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EXIT®
piracetam + cinarizina

APRESENTACOES
Embalagem contendo 20 comprimidos revestidos.

VIA DE ADMINISTRACAO: ORAL

USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém:
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(di6xido de silicio, estearato de magnésio, cetulmscrocristalina, Eudragit E, diéxido de titanialco,
macrogol).
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Il - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE:

1. INDICACOES

Em clinica geral e neurologia:na profilaxia e tratamento das disfuncdes vaseslaerebrais;
arteriosclerose cerebral ou generalizada; sequidascidentes vasculares cerebrais; diminuicdo da
memdria; enxaquecas.

Nas sindromes sensoriaisvertigens e zumbidos nos ouvidos; perturbacdesmamras periféricas;
parestesias noturnas; cdibras; claudicacao intnteit profilaxia de acidentes vasculares periférico
em diabéticos e hipertensos.

Em otorrinolaringologia: nas alteracdes tensionais de origem vascularyddminterno e labirinto;
doencas de Meniére; sindromes vértebro-basilaegirpacdes do equilibrio.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Ultimamente, tem sido dedicada mais atencao acdelémento de medicamentos combinados que

permitam melhorar tanto a perfusdo, como o metsinalicerebral. Na investigacao realizada, foi

examinada a influéncia de uma dessas associagd@gndo cinarizina 400mg e piracetam 25mg,

para o tratamento da insuficiéncia do fluxo sangmiicerebral, com efeito metabdlico e vasoativo em
razdo da cinarizina. O principal critério de pap@cdo dos pacientes na investigacao foi um
diagnostico da isquemia cerebral crénica.

E considerado que a combinacdo das caracterigficascomponentes da associacdo em estudo
permite alcancar melhor efeito, em prazos maisosum diminuir as doses das substancias ativas,
guando comparado com o uso separado de cinarizmalEamentos nootrépicos, como o piracetam.

A investigacdo foi realizada em duas etapas: unaiensandomizado comparativo em clinica
neuroldgica (60 pacientes) e avaliacdo da eficdoianedicamento na pratica neuroldgica rotineira
(60 pacientes). A observacdo dindmica neurologiteadompanhada por exame neuropsicolégico,
testes cinéticos e investigacao ultra-sbnica desvesrebrais.

Ja na primeira fase do tratamento com o medicamantassociacao, foi encontrada uma dinamica
positiva de varios parametros neuroldgicos e nesicofdgicos.

Durante as investigacdes ultra-sdnicas, foi obskrva progresso da dindmica por uma série de
parametros da velocidade do fluxo sanguineo naiart&rebral média. Durante a avaliacdo da
eficacia do medicamento em associacdo (cinarizim@racetam), nos mesmos periodos da pratica
neuroldgica rotineira, foram observadas alteragisitivas em todos os sintomas de doenca, o que
foi confirmado através dos resultados de testeéticos, além do fato de estes componentes
potencializarem um ao outro, produzindo baixa i@eala de efeitos adversos.

Muitos pacientes relataram tolerancia aceitadw@rereniéncia de usar o medicamento associado em
.uma cépsula de cinarizina e piracetam ao invé&migecomprimidos de medicamentos

Bibliografia

1. A.N. Boiko; A. Kabanov; T. Espina - Phezam effig in patients with chronic cerebral - 105 (1):
36-41, 2005.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Propriedades farmacolégicas

cinarizina

A cinarizina inibe a contracdo das células musesléisas dos vasos sanguineos, através do bloqueio
dos canais de calcio. Além deste antagonismo dmetaalcio, a cinarizina diminui a atividade
contratil de substancias vasoativas, como a nagépia e a serotonina, através do bloqueio do
receptor dos canais de célcio. O bloqueio do inflaglular de calcio é tecido-seletivo e resulta em
propriedades vasodilatadoras, sem efeito na prestéral e frequéncia cardiaca.
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A cinarizina pode, adicionalmente, melhorar a migoulacdo deficiente, através do aumento da
maleabilidade dos eritrécitos e diminuicdo da \éstade sanguinea. Inibe a estimulacéo do sistema
vestibular, resultando em supressao do nistagmdresodistirbios autondmicos. Episédios agudos
de vertigem podem ser prevenidos ou reduzidosgimdaizina.

Propriedades farmacocinéticas

Os niveis de pico plasmatico de cinarizina sdodobtide 1 a 3 horas apds a sua ingestdo. A
cinarizina possui meia-vida de 4 horas e é completde metabolizada. A eliminacdo de seus
metabdlitos ocorre aproximadamente em um tercorima @ dois tercos nas fezes. A ligacdo as
proteinas plasmaticas da cinarizina é de 91%.

Propriedades farmacolégicas

piracetam

E uma pirrolidona (2-oxo-1-pirrolidina-acetamidajym derivado ciclico do &cido gama-
aminobutirico (GABA). Os dados disponiveis sugergue 0 mecanismo basico de acdo do
piracetam ndo é célula ou orgdo-especifico. O giame liga-se fisicamente de modo dose-
dependente a extremidade polar dos modelos de raaadfosfolipidicas, induzindo a restauracao
da estrutura de membrana lamelar, caracterizadafpehacdo de complexos de principio ativo-
fosfolipideo moveis. Este fato provavelmente chwiripara o aumento da estabilidade da
membrana, permitindo que as proteinas da membragia ¢rans-membrana mantenham ou
recuperem a estrutura tridimensional ou ainda gu#obrem o suficiente para desempenharem suas

funcbes.

O piracetam apresenta efeitos neuronal e vascldaito em animais como em seres humanos, as
funcBes envolvidas em processos cognitivos comendif@magem, memdria, atencdo e consciéncia
foram acentuadas. Apresenta efeitos benéficosiamairculacdo cerebral e no metabolismo de
pacientes com isquemia cerebral, aumentando o #arguineo e o metabolismo cerebral na area
isquémica, ndo apresentando efeitos significatammsareas com perfusdo normal. Exerce ainda
efeito hemorreol6gico nas plaquetas, hemacias edpardos vasos sanguineos, por meio do
aumento da maleabilidade eritrocitaria e diminuidacagregacado plaquetéria, adesao de eritrocitos
as paredes dos vasos e vasoespasmo capilar.

Propriedades farmacocinéticas

O perfil farmacocinético do piracetam é€ linear @ejpende do tempo, com baixa variabilidade entre
individuos envolvidos em estudos com amplo intervde doses. Isto condiz com a alta

permeabilidade, alta solubilidade e metabolismoimondo piracetam. A meia-vida plasmatica do

piracetam é de cinco horas, sendo semelhante amtadbs adultos e em pacientes; e maior em
idosos (principalmente devido ao clearance rengjudicado) e em individuos com insuficiéncia

renal. O clearance aparente total corpéreo é d@0BQ-/min. A principal via de excrecao é a

urinaria, correspondendo a 80-100% da dose asim@da. O piracetam é excretado por filtracédo
glomerular.

O piracetam nao se liga as proteinas plasmatisas golume de distribuicdo é de aproximadamente
0,6L/kg. Sua concentracdo plasmatica maxima é egdckn uma hora apdés a administracdo em
individuos em jejum. A biodisponibilidade absalido piracetam em formulacdes orais é de
aproximadamente 100%. A ingestdo de alimentos féta a extensdo da absorcdo de piracetam,
porém diminui a Cmax em 17% e aumenta o tmax d&d b5 horas.

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento é contraindicado em casos deshipg@bilidade conhecida a cinarizina, ao
piracetam ou a qualquer componente da férmula.

N&o devem fazer uso deste medicamento os indiviclumsinsuficiéncia renal grave.

Este medicamento ndo deve ser usado por indivipoidadores de doenca Barkinson, a menos
gue o médico considere que os beneficios do trat@rsuperem os riscos de agravamento da
doenca.
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5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
Recomenda-se cautela na administracdo em pacieptesapresentam alteracdes basicas de
hemostasia, cirurgias de grande porte ou hemormgiee, devido aos efeitos do piracetam na
agregacdo plaquetaria. Deve-se ter cautela tamb¥am,administracio em pacientes com
insuficiéncia renal, uma vez que a eliminacédo daggtam ocorre pelos rins.

Este medicamento é contraindicado para menores deaBos de idade.

Gravidez.

Categoria C: Nao foram realizados estudos em animais e nem elimenes gravidas; ou entdo, os
estudos em animais revelaram risco, mas nao exisstndos disponiveis realizados em mulheres
gravidas.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesggravidas sem orientagcdo médica ou do
cirurgido-dentista.

Amamentagao
O piracetam é excretado no leite materno. Portantoso deste medicamento deve ser evitado
durante a amamentacéo.

Durante o tratamento, 0 paciente ndo deve dirigir ®iculos ou operar maquinas.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Medicamentos que deprimem o sistema nervoso celffemiobarbital, tiopental, diazepan,
bromazepan), antidepressivos triciclicos (amifii@i nortriptilina, clomipramina, imipramina,
desipramina, doxepina, maprotilina) e o alcool, migaingeridos concomitantemente com este
medicamento, podem ter potencializados os efe@tdativos.

A cinarizina pode, devido ao seu efeito anti-histaco, interferir na leitura de testes intradérrsico
caso seja administrada até 4 dias antes do teSteecu

Um caso de confusdo mental, irritabilidade e at@&wado sono foi relatado durante o tratamento
com hormdnios tireoideanos (T3 e T4) concomitantémeom piracetam.

varfarina: O tempo de protrombina deve ser cuidadosamenteitarieado quando ha
administracdo concomitante de varfarina e piraceoderdo ser necessarios ajustes na dose de
varfarina de forma a manter o nivel desejavel die@agulacao.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Exit® deve ser armazenado evitando calor excessivo (tainpe superior a 40°C), protegido da luz
e umidade. O medicamento deve ser guardado deetsua embalagem original. Se armazenado
nas condi¢cdes recomendadas, 0 medicamento perman@cprio para consumo com prazo de
validade de 36 meses.

Numero de lote e datas de fabricacdo e validade:dé embalagem.
N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.

Exit® séo comprimidos revestidos brancos, redondos, bio@s, sem vinco em um dos lados e com
a marca "F" no outro.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criancas

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
USO ORAL

Criancas menores de 6 anos de idad&/2 comprimido, 2 vezes ao dia.
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Criancas maiores de 6 anos de idadé&: comprimido, 2 vezes ao dia.
Adultos: 1 comprimido, 3 vezes ao dia

O tratamento podera ser mantido por longos perjatingendo a dose de manutencéo ser ajustada
pelo médico de acordo com a gravidade do caso.

9. REACOES ADVERSAS

Este medicamento pode provocar sono e disturbissig@stinais (dor abdominal, dor abdominal
superior, diarreia, nduseas e vomitos); raramesdem ocorrer sintomas como: boca seca, dores de
cabeca, ganho de peso, transpiracdo excessivadrakirgica: dermatite, prurido e urticaria.

Pode ainda provocar nervosismo, irritabilidadedima, ansiedade, tremor, agitacdo e aumento da
libido.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sisted@Notificacdes em Vigilancia Sanitaria -
NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/otivisa, ou para a Vigilancia Sanitaria
Estadual ou Municipal.

10.SUPERDOSE

Os sinais e sintomas relacionados a superdose desiecamento, mais comumente relatados,
incluem: alteracdes do nivel de consciéncia desdel&ncia até acentuada reducdo de reflexos e
coma, vbmitos, tremores, movimento involuntaridddaa e hipotensdo. Em um pequeno nimero de
criangas ocorreram convulsoes.

N&o existe antidoto especifico no caso de superdose este medicamento. A instituicao de
tratamento conforme os sintomas podera incluir mduiélise. A eficiéncia da extracdo da
substancia piracetam do sangue durante a hemedéatie 50 a 60%.

E razoavel nos casos de superdosagem assumir pneceds de esvaziamento gastrico por meio de
lavagem gastrica ou inducdo do vomito.

Carvéo ativado também pode ser administrado, agaaensiderado apropriado.

Em caso de intoxicacdo ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacdes.
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Anexo B
Historico de Alteracdo da Bula

Dados da submisséo eletrdnica

Dados da peticéo/notificagéo que altera bula

Dados das alterag@es de bulas

Data do No. Assunto Data do N° do expediente Assunto Data de aprovagédo Itetslde Versbes | Apresentacdes
expediente expediente expediente (VP/VPS) | relacionadas
10457 SIMILAR -Incluséo 10457 SIMILAR -
18/05/2015 Inicial de Texto de Bula 4 18/05/2015 Incluséo Inicial de Textq 18/05/2015 Verséo Inicial VPIVPS Comprimido
RDC 60/12 de Bula — RDC 60/12 revestido
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