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AGRASTAT
CLORIDRATO DE TIROFIBANA

0,25mg/mL

| — IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
AGRASTAT®
cloridrato de tirofibana

APRESENTACAO

AGRASTAT® é apresentado em frasco-ampola com 50 mL de solucgéo
concentrada de tirofibana base para infuséo intravenosa, na concentracdo de
0,25 mg (250 microgramas)/ mL.

USO POR VIA INTRAVENOSA (APOS DILUICAO)
USO ADULTO

COMPOSICAO
Principio ativo
Cada 1 mL de solugdo concentrada para infusdo contém 0,281 mg (281
microgramas) de cloridrato de tirofibana monoidratada, que € equivalente a
0,25 mg (250 microgramas) de tirofibana base anidra.
Excipientes
cloreto de sédio, citrato de sédio diidratado e acido citrico anidro.
O pH varia de 5,5 a 6,5 e pode ter sido ajustado com &cido cloridrico e/ou
hidroxido de sodio.

Il - INFORMACOES PARA O PACIENTE

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?

A tirofibana é indicada para prevenir a formacédo de coagulos de sangue, que
podem causar ataque cardiaco e outros sérios problemas do fluxo sanguineo.
E usada antes de certos procedimentos para desobstruir vasos sanguineos no
coracdo (p.ex., angioplastia, colocacdo de stent coronariano, intervencgéo
coronariana percutanea, cirurgia de revascularizacdo do miocardio). E usada
também com outras medicagbes (p.ex., nitratos, betabloqueadores) para
interromper ou prevenir um ataque cardiaco em pessoas com dor continua no
peito, quando os procedimentos acima ndo puderem ser realizados.

A tirofibana em combinag&o com a heparina, é indicado para pacientes com
angina instavel ou infarto do miocéardio sem elevacédo do seguimento ST

(IMSEST) para prevenir a ocorréncia de eventos cardiacos isquémicos.

2. COMO ESSE MEDICAMENTO FUNCIONA?

A tirofibana age prevenindo a agregagéo das plaquetas no sangue. Quando as
plaquetas aderem umas as outras elas podem formar coagulos sanguineos,
capazes de causar obstru¢do dos vasos sanguineos que nutrem o coracgéo,
levando a um ataque cardiaco. E uma medicaco exclusiva para uso por via
intravenosa.

A administracdo da tirofibana é feita sempre por infusdo intravenosa (V) lenta,
por um profissional de salde, sob supervisdo direta de um médico, e em
ambiente adequado para tratamento de emergéncias. O medicamento promove
uma inibicdo plaquetaria maior que 90%, trinta minutos apds sua infusdo. As
doses utilizadas, assim como os horarios e intervalos de administragcdo devem
ser estabelecidos unicamente pelo médico.



3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Contraindicagdes

AGRASTAT® é contraindicado para pacientes com hipersensibilidade a
gualquer componente do produto.

Como a inibicdo da agregacdo plaquetidria aumenta o risco de
hemorragias, AGRASTAT® é contraindicado para pacientes com
hemorragia interna ativa, histérico de hemorragia intracraniana, neoplasia
intracraniana, malformacé&o arteriovenosa ou aneurisma e para pacientes
que desenvolveram trombocitopenia apés exposicdo ao AGRASTAT®.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESSE MEDICAMENTO?
Adverténcias e Precaucgdes
Sangramentos sdo as complicagbes mais comuns, encontradas durante a
terapia com AGRASTAT®.
A administracdo de AGRASTAT® estd associada com um aumento na
incidéncia de sangramentos, classificados como eventos hemorragicos
importantes e menos importantes pelos critérios desenvolvidos pelo grupo de
Estudo de Trombdlise em Infarto do Miocérdio (TMI). A maioria dos
sangramentos associados ao AGRASTAT® ocorre no sitio de acesso arterial
para cateterizagdo. Sangramentos fatais tém sido relatados.
Como AGRASTAT® inibe a agregagdo plaquetaria, deve ser usado com
precaucao em pacientes sob tratamento com outros medicamentos que afetem
a hemostasia (mecanismo que mantém a fluidez do sangue pelos vasos). A
seguranca de AGRASTAT® quando usado em combinacdo com agentes
tromboliticos ndo foi estabelecida.
Durante a terapia com AGRASTAT® os pacientes devem ser monitorados para
deteccéo de sangramentos. Quando o sangramento ndo puder ser controlado
com seguranca, as infusdes de AGRASTAT® e heparina devem ser
interrompidas.
AGRASTAT® deve ser usado com cautela nas seguintes situagoes:
Hemorragias recentes (<1 ano), incluindo histérico de hemorragia
gastrintestinal ou hemorragia geniturinaria de significancia clinica;
Coagulopatia conhecida, distdrbios plaquetarios ou histérico de
trombocitopenia;
. Contagem de plaquetas < 150.000 células/mm’;
- Historico de doencga cerebrovascular no ano precedente;
- Procedimentos cirdrgicos de porte ou trauma fisico grave no més precedente;
- Procedimento epidural recente;
- Histérico, sintomas ou achados sugestivos de dissecacéo da aorta;
- Hipertens&o grave, ndo controlada (pressdo arterial sistdlica > 180 mm Hg
e/ou pressao arterial diastélica > 110 mm Hg);
- Pericardite aguda;
- Retinopatia hemorragica;
- Hemodidlise cronica.

Gravidez: N&do ha estudos adequados e bem controlados em grévidas.
AGRASTAT® deve ser utilizado durante a gravidez somente se o beneficio
potencial justificar o risco potencial para o feto.



Nutrizes (mulheres amamentando): N&o se sabe se AGRASTAT® é
excretado no leite humano. Como muitos medicamentos séo excretados no
leite humano e em raz&o do potencial de efeitos adversos para o lactente,
deve-se optar por descontinuar a amamentagdo ou 0 tratamento com
AGRASTAT?, levando-se em considerag&o a importancia do medicamento para
a mae.

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

Uso pediétrico

A seguranca e a eficacia em criancas ndo foram estabelecidas.

Insuficiéncia renal grave: Em estudos clinicos, pacientes com insuficiéncia
renal grave, demonstrou-se redugdo da depuracdo plasmatica da tirofibana. A

posologia de AGRASTAT® deve ser reduzida nesses pacientes.

Uso em Idosos

Em estudos clinicos, a eficacia de AGRASTAT® em idosos (> 65 anos de
idade) foi comparavel a observada em pacientes mais jovens (< 65 anos de
idade). Pacientes idosos que receberam AGRASTAT® com heparina ou
heparina isoladamente tiveram incidéncia maior de complica¢cdes hemorragicas
do que pacientes mais jovens. O incremento do risco de hemorragia em
pacientes tratados com AGRASTAT® em combinacdo com heparina sobre o
risco em pacientes tratados somente com heparina foi comparavel,
independentemente da idade. A incidéncia global de eventos adversos néo
hemorragicos foi maior em pacientes mais velhos (em comparagcdo a
observada em pacientes mais jovens). Entretanto, a incidéncia de eventos
adversos ndo hemorragicos nesses pacientes foi comparavel entre 0s grupos
que receberam AGRASTAT® associado & heparina e aqueles que receberam
heparina isoladamente. Ndo é recomendado ajuste posolégico nesse grupo de
pacientes.

Interacbes medicamentosas

AGRASTAT" foi estudado em associacdo com aspirina e heparina. O uso de
AGRASTAT® em combinacdo com heparina e aspirina foi associado ao
aumento de sangramentos quando comparado a aspirina e & heparina
administradas isoladamente (veja “quais os males que este medicamento
pode causar?”). Deve-se ter cautela quando AGRASTAT® for usado com
outros medicamentos que afetam a hemostasia (por exemplo, varfarina) (veja
“O que devo saber antes de usar este medicamento?”).

Em estudos clinicos, AGRASTAT" foi utilizado concomitantemente com
betablogueadores, bloqueadores dos canais de calcio, anti-inflamatoérios néo
esteroides (AINEs) e preparacdes contendo nitratos, sem evidéncia de
interagdes adversas clinicamente significativas.

Em um subgrupo de pacientes (n =762) no estudo PRISM (Inibicdo dos
Receptores Plaquetérios no Controle da Sindrome Isquémica), a depuracdo
plasmética de tirofibana de pacientes que receberam uma das medicagbes
mencionadas a seguir foi comparada a de pacientes que ndo a receberam. N&do
houve interagbes clinicamente significativas na depuragdo plasmatica da
tirofibana com: acebutolol, paracetamol, alprazolam, amlodipina, preparagdes
contendo aspirina, atenolol, bromazepam, captopril, diazepam, digoxina,



diltiazem, docusato sddico, enalapril, furosemida, gliburida, heparina, insulina,
isossorbida, lorazepam, lovastatina, metoclopramida, metoprolol, morfina,
nifedipina, preparagfes contendo nitratos, oxazepam, cloreto de potéssio,
propranolol, ranitidina, sinvastatina, sucralfato e temazepam.

Os pacientes que receberam levotiroxina ou omeprazol com AGRASTAT
tiveram um aumento na depuracao da tirofibana, no entanto ndo se conhece o
significado clinico deste achado.

®

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé esta fazendo uso de
algum outro medicamento.
N&o use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser

perigoso para a sua saude.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE
MEDICAMENTO?

Armazenar em temperatura ambiente entre 15 e 30°C. Mantenha o frasco
fechado, protegido da luz. N&o congelar.

O prazo de validade do medicamento, a partir da data de fabricacéo, € de 24
meses.

Numero do lote e datas de fabricacdo e validade: vide embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencido.

Para sua seguranca, mantenha o medicamento na embalagem original.
DEPOIS DE PREPARADO, ESTE MEDICAMENTO PODE SER UTILIZADO
EM 24 HORAS.

A solugdo de AGRASTAT®, tanto a concentrada quanto a diluida conforme
recomendado, apresenta aspecto incolor, sendo limpida e inodora.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Caso vocé observe alguma mudanca no aspecto do medicamento que
ainda esteja no prazo de validade, consulte o médico ou o farmacéutico
para saber se podera utiliz-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

AGRASTAT® é usado por via intravenosa em concentrages e em horéarios
estabelecidos exclusivamente pelo médico, de acordo com a avaliagdo
clinica de cada paciente.

Siga a orientagcdo do seu médico, respeitando sempre os horarios, doses
e duragéo do tratamento.

N&o interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

7. O QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?

Se a sua dose for interrompida, contate 0 médico imediatamente para correcao
do esquema posoldgico.

Em caso de duvidas, procure orientacdo do farmacéutico ou de seu
médico, ou cirurgido dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSAR?
Reagdes muito comuns (ocorrem em mais de 10% dos pacientes que
utilizam este medicamento):



Quando usado concomitantemente com heparina e aspirina, o efeito colateral
desfavoravel mais comum é a ocorréncia de sangramentos, geralmente de
gravidade leve, de local conhecido, podendo também ocorrer hematuria (perda
de sangue na urina), hematémese (vOmito com sangue) e hemoptise (catarro
com sangue).

Reagdes comuns (ocorrem entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam
este medicamento): Contagem de plaquetas no sangue inferior a 90.000
células/mm3 e sangramentos de maior gravidade, requerendo transfusédo
sanguinea, dor de cabeca, ndusea e febre.

Reagdes incomuns (ocorrem entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam
este medicamento): Contagem de plaquetas no sangue inferior a 50.000
células/mm3, com consequente aumento de sangramentos, incluindo os de
maior gravidade.

Reagdes raras (ocorrem entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que utilizam
este medicamento): Hemorragias graves e fatais; e grave reducdo do nimero
de plaguetas no sangue (contagem inferior a 10.000/mmg).

Reacgdes muito raras (ocorrem em menos de 0,01% dos pacientes que
utilizam este medicamento): Reacles alérgicas graves, incluindo reactes
anafilaticas, geralmente no primeiro dia de infusdo, durante o tratamento inicial
e durante a readministracdo do medicamento.

Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico o
aparecimento de reacfes indesejaveis pelo uso do medicamento.

Informe & empresa sobre o aparecimento de reacdes indesejaveis e
problemas com este medicamento, entrando em contato através do
Sistema de Atendimento ao Consumidor (SAC).

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR DO QUE
A INDICADA DESTE MEDICAMENTO?

As manifestagcbes mais frequentemente relatadas de uso de dose de
AGRASTAT® maior do que a indicada foram sangramentos, principalmente
mucocutaneos (p.ex., sangramento nasal) e sangramentos menores nos locais
de cateterizacado cardiaca.

A superdose devera ser tratada atraves da avaliacdo da condigdo do paciente e
interrupgéo ou ajuste da infuséo da droga, como apropriado.

Exames laboratoriais e/ou médicos (p.ex., tempo de sangramento, hemograma
completo) devem ser realizados periodicamente para monitorar o progresso da
situacdo ou a presenca de efeitos colaterais. AGRASTAT® pode ser removido
por hemodialise.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure
rapidamente socorro médico e leve a embalagem ou bula do
medicamento, se possivel.

Em caso de intoxicagdo ligue para: 0800 722 6001. Se vocé precisar de

mais orientagcdes sobre como proceder.



USO RESTRITO A HOSPITAIS.

Uso profissional.
VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.
Esta bula foi aprovada pela ANVISA em: 16 de Novembro de 2010.
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