CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ascalcin, 300 mg + 100 mg, tabletki musujace

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna tabletka zawiera 300 mg kwasu acetylosalicylowego (Acidum acetylsalicylicum) i 100 mg
wapnia w postaci 775 mg laktoglukonianu wapnia (Calcii lactogluconas).

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: sodu wodoroweglan (239 mg sodu/tabletke)
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka musujaca

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Goraczka i dolegliwosci bolowe zwiagzane z przezigbieniem i grypa.
Bole o lekkim i §rednim nasileniu (bole zgbow, nerwobole, bole stawow i migsni, bole glowy).

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Doro$li i mtodziez w wieku powyzej 12 lat:

stany gorgczkowe i bole réznego pochodzenia: 1 lub 2 tabletki 4 razy na dobe.
Maksymalna dawka dobowa: 10 tabletek.

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 lat): 1 lub 2 tabletki 3 razy na dobg.
Maksymalna dawka dobowa: 6 tabletek.

Sposdéb podawania
Tabletke rozpusci¢ w 1/2 szklanki przegotowanej, letniej wody, wymieszac i wypié.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynne, inne salicylany lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza
wymieniong w punkcie 6.1.

Czynna choroba wrzodowa zotadka, dwunastnicy, stany zapalne przewodu pokarmowego.
Astma oskrzelowa wspotistniejaca z polipami nosa (wywotanymi lub nasilonymi przez kwas
acetylosalicylowy).

Skazy krwotoczne, zaburzenia krzepnigcia krwi, stosowanie lekow przeciwzakrzepowych.
Zaburzenia rownowagi kwasowo-zasadowej (w cukrzycy, mocznicy, tezyczce).

Znacznie zwigkszone stezenie wapnia we krwi.

Cig¢zka niewydolno$¢ nerek, watroby.

Cig¢zka niewydolnos¢ serca.

Nie stosowaé w trzecim trymestrze cigzy.

Nie podawa¢ dzieciom w wieku do lat 12 ze wzgledu na ryzyko wystgpienia zespotu Reye’a.
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4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nalezy zachowac ostroznos¢ stosujac Ascalcin w nastgpujacych przypadkach:

- nadwrazliwos$¢ na inne niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ);

- choroby alergiczne (astma oskrzelowa, katar sienny);

- krwotoki maciczne, nasilone krwawienia miesigczkowe;

- przed zabiegami chirurgicznymi (nie przyjmowac leku co najmniej przez 5 dni);

- dna (skaza moczanowa);

- przebyta choroba wrzodowa zotadka lub dwunastnicy, a takze po przebytych krwawieniach
z przewodu pokarmowego;

- jednoczesne leczenie lekami przeciwzakrzepowymi (doustne przeciwwitaminy K, heparyna,
heparyny drobnoczasteczkowe, leki przeciwptytkowe — tyklopidyna, indobufen);

- niewydolno$¢ nerek, watroby;

- stosowanie wewnatrzmacicznej wktadki antykoncepcyjnej;

- nadcisnienie tgtnicze;

- niewydolnos$¢ serca;

- U pacjentow w podesztym wieku (powyzej 65 lat); nalezy poda¢ mniejsze dawki - patrz:
dawkowanie;

- u pacjentow bedacych na diecie ubogosodowej (ze wzgledu na zawartos¢ sodu wodoroweglanu -
239 mg sodu/tabletke).

Lek zawiera 239-478 mg sodu na dawke, nalezy wzia¢ pod uwage u pacjentow ze zmniejszong
czynnoscig nerek i1 u pacjentéw kontrolujgcych zawarto$¢ sodu w diecie.

Picie alkoholu podczas stosowania kwasu acetylosalicylowego moze nasila¢ dziatanie draznigce

na przewo6d pokarmowy.

Stosowanie kwasu acetylosalicylowego u dzieci do 12 lat w przypadku zakazen wirusem ospy
wietrznej lub grypy, moze spowodowaé wystapienie rzadkiej choroby, powodujacej uszkodzenie
watroby i moézgu tzw. zespotu Reye’a.

Istnieja dowody na to, ze leki hamujace cyklooksygenazg (synteze prostaglandyn) mogg powodowac
zaburzenia ptodnosci u kobiet przez wptyw na owulacje. Dziatanie to jest przemijajace i ustgpuje po
zakonczeniu terapii.

Przyjmowanie leku w najmniejszej dawce skutecznej przez najkrotszy okres konieczny do tagodzenia
objawow zmniejsza ryzyko dziatan niepozadanych (patrz wptyw na przewod pokarmowy).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Kwas acetylosalicylowy wypiera z potaczen z biatkami uprzednio zwigzane preparaty, zwigkszajac
we krwi wolne frakcje tych lekéw 1 w konsekwencji ich dziatanie farmakologiczne, np. dziatanie
hipoglikemizujace doustnych lekéw przeciwcukrzycowych z grupy sulfonylomocznika, dziatanie
przeciwzakrzepowe §rodkoéw z grupy kumaryny i heparyny oraz dziatanie lekow
przeciwgruzliczych (pochodnych kwasu p-aminosalicylowego), penicylin, sulfonamidow,
digoksyny i fenytoiny. Podawany jednocze$nie z sulfonamidami nie tylko nasila ich dziatanie, ale
rowniez skraca okres dziatania.

Nasila dziatania niepozadane metotreksatu.

Kwas acetylosalicylowy dziata synergicznie z innymi lekami przeciwzapalnymi,
przeciwgoraczkowymi i przeciwbolowymi. Jednoczesne stosowanie kwasu acetylosalicylowego
z innymi lekami z grupy NLPZ lub lekami kortykosteroidowymi, zwigksza ryzyko wystapienia
dziatan niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego.

Ostabia dziatanie probenecydu stosowanego w leczeniu dny; wystepuje zjawisko konkurencji

0 mechanizmy transportu w cewkach nerkowych i skutkiem tego szybkos¢ wydalania kwasu
acetylosalicylowego znacznie si¢ zmniejsza, doprowadzajac do jego kumulacji.

Podczas jednoczesnego stosowania ostabia dziatanie spironolaktonu i innych lekow
moczopgdnych.

Barbiturany i propranolol zmniejszajg dziatanie kwasu acetylosalicylowego.

Leki zobojetniajace kwas solny, zmniejszajg jego wchtanianie w przewodzie pokarmowym.
Jednoczesne picie alkoholu, zwieksza niebezpieczenstwo wystgpienia krwawienia z przewodu
pokarmowego.

2/8



Wapn zmniejsza wchlanianie tetracyklin i zwigzkoéw fluoru; w celu uniknigcia tej interakcji
wymagana jest trzygodzinna przerwa pomig¢dzy podaniem wymienionych preparatow i zwigzkow
wapnia. Duze dawki wapnia podawane réwnocze$nie z glikozydami nasercowymi (pochodne
digoksyny i strofantyny) nasilajg ich dziatanie i mogg prowadzi¢ do zaburzen rytmu serca.
Moczopedne leki tiazydowe zwigkszaja wchlanianie zwrotne wapnia i stwarzaja ryzyko
hiperkalcemii.

Duze dawki wapnia w skojarzeniu z witaming D moga ostabia¢ dziatanie werapamilu i nnych
lekéw blokujacych kanat wapniowy.

4.6 Wplyw na plodnosé ciaze i laktacje

Sktadniki leku przenikajg przez barierg tozyska do tkanek ptodu. Preparat nie powinien by¢ stosowany
W czasie cigzy. Bezwzglednie nie nalezy go stosowaé w trzecim trymestrze ciazy, gdyz lek moze
powodowac¢ wady rozwojowe ptodu i komplikacje podczas porodu.

W niewielkich ilo$ciach przenika do mleka kobiety karmiacej piersia. W przypadku doraznego
stosowania nie ma konieczno$ci przerywania karmienia piersia. Jednakze w przypadku regularnego
przyjmowania duzych dawek kwasu acetylosalicylowego, karmienie piersia nalezy wcze$niej
przerwac.

4.7 Wplyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Ascalcin, stosowany w zalecanych dawkach, nie powoduje uposledzenia sprawnosci psychofizycznej,
zdolno$ci prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozadane

Zaburzenia zotadka i jelit:

- nudnosci, wymioty, bole brzucha,

- zaostrzenie lub nawrot choroby wrzodowej;

- nadzerki btony $luzowej i kKrwawienia z przewodu pokarmowego.

Zaburzenia uktadu nerwowego:
- zawroty glowy, pocenie si¢, szum w uszach.

Zaburzenia krwi i uktadu chlonnego:
- zaburzenia krzepnigcia krwi, nasilone krwawienia miesigczkowe.

Zaburzenia ukladu immunologicznego:

- u 0s06b nadwrazliwych moga pojawi¢ si¢ zmiany skorne: rumien, pokrzywka;

- uwaza si¢, ze kwas acetylosalicylowy jako hapten moze wywota¢ napad astmy oskrzelowe;j
u dorostych lub dusznosci.

W zwigzku z leczeniem lekami z grupy NLPZ zgtaszano wystgpowanie obrzgkow, nadci$nienia
i niewydolnosci serca.

Dhugotrwate stosowanie duzych dawek moze spowodowac przedawkowanie.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszac
wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobdéw Medycznych i Produktow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, tel.: 22 49-21-301, fax: 22 49-21-309, e-mail:
ndl@urpl.gov.pl
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4.9 Przedawkowanie

W razie przypadkowego spozycia dawki znacznie przewyzszajacej zalecang dawke dobowa, moga
wystapi¢ objawy przedawkowania (zwigzane z obecnos$cig kwasu acetylosalicylowego):
przyspieszenie oddechu, nudno$ci, wymioty, zaburzenia widzenia i stuchu (szumy uszne), bole

i zawroty glowy, zaburzenia rownowagi kwasowo-zasadowej i elektrolitowej (np. ubytek potasu),
zmniejszenie stgzenia glukozy we krwi, zmiany skorne.

W przypadku ostrego zatrucia (200 mg - 500 mg kwasu acetylosalicylowego na kilogram masy ciata)
moga wystapi¢: majaczenie, drzenie, dusznos¢, nadmierna potliwo$¢, pobudzenie psychoruchowe,
wysoka goraczka, $piaczka.

Leczenie przedawkowania: jesli pacjent zglosi si¢ w ciggu doby od zatrucia nalezy przeprowadzié
ptukanie zotadka z zastosowaniem wegla aktywnego.

Podstawa leczenia jest uzupetnienie ptyndéw i elektrolitow w celu wyrdwnania zaburzen
metabolicznych (kwasicy, hipokalemii, odwodnienia) oraz unormowanie temperatury ciata i czynnosci
oddechowej.

5. WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki przeciwbdlowe i przeciwgoraczkowe, kwas salicylowy i jego
pochodne, kwas acetylosalicylowy w skojarzeniu z innymi lekami z wyjatkiem psycholeptykow.
Kod ATC: NO2BA51

Mechanizm dziatania

Ascalcin jest lekiem o skojarzonym dziataniu kwasu acetylosalicylowego i wapnia. Wykazuje
dziatanie przeciwgoraczkowe, przeciwbolowe i przeciwzapalne. Odpowiedni dobor sktadnikow
Ascalcinu chroni btone Sluzowg zotadka przed draznigcym dziataniem kwasu acetylosalicylowego.
Kwas acetylosalicylowy zawarty w leku wywiera gtéwnie dziatanie przeciwgoraczkowe,
przeciwbdlowe, przeciwzapalne i przeciwzakrzepowe.

Dzialanie przeciwgorgczkowe kwasu acetylosalicylowego (dawka od 2,0 g do 3,0 g na dobg) zalezy
0d jego dziatania osrodkowego. Wptywa on bowiem na podwzgorze, ktére uruchamia mechanizmy
powodujace utratg ciepla. Obnizenie nadmiernie podwyzszonej temperatury nast¢puje poprzez
rozszerzenie obwodowych naczyn krwionosnych i wzmozone wydzielanie potu. Nie hamuje produkcji
ciepla.

Udowodniono, ze kwas acetylosalicylowy dziala przeciwbolowo w dwojaki sposob: dziata hamujaco
na osrodki podkorowe mozgu, a ponadto hamuje percepcje bolu w zakonczeniach czuciowych.
Dziatanie przeciwbolowe wystepuje przy dawce od 2,0 g do 3,0 g na dobg. Salicylany nie wywieraja
wptywu na bole pochodzenia trzewnego, natomiast korzystnie dzialaja w przypadku bolow gltowy,
migéni i stawow, neurobolow, artropatii, radikulopatii.

W stanach zapalnych lek zmniejsza bol przez dziatanie przeciwobrzgkowe i przeciwzapalne.
Dzialanie przeciwzapalne nastgpuje w wyniku blokowania aktywnosci cyklooksygenazy kwasu
arachidonowego (COX;i COX>) i zwigzane jest z hamowaniem syntezy prostaglandyn, a takze ze
zdolno$cig do reagowania z wolnymi rodnikami hydroksylowymi uwalnianymi przez uaktywnione
procesem zapalnym granulocyty obojetnochtonne. Kwas acetylosalicylowy stabilizuje blony
komorkowe i lizosomalne. Blokuje funkcje neutrofilow i migracj¢ makrofagow. Uruchamia
odpowiedz immunologiczng fazy zapalenia poprzez zmniejszenie aktywnosci uwalnianych enzymow
lizosomalnych. W obszarze zapalenia kwas acetylosalicylowy ulega oksydacyjnej dekarboksylacji

i W ten sposdb niszczy wolne rodniki tlenowe. Dziatanie przeciwzapalne wystepuje dopiero po
kilkudniowym podawaniu dawek od 4,0 g do 6,0 g na dobe.

Zawarty w leku mleczanoglukonian wapnia jest tatwo wchtanialnym zwigzkiem dostarczajacym
jondéw wapnia. Jony wapnia wykazujg dziatanie przeciwzapalne, przeciwwysickowe

I przeciwalergiczne. Wapn jest niezbednym sktadnikiem uczestniczacym w tworzeniu i mineralizacji
tkanki kostnej zarowno w okresie wzrostu, jak i W wieku dojrzalym. Odgrywa on niezwykle wazna
role w takich procesach jak: krzepniecie krwi, przewodnictwo nerwowo-mig$niowe, reakcje
enzymatyczne i przekazywanie sygnalow wewnatrzkomorkowych. Wspotuczestniczy w skurczach
migséni gtadkich, prazkowanych oraz migsnia sercowego. Wapn reguluje gospodarke wodna
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organizmu i utrzymuje rownowage elektrolitowa. Petni takze role przekaznika, dzieki ktéremu bodzce
chemiczne, fizyczne lub hormonalne przeksztatcane sg w okreslone dziatanie biologiczne (jest
przekaznikiem II rzedu dla hormondw i neurohormondéw - przekaznikéw I rzedu). Uczestniczy

W przewodzeniu impulséw nerwowych i wptywa na zakonczenia presynaptyczne w uktadzie
nerwowym. Bierze udziat w procesach gromadzenia i uwalniania niektérych hormonow,

m.in.: reguluje wydzielanie parathormonu (PHT).

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Zaleznie od dawki, salicylany wywierajg rozny wptyw na proces oddychania. Stosowane w dawkach
leczniczych pobudzaja procesy utleniania w tkankach i zwigkszaja stezenie CO, we krwi, co z kolei
wplywa pobudzajaco na o$rodek oddychania i powoduje zwigkszenie wentylacji ptuc. Czgstos¢
oddechow nie ulega zmianie. Kwasica oddechowa rozwija si¢ w przypadku rownoczesnego
stosowania z salicylanami lekéw hamujacych czynnos¢ osrodka oddychania, takich jak opioidy lub
barbiturany (hamuja one bowiem, wrazliwo$¢ osrodka oddychania na CO2 i powoduja wzrost jego
stezenia we krwi). Salicylany w wigkszych dawkach pobudzajg bezposrednio czynnos¢ osrodka
oddychania zwigkszajac glebokos¢ i czgstos¢ oddechow. Ta hiperwentylacja ptuc powoduje z kolei
zmniejszenie stezenia CO, W plucach co wywotuje zasadowice oddechowa. Stan ten jest
wyrownywany zmniejszaniem zasobu zasad krwi przez wydalanie wigkszej ilosci wodoroweglanow
przez nerki; rdwnocze$nie wydaleniu ulegaja jony sodu (Na*) i potasu (K*). Organizm uruchamiajac
procesy obronne doprowadza do wyréwnywania zasadowicy oddechowej. Duze dawki salicylanow
powoduja dalsze zmniejszanie si¢ pH krwi i stezenia wodoroweglanow oraz hamujg wrazliwos¢
osrodka oddechowego na dwutlenek wegla. Nastepnie wytwarza si¢ niewyréwnana kwasica
oddechowa.
Toksyczne dawki salicylanow po okresie pobudzenia hamuja czynnos¢ osrodka oddychania, porazaja
osrodek naczynioruchowy i zaburzajac ukrwienie nerek prowadza do zahamowania wydzielania
z moczem kwasu siarkowego i fosforowego, ktore gromadzg si¢ w organizmie. Dochodzi rowniez do
nagromadzenia si¢ we krwi duzych ilo$ci kwasu acetooctowego, pirogronowego i mlekowego.
Doprowadza to do wystapienia kwasicy metabolicznej (przy stezeniu salicylanow we krwi okoto
50 mg/100 ml). Stgzenie 35 mg/100 ml salicylanow we krwi jest granicg, ktorej nie nalezy
przekracza¢, w przeciwnym przypadku dochodzi do zasadowicy oddechowej i tancucha zaburzen
metabolicznych.
Salicylany w wigkszych dawkach uszkadzajg fosforylacje oksydacyjng w organellach komoérkowych
prowadzac do zmniejszenia biosyntezy wysokoenergetycznych potaczen fosforu. Dziatanie to odbija
sie niekorzystnie na biosyntezie bialek, kwaséw thuszczowych, glukoneogenezie i wchtanianiu
zwrotnym aminokwasow w cewkach nerkowych. We krwi zwigksza si¢ stezenie cholesterolu, wzmaga
si¢ zuzycie amin katecholowych, kortykotropiny i hamowanie wychwytu jodu.
Pochodne kwasu salicylowego moga wywota¢ owrzodzenia i krwawienia z btony sluzowej zoladka.
Mechanizm wrzodotworczego dziatania salicylanow jest zwiazany z ich miejscowo draznigcymi
wlasciwos$ciami, jak rowniez hamowaniem syntezy prostaglandyny (PGE) w $cianie Zzotadka. Dziata
ona miejscowo i jest niezbedna w cytoprotekcji btony §luzowej, zahamowanie jej produkcji moze
doprowadzi¢ do powstania ubytkéw w btonie $luzowej. Wykazano nast¢pujace mechanizmy
prowadzace do uszkodzenia btony §luzowej przez kwas acetylosalicylowy:
» zwigksza on przepuszczalnosé bariery sluzowkowej nasilajgc przeptyw wsteczny jonow
wodorowych,
« uszkadza warstwe ochronng $luzu zotadkowego oraz hamuje jego wytwarzanie i wydzielanie,
« zmniejsza agregacje plytek, co powoduje nasilenie zmian krwotocznych,
« zmnigjsza zawarto$¢ ATP oraz fosfokreatyny w btonie sluzowej zotadka, co ostabia jej odpornosc.
Kwas acetylosalicylowy wptywa na metabolizm kwasu askorbowego zmniejszajac jego stezenie.

W sktadzie leku wykorzystano skojarzone dziatanie przeciwzapalne kwasu acetylosalicylowego
i wapnia. Odpowiedni dobor sktadnikow Ascalcinu chroni blong §luzows zotadka przed draznigcym
dziataniem kwasu acetylosalicylowego.
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5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Kwas acetylosalicylowy tatwo wchtania si¢ z przewodu pokarmowego czgsciowo juz w zotadku,
gtownie zas w gornym odcinku jelita cienkiego. Wchtanianie przebiega zgodnie z zasadami dyfuzji
biernej. Stopien wchianiania salicylanéw zalezy od wartosci pH w danym odcinku przewodu
pokarmowego jak rowniez od rozdrobnienia preparatu i jego rozpuszczalnosci w wodzie.
Acetylosalicylan sodowy otrzymany po rozpuszczeniu tabletki Ascalcin w wodzie jest substancja
calkowicie zjonizowang i nierozpuszczalng w ttuszczach. W tej postaci nie jest absorbowany przez
btone §luzowa zotadka i nie powoduje jej podraznienia. Wchtanianie nastepuje w géornym odcinku
jelita cienkiego. W $cianie jelit acetylosalicylan pod wptywem specyficznych esteraz ulega hydrolizie
do salicylanu.

Wapn po podaniu doustnym w okoto 30% ulega wchtonigciu, a pozostata cze$¢ zostaje wydalona

z organizmu. Proces wchtaniania odbywa si¢ gldwnie w poczatkowym odcinku jelita cienkiego

na zasadzie transportu aktywnego, oraz w mniejszym stopniu w koncowym odcinku jelita cienkiego
na skutek transportu biernego. Transport jonéw wapnia przez btong §luzowa jelita obejmuje
nastepujace etapy:

« wychwyt jonow przez rabek szczoteczkowy i btong mikrokosmkow;

« transport przez blon¢ plazmatyczng komorek btony $luzowe;j;

o wyplyw przez blone podstawnoboczng do ptynu pozakomdrkowego.

Na wchtanianie wapnia z przewodu pokarmowego maja duzy wptyw rézne czynniki pokarmowe.
Wchtanianie pobudzajg aminokwasy zasadowe, laktoza oraz obnizenie pH soku jelitowego, ponadto
ulega ono zwigkszeniu w okresie cigzy i laktacji. Przyswajanie hamuja: kwas fitynowy, wolne kwasy
tluszczowe, fosforany, szczawiany (szpinak, rabarbar) oraz wysokie pH soku jelitowego.

Dystrybucja
Salicylany przenikajg do wigkszo$ci tkanek i ptynow ustrojowych, w tym do mleka, ptynu mézgowo-

rdzeniowego, pltynu stawowego, tozyska - gtéwnie dzigki biernej dyfuzji zaleznej od pH. Stopien
wigzania kwasu salicylowego z biatkami zalezy od jego stezenia w surowicy. Przy stgzeniu w
surowicy rzedu 10 mg/dl wigze si¢ on z biatkami w 90%. Przy stezeniach wigkszych (rzgdu 40 mg/dl)
tylko w 76%. Hipoalbuminemia zwigksza objetos¢ dystrybucji kwasu salicylowego i przenikanie leku
do tkanek. Objetos¢ dystrybucji rowniez zalezy od st¢zenia kwasu salicylowego we krwi, waha si¢ od
0,1 I/kg przy matych stezeniach, do 0,35 I/kg przy duzych stezeniach.

Metabolizm

Salicylany sg hydrolizowane w $cianie jelit, mikrosomach komorek watrobowych oraz w krwinkach
czerwonych do kwasu salicylowego z udziatem swoistych esteraz. W watrobie, nerkach, a takze

w aktywowanych granulocytach obojetnochtonnych kwas salicylowy ulega dalszej hydroksylacji lub
sprzgganiu z glicyna lub kwasem glukuronowym. Zidentyfikowano co najmniej siedem metabolitow
kwasu salicylowego, ale nie wykazujg one aktywno$ci farmakologicznej. Reakcje sprzegania
wymagaja udziatu wysokoenergetycznych zwiazkow i sa ograniczone pod wzgledem wydajnosci
przez stopien wysycenia enzymow.

Eliminacja

Kwas salicylowy wydalany jest z moczem zarowno w postaci wolnej (okoto 10%), jak i metabolitow:
kwasu salicylurowego (75%) i glukuronianow.

Nerkowy klirens kwasu salicylowego zalezy $ci$le od pH moczu. Zakwaszenie moczu zmniejsza
wydalanie salicylanow i zwigksza stgzenie salicylandéw w surowicy, podczas gdy alkalizacja zwigksza
wydalanie zmniejszajac stezenie w surowicy prawie o potowe. Przy prawidtowym pH moczu od 2%
do 14% podanej dawki wydala si¢ w postaci kwasu salicylowego, natomiast alkalizacja moczu
zwigksza wydalanie kwasu do 85% dawki leku. Wegiel aktywowany zmniejsza absorpcje salicylanow
z jelit i wydtuza okres pottrwania (tos) kwasu salicylowego do 30 godzin.

Okres poltrwania salicylandw wynosi od 2 do 4 godzin w wigkszych dawkach od 15 do 20 godzin.
Zaleznos$¢ biologicznego okresu pottrwania salicylanow od dawki spowodowana jest tym, ze proces
eliminacji szybko ulega nasyceniu i w zwigzku z tym przyjmuje on charakter procesu rzedu zerowego.
Czas, po ktorym stezenie leku we krwi osigga warto$¢ maksymalng (mierzony od chwili
pozanaczyniowego podania leku) - t max Wynosi od 0,5 do 1 godziny.
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W prawidtowych warunkach 98% przesaczonego w klgbuszkach nerkowych wapnia ulega resorpcji
zwrotnej w cewkach nerkowych, 2% za$ wydalane jest z moczem.

5.3. PrzedKkliniczne dane o bezpieczenstwie

Profil bezpieczenstwa kwasu acetylosalicylowego jest dobrze udokumentowany w licznych badaniach
przedklinicznych. W badaniach na zwierzetach salicylany powodowaty uszkodzenie nerek, lecz nie
wywotywaty innych zmian chorobowych.

Zbadano czy kwas acetylosalicylowy dziata mutagennie i rakotworczo. Nie znaleziono dowodow
swiadczacych o wlasciwosciach mutagennych i rakotworczych kwasu acetylosalicylowego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu wodoroweglan

Kwas cytrynowy bezwodny

Powidon

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy

6.3 Okres waznosci

2 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry migkkie pakowane w tekturowe pudetko, zawierajace 6 lub 12 tabletek.
Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowaé si¢ w obrocie.

6.6. Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Laboratoria Polfa 1.6dz Sp. z o.0.

Al. Jerozolimskie 142 B

02-305 Warszawa

tel/fax: 22 616 3348 /22 617 69 21

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr R/2580
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9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU /
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 8 grudnia 1992 r.
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 6 listopada 2013 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

27 listopada 2017 r.
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