INCORIL AP 90
cloridrato de diltiazem 90 mg

Forma farmacéutica e apresentagao:

Comprimidos revestidos de agao prolongada.

Embalagem contendo 30 comprimidos revestidos de agcéo
prolongada de INCORIL AP 90 mg (90 mg de cloridrato de
diltiazem).

Uso oral = ADULTO

Composicao
Cada comprimido revestido de ag&o prolongada contém:
cloridrato de diltiazem ..........ccooiiiiiiii 90 mg

Excipientes: (hipromelose, estearato de magnésio, lactose, corante ponceau 4 R, opadry Il e opadry Il
clear).

INFORMAGOES AO PACIENTE

Acao esperada do medicamento
Controle da hipertensao arterial leve e moderada. Angina pectoris.

Cuidados de armazenamento
Conservar em temperatura ambiente (temperatura entre 15°C e 30°C). Proteger da luz e umidade.

Prazo de validade
O produto é valido por 36 meses, contados a partir da data de fabricagdo impressa na embalagem.
Nao utilizar o medicamento se o prazo de validade estiver vencido.

Gravidez e lactacao
Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apds o seu término. Informar ao
médico se esta amamentando.

Cuidados de administragiao
Os comprimidos devem ser engolidos, sem mastigar, com um pouco de liquido. Siga a orientagdo do seu
médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duragéo do tratamento.

Interrupgao do tratamento
Nao interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Reac¢des adversas

Informe seu médico o aparecimento de reagbes desagradaveis.

Os efeitos colaterais observados foram usualmente leves e transitérios e, na maioria das vezes, nao
requereram a interrupcdo da terapia. Os efeitos adversos mais comuns foram: edema, cefaléia, nausea,
tontura, urticaria, distdrbio gastrintestinal, bloqueio atrioventricular. Efeitos adversos menos frequentes
foram: hipotenséao significativa, sonoléncia, tremor, perda de peso, vomitos e outros.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

Contra-indicagdes e precaugoes

Contra-indicado em bloqueio sinoatrial, insuficiéncia cardiaca descompensada, pressao arterial sistélica
menor que 90 mmHg, bradicardia intensa, hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos
excipientes.

Também é contra-indicado em criangas, gestantes e lactantes, bem como no infarto agudo do miocardio.
Diltiazem deve ser administrado com precaugéo a pacientes com bloqueio atrioventricular de 1° grau assim
como nos pacientes com insuficiéncia cardiaca. Usar com cautela em individuos idosos e em pacientes com
insuficiéncia hepatica ou renal. Atengdo com pacientes em uso de betabloqueadores ou digitalicos.

Nao use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua saude.



Informacgao técnica

Caracteristicas

INCORIL AP 90 mg (cloridrato de diltiazem) € um bloqueador dos canais de calcio, que age inibindo a
entrada do ion calcio nas células ou a sua mobilizagdo dos estoques intracelulares.

Estudos clinicos mostraram sua eficacia em reduzir a frequéncia das crises de angina, tanto em repouso
quanto durante o exercicio. Também mostrou-se eficaz em reduzir a pressado arterial em pacientes com
hipertensao leve ou moderada. No tecido vascular, o diltiazem relaxa a musculatura lisa arterial, uma vez
que a contragao desta musculatura é dependente da concentragao citoplasmatica de calcio.

Entretanto, diltiazem ndo tem efeito no leito venoso. No coragdo, o bloqueio dos canais de calcio pode
resultar num efeito inotrépico negativo, uma vez que, dentro do midcito, o ion calcio € necessario para
liberar o aparelho contratil, permitindo que a interagéo actina-miosina cause a contragéao.

O diltiazem também possui efeito cronotropico negativo, na medida em que diminui a conducgao
atrioventricular e a frequéncia do marca-passo sinusal. Diltiazem diminui a resisténcia vascular coronariana
e aumenta o fluxo sanguineo coronariano. Causa diminuigdo da resisténcia vascular periférica e da pressao
arterial sistélica e diastolica. Em pacientes com doenga isquémica coronariana, diltiazem reduz

o produto Frequéncia Cardiaca x Presséo Arterial durante o exercicio, aumentando a tolerancia ao exercicio
sem deprimir a performance miocardica.

O mecanismo antianginoso ndo pode ser descrito com precisdo, mas parece ser devido ao aumento do
suprimento e a diminuicdo da demanda miocardica de oxigénio por dilatacdo das artérias coronarianas e por
alteracdes hemodinamicas diretas e indiretas. Diltiazem é eficaz em prevenir o espasmo arterial coronariano
espontaneo ou induzido. Estudos clinicos com diltiazem contra placebo, em pacientes com doenga
coronariana, mostraram que a droga é eficaz em prolongar a duragéo do exercicio antes do inicio do ataque
anginoso e em retardar o aparecimento da depressado isquémica do segmento ST. A diminuicdo da PA
sistolica e diastdlica ocorre tanto em repouso quanto durante o exercicio (teste ergométrico).

Indicagdes

- Hipertensao arterial leve e moderada.

- Angina pectoris vasoespastica (de repouso, com elevagéo do
segmento ST, “angina de Prinzmetal”).

- Angina pectoris cronica, estavel e de esforgo.

- Coronariopatias isquémicas com hipertensao arterial e/ou
taquicardia.

- Estados anginosos pés-infarto do miocardio.

Contra-indicagoes

Diltiazem é contra-indicado em bloqueio sinoatrial, sindrome do nédulo sinusal, exceto em pacientes em uso
de marca-passo, bloqueio atrioventricular de 2° ou 3° graus, insuficiéncia cardiaca descompensada, PA
sistélica menor do que 90 mmHg, bradicardia intensa (pulso inferior a 55 bpm.); hipersensibilidade a
substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes; contra-indicado a criangas, gestantes e lactantes
(diltiazem se difunde para o leite materno); infarto agudo do miocardio com congestédo pulmonar.

Precaugoes e adverténcias

Precaucoes

Diltiazem deve ser administrado com precaugéao a pacientes com bloqueio atrioventricular de 1° grau, sendo
necessario um acompanhamento clinico constante. O mesmo ocorre naqueles pacientes com insuficiéncia
cardiaca. Atengao com pacientes em uso de betabloqueadores ou digitalicos. Recomendam-se cuidados
especiais em casos de insuficiéncia hepatica ou renal.

Uso na gravidez

O uso de INCORIL AP 90 mg na gravidez nao é recomendado.

Quando ha confirmagéo de gravidez, deve-se suspender a administracdo de INCORIL AP 90 mg com a
maior rapidez possivel, e 0 médico assistente informado.

Uso durante a lactagao
Nao deve ser administrado a lactantes uma vez que o diltiazem se difunde para o leite materno.

Uso pediatrico
A eficacia e a seguranga em criangas nao foram estabelecidas.

Interagc6es medicamentosas

Em alguns ensaios clinicos, a administragao concomitante de diltiazem e digoxina resultou num aumento da
concentragao plasmatica da ultima, em torno de 20 % a 50%, principalmente por diminuigdo do clearance
renal de digoxina. Em outros ensaios, esta elevagao nao foi evidenciada, sendo a associagao bem tolerada.



E importante estar atento ao aparecimento de sinais de toxicidade digitalica, para ent&o se reduzir a dose de
digoxina. A associagdo com antiinflamatérios nao-hormonais, especialmente a indometacina, pode
antagonizar o efeito do diltiazem. Na associagdo com outros anti-hipertensivos pode ocorrer potencializagao
dos seus efeitos. A administragdo concomitante de betabloqueadores pode resultar numa soma de efeitos
sobre a condugdo cardiaca, levando a bloqueio atrioventricular significativo e assistolia. Também podem
ocorrer hipotensédo severa e insuficiéncia cardiaca, principalmente nos pacientes com baixa performance
miocérdica.

A monitorizagdo da frequéncia cardiaca, pressado arterial e atencdo aos sinais clinicos de insuficiéncia
cardiaca sdo fundamentais nesses pacientes. Ha relatos de interferéncia do diltiazem no metabolismo
hepatico da ciclosporina e da carbamazepina, precipitando o aparecimento de nefrotoxicidade e
neurotoxicidade, respectivamente.

No uso concomitante de cimetidina pode ocorrer elevacao dos niveis plasmaticos de pico do diltiazem.
Associados ao uso de anestésicos, os antagonistas dos canais de calcio podem potencializar a depressao
da contratilidade cardiaca, condutividade e automaticidade, assim como a vasodilatagéo.

Desta maneira, o uso concomitante de anestésicos e antagonistas do calcio devem ser cuidadosamente
dosados.

Reagobes adversas/colaterais e alteragées de exames laboratoriais

Diltiazem é geralmente bem tolerado, havendo poucas referéncias a ocorréncia de reagdes adversas. As
mais frequentes sao: edema, cefaléia, nauseas, tontura, astenia, rash, disturbio gastrintestinal, blogueio
atrioventricular. Outros efeitos também referidos, mas com menor frequéncia, sao: flush facial, hipotenséo
significativa, arritmia, insuficiéncia cardiaca, elevagédo das enzimas hepaticas (TGO, TGP,LDH), insuficiéncia
renal aguda (elevagdo da uréia e creatinina), assistolia, parestesia, sonoléncia, tremor, poliuria, nictuaria,
anorexia, vomitos, aumento de peso, petéquias, prurido, fotossensibilidade, urticaria.

Posologia

A posologia deve ser ajustada de acordo com as necessidades de cada paciente, podendo variar de 90 mg
a 360 mg ao dia.

A posologia média usual é de 180 (1 comprimido revestido de 90 mg a cada 12 horas) a 240 mg ao dia.

Superdosagem

Doses unicas de até 300 mg de diltiazem foram bem toleradas em voluntarios sadios. Em um relato de
intoxicacdo com a ingestdo de 1800 mg de diltiazem, os problemas de conducgéo s6 apareceram quando a
taxa plasmatica alcangou niveis 5 vezes maiores do que o nivel maximo aconselhado. Nos casos de
superdosagem ou resposta exagerada, além da lavagem gastrica, devem ser empregadas medidas de
suporte apropriadas.

As seguintes medidas podem ser consideradas:

Em caso de bradicardia: Administrar atropina (0,60 a 1 mg). Se ndo houver resposta ao bloqueio vagal,
administrar isoproterenol, cautelosamente.

Em caso de bloqueio atrioventricular de 2° ou 3° grau: Tratar como no caso de bradicardia. Se o
bloqueio AV de 2° ou 3° grau ndo ceder, tratar com marca-passo cardiaco.

Em caso de insuficiéncia cardiaca: Administrar agentes inotrépicos (isoproterenol, dopamina ou
dobutamina) e diuréticos.

Em caso de hipotensao: Administrar vasopressores (por exemplo, dopamina ou noradrenalina).

O tratamento instituido e a dose empregada dependem da gravidade da situagao clinica, do julgamento e da
experiéncia do médico.

Pacientes idosos

Usar com cautela em individuos idosos, pois a meia-vida dos bloqueadores dos canais de calcio pode estar
aumentada.

Venda sob prescrigao médica.

N° do lote, datas de fabricagao e de validade: vide embalagem externa.
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