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Folheto informativo: Informacao para o utilizador

Aplaket 250 mg comprimidos revestidos
Cloridrato de ticlopidina

Leia com atencdo todo este folheto antes de comecar a tomar este medicamento pois
contém informacdo importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico ou farmacéutico

- Este medicamento foi receitado para si. Ndo deve da-lo a outros. O medicamento
pode ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem 0s mesmos sinais de doenca.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo
indicados neste folheto, fale com o seu médico ou farmacéutico. Ver secgédo 4.

O que contém este folheto:

. O que é Aplaket e para que é utilizado

. O que precisa de saber antes de tomar Aplaket
. Como tomar Aplaket

. Efeitos indesejaveis possiveis

. Como conservar Aplaket

. Conteldo da embalagem e outras informacoes

AU WNE

1. O que é Aplaket e para que é utilizado

Grupo farmacoterapéutico: 4.3.1.4 Sangue. Anticoagulantes e antitrombodticos.
Anticoagulantes. Antiagregantes plaquetarios.

A ticlopidina, substancia ativa do Aplaket, atua ao nivel da agregacdo plaquetaria,
diminuindo a formacdo de codgulos de sangue, de forma a facilitar a circulagdo.

Aplaket estd indicado na:

Reducgdo do risco de ocorréncia e recorréncia de um acidente vascular cerebral, em
doentes que sofreram, pelo menos, um dos seguintes acidentes: acidente vascular
cerebral isquémico constituido, acidente vascular cerebral menor, défice neurologico
reversivel de origem isquémica, acidente isquémico transitorio (AIT), incluindo
cegueira unilateral transitoria.

Prevencdo dos acidentes isquémicos, em particular coronarios, em doentes com
arteriopatia dos membros inferiores no estadio de claudicagdo intermitente.

Prevencdo e correcdo das alteragées plaquetdrias induzidas pelos circuitos
extracorporais:

- Cirurgia com circulacdo extracorporal;

- Hemodialise croénica.

Prevencdo das oclusGes subagudas apos implante de STENT coronario.

Tendo em conta os efeitos adversos hematologicos da ticlopidina, o médico prescritor
deve considerar o0s riscos e beneficios da ticlopidina em relagdo ao acido
acetilsalicilico, uma vez que a relacdo beneficio/risco € maior nos doentes para os
quais o acido acetilsalicilico ndo é aconselhavel.
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2. O que precisa de saber antes de tomar Aplaket

Ndo tome Aplaket:

- se tem alergia a ticlopidina ou a qualquer outro componente deste medicamento
(indicados na seccao 6).

- se sofre ou ja sofreu de leucopenia, trombopenia (incluindo purpura
trombocitopénica tromboética - PTT), anemia aplastica ou agranulocitose; diateses
hemorragicas e hemopatias que comportem um aumento do tempo de hemorragia;
lesGes organicas suscetiveis de hemorragia (Ulceras do aparelho gastrintestinal,
varizes esofagicas, etc.); acidentes vasculares cerebrais hemorragicos em fase
aguda; hepatopatias graves.

- na prevencdo primaria de trombose em individuos saudaveis.

Adverténcias e precaugdes
Fale com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar Aplaket.

Os tienopiridinicos (clopidogrel, prasugrel e ticlopidina) podem causar reagoes
alérgicas suaves a graves, tais como: erupgdo cutdnea, angioedema,
trombocitopenia e neutropenia. Estudos observacionais e os dados de vigildncia pos-
comercializacdo destacaram a possibilidade de ocorréncia de uma reatividade
cruzada entre tienopiridinicos. Os doentes que desenvolvem uma reacdo alérgica
(por exemplo, hematoldgica ou reagdes cutaneas) ao clopidogrel podem ter um risco
aumentado de desenvolver a mesma ou outra reacdo alérgica a um outro
medicamento da mesma classe farmacoldgica, ticlopidina ou prasugrel. E
recomendado a monitorizagcdo de sinais de hipersensibilidade em doentes com
alergia conhecida a tienoporidinicos.

Durante o tratamento com ticlopidina podem ocorrer reacdes adversas
hematoldgicas graves, incluindo neutropenia/agranulocitose e PTT.

Estas reacdes podem ocorrer poucos dias apds o inicio da terapéutica. A PTT pode
ocorrer até as 3 a 4 semanas de tratamento e a neutropenia até as 4 a 6 semanas,
diminuindo a incidéncia a partir deste periodo.

Ndo sendo possivel prever com seguranga o aparecimento de reagOes adversas
hematoldgicas € necessdria uma monitorizacdo hematoldgica e clinica durante os
primeiros trés meses de tratamento para identificar qualquer possivel sinal de
neutropenia ou PTT. A terapéutica com ticlopidina deve ser imediatamente
interrompida assim que seja observada qualquer evidéncia de discrasia sanguinea.

Reacdes Adversas Hematoldgicas:

Neutropenia:

A neutropenia pode ocorrer subitamente. O mielograma, nos casos tipicos, mostra
uma redugdo das células precursoras mieloides. Apos a suspensdo de ticlopidina a
contagem de neutrofilos aumenta, vulgarmente, para valores superiores a
1200/mm3 dentro de 1 a 3 semanas.

Trombocitopenia:
Raramente pode ocorrer trombocitopenia, isolada ou associada a neutropenia.

Parpura Trombocitopénica Trombdtica:
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E caracterizada por trombocitopenia, anemia hemolitica (observacdo de esquisécitos:
globulos vermelhos fragmentados), alteragdes neuroldgicas, incluindo défice focal,
convulsGes ou coma, insuficiéncia renal com niveis de creatinina sérica elevados e
febre. Os sinais e sintomas podem ocorrer em qualquer ordem; os sintomas clinicos
em particular, podem preceder em algumas horas ou dias as alteragdes dos testes
laboratoriais.

O tratamento atempado leva muitas vezes a recuperagdo total ou com sequelas
minimas.

Monitorizacdo das reacGes adversas hematoldgicas:

A terapéutica com ticlopidina obriga a monitorizagcdo antes do inicio do tratamento e
de duas em duas semanas durante os trés primeiros meses. Devido a semivida
plasmatica da ticlopidina € necessaria a monitorizagdo durante as duas semanas
seguintes a interrupgdo do farmaco.

Nos doentes em que se verifiquem sinais clinicos (ex.: sinais ou sintomas sugestivos
de infecdo) ou sinais laboratoriais (ex.: contagem de neutrofilos inferior a 70%,
diminuicdo do hematécrito ou da contagem de plaquetas) € necessario uma
monitorizacdo mais apertada e continuada até restabelecimento dos pardametros
hematologicos.

Monitorizagdo clinica:

A febre é um sinal clinico sugestivo de neutropenia ou PTT. Outros sinais sugestivos
de PTT sdo: astenia, palidez, petéquias ou purpura, urina escura (presenca de
sangue, pigmentos biliares ou hemoglobina), ictericia e convulsdes.

Os doentes devem ser adequadamente esclarecidos sobre a possibilidade de
desenvolverem toxicidade hematoldgica nas primeiras semanas de tratamento. Se
ocorrer qualguer um dos sinais ou sintomas acima referidos, devem interromper de
imediato a terapéutica e contactar o médico assistente.

Monitorizacao laboratorial:

A monitorizacdo laboratorial deve incluir os seguintes parametros:

- Hemograma completo, com especial atengdo para o numero absoluto de
neutrofilos, contagem de plaquetas e elementos figurados (esquisocitos);

- Hemoglobina;

- Creatinina sérica.

Ocasionalmente pode ocorrer trombocitopenia associada a ticlopidina, sendo
necessario distingui-la da relacionada com PTT. Uma diminuicdo aguda da
hemoglobina e da contagem de plaguetas deve ser imediatamente investigada para
diagnodstico de PTT. A observagcdo de esquisocitos no esfregaco sanguineo é
presuntiva de PTT.

O tratamento com ticlopidina deve ser interrompido se houver sinais laboratoriais de
PTT ou se a contagem de neutrofilos for inferior a 1200/mm3.

Podem ocorrer efeitos indesejaveis hematoldgicos e hemorrdgicos. Estes podem ser
graves, tendo ja sido observados desfechos fatais. (ver secgdo 4.)

Estes efeitos graves podem estar associados a:

- Monitorizacdo inadequada, diagndstico tardio e medidas terapéuticas de correcdo
inadequadas;

- Administracdo concomitante de anticoagulantes ou outros anti-agregantes
plaquetarios, tais como o acido acetilsalicilico e os AINEs. No entanto, no caso de um
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implante STENT, a ticlopidina deve ser associada ao acido acetilsalicilico (100 a 325
mg/dia), durante cerca de 1 més apods o implante.

E ESSENCIAL QUE AS INDICACOES, PRECAUCOES E CONTRAINDICACOES DA
TICLOPIDINA SEJAM ESTRITAMENTE RESPEITADAS.

A ticlopidina deve ser administrada com prudéncia a doentes suscetiveis a sindromes
hemorragicos.

O farmaco ndo deve ser administrado em associagdo com as heparinas, os
anticoagulantes orais e outros antiagregantes plaquetarios, contudo em casos
excecionais de administracao concomitante deve ser assegurada uma monitorizacdo
clinica e laboratorial sistematica.

Em doentes sujeitos a cirurgia eletiva, o tratamento deve ser, sempre que possivel
suspenso pelo menos 10 dias antes da cirurgia.

Numa situacdo de emergéncia cirdrgica, numa tentativa de minimizar o risco
hemorragico, bem como o prolongamento do tempo de hemorragia, podem ser
utilizados 3 meios, isolados ou conjuntamente: administracdao de 0,5 a 1 mg/Kg de
metilprednisolona I.V., renovaveis; desmopressina 0,2 a 0,4 ug/Kg e a transfusdo de
plaquetas.

Sendo a ticlopidina extensivamente metabolizada pelo figado, o farmaco deve ser
empregue com precaucdo nos doentes com insuficiéncia hepadtica, devendo o
tratamento ser suspenso nos doentes que desenvolvam alteracbes da funcao
hepadtica (quadro de hepatite ou ictericia) e deverda ser iniciada de imediato,
investigagcdo para esclarecimento da situagdo. A reexposicdo a ticlopidina devera ser
evitada.

Outros medicamentos e Aplaket

Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a tomar ou tiver tomado
recentemente outros medicamentos, incluindo medicamentos obtidos sem receita
meédica.

Deve ser evitada a administracdo concomitante com os seguintes farmacos:

- Anti-inflamatorios ndo esteroides (AINEs),

- Antiagregantes plaquetdrios,

- Anticoagulantes orais (& necessario a medicdo mais frequente do INR),

- Heparinas (no caso de heparinas ndo-fracionadas, € necessario a medicdo mais
frequente do APTT),

- Salicilatos,

- Farmacos potencialmente mielotdxicos.

Deve também ser evitada a administragdo concomitante com os seguintes farmacos:
- Teofilina: a ticlopidina aumenta os niveis plasmaticos da teofilina. Se for
indispensavel a administragdo concomitante, os niveis plasmaticos de teofilina
devem ser monitorizados regularmente. Se necessario, a dose de teofilina deve ser
ajustada, durante e apds o tratamento com ticlopidina;

- Digoxina: o0s niveis plasmaticos de digoxina estdo ligeiramente diminuidos
(aproximadamente 15%);
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- Ciclosporina: a administracdo concomitante pode reduzir os niveis sanguineos de
ciclosporina, assim, se for administrada concomitantemente os niveis sanguineos de
ciclosporina devem ser monitorizados.

Deve especificamente informar o seu médico se tomar:

- Um inibidor seletivo da recaptacdo da serotonina (incluindo mas ndo se
restringindo a fluoxetina ou fluvoxamina), medicamentos normalmente usados para
tratar a depressao;

- Pentoxifilina, um medicamento usado para a fraca circulagdo nos bracos e nas
pernas.

E necessario precaucdo quando administrado com os seguintes farmacos:

- Antiacidos: reducdo, em cerca de 20%, da extensdo de absorcdo da ticlopidina;

- Cimetidina: reducdo, em cerca de 50%, da clearance da ticlopidina;

- Fenitoina: em alguns casos, a administracdo concomitante da fenitoina com
teofilina resultou numa elevacdo dos niveis de fenitoina e toxicidade por fenitoina. E
recomendado a monitorizacdo dos niveis sanguineos de fenitoina.

O tratamento prolongado com fenobarbital ndo tem influéncia no efeito inibitério da
agregacdo plaquetaria da ticlopidina em individuos saudaveis.

Nao foram reportadas interagdes clinicamente significativas durante a administracao
concomitante de ticlopidina com beta-bloqueantes, inibidores dos canais de calcio e
diuréticos.

Gravidez e amamentacdo

Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar,
consulte o seu meédico ou farmacéutico antes de tomar este medicamento.

Se estiver gravida ou a amamentar, ndo deve tomar Aplaket.

Conducdo de veiculos e utilizagdo de maquinas

Se estiver a tomar Aplaket ndo ha inconveniente em conduzir ou utilizar maquinas
porque este medicamento ndo afeta os seus reflexos. No entanto, € recomendada
precaucao se forem experienciadas sensacdes de franqueza, letargia, zumbidos e
vertigens.

Aplaket contém sacarose e lactose mono-hidratada. Se foi informado pelo seu
médico que tem intolerdncia a alguns aclcares, contacte-o antes de tomar este
medicamento.

Aplaket contém sodio. Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de
sodio por comprimido, ou seja, € praticamente “isento de sédio”.

3. Como tomar Aplaket

Tome este medicamento exatamente como indicado pelo seu médico. Fale com o seu
meédico ou farmacéutico se tiver duvidas.

Administrar por via oral.
E recomendado tomar os comprimidos durante as refeicoes.

Adultos
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A posologia habitual é de um a dois comprimidos por dia, a tomar durante as
refeicoes.

No caso de prevencdo de oclusGes subagudas apds implante STENT coronario, o
tratamento pode ser iniciado imediatamente antes, ou imediatamente apds o
implante do STENT, devendo ser continuado durante cerca de um més (dois
comprimidos por dia), em associacdo com acido acetilsalicilico (100 a 325 mg por
dia).

Utilizacdo em criancas
Ndo se encontra indicado.

Utilizagdao no idoso

Os principais estudos clinicos foram desenvolvidos numa populacdo de doentes
idosos com uma média etaria de 64 anos. Embora a farmacocinética da ticlopidina se
encontre alterada no idoso, a atividade farmacologica e terapéutica, na dose de 500
mg por dia, ndo é afetada pela idade.

Se tomar mais Aplaket do que deveria

Com base em estudos no modelo animal, verificou-se que a sobredosagem pode
provocar uma intolerancia gastrointestinal grave.

Apos uma sobredosagem o vomito deve ser induzido, podendo-se ainda proceder a
uma lavagem gastrica, bem como outras medidas gerais de suporte.

Caso se tenha esquecido de tomar Aplaket
Ndo tome uma dose a dobrar para compensar uma dose que se esqueceu de tomar.

Caso ainda tenha dulvidas sobre a utilizacdo deste medicamento, fale com o seu
médico ou farmacéutico.

4, Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos indesejaveis,
embora estes ndo se manifestem em todas as pessoas.

Foram reportadas as seguintes reagdes graves, apos a administragdo com
ticlopidina: manifestagcdes hemorragicas, perturbagces do hemograma -
particularmente grave nos individuos idosos - (leucopenia, neutropenia, purpura
trombocitopénica trombética, agranulocitose, aplasia medular). Aumento das
transaminases e, raramente, ictericia colestatica (&€, portanto, aconselhavel efetuar,
durante o tratamento, controlos peridédicos da funcdo hepatica).

Os efeitos indesejaveis mais comuns foram perturbagdes gastrointestinais (nauseas,
gastralgia, diarreia), mas também vertigens e erupgdes cutdneas, reversiveis com a
interrupcao do tratamento.

Se algum dos efeitos indesejaveis se agravar ou se detetar quaisquer efeitos
indesejaveis ndo mencionados neste folheto, informe o seu médico ou farmacéutico.

Comunicacdo de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo
indicados neste folheto, fale com o seu médico ou farmacéutico. Também podera
comunicar efeitos indesejaveis diretamente ao INFARMED, I.P., através dos
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contactos abaixo. Ao comunicar efeitos indesejaveis, estara a ajudar a fornecer mais
informacdes sobre a seguranca deste medicamento.

Sitio da internet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
(preferencialmente)

ou através dos seguintes contactos:

Direcdo de Gestdo do Risco de Medicamentos

Parque da Saude de Lisboa, Av. Brasil 53

1749-004 Lisboa

Tel: +351 21 798 73 73

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

5. Como conservar Aplaket

Conservar a temperatura inferior a 25°C.
Conservar na embalagem de origem.

Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangas.

Ndo utilize este medicamento apods o prazo de validade impresso na embalagem
exterior, apds "EXP". O prazo de validade corresponde ao Ultimo dia do més
indicado.

Ndo utilize este medicamento se verificar sinais visiveis de deterioragdo.

Ndo deite fora quaisquer medicamentos na canalizacdo ou no lixo doméstico.
Pergunte ao seu farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza.
Estas medidas ajudarao a proteger o ambiente.

6. Contelido da embalagem e outras informacgoes

Qual a composicdo de Aplaket

- A substéncia ativa é o cloridrato de ticlodipina. Cada comprimido revestido contém
250 mg de cloridrato de ticlopidina.

- Os outros componentes sdo: lactose mono-hidratada, carboximetilamido soédico,
macrogol, povidona, estearato de magnésio, hidroxipropilcelulose, etilcelulose,
ftalato de etilo, goma arabica, dioxido de titdnio (E171), talco, sacarose, cera
montanglicol.

Qual o aspeto de Aplaket e contelildo da embalagem
Aplaket apresenta-se na forma farmacéutica de comprimidos revestidos brancos em
blisters, em embalagens de 20 e 60 comprimidos revestidos.

Titular da Autorizacao de Introducdo no Mercado e Fabricante

Titular da Autorizacao de Introducdo no Mercado
BGP Products, Unipessoal Lda.

Av. D. Jodo II, Edificio Atlantis, n®© 44C - 7.3 e 7.4
1990-095 Lisboa
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Fabricante

Madaus GmbH
Latticher Strasse 5
D-53842 Troisdorf
Alemanha

Este folheto foi revisto pela Ultima vez em



