SAZETAK OPISA SVOJSTAVA LIJEKA

1. NAZIV LIJEKA

Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg Zelu¢anootporne tablete
Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

Jedna Zelu¢anootporna tableta sadrzi 75 mg acetilsalicilatne Kiseline.
Jedna Zelu€anootporna tableta sadrzi 100 mg acetilsalicilatne kiseline.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Zelu¢anootporna tableta.

75 mg: Bijele, ovalne, bikonveksne Zelu¢anootporne tablete, 9,2 x 5,2 mm.
100 mg: Bijele, okrugle, bikonveksne Zelu¢anootporne tablete, promjera 7,2 mm.

4. KLINICKI PODACI
4.1. Terapijske indikacije

- Sekundarna prevencija infarkta miokarda.

- Prevencija kardiovaskularnog morbiditeta u bolesnika koji pate od stabilne angine pektoris.

- Povijest nestabilne angine pektoris, osim tijekom akutne faze.

- Sprjecavanje zacepljenja grafta nakon ugradnje aortokoronarne premosnice (engl. Coronary Artery
Bypass Grafting, CABG).

- Koronarna angioplastika, osim tijekom akutne faze.

- Sekundarna prevencija prolaznih cerebralnih ishemijskih napadaja (engl. transient ischaemic attacks,
TIA) i ishemijskih cerebrovaskularnih inzulta (engl. ischaemic cerebrovascular accidents, CVA) pod
uvjetom da su isklju¢ena intracerebralna krvarenja.

Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg zelu¢anootporne tablete i Acetilsalicilatna kiselina
Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete ne preporucuju se u hitnim slué¢ajevima. Primjena je
ograni¢ena na sekundarnu prevenciju tijekom dugotrajnog lijecenja.

4.2. Doziranje i naéin primjene

Doziranje

Odrasli

Sekundarna prevencija infarkta miokarda:

Preporucena doza je 75-100 mg jednom dnevno.

Prevencija kardiovaskularnog morbiditeta u bolesnika koji pate od stabilne angine pektoris:
Preporucena doza je 75-100 mg jednom dnevno.

Povijest nestabilne angine pektoris, osim tijekom akutne faze:
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Preporucena doza je 75-100 mg jednom dnevno.

Spriecavanje zacepljenja grafta nakon ugradnje aortokoronarne premosnice (engl. Coronary Artery
Bypass Grafting, CABG):
Preporucena doza je 75-100 mg jednom dnevno.

Koronarna angioplastika, osim tijekom akutne faze:
Preporucena doza je 75-100 mg jednom dnevno.

Sekundarna prevencija prolaznih cerebralnih ishemijskih napadaja (engl. transient ischaemic attacks,
TIA) i ishemijskih cerebrovaskularnih inzulta (engl. ischaemic cerebrovascular accidents, CVA) pod
uvjetom da su iskljucena intracerebralna krvarenja:

Preporucena doza je 75-100 mg jednom dnevno.

Starije osobe
Opcenito, acetilsalicilatnu Kiselinu treba koristiti s oprezom kod starijih bolesnika koji su skloniji

nezeljenim dogadajima. Uobicajena doza za odrasle preporucuje se ako nisu prisutna ozbiljna ostecenja
bubrega ili jetre (vidjeti dijelove 4.3 i 4.4). LijeCenje treba provjeravati u redovnim intervalima.

Pedijatrijska populacija
Acetilsalicilatna kiselina ne smije se primjenjivati u djece i adolescenata mladih od 16 godina, osim
savjeta lije¢nika kada je korist veca od rizika (vidjeti dio 4.4.).

Bolesnici s ostecenjem funkcije jetre

Acetilsalicilatnu kiselinu se ne smije koristit u bolesnika s teskim ostecenjem funkcije jetre (vidjeti dio
4.3).

U bolesnika s umjerenim oste¢enjem funkcije jetre, koji imaju snizenu koncentraciju albumina u plazmi,
moze doci do trovanja salicilatnom kiselinom. Stoga acetilsalicilatnu kiselinu treba koristiti s oprezom u
tih bolesnika.

Bolesnici s ostecenjem funkcije bubrega

Acetilsalicilatnu kiselinu se ne smije koristit u bolesnika s teskim oSte¢enjem funkcije bubrega (vidjeti
dio 4.3).

U nekih bolesnika, kratkotrajna primjena acetilsalicilatne kiseline u terapijskim dozama moze rezultirati
prolaznim akutnim zatajenjem bubrega. Stoga acetilsalicilatnu Kiselinu treba koristiti s oprezom u tih
bolesnika.

Nacin primjene:
Kroz usta.

Tablete treba progutati cijele sa dovoljno tekucine (pola ¢ase vode). Zbog gastrorezistentne ovojnice

Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg zelu¢anootporne tablete i Acetilsalicilatna kiselina
Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete mogu se uzimati s hranom ili bez hrane.

Trajanje primjene:
Kod dugotrajnog lijecenja koristi se najniza moguca doza.

4.3. Kontraindikacije

- preosjetljivost na djelatnu tvar (npr. odredeni bolesnici s alergijom i astmom koji mogu imati napad
ili se onesvijestiti), na druge nesteroidne analgetike/antireumatike (nesteroidni protuupalni lijekovi
(NSAID)) ili na neku od pomoénih tvari navedenih u dijelu 6.1.;
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- aktivni ili ponavljajuéi pepti¢ki ulkus i/ili Zelu¢ana/crijevna krvarenja ili druge vrste krvarenja poput
cerebrovaskularnih krvarenja;

- hemoragi¢na dijateza; poremecaji zgrusavanja kao $to su hemofilija i trombocitopenija;

- tesko ostecenje funkcije jetre;

- teSke oStecenje funkcije bubrega;

- osobe koje boluju od gihta;

- teska insuficijencija srca;

- ne davati djeci mladoj od 16 godina osim ako nije posebno naznaceno (npr. za Kawasakijevu bolest);

- doze > 100 mg dnevno tijekom tre¢eg tromjesecja trudnoce (vidjeti dio 4.6);

- metotreksat koji se koristi u dozama > 15 mg tjedno (vidjeti dio 4.5);

4.4. Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi
Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg Zelu¢anootporne tablete i Acetilsalicilatna kiselina
Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete nisu prikladni za primjenu protiv upale/za snizavanje

poviSene tjelesne temperature/za ublazavanje bolova.

Treba se izbjegavati dodatno uzimanje drugih salicilata ili drugih nesteroidnih
antiflogistika/antireumatika.

Povecani rizik od krvarenja i ¢ira na dvanaesniku ili Zelucu
Potreban je oprez kod bolesnika sa gastrointestinalnim poremecajima (npr. gastritis).

Postoji povecan rizik od krvarenja, osobito tijekom ili nakon operativnih zahvata (¢ak i u slu¢ajevima
manjih zahvata, npr. vadenja zuba). Koristite s oprezom prije operacije, ukljucujuéi vadenje zuba i
tijekom terapije s lijekovima koji mogu povecati rizik od krvarenja (npr. aantikoagulansi, trombolitici).
Mozda ¢e biti potreban privremeni prekid lijecenja.

Prije kirurskih zahvata (¢ak i u slu¢ajevima manjih zahvata, npr. vadenja zuba) lije¢nik treba biti
informiran o uzimanju acetilsalicilatne kiseline te treba se uzeti u obzir antitrombocitni u¢inak
acetilsalicilatne kiseline. Moze do¢i do produljenja vremena krvarenja.

Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg zelu¢anootporne tablete i Acetilsalicilatna kiselina
Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete ne preporucuju se tijekom menoragije kada menstrualno
krvarenje mozZe biti povecano.

Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg zelu¢anootporne tablete i Acetilsalicilatna kiselina
Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete treba koristiti s oprezom u slu¢ajevima hipertenzije i kod
bolesnika koji u povijesti bolesti imaju ¢ir na Zelucu ili dvanaesniku, hemoragi¢ne epizode ili su na
terapiji s antikoagulansima.

Ne preporucuje se istodobno lijecenje lijekom Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg
ZeluCanootporne tablete odnosno Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 100 mg zelu¢anootporne
tablete i drugim lijekovima koji mijenjaju hemostazu (tj. antikoagulansima poput varfarina,
tromboliti¢kim i antitrombocitnim sredstvima, protuupalnim lijekovima i selektivnim inhibitorima
ponovne pohrane serotonina) jer mogu povecati rizik od nastanka krvarenja (vidjeti dio 4.5). Ako se
istodobno lijecenje ne moze izbjeci, preporucuje se pomno promatranje znakova krvarenja.

Potreban je oprez kod bolesnika koji istodobno primaju lijekove koji mogu povecati rizik od ulceracije
poput oralnih kortikosteroida, selektivnih inhibitora ponovne pohrane serotonina i deferasiroksa (vidjeti
dio 4.5).

Kod bolesnika s trombolizom treba provjeriti moguce znakove eksternog ili internog krvarenja (npr.
hematome).

Bolesnici bi trebali obavijestiti svog lije¢nika o svakom neuobi¢ajenom simptomu krvarenja. Ako se
dogodi gastrointestinalno krvarenje ili ulceracija, lije¢enje treba prekinuti.
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Ostecenje funkcije bubrega i jetre

Acetilsalicilatnu kiselinu treba koristiti s oprezom u bolesnika s umjerenim oste¢enjem funkcije bubrega
ili jetre (kontraindicirana je ako je tesko ostecenje) ili u bolesnika koji su dehidrirani jer upotreba NSAIL
moze rezultirati pogorSanjem funkcije bubrega. Pretrage funkcije jetre treba redovito provoditi u
bolesnika s laganom ili umjerenom insuficijencijom jetre.

Kod dugotrajne (visegodisnje) primjene visokih doza acetilsalicilatne kiseline ne moze se iskljuciti
ostecenje bubrega. Stoga se funkcija bubrega treba redovito nadzirati.

Reakcije preosjetljivosti

Acetilsalicilatna kiselina moze potaknuti napade bronhospazma i astme ili druge reakcije preosjetljivosti.
Cimbenici rizika su postoje¢a astma, peludna groznica, nosni polipi ili kroniéne respiratorne bolesti. Isto
se odnosi na bolesnike koji takoder pokazuju alergijsku reakciju na druge tvari (npr. Kod koznih reakcija,
svrbeza ili urtikarije).

Treba prekinuti primjenu lijeka ako se pojavi bilo koji od znakova preosjetljivosti.

Treba biti oprezan kod bolesnika koji su preosjetljivi na druge analgetike, protuupalne ili antireumatske
lijekove.

Kozne reakcije
Ozbiljne kozne reakcije, ukljucujuéi Steven-Johnsonov sindrom povezane s primjenom acetilsalicilatne

Kiseline rijetko su prijavljene (vidjeti dio 4.8). Acetilsalicilatnu Kiselinu Health-Med 75 mg
ZeluCanootporne tablete, odnosno Acetilsalicilatnu kiselinu Health-Med 100 mg Zelu¢anootporne tablete
mora se prestati Koristiti na prvi znak koznog osipa, lezija sluznice ili bilo kojeg drugog znaka
preosjetljivosti.

Stariji bolesnici
Stariji bolesnici posebno su osjetljivi na nuspojave NSAIL-a, ukljuéujuci acetilsalicilatnu kiselinu,

posebno na gastrointestinalno krvarenje i perforaciju koji mogu biti fatalni (vidjeti dio 4.2). Kada je
potrebna dugotrajna terapija bolesnike treba redovito pregledavati.

Pedijatrijska skupina bolesnika

Acetilsalicilatna kiselina se preporucuje za primjenu u odraslih i adolescenata od 16 godina nadalje.
Acetilsalicilatna kiselina se ne preporucuje za primjenu u adolescenata/djece mlade od 16 godina osima u
slucaju kada je ocekivani benefit nadmasuje rizik.

Postoji moguéa povezanost izmedu primjene acetilsalicilatne kiseline i pojave Reyeovog sindroma u
neke djece. Reyeov sindrom je vrlo rijetka, ali moguce Zivotno ugrozavajuca bolest koja zahvaca mozak i
jetru te zahtjeva hitnu medicinsku skrb.

Neprekidno povracanje tijekom duzeg razdoblja, dehidracija, pomucena svijest i konvulzije zahtijevaju
trenutnu intenzivnu njegu. Ipak uzro¢na povezanost s uzimanjem posebnih lijekova nije dokazana.
Acetilsalicilatna kiselina se treba primijeniti u djece i adolscenata, kod bolesti s povisenom tjelesnom
temperaturom (febrilnih bolesti), samo u slu¢aju nedostatka drugih terapijskih mogucnosti.

Giht

Acetilsalicilatna kiselina u malim dozama smanjuje izlu¢ivanje mokraéne kiseline. Zbog te ¢injenice
bolesnici koji imaju tendenciju smanjenog izlu¢ivanja mokraéne kiseline mogu dozivjeti napade gihta
(vidjeti dio 4.5).

Rizik od hipoglikemije

Rizik od hipoglikemijskog ucinka kod sulfoniluree i inzulina moZe se pojacati uzimanjem prekomjerne
doze lijeka Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg zelu¢anootporne tablete, odnosno
Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete (vidjeti dio 4.5).

Nedostatak glukoze-6-fosfat dehidrogenaze
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Potreban je oprez u bolesnika s nedostatkom glukoza-6-fosfat dehidrogenaze jer se moze pojaviti
hemoliti¢ka anemija.

4.5. Interakcije sa drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Kontraindicirane kombinacije

Metotreksat (kada se primjenjuje u dozama > 15 mg tjedno):

Kombinacijom lijekova metotreksat i acetilsalicilatna kiselina poja¢ava se hematoloska toksi¢nost
metotreksata uslijed smanjenog bubreznog klirensa metotreksata zbog acetilsalicilatne kiseline. Stoga je
istodobna primjena metotreksata (u dozama > 15 mg tjedno) s lijekom Acetilsalicilatna kiselina Bausch
Health 75 mg Zelu€anootporne tablete, odnosno Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 100 mg
zelu¢anootporne tablete kontraindicirana (vidjeti dio 4.3).

Ne preporucuju se kombinacije
Urikozuric¢ni lijekovi, npr. probenecid i sulfinpirazon
Salicilati ponistavaju u¢inak probenecida i sulfinpirazona. Treba izbjegavati kombinaciju.

Kombinacije koje zahtijevaju mjere opreza pri primjeni ili koje treba uzeti u obzir

Antikoagulasti i antitrombotici npr. kumarin, heparin, varfarin i fenindion

Povecani rizik od krvarenja zbog inhibirane funkcije trombocita, ozljede sluznice dvanaesnika i
istiskivanja oralnih antikoagulansa s njihovih mjesta vezivanja za proteine u plazmi. Treba nadzirati
vrijeme krvarenja (vidjeti dio 4.4).

Antitrombocitni lijekovi (npr. klopidogrel i dipiridamol) i selektivni inhibitori ponovne pohrane
serotonina (SSRI; poput sertralina ili paroksetina)
Povecani rizik od gastrointestinalnog krvarenja (vidjeti dio 4.4).

Antidijabetici, npr. sulfonilurea
Salicilati mogu povecati hipoglikemijski uéinak sulfoniluree.

Digoksin i litij

Acetilsalicilatna kiselina otezava izlu¢ivanje digoksina i litija putem bubrega $to dovodi do poveéane
koncentracije u plazmi. Pri zapoc¢injanju i zavrSetku lijeenja acetilsalicilatnom kiselinom preporucuje se
pracenje koncentracije digoksina i litija u plazmi. Mozda ¢e biti potrebno prilagoditi dozu.

Diuretici i antihipertenzivi

NSAIL mogu smanyjiti antihipertenzivne ucinke diuretika i drugih antihipertenzivnih lijekova. Kao i kod
ostalih nesteroidnih protuupalnih lijekova, istodobna primjena s ACE inhibitorima povecava rizik od
akutne bubrezne insuficijencije.

Hipotenzivni u¢inci beta blokatora mogu se umanjiti istodobnom primjenom acetilsalicilatne kiseline
(ASK) zbog inhibicije prostaglandina bubrega $to dovodi do smanjenog protoka krvi u bubregu i
zadrzavanja soli i tekucine.

Diuretici: Rizik od akutnog zatajenja bubrega zbog smanjene glomerularne filtracije uslijed smanjene
sinteze prostaglandina bubrega. Preporucuje se hidracija pacijenta i pracenje bubrezne funkcije na
pocetku lijecenja.

Inhibitori karboanhidraze (acetazolamid)
Moze rezultirati ozbiljnom acidozom i pove¢anom toksicnoscu za sredis$nji Ziv€ani sustav.

Sistemski kortikosteroidi

Rizik od gastrointestinalnih ulceracija i krvarenja moze se povecati istodobnom primjenom
acetilsalicilatne kiseline i kortikosteroida (vidjeti dio 4.4). Kortikosteroidi smanjuju koncentraciju
salicilata u plazmi i nakon povlacenja kortikosteroida moZze se pojaviti toksicnost salicilata.

Metotreksat (kada se primjenjuje u dozama < 15 mg tjedno):
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Kombinacijom lijekova metotreksat i acetilsalicilatna kiselina moze se povecati hematoloSka toksi¢nost
metotreksata uslijed smanjenog bubreznog klirensa metotreksata zbog acetilsalicilatne kiseline. Tijekom
prvih tjedana kombinacije potrebno je raditi tjedne provjere krvne slike. Poja¢ano pracenje trebalo bi se
provoditi u prisutnosti ¢ak i blago oste¢ene funkcije bubrega, kao i kod starijih osoba.

Ostali NSAIL
Povecani rizik od ulceracija i gastrointestinalnih krvarenja zbog sinergijskih uc¢inaka.

Ibuprofen

Eksperimentalni podaci sugeriraju da ibuprofen moze inhibirati u¢inak niskih doza acetilsalicilatne
kiseline na agregaciju trombocita kada se primjenjuju istodobno. Medutim, ograni¢enje ovih podataka i
nesigurnosti u vezi s ekstrapolacijom ex vivo podataka na klini¢ku sliku podrazumijevaju da se ne mogu
donijeti ¢vrsti zakljucci za redovitu uporabu ibuprofena i da se ne smatra vjerojatnim klinicki vazan
uc¢inak kod povremene primjene ibuprofena (vidjeti dio 5.1).

Metamizol

Metamizol moze smanjiti ué¢inak acetilsalicilatne kiseline na agregaciju trombocita ako se uzimaju
istodobno. Stoga ovu kombinaciju treba Koristiti s oprezom u bolesnika koji uzimaju male doze
acetilsalicilatne Kiseline za kardioprotekciju.

Ciklosporin, takrolimus

Istodobna primjena NSAIL-a i ciklospoina ili takrolimusa moze povecati nefrotoksi¢ni ué¢inak
ciklosporina i takrolimusa. U slucaju istodobne primjene ovih lijekova i acetilsalicilatne kiseline
potrebno je nadzirati bubreznu funkciju.

Valproat
Prijavljeno je da acetilsalicilatna kiselina smanjuje vezanje valproata na serumski albumin povecavajuci
time njegovu slobodnu koncentraciju u plazmi u stanju ravnoteze.

Antagonisti aldosterona (spironolakton i kanrenon)
Istodobna primjena s acetilsalicilatnom kiselinom smanjuje u¢inak u¢inak antagonista aldosterona
(spironolakton i kanrenon).

Fenitoin

Salicilati smanjuju vezanje fenitoina na albumin u plazmi. To moze dovesti do smanjene razine ukupnog
fenitoina u plazmi, ali i do povecane frakcije slobodnog fenitoina. Cini se da nevezana koncentracija, a
time i terapeutski ucinak nisu znacajno promijenjeni.

Alkohol
Istodobna primjena alkohola i acetilsalicilatne kiseline povecéava rizik od gastrointestinalnog krvarenja.

Antacidi i adsorbenti

Izlucivanje acetilsalicilatne kiseline povecano je u alkalnom urinu; kaolin vjerojatno smanjuje
apsorpciju. Antacidi ¢e smanjiti u¢inak acetilsalicilatne Kiseline. Osnovne nekompatibilnosti su soli
zeljeza, karbonati i alkalni hidroksidi.

Antagonisti leukotriena
Povecana je koncentracija zafirlukasta u plazmi.

Antibakterijski lijekovi
Toksi¢nost sulfonamida moze se povecati.

Nalazi funkcije Stitnjace
Acetilsalicilatna kiselina moze utjecati na nalaz funkcije Stitnjace.
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4.6. Plodnost, trudnoca i dojenje

Trudnoda

Niske doze (do 100 mg/dan):

Klini¢ke studije pokazuju da se doze do 100 mg/dan za ograni¢enu opstetri¢ku primjenu, koje zahtijevaju
pracenje specijalista ¢ine sigurnima.

Doze iznad 100 mg/dan do 500 mg/dan:
Nema dovoljno klinickog iskustva s primjenom doza iznad 100 mg/dan do 500 mg/dan. Stoga se
preporuke za doze od 500 mg/dan i vise navedene ispod, odnose i na ovaj raspon doza.

Doze od 500 mg/dan i vise:

Inhibicija sinteze prostaglandina moze negativno utjecati na trudnoc¢u i/ili razvoj embrija/fetusa. Podaci
iz epidemioloskih studija ukazuju na povecani rizik od pobacaja te od sr¢anih malformacija i gastroshize
nakon primjene inhibitora sinteze prostaglandina u ranoj trudno¢i.

Od 20. tjedna trudnoce nadalje, Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health moze uzrokovati
oligohidramniju, koja se javlja kao posljedica poremecaja fetalne bubrezne funkcije. To se moze javiti
ubrzo nakon pocetka primjene lijeka te se u pravilu normalizira nakon prekida terapije. Dodatno,
prijavljeni su slucajevi suzenja ductus arteriosus nakon lije¢enja u drugom tromjesecju, od kojih se
vecina povlaci nakon prekida terapije.

Stoga tijekom prvog i drugog tromjesecja trudnoce, Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health se ne smije
primijeniti, ako to nije nuzno potrebno.

Ako Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health koristi Zena koja pokusava zatrudnjeti ili tijekom prvog i
drugog tromjesecja trudnoce, doza treba biti §to niza, a trajanje lijeCenja $to je krace moguce.

Nakon izlozenosti Acetilsalicilatnoj kiselini Bausch Health kroz nekoliko dana od 20. tjedna trudnocée
nadalje, potrebno je razmotriti antenatalno pracenje oligohidramnije i suzenja ductus arteriosus.
Potrebno je prekinuti primjenu Acetilsalicilatne kiseline Bausch Health, ako se otkrije oligohidramnija ili
suzenje ductus arteriosus.

Zbog inhibicije sinteze prostaglandina analgetske doze acetilsalicilatne kiseline mogu uzrokovati
prolongaciju gestacije, ako se koriste tijekom zadnjeg tromjesjecja i prerano zatvaranje ductus arteriosus
Botalli, ako se koriste od 28. do 30. tjedan trudnoée nadalje. Takve doze mogu nadalje uzrokavati
povecanu sklonost krvarenju kod majke i djeteta kao i intrakranijalno krvarenje u prerano rodene djece,
ako se koristi kratko vremena prije poroda.

Sadasnje iskustvo koristenja acetilsalicilatne kiseline u trudnica u dnevnim dozama od 50 mg do 150 mg
tijekom drugog ili tre¢eg tromjesjecja trudnoce ne upcuje na dokaze o tokolizi, povecanoj sklonosti
krvarenju ili preranom zatvaranju ductus arteriosus Botalli. Nema podataka o dnevnim dozama do 150
mg do 300 mg (vidjeti dio 5.3).

Tijekom tre¢eg tromjesecja trudnoce svi inhibitori sinteze prostaglandina mogu izloziti

fetus:

- kardiopulmonalnoj toksi¢nosti (preranosuzenje/zatvaranje arterioznog duktusa i pluéna hipertenzija);
- bubreznoj disfunkciji koja moze prije¢i u bubrezno zatajenje s oligohidramnionom (vidjeti gore);

majku i novorodence, na kraju trudnoce:

- moguéem produljenju vremena krvarenja, antiagregacijski u¢inak koji se moze pojaviti ¢ak i pri vrlo
malim dozama.

- inhibiciji kontrakcija maternice $to rezultira odgodenim ili produljenim trudovima.

Slijedom toga, acetilsalicilatna kiselina u dozama visim od 100 mg/dan Kontraindicirana je tijekom
treceg tromjesedja trudnoce (vidjeti dio 4.3.). Doze do i ukljuéujuc¢i 100 mg/dan smiju se koristiti samo
uz strogi opstetric¢ki nadzor
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Dojenje

Niske koli¢ine salicilata i njihovih metabolita izlu¢uju se u maj¢ino mlijeko. Budu¢i da do sada nisu
zabiljeZeni Stetni uéinci na dojence, kratkotrajna primjena preporuc¢ene doze ne zahtijeva prekid dojenja.
U slucajevima dugotrajne primjene i/ili primjene veéih doza dojenje treba prekinuti.

Plodnost
Nema kontroliranih studija u vezi s potencijalnim u¢inkom acetilsalicilatne kiseline na plodnost.

4.7. Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada na strojevima

Nisu provedene studije o ué¢incima na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima s lijekom
Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg zelu¢anootporne tablete, odnosno Acetilsalicilatna
kiselina Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete. Na temelju farmakodinamickih svojstava i
nuspojava acetilsalicilatne Kiseline ne o¢ekuje se utjecaj na reaktivnost i sposobnost upravljanja vozilima
ili strojevima.

4.8. Nuspojave

Tabli¢ni prikaz nuspojava

Nuspojave su prikazane prema organskom sustavu i ucestalosti. U¢estalost se definira na sljedeci nacin: vrlo
¢esto (> 1/10), €esto (> 1/100 do < 1/10), manje ¢esto (> 1/1000 do < 1/100), rijetko (> 1/10000 do

< 1/1000), vrlo rijetko (<1/10000), nepoznato ( iz dostupnih padataka ucestalost se ne moze odrediti).

OrganskKi sustav Nuspojava Ucdestalost
Poremecaji krvi i Povecana sklonost krvarenju. Cesto
limfnog sustava
Thrombocitopenija, agranulocitoza, aplasti¢na anemija. Rijetko
Slucajevi krvarenja s produljenim vremenom krvarenja kao | Nepoznat

Sto su epistaksa, hematurija, purpura, ekhimoze, hemoptiza,
hematomi, cerebralna krvarenja, krvarenja koze i gingivalna
krvarenja. Simptomi mogu potrajati 4-8 dana nakon
prestanka uzimanja acetilsalicilatne kiseline. Kao rezultat
moze biti prisutan povecani rizik od krvarenja tijekom
kirurskih zahvata.

Postojece (hematemeza, melena) ili okultno
gastrointestinalno krvarenje, $to moze dovesti do anemije s
nedostatkom zeljeza (Ces¢e kod vecih doza).
Acetilsalicilatna kiselina smanjuje adhezivnost trombocita i
u velikim dozama moze uzrokovati hipoprotrombinemiju.
Hemoliticka anemija moZe se pojaviti u bolesnika s
nedostatkom glukoza-6-fosfat dehidrogenaze (G6PD).
Leukopenija

Poremecaji Reakcije preosjetljivosti, osip na kozi, urtikarija, Rijetko
imunoloskog angioedem, alergijski edem, anafilakticke reakcije
sustava ukljucujuci Sok.
Poremecaji Hiperuricemija (Acetilsalicilatna kiselina smanjuje Nepoznato
metabolizma i izlu€ivanje uri¢ne kiseline. To moZe izazvati napadaj gihta u
prehrane predisponiranih bolesnika.),

hipoglikemija
Poremecaji Intrakranijalno krvarenje. Rijetko
Zivéanog sustava
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Glavobolja, vrtoglavica, cerebralno krvarenje, omaglica Nepoznato
Poremecéaji oka poremecaji vida Nepoznato
Poremecaji uha i Nepoznato
labirinta poremecaj sluha; tinitus.
Krvozilni Rijetko
poremecaji Hemoragijski vaskulitis.

Krvarenje, hipotenzija. Nepoznato
Poremecaji diSnog Manje Cesto
sustava, prsiSta i Rinitis, dispneja.
sredoprsja

Bronhospazam, napadi astme. Rijetko
Poremecaji Dispepsija. Cesto
probavnog sustava

Teska gastrointestinalna hemoragija, mu¢nina, povracanje, | Rijetko

gastritis.

Cir na Zelucu ili dvanaesniku i perforacija, abdominalna Nepoznato

bol, proljev, hematohezija.
Poremecaji jetrei | Reyev sindrom Rijetko
zua Insuficijencija jetre Nepoznato
Poremecaji koze i | Urtikarija. Manje cesto
potkoznog tkiva Stevens-Johnson sindrom, Lyell sindrom, purpura, nodozni | Rijetko

eritem, eritema multiforme.

Pruritus, osip. Nepoznato
Poremedaji Nepoznato
bubrega i Uzimanje visih doza acetilsalicilatne kiseline tijekom duljeg
mokraénog sustava | razdoblja moze dovesti do ostecenja funkcije bubrega,

retencija soli i vode, uratni bubrezni kamenci
Poremecaji Menoragija Rijetko
reproduktivnog
sustava i dojki
Pretrage Povisene vrijednosti jetrenih enzima Nepoznato

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se

omogucuje kontinuirano pracenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih djelatnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u
Dodatku V.

4.9. Predoziranje
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Iako su ukljucene znacajne individualne varijacije, moze se smatrati da je toksi¢na doza oko 200 mg/kg
kod odraslih i 100 mg/kg kod djece. Letalna doza acetilsalicilatne kiseline je 25-30 grama. Koncentracije
salicilata u plazmi iznad 300 mg/l ukazuju na intoksikaciju. Koncentracije u plazmi iznad 500 mg/l kod
odraslih i 300 mg/l kod djece opéenito uzrokuju ozbiljnu toksi¢nost.

Predoziranje moze biti $tetno za starije pacijente, a posebno za malu djecu (terapijsko predoziranje ili
Ceste slucajne intoksikacije mogu biti fatalne).

Simptomi umjerene intoksikacije

Simptomi blagog ili ranog trovanja su peckanje u ustima, letargija, muénina, povracanje, zujanje u uSima
ili omaglica. U umjerenim trovanjima moze se dogoditi sve gore navedeno, plus tahipneja, hiperpireksija,
znojenje, dehidracija, gubitak koordinacije i nemir.

Simptomi teSke intoksikacije

Simptomi su povezani s ozbiljnim poremecajem acidobazne ravnoteze. U prvom se slu¢aju javlja
hiperventilacija $to dovodi do respiratorne alkaloze. Respiratorna acidoza nastaje uslijed supresije
respiratornog centra. Uz to, metaboli¢ka acidoza nastaje kao rezultat prisutnosti salicilata.

Buduc¢i da se mlada djeca ¢esto ne vide dok ne dodu u kasnu fazu intoksikacije, obi¢no su u fazi acidoze.
Nadalje, mogu se pojaviti sljede¢i simptomi: hipertermija i znojenje §to rezultira dehidracijom: osjecaj
nemira, poremecaj ravnoteze elektrolita (npr. gubitak kalija), gastrointestinalno krvarenje,
ostecenje/poremecaj sluha, abdominalna bol, glavobolja, omamljenost, vrtoglavica, zbunjenost, delirij,
plitko disanje, cerebralni i pulmonalni edem, respiratorni i metaboli¢ki poremecaj, konvulzije,
halucinacije, zatajenje bubrega i hipoglikemija. Depresija zZiv€anog sustava moze dovesti do kome,
kardiovaskularnog kolapsa ili zastoja disanja.

LijecCenje predoziranja

Ako je unesena toksi¢na doza potreban je bolnicki prijem.

U slucaju umjerene intoksikacije treba pokusati navesti pacijenta na povracanje. Ako to ne uspije, moze
se pokusati ispiranje zeluca tijekom prvog sata nakon uzimanja znatne koli¢ine lijeka.

Nakon toga primijenite aktivni ugljen (adsorbent) i natrijev sulfat (laksativ). Aktivni ugljen moze se dati
u jednoj dozi (50 g za odraslu osobu, 1 g/kg tjelesne tezine za dijete do 12 godina).

Alkalizacija urina (250 mmol NaHCO3, tijekom tri sata) uz istodobnu provjeru razine pH urina.

U slucaju teske intoksikacije, pozeljna je hemodijaliza.

Ostale simptome treba lijeciti simptomatski.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA
5.1. Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: Antitrombotici; Inhibitori agregacije trombocita (izuzev heparina), ATC kod:
BO1ACO06

Mehanizam djelovanja

Acetilsalicilatna kiselina inhibira aktivaciju trombocita: blokirajuéi ciklooksigenazu trombocita
acetilacijom, acetilsalicilatna kiselina inhibira sintezu tromboksana A2 (TXA2), fizioloske aktivirajuce
tvari koju otpustaju trombociti i koja bi imala ulogu u komplikacijama ateromatoznih lezija.

Inhibicija sinteze TXAZ2 je nepovratna jer trombociti koji nemaju jezgru nisu sposobni (zbog nedostatka
sposobnosti sinteze proteina) sintetizirati novu ciklooksigenazu koja je acetilirana acetilsalicilathom
kiselinom.

Farmakodinamicki ucinci

Ponovljene doze od 20 do 325 mg ukljucuju inhibiciju enzimske aktivnosti od 30 do 95%.

Zbog nepovratne prirode vezanja, u¢inak traje do kraja zivota trombocita (7-10 dana). Inhibirajuci u¢inak
ne iscrpljuje se tijekom duljih tretmana, a enzimska aktivnost postupno zapo¢inje ponovnim
obnavljanjem trombocita 24 do 48 sati nakon prekida lijeCenja.
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Acetilsalicilatna kiselina produljuje vrijeme krvarenja u prosjeku za otprilike 50 do 100%, ali mogu se
primijetiti pojedina¢ne varijacije.

Zbog inhibicje sinteze prostaglandina, acetilsalicilatna kiselina takoder pripada acid-formirajué¢im
NSAID s analgetskim, antipiretskim i antiflogisti¢kim svojstvima.

Eksperimentalni podaci sugeriraju da ibuprofen moze inhibirati u¢inak niskih doza acetilsalicilatne
kiseline na agregaciju trombocita kada se istodobno doziraju.

U jednoj studiji, kada je uzeta pojedinacna doza ibuprofena od 400 mg unutar 8 sati prije ili unutar 30
minuta nakon doziranja acetilsalicilatne kiseline s trenutnim otpustanjem (81 mg), dogodio se smanjeni
ucinak acetilsalicilatne kiseline na stvaranje tromboksana ili agregacije trombocita. Medutim,
ogranic¢enja ovih podataka i nesigurnosti u vezi s ekstrapolacijom ex vivo podataka na klini¢ku sliku
impliciraju da se ne mogu donijeti ¢vrsti zakljucci za redovitu uporabu ibuprofena i da se ne smatra
vjerojatnim klini¢ki vazan ucinak za povremenu uporabu ibuprofena.

5.2. Farmakokineti¢ka svojstva

Apsorpcija
Nakon oralne primjene acetilsalicilatna kiselina se brzo i potpuno apsorbira iz gastrointestinalnog trakta.

Glavno mjesto apsorpcije je proksimalni dio tankog crijeva. Medutim, znacajan dio doze hidrolizira se u
salicilatnu Kiselinu ve¢ u crijevnom zidu tijekom procesa apsorpcije. Stupanj hidrolize ovisi o brzini
apsorpcije.

Nakon uzimanja lijeka Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg Zelu¢anootporne tablete, odnosno
Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete, maksimalne razine
acetilsalicilatne kiseline u plazmi postizu se nakon otprilike 5 sati, a salicilatne kiseline 6 sati nakon
primjene nataSte. Ako se tablete uzimaju s hranom, maksimalne razine u plazmi postizu se priblizno 3
sata kasnije nego nataste.

Distribucija
Acetilsalicilatna kiselina kao i glavni metabolit salicilatna kiselina uvelike se vezu za proteine plazme,

prvenstveno albumin, i brzo se distribuiraju u sve dijelove tijela. Stupanj vezanja salicilatne kiseline na
proteine jako ovisi o koncentraciji salicilatne kiseline i albumina. Volumen raspodjele acetilsalicilatne
kiseline je oko 0,16 1/kg tjelesne tezine. Salicilatna kiselina polako se difundira u sinovijalnu tekuc¢inu,
prelazi placentalnu barijeru i prelazi u maj¢ino mlijeko.

Biotransformacija

Acetilsalicilatna kiselina brzo se metabolizira u salicilatnu kiselinu, s poluvijekom od 15-20 minuta.
Salicilatna kiselina se nakon toga pretezno pretvara u konjugate glicina i glukuronske kiseline te u
tragove gentizi¢ne kiseline.

Eliminacija

Kinetika eliminacije salicilatne kiseline ovisi 0 dozi jer je metabolizam ograni¢en kapacitetom enzima
jetre. Dakle, poluvrijeme eliminacije varira i iznosi 23 sata nakon niskih doza, 12 sati nakon uobicajenih
analgetskih doza i 15-30 sati nakon visokih terapijskih doza ili intoksikacije.

Salicilatna kiselina i njeni metaboliti pretezno se izlu¢uju putem bubrega.

Starije osobe

Farmakokineticke studije pokazuju da je srednji klirens salicilata nizi u starijih Zena u odnosu na mlade
zene. Koristena je pojedinacna doza od 650 mg acetilsalicilatne kiseline primjenjena intravenski ili
peroralno. Razlika u srednjem klirensu izmedu mladih muSkaraca i starijih muskaraca nije bila znacajna.
Frakcija slobodnih salicilata u plazmi povecala se znacajno sa dobi muskaraca i zena, no maksimalna
koncentracija salicilata u plazmi se nije mijenjala s dobi.Nakon pojedina¢ne doze poluvijek je bio krac¢i u
mladih muskaraca u odnosu na starije ispitanike i u straijih je bio duzi nakon pojedina¢ne doze, nego
nakon viSestrukih doza.

Kada se u studiji odvijala eliminacija acetilsalicilatne kiseline putem bubrega, rezultati su pokazali da se
kod doza od 3 g dnevno povecava izlu¢ivanje mokraéne kiseline, dok doze od 1 do 2 g dnevno uzrokuju
zadrzavanje mokracne kiseline.
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Studija pokazuje da niske doze acetilsalicilatne kiseline zna¢ajno mijenjaju funkciju bubrega unutar
tjedan dana od primjene u grupi starijih bolesnika, preteZzno u onih sa postoje¢om hipoalbuminemijom.

5.3. Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

Neklini¢ki sigurnosni profil acetilsalicilatne Kiseline dobro je dokumentiran.

U eksperimentalnim ispitivanjima na zivotinjama salicilati nisu pokazali nikakvu drugu ozljedu organa
osim oStecenja bubrega.

U ispitivanjima na Stakorima opazena je fetotoksi¢nost i teratogeni ucinak s acetilsalicilatnom kiselinom
u maternotoksi¢nim dozama. Klini¢ka vaznost nije poznata, jer su doze koriStene u neklinickim
ispitivanjima mnogo vece (najmanje 7 puta) od maksimalnih preporucenih doza u ciljanim
kardiovaskularnim indikacijama.

Acetilsalicilatna kiselina opsezno je istrazena s obzirom na mutagene i kancerogene u¢inke. Rezultati u
cjelini ne pokazuju relevantne znakove za bilo kakve mutagene ili kancerogene ucinke u istrazivanjima
kod miseva i Stakora.

Kod zivotinja, primjena inhibitora sinteze prostaglandina rezultirala je pove¢anim pre- i post-
implantacijskim gubitkom i embriofetalnom smrtno$¢u. Dodatno, kod Zivotinja kojima su dani inhibitori
sinteze prostaglandina u organogenetskom periodu (vidi 4.6), prijavljena je veca incidencija razlicitih
malformacija, ukljucuju¢i kardiovaskularne.

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1. Popis pomo¢nih tvari

Jezgra tablete:

celuloza, mikrokristali¢na
kukuruzni skrob

silicijev dioksid, koloidni, bezvodni
stearatna kiselina

Film ovojnica:

metakrilatna Kiselina/etilakrilat kopolimer 1:1, 30-postotna disperzija
polisorbat 80

natrijev laurilsulfat

trietilcitrat

talk

6.2. Inkompatibilnosti

Nije primjenjivo.

6.3. Rok valjanosti

3 godine

6.4. Posebne mjere pri ¢uvanju lijeka

Cuvati na temperaturi ispod 25°C.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od vlage.

6.5. Vrsta i sadrzaj spremnika

Blister pakiranje (PVC/aluminij).
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Veli¢ine pakiranja:
Blisteri: 30, 60 i 90 Zelu¢anootpornih tableta.

Na trziStu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.
6.6. Posebne mjere za zbrinjavanje

Nema posebnih zahtjeva.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

Irska

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 75 mg zelu¢anootporne tablete: HR-H-716610464

Acetilsalicilatna kiselina Bausch Health 100 mg Zelu¢anootporne tablete: HR-H-051773130

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA /DATUM OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 08.07.2021.
Datum obnove odobrenja: 24.11.2025.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

24.11.2025.
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