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PRÍLOHA Č.1  K rozhodnutiu o zmene  v registrácii lieku, EV. Č.: 2009/00764

Súhrn charakteristických vlastností lieku

1.
Názov lieku

Aspirin-C

2.
Kvalitatívne a kvantitatívne zloženie 

Liečivo: 1 šumivá tableta obsahuje acidum acetylsalicylicum 400 mg a acidum ascorbicum 240 mg

Úplný zoznam pomocných látok, pozri časť 6.1.

3.
Lieková forma

Šumivá tableta
4.
Klinické údaje

4.1
Terapeutické indikácie

Používa sa pri: 

· miernych až stredne silných bolestiach (napr. hlavy, zubov, hrdla, svalov, kĺbov, chrbta, a    menštruačných bolestiach),

· pri miernych bolestiach pri artritíde,

· pri prechladnutí alebo chrípke na zmiernenie bolesti a horúčky, 

· pri zápalových ochoreniach.

4.2
Dávkovanie a spôsob podávania

Odporučené dávky sú nasledovné:

Dospelí:






Jednotlivá dávka je 400 až 800 mg (1 až 2 šumivé tablety), môže byť opakovaná v intervaloch 4-8 hodín.

Obvyklá denná dávka je 6 šumivých tabliet, maximálna denná dávka, ktorá nesmie byť prekročená, je 10 šumivých tabliet.

Deti od 9 rokov: 
Deťom od 9 rokov sa podáva 1 tableta denne, t.j. 400 mg kyseliny acetylsalicylovej. V prípade potreby môže byť jednotlivá dávka opakovaná až 3x denne v intervaloch 4-8 hodín.

Odporučená denná dávka kyseliny acetylsalicylovej pre deti je približne 60 mg/kg. Podáva sa  rozdelená do 4-6 jednotlivých dávok, čo je približne 15 mg/kg každých 6 hodín alebo 10 mg/kg každé 4 hodiny. 

Spôsob podávania

Šumivá tableta sa rozpustí v pohári vody. Liek sa nemá používať nalačno!

4.3
Kontraindikácie

· Precitlivenosť na kyselinu acetylsalicylovú prípadne na iné salicyláty, alebo na ktorúkoľvek z pomocných látok lieku.

· Aktívny žalúdkový alebo duodenálny vred. 

· Hemoragická diatéza.

· S anamnézou astmy, ktorá bola vyvolaná podávaním salicylátov alebo iných substancií s podobným účinkom a najmä však po nesteroidových protizápalových liekoch.  

· Kombinácia s metotrexátom v dávkach 15 mg/týždeň alebo viac (viď 4.5. Liekové a iné interakcie).

· Posledný trimester gravidity.

Z dôvodu vysokého obsahu liečiva sa nesmie podávať deťom do 9 rokov.

4.4
Osobitné upozornenia a opatrenia pri používaní
· Súbežná liečba s antikoagulanciami. 

· Gastro-intestinálne vredy vrátane chronických alebo rekurentných vredových ochorení a gastro-intestinálne krvácania v anamnéze. 

· Poruchy funkcie obličiek.

· Poruchy funkcie pečene.

· Precitlivenosť na protizápalové a antireumatické lieky alebo na iné alergény. 

Deťom a mladistvým Aspirin-C podáva iba na odporučenie lekára! Pokiaľ dôjde u detí pri užívaní Aspirin-C k dlhodobejšiemu vracaniu, môže sa jednať o príznak Reyovho syndrómu. Toto ochorenie je síce veľmi vzácne, ale môže ohroziť život dieťaťa. Preto je nutný bezprostredný lekársky zásah.

Kyselina acetylsalicylová môže vyvolať bronchospazmy a astmatický záchvat alebo iné reakcie precitlivenosti. Rizikovými faktormi sú prítomnosť bronchiálnej astmy, senná nádcha, nosové polypy, alebo chronické respiračné ochorenia. Toto tiež platí pre pacientov, u ktorých sa potvrdili alergické reakcie na iné substancie (napr. kožné reakcie, svrbenie a žihľavka).

V dôsledku inhibičného účinku kyseliny acetylsalicylovej na agregáciu trombocytov sa môže zvýšiť krvácavosť počas a po chirurgických zákrokoch (vrátane drobných chirurgických zákrokov, ako je extrakcia zubov). 

Pri nízkom dávkovaní kyselina acetylsalicylová znižuje vylučovanie kyseliny močovej. Toto môže spustiť záchvat dny u pacientov, ktorí už majú nízke vylučovanie kyseliny močovej. 

U pacientov so zníženou sodíkovou diétou je potrebné zvážiť užívanie lieku. 1 dávka lieku obsahuje 933 mg sodíka. 

4.5
Liekové a iné interakcie

Kontraindikované interakcie:

Metotrexát používaný v dávke 15 mg/týždeň alebo viac:

Zvýšená hematologická toxicita metotrexátu (v zásade antiflogistiká znižujú renálny klírens metotrexátu a salicyláty vytesňujú metotrexát viazaný na plazmatické proteíny), (viď časť 4.3 Kontraidikácie). 

Ich kombinácia si vyžaduje opatrnosť pri použití:

Metotrexát používaný v dávke menej ako 15 mg/týždeň: 

Zvýšená hematologická toxicita metotrexátu (v zásade antiflogistiká znižujú renálny klírens metotrexátu a salicyláty vytesňujú metotrexátu viazaný na plazmatické proteíny). 

Antikoagulanciá napr. kumarín, heparín:

Zvyšujú riziko krvácanie tým, že inhibujú funkciu doštičiek, poškodzujú gastroduodenálnu mukózu a vytesňujú perorálne antikoagulanciá z ich väzbových miest na plazmatických proteínoch.   

Iné nesteroidové antiflogistiká podávané súbežne so salicylátmi vo vysokých dávkach (( 3g/deň):

V dôsledku synergického efektu je zvýšené riziko vzniku vredov a gastrointestinálne krvácanie.   

Urikozuriká ako sú, benzbromarón, probenecid:

Znížený urikozurický efekt (kompetíciou renálnej tubulárnej eliminácie kyseliny močovej).   

Antidiabetiká ako sú, inzulín, sulfonylmočovina: 

Pri vysokých dávkach kyseliny acetylsalicylovej sa zvyšuje ich hypoglykemický účinok prostredníctvom hypoglykemickej aktivity kyseliny acetylsalicylovej a vytesňovaním sulfonylmočoviny viazanej na plazmatické proteíny. 

Trombolytiká / iné inhibítory agregácie trombocytov (napr. tiklopidín): Zvyšujú riziko krvácania.

Diuretiká v kombinácii s kyselinou acetylsalicylovou v dávkach 3 g/deň alebo viac: 

Znižujú glomerulárnu filtráciu tým, že znižujú syntézu prostaglandínov v obličkách. 

Systémové glukokortikoidy, okrem hydrokortizónu používaného ako náhradná terapia pri Addisonovej chorobe: Počas liečby kortikosteroidmi sa znižujú hladiny salicylátov v krvi a je zastavené riziko predávkovania salicylátmi prostredníctvom zvýšenej eliminácie salicylátov kortikosteroidmi.

Inhibítory angiotenzín konvertujúceho enzýmu (ACE - inhibítory): 

Pri dávkach 3g/deň a viac sa znižuje glomerulárna filtrácia tým, že sa inhibuje vazodilatačný účinok prostaglandínov. Okrem toho znižujú antihypertenzívny účinok. 

Valproová kyselina: Zvýšená toxicita kyseliny valproovej v dôsledku jej vytesnenia z väzbových miest na plazmatických proteínoch. 

Alkohol: Zvýšené riziko poškodenia gastro-intestinálnehej mukózy a predĺžený čas krvácania v dôsledku aditívneho účinku kyselina acetylsalicylovej a alkoholu. 

Experimentálne údaje naznačujú, že ibuprofén môže inhibovať účinok nízkej dávky kyseliny acetylsalicylovej na agregáciu doštičiek, keď sa podávajú súbežne. Limitácie týchto údajov a neistoty extrapolácie údajov ex vivo na klinickú situáciu však znamenajú, že nemožno urobiť žiadne jednoznačné závery pre pravidelné užívanie ibuprofénu, a žiadny klinicky významný účinok sa nepovažuje za pravdepodobný pri príležitostnom použití ibuprofénu (pozri časť 5.1). 

4.6
Gravidita a laktácia
Gravidita 

Použitie salicylátov v prvých troch mesiacoch gravidity bolo v mnohých epidemiologických štúdiách spojené so zvýšeným rizikom malformácií (rázštep podnebia, srdcové malformácie). Po bežných terapeutických dávkach sa zdá, že toto riziko je nízke. V prospektívnej štúdii u 32 tisícov párov matka-dieťa nebola zistená žiadna spojitosť so zvýšenou frekvenciou malformácií.

V priebehu gravidity sa môžu salicyláty užívať iba po prísnom zhodnotení pomeru riziko – úžitok.

V poslednom trimestri ťarchavosti podávanie veľkých dávok salicylátov (viac ako 300 mg/d) môže viesť k predĺženiu doby ťarchavosti, predčasnému uzavretiu ductus anteriosus a inhibícii kontrakcií uteru. Bola pozorovaná zvýšená tendencia ku krvácaniu u matky i dieťaťa.

Podávanie vysokých dávok kyseliny acetylsalicylovej (viac ako 300 mg/d) krátko pred pôrodom môže viesť k intrakraniálnemu krvácaniu, hlavne u nedonosených detí.

Laktácia     

Salicyláty a ich metabolity v malých množstvách prechádzajú do materského mlieka. Doposiaľ neboli pozorované nežiaduce účinky na dojčatách po nepravidelnom užití, prerušenie dojčenia zvyčajne nie je nevyhnutné. Avšak pri pravidelnom užívaní vysokých dávok je dojčenie potrebné včas prerušiť.  

4.7
Ovplyvnenie schopnosti viesť vozidlá a obsluhovať stroje

Užívanie šumivých tabliet Aspirin-C neovplyvňuje schopnosť viesť vozidlá a obsluhovať stroje.

4.8
Nežiaduce účinky

Gastrointestinálne účinky:

· bolesti brucha, pálenie záhy, nauzea, vracanie,

· zjavné hamatemezy a melena alebo skryté gastro-intestinálne krvácanie, ktoré môže viesť k anémii (dôsledok deficitu železa), takéto krvácanie je častejšie pri vyšších dávkach,

· gastro-duodenálne vredy a ich perforácia,

· boli popísané jednotlivé prípady zhoršenia funkcie pečene (zvýšenie hladiny transamináz).

Účinky na CNS:

· závraty a hučanie v ušiach; vyskytujú sa zvyčajne po predávkovaní.

Hematologické účinky:

· z dôvodu účinku kyseliny acetylsalicylovej na agregáciu doštičiek sa zvyšuje riziko krvácania.  

Reakcie precitlivenosti:

Žihľavka, kožné reakcie, anafylaktické reakcie, astma, angioneurotický edém. 

4.9
Predávkovanie

U starších pacientov a malých detí je potrebné počítať s možnosťou intoxikácie (terapeutické predávkovanie alebo časté náhodné otravy) s možným fatálnym koncom. 

Symptomatológia

Mierna otrava: hučanie v ušiach, pocity narušeného sluchu, bolesti hlavy, závrat a zmätenosť, sú pozorované v prípade predávkovania a možno ich regulovať znížením dávky. 

Ťažká otrava: horúčka, hyperventilácia, ketóza, respiračná alkalóza, metabolická acidóza, kóma, kardiovaskulárny šok, zlyhanie dýchania, ťažká hypoglykémia. 

Bezpečnostné opatrenia

Okamžitý prevoz na jednotku špeciálnej starostlivosti.

Výplach žalúdka, podanie čierneho uhlia, kontrola acido-bázickej rovnováhy.

Alkalická diuréza, aby sa získal moč s pH medzi 7,5 a 8. Možno uvažovať o zosilnenej alkalickej diuréze ak je koncentrácia salicylátov v plazme vyššia ako 500 mg/liter (3,6 mmol/liter) u dospelých alebo 300 mg/liter (2,2 mmol/liter) u detí.  

Možnosť hemodialýzy pri ťažkej otrave.

Straty tekutín je potrebné nahradiť.

Symptomatická liečba.

5.
Farmakologické vlastnosti:

Farmakoterapeutická skupina : Analgetikum, antipyretikum, antiflogistikum

ATC kód: N02BA51
5.1
Farmakodynamické vlastnosti

Kyselina acetylsalicylová patrí do skupiny kyslých nesteroidových analgetík-antiflogistík s analgetickými, antipyretickými a antiflogistickými vlastnosťami.  Základným mechanizmom účinku je ireverzibilná inhibícia cyklooxygenázy, enzýmu zahrnutého v syntéze prostaglandínov. 

Perorálne dávky kyseliny acetylsalicylovej 0,3 až 1,0 g sa spravidla používajú na utíšenie miernych až stredne ťažkých bolestí, miernych horúčkovitých stavov, ako sú prechladnutie alebo chrípka, na zníženie teploty  a utíšenie bolestí kĺbov a svalov.

Je tiež používaná na liečbu akútnych a chronických zápalových ochorení ako sú, reumatoidná artritída, osteoartritída, ankylózna spondylitída. Na tieto ochorenia sa spravidla používajú vysoké dávky od 4 do 8 g denne vo viacerých dávkach. 

Kyselina acetylsalicylová tiež inhibuje agregáciu trombocytov tým, že blokuje syntézu tromboxánu A2 v trombocytoch. A preto sa používa na rozličné kardiovaskulárne indikácie v dávkach od 75 do 300 mg denne. 

Vo vode rozpustný vitamín kyselina askorbová je súčasťou ochranného systému organizmu proti kyslíkovým radikálom a iným oxidantom endogénneho alebo exogénneho pôvodu, ktoré tiež hrajú dôležitú úlohu v zápalovom procese a funkcii leukocytov. 

Experimenty in vitro aj ex vivo ukázali, že má kyselina askorbová pozitívny účinok na leukocytárnu imunitnú odpoveď u ľudí. 

Kyselina askorbová je nepostrádateľná na syntézu základných intracelulárnych substancií (mukopolysacharidov), ktoré sú spolu s kolagénovými vláknami zodpovedné za nepriepustnosť kapilárnych stien.  

Experimentálne údaje naznačujú, že ibuprofén môže inhibovať účinok nízkej dávky kyseliny acetylsalicylovej na agregáciu doštičiek, keď sa podávajú súbežne. 

V jednej štúdii, keď sa jednotlivá dávka 400 mg ibuprofénu podala buď 8 hodín pred podaním kyseliny acetylsalicylovej na okamžité uvoľnenie (81 mg) alebo do 30 minút po jej podaní, došlo k zníženému účinku kyseliny acetylsalicylovej na tvorbu tromboxánu alebo k agregácii trombocytov. 

Limitácie týchto údajov a neistoty extrapolácie údajov ex vivo na klinickú situáciu však znamenajú, že nemožno urobiť žiadne jednoznačné závery pre pravidelné užívanie ibuprofénu, a žiadny klinicky významný účinok sa nepovažuje za pravdepodobný pri príležitostnom použití ibuprofénu.

5.2
Farmakokinetické vlastnosti

Po perorálnom podaní sa je kyselina acetylsalicylová rýchlo a úplne absorbovaná z gastrointestinálneho traktu. Kyselina acetylsalicylová sa premieňa na svoj hlavný metabolit, kyselinu salicylovú počas a po absorpcii. Maximálne plazmatické hladiny kyseliny acetylsalicylovej sa dosahujú po 10 – 20 minútach a kyseliny salicylovej po 0,3 -2 hodinách. 

Kyselina acetylsalicylová a salicylová sa nadmerne viažu na plazmatické proteíny a rýchlo sa distribuujú do všetkých častí tela. Kyselina salicylová je prítomná v materskom mlieku a prestupuje placentou.

Kyselina salicylová sa v prevažnej miere eliminuje metabolickými cestami v pečeni. Hlavnými metabolitmi sú kyselina salicylurová,  salicylfenolglukuronid,  salicylacetylglukuronid, kyselina gentisová a kyselina gestisurová. 

Kinetika eliminácie kyseliny acetylsalicylovej závisí od dávky, pretože je jej metabolizmus limitovaný kapacitou pečeňových enzýmov. Eliminačný polčas varíruje medzi 2 - 3 h po malých dávkach, a približne 15 h po obvyklých analgetických dávkach. Kyselina acetylsalicylová a jej metabolity sa vylučujú predovšetkým obličkami.

dávkach je 2-3 hodiny, po bežných analgetických dávkach okolo 12 hodín.

Po perorálnom podaní je kyselina askorbová absorbovaná v tenkom čreve ľudí Na+-dependentným aktívnym transportným systémom, najúčinnejšie v proximálnej časti. Absorpcia nie je úmerná dávke: ak je denná perorálna dávka zvýšená, koncentrácia kyseliny askorbovej v plazme a iných telových tekutín nie je zvýšená úmerne, ale namiesto toho má tendenciu dosahovať horné limity. 

Kyselina askorbová je filtrovaná v glomerule a reabsorbovaná v proximálnom tubule Na+-dependentným aktívnym transportným systémom. Hlavné metabolity vylučované močom sú oxalát a kyselina diketogulonová.          

5.3
Predklinické údaje o bezpečnosti.

Predklinické údaje o bezpečnosti kyseliny acetylsalicylovej sú dobre zdokumentované. V testoch na  zvieratách salicyláty vyvolávali poškodenie obličiek bez vzniku iných organických lézií. Kyselina acetylsalicylová bola dostatočne testovaná na mutagenitu a kancerogenitu. Významné známky mutagénneho a kancerogénneho potenciálu sa nepozorovali. 

6.
Farmaceutické údaje

6.1
Zoznam pomocných látok 

Natrii dihydrogenocitras, natrii hydrogenocarbonas, acidum citricum, natrii carbonas anhydricus.

6.2
Inkompatibility

Nie sú známe

6.3
Čas použiteľnosti

3 roky
6.4
Špeciálne upozornenia na uchovávanie
Uchovávajte pri teplote do 25 °C.

6.5
Druh obalu a obsah balenia 
Strip papier/PE/Al/surlyn, písomná informácia pre používateľov, papierová škatuľka
Veľkosť balenia: 10, 20, 40 šumivých tabliet

6.6
Špeciálne opatrenia na likvidáciu a iné zaobchádzanie s liekom

Žiadne zvláštne požiadavky.

7.
Držiteľ  rozhodnutia o registrácii

Bayer, spol. s r.o., Bratislava, Slovenská republika
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9.
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