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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Thrombo ASS 50 mg comprimate gastrorezistente

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat gastrorezistent contine acid acetilsalicilic 50 mg.
Excipient cu efect cunoscut: lactoza monohidrat 65 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Comprimat gastrorezistent.
Comprimate filmate, rotunde, biconvexe, de culoare alba, cu diametrul de aprox. 7,1 mm.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

- reducerea riscului de infarct miocardic la pacientii cu angina pectorala,

- profilaxia recidivei infarctului miocardic,

- profilaxia trombozelor dupa angioplastie, de exemplu bypass coronarian ,

- profilaxia secundara dupa accidente ischemice cerebrale tranzitorii si infarct cerebral,

- profilaxia evenimentelor cardiovasculare la pacientii cu diabet zaharat cu risc cardiovascular ridicat.

4.2 Doze si mod de administrare
Doze:
Adulti

- pentru reducerea riscului de infarct miocardic la pacientii cu angina pectorala: 75-150 mg acid
acetilsalicilic pe zi.

- pentru profilaxia recidivei infarctului miocardic: 75- 150 mg acid acetilsalicilic pe zi.

- pentru profilaxia trombozelor dupa angioplastie, de exemplu bypass coronarian: 75-150 mg
acid acetilsalicilic pe zi

- pentru profilaxia secundara dupa accidente ischemice cerebrale tranzitorii si infarct cerebral:
50-300 mg acid acetilsalicilic pe zi.pentru profilaxia evenimentelor cardiovasculare la
pacientii cu diabet zaharat cu risc cardiovascular ridicat: 100 mg acid acetilsalicilic pe zi, 75
mg acid acetilsalicilic pe zi n cazuri speciale.

Thrombo ASS nu trebuie utilizat la o doza mai mare decat daca este prescrisa de medic. Doza maxima
nu trebuie sa depaseasca 300 mg.



Varstnici

In general, acidul acetilsalicilic trebuie utilizat cu precautie la pacientii varstnici, care sunt mai
susceptibili la efecte adverse. Pentru pacientii fara insuficienta renald severa sau insuficienta hepatica,
doza uzuala este cea recomandata (vezi pct. 4.3 si 4.4). Tratamentul trebuie verificat la intervale
regulate.

Copii si adolescenti

Nu exista date relevante privind utilizarea Thrombo ASS Ia copii si adolescenti.

Medicamentele care contin acid acetilsalicilic pot fi administrate copiilor cu varsta sub 16 ani numai
dacd medicul recomanda (vezi pct. 4.4).

Mod de administrare

Administrare orala.

Comprimatele gastrorezistente trebuie inghitite intregi, cu o cantitate suficienta de lichid, in timpul sau
dupa mese, la aproximativ aceeasi ora din zi.

Prin administrarea comprimatelor gastrorezistente reactiile adverse ale acidului acetilsalicilic asupra
stomacului sunt diminuate.

Comprimatul nu trebuie sa fie divizat pentru a nu-i distruge stratul protector.

Durata tratamentului:

Tratament de lunga duratd cu administrarea dozei minime posibile.

Va rugam sa aveti in vedere:

Pentru tratamentul durerii si/sau al febrei, trebuie utilizate medicamente cu o concentratie mai mare de
substanta activa.

4.3 Contraindicatii

- hipersensibilitate la acid acetilsalicilic, alti salicilati sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct.
6.1,

- antecedente de astm bronsic cauzat de salicilati sau alte substante cu un mecanism de actiune similar,
n special analgezice nesteroidiene / antireumatice (AINS),

- ulcer gastric sau duodenal activ,

- antecedente de sangerari gastrointestinale sau perforatii legate de tratamente anterioare cu AINS;

- ulcer peptic sau hemoragie gastrointestinala recurente,active, sau in antecedente (2 sau mai multe
episoade distincte dovedite de ulceratii sau sangerari),

- diateza hemoragica, trombocitopenie, hemofilie,

- insuficienta renald severa ,

- insuficienta hepatica severa,

- insuficienta cardiaca severa,

- tratament concomitent cu metotrexat in doze de 15 mg saptdmanal sau mai mari (vezi pct. 4.5),

- ultimile 3 luni de sarcina (vezi pct. 4.6),

- hiperoxalurie.

4.4  Atentioniri si precautii speciale pentru utilizare

Se recomanda precautie in urmatoarele cazuri:

- tratament Tn asocierecu medicamente antitrombotice ( vezi pct. 4.5),

- antecedente de ulcere gastro-intestinale, inclusiv de ulcere cronice sau recurente sau sangerari gastro-
intestinale,

- functie hepatica afectata,

- inaintea unei interventii chirurgicale (inclusiv interventii chirurgicale minore, cum sunt extractii
dentare). Exista un risc crescut de hemoragie,

- utilizarea ibuprofenului: ibuprofenul poate s interfere cu actiunea acidului acetilsalicilic asupra
agregdrii plachetare. Pacientii trebuie sa consulte un medic Tnainte de a utiliza aceasta asociere (vezi
pct. 4.5).



- pacienti cu functia renala sau cardiovasculara afectatd (boala renald vasculara, insuficienta cardiaca
congestiva, scadere a cantitdtii de sange din organism, interventii chirurgicale majore, septicemie sau
evenimente hemoragice grave), deoarece acidul acetilsalicilic poate creste riscul de afectare a functiei
renale si de insuficienta renala acuta.

Bronhospasm
Acidul acetilsalicilic poate induce bronhospasmul si episoadele acute de astm bronsic, precum si alte

reactii de hipersensibilitate. Factorii de risc sunt astmul brongic preexistent, febra fanului, polipii nazali
sau alte afectiuni respiratorii cronice. Acelasi lucru este valabil pentru pacientii care prezintd, de
asemenea, reactii alergice (de exemplu, reactii cutanate, prurit sau urticarie) la alte substante (de
exemplu cu reactii cutanate tranzitorii, prurit sau urticarie).

Reactii adverse gastrointestinale
Utilizarea acidului acetilsalicilic impreund cu alt AINS, inclusiv cu inhibitori selectivi ai
ciclooxigenazei-2, trebuie evitata (vezi pct. 4.5).

Sangerari gastrointestinale, ulceratii sau perforatii severe cu potential letal au fost raportate la
administrarea acid acetilsalicilic impreund cu AINS 1n orice moment pe parcursul tratamentului, cu
sau fara simptome de avertizare sau antecedente de evenimente gastrointestinale severe.

Atunci cand acidul acetilsalicilic este administrat in asociere cu alte AINS, persoanele varstnice au o
frecventa crescutd de aparitie a reactiilor adverse, in special sangerari gastro-intestinale sau
perforatiicu potential letal.

Pacientii cu toxicitate gastro-intestinala in antecedente, Tn special varstnicii, trebuie sa raporteze
medicului orice simptom abdominal neobisnuit (in special sangerare gastro-intestinald), mai ales daca
acesta apare la Tnceputul tratamentului.

Este necesara precautie la pacientii care utilizeaza Tn asocieremedicamente care pot creste riscul de
ulceratii sau sangerdri, cum sunt corticosteroizi orali, anticoagulante precum warfarina, inhibitori
selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS) sau alte agregante plachetare.

Daca apar sangerari sau ulceratii gastro-intestinale, tratamentul cu Thrombo ASS trebuie Tntrerupt.

La pacientii cu ulcer in antecedente, in special dacd au existat complicatii cum sunt hemoragia sau
perforatiile (vezi pct. 4.3) si la pacientii varstnici riscul de aparitie a sangerarilor gastrointestinale, al
ulceratiilor sau perforatiilor creste cu cresterea dozei de acid acetilsalicilic. Aceti pacienti trebuie sa
inceapa tratamentul cu doza minima eficace. Asocierea cu medicamente (de exemplu misoprostol sau
inhibitori de pompa de protoni) trebuie avutd in vedere pentru acesti pacienti, precum si pentru
pacientii care necesita asocierea cu alte medicamente care cresc riscul de afectare gastro-intestinala
(vezi pct. 4.5).

Alcool

Tn timpul tratamentului cu acid acetilsalicilic, consumul concomitent de alcool poate duce la o
potentare a efectelor nedorite ale substantelor inrudite, in special a celor care afecteaza tractul
gastrointestinal sau sistemul nervos central (vezi pct. 4.5).

Tendinta de sangerare

Inhibarea agregarii plachetare (chiar si la doze mici de acid acetilsalicilic) care persista cateva zile
dupa administrarea acidului acetilsalicilic poate duce la cresterea tendintei de sangerare in special in
timpul interventiilor chirurgicale, dar si dupa aceea (chiar si in cazul interventiilor minore, cum sunt
extractiile dentare).

Au existat raportari rare pana la foarte rare de sangerari severe, cum sunt hemoragiile cerebrale, in
special la pacienti cu hipertensiune arteriala necontrolata si/sau tratament n asociere cu
anticoagulante. In cazurui foarte rare, acestea pot avea potential letal.

Guta



In doze mici, acidul acetilsalicilic reduce excretia acidului uric. Acest lucru poate determina episoade
acute de guta la pacientii cu predispozitie. (vezi pct. 4.5. si 4.8).

Sindrom Reye
La copii si adolescenti, Tn cazuri izolate, Tn special cand acidul acetilsalicilic a fost utilizat in

tratamentul febrei sau al varicelei, au fost observate complicatii severe care afecteaza creierul si ficatul
si care pun viata in pericol (asa-numitul sindrom Reye) posibil asociate cu acidul acetilsalicilic. Acest
sindrom poate aparea de asemenea si la adultii tineri.

Medicamentele care contin acid acetilsalicilic nu trebuie administrate la copii si la adolescenti cu
varsta sub 16 ani decat la indicatia medicului si numai daca alte tratamente nu sunt eficace. Daca apar
varsaturi prelungite, afectarea constientei si/sau comportament anormal (posibil si dupa ce simptomele
acute de febra s-au diminuat), tratamentul cu acid acetilsalicilic trebuie intrerupt imediat si trebuie
instituit tratament adecvat.

Ca o masura de precautie, se recomanda ca Thrombo ASS sa nu fie utilizat cel putin 6 sdptamani dupa
vaccinarea impotriva varicelei.

Insuficientd renala / hepatica

Acidul acetilsalicilic trebuie administrat cu precautie la pacientii cu functia renala sau hepatica
moderat afectatd (contraindicat in insuficienta severa) sau la pacientii deshidratati, deoarece utilizarea
obignuita a antiinflamatoarelor nesteroidiene (AINS) (in particular, asocierea unor analgezice) poate
duce la agravarea functiei renale. Afectarea renald permanenta poate duce la riscul de insuficienta
renald (nefropatie). Daca este necesar, pacientii trebuie informati in consecinta.

La pacientii cu insuficineta renald usoara pana la moderata, testarea functiei hepatice se efectueaza in
mod regulat.

Analize de laborator

In cazul utilizarii de lunga durata, trebuie monitorizati parametrii de laborator relevanti (de exemplu
functia hepatica si renald, numaratoarea celulelor din sange, coagularea) (pentru recomandari
suplimentare, vezi pct. 4.5).Acidul acetilsalicilic trebuie utilizat cu precautie la pacienti cu insuficienta
renald sau afectare hepatica moderata (contraindicat daca este severa), sau la pacientii care sunt
deshidratati, deoarece utilizarea AINS poate determina deteriorarea functiei renale. Trebuie efectuate
periodic teste ale functiei hepatice la pacientii cu insuficientd hepatica usoara sau moderata.

Deficit de glucozo-6-fosfat dehidrogenazi

La unii pacienti cu deficit de glucozo-6-fosfat dehidrogenaza, doze mari de acid acetilsalicilic pot
determina hemoliza. Pacientii cu deficit de glucozo-6-fosfat dehidrogenaza carora li se administreaza
acid acetilsalicilic, trebuie strictmonitorizati.

Fertilitate
Acidul acetilsalicilic poate afecta fertilitatea la femei, avand influenta asupra ovulatiei (vezi pct. 4.6).

Lactoza

Acest medicament contine lactoza monohidrat. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la
galactoza, deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la glucozi-galactoza nu trebuie sa
utilizeze acest medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Asocieri contraindicate:

- Metotrexat in doze de 15 mg/sdptamana sau mai mari: Administrarea concomitenta a
medicamentelor metotrexat si acid acetilsalicilic creste toxicitatea metotrexatului, din cauza
scaderii clearance-ului renal al metotrexatului de catre acidul acetilsalicilic. Prin urmare,
utilizarea concomitentd a metotrexatului (la doze >15 mg pe sdptamana) cu acid acetilsalicilic
este contraindicata (vezi pct. 4.3).



Anticoagulante orale in asociere cu salicilati in doze mari: risc crescut de sangerare datorita
inhibarii functiei trombocitare, precum si afectarea mucoasei duodenale si deplasarea
anticoagulantelor orale de pe situsurile de legare la proteinele plasmatice (vezi pct.4.3).

Asocieri care necesita precautii speciale:

Metotrexat in doze mai mici de 15 mg/saptadmana: toxicitate hematologica crescutd a
metotrexatului (in general, scadere a clearance-ului renal al metotrexatului de catre agentii
antiinflamatori si deplasare a metotrexatului de pe situsurile de legare la proteinele plasmatice
de catre salicilati).

Anticoagulante orale, trombolitice, alti inhibitori ai agregarii plachetare/inhibitori ai
hemostazei, de exemplu cumaring, cu doze mici de salicilati: risc crescut de sangerare datorita
inhibarii functiei trombocitare, precum si afectare a mucoasei duodenale si deplasare a
anticoagulantelor orale de pe situsurile de legare la proteinele plasmatice. Este necesara
monitorizarea timpului de sangerare.

Heparina administrata parenteral: risc crescut de sangerari (inhibare a functiei trombocitare,
afectare a mucoasei duodenale de catre salicilati).

Alte antiinflamatoare nonsteroidiene /antireumatice cu doze mari de salicilati (mai mari de
3g/zi): risc crescut de ulceratii sau sangerari gastrointestinale datorita efectelor sinergistice;
reducere reciproca a concentratiilor serice. . Metamizolul poate reduce efectul acidului
acetilsalicilic asupra agregarii plachetare atunci cand sunt administrate concomitent. De aceea,
aceasta asociere trebuie administrata cu precautie.

ISRS: risc crescut de sangerari la nivelul tractului gastrointestinal superior datorita efectelor
sinergice posibile.

Digoxina: efect amplificat si cresterea riscului de reactii adverse datoritd concentratiei
plasmatice mari a digoxinei datd de scaderea excretiei renale. Se recomanda monitorizare
adecvata si, acolo unde este necesar, ajustarea dozei.

Uricozurice, de exemplu benzbromarona, probenecid: scadere a efectului uricozuric (inhibarea
eliminarii tubulare renale a acidului uric). Se recomanda utilizarea unui alt analgezic.
Antidiabetice, de exemplu insulind, sulfoniluree: sunt posibile fluctuatii ale concentratiei
glucozei serice, de aceea se recomanda monitorizarea frecventa a glicemiei; crestere a
efectului hipoglicemiant la doze mari de acid acetilsalicilic si deplasarea sulfonilureei de la
situsurile de legare din proteinele plasmatice. Pacientii trebuie informati corespunzator si
instruiti sa isi verifice glicemia in mod frecvent.

Diuretice in asociere cu acid acetilsalicilic la doze de 3 g/zi sau mai mari: scaderea filtrarii
glomerulare prin scaderea sintezei prostaglandinei renale (risc de insuficienta renala acuta la
pacientii deshidratati); pacientii trebuie hidratati si functia renald monitorizata.

Furosemid si alte diuretice de ansa: diminuare a efectului lor hipotensiv, de aceea se
recomanda monitorizarea tensiunii arteriale.

Glucocorticoizi sistemici (cu exceptia hidrocortizonului folosit ca tratament de substitutie in
boala Addison): scadere a nivelului de salicilat din sdnge pe durata tratamentului cu
corticosteroizi si risc de supradozaj al salicilatului dupa acest tratament prin eliminarea
crescutd a salicilatilor de cétre corticosteroizi. Riscul de sangerari sau ulceratii
gastrointestinale este crescut.

Inhibitori ai enzimei de conversie ai angiotensinei (inhibitori ECA) Tn asociere cu acid
acetilsalicilic in doze mari: scdderea filtrarii glomerulare prin inhibarea vasodilatatoare a
prostaglandinelor la doze de 3 g/zi sau mai mari, posibilitatea instalarii insuficientei renale
acute la pacientii deshidratati (trebuie asigurata o hidratare corespunzatoare), sciderea
efectului antihipertensiv; pacientii trebuie hidratati si functia renald monitorizata.

Acid valproic: toxicitate crescutd a acidului valproic data de deplasarea proteinelor sale
plasmatice din situsurile de legare; daci este cazul, nivelul seric trebuie monitorizat.

Alcool etilic: administrarea acidului acetilsalicilic Tn asociere cu alcoolul etilic creste riscul de
sangerare gastrointestinald. Aceasta utilizare concomitenta trebuie evitata.

Medicamente cu actiune locala asupra tractului digestiv (saruri de magneziu, saruri de
aluminiu si saruri de potasiu, oxizi si hidroxizi): excretie renald a salicilatilor crescutd datorita
alcalinizarii urinei.



- Ticlopidina: risc crescut de sdngerare (efect sinergistic de inhibare a agregarii plachetare).
Daca totusi combinatia nu poate fi evitata, este necesara monitorizarea clinica indeaproape si
verificarea frecventa a parametrilor de laborator (inclusiv a timpului de sdngerare).

- Streptokinaza, trombolitice: acidul acetilsalicilic le poate amplifica efectul. Riscul de
sangerare este crescut (in special dupa un accident vascular cerebral ischemic).

Ibuprofen

Datele experimentale sugereaza ca ibuprofenul poate inhiba efectul dozelor mici de
acid acetisaliclic asupra agregarii plachetare atunci cand aceste medicamente sunt administrate
concomitent. Cu toate acestea, deoarece informatiile sunt limitate iar extrapolarile datelor ex
vivo la situatiile clinice sunt nesigure, nu poate fi formulata o concluzie definitiva in cazul
utilizarii constante a ibuprofenului si este putin probabil sa apara un efect relevant clinic in
cazul utilizarii ocazinale a ibuprofenului (vezi pct. 5.1).

Metamizol

Metamizolul poate reduce efectul acidului acetilsalicilic asupra agregregarii plachetare, atunci
cand sunt administrate concomitent. De aceea, aceasta asociere trebuie administrata cu
precautie la pacientii carora si se administreaza doze scazute de aspirind pentru
cardioprotectie.

Efectul urmatoarelor medicamente poate fi diminuat:

- Antagonisti ai aldosteronului (spironolactona si canreonat), medicamente antihipertensive , in
special inhibitori ai ECA (in cazul terapiei Th asociere cu inhibitoriai ECA , doza de acid
acetilsalicilic utilizata trebuie sa fie < 100 mg)

Interferenta cu analizele de laborator
Acidul acetilsalicilic in doze mari poate interfera cu numeroase metode de investigatie clinica si/sau
rezultatele acestora.

In general, pot fi afectate metodele chimice bazate pe reactii de culoare. Astfel, rezultatele testelor
functionale ale ficatului, de exemplu, pot fi false (posibilitate de rezultate fals-negative).

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Inhibarea sintezei de prostaglandine poate afecta in mod negativ sarcina si/sau dezvoltarea
embrio/fetala.

Datele disponibile din studiile epidemiologice sugereaza un risc crescut de avort spontan si anomalii,
precum si malformatii cardiace si gastroschizis dupd utilizarea unui inhibitor al sintezei de
prostaglandine 1n timpul primelor trimestre de sarcind. Riscul este posibil s creasca in functie de doza
administratd si de durata tratamentului. La animale, administrarea unui inhibitor al sintezei de
prostaglandine a dus la o crestere a numarului de pierderi pre- si post-implantare si a letalitatii embrio-
fetale. In plus, la animalele cirora li s-a administrat un inhibitor al sintezei de prostaglandine in timpul
perioadei de organogeneza, S-a raportat o crestere a incidentei malformatiilor congenitale, inclusiv
cardiovasculare.

Studiile non-clinice au demonstrat toxicitate asupra functiei de reproducere (vezi pct.5.3).

In timpul primului si celui de-al doilea trimestru de sarcini nu trebuie administrat acid acetilsalicilic
decat daca este absolutd necesar. In cazul in care acidul acetilsalicilic este utilizat de catre o femeie
care incearca sd conceapd un copil, sau care se aflda in primul sau al doilea trimestru de sarcind, doza
trebuie sd fie cat mai mica si durata tratamentului cat mai scurta posibil.

In timpul celui de al treilea trimestru de sarcina toti inhibitorii sintezei de prostaglandini pot expune

fatul la:

- toxicitate cardiopulmonara (cu inchiderea prematura a canalului arterial si hipertensiune
pulmonara);



- disfunctie renald, care poate progresa spre insuficienta renala cu oligohidroamnioza;

mama si nou-nascutul, la sfarsitul sarcinii pot fi expusi la:

- posibila prelungire a timpului de sangerare, un efect antiagregant care poate sé apara chiar si la
doze foarte mici.

- inhibarea contractiilor uterine, care duce la intarzierea sau prelungirea travaliului.

In consecint, acidul acetilsalicilic este contraindicat in al treilea trimestru de sarcina (vezi pct. 4.3).
Alaptarea

Cantitati mici de acid salicilic si metaboliti ai acestuia sunt excretate in laptele matern. Cu toate ca,
pana in prezent nu au fost au fost raportate reactii adverse la sugar, riscul producerii unei inhibari a
agregarii plachetare nu poate fi exclus. Utilizarea pe termen scurt si In doze mici nu necesita
intreruperea alaptarii. In cazul utilizarii regulate sau in doze mari, alaptarea trebuie intrerupta.

Fertilitatea

Exista anumite dovezi ca medicamentele care inhiba sinteza ciclooxigenazei/prostaglandinei pot afecta
fertilitatea la femei, avand efect asupra ovulatiei. Acest efect este, de obicei, reversibil la intreruperea
tratamentului.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Thrombo ASS nu are sau are o influentd neglijabila asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a
folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse sunt grupate pe baza clasificarii pe aparate, sisteme si organe. In cadrul acestei
clasificari, frecventele sunt definite astfel: foarte frecvente (>1/10), frecvente (>1/100 pana la <1/10),
mai putin frecvente (>1/1000 pana la <1/100), rare (>1/10000 pana la <1/1000), foarte rare (<1/10000)
si cu frecventd necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile).

Lista reactiilor adverse de mai jos include de asemenea datele culese din observatiile facute la pacienti
cu boli reumatice tratati cu acid acetilsalicilic pe perioade lungi de timp.

Acidul acetilsalicilic poate cauza tulburari digestive, ulcer gastro-duodenal si gastritd eroziva care pot
duce la sangerari gastrointestinale severe. Probabilitatea aparitiei acestor reactii adverse creste la doze
mari, insd ele pot aparea si la doze mici. Daca acidul acetilsalicilic este utilizat timp indelungat,
sangerarile digestive pot duce la anemie feripriva.

Tulburdri hematologice si | Frecvente: tendinte de crestere a sangerarilor
limfatice Rare: trombocitopenie, agranulocitoza, anemie aplastica

Rar pana la foarte rar au fost raportate hemoragii severe, cum sunt
hemoragiile cerebrale, in special la pacientii cu hipertensiune
arteriald necontrolatd adecvat si/sau tratament anticoagulant
administrat concomitent, care, in cazuri izolate, poate pune viata in
pericol.

Cu frecventa necunoscuta: sangerare cu prelungirea timpului de
sangerare, de exemplu: epistaxis, sangerari gingivale, purpura.
Simptomele pot dura de la 4 la 8 zile de la terminarea
tratamentului. Acestea pot constitui un risc de sangerare n cazul
interventiilor chirurgicale.

Tulburari ale sistemului Mai putin frecvente: reactii de hipersensibilitate cum este urticaria.



imunitar
Rare: reactii de hipersensibilitate cum sunt reactiile cutanate severe
(foarte rar chiar eritem exudativ multiform si necroliza epidermica
toxica [sindrom Lyell]), posibil insotite de scadere a tensiunii
arteriale, dispnee, reactii anafilactice si angioedem, 1n special la
pacientii asmatici.

Tulburdri metabolice si de | Foarte rare: hipoglicemie.
nutritie Cu frecventa necunoscuta: hiperuricemie

Tulburari ale sistemului Rare: cefalee, vertij, confuzie.

nervos Acestea pot fi simptome de supradozaj, in special la pacienti
varstnici.

Tulburari acustice si Rare: tulburiri de auz, tinitus.

vestibulare Acestea pot fi simptome de supradozaj, in special la pacientii
varstnici.

Tulburdri vasculare Rare: vasculitd hemoragica.

Tulburarirespiratorii, Mai putin frecvente: rinita, dispnee.

toracice §i mediastinale
Rare: bronhospasm, crize astm bronsic

Tulburari gastrointestinale | Frecvente: dureri abdominale, pirozis, greata, varsaturi, diaree,
dispepsie.

Mai putin frecvente: sangerari gastro-intestinale precum si ulcere
gastro-intestinale, care foarte rar pot determina perforarea
stomacului si a intestinelor.

Cu frecventd necunoscuta : Sangerari gastro-intestinale evidente
(hematemeza, melend) sau oculte care pot cauza anemie feripriva
(mai frecvent la doze mari).

Boli ale pielii si tesutului Rare: eritem nodos

subcutanat

Tulburari hepatobiliare Foarte rare: cresterea valorilor enzimelor hepatice, afectarea
functiei hepatice.

Tulburari renale si ale Foarte rare: afectarea functiei renale, insuficienta renala.

cdailor urinare

Foarte rare: sindrom Reye
Tulburari generale si la
nivelul locului de
administrare

In asociere cu AINS au fost raportate edem, hipertensiune arteriala si insuficientd cardiaca.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la
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4.9 Supradozaj

Riscul de supradozaj este problematic in cazul pacientilor véarstnici si in special in cazul copiilor mici
(supradozaj terapeutic sau, mai frecvent, intoxicatie accidentald), care poate fi letal.

Simptome ale intoxicatiei moderate
Tinitus, tulburari vizuale si de auz, greata, varsaturi, cefalee, vertij, transpitatii, tremor, dezorientare,
confuzie. Reducerea dozei poate fi suficienta pentru controlul simptomelor.

Simptome ale intoxicatiei severe

Hipertermie, hiperventilatie, dispnee, convulsii, alcaloza respiratorie, acidoza metabolica,
deshidratare, edem pulmonar, rabdomioliza, aritmie, delir, coma, colaps cardiovascular, insuficienta
respiratorie, hipoglicemie- sau hiperglicemie severa, hipokaliemie. Simptomele pot aparea la cateva
ore dupa ingestia dozelor toxice.

Abordarea terapeutica a supradozajului
e Transferul imediat la o unitate medicala specializata
e Lavaj gastrointestinal si administrare de carbune activat
e Controlul echilibrului acido-bazic
e Alcalinizarea urinei cu monitorizarea pH-ului urinar
e Hemodializa in cazul intoxicatiei severe
e Tratament simptomatic

Nu exista un antidot specific.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: medicamente antitrombotice, agregregante plachetare, exclusiv heparina,
acid acetil salicilic, codul ATC: BO1ACO6.

Efectul antitrombotic al acidului acetilsalicilic se bazeaza pe blocarea ireversibila a sintezei
tromboxanului A2 in trombocite. Mecanismul de actiune se bazeaza pe acetilarea ciclooxigenazei, cu
blocarea consecutiva a sintezei tromboxanului A2 (eicosanoid agregant plachetar fiziologic). Acesta
este un efect permanent si de obicei se mentine pe toata durata de viatd de 8 zile a trombocitelor.

Datorita inhibarii sintezei prostaglandinelor, acidul acetilsalicilic apartine si grupului antireumaticelor
nesteroidiene (AINS) cu proprietati analgezice, antipiretice si antiinflamatoare.

Eficacitate clinica si siguranta

Noile date clinice demonstreaza efectele antitrombotice ale acidului acetilsalicilic, administrat chiar si
in doze mici.

In cadrul studiului TIA realizat in Olanda, 3131 pacienti care au suferit un atac ischemic tranzitoriu
sau un infarct cerebral au fost randomizati pentru utilizarea a 30 mg/zi versus 283 mg/zi acid
acetilsalicilic hidratat. Urmirirea a continuat pentru o medie de 2,6 ani. In grupul care a utilizat 30
mg/zi (1555 subiecti), la un total de 228 cazuri (14,7%) s-au inregistrat infarct cerebral, infarct
miocardic sau deces, versus 240 cazuri (15,2%) in grupul care a utilizat 283 mg/zi (1576 subiecti).
Aceste rezultate sugereaza ca acidul acetilsalicilic in doza de 30 mg/zi nu este mai putin eficient decat
in doza de 283 mg/zi. A existat totusi o tendintd catre un procentaj mai mic de sdngerare semnificativa
clinic (sangerare majord) in favoarea grupului care a utilizat doza mai mica de acid acetilsalicilic, insa
diferenta a fost semnificativa clinic numai in privinta sangerarilor minore.

Acidul acetilsalicilic este utilizat si pentru tramanetul sindromului Kawasaki. Dozajul corespunzator
trebuie sa provina din literatura stiingifica.



Datele experimentale sugereaza ca ibuprofenul poate inhiba efectul dozelor mici de acid acetilsalicilic
asupra agregarii plachetare atunci cind aceste medicamente sunt administrate concomitent. Intr-unul
din studii, atunci cand o singura doza de ibuprofen 400 mg a fost administratd cu 8 ore nainte de sau
la 30 de minute dupa administrarea de acid acetilsalicilic (81 mg) ntr-o forma farmaceutica cu
eliberarea imediata, a aparut o scadere a efectului acidului acetilsalicilic asupra formarii
tromboxanului sau a agregarii plachetare. Cu toate acestea, deoarece informatiile sunt limitate iar
extrapoldrile datelor ex vivo la situatiile clinice sunt nesigure nu poate fi formulata o concluzie
definitiva in cazul utilizarii regulate a ibuprofenului si este putin probabil sd apara un efect relevant
clinic in cazul utilizarii ocazionale a ibuprofenului.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Dupa administrare orala acidul acetilsalicilic se absoarbe Th duoden.
Nivelul plasmatic maxim este atins dupa 3 ore de la administrare.

Distributie

Legarea de proteinele plasmatice depinde de concentratie: s-au obfinut valori de 49% pana la >70%
(pentru acidul acetilsalicilic) si 66% - 98% (pentru acidul salicilic).

Datorita formei farmaceutice, timpul de injumatatire prin eliminare este prelungit de la 2 la 4 ore.

Acidul salicilic traverseaza bariera feto-placentara si se excretd in laptele matern.

Metabolizare

Grupul acetil al acidului acetilsalicilic incepe sa se scindeze electrolitic Tn acid salicilic chiar in timpul
trecerii prin mucoasa gastro-intestinala, dar acest proces are loc in principal in ficat. Acidul salicilic

sufera un proces de glucuronoconjugare in ficat.

Eliminare
Acidul salicilic si metabolitii sdi sunt excretati in principal pe cale renala.

5.3 Date preclinice de siguranta

Rezultatele preclinice din experimente au fost obtinute prin administrarea acidului acetilsalicilic pe
cale orald, nazala, subcutanata si intravenoasa la soarece, sobolan, porcusor de Guinea, iepure si cine.

In studiile privind toxicitatea cronica, la administrarea acidului acetilsalicilic in doze terapeutice nu
s- au observat diferente comparativ cu grupul de control.

Acidul acetilsalicilic nu a dovedit potential mutagen in studiile in vitro.

Studiile cu acid acetilsalicilic la soareci si sobolani nu au dovedit potential cancerigen.

Toxicitatea asupra functiei de reproducere

In studii la animale (sobolan, ciine), s-au observat efecte teratogene la administrarea de acid
acetilsalicilic Th doze mari. Dupa expunerea prenatala s-au observat tulburari de implantare, efecte
efecte de toxicitate ebrionara si fetala precum si tulburari privind capacitatea de invatare la urmasi.
6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Nucleu:

Lactoza monohidrat
Celuloza microcristalina
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Dioxid de siliciu coloidal anhidru
Amidon de cartof

Film:

Talc

Triacetina

Copolimer acid metacrilic: acrilat de etil ( 1:1) dispersie 30%.
6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

2 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la temperaturi sub 25°C, in ambalajul original.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 3 blistere din PVC/AI a cate 10 comprimate gastrorezistente
Cutie cu 5 blistere din PVC/AI a cate 20 comprimate gastrorezistente

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.
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