FEZES ESCURAS) E HEPATITE (INCLUINDO
ICTERICIA, URINAESCURAE FEZES CLARAS).

OS PACIENTES DEVEM SER AVISADOS PARA SUSPENDER O TRATAMENTO E PROCURAR
IMEDIATAMENTE O MEDICO, CASO SURJAALGUM DESTES SINTOMAS.

A DECISAO DE REINICIAR O TRATAMENTO DEPENDERA DO RESULTADO DOS EXAMES
CLINICOS E LABORATORIAIS.

O DIAGNOSTICO CLINICO DE PURPURA TROMBOCITOPENICA TROMBOTICA (PTT)
CARACTERIZA-SE PELA PRESENGCA DE TROMBOCITOPENIA, ANEMIA HEMOLITICA,
SINTOMAS NEUROLOGICOS, DISFUNGAO RENAL E FEBRE. O INICIO PODE SER SUBITO.
NA MAIORIA DOS CASOS, A PTT FOI DETECTADA NAS PRIMEIRAS 8 SEMANAS DE
TRATAMENTO. TENDO EM VISTA O RISCO DE OBITO, SUGERE-SE ACOMPANHAMENTO
POR EQUIPE DE ESPECIALISTAS EM CASO DE SUSPEITA DE PTT. O TRATAMENTO COM
PLASMAFERESE PODE MELHORAR O PROGNOSTICO.

HEMOSTASIA: O USO DO PLAVASC® DEVE SER FEITO COM PRUDENCIA EM PACIENTES
COM RISCO AUMENTADO DE SANGRAMENTO. EM PRINCIPIO PLAVASC® NAO DEVE SER
ASSOCIADO A HEPARINA, ANTICOAGULANTES ORAIS, A ANTIAGREGANTES
PLAQUETARIOS. NO CASO EXCEPCIONAL DE TRATAMENTO CONCOMITANTE, O
CONTROLE CLINICO E HEMATOLOGICO DEVERA SER CUIDADOSO, INCLUINDO
DETERMINAGOES DO TEMPO DE SANGRAMENTO.

EM CASO DE INTERVENGAO CIRURGICA ELETIVA, SEMPRE QUE POSSIVEL O
TRATAMENTO COM PLAVASC® DEVE SER SUSPENSO PELO MENOS 10 DIAS ANTES DA
CIRURGIA.

EM SITUAGAO DE EMERGENCIA CIRURGICA O RISCO DE HEMORRAGIA E DE TEMPO DE
SANGRAMENTO PROLONGADO PODE SER DIMINUIDO PELAS SEGUINTES MEDIDAS,
ISOLADAS OU COMBINADAS: ADMINISTRAGAO DE 0,5 A 1MG/KG DE
METILPREDNISOLONALV., QUE PODE SER REPETIDA; DESMOPRESSINANADOSE DE 0,2
A0,4MCG/KG I.V.; ADMINISTRAGAO DE CONCENTRADO DE PLAQUETAS.

SENDO O PLAVASC® EXTENSAMENTE METABOLIZADO NO FiIGADO, ELE DEVE SER USADO
COM CUIDADO NA INSUFICIENCIA HEPATICA, SUSPENDENDO-SE O TRATAMENTO EM
CASO DE HEPATITE OU ICTERICIA.

Uso durante a Gravidez e Amamentagao: A inocuidade da ticlopidina durante a gravidez e o
aleitamento ainda néo foi determinada. Estudos em ratas mostram que o medicamento é excretado
no leite. Ando ser em casos de indicagéo estrita, Plavasc® ndo devera ser administrado a gravidas e
mulheres que amamentam.

Categoria derisco na gravidez: Categoria B.

Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagao médica ou
do cirurgido-dentista.

Uso em idosos, criancas e outros grupos derisco:

Idosos: Os principais estudos clinicos incluiram uma amostragem com idade média de 64 anos. A
farmacocinética da ticlopidina € modificada em pacientes idosos, mas as atividades
farmacoldgicas e terapéuticas de doses de 500mg/dia nao sdo afetadas pelaidade do paciente.
Criangas: Plavasc® ndo é indicado para criangas.

Outros grupos de risco:

Uso em pacientes com disfungédo hepatica: Como a ticlopidina é extensivamente metabolisada
pelo figado, deve ser utilizada com cuidado em pacientes com disfungdo hepatica. O tratamento
deve ser suspenso e testes da fungdo hepatica monitorados se o paciente desenvolver hepatite ou
ictericia.

Uso em pacientes com disfungédo renal: A experiéncia em pacientes com disfungdo renal, é
limitada. Em estudos clinicos controlados, ndo foram encontrados problemas inesperados em
pacientes com disfungdo renal leve e ndo ha experiéncia com ajuste de dose em pacientes com
disfungao renal mais severa. No entanto, pode ser necessaria a redugéo da dose de Plavasc® em
pacientes com disfungdo renal ou ainda, a descontinuagdo do tratamento se problemas
hemorragicos e hematopoiéticos ocorrerem.

Interagées medicamentosas:

Associagoes que au orisco hemorragico:

Anti-inflamatérios ndo hormonais: Aumento de risco hemorragico pelo aumento da atividade
antiagregante plaquetaria e do efeito dos AINEs sobre a mucosa gastroduodenal. Caso o uso de
anti-inflamatdrios seja imprescindivel ao paciente, deve-se proceder a cuidadoso controle clinico e
laboratorial.

Antiagregantes plaquetarios: Efeito sinérgico, podendo aumentar o risco hemorragico. Se a
associagdo ndo puder ser evitada, é necessario um estrito controle clinico e laboratorial do
paciente.

Anticoagulantes orais: Aumento do risco hemorragico pela combinagéo da agdo anticoagulante
com a atividade antiplaquetéaria da ticlopidina. Em caso de associagdo é necessario estrito controle
clinico e laboratorial (inclusive INR).

Heparinas: Aumento do risco hemorragico. Caso a associacdo tenha que ser prescrita, o paciente
deve merecer cuidadoso controle clinico e laboratorial (inclusive APTT).

Derivados salicilados (inclusive acido acetilsalicilico), via sistémica: Aumento de risco hemorragico
pela somagéo do efeito antiplaquetario e da acao lesiva dos derivados salicilados sobre a mucosa
gastroduodenal. E necessario um estrito controle clinico e laboratorial do paciente.

Associagbes que exigem precaugdes especiais:

Teofilina: Possibilidade de aumento dos niveis de teofilina, em vista da reducédo da depuragdo
plasmatica desta ultima. Controle clinico estrito e, se necessério, determinacdes do nivel
plasmatico da teofilina. Adaptar a dose de teofilina durante e ap6s o tratamento com a ticlopidina.
Digoxina: Possibilidade de redugéo (aproximadamente 15%) do nivel plasmatico de digoxina, sem,
contudo, afetar sua eficacia terapéutica.

Fenobarbital: Estudos em voluntéarios sadios ndo mostraram efeito de administracédo crénica do
fenobarbital sobre a agédo antiplaquetaria da ticlopidina.

Fenitoina: Estudos in vitro mostram que a ticlopidina ndo altera a ligagao da fenitoina as proteinas
plasmaticas. Entretanto, ndo foram feitos estudos in vivo. A administragcdo conjunta deve ser feita
com cautela, e o nivel sérico de fenitoina deve ser medido, ao se iniciar ou descontinuar a
ticlopidina.

Outros medicamentos: O cloridrato de ticlopidina foi utilizado concomitantemente com
betabloqueadores, antagonistas dos canais de célcio e diuréticos, sem que fosse observada
nenhuma interag&o clinicamente significativa.

Estudos in vitro indicam que a ticlopidina se liga as proteinas plasmaticas (98%) de modo
reversivel, sem contudo, promover liberagdo do propranolol ligado as proteinas plasmaticas. Em
ocasides muito raras, foi relatada redugéo dos niveis sanguineos da ciclosporina. Portanto, os
niveis de ciclosporina devem ser monitorizados se houver coadministragao com ticlopidina.
REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS: HEMATOLOGICAS: EM DOIS ESTUDOS
CLINICOS DE LARGA ESCALA QUE INCLUIRAM 2048 PACIENTES COM AFECGOES
CEREBROVASCULARES TRATADOS COM CLORIDRATO DE TICLOPIDINA, O CUIDADOSO
CONTROLE DOS PARAMETROS HEMATOLOGICOS REVELOU INCIDENCIA DE 2,4% DE
NEUTROPENIA, SENDO 0,8% DE CASOS GRAVES (MENOS DE 450 NEUTROFILOS/MM’).
NESSES ESTUDOS, ASSIM COMO NA GRANDE MAIORIA DE RELATOS DE VIGILANCIA
FARMACOLOGICA, A OCORRENCIA DE NEUTROPENIA GRAVE OU DE AGRANULOCITOSE
(MENOS DE 300 NEUTROFILOS/MM® MANIFESTOU-SE EM GERAL NOS PRIMEIROS TRES
MESES DE TRATAMENTO E NEM SEMPRE FOI ACOMPANHADA POR SINAIS DE INFECCAO
OU OUTROS SINTOMAS CLINICOS TIPICOS, ENFATIZANDO A NECESSIDADE DE
CONTROLE DO HEMOGRAMA. A MEDULA OSSEA REVELOU REDUGCAO DOS
PRECURSORES MIELOIDES.

HA REFERENCIA DE CASOS RAROS DE APLASIA MEDULAR OU PANCITOPENIA EM
PACIENTES TRATADOS COM TICLOPIDINA, ASSIM COMO DE TROMBOCITOPENIAISOLADA
(<80.000/MM°). FOI RELATADA OCORRENCIA RARA DE PURPURA TROMBOCITOPENICA
TROMBOTICA. ~ i

HEMORRAGICAS: PODEM OCORRER MANIFESTACOES HEMORRAGICAS DURANTE O

TRATAMENTO, PRINCIPALMENTE HEMATOMA OU EQUIMOSE E EPISTAXE. FORAM
RELATADOS CASOS DE HEMORRAGIAPER OU POS-OPERATORIA.

GASTRINTESTINAIS: PLAVASC® PODE PROVOCAR SINTOMAS GASTRINTESTINAIS,
ESPECIALMENTE DIARREIA E NAUSEA. A DIARREIA E USUALMENTE LEVE E
TRANSITORIA, OCORRENDO DURANTE OS PRIMEIROS TRES MESES DE TRATAMENTO.
GERALMENTE ESSAS MANIFESTAGOES REGRIDEM EM 1 A 2 SEMANAS, MESMO NA
VIGENCIA DO TRATAMENTO, E ESTE SO DEVE SER SUSPENSO EM CASO DE SINTOMAS
INTENSOS E PERSISTENTES. FORAM RELATADOS MUITO RARAMENTE CASOS DE
DIARREIA GRAVE COM COLITE (INCLUINDO COLITE LINFOCITICA).

DERMATOLOGICAS: FORAM DESCRITOS CASOS DE ERUPGCOES CUTANEAS,
MACULOPAPULARES OU URTICARIFORMES, FREQUENTEMENTE ACOMPANHADOS COM
PRURIDO. TAIS MANIFESTAGOES APARECEM EM GERAL NOS PRIMEIROS TRES MESES
DE TRATAMENTO (TEMPO MEDIO DE INICIO: 11 DIAS), E PODEM SER GENERALIZADAS.
COM A SUSPENSAO DO TRATAMENTO AS REAGOES CUTANEAS REGRIDEM EM POUCOS
DIAS.

HEPATICAS: FORAM RELATADOS RAROS CASOS DE HEPATITE (CITOLITICA E
COLESTATICA) NOS PRIMEIROS TRES MESES DE TRATAMENTO. A EVOLUGAO FOI EM
GERAL FAVORAVEL APOS SUSPENSAO DO TRATAMENTO. NO ENTANTO FORAM
RELATADOS CASOS RARISSIMOS DE OBITO.

OUTRAS REAGOES: FORAM RELATADOS CASOS MUITO RAROS REAGOES
IMUNOLOGICAS COM DIFERENTES MANIFESTAGCOES, TAIS COMO VASCULITE,
SINDROME LUPICA, EDEMA DE QUINCKE E NEFROPATIAPOR HIPERSENSIBILIDADE.
ALTERAGOES EM EXAMES LABORATORIAIS:

HEMATOLOGICAS: NEUTROPENIA E, MAIS RARAMENTE, PANCITOPENIA, ASSIM COMO
TROMBOCITOPENIA ISOLADA OU EXCEPCIONALMENTE ASSOCIADA A ANEMIA
HEMOLITICA, FORAM DESCRITAS DURANTE O TRATAMENTO COM O PLAVASC®.
HEPATICAS: O USO DE PLAVASC® PODE SER ACOMPANHADO DE ELEVAGAO ISOLADA OU
ASSOCIADA A FOSFATASE ALCALINA, TRANSAMINASES (MAIS QUE 2 VEZES O LIMITE DE
NORMALIDADE) E BILIRRUBINA (PEQUENOAUMENTO).

COLESTEROL: TRATAMENTO CRONICO COM PLAVASC® PODE ESTAR ASSOCIADO A
AUMENTO DE COLESTEROL E TRIGLICERIDEOS SERICOS. OS NIVEIS DE HDL-C, LDL-C,
VLDL-C E TRIGLICERIDEOS PODEM AUMENTAR DE 8 A 10% APOS 1 A 4 MESES DE
TRATAMENTO, SEM PROGRESSAO POSTERIOR COM A CONTINUAGAO DA TERAPIA. AS
RELACOES DAS SUBFRACOES LIPOPROTEICAS (ESPECIALMENTE A RELAGAO HDL-LDL)
PERMANECEM INALTERADAS. . i
RESULTADOS DE ENSAIOS CLINICOS DEMONSTRAM QUE ESSE EFEITO E
INDEPENDENTE DA IDADE, SEXO, INGESTAO DE ALCOOL OU DIABETES, E NAO TEM
INFLUENCIASOBRE O RISCO CARDIOVASCULAR.

Superdose: Com base em estudos em animais, pode-se prever intolerancia gastrintestinal
acentuada. Em caso de superdosagem acidental, recomenda-se a indugéo de vomitos, lavagem
gastrica e medidas gerais de suporte.

Armazenagem: DURANTE O CONSUMO ESTE PRODUTO DEVE SER MANTIDO NO
CARTUCHO DE CARTOLINA, CONSERVADO EM TEMPERATURA AMBIENTE (15 A 30°C).
PROTEGER DALUZ E UMIDADE.
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