Sp. zn. sukls231674/2024
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1. NAZEV PRIPRAVKU

Zanosa 100 mg enterosolventni tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna tableta obsahuje 100 mg kyseliny acetylsalicylové.

Pomocné latky se znamym 0¢inkem:
Monohydrat laktézy: 60 mg v tabletg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Enterosolventni tableta.
Bilé, kulaté, bikonvexni potahované tablety o priméru ptiblizné 8,1 mm.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

- Sekundarni prevence infarktu myokardu, tranzitorni ischemické ataky (TIA) a cévni
mozkové ptihody.

- Prevence kardiovaskularni morbidity u pacientti trpicich stabilni anginou pectoris.

- Anamnéza nestabilni anginy pectoris, kromé akutni faze.

- Prevence okluze §tépu po bypassu koronarni tepny (coronary artery bypass grafting,
CABGQG).

- Koronarni angioplastika, kromé akutni faze.

Ptipravek Zanosa neni urcen k pouziti pii akutnich stavech.
4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Dospéli

Lékova forma piipravku Zanosa je enterosolventni tableta, ta se nema drtit ani lamat a jedina
mozné davka je 100 mg a jeji nasobky. Piipravek Zanosa neni vhodny pro vSechna niZe popsana
davkovani. Pro tyto davky maji byt pouzity jiné 1é¢ivé ptipravky obsahujici kyselinu
acetylsalicylovou.

Sekundarni prevence infarktu myokardu
Doporucena davka je 75-150 mg jednou denné.



Prevence kardiovaskularni morbidity u pacientut trpicich stabilni anginou pectoris
Doporucena davka je 75-150 mg jednou denné.

Anamnéza nestabilni anginy pectoris, kromé akutni faze
Doporucend dévka je 75-150 mg jednou denné.

Prevence okluze stepu po CABG
Doporucend dévka je 75-150 mg jednou denné.

Koronarni angioplastika, kromé akutni faze
Doporucend dévka je 75-150 mg jednou denné.

Sekunddrni prevence TIA a cévni mozkové prihody
Doporucend dévka je 75-300 mg jednou denné.

Pripravek Zanosa se nema pouzivat ve vysSich davkach, pokud to nedoporuci 1ékatr. Davka nema
prekrocit 300 mg denng.

Starsi pacienti
Obecné se ma kyselina acetylsalicylova pouzivat s opatrnosti u starSich pacientt, ktefi jsou

nachylnéjsi k nezadoucim ucinkiim. Pokud neni pfitomna zdvazna renalni nebo jaterni
insuficience, doporucuje se obvykla davka pro dospélé (viz body 4.3 a 4.4). Lécba ma byt
v pravidelnych intervalech kontrolovana.

Pediatricka populace
Kyselina acetylsalicylova se nema podavat détem a dospivajicim do 16 let, s vyjimkou
doporuceni 1ékare, kde ptinos prevazi riziko (viz bod 4.4).

Zpisob podani
Peroralni podani.

Tablety se polykaji celé a zapijeji dostateénym mnozstvim tekutiny (1/2 sklenice vody). Kvuli
enterosolvetni potahové vrstvé se tablety nesmi drtit, lamat nebo Zvykat, protoze potahova vrstva
zabranuje drazdivym uc¢inklim na stfeva.

Délka podavani

cvvr

4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na slouceniny kyseliny salicylové, NSAID a nebo na kteroukoli
pomocnou latku uvedenou v bode¢ 6.1.

- Anamnéza astmatu zpusobeného salicylaty nebo latkami s podobnym mechanismem
ucinku, zejména NSAID.

- Akutni gastrointestinalni viedy.

- Anamnéza gastrointestinalniho krvaceni nebo perforace (zalude¢ni nebo stfevni selhani)
zpusobené predchozi 1é¢bou NSAID.

- Aktivni nebo v anamnéze rekurentni Zaludec¢ni a duodenalni vied/krvaceni s epizodami
ulcerace nebo krvaceni nebo jiné druhy krvéceni, jako je cerebrovaskularni krvaceni.

- Hemoragicka diatéza; poruchy koagulace jako je hemofilie a trombocytopenie.

- Tézka porucha funkce jater.



- Té&zka porucha funkce ledvin.
- Davky > 100 mg/den béhem tretiho trimestru t€hotenstvi (viz bod 4.6).
- Methotrexat podavany v davkach > 15 mg/tyden (viz bod 4.5).

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Kyselina acetylsalicylova neni vhodna k pouziti jako protizanétlivy pfipravek, analgetikum nebo
antipyretikum.

Existuje zvySené riziko krvaceni a prodlouzeni doby krvaceni zvlasté béhem nebo po
chirurgickém zékroku (i v ptipadech mensSich zakrokt, napt. extrakce zubu) kvili inhibi¢nimu
ucinku kyseliny acetylsalicylové na agregaci trombocytt, ktery pretrvava 4-8 dni po podani.
Pouzivejte pripravek opatrné pred chirurgickym zakrokem, véetné extrakce zubu. Mtize byt nutné
docasné preruseni l1écby.

Kyselina acetylsalicylova se nedoporucuje béhem menoragie, kdy mize zvysit menstruaéni
krvaceni.

Kyselina acetylsalicylova se ma pouzivat s opatrnosti v pfipadech hypertenze a u pacientt, kteti
maji v anamnéze zalude¢ni nebo duodenalni vied nebo hemoragické epizody nebo podstupuji
1é¢bu antikoagulancii.

Pacienti maji svému Iékati hlasit jakékoli neobvyklé krvacivé ptiznaky. Pokud se objevi
gastrointestinalni krvaceni nebo ulcerace, 1é¢ba ma byt ukoncena.

Kyselina acetylsalicylova ma byt pouzivana s opatrnosti u pacientd se stiedné tézkou poruchou
funkce ledvin nebo jater (kontraindikovana, pokud je tézka, viz bod 4.3), nebo u pacientt, ktefi
jsou dehydratovani, protoze uzivani NSAID mize vést ke zhorSeni funkce ledvin. U pacientl s
lehkou nebo stiedné tézkou jaterni insuficienci maji byt pravidelné provadény jaterni testy.

Kyselina acetylsalicylova miize ptispivat ke vzniku bronchospasmu a astmatickym zachvatiim
nebo jinym hypersenzitivnim reakcim. Rizikovymi faktory jsou stavajici astma, senna ryma,
nosni polypy nebo chronicka respira¢ni onemocnéni. TotéZz plati pro pacienty, ktefi také vykazuji
alergickou reakci na jiné latky (napt. kozni reakce, svédéni nebo koptivka). Kyselina
acetylsalicylova nesmi byt podavana pacientiim s anamnézou astmatu zptisobeného salicylaty
nebo NSAID (viz bod 4.3).

V souvislosti s uzivanim kyseliny acetylsalicylové byly vzacné hlaSeny zavazné kozni reakce,
véetné Stevensova-Johnsonova syndromu (viz bod 4.8). Lécba piipravkem Zanosa musi byt
prerusena pii prvnim vyskytu kozni vyrazky, slizni€nich 1ézi nebo jakychkoli jinych ptiznaki
hypersenzitivity.

Starsi pacienti jsou zvlaste citlivi na nezadouci ucinky NSAID a kyseliny acetylsalicylové,
zejména na gastrointestinalni krvaceni a perforaci, které mohou byt fatalni (viz bod 4.2). Pokud je
nutna dlouhodoba 1écba, maji byt tito pacienti pravideln€ kontrolovani.

Soucasna l1é¢ba kyselinou acetylsalicylovou a ptipravky, které méni hemostazu (tj.
antikoagulancia, trombolytika, antiagregancia, protizanétlivé 1éky a selektivni inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu) se nedoporucuje, pokud neni striktn€ indikovana, protoze tyto pfipravky
mohou zvysit riziko krvaceni (viz bod 4.5). Pokud se kombinaci nelze vyhnout, doporucuje se
peclive sledovat znamky krvaceni a monitorovat dobu krvaceni.
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Opatrnosti je tieba u pacientd uzivajicich soucasné 1éky, které mohou zvysit riziko ulcerace, jako
jsou peroralni kortikosteroidy, selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu
a deferasirox (viz bod 4.5).

Riziko gastrointestinalniho krvaceni mtze také zvysit alkohol (viz bod 4.5).

Kyselina acetylsalicylova v nizkych davkach snizuje vylu€ovani kyseliny mocové. Proto mohou
pacienti se sklonem ke snizené exkrece kyseliny mocové zaznamenat dnavé zachvaty (viz bod 4.5
a4.8).

Riziko hypoglykemického ucinku derivati sulfonylmocoviny a inzulinu muze byt pfi
predavkovani kyselinou acetylsalicylovou zvyseno (viz bod 4.5).

U pacientl s nedostatkem gluko6za-6-fosfat-dehydrogenazy ma byt kyselina acetylsalicylova
podavéna s opatrnosti.

Pediatricka populace

Doporucuje se pro pouziti u dospélych a dospivajicich od 16 let. Tento 1éCivy ptipravek se
nedoporucuje pouzivat u dospivajicich/déti do 16 let, pokud o¢ekavany piinos nepievazi nad
moznymi riziky. Kyselina acetylsalicylova mtze u nékterych déti prispét ke vzniku Reyeova
syndromu. Reyetiv syndrom je velmi vzacné onemocnéni, které postihuje mozek a jatra, a miize
byt fatalni. Z tohoto diivodu déti a dospivajici do 16 let, ktefi maji nebo se zotavuji z planych
nestovic nebo ptiznakl podobnych chiipce, nemaji tento 1é¢ivy pripravek uzivat. Pokud se béhem
uzivani tohoto pfipravku objevi zmény v chovani s nauzeou a zvracenim, pacient se ma poradit

s lékatem, protoze tyto symptomy mohou byt casnou znamkou Reyeova syndromu, ktery
vyzaduje okamzitou Ié¢kaiskou péci.

Pomocné latky

Tento 1éCivy piipravek obsahuje laktozu. Pacienti se vzacnymi dédiénymi problémy s intoleranci
galaktozy, uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukézy a galaktézy nemaji tento
pripravek uzivat.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Kontraindikované kombinace

Methotrexat (pouzivany v davkach > 15 mg/tydne)

Kombinace 1éCivych piipravkii s methotrexatem a kyselinou acetylsalicylovou zvysuje
hematologickou toxicitu methotrexatu v disledku snizené renalni clearance methotrexatu
kyselinou acetylsalicylovou. Proto je souc¢asné uzivani methotrexatu (v davkach > 15 mg/tyden)
s kyselinou acetylsalicylovou kontraindikovano (viz bod 4.3).

Nedoporudené kombinace

Urikosurika, napr. probenecid, sulfinpyrazon

Salicylaty tlumi ucinek probenecidu a sulfinpyrazonu v dusledku inhibice tubularni resorpce.
Kombinaci je tieba se vyhnout.

Kombinace vyzadujici opatrnost béhem uzivani nebo které je tieba vzit v uvahu

Antikoagulancia a trombolytika

Kyselina acetylsalicylova mize zvysit ucinky trombolytik. ZvySené riziko krvaceni v disledku
inhibované funkce trombocytd, poranéni duodendlni sliznice a vytésnéni peroralnich
antikoagulancii z jejich vazebnych mist pro plazmatické proteiny. U pacientt, ktefi jsou soucasné
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1é¢eni kyselinou acetylsalicylovou a jinymi antitrombotiky, je tfeba peclivé sledovat znamky
krvaceni a dobu krvaceni (viz bod 4.4).

Lécba kyselinou acetylsalicylovou nema byt zahdjena zejména béhem prvnich 24 hodin po 1écbé
alteplazou u pacientti s akutni cévni mozkovou piihodou.

Antitrombotika (napr. klopidogrel, tiklopidin, cilostazol a dipyridamol) a selektivni inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu (SSRI; jako je sertralin nebo paroxetin)
Zvysené riziko gastrointestinalniho krvaceni (viz bod 4.4).

Antidiabetika, napr. derivaty sulfonylmocoviny a inzulin

Salicylaty mohou zvysit hypoglykemicky tc¢inek antidiabetik. V piipadé pouziti velkych davek
salicylati muze byt tedy vhodna urcitd uprava snizenim davky antidiabetika. Doporucuje se
zvysena kontrola hladiny glukozy v krvi.

Digoxin a lithium

Kyselina acetylsalicylova zhorSuje renalni vylu¢ovani digoxinu a lithia, coZ ma za nasledek
zvyseni plazmatickych koncentraci. Pti zahajeni a ukonceni 1€cby kyselinou acetylsalicylovou se
doporucuje monitorovat hladiny plazmatickych koncentraci digoxinu a lithia. Mtize byt nutné
upravit davku.

Diuretika a antihypertenziva

NSAID mohou snizovat antihypertenzni u¢inky diuretik a jinych antihypertenziv.

Krevni tlak ma byt monitorovan.

Soucasné uzivani kyseliny acetylsalicylové s ACE inhibitory, antagonisty receptoru pro
angiotensin II a blokatory kalciovych kanalii mtze zvysit riziko akutniho selhdni ledvin, zv1aste
pii vysokych davkach kyseliny acetylsalicylové. Pro tuto kombinovanou 1é¢bu ma byt pouzita
nizka davka kyseliny acetylsalicylové (< 100 mg denng).

Kli¢kova diuretika: Riziko akutniho selhani ledvin v disledku snizené glomerularni filtrace
prostfednictvim sniZzené syntézy renalnich prostaglandind. Na zacatku 1é¢by se doporucuje
hydratovat pacienta a monitorovat renalni funkce.

U pacientl soubézné lécenych verapamilem a kyselinou acetylsalicylovou je tieba pecliveé
sledovat znamky krvaceni a délku krvaceni.

Inhibitory karboanhydrazy (acetazolamid)
Muize vést k t€zké acidoze a zvysené toxicité pro centralni nervovy systém.

Systémové kortikosteroidy
Riziko gastrointestinalnich ulceraci a krvaceni mize byt zvySeno pii soubézném podavani
kyseliny acetylsalicylové a kortikosteroidi (viz bod 4.4).

Methotrexdt (pouzivany v davkdach < 15 mg/tydné)

Kombinace methotrexatu s kyselinou acetylsalicylovou mize zvys$it hematologickou toxicitu
methotrexatu v disledku snizené rendlni clearance methotrexatu kyselinou acetylsalicylovou.
Béhem prvnich tydnt podévani kombinace se maji provadét tydenni kontroly krevniho obrazu.
Posilené monitorovani ma byt provadéno i v pfipadé mirn¢ zhorSené funkce ledvin, stejné jako u
star§ich pacientt.

Jina NSAID
Zvysené riziko ulceraci a gastrointestinalniho krvaceni v disledku synergickych ucinkd.



Ibuprofen

Experimentalni udaje naznacuji, ze ibuprofen miize inhibovat ucinek nizké davky kyseliny
acetylsalicylové na agregaci trombocytl, pokud jsou podavany soubézné. Omezeni téchto udaji a
nejistoty tykajici se extrapolace tidaju ex vivo na klinickou situaci v§ak naznacuji, ze pro
pravidelné uzivani ibuprofenu nelze ucinit zddné pevné zavéry a Ze pti prilezitostném uzivani
ibuprofenu zadny klinicky vyznamny t¢inek neni pravdépodobny (viz bod 5.1).

Metamizol

Utinek kyseliny acetylsalicylové na agregaci trombocytli miize byt pii sou¢asném podavani
s metamizolem snizen. U pacientd uzivajicich nizké kardioprotektivni davky kyseliny
acetylsalicylové je proto zapotiebi tuto kombinaci podéavat s opatrnosti.

Cyklosporin, takrolimus

Soubézné uzivani NSAID a cyklosporinu nebo takrolimu muze zvysit nefrotoxicky ucinek
cyklosporinu a takrolimu. V piipadé soubézného uzivani téchto latek a kyseliny acetylsalicylové
ma byt sledovana funkce ledvin.

Valproat

Bylo hlaseno, Ze kyselina acetylsalicylova sniZzuje vazbu valproatu na sérovy albumin, ¢imz
zvysuje jeho volné plazmatické koncentrace v ustaleném stavu. Hladiny valproatu maji byt
behem soubézného podavani monitorovany.

Fenytoin

Salicylat snizuje vazbu fenytoinu na plazmaticky albumin. To miiZe vést ke sniZeni celkovych
hladin fenytoinu v plazmeé, ale ke zvyseni volné frakce fenytoinu. Nezd4 se, Ze by nenavazana
koncentrace, a tim i terapeuticky G¢inek, byly vyznamné zménény.

Alkohol
Soubézné uzivani alkoholu a kyseliny acetylsalicylové zvySuje riziko gastrointestinalniho
krvaceni.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Nizké davky (do 100 mg/den vietné):

Klinické studie ukazuji, Ze davky do 100 mg/den pro omezené porodnické pouziti, které vyzaduji
specializované sledovani, se zdaji byt bezpe¢né.

Davky nad 100 mg/den az do500 mg/den:
Neexistuji dostatecné klinické zkusenosti s pouzitim davek nad 100 mg/den az do 500 mg/den.
Proto nize uvedena doporuceni pro davky 500 mg/den a vyssi plati také pro toto rozmezi davek

Davky 500 mg/den a vyssi:

Inhibice syntézy prostaglandini mtize mit nezadouci vliv na t€hotenstvi a embryofetalni vyvoj.
Udaje z epidemiologickych studii nazna¢uji zvysené riziko potratd, kardialnich malformaci a
gastroschizy po uzivani inhibitord syntézy prostaglandinti v pocatku t€hotenstvi. Absolutni riziko
kardiovaskularnich malformaci se zvysilo z méné nez 1 % na piiblizné 1,5 %. Pfedpoklada se, ze
se riziko zvySuje s davkou a délkou terapie. U zvifat se prokazalo, Ze podani inhibitorii syntézy
prostaglandinti vede k zvySeni pre- a postimplantacnich ztrat a k embryofetalni letalité. Navic
byla hlasena zvySena incidence riznych malformaci véetné kardiovaskularnich po podani
inhibitorti syntézy prostaglandinii zvifatim v prib&hu organogenetické periody.
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Od 20. tydne t€hotenstvi miize uzivani piipravku Zanosa zpusobit oligohydramnion v dasledku
fetalni renalni dysfunkce. K tomuto stavu mtize dojit kratce po zahajeni 1é¢by a je obvykle
reverzibilni po ukoncéeni 1é¢by. Krome toho byly po 1é¢bé ve druhém trimestru hlaseny piipady
konstrikce ductus arteriosus, z nichz vét§ina po ukonceni 1é¢by odeznéla. Z téchto divodi nema
byt beéhem prvniho a druhého trimestru téhotenstvi kyselina acetylsalicylova podavana, pokud to
neni nezbytn¢ nutné. Pokud piipravek Zanosa uziva Zena v dobé¢, kdy se snazi ot€hotnét, nebo
behem prvniho a druhého trimestru t€hotenstvi, davka ma byt co nejnizsi a délka 1é€by co
nejkratsi. Pfi podavani kyseliny acetylsalicylové po dobu n€kolika dni od 20. gesta¢niho tydne je
tteba zvazit prenatalni monitorovani z divodu mozného vyskytu oligohydramnia a konstrikce
ductus arteriosus. V piipad¢ nalezu oligohydramnia nebo konstrikce ductus arteriosus ma byt
1é¢ba kyselinou acetylsalicylovou ukoncena.

Béhem tretiho trimestru t€hotenstvi mohou vSechny inhibitory syntézy prostaglandinti vystavit

plod:

- kardiopulmonalni toxicité (prfed¢asnd konstrikce/uzaver ductus arteriosus a pulmonalni
hypertenze);

- renalni dysfunkci (viz vyse) ;

vystavit matku a novorozence na konci téhotenstvi:

- moznému prodlouzeni doby krvacivosti v disledku antiagrega¢niho Gc¢inku, ktery se mtize
objevit i po velmi nizkych davkach; inhibici déloznich kontrakci vedouci k opozdénému
nebo prodlouzenému porodu.

Proto je podavani kyseliny acetylsalicylové v davkach vyssich nez 100 mg/den béhem tfetiho
trimestru té¢hotenstvi kontraindikovano (viz bod 4.3). Davky do 100 mg/den v¢etn€¢ mohou byt
pouzity pouze za piisného porodnického sledovani.

Kojeni

Mala mnozstvi salicylati a jejich metabolitt se vylucuji do mateiského mléka. Vzhledem k tomu,
ze nezadouci u¢inky na kojence nebyly dosud hlaseny, kratkodobé uzivani doporucené davky
nevyzaduje preruseni laktace. V ptipadech dlouhodobého uzivani a/nebo podavani vyssich davek
ma byt kojeni pferuSeno.

4.7 U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nebyly provedeny zadné studie ucinkd kyseliny acetylsalicylové na schopnost fidit a obsluhovat
stroje.

Na zakladé¢ farmakodynamickych vlastnosti a nezadoucich ucinkt kyseliny acetylsalicylové se
neocCekava zadny vliv na reaktivitu a schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Nejcastéjsimi nezadoucimi G¢inky kyseliny acetylsalicylové jsou gastrointestinalni poruchy
v¢etné nauzey a zvraceni. Dale bylo pozorovano gastrointestinalni krvaceni a vied.

Tabulkovy souhrn neZzadoucich u¢inkd

Nezadouci ucinky jsou shrnuty na zaklad¢ tfid organovych systémd. V kazdé tfid¢ organovych
systémd jsou definovany frekvence vyskytu: velmi Casté (> 1/10); ¢asté (= 1/100 az < 1/10);
méng Casté (> 1/1 000 az < 1/100); vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000),
neni znamo (z dostupnych tdaji nelze urcit):




T¥idy organovych (Casté Méné Casté Vzacné Neni znamo
systémit
Poruchy krve ZvySeny sklon ke Trombocytopenie,  [Pfipady krvaceni
a lymfatického krvaceni agranulocytoza, S prodlouZenog dobgu
systému _— . vaceni, jako je epistaxe,
aplasticka anemie T T o
rvaceni z dasni. Pfiznaky
mohou pietrvavat po dobu
4-8 dnti po vysazeni kyseliny
acetylsalicylové. V dasledkul
toho mtize byt zvySené
riziko krvaceni béhem
chirurgickych zakrokd.
Stavajici (hematemeza,
imeléna) nebo okultni
leastrointestinalni krvaceni,
které mize vést k anemii
z nedostatku zeleza (Castéjsi
pti vyssich davkach).
Poruchy imunitniho Hypersenzitivni
systému reakce,
angioedém,
alergicky edém,
anafylakticka reakce
vcetne Soku
Poruchy Hyperurikemie,
metabohsmu hypoglykemie
a vyzivy
Poruch nervového Intrakranialni krvaceniBolest hlavy,
systému vertigo
Poruchy ucha ZhorSeni sluchu,
a labyrintu tinitus
Cévni poruchy Hemoragicka
vaskulitida
Respiracni, hrudni a Rinitida, Bronchospasmus,
mediastinalni dyspnoe astmatické zachvaty
poruchy
Gastrointestinalni  [Dyspepsie, Zavazné Zalude&ni nebo duodenalni
poruchy nauzea, gastrointestinalni viedy a perforace
, krvaceni
zvraceni,
prijem
Poruchy jater Reyetiv syndrom Jaterni insuficience,
a ZluCovych cest zvySené hladiny jaternich
enzymu




Poruchy ktize Koptivka Stevensiv-Johnsontiv
a podkozni tkan¢ syndrom,

Lyelltiv syndrom,
purpura,

erythema nodosum,
erythema multiforme

Poruchy ledvin IPorucha funkce ledvin,
a mocovych cest akutni selhani ledvin
Poruchy Menoragie

reprodukéniho

systému a prsu

Hl43eni podezfeni na nezddouci u€inky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dulezité. Umoziuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého p¥ipravku. Zadame zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezieni na nezddouci ucinky

prostfednictvim webového formulate sukl.gov.cz/nezadouciucinky

pfipadné na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv
Srobarova 49/48

100 00 Praha 10

e-mail: farmakovigilance@sukl.gov.cz

4.9 Predavkovani

Ackoli 1ze pozorovat znac¢né individudlni rozdily, za toxickou davku lze povazovat asi 200 mg/kg
u dospélych a 100 mg/kg u déti. Letalni davka kyseliny acetylsalicylové je 25-30 gramu.
Plazmatické koncentrace salicylatu nad 300 mg/1 indikuji intoxikaci. Plazmatické koncentrace
nad 500 mg/I u dospé€lych a 300 mg/1 u déti obecné zplisobuji zdvaznou toxicitu.

Predavkovani muze byt §kodlivé pro starsi pacienty a zejména pro malé déti (terapeutické
predavkovani nebo ¢asté nahodné intoxikace mohou byt fatalni).

Symptomy stfedné té€Zké intoxikace
Tinitus, poruchy sluchu, bolest hlavy, vertigo, zmatenost a gastrointestinalni ptiznaky (nauzea,
zvraceni a bolest biicha).

Symptomy tézké intoxikace

Priznaky souvisi se zavaznym naruSenim acidobazické rovnovahy. Nejprve dochazi

k hyperventilaci, kterd ma za nasledek respiracni alkalozu. V disledku utlumu respira¢niho centra
vznika respiraéni acidéza. Kromé toho dochazi v disledku pritomnosti salicylatu k metabolické
acidoze.

U mladsich déti se piiznaky Casto objevi az v pozdnim stadiu intoxikace, jsou obvykle ve stadiu
acidozy.

Dale se mohou objevit nasledujici symptomy: pocity neklidu, epileptické zachvaty, halucinace;
plicni edém; hypertermie a poceni, coz vede k dehydrataci a hypoglykemii.



https://sukl.gov.cz/nezadouciucinky
mailto:farmakovigilance@sukl.gov.cz

Deprese nervového systému mize vést ke komatu, kardiovaskularnimu kolapsu nebo zastavé
dechu.

Opatieni
Pokud byla pozita toxicka davka, je nutna hospitalizace.

Vsem pacientiim, ktefi ptijdou do 2 hodiny od poziti, ma byt podano aktivni uhli v alesponi jedné
uvodni davce (50 g pro dospé€lého, 1 g/kg télesné hmotnosti pro dité do 12 let). Obecné se kvuli
toxicité salicylat vyplach celého stfeva rutinné nepouziva, ale lze jej zvazit pii jejich masivnim
poziti.

Eliminace se zvySuje alkalizaci moci hydrogenuhli¢itanem sodnym. Je tfeba sledovat pH moci.
Upravte metabolickou acidézu intraven6znim hydrogenuhli¢itanem sodnym (nejprve zkontrolujte
hladinu drasliku v séru).

V piipadé tézké intoxikace je tieba dat prednost hemodialyze. Dalsi ptiznaky je tieba 1é¢it
symptomaticky.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antitrombotika, inhibitory agregace trombocytii kromé heparinu;
ATC kod: BO1ACO06.

Mechanismus ucinku

Kyselina acetylsalicylova inhibuje aktivaci trombocytii: blokuje destickovou cyklooxygenazu
acetylaci, inhibuje syntézu tromboxanu A,, fyziologické aktiva¢ni latky uvoliiované trombocyty,
ktera by mohla hrat roli pti komplikacich ateromatéznich 1€zi.

Inhibice syntézy TXA, je nevratnd, protoze trombocyty, které nemaji jadro, nejsou schopny
(kvili nedostate¢né schopnosti syntézy proteinll) syntetizovat novou cyklooxygenazu, ktera byla
acetylovana kyselinou acetylsalicylovou.

Farmakodynamické uéinky

Opakované davky 20-325 mg zahrnuji inhibici enzymatické aktivity z 30-95 %.

Vzhledem k ireverzibilnimu charakteru vazby ucinek pietrvava po dobu zivotnosti trombocytu
(7-10 dni). Inhibi¢ni u€inek se pti déletrvajici 1éCbe nevycerpa a enzymaticka aktivita postupné
nastupuje znovu pii obnove trombocytt 24-48 hodin po piferuseni 1écby.

Kyselina acetylsalicylova prodluzuje dobu krvaceni v priméru ptiblizné o 50-100 %, lze vSak
pozorovat individualni odchylky.

Experimentalni udaje naznacuji, ze ibuprofen miize inhibovat ucinek nizké davky kyseliny
acetylsalicylové na agregaci trombocytu, jestlize jsou tyto latky podavany soucasné. V jedné
studii, kdy byla jednotliva davka 400 mg ibuprofenu pozita béhem 8 hodin pfed nebo 30 minut po
podani kyseliny acetylsalicylové s okamzitym uvoliiovanim (81 mg) se objevil snizeny efekt
kyseliny acetylsalicylové na tvorbu tromboxanu nebo agregaci trombocytd. Omezeni téchto daji
a nejistoty tykajici se extrapolace ex vivo idaji na klinickou situaci vSak naznacuji, ze pro
pravidelné uzivani ibuprofenu nelze udélat zadné pevné zavery a zZe pfi piilezitostném uzivani
ibuprofenu zadny klinicky vyznamny u¢inek neni pravdépodobny.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
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Po peroralnim podani se kyselina acetylsalicylova rychle a Gpln¢ vstiebava z gastrointestinalniho
traktu. Hlavnim mistem absorpce je proximalni tenké stievo. Znacna Cast davky je vsak jiz béhem
absorpcniho procesu ve stfevni sténé hydrolyzovana na kyselinu salicylovou. Stupen hydrolyzy
z4visi na rychlosti absorpce.

Po uziti enterosolventnich tablet pfipravku Zanosa je maximalnich plazmatickych hladin kyseliny
acetylsalicylové dosazeno piiblizné€ za 3,5 hodiny a kyseliny salicylové az 4,5 hodin po podani
nalac¢no. Pokud se tablety uzivaji s jidlem, maximalnich plazmatickych hladin je dosazeno
pfiblizné o 3 hodiny pozdé€ji nez ve stavu nalacno.

Distribuce

Kyselina acetylsalicylova stejn€ jako hlavni metabolit kyselina salicylova se rozsdhle vaze na
plazmatické proteiny, pfedevsim albumin, a rychle se distribuuje do vSech Casti téla. Stupenn
vazby kyseliny salicylové na proteiny je siln¢ zavisly na koncentraci kyseliny salicylové

i albuminu. Distribu¢ni objem kyseliny acetylsalicylové je ptiblizné 0,16 1/kg télesné hmotnosti.
Kyselina salicylova pomalu difunduje do synovidlni tekutiny, prochazi placentdrni bariérou

a prechazi do matefského mléka.

Biotransformace

Kyselina acetylsalicylova se rychle metabolizuje na kyselinu salicylovou s polo¢asem 15-30
minut. Kyselina salicylova je nasledné pfevazné pfeménéna na konjugaty glycinu a kyseliny
glukuronové a stopy kyseliny gentisové.

Kinetika eliminace kyseliny salicylové je zavisla na dévce, protoze metabolismus je omezen
kapacitou jaternich enzymt. Eliminacni polocas se tedy lisi a je 2-3 hodiny po nizkych davkach,
12 hodin po obvyklych analgetickych davkach a 15-30 hodin po vysokych terapeutickych
davkach nebo intoxikaci.

Eliminace
Kyselina salicylova a jeji metabolity se vylucuji pfevazné ledvinami.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Ptedklinicky bezpecnostni profil kyseliny acetylsalicylové je dobie zdokumentovan.

V experimentalnich studiich na zvifatech salicylaty neprokazaly zadné jiné poskozeni organti nez
poskozeni ledvin.

Ve studiich na potkanech byla u kyseliny acetylsalicylové v davkach toxickych pro matku
pozorovana fetotoxicita a teratogenni ucinky. Klinicky vyznam neni znam, protoze davky
pouzivané v neklinickych studiich jsou mnohem vyssi (nejméné 7krat) nez maximalni
doporucené davky v cilenych kardiovaskularnich indikacich.

Kyselina acetylsalicylova byla rozsahle studovana s ohledem na mutagenni a kancerogenni
ucinky. Celkové vysledky ve studiich na mysich a potkanech nevykazuji Zadné relevantni
znamky jakychkoli mutagennich nebo kancerogennich t¢inki.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Monohydrat laktozy
Mikrokrystalicka celuloza
Koloidni bezvody oxid kiemicity
Bramborovy $krob
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Mastek

Triacetin

Kopolymer kyseliny methakrylové a ethyl-akrylatu (1:1)
6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti

3 roky.

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pfi teploté do 30 °C.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Blistr (PVC/Al).

Velikost baleni

30, 90 nebo 100 enterosolventnich tablet.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku
Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky
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