SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

ASPIRIN PROTECT 100

100 mg, enterosolventna tableta

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 enterosolventna tableta obsahuje 100 mg kyseliny acetylsalicylove;.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Enterosolventna tableta

Biele okruhle bikonvexné enterosolventné tablety s priemerom 7 mm.
4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

- Nestabilna angina pectoris — ako stcast’ Standardnej lieCby.

- Akutny infarkt myokardu — ako stucast’ Standardnej lieCby.
- Prevencia reinfarktov.

- Po operaciach alebo inych intervenciach na arterialnych cievach (napr. po ACVB — aortokoronarny

venozny bypass, pri PTCA — perkutdnna transluminalna koronarna angioplastika).
- Prevencia tranzitérnych ischemickych zachvatov (TTIA) a mozgového infarktu po prejavoch
predstupiiov.

Poznamka:
ASPIRIN PROTECT 100 nie je vhodny na liecbu bolesti.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Na peroralne pouzitie.

- Na nestabilni anginu pectoris
Denna davka sa pohybuje medzi 75 mg a 300 mg kyseliny acetylsalicylovej. Na zlepSenu
toleranciu sa odporii¢a denna davka jedna enterosolventna tableta ASPIRIN PROTECT 100 denne
(zodpoveda 100 mg kyseliny acetylsalicylovej).

- Na akutny infarkt myokardu
Denna davka sa pohybuje medzi 100 mg a 160 mg kyseliny acetylsalicylovej. Preto sa odporaca
denna davka jedna enterosolventna tableta ASPIRIN PROTECT 100 denne (zodpoveda 100 mg
kyseliny acetylsalicylove;).

- Na prevenciu reinfarktov
Odporutca sa denna davka tri enterosolventné tablety ASPIRIN PROTECT 100 denne (zodpoveda
300 mg kyseliny acetylsalicylove;j).



- Po operaciach alebo inych intervenciach na arterialnych cievach (napr. po ACVB, pri PTCA)
Denna davka sa pohybuje medzi 100 mg a 300 mg kyseliny acetylsalicylovej. Na zlepSenu
toleranciu sa odportica denna davka jedna enterosolventna tableta ASPIRIN PROTECT 100 denne
(zodpoveda 100 mg kyseliny acetylsalicylovej).

- Prevencia tranzitornych ischemickych zachvatov (TIA) a mozgového infarktu po prejavoch
predstupiiov
Denné davka sa pohybuje medzi 30 mg a 300 mg kyseliny acetylsalicylovej. Na zlepSent
toleranciu sa odportac¢a denna davka jedna enterosolventna tableta ASPIRIN PROTECT 100 denne
(zodpoveda 100 mg kyseliny acetylsalicylovej).

Sposob a dizka podavania

Enterosolventné tablety sa maji prehltnut’ celé a zapit’ dostatonym mnozstvom tekutiny, prednostne
pred jedlom.
Na liecbu akutneho infarktu myokardu sa prva tableta ma rozhryzt’ alebo rozzuvat'.

Najvhodnejsi ¢as na zacatie lieCby ASPIRIN PROTECT 100 po aortokoronarnom venéznom bypasse
(ACVB) sa zda byt’ 24 hodin po operacii.

ASPIRIN PROTECT 100 je uréeny na dlhodobé pouZivanie. OSetrujtici lekar musi rozhodnat’ o dizke
lieCby.

4.3 Kontraindikacie

ASPIRIN PROTECT 100 sa nesmie pouzivat’ v nasledovnych pripadoch:

- precitlivenost’ na lie¢ivo kyselinu acetylsalicylovi alebo na iné salicylaty alebo na ktortikol'vek
z pomocnych latok (pozri ,,zoznam pomocnych 1atok*),

- s anamnézou astmy, ktora bola vyvolana podavanim salicylatov alebo latok s podobnym ucinkom,
najmé po nesteroidovych protizapalovych liekoch,

- aktivne peptické vredy,

- hemoragicka diatéza,

- zavazné zlyhanie obliciek,

- zé&vazna hepatalna insuficiencia,

- zé&vazng srdcové zlyhavanie,

- kombindcia s metotrexatom v davkach 15 mg/tyzden alebo vyssie (pozri Cast’ 4.5),

- posledny trimester gravidity (pozri Cast’ 4.6).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Kyselina acetylsalicylova sa ma pouzivat’ s osobitnou opatrnostou v nasledovnych pripadoch:

- Precitlivenost’ na in¢ analgetikd, protizapalové lieky alebo antireumatika alebo pri inych alergiach.

- Gastrointestindlne vredy vratane chronickych alebo rekurentnych vredovych ochoreni v anamnéze
alebo gastrointestinalne krvacanie v anamnéze.

- Subezna lie¢ba antikoagulanciami (pozri Cast’ 4.5).

- U pacientov s poskodenou funkciou obli¢iek alebo u pacientov s poruchou centralnej cirkulacie
(napr. ochorenie renalnych ciev, kongestivne zlyhanie srdca, deplécia objemu, vel’ky chirurgicky
zakrok, sepsa alebo masivne krvacanie), pretoze kyselina acetylsalicylova moze d’alej zvySovat’
riziko poSkodenia funkcie obli¢iek a potencovat’ rozvoj akiitneho zlyhania obliciek.

- U pacientov, ktori maju zavazny nedostatok gluk6zo-6-fosfat-dehydrogenazy moéze kyselina
acetylsalicylova vyvolat’ hemolyzu alebo hemolytickta anémiu. Faktory, ktoré mozu zvySovat
riziko hemolyzy su napr. vysoké davky, horucka alebo aktitne infekcie.

- Poskodenie funkcie pecene.



- Ibuprofén moze interferovat’ s inhibiénym tG¢inkom kyseliny acetylsalicylovej na agregaciu
dostic¢iek. Pacienti maji povedat’ svojmu lekéarovi, ak maja predpisant kyselinu acetylsalicylovt a
uzivaju ibuprofén proti bolesti (pozri Cast’ 4.5).

- Kyselina acetylsalicylova mo6ze vyvolat bronchospazmus a navodit’ astmatické zachvaty alebo iné
reakcie precitlivenosti. Rizikovymi faktormi st pritomnost’ astmy, senna nadcha, nosové polypy
alebo chronické respiracné ochorenie. Toto tiez plati pre pacientov, u ktorych sa objavili alergické
reakcie (napr. kozné reakcie, svrbenie a zihl'avka) po inych substanciach.

-V dosledku inhibi¢ného u¢inku na agregaciu trombocytov, ktory mdze pretrvavat’ niekol’ko dni po
podani, mdze viest’ kyselina acetylsalicylova k zvySeniu krvacavosti pocas a po chirurgickych
zakrokoch (vratane drobnych chirurgickych zakrokov, napr. extrakcia zuba).

- Pri nizkom davkovani kyselina acetylsalicylova znizuje vylucovanie kyseliny mocovej. Toto moze
spustit’ zachvat dny u pacientov s predispoziciou.

- Lieky s obsahom kyseliny acetylsalicylovej sa nemaji pouzivat’ u deti a dospievajucich
s horuckovitymi alebo nehorackovitymi virusovymi ochoreniami bez konzultacie s lekarom. Pri
niektorych virusovych ochoreniach, najmé chripke typu A, chripke typu B a ov¢ich kiahiiach,
existuje riziko Reyovho syndréomu, vel'mi zriedkavého, no Zivot ohrozujiiceho ochorenia, ktoré si
vyzaduje okamzity lekarsky zasah. Riziko sa moze zvysit, ak sa subezne podava kyselina
acetylsalicylové. Ziadna pri¢inna suvislost’ sa viak nedokazala. Ak sa s tymito ochoreniami
vyskytne pretrvavajice vracanie moze byt znakom Reyovho syndromu.

4.5 Liekové a iné interakcie

Kontraindikované interakcie:

Metotrexat pouzivany v davke 15 mg/tyzden alebo vyssej:

Zvysena hematologicka toxicita metotrexatu (celkovo zniZzeny renalny klirens metotrexatu
antiflogistikami a vytesiiovanie metotrexatu z jeho vézby na plazmatické proteiny salicylatmi (pozri
Cast’ 4.3).

Kombinacie vyzadujice si opatrnost’ pri pouziti:

Metotrexat pouzivany v davke nizsej ako 15 mg/tyzden:
Zvysena hematologicka toxicita metotrexatu (celkovo zniZzeny renalny klirens metotrexatu
antiflogistikami a vytesiiovanie metotrexatu z jeho vézby na plazmatické proteiny salicylatmi).

Ibuprofén:

Experimentalne udaje naznacuju, ze ibuprofén méze inhibovat’ G¢inok nizkej davky kyseliny
acetylsalicylovej na agregéciu dosticiek, ked’ sa podavaji subezne. Limitacie tychto tdajov a neistoty
extrapolacie udajov ex vivo na klinicka situaciu v§ak znamenajl, Ze nemozno urobit’ ziadne
jednoznacné zavery pre pravidelné uzivanie ibuprofénu, a ziadny klinicky vyznamny G¢inok sa
nepovazuje za pravdepodobny pri prileZitostnom pouziti ibuprofénu (pozri Cast’ 5.1).

Metamizol:

Ak je metamizol pouzivany sibezne s kyselinou acetylsalicylovou, moze znizit’ jej u€¢inok na
agregaciu krvnych dostic¢iek. Pacientom, ktori uzivaju nizke davky kyseliny acetylsalicylovej na
kardioprotektivne ucely, ma byt’ tato kombinacia podavana s opatrnostou.

Antikoagulancia, trombolytikad / iné inhibitory agregdcie trombocytov:

Zvysené riziko krvacania.

Iné nesteroidove antiflogistika so salicylatmi vo vysokych davkach:

V dosledku synergického uc¢inku je zvysené riziko vzniku vredov a gastrointestinalneho krvacania.

Inhibitory spdtného vychytavania sérotoninu (SSRIs):
V dosledku pravdepodobného synergického ucinku je zvySené riziko krvacania v hornej Casti
gastrointestinalneho traktu.



Digoxin:
V dosledku znizeného vyluovania oblickami st zvySené plazmatické koncentracie digoxinu.

Antidiabetika napr. inzulin, sulfonylmocovina:

Zvyseny hypoglykemicky u¢inok navodeny hypoglykemickou aktivitou kyseliny acetylsalicylove;j
pri vysokych davkach, sprostredkovany vytesiiovanim sulfonylmocoviny z vidzby na plazmatické
proteiny.

Diuretikd v kombindcii s vysokymi davkami kyseliny acetylsalicylovej:
Znizena glomerularna filtracia tym, Ze sa znizuje syntéza renalnych prostaglandinov.

Systemové glukokortikoidy, okrem hydrokortizonu pouzivaného ako ndahradna terapia pri Addisonovej
chorobe:

Pocas liecby kortikosteroidmi st znizené hladiny salicylatov v krvi a je zabranené riziku
predavkovania salicylatmi zvySenou eliminaciou salicylatov kortikosteroidmi.

Inhibitory angiotenzin konvertujiiceho enzymu (ACE - inhibitory) v kombindacii s vysokymi davkami
kyseliny acetylsalicylovej:

Znizena glomerularna filtracia tym, Ze sa inhibuji vazodilataéné prostaglandiny. Okrem toho je
zniZzeny antihypertenzivny ucinok.

Valproova kyselina:
Zvysena toxicita kyseliny valproovej v désledku jej vytesnenia z véizbovych miest proteinov.

Alkohol:
Zvysené poskodenie gastro-intestinalnej mukézy a predizeny ¢as krvacania v dosledku aditivneho
ucinku kyseliny acetylsalicylovej a alkoholu.

Urikozurika ako su, benzbromaron, probenecid:
Znizeny urikozuricky u¢inok (kompeticiou rendlnej tubularnej eliminacie kyseliny mocovej).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Inhibicia syntézy prostaglandinov mdze negativne ovplyvnit’ graviditu a/alebo embryofetalny vyvoj.
Udaje z epidemiologickych §tidii naznacujii zvysené riziko potratov a malformacii po pouziti
inhibitora syntézy prostaglandinov v skorej faze gravidity. Predpoklada sa, ze riziko sa zvySuje

so zvy$ovanim davky a diZkou lie¢by. Dostupné udaje nepodporuju Ziadnu stvislost’ medzi uZivanim
kyseliny cetylsalicylovej a zvySenym rizikom potratov. Dostupné epidemiologické tidaje o kyseline
acetylsalicylovej tykajice sa malformacii nie si konzistentné, no nemozno vylucit zvysené riziko
gastroschizy. Prospektivna studia so 14 800 parmi matka-diet’a, ktoré boli vystavené G¢inku kyseliny
acetylsalicylovej v skorej faze gravidity (prvy az Stvrty mesiac), nepotvrdila ziadnu stvislost’ so
zvySenym vyskytom malformacii.

Stadie na zvieratach potvrdili reproduként toxicitu (pozri ast’ 5.3).

V prvom a druhom trimestri gravidity sa lieky s obsahom kyseliny acetylsalicylovej nemaju podavat’,
pokial’ to nie je celkom nevyhnutné. Ak lieky s obsahom kyseliny acetylsalicylovej uziva Zena, ktora
sa pokusa otehotniet’ alebo v prvom a druhom trimestri gravidity, potom sa ma pouzit’ najnizsia ddvka
a dizka lie¢ba ma byt’ o najkratsia.

V tret’om trimestri gravidity mé6zu vSetky inhibitory syntézy prostaglandinov vystavit’ plod:
- kardiopulmonalnej toxicite (pred¢asné uzavretie ductus arteriosus a pl'icna hypertenzia),



- renalnej dysfunkcii, ktora moze progredovat’ az k zlyhaniu obli¢iek s rozvojom oligohydramnionu.

Na konci gravidity mézu vSetky inhibitory syntézy prostaglandinov vystavit’ matku a diet’a:

- moznému prediZeniu ¢asu krvacania, antiagregaénému uéinku, ktory sa moze vyskytnat’ dokonca
po vel'mi nizkych davkach,

- inhibicii kontrakcii maternice, ktora ma za nasledok oneskoreny alebo predizeny porod.

Z tychto dovodov je kyselina acetylsalicylova kontraindikovana v tretom trimestri gravidity.
Dojcenie
Salicylaty a ich metabolity v malych mnozstvach prestupuji do materského mlieka.

Kedze sa doposial’ po prilezitostnom pouziti nepozorovali neziaduce G¢inky na doj¢atach, prerusenie
dojc¢enia zvyc€ajne nie je nevyhnutné. Pri pravidelnom pouzivani alebo pri pouzivani vysokych davok
je vsak dojcenie potrebné vcas prerusit’.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
ASPIRIN PROTECT 100 nemaé ziadny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8 NeZiaduce ucinky

Uvedené neziaduce U¢inky pochadzaju zo spontannych hlaseni po uvedeni lieku na trh zo vSetkych
pouzivanych liekovych foriem Aspirinov vratane peroralnej kratkodobej aj dlhodobej liecby, teda
usporiadanie podla kategorii frekvencie CIOMS III nie je relevantné.

Ochorenia hornej a dolnej ¢asti gastrointestinalneho traktu, ako su celkové znaky a symptomy
dyspepsie, gastrointestinalnej a abdominalnej bolesti, zriedkavého gastrointestinalneho zapalu,
gastrointestinalnych vredov, potencidlne no vel'mi zriedkavo spojené s krvacanim a perforaciou
gastrointestinalnych vredov s prislusnymi laboratérnymi a klinickymi znakmi a symptémami.

V dosledku inhibi¢ného ucinku na trombocyty sa moze kyselina acetylsalicylova spajat’ so zvysenym
rizikom krvacania. Pozorovali sa krvacania, ako je periopera¢né krvacanie, hematomy, epistaxa,
urogenitalne krvacanie, krvacanie z d’asna. Zriedkavo az vel'mi zriedkavo sa hlasili zavazné krvacania,
ako je krvacanie do gastointestinalneho traktu a krvicanie do mozgu (najmé u pacientov

s nekontrolovanou hypertenziou a/alebo so sibeznou liecbou antihemostatickymi latkami), ktoré mézu
byt v ojedinelych pripadoch potencidlne zivot ohrozujuce.

Krvéacanie moze spdsobit’ akutnu alebo chronickt posthemoragickt anémiu/anémiu z nedostatku
zeleza (napr. v dosledku skrytého mikrokrvacania) s prislusnymi laboratornymi a klinickymi znakmi
a symptémami, ako je asténia, bledost’, hypoperfuzia.

U pacientov so zdvaznymi formami nedostatku gluk6zo-6-fosfat-dehydrogenazy sa hlasila hemolyza
alebo hemolyticka anémia.

Hlasilo sa poSkodenie funkcie obli¢iek a akttne zlyhanie obliciek.

Reakcie precitlivenosti s prislusnymi laboratérnymi a klinickymi prejavmi zahtnaji astmaticky
syndrom, mierne az stredne zavazné reakcie potencidlne ovplyviujice kozu, dychaci systém,
gastrointestinalny trakt a kardiovaskularny systém vratane symptomov, ako je vyrazka, urtikéria,
edém, pruritus, nadcha, kongescia nosa, tazkosti s dychanim a srdcom, a vel'mi zriedkavo zavazné
reakcie vratane anafylaktického Soku.

Vel'mi zriedkavo sa hlasilo prechodné poskodenie funkcie pecene so zvySenymi peCeiiovymi
transaminazami.



Hlasil sa zavrat a hucanie v usiach, ktoré mozu byt’ znakom predavkovania.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na Statny ustav pre kontrolu lie¢iv, Sekcia klinického
skusania liekov a farmakovigilancie, Kvetna ul. 11, SK-825 08 Bratislava 26, Tel: + 421 2 507 01 206,
e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk. Tlacivo na hlasenie neziaduceho ucinku je na webovej stranke
www.sukl.sk v Casti Bezpe¢nost’ lickov/Hlasenie o neziaducich u¢inkoch. Formular na elektronické
podavanie hlaseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/.

4.9 Predavkovanie

Toxicita salicylatov (>100 mg/kg/deii po€as 2 dni mdze vyvolat’ toxicitu) méze byt vysledkom
chronického, terapeuticky ziskaného predavkovania a z potencidlne zivot ohrozujicej akitnej
intoxikacie (predavkovania) o zahfiia pripady ndhodného pozitia u deti az po ndhodné predavkovanie.

Chronicka otrava salicylatmi mdze byt nebezpecna, najmé v pripadoch, ak su znaky a symptomy
otravy neSpecifické. Miermna chronickd intoxikacia salicylatmi alebo salicylizmus sa zvycajne
vyskytuje len po opakovanom pouzivani velkych davok. Symptomy zahffiaji zavrat, vertigo, tinitus,
hluchotu, potenie, nauzeu a vracanie, bolest hlavy a zmitenost’ a mozno ich zmiernit znizenim
davkovania. Tinitus sa moze objavit pri plazmatickych koncentraciach od 150 do
300 mikrogramov/ml. ZavaznejSie neziaduce udalosti sa prejavuju pri koncentraciach nad
300 mikrogramov/ml.

Zakladnym priznakom akitnej intoxikacie je zadvazna porucha acido-bazickej rovnovahy, ktora sa
moze vekom a zédvaznost'ou intoxikacie menit’. NajCastejSie sa u deti vyskytuje metabolicka aciddza.
Zavaznost’ otravy nemozno odhadnut’ podl'a samotnej plazmatickej koncentracie. Absorpciu kyseliny
acetylsalicylovej mozno oddialit’ spomalenim vyprazdiiovania zaltdka, tvorbou zrazenin v zalidku
alebo dosledkom pozitia preparatov na obalenie ¢reva. Manazment intoxikacie kyselinou
acetylsalicylovou je determinovany jej zavaznostou, stupnom a klinickymi priznakmi a je v sulade so
Standardnymi postupmi manazmentu otrav. Hlavnymi opatreniami maja byt zrychlené vylu¢ovanie
lieku ako i uprava elektrolytov a acibobazického metabolizmu.

V dosledku zlozitosti patofyziologickych ucinkov otrav salicylatmi mozu znaky a symptomy/zistené
nalezy zahrnat”:

Znaky a symptomy Zistené nalezy Terapeutické opatrenia

Mierna azZ stredne zavazna Vyplach zaludka, opakované

intoxikacia podavania aktivneho uhlia,
povinnd alkalicka diuréza

Tachypnoe, hyperventilacia, Alkaliémia, alkaltria Manazment tekutin a

respiracna alkaloza elektrolytov

Diaforéza

Nauzea, vracanie

Stredne zavazna aZ zavazna Vyplach zaludka, opakované

intoxikacia podavania aktivneho uhlia,
povinna alkalicka diuréza,
v zévaznych pripadoch
hemodialyza

Respiracna alkaloza Acidémia, acidaria Manazment tekutin a

s kompenzacnou metabolickou elektrolytov

acidozou




Hyperpyrexia Manazment tekutin
a elektrolytov

Dychacie: v rozsahu od
hyperventilacie,
nekardiogénneho edému pluc az
zastavenia dychania, asfyxia

Kardiovaskularne: v rozsahu od | napr. zmeny krvného tlaku,

dysrytmii, hypotenzie az zmeny EKG

zastavenie srdca

Strata tekutin a elektrolytov: napr. hypokaliémia, Manazment tekutin a
dehydratacia, oliglria aZ renalne | hypernatriémia, hyponatriémia, | elektrolytov
zlyhanie zmenena funkcia obliciek

Naruseny metabolizmus Hyperglykémia, hypoglykémia

glukézy, ketdza (najma u deti)

Zvysené hladiny keténov

Tinitus, hluchota

Gastrointestinalne: GI krvacanie

Hematologické: v rozsahu od napr. prediZenie PT,
inhibicie trombocytov po hypoprotrombinémia
koagulopatiu

Neurologické: toxicka
encefalopatia a depresia CNS s
prejavmi v rozsahu od letargie,
zmétenosti az komy a zachvaty
kr¢ov

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Antikoagulancia, antitrombotika; antiagregancia okrem heparinu;
kyselina acetylsalicylova.
ATC kod: BO1AC06

Kyselina acetylsalicylova, sucast’ skupiny salicylatov, patri do liekovej kategorie kyslych
nesteroidnych analgetik/antiflogistik. Kyselina acetylsalicylova, ako ester kyseliny salicylovej, ma
analgetické, antipyretické a protizdpalové vlastnosti. Zakladnym mechanizmom ucinku je inhibicia
cyklooxygenazy, a tym zniZenie tvorby prostanoidov prostaglandinu E,, prostaglandinu I, a
tromboxanu A,.

Kyselina acetylsalicylova ma vyrazny a ireverzibilny inhibi¢ny G¢inok na agregaciu trombocytov.

Experimentalne udaje naznacuju, Ze ibuprofén moéze inhibovat’ ucinok nizkej davky kyseliny
acetylsalicylovej na agregaciu dosticiek, ked’ sa podavaji subezne.

V jednej Stadii, ked’ sa jednotliva davka 400 mg ibuprofénu podala bud’ 8 hodin pred podanim
kyseliny acetylsalicylovej na okamzité uvolnenie (81 mg) alebo do 30 minut po jej podani, doslo

k znizenému tc¢inku kyseliny acetylsalicylovej na tvorbu tromboxanu alebo k agregacii trombocytov.
Limitacie tychto udajov a neistoty extrapolacie idajov ex vivo na klinicku situaciu vSak znamenaju, ze
nemozno urobit’ Ziadne jednoznacné zavery pre pravidelné uzivanie ibuprofénu, a ziadny klinicky
vyznamny u¢inok sa nepovazuje za pravdepodobny pri prilezitostnom pouziti ibuprofénu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti




Enterosolventny obal tablety oneskoruje uvolfiovanie a absorpciu kyseliny acetylsalicylovej. Tym je
chranena sliznica zaludka, o je prospesné pri dlhodobom pouzivani.

Kyselina acetylsalicylova sa pred, pocas a po absorpcii konvertuje na hlavny metabolit, kyselinu
salicylovi. Metabolity sa vyluéuju predovsetkym oblickami.

Okrem kyseliny salicylovej hlavnymi metabolitmi kyseliny acetylsalicylovej su konjugat kyseliny
salicylovej s glycinom (kyselina salicylurova), éterické a esterické glukuronidy kyseliny salicylove;
(salicylfenolglukuronid a salicylacetylglukuronid) a kyselina gentizova, vznikajuca oxidaciou kyseliny
salicylovej a jej glycinového konjugatu.

Po peroralnom podani sa kyselina acetylsalicylova rychlo a uplne absorbuje v zavislosti od lickove;j
formy. Zvyskova acetylova skupina kyseliny acetylsalicylovej podstupuje ¢iastkové hydrolytické
Stiepenie pocas jej prestupu cez sliznicu gastrointestinalneho traktu.

Maximalne plazmatické koncentracie sa dosiahnu po 10-20 minutach (kyselina acetylsalicylova)
a 0,3-2 hodinach (celkové salicylaty).

Rektalna absorpcia je pomala a netiplna.

Kinetika elimindcie kyseliny salicylovej zavisi vo vel’kom rozsahu od davky, pretoze kapacita
metabolizmu kyseliny salicylovej je limitovana (pol¢as eliminacie kolise medzi 2 a 30 hodinami).

Polcas elimindacie kyseliny acetylsalicylovej je iba niekol'’ko mintit. Pol¢as eliminacie kyseliny
salicylovej st 2 hodiny po podani davky 0,5 g kyseliny acetylsalicylovej a 4 hodiny po podani 1 g. Po
poziti jednorazovej davky 5 g je polcas eliminacie predlZzeny na 20 hodin.

Vizba na plazmatické proteiny je u I'udi z&visla od koncentrécie. Hlasili sa hodnoty v rozsahu od 49 %
az nad 70 % (kyselina acetylsalicylova) a 66 % az 98 % (kyselina salicylova).

Kyselina salicylova sa detekovala v cerebrospinalnej tekutine a synovialnej tekutine po poziti kyseliny
acetylsalicylovej. Kyselina salicylova prestupuje placentou a prechddza do materského mlicka.

Test biologickej dostupnosti vykonany v 1996, do ktorého bolo zaradenych 24 jedincov ukazal
nasledovné vysledky z hl'adiska hodnét kyseliny acetylsalicylovej a kyseliny salicylovej pre ASPIRIN
PROTECT 100 v porovnani s referencnym liekom:

Hodnoty kyseliny acetylsalicylovej

Maximalna plazmaticka koncentracia (Cmax) v pug/ml 0,56 (1,84)
Cas dosiahnutia maximalnej plazmatickej koncentracie (tmax)

v h* 490 (2a0'690)
Krivka koncentracie plochy pod krivkou/¢as (AUC) v pg x 0,70 (1,46)
h/ml ’ ’

Hodnoty kyseliny salicylovej

Maximalna plazmaticka koncentracia (Cmax) v ug/ml 3,14 (1,26)
Cas dosiahnutia maximélnej plazmatickej koncentracie (tmax) 4.8 (2,5-12.,0)
v h* ’ ) 5
Krivka koncentracie plochy pod krivkou/¢as (AUC) v ug x 13.87 (1.26)
h/ml 9 5

Hodnoty st $pecifikované ako geometrické priemery (smerodajna odchylka)
* Hodnoty su Specifikované ako median (rozptyl)
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Akutna toxicita

Akutna intoxikacia s fatalnym ukonc¢enim sa moéze vyskytnit’ po jednorazovej davke 10 g a viac
kyseliny acetylsalicylovej u dospelych a po jednorazovej davke 3 g u deti. Smrt’ obvykle nastava
nasledkom zlyhania dychania.

Chronicka toxicita/subchronicka toxicita

V dosledku mechanizmu uc¢inku ma kyselina acetylsalicylova a jej metabolit kyselina salicylova
lokalny t¢inok poskodzujici tkaniva a drazdivy G¢inok na sliznice. UZ terapeutické davky mozu
spdsobit’ vznik vredov a krvacanie do gastrointestinalneho traktu. Chronické pouzivanie méze preto
vyvolat’ anémiu (anémiu v dosledku deficitu zeleza).

Ak sa uz v gastrointestinadlnom trakte vyskytuji vredy, je riziko nebezpe¢ného krvacania v dosledku
znizeného potencialu koagulacie krvi vyvolaného kyselinou acetylsalicylovou. Okrem tychto
neziaducich ucinkov sa v pokusoch na zvieratach po akutnom podani a chronickom podavani
vysokych davok zistilo po§kodenie obli¢iek.

Mutagénny a tumorogénny potencial

Kyselina acetylsalicylova sa detailne testovala in vitro a in vivo z hl'adiska jej mutagénneho
potencialu. Poskytnuté celkové nalezy neodhalili ziadne dokazy mutagénneho u¢inku. Dlhodobé
studie s kyselinou acetylsalicylovou na mysiach a potkanoch nedokazali Ziadny dokaz nezavislého
tumorogénneho potencialu kyseliny acetylsalicylove;.

Reprodukéna toxicita

Po salicylatoch boli zistené teratogénne G¢inky u mnohych druhov zvierat. Po prenatalnom vystaveni
ucinku sa opisala porucha implantacie, embryotoxické a fetotoxické ucinky a porucha schopnosti
ucenia mladat.

Jednoznaéné epidemiologické dokazy zvySeného rizika malformacii nie st u 'udi dostupné. Uzivanie
salicylatov pocas prvého trimestra gravidity sa spajalo v mnohych retrospektivnych
epidemiologickych studiach so zvySenym rizikom malformécii (razstep podnebia, vrodené srdcové
chyby). Po zvycajnych terapeutickych davkach sa vSak toto riziko zda byt’ nizke. V prospektivnej
studii, v ktorej bolo priblizne 32 000 parov matka-dieta vystavenych a¢inku lie¢iva, sa neodhalila
ziadna suvislost’ so zvySenym vyskytom malformacii.

Uzivanie salicylatov v poslednom trimestri gravidity moze sposobit’ prediZenie asu gravidity

a inhibovat kontrakcie. Zvysena tendencia ku krvacaniu sa pozorovala u matky aj dietat'a. Uzivanie
kyseliny acetylsalicylovej kratko pred porodom mdze spdsobit’ intrakranialne krvéacanie,
predovsetkym u pred¢asne narodenych deti. Mo6ze sa vyskytnit’ pred¢asné uzavretie ductus arteriosus.

Salicylaty a ich metabolity v malych mnozstvach prechadzaju do materského mlieka.

KedZe sa dosial’ pri obcasnom pouziti odporucenych davok nehlasili nepriaznivé U¢inky na dojcata,
zvycajne nie je nutné dojcenie prerusit. Pri dlhodobom pouzivani alebo pri uzivani vysokych davok je
vSak potrebné ukoncit’ dojcenie.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Praskova celul6za, kukuri¢ny Skrob, kopolymér C kyseliny metakrylovej, natriumlaurylsulfat,
polysorbat 80, mastenec, trietylcitrat.

6.2 Inkompatibility



Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouzitel’nosti
5 rokov
6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysSujicej 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Al/bezfarebny priehl'adny PP blister alebo Al/biely nepriehl'adny PP papierova skatul'ka, pisomna
informéacia pre pouzivatela.

Obsah balenia: 20, 50 a 100 enterosolventnych tabliet.

6.6 Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Tablety sa maji uzivat’ podl'a moznosti po jedle s dostatocnym mnozstvom tekutiny.
Pri akutnom infarkte myokardu sa ma prva tableta rozhryzt, aby sa urychlila absorpcia.
7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bayer, spol. s r.0.

Karadzicova 2
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Slovenska republika
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